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摘要 艾 司 氯 胺 酮 是 N - 甲 基 - D - 天 冬 氨 酸

（NMDA）受体的拮抗剂，通过与 NMDA 受体、阿片

受体、M 胆碱受体、单胺受体、腺苷受体和其他嘌

呤受体相互作用发挥抗焦虑、催眠、镇静和镇痛

作用。作为氯胺酮更强效的 S 型异构体，效力大

约是氯胺酮的 2 倍。与氯胺酮相比，艾司氯胺酮

具有起效和代谢快、强镇痛、呼吸抑制轻微、认知

功能恢复快、精神副反应发生率低等特点，成为

小儿临床麻醉药物的新选择。本文就艾司氯胺

酮的药理学特性和近年在小儿麻醉中的应用研

究进展作一综述，为小儿围手术期安全用药提供

参考。
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艾司氯胺酮是 N-甲基-D-天冬氨酸（NMDA）
受体拮抗剂，于2019年底在国内上市应用于临床

麻醉。艾司氯胺酮是氯胺酮更强效的 S 型异构

体，具有起效和代谢快、强镇痛、认知功能恢复

快、精神副反应发生率低等特点，成为小儿临床

麻醉药物的新选择。本文就艾司氯胺酮的药理

学特性和近年在小儿麻醉中的应用研究进展作

一综述，为小儿围术期的安全用药提供参考。

1 药理作用

艾司氯胺酮是一种水溶性苯环利定衍生物，

为 NMDA 受体的非竞争性抑制剂，一方面作为通

道阻断剂可有效缩短通道开启时间，另一方面作

为变构调节剂可降低通道开启频率［1］。艾司氯

胺酮缓慢地从受体解离，持续阻断兴奋性神经递

质的传导，发挥镇痛作用［2］。艾司氯胺酮的催眠

机制可能与 NMDA 受体的快速阻断和超极化

（HCN-1）受体的激活有关，而胆碱能和胺能系统

的正、负调节可导致阿片系统的增敏，并增强了

内源性抗伤害系统的活性，产生显著的镇静、镇

痛作用［3］。

有研究发现，艾司氯胺酮通过上调 Nrf2/HO-
1信号通路，抑制四氯化碳（CCl4）诱导的细胞凋亡

及相关蛋白表达的变化，减轻 CCl4诱导的肝损伤

和氧化应激，有效保护肝脏［4］。另有研究发现，

艾司氯胺酮通过调节 Nrf2/HO-1 信号通路，不仅

能减轻炎症反应，还可缓解疼痛［5］。艾司氯胺酮

可促进脂多糖（LPS）条件下大鼠H9c2心肌细胞中

磷酸酪氨酸衔接蛋白（APPL1）表达，并且下调AP-
PL1逆转艾司氯胺酮对 LPS条件下心肌细胞凋亡、

炎症因子分泌、氧化损伤的作用，说明艾司氯胺

酮通过促进 APPL1 表达改善 LPS 诱导的心肌细胞

损伤［6］。

艾司氯胺酮作为氯胺酮的右旋分子结构，对

NMDA 受体亲和力约为氯胺酮的 4 倍，镇痛效力

约为氯胺酮的 2倍，等效剂量仅为氯胺酮的 50%，

从而减少了苏醒期拟精神反应和分泌物增加等

副作用的发生［7］。艾司氯胺酮主要通过肝

CYP450酶系代谢，转化为去甲氯胺酮。去甲氯胺
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酮仍具有药理活性，麻醉效力相当于艾司氯胺酮

的 1/5～1/3，主要通过肝微粒体酶代谢，经葡萄

糖醛酸化后随胆汁和尿液排出体外［8］。
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Fig.1 Esketamine undergoes extensive metabolism
艾司氯胺酮的给药途径不同，生物利用度也不相同，按生物利用度顺序依次为：静脉注射（100%）、肌肉注射（90%～95%）、皮下

