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摘  要 

本文旨在回顾右美托咪定复合艾司氯胺酮在临床应用中的最新研究进展，涵盖麻醉、疼痛管理、重症监

护、精神健康治疗以及老年患者管理等多个领域。通过综合分析多项临床研究，探讨该联合用药策略在

提高治疗效果、减少不良反应和改善患者预后方面的潜力。此外，本文还指出了未来研究的方向和挑战，

为临床医生提供基于证据的实践指导。 
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Abstract 
The purpose of this paper is to review the recent research progress of dexmedetomidine combined 
with esketamine in clinical application, covering multiple fields such as anesthesia, pain manage-
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ment, intensive care, mental health treatment and management of elderly patients. Through a 
comprehensive analysis of multiple clinical studies, and improving patient outcomes was discussed. 
In addition, this paper also points out the direction and potential of future research, and provides 
evidence guidance for clinicians. 
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1. 引言 

氯胺酮作为一种选择性拮抗剂，通过精准定位并特异性结合谷氨酸 N-甲基-D-天冬氨酸(N-methyl D-
aspartic acid, NMDA)受体的苯环己哌啶位点，抑制谷氨酸介导的神经兴奋性传递，这一作用机制构成其

镇静和镇痛效果的基础，同时抑制痛觉过敏，不仅如此，氯胺酮还通过多种机制在抗抑郁领域发挥作用

[1] [2]。艾司氯胺酮(Esketamine, ESK)是作为氯胺酮右旋同分异构体的精纯产物展现出相较于左旋氯胺酮

更为显著的药理特征。具体而言，ESK 与 NMDA 受体的亲和力提升了 3 至 4 倍，这一显著特点增强了其

镇痛效能，其镇痛效果是氯胺酮的 2 至 2.5 倍。尽管 ESR 与氯胺酮在作用位点及其机制上具体相似性，

但前者在镇静、镇痛及抗抑郁效果上表现出了更为卓越的效能。值得注意的是 ESK 不仅起效迅速，其药

效消除的也快速，这一特性结合其对呼吸抑制作用弱，以及可轻微兴奋循环系统，在其临床应用中展现

出独特的优势。此外 ESK 具有扩张气管及支气管作用，不良反应发生率低，以及炎症因子影响的减少，

进一步增强了其在疼痛管理和精神健康治疗领域的安全性和适用性。ESK 的药物特性不详为临床医师提

供了更为安全和有效的治疗选择，也为未来的疼痛管理和精神健康方面指明了新方向，尤其在追寻起效

快速、副作用低的治疗方案时，ESK 展现出了无可比拟的潜力[3]-[5]。 
右美托咪定(Dexmedetomidine, DEX)作为美托咪啶活性异构体的一种咪唑类衍生物，其药理特性以对

α2 肾上腺素能受体的高选择性及特异性著称。DEX 通过激动蓝斑核内的突触前膜 α2 受体，有效抑制去

甲肾上腺素的释放，降低了突触后膜的兴奋性，进而抑制了源自蓝斑核发出的去甲肾上腺素背束纤维的

活动，精准调控了大脑皮质的觉醒状态，产生深度而平稳的镇静效果同时伴随有催眠作用，为患者提供

了一个安静、无焦虑的休息环境[6]。DEX 通过作用于脊髓后角，突触前和中间神经元上 α2 受体，促使

神经元细胞进入超极化状态，抑制疼痛信号向大脑传导，此外，还通过抑制下行延髓脊髓去甲肾上腺素

能通路，减少突触前膜 P 物质和其他有害性肽类物质的释放，进一步加强了其镇痛效果，为患者提供全

面而有效的疼痛管理。DEX 在临床麻醉、重症监护和疼痛管理等领域展现出广泛的应用前景[7]-[12]。 
ESK 和 DEX 联合应用时药理上具有协同效应，主要表现在镇静镇痛和抗焦虑方面。通过合理配比使

用，不仅能够有效减少彼此用药所需剂量，同时还能优化药物的综合疗效，实现 1 + 1 > 2 的效果。具体

而言，DEX 能够抑制 ESK 可能引起的交感神经兴奋和躁动反应，这一作用机制对于维持患者的心血管稳

定性至关重要，有助于降低治疗过程中的潜在风险。与此同时，ESK 能够有效抵消 DEX 对心血管系统可

能产生的负性心率的影响，如心动过缓、血压低等，通过这一机制，两药物联合使用能够在保证镇静和

镇痛效果的同时，维持患者心率和血流动力学平稳，减少不良反应的发生[13] [14]。ESK 和 DEX 的联合

应用，不仅在药理学上展现出显著优势，其临床应用中的安全性与可行性也得到了许多验证。术后不良

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2024.1492519
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


