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艾司氯胺酮在临床麻醉中的研究进展
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摘要 氯胺酮是苯环己哌啶的衍生物，也是临床常用的一种麻醉药物，但因患者术后易出现噩梦、气道敏感反应等不

良反应，20 世纪 90 年代后在临床上的应用率逐渐降低。艾司氯胺酮属于氯胺酮的异构体，相比于消旋体氯胺酮而

言，其使用剂量更少，同时还有着强效镇静、镇痛等作用，对患者精神状态、心血管系统等方面的影响也较小。目前，

临床主要将艾司氯胺酮应用于临床麻醉中，且应用前景较好。
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自 20 世纪 70 年代开始，氯胺酮逐渐被应用于

临床，由于其不仅有着理想的镇痛效果，同时还有一

定镇静、抗抑郁以及抗炎等作用，逐渐发展成为临床

常用的一种麻醉药物。但临床应用的增多，临床发

现部分患者会出现一系列不良反应，故在临床上的

应用率逐渐下降［1］。艾司氯胺酮属于氯胺酮的异构

体，除了具有强效镇痛、镇静作用及显著降低阿片类

药物的使用剂量外，还适用于癫痫、抑郁症等多种精

神类疾病的临床治疗，所以近年来其在临床上的应

用得到了高度重视［2］。本研究针对艾司氯胺酮的药

理学作用机制及在临床麻醉中的研究进展进行综

述，具体如下。
1 艾司氯胺酮药理作用

氯胺酮属于一种立体异构化合物，化学名称为

2-( 2-氯苯基) -2-( 甲氨基) 环己酮，同时也是一种外

消旋体，而外消旋体是有旋光性质的手性分子及其

对映体形成的一种等摩尔混合物，左旋 + 右旋氯胺

酮便是形成氯胺酮的一组对映异构体。和氯胺酮相

比，艾司氯胺酮是其右旋单体，其具有几乎等同于外

消旋体的药理作用，可与阿片受体、单胺受体、NM-
DA 受体、M 胆碱受体、腺苷受体以及其他类型嘌呤

受体产生相互作用，进而发挥出镇静、镇痛及催眠等

多种作用。其中催眠作用的产生可能是因艾司氯胺

酮可超极化激活 HCN-1 受体及快速阻断 NMDA 受

体有一定关系，而镇静、镇痛作用的产生可能是因其

干预了胺能及胆碱能系统的正负调节机制。相比于

左旋氯胺酮而言，艾司氯胺酮对于 NMDA 受体产生

的亲和力更高( 高出 4 倍左右) ，催眠作用更强( 是

左旋氯胺酮的 1． 5 ～ 3 倍) ，镇痛作用也更强 ( 是左

旋氯胺酮的 3 倍左右) ，所以产生了更高水平的麻

醉效价。氯胺酮可通过有效抑制肾上腺素摄取来提

