加速康复外科围手术期药物治疗管理医药专家共识

（广东省药学会2019年12月31日发布）

    加速康复外科（Enhanced Recovery After Surgery，ERAS）指于围手术期采取一系列在循证医学证据支持基础上优化的临床路径，从而减轻患者围术期心理及生理应激反应，降低术后并发症发生率，缩短住院时间，并且可以降低医疗费用。

ERAS理念及应用近年来发展迅速，整个实施过程以外科、麻醉、药学、护理、康复、营养、心理等多学科综合诊疗模式（Multiple Disciplinary Team，MDT）进行，团队成员包括医生、药师、护士、康复师、营养师等。已有报道至少50%手术患者需要长期或短期使用药物[ ADDIN EN.CITE 

1
]，围手术期的疼痛、恶心呕吐、抗凝、抗感染、血压管理、血糖管理、营养管理、液体管理等多方面都涉及药物治疗，以及会产生药物治疗相关的问题（Medication Related Problems，MRPs）。目前，药师在围手术药物治疗管理中已经发挥出越来越重要的作用，然而对于药师参与ERAS过程中药物治疗管理具体工作模式尚无统一指引。本共识关注于药师在ERAS团队中，可以从哪些维度全程参与围术期药物治疗管理，协作多学科综合诊疗行为，优化相关药物治疗路径。

1  ERAS围手术期药物治疗管理目的

手术过程对于患者来说是创伤修复的过程，患者的机体情况、手术过程、围术期应激及炎症反应等均有可能导致器官功能紊乱、疾病或者手术并发症的发生，继而影响术后康复的程度及速度。对此采取ERAS围术期药物管理，除了全面评估患者药物相关需求外，还包括患者的围手术期药物治疗路径的优化、药物治疗效果的评估、不良反应的监测以及随访和患者用药教育。其与多学科综合诊疗模式融为一体，最终达到降低术后并发症的发生率，提高患者生活质量以及缩短住院时间。
2  ERAS围手术期临床药师工作模式
2.1  ERAS围手术期药物治疗管理原则

2.1.1  获取患者完整用药史，特别是慢性疾病合并服用多种药物患者，明确使用的药物种类及准确剂量，包括所有处方药、非处方药、中草药、保健品等，了解患者是否吸烟、饮酒，是否涉及对围手术期有影响的药物，药师对患者进行用药评估、发现可能的药物治疗相关问题。
2.1.2  观察药物使用疗效及不良反应，同时要结合患者当时病理生理状况，分析可能对影响药物体内代谢过程、机体消除能力等有影响的因素，从而讨论个体化用药方案与监护。
2.1.3  对患者长期使用的药物，判断在围术期是否应继续使用或减量，以及术后重新使用的时机及剂量、使用的方式，确定是否需要进行药物重整。
2.1.4  对围术期门诊、术前病房、术中麻醉手术室及术后病房短期使用的药物，判断有无过敏，同时还需要考虑药物之间的相互作用。
通过综合患者病史、用药史、术前状态、手术具体过程、术后情况，临床药师进行术前和术后药物使用的推荐及讨论，以达到围术期最优药物治疗方案、术后快速康复、缩短住院时间及降低医疗费用。
2.2  ERAS围手术期药师的职责
ERAS是贯穿于住院前、手术前、手术中、手术后、出院后的完整诊疗过程，其核心是强调以服务病人为中心的诊疗理念。ERAS团队中临床药师主要职责是围绕患者为核心，制定临床药物治疗策略，开展合理用药为主的药学治疗管理工作。临床药师优化与ERAS核心要素相关的药物治疗管理路径，如镇痛、营养、术后恶心呕吐、抗凝、抗感染、血压、血糖、体液管理等，以及合并基础疾病的患者的药学评估与监护，以促进患者的康复。
2.3  临床药师参与ERAS药物治疗管理的切入点
2.3.1  术前药物重整以及药物治疗相关的问题预估  
    患者预住院/入院时药师对其进行药学问诊，获取完整用药史与过敏史，包括用药目的、药物名称（通用名、商品名）、规格、用法用量、用药疗程等；收集药物治疗清单并加以分析，将患者既往用药与预手术医嘱药物进行比较，重点关注需停用药物、药物相互作用、重复用药等情况，对患者药代药动学进行分析，并进行药物重整、处方精简，制定出用药干预与建议单给ERAS团队成员。同时，药师需明确围手术期药物监护内容，制定详细的监护计划。
2.3.2  实施ERAS规范化药物治疗路径
药师作为ERAS团队成员之一，拟定所工作手术科室常见手术相关的治疗药物目录；根据不同病种、手术类型、特殊人群等因素，个体化调整药物治疗管理的流程及监护重点，与医师共同制定适合本院的ERAS全程药物治疗方案及工作路径。此外，药师可以从药物治疗相关的问题角度，对药物安全、药物间相互作用、药物不良反应、特殊人群药物使用特点等方面对ERAS团队进行药物咨询及培训等；同时药师对药物治疗疗效进行相应的评估，共同提高团队在ERAS实施中药物治疗水平。
2.3.3  出院用药教育与随访