魏淑敏，何群 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.1492519 704 临床医学进展 
 

反应的减少，对其患者术后康复有促进作用，进一步凸显了这一联合用药方案的价值。在确保患者安全

的前提下，这一治疗策略能够有效提升镇静、镇痛和抗焦虑的效果，为患者提供更为舒适和安全的治疗

体验，同时也有助于加快患者的恢复进程，减少住院时间和治疗成本。 

2. 临床应用现状 

2.1. 疼痛管理与麻醉 

疼痛管理是手术后护理的关键组成部分，而麻醉则是确保手术安全和有效性的基础。近年来，对减

少阿片类药物依赖、提高患者舒适度和加速术后恢复的需求日益增加，DEX 复合 ESK 的联合应用策略被

提出，因此联合用药方面研究不断深入。ESK 主要通过拮抗 NMDA 受体发挥其镇痛作用，NMDA 受体

在疼痛信号的传递和中枢痛觉敏感化中扮演关键角色，ESK 通过阻断 NMDA 受体而减少疼痛信号的传

递，从而迅速提供强大且持久的镇痛效果，其作用机制不仅限于外周神经系统的调节，更涉及中枢神经

系统中疼痛信号处理的抑制，为患者提供全面的疼痛缓解。DEX 作为高选择性 α2 肾上腺素受体激动剂，

通过其对中枢疼痛信号的中枢处理，增强镇痛效果，改善患者整体舒适度[15] [16]。ESK 和 DEX 作为两

组在疼痛管理中广发应用的药物，他们各自通过独特的药理机制对疼痛产生影响，展现出不同镇痛特性。

两种药物的联合使用可以产生协同作用，比单独使用一种药物提供更有效的镇痛效果，同时还能减少副

作用，更是在术后护理和麻醉实践中开辟了新路径。苏彦兵等人探讨在 CT 引导下经皮肝肿瘤消融术中

使用 ESK 可减少瑞芬太尼的消耗，主要纳入 108 例患者分析结果使用 ESK 组明显减少瑞芬太尼消耗

[17]。Hublet, S 等人探讨胰腺手术中无阿片类药物麻醉(OFA)与基于阿片类药物的麻醉是否可行并可能改

善胰腺手术的结局，该系列研究得出结论，胰腺切除术期间的 OFA 是可行的[18] [19]。周建顺等人研究

观察不同剂量的 ESK 联合 DEX 对降低手术干预期间视觉模拟量表(VAS)评分的影响，得出结论 ESK 和

DEX 的组合可以在此类手术的某些阶段降低 VAS 评分，它对呼吸和循环的影响很小[20]。周斌等人评价

DEX 联合 ESK 用于老年患者乳腺癌根治术术后自控静脉镇痛(PCIA)的效果和不良反应，结论为 DEX 联

合 ESK 可为乳腺癌根治术老年患者提供确切的术后镇痛效果，且可减少精神类不良反应的发生[21]。张

莹等人探讨脊柱侧弯矫正手术后，患者经常会感到剧烈疼痛，ESK 和 DEX 均可改善镇痛效果，但可能产

生副作用。因此检验了小剂量 ESK-DEX 组合可安全改善镇痛的假设，通过双盲随机试验得出结论小剂

量 ESK-DEX 组合安全地改善了脊柱侧弯矫正手术后的镇痛和主观睡眠质量[22]。程丽莎对比不同剂量

ESK 复合 DEX 在食管癌术后自控静脉镇痛患者中的应用效果，得出大剂量的 ESK 复合 DEX 用于食管

癌术后 PCIA 可取得更强的镇痛效果，能够更有效地控制机体的炎症反应与应激反应，但小剂量的 ESK
不良反应更少，且抗抑郁效果更强[23]。国内外临床研究显示，DEX 复合 ESK 在疼痛管理中展现出显著

效果。该联合用药策略不仅能够有效控制疼痛，还能够显著减少阿片类药物的需求量，降低相关副作用，

如恶心、呕吐和呼吸抑制的风险。在麻醉应用方面，该策略在麻醉诱导和维持中提供了深度镇静和镇痛，

同时维持了血流动力学的稳定性，减少了传统麻醉药物的使用，提高了患者的整体舒适度。DEX 复合 ESK
的联合应用在提高疼痛控制效果、减少阿片类药物依赖、维持血流动力学稳定性和改善患者舒适度方面

展现出明显优势，为疼痛管理和麻醉提供了新的治疗方案。 

2.2. 重症监护 

重症监护室(ICU)环境下的患者往往面临复杂的生命体征剧烈波动，这不仅对医疗团队提出了严峻的

挑战，也对镇静和疼痛管理提出了极高的要求。特别是在接受机械通气的危重患者中，恰当的镇静和镇

痛策略对维持生理稳定、减轻患者痛苦、预防并发症如谵妄的发生至关重要。不恰当的药物使用不仅可

能导致谵妄的发生，还可能引起其他不良后果，如长时间的机械通气、住院时间延长，甚至死亡风险。
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因此选择合适的镇静和镇痛药物，以及实施有效的药物管理策略，对于改善 ICU 患者的预后具有重要意