升循环系统内肾上腺素含量，从而对机体循环相关

指标造成影响［3］。左旋单体只会对其神经元摄取产

生抑制作用，而艾司氯胺酮除了有上述作用外，还会

对神经元外摄取产生抑制作用，在长时间突触作用

影响下，会造成机体去甲肾上腺素水平显著升高。
艾司氯胺酮用药量为消旋体的 50%，因氯胺酮产生

的副作用与其剂量有一定关系，所以麻醉时使用艾

司氯胺酮对患者心脏产生的刺激反应更小，而且镇

痛效果更好，同时还有助于减轻患者的不良情绪。
氯胺酮的代谢场所主要为肝脏，在代谢时会由细胞

色素 P450 及 2B6 酶进行介导，经去甲基化后转化

成去甲氯胺酮，接着进一步代谢处理，其中一部分被

排泄至胆汁、肾脏，最终在葡萄糖醛的酸化处理后被

消除，仅有 10% 左右的氯胺酮无法被肾脏代谢处

理。相关动物实验研究表明，去甲氯胺酮可有效通

过血脑屏障，效力为氯胺酮的 20% ～ 33%，对氯胺

酮镇痛作用的贡献为 30% 左右，相比而言，艾司氯

胺酮的去甲基化作用则更强，清除率比左旋单体更

是高出 22% 左右［4-5］。所以，艾司氯胺酮有助于缩

短患者术后苏醒时间。
2 艾司氯胺酮药代动力学特点

口服、肌注、静注、滴鼻及直肠用药均为艾司氯

胺酮的临床麻醉用药方式，其中静注的生物利用度

高达 100%，麻醉诱导剂量及维持剂量分别为 0． 5 ～
1mg /kg、0． 5 ～ 3mg / ( kg·h) ; 肌注有 93% 的生物利

用度，麻醉诱导剂量为 2 ～ 4mg /kg，麻醉维持过程中

用药间隔需控制在 10 ～ 15min; 舌下含服栓剂或是

片剂仅有 30% 左右的生物利用度，和静注相比，服

用 2． 4 倍左右剂量方可获得近似的麻醉效果。因

此，当患者静脉通路开放困难时，可通过口服小剂量

艾司氯胺酮来代替反复性静注，也可获得预期效

果［6］。对于儿童而言，为了有效减轻其术前紧张、焦
虑感，可选用 45%左右生物利用度的鼻喷雾剂进行

吸入性麻醉诱导。相关报道指出，为儿童经鼻吸入

2mg /kg 艾司氯胺酮及一定量咪达唑仑有助于更好

地进行麻醉诱导［7］。另外，虽直肠用药的生物利用

度偏低，仅有 11% ～ 25%，但也可作为儿童麻醉用

药的一种选择。
3 艾司氯胺酮镇痛作用

艾司氯胺酮有着理想的镇痛效果，一方面可显

著降低全麻术中非甾体抗炎药、芬太尼以及术后阿

片类药物的使用剂量，另一方面还可有效减轻阿片

类药物诱发的呼吸抑制、痛觉过敏等不良症状。目
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前，艾司氯胺酮不单单可用于全麻，还可作为局麻药

