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摘要：围术期心肌损伤的防治主要依赖于血流动力学管理与传统心血管药物，但

仍存在干预时机局限、个体反应差异大、部分药物作用不可逆或药物不良反应显

著等不足。艾司洛尔作为超短效高选择性β１受体阻滞剂，以其起效迅速、半衰
期短、可精确调控的优势，不仅可有效稳定心率与血压，更可能通过调节心肌氧

供需平衡、抑制炎症反应、减轻细胞凋亡等多途径发挥心肌保护作用。本文通过

梳理近年国内外相关研究，从围术期心肌损伤的机制、艾司洛尔的心肌保护效应

及其潜在分子通路等方面进行综述，旨在为围术期心脏保护策略的优化提供新

视角与理论依据。
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　　围手术期心肌损伤与不良心血管事件是影响非心脏手术患者，
尤其是合并心血管基础疾病或高危因素患者术后转归与长期预后的

核心问题。探索安全、有效且易于调控的围术期心肌保护策略，始终
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　　　是麻醉学与围术期医学研究的重要前沿。在众多干

预手段中，超短效、高选择性的 β１肾上腺素能受体阻
滞剂———艾司洛尔，因其独特的药理学特性而备受关

注。近年研究表明，围术期静脉注射艾司洛尔不仅可

以通过降低心肌氧耗量来维持心肌氧供需平衡，还可

能通过参与心肌缺血再灌注调节、调控炎症反应等多

重机制发挥积极的心肌保护作用。相较于传统长效

β受体阻滞剂，艾司洛尔起效迅速，消除半衰期短、安
全性好，可通过精确滴定实现实时、可控的心率与心

肌收缩力调控。本文围绕艾司洛尔用于围术期非心

脏大手术的心肌保护作用，从药理学特性、可能作用

机制及临床应用等方面进行综述，以期为优化围术期

心脏保护方案提供参考依据。

１　艾司洛尔的药代动力学和药效学特征
艾司洛尔的生物利用度高，起效迅速，分布半衰

期仅为 ２ｍｉｎ，消除半衰期约 ９ｍｉｎ，停止给药后
１０～２０ｍｉｎ药理作用基本消失。其代谢途径不依赖
肝肾功能，主要在血液中经红细胞酯酶水解为酸性代

谢物和甲醇，经尿液排出，不易在体内蓄积，药物不良

反应少。艾司洛尔对 β１受体具有高度选择性，其亲
和力约为β２受体的５０倍，它通过竞争性结合心肌中
的儿茶酚胺受体，有效减慢心率、降低血压、减少心肌

耗氧量。因此，临床上常用于短期控制室上性心动过

速，包括房颤或房扑伴快速心室率，也可以用于局灶

性房性心动过速的急救药物［１－３］。值得注意的是，当

剂量超过治疗范围４０～１００倍时，艾司洛尔可能对β２
受体产生轻微阻断作用，对于有活动性哮喘或严重慢

性阻塞性肺疾病的患者存在增加气道阻力、诱发支气

管痉挛的风险［４］。在创伤患者及普通外科手术患者

中，内源性的儿茶酚胺释放常导致心动过速与心肌耗

能增加，适时使用艾司洛尔可以阻断此类刺激，减轻

心脏负荷，有利于患者术后恢复，缩短住院时间［５］。

２　艾司洛尔参与围术期心肌保护作用的可能机制
２１　艾司洛尔可以减轻气管插管／拔管时应激反应，
稳定血流动力学

气管插管时，喉镜置入会厌谷，在气管导管经声

门进入气管的过程中，会引发强烈交感神经兴奋，可

能诱发血流动力学剧烈波动，如心动过速、高血压、心

律失常、心肌缺血，甚至导致心肌梗死，脑出血等严重

不良事件。同样，全麻拔管时也会出现剧烈的血流动

力学波动。大量研究证实，在气管插管与拔管前预防

性给予艾司洛尔可有效减轻由此引发的血流动力学

波动及相关不良反应。艾司洛尔可以剂量依赖的方

式阻断气道粘膜和支气管壁上感觉神经元中电压依

赖性的钠通道，减少了围术期儿茶酚胺的释放［６］，降

低患者咳嗽的发生率，减轻了插管与拔管的应激反

应。陈烨等［７］研究表明，于全身麻醉诱导前推注艾司

洛尔１５ｍｇ·ｋｇ－１，以０１５ｍｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１持续输
注，可以在气管插管后即可实现更佳的心率控制，降