药师对于术后患者的用药教育，可以针对具体的疾病类型、术后类别及重点使用药物进行药物治疗有效性指标、不良反应与用药依从性的信息收集与随访。随访应制定统一的随访表格，根据具体的疾病和用药情况体现多样化及个体化。制定统一的随访计划和表格。

3  ERAS药学治疗管理具体工作路径

ERAS围术期药物治疗全程管理需要临床药师参与药学评估、药物重整、药学监护、药学教育与培训等。因此，药师参与ERAS药学治疗管理工作范畴分为5个阶段：预住院/门诊药学服务阶段、术前药学评估与服务阶段、术中药学监护阶段、术后药学再评估与监护阶段、出院后用药教育与随访阶段，具体工作路径见图1~3。
3.1  预住院/门诊药学服务
药师在患者入院前，结合医院实际情况，于术前诊断中心、术前联合门诊或药学门诊详细询问用药史、进行药学评估、生成预评估记录。药师在此阶段，对患者既往用药信息，包括主要疾病治疗药物、合并慢性疾病药物或自服药物及健康食品等不同情况进行筛选。对于既往无慢性疾病史，无长期服用药物史，预期围术期短期用药与ERAS药物治疗方案无用药相关性问题的，药师进行相关围术期用药教育；若患者长期用药、自服药物涉及围手术期重点关注药品目录（附表）中药品-包括心血管系统药物、呼吸系统药物、抗凝/抗血小板药物、消化系统药物、糖皮质激素、降糖药物、风湿免疫类药物、肿瘤靶向药物、中草药及自服药物等，药师需针对具体情况，对术前药物进行药物重整、处方精简，ERAS短期协定药物治疗方案个体化治疗的药学建议并生成预评估记录；预评估反馈给ERAS团队，通过临床综合评估，确定下一步安排。
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图1  预住院/门诊药学服务路径  

3.2  术前药学评估与服务
术前药学评估针对经过门诊评估后入院行择期手术患者，纳入ERAS全程化管理。术前药学服务的重点包括：（1）术前对患者进行围术期用药教育。（2）结合门诊药学预评估记录审核医嘱，确保药物重整正确执行。（3）对于术前评估出现高风险的情况，于术前向ERAS治疗团队建议个体化用药干预方案，优化ERAS药物治疗方案。
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图2  术前药学评估与服务路径
3.3  术中药学监护
患者术中主要是在麻醉手术室，术中药学监护的重点包括：（1）手术室应用抗菌药物的适应证、品种与时机、追加情况是否适宜。（2）术中药物相互作用、药物配伍与药物不良反应，重点监护镇痛药物、镇痛泵应用、气道管理以及水电解质的平衡。（3）审核术后的医嘱，排查与药物相关的不良事件因素。
3.4  术后药学再评估和监护
术后需要对患者进行再评估，药物监护的内容包括对术后疼痛、恶心呕吐监护、营养状态、静脉血栓栓塞、感染防治等，对ERAS药物治疗疗效、安全性、依从性、执行正确率不佳的原因进行分析；术后药物重整，并对药物治疗效果、不良反应、药物间相互作用、特殊人群药物使用情况进行动态药学监护。
3.4.1  术后疼痛评估