在关节腔、硬膜外等部位获得良好的局部阻滞效果。
除此之外，将其应用于长期慢性痛患者的临床治疗

中也可获得良好的镇痛效果。
3． 1 术中应用 陆化梅等［8］在研究中将 68 例良性

骨肿瘤患者按抽签法分为艾司氯胺酮组和对照组，

两组患者均于气管插管全身麻醉下行骨肿瘤切除内

固定术，艾司氯胺酮组患者在气管插管后 20min 静

注 0． 5mg /kg 艾司氯胺酮，而对照组在气管插管后

20min 静注等量生理盐水，结果发现术中静注小剂

量艾司氯胺酮可有效提升良性骨肿瘤患者术后早期

镇痛及镇静效果，对其术后短期认知功能损伤有一

定缓解作用。钱夏丽等［9］在宫腔镜检查术分别应用

丙泊酚、艾司氯胺酮复合丙泊酚进行麻醉，结果发现

将艾司氯胺酮复合丙泊酚麻醉方案应用于宫腔镜检

查术中可显著提升患者的麻醉和镇痛效果，降低术

中丙泊酚用量，同时不良反应轻微。杨帆［10］在剖宫

产术后镇痛中采用舒芬太尼复合小剂量艾司氯胺酮

进行镇痛，结果发现在剖宫产术后镇痛中应用舒芬

太尼复合小剂量艾司氯胺酮不仅镇痛效果明显，而

且还有着较高的安全性。艾司氯胺酮不单单可提升

镇痛效果，对于患者术后情绪状态也有一定改善作

用。刘洋等［11］将艾司氯胺酮复合氢吗啡酮应用于

剖宫产患者术后镇痛中，不仅可有效减轻患者疼痛

程度，还有助于缓解产妇的抑郁症状。这可能是由

于艾司氯胺酮可有效阻滞 NMDA 受体，同时激活 α-
氨基-3-羟基-5-甲基-4 异恶唑丙酸受体，从而促进脑

源性神经营养因子的合成及释放，达到减轻患者抑

郁症状的目的［12-13］。
3． 2 辅助区域阻滞 将艾司氯胺酮应用于关节腔、
硬膜外麻 醉 中 均 可 发 挥 显 著 镇 痛 作 用。黄 子 娟

等［14］在研究中将 100 例单胎足月初产妇随机分两

组，联合组将 10mg 艾司氯胺酮与 20ml 浓度 0． 75%
罗哌卡因混合后稀释至 100ml，而罗哌 卡 因 组 将

20ml 浓度 0． 75% 罗哌卡因稀释至 100ml，两组均给

予硬膜外穿刺麻醉，结果发现，在分娩镇痛中于罗哌

卡因基础上增加艾司氯胺酮不仅可有效提高镇痛效

果，不良反应少，而且有助于避免产后抑郁，对新生

儿无明显影响。此项研究不单单表明了艾司氯胺酮

具有显著镇痛作用，还充分证实了将其应用于分娩

镇痛中较为安全，不会对新生儿健康产生明显影响。
3． 3 降低痛觉过敏 除了具有镇痛作用外，艾司氯

胺酮还可有效对抗阿片类药物诱发的呼吸抑制及避

免痛觉过敏。阿片类药物诱发的痛觉过敏具体是指

因长时间接受阿片类药物镇痛，造成外周组织受损

或是炎症反应引起对一些伤害性刺激反应过于强烈

的伤害性反应［15］。目前，NMDA 受体激活属于促进

感觉刺激反应并引发痛觉过敏的关键机制，亚基 2B
属于 NMDA 的一种重要亚基，其在瑞芬太尼引起的

长时间及炎性痛觉过敏发展中发挥着十分关键作

用。临床发现［16］，艾司氯胺酮可有效避免亚基 2B
内酪氨酸磷酸化加剧，有助于缓解机体痛觉过敏的

程度。付宝军等［17］对 60 例妇科腹腔镜手术患者进

行对照研究，两组患者在麻醉诱导前 30min 分别静

注 0． 25mg /kg 艾司氯胺酮或是等容积生理盐水，同

时两组静脉输注一定量瑞芬太尼，结果发现超前应

用艾司氯胺酮有助于抑制瑞芬太尼诱发的痛觉过

敏。这可能是因持续输注瑞芬太尼会对背根节星型

胶质细胞表层的 NMDA 受体产生激活作用，从而触

发星型胶质细胞炎症因子的合成及释放，致使背根

节神经元敏感度增加，进而导致神经元兴奋性有所

增强，而超前应用艾司氯胺酮可有效拮抗背根节

NMDA 受体，从而减少伤害性刺激向背根节及脊髓

的传入量，达到抑制外周神经敏化及痛觉过敏的

目的。
4 艾司氯胺酮镇静作用

4． 1 择期术 艾司氯胺酮的镇静、镇痛作用均较

强，可有效降低全麻术中静脉麻药或是吸入性麻药

用量，从而有效确保患者机体循环系统的平稳性。
汲玮等［18］通过对择期手术学龄前儿童采用不同剂

量艾司氯胺酮进行滴鼻，并于 30min 后转运至手术

室，结果发现采用 1． 0mg /kg 艾司氯胺酮滴鼻可发