低心动过速发生率。不同剂量的艾司洛尔所产生的

效果不同，０１ｍｇ·ｋｇ－１可以有效抑制患者在无痛胃
镜检查中交感神经兴奋引起的儿茶酚胺水平增高，降

低大脑皮质兴奋，稳定血流动力学。此外，与利多卡

因相比，艾司洛尔是一种安全且更有效的干预措施，

能更显著地抑制气管插管后即刻的心动过速并稳定

心率［８］。

２２　艾司洛尔可以降低围术期心肌耗氧量，改善心
肌供血

围术期患者因精神紧张、焦虑等因素，常出现血

压升高，心率增快，导致心肌耗氧量增加，同时也引起

神经内分泌系统激活及凝血功能的改变。手术导致

的牵拉刺激、炎症反应、贫血以及术后疼痛等进一步

诱发或加重心肌缺血，同时患者体内代谢产物对冠状

动脉的扩血管作用减弱，交感神经张力使冠状动脉处

于收缩状态，极大增加了手术患者发生应激性心肌病

的概率［９］。艾司洛尔在围术期通过阻断 β１受体，产
生显著的负性肌力和负性频率作用，降低心率、减弱

心肌收缩力、降低血压从而使得心肌耗氧量减少，改

善心肌供血。此外，艾司洛尔通过持续阻断β１受体，
可能抑制下丘脑－垂体－肾上腺皮质轴过度兴奋，减
少应激相关细胞因子的释放。多项研究表明［１０

#

１２］，

行全身麻醉手术时使用持续静脉注射艾司洛尔，可有

效稳定患者血流动力学，减少应激反应发生，减轻患

者出现心肌损伤的发生率，且安全性良好。艾司洛尔

用于心梗合并心室电风暴患者可以稳定心率，改善心

脏泵血功能，终止交感风暴［１３］，同时它发挥负性肌力

的作用，增加心肌舒张的时间，保证了心肌组织的

灌注。艾司洛尔通过多种途径改善冠脉血流，通过

延长舒张期减缓心率增加冠脉灌注时间，增加左室舒

张末压扩张冠脉，增加心内膜下血流，减轻“冠脉窃

血”现象，还可以稳定斑块，降低斑块破裂的风险，并

可以单独或联合硝酸甘油等用于控制性降压，被临床

广泛采用。艾司洛尔通过负性肌力与负性频率作用

降低心肌氧耗已成为普遍认可的药理学机制，其在控

制性降压、稳定斑块等方面的应用也积累了较多临床

证据。当前的研究进展开始关注其对心肌代谢的直

接调节作用。未来需进一步探索其在合并不同冠脉

病变特征患者中的心肌保护效应差异，以及其与术后
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长期心功能转归的关联。

２３　艾司洛尔可以减轻围术期的心肌缺血再灌注
损伤

心肌缺血再灌注损伤与氧自由基过量产生、钙超

载、细胞凋亡和自噬异常等机制有关。艾司洛尔可以

通过多种途径参与心脏缺血再灌注损伤的调节。

２３１　艾司洛尔抑制氧自由基、钙超载的发生，保护
心肌细胞

在围术期，由于麻醉药物／手术所致全身血管阻
力下降及患者相对容量不足等原因产生的低血压，

心肌可能发生缺血、缺氧，这会导致线粒体去极化产

生大量氧自由基（ｏｘｙｇｅｎｆｒｅｅｒａｄｉｃａｌｓ，ＲＯＳ），而 ＲＯＳ
的形成是导致心肌细胞损伤的重要因素。当血液再

灌注时，组织重新氧合，又会加速氧化损伤［１４］。当

ＲＯＳ与不饱和脂肪酸发生脂质过氧化反应时，会破坏
心肌细胞细胞膜结构，导致膜通透性增加与离子转运

紊乱。而艾司洛尔具有抑制ＲＯＳ生成，增强抗氧化酶
活性，降低脂质过氧化产物生成的作用。孙瑜婧

等［１５］研究发现，对心肌损害患者给予艾司洛尔持续

静脉注射，初始剂量为００５ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１，将患者
心率控制在每分９５次或较入组前降低２０％以上，可
以提高超氧化物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）
等内源性抗氧化酶活性，降低丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅ
ｈｙｄｅ，ＭＤＡ）等脂质过氧化产物水平，可以保护心肌细
胞膜免受氧化损害。同时对心肌再灌注患者使用艾