注射（90%～95%）、鼻内（30%～50%）、舌下（20%～30%）、经皮（10%～50%）和口服（10%～20%）［9］。

2 在镇静及无痛诊疗中的应用

丙泊酚是小儿镇静检查及无痛诊疗常用的

药物，有注射痛、呼吸抑制、上呼吸道梗阻等副作

用，需要与镇痛药物联合使用，以减少单一药物

引起的不良反应［10］。艾司氯胺酮具有起效快、镇

痛、催眠、轻度呼吸抑制等优点，比较适用于镇静

及无痛诊疗。

2.1 消化内镜检查 在一项前瞻性研究中，

Wang 等［11］将 120 例胃十二指肠镜检查的患儿分

别静注 0、0.3、0.5、0.7 mg / kg 艾司氯胺酮复合

3 mg/kg 丙泊酚进行麻醉诱导，检查中按需追加

丙泊酚。研究发现，艾司氯胺酮复合丙泊酚利于

提升患儿在内镜置入时的耐受性，首次内镜顺利

放置率与艾司氯胺酮的剂量呈正相关。艾司氯

胺酮 0.7 mg/kg 可以维持血流动力学稳定性，减

少丙泊酚的追加次数和用量，但会增加头晕等并

发症的发生率。

为探讨艾司氯胺酮复合丙泊酚在儿童无痛

胃镜检查的中位有效剂量（ED50），Su 等［12］纳入

26例符合条件的儿童，初始丙泊酚剂量均设定为

3 mg/kg，第一个患儿给予艾司氯胺酮 0.1 mg/kg，
随后 30 s缓慢注射丙泊酚。如果麻醉诱导失败，

下一患儿增加艾司氯胺酮 0.05 mg/kg；如果麻醉

诱导成功，下一次剂量减少 0.05 mg/kg，达到 9个

交叉拐点，则停止研究，采用probit回归法计算艾

司氯胺酮的 ED50。计算结果显示，艾司氯胺酮与

3 mg / kg 丙 泊 酚 联 用 的 ED50 为 0.143 mg / kg
（95%CI，0.047～0.398 mg/kg）。

另一项研究探讨了消化内镜下丙泊酚与不

同剂量艾司氯胺酮诱导适当麻醉深度的 ED50，发

现艾司氯胺酮 0、0.25 mg/kg组丙泊酚 ED50显著高

于 0.5、1 mg/kg 组。然而，1 mg/kg 艾司氯胺酮相

关不良反应发生率较高，临床还需慎用［13］。

一项多中心临床研究评估了纳布啡、艾司氯

胺酮在小儿上消化道内镜检查中的有效性和安

全性。200例小儿随机均分为艾司氯胺酮组和纳

布啡组，艾司氯胺酮 0.5 mg/kg、纳布啡 0.2 mg/kg
分别复合丙泊酚 2 mg/kg 静脉滴注。结果显示，

艾司氯胺酮组首次内镜置入的成功率高于纳布

啡组（97% vs. 66%），苏醒期谵妄发生率却高于纳

布啡组［14］。

2.2 纤支镜检查 一项前瞻性临床研究评估了

艾司氯胺酮辅助丙泊酚/瑞芬太尼镇静、麻醉在儿

童纤维支气管镜检查中的有效性和安全性。72名

小儿随机分配到观察组艾司氯胺酮组（S组，n=36）
和对照组（C 组，n=36），S 组患者静注负荷剂量艾

司氯胺酮0.3 mg/kg、丙泊酚2～2.5 mg/kg，检查中

连续泵注艾司氯胺酮 0.3 mg · kg-1 · h-1、丙泊酚 4～
10 mg · kg-1 · h-1、瑞芬太尼 0.05～0.3 μg · kg-1 · min-1，
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C组负荷剂量以等量生理盐水代替。结果发现，S
组低血氧发生率低于 C 组（8.3% vs. 36.1%），血流

动力学指标也较 C 组稳定，两组均未出现严重的

不良事件。因此，推荐 0.3 mg/kg 艾司氯胺酮作

为丙泊酚/瑞芬太尼镇静、镇痛方案的辅助，该方

案低氧血症发生率低，血流动力学更稳定，麻醉

恢复质量更好［15］。

2.3 MRI检查 一项单中心试验评估艾司氯胺

酮与右美托咪定辅助丙泊酚镇静在小儿磁共振

成像（MRI）中的应用效果。所有患儿均给予丙泊

酚负荷剂量 1.5 mg/kg，艾司氯胺酮组（n=56）、右

美托咪定组（n=55）分别静注艾司氯胺酮 0.15
mg/kg、右美托咪定0.3 mg/kg，检查中泵注丙泊酚

50～300 μg · kg-1 · min-1，必要时酌情给药 0.3～0.5
mg/kg。结果显示，所有 MRI 检查均在镇静状态

下成功完成；艾司氯胺酮组丙泊酚总中位（IQR）
剂量低于右美托咪啶组［159.8（121.7，245.2）μg ·
kg-1 · min-1］ vs. ［219.3（188.6，314.8）μg · kg-1 ·
min-1］，中位差异（95%CI）=［66.9（-87.8～-43.0）
μg · kg-1 · min-1］；使用艾司氯胺酮可降低丙泊酚泵