挥良好的镇痛效果，有助于减轻学龄前患儿的术前

焦虑情绪，与 1． 5mg /kg 剂量有着同等的效果，但相

对而言减少术后不良反应的发生。
4． 2 重症患者 近年来，艾司氯胺酮在脑外科手术

中的应用率逐渐上升，且取得了显著优势，其不但不

会造成患者颅内压异常上升，同时和舒芬太尼等麻

醉药相比而言，围术期可减少降压药物的使用，有助

于更好地维持机体循环系统的稳定性。对于脑外伤

患者的镇静重点是为了避免躁动或是严重疼痛导致

颅内压上升，同时对机械通气也较为有利。脑损伤

的出现与患者神经细胞 ATP 水量降低有一定关系，

这也造成了机体内谷氨酸水平的上升，而艾司氯胺

酮不仅可在一定程度上下调患者大脑内谷氨酸水

平，同时还可对小胶质细胞活化产生抑制作用，降低

机体炎症细胞分泌量，进而达到保护患者神经功能

的目的。另外，除了术中产生的镇静作用外，在改善

急性脑损伤患者预后方面，艾司氯胺酮也可作为其

理想 镇 静 类 药 物。临 床 发 现［19］，扩 散 性 去 极 化

( SD) 会在一定程度上破坏扩膜离子梯度及兴奋性

毒性，同时这也是缺血性病变造成动脉瘤性蛛网膜

下腔隙出血患者预后不佳的重要机制，此时应用

NMDA 受体拮抗剂可对大多数 SD 发挥有效的阻滞

作用。
5 艾司氯胺酮镇静不良反应及禁忌证

艾司氯胺酮在临床麻醉中较常见的不良反应包

括乏力、头晕、头痛、恶心、呕吐、心血管兴奋及易激

动等。有调查显示，20 名志愿者在前 2h 静注一定

量艾司氯胺酮，接着每隔 15min 提高 40μg /L，最高

静注量为 320μg /L，结果发现其心输出量上升 40%
～ 50% 不等。同时，国外也有相关报道证实了心输

出量的上升与药物的剂量存在一定相关性。所以，

与 2 倍剂量消旋体对比而言，艾司氯胺酮对患者心
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血管产生的副作用会显著减轻。但对一些因妊高征

诱发的子痫患者或是合并恶性高血压患者而言，不

建议使用艾司氯胺酮进行麻醉。同时，因艾司氯胺

酮可能会引发严重性心动过速症状，所以不建议甲

状腺功能亢进者使用; 另外，若患者患有心梗等严重

性心血管疾病，在选择此药时也需慎重考虑。相关

研究指出，在中枢神经系统发育早期采用艾司氯胺

酮等 NMDA 受体拮抗剂进行麻醉可能会产生神经

毒性，从而损害患者神经功能，究其原因可能与 NM-
DA 受体 NＲ1 亚基的表达上升存在一定关系，尤其

是反复使用大剂量氯胺酮时，持续性钙离子内流会

致使神经细胞凋亡。氯胺酮中的防腐剂是造成细胞

毒性的重要原因，同时相关报道也证实了未添加防

腐剂的艾司氯胺酮与苯乙胺联用后对神经元、胶质

细胞及造血细胞均产生了一定程度细胞毒性［20］。
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医学科技论文中有效数字的确定

有效数字是在测量中所能得到的有实际意义的数字。一个有效数字构成的数值，只有末位数字是估计数字，其他均为准

确数字。有效数字与测量仪器的灵敏度有关，如天平的敏感度为 0. 1mg，那么称重结果 12. 34mg 中，12. 3mg 为准确数字，

0. 04mg 为估计数字，2 项合在一起组成有效数字。平均值 ± 标准差( x ± s) 的位数，一般按标准差的 1 /3 来确定，如: ( 3. 61 ±
0. 42) kg，标准差的 1 /3 为 0. 14，标准差波动在百克位，即小数点后第 1 位上，故应取到小数点后第 1 位，即 3. 6 ± 0. 4，过多的

位数并无意义。但是在一系列数值并列时，小数点后的位数应一致。例如在 3. 61 ± 0. 42、5. 86 ± 0. 73、1. 34 ± 0. 15 这样一组

数据中，第 3 组数据标准差 0. 15 的 1 /3 为 0． 05，在小数点后第 2 位，则这组数据的有效位数均取到小数点后第 2 位。
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