司洛尔，可发现其ＲＯＳ水平明显下降，显著减轻氧化
应激损伤。钙稳态在维持心肌细胞的兴奋 －收缩耦
联中发挥重要作用。钙稳态失衡是心肌缺血再灌注

损伤的另一核心事件。心肌缺血时ＡＴＰ耗竭，导致钠
泵功能障碍，细胞内钠离子升高，进而通过钠钙交换

体导致钙离子内流增加。同时，ＲＯＳ的增多也会破坏
细胞膜和肌浆网膜的完整性，加剧钙离子的异常内

流，２者共同导致细胞内钙超载［１６］，钙超载可激活多

种降解酶，破坏细胞结构，并诱发严重的心律失常。

研究表明艾司洛尔可以通过阻断钠通道和钙通道并

激活钾通道，从而减少心肌内钙离子的浓度，达到负

性肌力的作用，同时减少ＲＯＳ的生成从而减少生物膜
损害，减少钙离子顺浓度梯度进入细胞内，降低心律

失常的发生［１７］。

２３２　艾司洛尔通过改善线粒体功能与调节细胞凋
亡保护心肌细胞

缺血再灌注产生大量的 ＲＯＳ通过与调节细胞凋
亡的嗜环蛋白 Ｄ反应激活转录激活因子 ｐ５３，导致线
粒体肿胀和氧化磷酸化脱耦联，最终细胞能量耗竭。

缺血时导致机体氧供不足，使得线粒体正常的氧化呼

吸遭到破坏，线粒体膜电位降低无法维持细胞正常的

生理功能，导致细胞凋亡。武冬等［１８］研究表明，艾司

洛尔能明显抑制大鼠心肌线粒体膜电位的下降，降低心

肌细胞凋亡率，使得心肌可以继续产生能量，同时还可以

抑制凋亡因子胱天蛋白酶（ｃｙｓｔｅｉｎｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔａｓｐａｒｔａｔｅ
－ｓｐｅｃｉｆｉｃｐｒｏｔｅａｓｅｓ，ｃａｓｐａｓｅ）家族、Ｂ细胞淋巴瘤 －２
相关Ｘ蛋白家族（Ｂ－ｃｅｌｌ－ｌｙｍｐｈｏｍａ－２－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｘｐｒｏｔｅｉｎｆａｍｉｌｙ，Ｂａｘ）家族的释放从而抑制心肌细胞的
凋亡。目前，该抗凋亡通路主要基于动物实验，其在

围术期患者中的确切意义仍需严谨的临床研究证实。

微小核糖核酸 －２９ａ（ｍｉｃｒｏＲＮＡ－２９ａ，ｍｉＲ－２９）是小
分子非编码 ＲＮＡ的一种，可以通过降解 ｍＲＮＡ或抑
制蛋白反应，抑制心肌细胞存活，促进心肌细胞凋亡，