注剂量（差异-64.3，95%CI 为-75.9 ～-51.9 μg ·
kg-1 · min-1）；右美托咪定组 2 例出现上呼吸道梗

阻，6 例出现心动过缓。这两种方案都为小儿

MRI 检查提供了有效的镇静，但艾司氯胺酮组减

少了丙泊酚用量，不良事件也未发生，可为临床

优选方案之一［16］。

2.4 药物诱导睡眠内窥镜检查 Zheng 等［17］纳

入阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（OSAHS）接

受药物诱导睡眠内窥镜检查（DISE）的患儿 100
例，右美托咪定组患者给予 1 μg/kg，10 min 后以

1 μg · kg-1 · h-1滴注至DISE结束；艾司氯胺酮组患者

静脉滴注1 mg/kg，持续10 s，以1 mg · kg-1 · h-1滴注

至 DISE 结束。结果显示，与右美托咪定组相比，

艾司氯胺酮组具有更高的成功率（100% vs.
85.11%），更快的起效时间（95%CI，10.25～14 min
vs. 95%CI，2～3 min），并提供了足够的镇静深度

和较少的不良反应，临床效果优于右美托咪定。

2.5 介入治疗 刘文君等［18］采用前瞻性、随机、

对照试验研究方法纳入心脏介入诊疗先天性心

脏病（CHD）患儿 60例，入室静注丙泊酚 2 mg/kg，
待入睡后，三组（L 组，M 组，H 组）分别静脉匀速

滴注艾司氯胺酮 0.4、0.5、0.6 mg/kg，后持续静脉

泵注丙泊酚 4～6 mg · kg-1 · h-1。研究发现，H 组苏

醒时间长于 L组，术中丙泊酚追加次数少于 L组、

M组［1.0（0，1.0）次 vs. 2.0（1.0，2.5）、1.0（1.0，2.0）
次］。这提示在小儿 CHD 介入手术中，艾司氯胺

酮复合丙泊酚麻醉方案安全有效的剂量可能为

0.6 mg/kg。

3 全身麻醉中的应用

3.1 术前镇静 Xin等［19］将 150例患儿随机分为

右美托咪定（1、1.5、2.0 µg/kg）和艾司氯胺酮组

（0.5 mg/kg）进行滴鼻试验，结果显示，右美托咪

定 2.0 µg/kg 和艾司氯胺酮 0.5 mg/kg 对不合作的

牙科患儿能提供更好的术前中度镇静效果。

一项随机临床对照试验中，90例斜视手术患

儿随机分为3组，术前10 min分别给予0.5 mg/kg、
1 mg/kg艾司氯胺酮和等量生理盐水鼻喷。结果

发现，盐水组镇静评分显著低于艾司氯胺酮组，分

离焦虑评分、躁动发生率显著高于艾司氯胺酮组。

研究表明，术前鼻喷艾司氯胺酮可减少小儿斜视

手术患者术前分离焦虑和躁动，适合术前镇静［20］。

苏颖颖等［21］采用静脉注射艾司氯胺酮的方

法给予患儿术前镇静，采用改良序贯法研究其术

前镇静的有效剂量。结果提示，用于患儿术前有

效镇静的 ED50 为 0.580 mg / kg（95%CI，0.559～
0.602 mg/kg），ED95为 0.618 mg/kg（95%CI，0.598～
0.678 mg/kg）。

3.2 全麻诱导和术中维持 在一项比较右美托

咪定、艾司氯胺酮或鼻内联合给药诱导小儿吸入

麻醉的疗效试验中，90 例小儿随机分为 3 组，分

别给予右美托咪定 2 μg/kg（D 组）、艾司氯胺酮

1 mg/kg（S组）、右美托咪定1 μg/kg联合艾司氯胺

酮 0.5 mg/kg（DS 组）。结果显示，DS 组患儿诱导

依从性检查（ICC）量表评分显著低于D、S组，对吸

入麻醉诱导的配合程度较高；DS组镇静成功率高

于D、S组（90% vs. 70%、53.3%）；DS组患儿出现躁

动、谵妄发生率均低于 D、S 组。结果提示，术前

鼻内给药右美托咪定联合艾司氯胺酮可显著提

高患儿吸入麻醉诱导的配合度，这种镇静方法成

功率高，还可减少躁动的发生率［22］。

Luo等［23］将全麻下单侧斜视手术的患儿181例

随机分为三组进行静脉诱导，诱导药分别为舒芬太

尼 0.1 µg /kg、丙泊酚 3 mg /kg 和艾司氯胺酮（0、
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0.25、0.5 mg/kg）。研究显示，三组患者诱导后眼内