术后需对患者疼痛强度进行评估，可采用视觉模拟评分法、数字等级评分法、语言等级评分法、Wong-Baker面部表情评分法等，并且需要对既定镇痛方案的效果进行评估，必要时调整镇痛方案。综合疼痛评估结果、手术情况等制定镇痛方案，采用预防性镇痛、多模式镇痛以达到术后快速康复目的。多模式镇痛方案包括对乙酰氨基酚或者其他NSAIDs联合阿片类药物或者曲马多，对乙酰氨基酚联合一种其他NSAIDs再联合阿片类药物或曲马多，全身性镇痛药物（NSAIDs联合或不联合阿片类、曲马多）联合局麻药实施神经阻滞。临床药师和医生共同制定术后镇痛方案，对患者使用药物效果进行动态评估，并且参与镇痛药物剂量及种类的调整，对药物不良反应进行监测。
3.4.2  术后恶心呕吐评估

评估术前已经制定的PONV预防的方案疗效，对患者术后发生恶心呕吐的情况进行密切观察，若发生术前预防失败的患者，根据风险因素可考虑更换药物种类进行恶心呕吐的治疗，或者考虑联合方案进行治疗。

3.4.3  术后营养状态评估
根据术前筛查与评估患者的营养，包括体重、BMI值、NRS2002评分、PG-SGA、SGA等量表，在使用营养制剂过程中的代谢性指标，电解质、血糖、血脂等，监测肝肾、呼吸器官功能，监护管路位置及耐受性/营养相关并发症。对人体体脂肌肉含量、握力、蛋白水平与氮平衡加以监护。对机体蛋白质评估，血浆白蛋白、前白蛋白、转铁蛋白水平，根据评估情况考虑是否调整营养支持方式以及方案，对肠内外营养相应不良反应进行监护及处理。

3.4.4  术后静脉血栓栓塞情况评估
动态监测患者凝血指标，观察患者术后出血情况，使用低分子肝素前充分评估，根据体重、肾功能情况、凝血指标、出血情况调整药物剂量，综合评估患者情况确定患者术后抗凝时间，以及有基础疾病患者恢复术前抗凝/抗血小板药物的时机。
3.4.5  术后感染防治

    回顾患者术前及术中预防感染用药指征、时机、品种及用法用量，监测患者术后有无医院感染高危因素、多重耐药菌感染高危因素，对预防用药的防治效果及术后患者切口及手术部位、肺部、尿路等常见感染的临床表现、感染指标进行监护。及时发现突破性感染，并应用PK/PD原理指导用药。
3.4.6  术后药物重整
对于服用多种药物的患者，术后医生及临床药师对患者术后恢复情况、原有疾病情况进行综合评估并实现药物重整。药师建议药物恢复使用的时机，是否进行药物品种、剂量、给药方式进行调整，同时临床药师需对药物间相互作用、药物不良反应进行监护，并且对患者进行相关用药教育。
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图3  术后药学再评估与监护路径
3.5  出院后用药教育与随访
3.5.1  用药教育
对于术后患者的用药教育，可以根据疾病类型、手术类别及使用药物进行，原则上可以有以下几点：（1）按医嘱定时、定量服药。（2）对日常情况进行记录。（3）需要长期服用的药物如营养制剂，镇痛药物需要定期做相关的评估。（4）定期进行门诊复查。（5）反馈药物使用过程可能出现的不良反应。（6）交待其他注意事项：如饮食，运动，心理调节等。
3.5.2  患者随访
可结合移动应用、药学门诊、随访信息系统、电话、邮件等形式进行随访。随访的主要内容：（1）建立手术患者健康档案。健康档案包括了患者基本情况、手术时间、手术类型、目前服药情况，还有其它重要指标。（2）评估患者的用药依从性，确认是否出现了新的药物治疗问题。（3）确定药物可能出现不良反应及相关复查的指标：血、尿常规，肝、肾功能等检查。（4）根据疾病和所服药物设定随访时间及随访形式，对于涉及器官移植、恶性肿瘤及伴有慢性疾病的患者应加强随访。
4  临床药师参与ERAS围手术期药物治疗管理的用药监护重点
4.1  心血管药物
    围术期心血管药物主要涉及维持血压及心脏功能。对于择期手术而言，需权衡利弊，减少因围术期药物调整给长期服药患者带来的不良影响。