促进心肌纤维化，其水平可反应心肌细胞损害程

度［１９］。杨树涵等［２０］的临床研究发现，术中应用艾司

洛尔，能够降低患者术后血清 ｍｉＲ－２９水平，推测其
可能通过减少心肌细胞凋亡，改善心肌细胞存活达到

围术期心肌保护作用。

２３３　艾司洛尔通过参与心肌细胞自噬调节保护心肌
心肌自噬是一种细胞内的降解过程，通过降解蛋

白质和受损的细胞器来帮助维持细胞内稳态。自噬

在心肌细胞中起着重要的保护作用，特别是在心肌缺

血再灌注损伤中有显著的影响［２１］。细胞自噬具有双

重作用：在心肌缺血早期，适度自噬发挥保护作用；而

在再灌注后期，自噬过度或持续激活则可促进细胞死

亡，加重心肌损伤［１６］。在能量充足时，哺乳动物雷帕

霉素靶蛋白（ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃｔａｒｇｅｔｏｆｒａｐａｍｙｃｉｎ，ｍＴＯＲ）被
激活，并磷酸化运动不协调蛋白－５１样自噬激活激酶１
（ｕｎｃｏｏｒｄｉｎａｔｅｄ－５１－ｌｉｋｅａｕｔｏｐｈａｇｙａｃｔｉｖａｔｉｎｇｋｉｎａｓｅ１，
ＵＬＫ１）使其失活，从而抑制自噬。在能量应激（如缺
血、感染）时，腺苷酸活化蛋白激酶（ａｄｅｎｏｓｉｎｅｍｏｎｏ
ｐｈｏｓｐｈａｔｅ－ａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ＡＭＰＫ）被激活，
因此ＡＭＰＫ／ｍＴＯＲ／ＵＬＫ１通路是调控细胞自噬起始
的关键经典通路。在脂多糖诱导的脓毒症心肌损伤

模型中，研究人员发现艾司洛尔并非通过非选择性广

泛作用，而是通过精确调控该通路的多个关键节点发

挥心肌保护作用：在上游激活能量感受器 ＡＭＰＫ；在
中游抑制营养与生长感受器 ｍＴＯＲ；在下游激活自噬
起始激酶 ＵＬＫ１。此外，艾司洛尔可以经由上述通路
显著增加大鼠心肌细胞中自噬体的数量，促进保护性

自噬，清除受损细胞器，减轻线粒体功能障碍和心肌

凋亡，最终改善心功能［２２］。

在减轻缺血再灌注损伤方面，研究已从早期的血
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流动力学保护深入到细胞氧化应激、钙稳态、凋亡与

自噬等分子机制层面，动物实验为此提供了丰富的机

制图景。这些发现无疑将我们的理解推向了更深的

层次。然而，当前研究的关键在于：如何确认这些在

动物模型中清晰的信号通路（如 ＡＭＰＫ／ｍＴＯＲ／
ＵＬＫ１）在人体围术期复杂环境中的确切地位与权重，
又应如何将这些基础发现转化为可监测的临床生物

标志物或可干预的治疗靶点，这些问题正是连接前沿

机制与临床实践、实现精准心肌保护的核心任务。

２４　艾司洛尔可以减轻围术期炎症反应
手术创伤可引起全身炎症反应综合征，活化的免

疫细胞释放大量促炎因子，如肿瘤坏死因子 －α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－ａｌｐｈａ－α，ＴＮＦ－α）和白细胞
介素－６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）等可能会导致心肌受
损，抑制心肌收缩功能。炎症因子水平的降低与患者

心功能改善及死亡率下降密切相关，多项动物实验和

临床研究显示，艾司洛尔单用或联用其他药物可以降

低血浆中ＴＮＦ－ａ、ＩＬ－６等炎症因子水平，从而减轻
炎症反应所致的心肌损伤［２３］。艾司洛尔通过改善心

肌缺血、增加左室射血分数、限制梗死面积，也可间接

减少炎症介质的释放与炎性指标的表达［２２］。术中持

续输注艾司洛尔，可以减少抑制心肌组织因子，如核

因子－κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒ－κＢ，ＮＦ－κＢ）过度表达［２４］，

从而减轻因ＮＦ－κＢ活化导致的促炎细胞因子（ＩＬ－６
和ＴＮＦ－α）在血浆和组织水平的升高，减轻炎症反应
并缩短炎症持续时间，保护心肌。艾司洛尔的抗炎作

用已在脓毒症心肌损伤等模型中得到证实，临床研究

也观察到其可降低部分炎症因子水平。然而，尚待解

决的关键问题包括：其抗炎作用是心率控制后的间接

结果，还是对免疫细胞的直接调节？在不同类型手术

引发的炎症反应中，其抗炎效应的普适性及强度如

何？对这些根本性问题的解答，将是突破当前认知局

限、实现其抗炎治疗从“现象观察”迈向“机制指导”

