
国际医药探索 2022 年 10 期
临床研究 —————————————————————————————————————

71

艾斯氯胺酮对应激反应影响的研究进展
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摘要：麻醉和手术都会使病人产生应激反应，适当的应激反应会对病人产生保护作用，而过量则会对病人产生损伤，造成不良反应。如

果能在围术期控制应激反应，减少不良反应的发生，手术全程更加平稳，则能使病人更加舒适和安全，这也是高质量麻醉的要求。艾司氯胺

酮有镇痛和麻醉的作用，除了应用于抑郁症的治疗，也可以运用于各种外科手术和腔镜检查。本文就艾斯氯胺酮在其在各种手术中的应用，

探索其对应激反应的影响，为其在临床中的应用提供参考作用。
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Abstract: Both anesthesia and surgery can cause a stress response in the patient, and appropriate stress response will have a

protective effect on the patient, while overdose will cause damage to the patient and cause adverse reactions. If the stress response

can be controlled perioperatively, the occurrence of adverse reactions can be reduced, and the whole operation process is more stable,

it can make the patient more comfortable and safe, which is also a requirement for high-quality anesthesia. Esketamine has analgesic

and anesthetic effects, and is widely used in various surgical procedures and laparoscopy in addition to the treatment of depression.

This article explores the effect of esketamine on stress response in various surgeries, and provides a reference for its clinical

application.
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引言：近些年，随着各种腔镜诊治技术和外科手术的开展，对高质

量的麻醉要求也更加迫切。高质量的麻醉则需要在保证病人安全的前提

下，让病人在整个围术期更加舒适，不良反应的发生更少。而一些不良

反应，恰恰与过度的应激反应有关，艾斯氯胺酮，作为非选择性N-甲基

-D-天冬氨酸(NMDA)受体抑制剂和阿片受体抑制剂，既能起到镇痛作用

，又能减少应激反应的产生。但由于其在国内上市时间短，使得临床上

的应用较少。现就其在一些临床研究和应激反应的基础上予以综述。

艾斯氯胺酮的药理作用：

目前认为，艾司氯胺酮的主要作用位点为 NMDA 受体；同时对阿片

类受体，单胺类受体、类胆碱能受体、σ 受体、GABA 受体、钠离子通

道及钙离子通道等多种受体和通道有一定亲和力。
[1]
艾司氯胺酮的全身

麻醉作用主要通过拮抗 NMDA 受体从而阻断兴奋性神经传导而产生，对

NMDA 受体的亲和力较消旋氯胺酮约高4倍，效价更高，不良反应的发生

率更低。
[2]
有伤害性刺激时，氯胺酮具有一定神经保护作用

[3]
。

应激反应

应激反应是机体对刺激的防御反应，是各种紧张性刺激物(应激源)

引起的个体非特异性反应，包括生理反应和心理反应两大类。生理反应

表现为交感神经兴奋、垂体和肾上腺皮质激素分泌增多、血糖升高、血

压上升、心率加快和呼吸加速等;心理反应包括情绪反应与自我防御反

应、应对反应。

适当的应激反应，可以增强病人对外界刺激的抵抗，是正常的生理

反应。应激反应过长或者过强，则会对机体造成损伤。病人自身因素，

外科手术，麻醉药物都可以对机体造成创伤，进而引起机体出现各种代

谢失衡和不良反应的发生，进而产生应激反应。[4]

临床应用：

在急诊镇静、镇痛的儿童与成人中使用低剂量氯胺酮均没有出现不

良神经后遗症[5][6]。右旋氯胺酮可减轻局部脑缺血后的神经缺陷和组织

损伤，且显著减少皮层神经元细胞的丢失[7]。艾司氯胺酮对心脏的抑制

作用较弱，能维持血流动力学的稳定。
[8]
艾司氯胺酮，具有轻微的呼吸

抑制作用和一定的支气管平滑肌松弛左右，在镇静和镇痛的同时，还能

够保留保护性的气道反射，可能对哮喘有一定治疗效果。[9]