4.1.1  β受体阻断剂

    围术期使用β受体阻断剂有潜在益处，可通过拮抗神经递质和儿茶酚胺对β受体的激动作用从而减少心肌氧耗，并且可以预防或者控制心律失常；长期服用β受体阻断剂患者若突然停药则会增加心肌缺血的风险，增加并发症甚至病死率[ ADDIN EN.CITE 

2
]。对于有药物使用指征患者，包括高血压、房颤、心绞痛、心衰、心肌梗死病史，建议围术期继续使用β受体阻断剂，并在整个住院时期继续使用，但是围术期应调整其剂量以达到维持血压、心率的最优状态。对于冠心病患者围手术期是否启动β受体阻断剂进行预防心肌缺血目前无明确定论。不建议对于非心脏手术进行预防性使用β受体阻断剂以改善术后疗效。非心脏手术患者若需启动使用β受体阻断剂进行治疗，避免在术前2~4 h开始使用[ ADDIN EN.CITE 

3
]。

    若患者不能口服药物，可以选择β受体阻断剂的静脉注射剂型，包括美托洛尔、普萘洛尔、拉贝洛尔等。选择性β1受体阻断剂较非选择性的β受体阻断剂而言，较少影响肺部及外周血管的反应，但已长期使用非选择性β受体阻断剂患者，围术期不需要更换成选择性β1受体阻断剂。

 4.1.2  钙通道阻滞剂

    围术期关于钙离子通道阻滞剂使用的风险及获益的数据有限，现有证据理论上表明围术期钙离子通道阻滞剂使用有益处[4]。有研究证明心脏手术患者死亡率降低与继续使用钙离子通道阻滞剂相关，此外，1项Meta分析表明使用钙离子通道阻滞剂与非心脏手术患者缺血和房性心律失常发生率降低相关[ ADDIN EN.CITE 

5-6
]。钙离子通道阻滞剂与本文提及麻醉药品之间无显著药物间相互作用[7]，并且停药后戒断反应不明显，建议术前已经开始使用钙离子通道阻滞剂患者围术期继续使用。大部分口服钙离子通道阻滞剂为长效缓释制剂，短效制剂可选择地尔硫卓及维拉帕米，由于短效硝苯地平具有快速降低血压的作用，避免围术期使用。

4.1.3  RASS抑制剂（ACEI及ARB）

围术期使用ACEI及ARB类的药物有争议。ACEI及ARB可以减轻手术中RASS系统的代偿性激活并且可以延长低血压的时程，并且在心脏手术、非心脏手术以及不同麻醉方式情况下，ACEI及ARB的效果均不同。术前关于ACEI和ARB药物使用的大多数研究表明可以导致围术期或术后低血压风险增加，增加血管性休克的风险。

建议根据适应证、患者血压、手术类型、麻醉方式来决定是否术前停用ACE抑制剂。对于大多数患者，通常建议于手术当天早晨予以停用药物。但是对于顽固性高血压及心衰患者来说，权衡利弊后可继续使用以避免病情恶化。建议术后需尽快恢复ACEI的使用，有研究表明术后48 h内未恢复ARB使用于30天内死亡率增加相关。可以参考已发布ACEI及ARB于围手术期使用的指南[ ADDIN EN.CITE 

8-10
]。

4.1.4  利尿剂

袢利尿剂和噻嗪类利尿剂对机体主要的影响为低钾血症及低血容量。低钾血症可增加围术期心律失常风险，并且可以降低麻醉期间肌松药物的作用，以引起麻痹性肠梗阻。在使用利尿剂的患者中，麻醉药物的血管舒张作用可能会诱导低血压的发生，但是有研究表明，长期使用呋塞米治疗的患者进行非心脏手术，手术当天使用呋塞米并未增加手术过程中低血压的发生率[ ADDIN EN.CITE 