压（IOP）均低于诱导前，诱导后0.5 mg/kg艾司氯胺

酮虽提高了 IOP，但仍低于基线。因此，笔者主张

在小儿斜视手术中，艾司氯胺酮联合丙泊酚、舒芬

太尼诱导时最大剂量不要超过0.5 mg/kg。
Chen 等［24］采用术中静脉泵注艾司氯胺酮 2

µg · kg-1 · min-1，对照组泵注等容量生理盐水。结

果发现，艾司氯胺酮组术中瑞芬太尼用量低于对

照组（P<0.05）；两组呼吸恢复、苏醒和拔管时间

无差异；艾司氯胺酮组术后疼痛 VAS 评分优于对

照组，使用纳布啡补救镇痛剂量也低于对照组。

此研究表明，在小儿外科术中持续输注小剂量艾

司氯胺酮，可减少阿片类药物用量，改善术后疼

痛评分，且不影响术后复苏质量。

在接受肠套叠复位的患儿中，与吗啡相比，

艾司氯胺酮镇静、镇痛能提供更高的复位成功

率，更低的复发率，更短的作用时间和住院时

间［25］。在接受前臂骨折复位的儿科患者中，艾司

氯胺酮的镇静、镇痛作用下 89.1%（131/144）的患

儿成功复位，且并未发生不良事件，同样获得了

满意的效果［26］。

现有研究均证实艾司氯胺酮用于全麻诱导

与维持能提高小儿的麻醉质量，比较适用于不合

作和需要术后镇痛的小儿患者，但其安全有效剂

量还需要更大样本的临床研究。

4 术后镇痛

一项术后镇痛试验中，77例尿道下裂手术患

儿随机分为氢吗啡酮组（术后初始剂量 0.02 mg/
kg，泵注剂量 0.01 mg · kg-1 · h-1）和艾司氯胺酮组

（术后初始剂量 0.3 mg /kg，泵注剂量 0.15 mg ·
kg-1 · h-1）。两组均联合骶管阻滞麻醉 0.2%罗哌卡

因 1 mL/kg。结果显示，两组术后疼痛（FLACC）量

表评分并无差别，说明镇痛效果相当，同时，艾司

氯胺酮组低血压、呼吸抑制发生率明显低于氢吗

啡酮组，安全性更高。研究表明，持续静脉输注

艾司氯胺酮联合骶管阻滞可为尿道下裂手术患

儿提供安全有效的术后镇痛［27］。

Li 等［28］在小儿扁桃体切除手术结束时，观察

组给予艾司氯胺酮 0.25 μg/kg 镇痛，对照组给予

等量生理盐水。结果发现，艾司氯胺酮可以提供

较好的术后镇痛，同时躁动的发生率也较低。

术后使用艾司氯胺酮虽然能提供镇痛，但患

儿复视、精神副作用会有所增加，其临床应用还

需权衡利弊，安全性还需进一步的总结经验。

5 总结与展望

艾司氯胺酮具有起效和代谢快、强镇静镇

痛、拟交感神经兴奋、呼吸抑制轻微、精神副反应

低等优点，使其成为替代氯胺酮的理想药物。艾

司氯胺酮作用于血管内皮 NMDA 受体具有局部

麻醉作用，可有效缓解丙泊酚输注引起的注射疼

痛，适用于小儿全麻诱导［29］；因其拟交感神经兴

奋作用，适用于血流动力学不稳定的患儿；其还

具有支气管扩张作用，适用于支气管哮喘患儿。

但是，艾司氯胺酮作为佐剂或单独重复使用，会

引起眼压增高、头晕、恶心、躁动、分泌物增加、精

神副反应等不良事件，临床应用还需综合评估，

谨慎使用。目前，艾司氯胺酮的小儿临床麻醉研

究还处于初步阶段，还需更多高质量的临床研究

进一步明确其安全性和有效性。
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Pharmacological characteristics of esketamine and its application
progress in pediatric anesthesia
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ABSTRACT Esketamine is an antagonist of the N-
methyl-D-aspartate (NMDA) receptor and exerts an-
tianxiety, hypnotic, sedative, and analgesic effects
by interacting with NMDA receptors, opioid recep-
tors, M - choline receptors, monoamine receptors,
adenosine receptors, and other purine receptors.
As the more potents isomer of ketamine, it is
about twice as potent as ketamine. Compared with
ketamine, esketamine has the characteristics of rap-
id onset and metabolism, strong analgesia, slight

respiratory depression, rapid recovery of cognitive
function, and low incidence of psychiatric side ef-
fects. It has become a new choice of pediatric anes-
thesia drugs. This article reviews the pharmacologi-
cal properties of esketamine and its recent applica-
tion in pediatric anesthesia, and provides reference
for the safe use of esketamine in pediatric perioper-
ative period.
KEYWORDS esketamine; sedative; analgesia; pe-
diatric
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