由此看来，艾司氯胺酮对中枢神经系统和循环系统，呼吸系统都有

一定的保护作用，产生的原因也许就是减缓应激反应。哮喘的发病机制

包括气道高反应性和神经调节机制，艾司氯胺酮对哮喘有一定治疗效果

，是否意味着其有一定的对抗刺激因子的作用，从而减缓高敏感状态气

道出现过早或者过强收缩的反应？支气管主要受到自主神经的支配，包

括肾上腺素能神经，胆碱能神经，而艾司氯胺酮也对这些神经受体有一

定亲和力，是否意味着在神经调节机制上，艾司氯胺酮能起到减缓患者

应激反应的作用？

一大批国外文献研究报道，艾司氯胺酮是一种抗抑郁药，能快速持

续的产生抗抑郁作用，也能加快病人的恢复和预后。静脉注射艾司氯胺

酮是全身麻醉的辅助手段，可以有效的辅助镇痛，降低术后疼痛，降低

患者对阿片类药物的需求[10]。预防性使用艾司氯胺酮，可能会对炎症

反应介导的应激反应起到保护作用。艾司氯胺酮，对四氯化碳（CCL4）

诱导的肝损伤和氧化应激起到保护作用，其通过激Nrf2/HO-1信号通路

抑制CCL4诱导的细胞凋亡、相关蛋白表达的变化，并其阻断CCL4诱导的

肝损伤和氧化应激，保护肝脏。[11】

艾司氯胺酮，由于其起效快，代谢快，对呼吸循环影响小的特点，

在短小检查和各类手术上，都能起到显著效果。

1、艾司氯胺酮应用于内镜逆行胰胆管造影术（ERCP）
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赵琪等通过对照试验，研究了艾司氯胺酮在ERCP中的应用。在麻醉

诱导前，所有患者均给予阿芬太尼负荷剂量10g·kg-1。其中对照组加

用丙泊酚2mg·kg-1静脉注射，试验组则加用艾司氯胺酮0.5mg·kg-1静

脉注射。麻醉维持，对照组采用丙泊酚4~8mg·kg-1·h-1和阿芬太尼

0.03~0.12mg·kg-1·h-1静脉泵注，试验组采用艾司氯胺酮0.3mg·kg-1

·h-1+阿芬太尼0.03~0.12mg·kg-1·h-1静脉泵注。经过对照，呼吸抑

制时间、麻醉清醒时间及定向力恢复时间试验组均显著短于对照组（P<0

.01），术中不自主体动发生率试验组显著低于对照（10%vs.33%，P＜

0.01）术中多巴胺用量试验组显著低于对照组[麻醉诱导期（0.46±0.76

）mgvs.（2.92±1.45）mg，维持期（0.11±0.17）mgvs.（0.89±0.50

）mg，P＜0.01]，术后VAS评分试验组低于对照组[（1.4±0.1）分vs.

（3.4±0.3）分，P＜0.01。[12]通过对照可以发现，在ERCP术中，复

合艾斯氯胺酮的试验组的病人，围术期更加生命体征平稳，也能从侧面

反映出，该组病人受到的刺激更小，应激反应产生的更小。

2、艾司氯胺酮应用于宫腔镜检查手术

都淑萍等研究了艾司氯胺酮复合右美托嘧啶，丙泊酚应用于宫腔镜

手术。研究组（艾司氯胺酮+右美托嘧啶+丙泊酚）扩宫颈时平均动脉压

和心率低于对照组（右美托嘧啶+丙泊酚）［（73.8±10.1）mmHg比（8

3.5±11.8）mmHg、（76.1±9.7）次/min比（89.7±8.7）次/min，均

P<0.05］；对照组术中丙泊酚的用量大于研究组［（269.2±29.2）mg

比（216.7±25.2）mg，t=9.430，P<0.001］；苏醒时间明显长于研究

组［（6.9±1.3）min比（5.5±1.2）min，t=5.482，P<0.001］；术中

对照组体动反应、呼吸抑制发生率均高于研究组［25.0%（12/48）比4.2%

（2/48）、31.2%（15/48）比6.2%（3/48），均P<0.05］；两组术后恶

心、呕吐、眩晕的发生率差异均无统计学意义（均P>0.05）[13]。平均

动脉压和心率，是反应病人麻醉深度的指标，也能反应病人受到的刺激

程度。通过对比，在静脉麻醉的宫腔镜手术中，加用艾司氯胺酮的试验

组，病人产生的不良反应更少，生命体征更加平稳，术中追加的丙泊酚

也更少。另一项研究指出，艾斯氯胺酮复合丙泊酚相较于单纯应用丙泊

酚，在进行宫腔镜检查术时，丙泊酚推注痛，托下颌，体动和心动过缓

发生的概率更小。这些研究能说明艾斯氯胺酮，在宫腔镜手术中，也能

起到减缓应激反应的作用。
[14]

3、艾司氯胺酮应用于无痛胃肠镜

作为在各大医院均广泛开展的无痛胃肠镜诊治术，艾司氯胺酮的应

用效果如何呢？选择两组需要进行无痛胃肠镜诊治术的病人，其中对照

组使用丙泊酚而观察组在丙泊酚的基础上，复合艾斯氯胺酮。其中观察

组患者的丙泊酚用量、苏醒时间均显著少于或短于对照组（P＜0.05）

，满意度评分显著高于对照组（P＜0.05）。麻醉过程中，观察组患者

的不良反应总发生率显著低于对照组（P＜0.05）。最终得出结论，低

剂量艾司氯胺酮联合丙泊酚麻醉应用于无痛胃肠镜检查中可显著减少

丙泊酚用量，缩短患者苏醒时间，提高患者满意度，减少因丙泊酚带来

的呼吸抑制和苏醒延迟等不良反应，十分适合于临床应用。[15]另有一份

研究指出，无痛胃肠镜中应用艾斯氯胺酮，可抑制心率，血压，血糖及

皮质醇含量波动，减少应激反应的程度。[16]