11
]。

围术期利尿剂是否使用取决于用药目的及患者病史。建议使用利尿剂作为降压治疗的患者于手术当天早晨停止服药。对于使用利尿剂作为治疗心衰的患者，需根据体循环容量状态的评估来决定围术期药物的使用。对于稳定的循环血容量以及症状控制良好的心衰患者，通常建议于手术当天早晨停止使用利尿药物，对于心衰症状控制不佳、容量过负荷的患者，建议围术期继续使用利尿剂。对于围术期需要使用利尿剂患者，应密切注意血钾及容量的变化。

4.1.5  降脂药

    有证据表明他汀类药物可降低围术期的心血管事件发生率，对于长期服用他汀类药物的患者，建议围术期继续使用药物，对于有适应证，前期未使用过他汀类药物的患者，需进行择期或者急诊手术情况下，建议在手术前尽早开始他汀类药物治疗[12]。

非他汀类降脂药物，包括烟酸、纤维酸衍生物（吉非贝齐、非诺贝特），可引起肌病及横纹肌溶解症，当与他汀类药物合用时发生比率增加，且手术也会增加肌病发生风险[13]，由于该类药物具有降低远期血管疾病发生率，停药较为安全，建议手术前1天停药，围术期暂停使用。

4.1.6  地高辛

    围术期使用地高辛相关研究数据有限。地高辛使用指征包括降低左室功能障碍患者住院率及再入院率，以及控制房颤过程的心室节律。建议围术期继续使用地高辛。

4.2  胃肠道药物
    由于手术创伤以及其他因素（机械通气、入住ICU等）会增加应激性黏膜损伤风险，围术期使用H2受体阻断剂或者质子泵抑制剂（PPI）抑制胃酸生成可减少黏膜损伤的发生。PPI的使用与艰难梭菌感染风险增加相关。PPI及H2受体阻断剂与常用麻醉药物无明显相互作用。建议长期使用H2受体阻断剂或者PPI患者于围术期继续使用，不建议所有的手术都用H2受体阻断剂或者PPI预防应激性黏膜损伤，能口服患者避免静脉使用该类药物。
4.3  呼吸系统药物
4.3.1  吸入性β受体激动剂及抗胆碱类药物

    于慢性阻塞性肺病及哮喘患者中，使用β受体激动剂（沙丁胺醇，沙美特罗，福莫特罗）和抗胆碱能药（异丙托溴铵，噻托溴铵）可降低术后肺部并发症的发生几率，建议长期使用该类药物患者围术期继续使用。

4.3.2  茶碱

    超剂量的茶碱可能会导致严重的心律失常和神经毒性，并且茶碱的代谢受围术期使用的多种药物影响，建议术前停用茶碱。

4.3.3  糖皮质激素类
糖皮质激素是维持最佳肺功能所必须的，针对术前使用糖皮质激素患者，围术期糖皮质激素相关的不良反应（比如伤口感染）发生的可能性低，但是面对手术相关应激时，会有肾上腺功能不全的风险，建议围术期继续使用糖皮质激素。

4.3.4  白三烯抑制剂

白三烯抑制剂（扎鲁司特、孟鲁司特）长期使用可用于维持哮喘症状的控制，但并不属于紧急治疗药物。该类药物半衰期相对较短，但其对于控制哮喘症状以及维持肺功能可于停药后维持3周。建议手术当天早上给予白三烯抑制剂，术后耐受口服时恢复药物使用（白三烯抑制剂仅有口服药物，无静脉替代药物）。

4.4  糖皮质激素类
糖皮质激素于ERAS围术期使用适应证包括替代治疗、术后恶心呕吐防治等。

4.4.1  替代治疗

    替代治疗方案需考虑到患者使用糖皮质激素的时程以及判断是否有HPA轴抑制，同时手术方式及手术持续时间也需要考虑。

未发生下丘脑-垂体-肾上腺轴（HPA）抑制患者，包括接受糖皮质激素治疗少于3周（剂量不限）、早晨服用小于5 mg∙d-1剂量的泼尼松或其它等效剂量的糖皮质激素（持续时间不限）、隔天服用小于10 mg的泼尼松或其它等效剂量的糖皮质激素（持续时间不限），建议围术期继续给予等效剂量的糖皮质激素，可使用静脉制剂。此类患者无需增加糖皮质激素剂量，也不需要进行HPA轴活性的评估。