义。张文辉等人研究在确定 ESK 与 DEX 的组合是否比单独使用 DEX 在机械通气患者中减少谵妄的副作

用和风险。通过单中心、随机、主动对照、优势性试验研究评估，ESK 和 DEX 联合使用在降低 ICU 机

械通气患者谵妄风险方面的效果，从而提供这种联合用药的证据以改善短期预后[24] [25]。研究显示 DEX
复合 ESK 在重症监护室中用于镇静，能够有效维持镇静深度，减少谵妄和躁动的发生，同时对血流动力

学稳定性影响较小。DEX 因其具有深度镇静，轻度镇痛以及相对较小的心血管副作用，已经成为 ICU 中

常用镇静药物之一。因其可能出现的副作用包括低血压、心动过缓和镇痛不足等限制了某些患者群体的

使用。ESK 具有快速起效的镇痛和抗抑郁作用。近年来两者联合使用在 ICU 镇静和疼痛管理中展现出潜

在的临床价值，在镇静镇痛作用中，有助于减少阿片类药物的依赖，有效减少 ICU 中患者的谵妄和躁动，

为需要深度镇静和镇痛的患者提供稳定的状态，如机械通气的患者，同时保持呼吸和循环系统的稳定，

改善患者的整体体验和预后。ESK 复合 DEX 的联合应用策略，旨在结合各自优势，同时弥补单一药物的

不足，不仅能够有效提供深度镇静和有效镇痛，还能减少谵妄发生，改善患者预后、提升止咳效果具有

重要价值，成为 ICU 镇静管理的一个创新领域，为重症监护环境下的镇静管理提供了新的治疗选择。 

2.3. 精神健康治疗 

难治性抑郁症等精神障碍对患者生活质量的影响巨大，而传统的抗抑郁治疗往往难以产生满意的效

果。ESK 通过阻断 NMDA 受体，能够抑制神经元中 γ-氨基丁酸(GABA)的释放，进而降低 GABA 介导的

抑制性神经传递，导致了神经元活动的增强，激活了突出可塑性相关的信号通路，如脑源性神经营养因

子的上调，促进神经元之间的连接增强和突出的生长，最终达到抗抑郁的效果。同时有研究发现氯胺酮

的中间代谢产物也具潜在的抗抑郁作用，代谢产物不同抗抑郁机制不同，可能与调节神经元的生长和存

活有关。临床上 ESK 及其代谢产物对防治难治性抑郁症(treatment-resistant depression, TRD)治疗中的应用

不仅为患者提供了快速缓解症状的可能，也为精神障碍的治疗开辟了新的路径成为传统抗抑郁治疗无效

时的一种重要选择。然而由于长期使用和潜在副作用，如认知功能的影响和依赖性，仍需进一步研究和

关注。右美托咪作为咪唑类衍生物，其药理作用可高选择性地激活蓝斑核内的 α2 肾上腺素能受体，发挥

出镇静、抗焦虑效果，这一特点不仅被用于 ICU 深度镇静，也逐渐被探索用于包括产后抑郁在内的多种

焦虑和抑郁障碍的治疗。DEX 复合 ESK 的联合应用提供快速起效的抗抑郁治疗，尤其是 TRD 和急性抑

郁症状的管理中。观察小剂量 ESK 与 DEX 对剖宫产术后产妇忧郁和疼痛的疗效比较，得出结论 ESK 和

DEX 术后镇痛可降低剖宫产术后产妇抑郁的发生率，为防治剖宫产术后产妇抑郁提供用药参考[26]。刘

雨思等人评价 DEX 复合 ESK 在顽固性失眠伴抑郁症中的临床疗效得出结论 DEX 复合 ESK 可明显改善

顽固性失眠伴抑郁症患者的睡眠质量及抑郁焦虑症状，且无明显不良反应[27]。和谦等人探讨亚麻醉剂量

ESK 复合 DEX 对妇科全身麻醉手术患者术后焦虑抑郁情绪和炎症反应的影响，结论为亚麻醉剂量 ESK
与 DEX 联合应用可显著改善妇科全身麻醉手术患者的焦虑抑郁情绪和炎症反应[28]。近期研究指出，DEX
复合 ESK 在快速抗抑郁治疗中表现出显著效果，能够显著改善治疗抵抗性抑郁症患者的抑郁症状，提高