的精准应用所不可或缺的前提。

３　艾司洛尔的药物不良反应
尽管艾司洛尔总体安全性良好，大多数不良反应

都为轻度、一过性的，且停药后可迅速逆转，但临床应用

中仍需保持警惕。最重要的药物不良反应源于其药理

作用的延伸，包括有症状的低血压（如出汗、头晕），面

部潮红、心动过缓、胸痛、晕厥、肺水肿及心脏传导阻滞。

对于血流动力学不稳定的患者，应谨慎使用或避免使

用。一旦出现有临床意义的低血压或心动过缓应立即

减慢输注速度或暂停输注。艾司洛尔半衰期极短，通

常在停药后药物不良反应可以迅速缓解。在确保血容

量充足的前提下，可考虑静脉注射去氧肾上腺素（如

４０～１００μｇ）或小剂量去甲肾上腺素，以提升血压；出现
心动过缓则首选阿托品（０５～１０ｍｇ静脉注射），必要
时可重复给药。中枢神经系统的药物不良反应多为头

昏眼花、精神混乱、感觉异常等较为少见。需特别注意

的是，艾司洛尔静脉制剂含有大剂量的丙二醇，长时间、

大剂量输注可能导致丙二醇蓄积，引发高渗状态、乳酸

酸中毒，甚至中枢抑制（如谵妄）。因此，持续输注时应

密切关注输注时长和总剂量，一旦出现相关症状需立即

停药，通常停药后症状可自行缓解［２５］。

４　艾司洛尔心肌保护作用的转化研究与临床指导
关于艾司洛尔在围术期的心肌保护作用，其研究

已从分子机制层面达到深入阐释，并为临床实践提供

了坚实的证据桥梁。基础研究利用动物与细胞模型，

通过分子生物学技术阐明其抗氧化、抗炎、调节凋亡

与自噬（如 ＡＭＰＫ／ｍＴＯＲ通路）的分子机制。临床研
究通过比较艾司洛尔组与对照组的术后心肌损伤

标志物（如肌钙蛋白）、心血管事件发生率等临床结局

指标，提供最高等级疗效证据。此外，药效学与剂量

探索研究旨在探索目标心率导向下的最佳给药时机

与剂量方案。这对临床实践形成明确指导：其一，精

准筛选高危人群，如已知冠心病、行大手术或具多重

心血管风险的患者；其二，把握关键干预时机，于气管

插管等强刺激前预防性给药，或对长时手术采用目标

心率（如每分６０～８０次）指导下的持续输注；其三，遵
循“滴定至效应”原则，利用其半衰期极短的优势进行

灵活、安全的剂量调整。应用时须将其纳入围术期综合

心脏保护策略，并警惕低血压等药物不良反应。总之，

艾司洛尔作为高危患者围术期一种主动的心脏保护手

段，未来需通过更大型的临床研究确认其对远期预后的

影响，并探索基于生物标志物的个体化治疗方案。

５　结语
艾司洛尔作为经典的超短效 β１受体阻滞剂，不

仅通过抑制围术期应激反应、控制快速性心律失常来

降低心血管事件风险，还能通过调节细胞代谢、炎症

调控、凋亡与自噬等多条途径发挥心肌保护作用。在

非心脏大手术中，艾司洛尔的心肌保护作用主要通过

其“负性频率”和“负性肌力”作用，减轻心脏氧供需

失衡、抑制不良应激和炎症反应，从而从多层面降低

围术期心血管事件风险。对于有冠心病、心肌缺血史

或多重心血管危险因素的患者，在气管插管、术中出

血或疼痛等应激引发心动过速时，艾司洛尔可减慢心

率从而延长心脏舒张期灌注时间［１０
#

１２］；对于切皮、气

管插管／拔管等可预见的强刺激操作，可以预防性使
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用艾司洛尔，通过阻断心脏 β１受体，抑制交感神经过
度激活，维持血流动力学平稳［８］；对于创伤较大、常伴

显著炎症与代谢紊乱的手术（如肺切除、髋关节置换

等），艾司洛尔通过维持心肌细胞能量平衡、减轻全身

炎症反应对心肌的损伤、调节自噬以清除受损细胞器

等机制改善心肌代谢与抑制过度炎症［２３］；对于老年、

电解质紊乱或长时间手术患者，艾司洛尔可以有效控

制围术期窦速、房颤／房扑等快速性心律失常。围术
期使用艾司洛尔通常将目标心率维持在每分６０～８０次，
并持续监测心电图与血压，并根据血压及患者整体反

应调整，避免过度抑制。应用艾司洛尔时需结合手术

类型、患者心血管风险及具体术式应激程度，制定个

体化用药方案。总之，艾司洛尔凭借其独特药理学特

性和多效性心脏保护机制，在提升围术期安全性，特

别是保护脆弱心肌方面，具有广阔的临床应用前景和

研究价值。
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