已发生HPA轴抑制患者，包括泼尼松剂量大于20 mg∙d-1持续3周以上，或者Cushing综合征，需根据手术类型和时长来决定给药剂量。推荐剂量如下：采用局部麻醉的低风险操作或者手术，使用原有剂量；中等风险手术，使用原有剂量同时，另外需补充糖皮质激素：术前给予50 mg氢化可的松，继而每隔8 h给予25 mg，持续24 h，之后可恢复常规剂量；高风险手术，使用原有剂量同时，另外需补充糖皮质激素：术前给予100 mg氢化可的松，继而每隔8 h给予50 mg，持续24 h，之后每日减量50%直到术前使用的剂量[14-15]或根据临床情况进行经验性调整。其他不能判断是否发生HPA轴抑制的患者，建议术前进行HPA轴活性评估，结合病史、服药史、手术类型、麻醉类型、手术时长综合评估给予糖皮质激素剂量。

原发性肾上腺皮质功能不全和继发性肾上腺皮质功能不全患者，可经验性治疗预防肾上腺皮质危象，低风险手术术前可给予25 mg氢化可的松，术中给予氢化可的松50 mg，1~2天后恢复原口服剂量，高风险手术前给予100~150 mg氢化可的松，之后每小时给予50 mg氢化可的松，2~3天之后每日减量50%直到术前使用的剂量[15]。

4.4.2  术后恶心呕吐（PONV）防治

    地塞米松需一定时间起效，需麻醉诱导前给予8~10 mg iv，2.5~5 mg证实有效，儿童剂量为150 ug∙kg-1。若术后出现PONV，一开始已使用地塞米松预防性治疗失败者不予再次使用地塞米松，可选用等效剂量的甲泼尼龙[ ADDIN EN.CITE 

15
]。

4.5  糖尿病药物
对围术期高血糖患者进行分层管理以设定不同血糖控制目标，围术期血糖管理尽量避免低血糖、血糖大幅度波动，和高血糖及其带来的感染风险。建议糖尿病患者尽可能选择早晨手术以减少禁食期间对血糖控制的影响。建议使用口服降糖药或者非胰岛素注射制剂（GLP-1类似物）治疗的患者，在手术的早晨停止原治疗方案。胰岛素是围术期控制血糖的首选治疗方案。非危重患者行大中型手术，术前采用基础-餐时胰岛素、预混胰岛素皮下注射、胰岛素泵皮下注射方式，术中停止皮下注射胰岛素，选择胰岛素持续静脉输注方式，术后于患者恢复正常饮食前继续给予胰岛素静脉输注，待患者饮食恢复后改为胰岛素皮下注射或过渡为术前治疗方案；血糖控制良好且行小型手术后可正常进食患者，术前继续原治疗方案，手术当天改为半剂量中效胰岛素或全剂量长效胰岛素类似物，术中若发生应激性高血糖可给予皮下注射速效胰岛素，术后患者正常饮食后恢复原有治疗方案，若患者血糖控制不佳，则按大中型手术处理；危重症患者围术期使用持续静脉输注胰岛素治疗是首选方式，根据血糖波动情况调整胰岛素剂量，术后患者可正常饮食时可改为皮下注射胰岛素[17-19]。

大多数降糖药物在患者术后恢复正常饮食可按照原治疗方案继续使用，但是在疑似肾脏低灌注的患者中，二甲双胍需要待临床明确肾功能正常后再恢复使用[ ADDIN EN.CITE 

17, 20
]。

4.6  抗栓药物
    围术期患者由于术前活动量减少、术中制动、术后卧床、麻醉药物以及自身因素包括高龄、肿瘤、肥胖等多方面因素，可增加发生静脉血栓栓塞症（VTE）风险。此外，具有机械瓣膜置换术、冠脉支架置入术、心房颤动、卒中、静脉血栓栓塞等病史患者，长期使用抗栓药物同时接受外科手术，此类患者需进行术前评估，根据评估结果调整围术期抗栓药物。 