4、艾司氯胺酮应用于老年人髋关节置换术。

查敦鑫的试验，探究艾斯氯胺酮在老年人髋关节置换术中的效果。

选择全麻下行髋关节置换术的老年病人 90 例,随机分为对照组和观察

组,每组 45 例。 对照组接受超声引导下前路腰、骶丛神经阻滞,切皮

前 5 min 静脉缓慢推注咪达唑仑和舒芬太尼注射液,术后使用舒芬太尼

注射液配置成经静脉自控镇痛(PCIA)泵镇痛;观察组同样接受超声引导

下前路腰、骶丛神经阻滞,切皮前 5 min 静脉缓慢推注咪达唑仑和艾司

氯胺酮,术后使用艾司氯胺酮配置成PCIA 泵镇痛;分别观察比较 2 组

病人切皮时(T1 )体动反应例数、切皮后 5 min(T2 ) MAP 变化值(吟MAP)

以及术中呼吸抑制发生率,术前(T0 )及术后 6、12、24 h(T3 、T4 、

T5 )白细胞介素鄄6( IL鄄6)、皮质醇激素(Cortisol,Cor)的浓度变化;

术后 6、12、24 h(T3 、T4 、T5 ) 视觉模拟评分(VAS)、Ramsay 镇静

评分;术后 1、3 d(T5 、T6 )简易智力状况评分法(MMSE),以及术后 PCIA

总按压次数和恶心呕吐发生率。结果:E 组 T2 时吟MAP 低于 S 组(P <

0. 05);2 组 T1 时体动反应比例、术中呼吸抑制发生率差异无统计学

意义(P > 0. 05);术前 2 组病人 IL鄄6 以及 Cor 水平差异无统计学

意义(P > 0. 05),术后各时间点 E 组水平低于 S 组(P < 0. 01);2 组

T3 时 VAS 评分差异无统计学意义(P > 0. 05),而 T4 和 T5 时 E 组

低于 S 组(P < 0. 01);E 组术后各时点Ramsay 评分低于 S 组(P < 0.

01),T5 和 T6 时认知状态 MMSE 评分均高于 S 组(P < 0. 01);E 组病

人 PCIA 总按压次数以及恶心呕吐发生率均低于 S 组(P < 0. 05)。[17]

得出结论，艾司氯胺酮应用于老年髋关节置换术病人,可显著减少围术

期并发症，提供良好的镇痛效果,且对病人术后认知功能影响轻微。其

对应激反应的抑制作用也是显而易见的。

5、艾斯氯胺酮应用于术后镇痛

李品菲的对照试验，将80名孕妇分为对照组（枸橼酸舒芬太尼注射

液（2μg/kg）＋地佐辛注射液（0.2 mg/kg）＋昂丹司琼（8 mg）和治

疗组（盐酸艾司氯胺酮注射液（1 mg/kg）＋地佐辛注射液（0.2 mg/kg

）＋昂丹司琼（8 mg）），术后 24、48 h 治疗组舒适度评分、情绪状

态评分、心理支持评分、总评分均显著升高，差异有统计学意义（P＜

0.05）。治疗组术后首次下床活动时间、首次排尿时间、首次排气时间

均明显短于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组产妇头晕、

恶心呕吐差异有统计学意义（P＜0.05）。[18]结论是盐酸艾司氯胺酮

注射液复合地佐辛注射液用于产妇剖宫产术后 PCIA，可产生良好的情

绪和舒适度，提高早期恢复质量，促进术后康复进程。说明艾司氯胺酮

，应用于术后镇痛也有显著效果，除了镇痛效果外，还能减少病人的应

激程度，减少不良反应的产生，提升病人的安全和舒适程度。

艾斯氯胺酮的副作用

与其他具有镇痛作用的药物类似，艾斯氯胺酮也会产生不良反应。

艾司氯胺酮中枢不良反应为头晕、头痛、乏力和精神障碍；瘙痒或荨麻

疹；恶心、呕吐[19]。艾司氯胺酮的其他潜在副作用包括多涎、反射亢进

、肌张力增高、一过性阵挛、眼压升高；拟精神反应包括躁动、谵妄、

精神分裂症样症状和妄想症[20]

总结

手术或者麻醉，都会让病人产生应激反应。过长或者过强的应激反

应，会对病人的机体造成损伤。减少病人术中或者术后的应激反应，可
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以提升手术的安全性，改善病人的预后。从对以上文章的总结，可以看

出艾斯氯胺酮在临床工作中，确实能够减少病人的应激反应，能够减少

一些阿片类药物及镇静镇痛药的应用，使病人的不良反应更少。作为一

种今年上市的药物，其自身也有产生一些不良反应，因此在临床应用时

，要注意其不良反应的产生，保证病人安全的前提下，发挥其积极的一

面，减少病人围术期的应激反应，为病人提供更舒适的麻醉效果。.
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