生活质量。此外，联合用药策略在减少治疗抵抗性抑郁症患者的痛苦、提供快速起效的治疗效果方面展

现出巨大潜力。DEX 复合 ESK 在精神健康治疗领域，尤其是快速抗抑郁治疗中，展现出显著的临床效果

和治疗潜力，为难治性抑郁症的治疗提供了新的思路和方法。 

2.4. 老年患者管理 

中国面临日益严峻老龄化，这一趋势不仅改变了社会结构，也对医疗系统，尤其麻醉领域提出更高

要求，患者随着年龄增长生理功能出现衰退，常会伴有多种基础疾病，如高血压、糖尿病、心血管疾病
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等，这些疾病会降低老年患者对麻醉和手术的耐受性，增加风险和并发症发生率。值得注意的是老年患

者在经历手术后，面临着较高的并发症风险，其中术后谵妄的发生，对老年患者的恢复和长期预后产生

显著的负面影响。采取有效措施维持清醒状态，避免不必要的长时间的深度镇静，对于保护认知功能、

减少 POCD 的发生具有至关重要的意义。而 ESK 和 DEX 的合理应用为这一领域带来了新的希望。 
ESK 作为一种非竞争性 NMDA 受体拮抗剂，不仅具有快速起效的镇痛作用，还能促进神经可塑性，

对神经元突触的生长和修复有积极影响。这些特性是的 ESK 在预防和治疗 POCD 方面展现出潜在价值。

DEX 作为 α2 肾上腺素能受体激动剂，能够提供深度镇静而无呼吸抑制作用，同时具有抗焦虑和轻度镇

痛作用，围术期使用 DEX 能够减少对深度镇静的需球，避免过度镇静带来的认知功能损害，此外 DEX
的抗炎作用也可能有助于减少炎症介导的 POCD 风险。ESK 和 DEX，通过减少过度镇静和疼痛，可能有

助于降低老年患者术后认知功能障碍的发生率。张钰等人探讨 ESK 联合 DEX 麻醉诱导联合局部阻滞对

老年下肢骨折患者麻醉效果及认知功能的影响，观察 80 例老年下肢骨折患者，观察 40 例 DEX+ESK 患

者，认知功能相关指标变化低于对照组[29]。许多学者探讨 ESK 联合 DEX 用于老年患者行椎体成形术

(PVP)中的静脉镇痛、镇静麻醉效果中得出相似结论，应用小剂量 ESK 联合小剂量 DEX 能够在老年甚至

高龄患者椎体成形术(PVP)围术期产生良好镇静镇痛效果，无明显并发症，是一种安全可行的方法[30]-
[34]。陈杰等人对拟行髋关节置换术的老年 COPD 患者 118 例为研究对象观察 ESK 联合 DEX 在老年慢

性阻塞性肺疾病(COPD)患者髋关节置换术中的应用效果，结论为 ESK 联合 DEX 可有效稳定老年 COPD
患者髋关节置换术中血流动力学指标，缩短术后苏醒时间，减轻术后苏醒期躁动程度及疼痛程度，且安

全性好[35]。综合上述研究表明，DEX 复合 ESK 在预防老年患者手术后谵妄方面具有显著效果，能够有

效降低谵妄的发生率，促进患者更快恢复。这表明，联合用药策略在改善老年患者手术后预后方面具有

显著优势。DEX 复合 ESK 在老年患者管理中，尤其是在预防术后谵妄和促进快速恢复方面，展现出显著

的临床价值和治疗潜力。但其具体应用仍需基于个体化评估和严密监测，关于这一联合应用临床研究和

实践正在不断推进，旨在进一步验证其安全性和有效性，以及探索最佳的药物组合和剂量方案。 

3. 未来研究方向与挑战 

ESK 联合 DEX 在临床应用中的研究面临着一系列挑战，药物的不同药理作用机制，两种药物复合使

用时药物机制更为复杂，他们之间可能相互作用，影响药物代谢和效果，并可能出现新的并发症。在患者

安全性和疗效上及如何使副作用最小化是一大挑战。患者个体之间的药代动力学和药效学差异可能影响

ESK 和 DEX 的疗效和安全性，未来在研究如何根据患者的具体情况进行个体化治疗也是一挑战。以及不

同给药途径(如静脉、吸入等)的效果比较，需要未来进一步的研究和探索，不断优化 ESK 和 DEX 的联合应

用方案，为患者提供更安全、更有效的治疗方案，以及提供更广泛的应用指导，满足不同患者的具体需求。 

4. 小结 

近年来，关于 ESK 与 DEX 联合应用在临床研究取得了显著进展，证实了这一策略在提高治疗效果、

减少不良反应和改善患者预后方面的潜力。随着研究的深入和临床经验的积累，这一策略有望在更广泛

的患者群体中得到应用，为患者提供更安全、更有效、更个性化的治疗方案。未来，通过优化给药途径、

剂量调整策略以及标准化治疗方案的制定，将进一步提升临床实践中应用价值，为患者带来更佳的治疗

体验和康复效果。 
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