4.6.1  ERAS围术期VTE预防
    推荐使用Caprini模型对患者进行VTE风险评估，计算患者风险评分及判断患者风险等级，动态评估血栓及出血风险，选择预防方式。药物预防首选肝素或低分子肝素，对于VTE高风险但无大出血风险患者，若不能耐受肝素或者低分子肝素，比如既往有肝素诱导的血小板减少症（HIT）病史者，可考虑使用磺达肝葵钠或阿司匹林预防，但是与低分子肝素相比，磺达肝葵钠可增加大出血风险，不推荐作为一线用药。目前尚无新型口服抗凝药用于围术期预防VTE的证据[ ADDIN EN.CITE 

21, 2
2, 23]。
4.6.2  正在接受抗栓治疗患者ERAS围术期继续术前的抗栓药物治疗管理

4.6.2.1  抗血小板类药物

    建议进行心血管风险评估，根据手术类型评估术后30天内发生不良心脏反应时间的风险等级[22]，必要时多学科专家团队进行术前评估。

    服用阿司匹林单药患者，出血风险小可以不停用；心血管事件低危者，术前7~10天停用，术后24 h恢复；心血管事件中高危者，可不停药，注意出血风险；术中血流动力学难控制者，术前暂停使用阿司匹林。阿司匹林不会干扰麻醉药物神经阻滞的作用，对椎管内导管拔除的时间或术后检测无影响[24]。服用P2Y12受体阻滞剂者，若不伴严重心血管缺血风险，可考虑术前停用替格瑞洛或氯吡格雷5天，或停用普拉格雷7天。

具有冠脉支架置入史服用双联抗血小板药物患者，金属裸支架置入至少6周或者药物洗脱支架置入后至少6个月行手术治疗，围术期继续使用阿司匹林，术前停用替格瑞洛或氯吡格雷5天，或停用普拉格雷7天，术后24 h恢复；金属裸支架置入6周内或药物洗脱支架置入6个月内需行外科手术时，建议术前继续原治疗方案，若发生严重出血，可输注血小板或其它止血药物。目前尚无长期服用抗血小板药物患者围术期需使用肝素桥接的证据[24-25]。

双嘧达莫具有血管舒张和抗血小板活性的作用，围术期是否可以继续使用双嘧达莫暂无数据支持其安全性，需要综合血栓及出血风险考虑是否继续使用，若需术前停药，双嘧达莫需于术前至少2天停止使用[25]。

4.6.2.2  抗凝药物

需根据手术类型评估出血风险决定术前是否需要停用抗凝药物，出血风险低可继续抗凝治疗，中高危出血风险患者术前应停用抗凝药物，若血栓栓塞风险有增加趋势，比如发生卒中、肺栓塞等，建议延缓手术直至风险降至前期基础水平[23-24]。

长期服用华法林患者行手术前需行出血与血栓风险评估。低出血风险手术可不中断华法林治疗，而高风险手术，术前需停用华法林，进一步评估血栓形成风险；中高血栓栓塞风险时，包括机械二尖瓣和主动脉瓣置换、术前12周新发生卒中、全身性栓塞、深静脉栓塞、房颤伴并发中风高风险（CHADS2达5~6分）、近期行支架置入术、有抗凝治疗中断期间发生血栓栓塞史等，建议使用肝素或低分子肝素桥接抗凝治疗，不建议使用新型口服抗凝药；当血栓栓塞风险低时，包括CHADS2≤4分房颤患者、VTE患者，建议不需进行桥接抗凝治疗，监测国际标准化比值（INR）于治疗范围内。术后患者血流动力学稳定，需于12~24 h恢复华法林治疗，INR≥2时停用肝素类药物。

新型口服抗凝药包括直接凝血酶抑制剂（达比加群酯）和Xa因子抑制剂（利伐沙班、阿哌沙班、依度沙班），同样需要根据手术出血风险判断围术期是否停用，低出血风险手术可不中断抗凝治疗，而高风险手术术前需停用抗凝治疗，由于此类药物半衰期短，不需要肝素桥接抗凝治疗。

4.7  恶心呕吐防治药物

    需根据患者因素、麻醉方式及麻醉药物选用、手术时程及手术种类等来评估发生术后恶心呕吐（PONV）的风险，根据风险因素进行成人PONV风险评定，低风险患者可不进行预防用药，中等风险患者可使用1种或者2种处理方式进行预防，高危患者需采取2种以上处理方式进行预防。PONV临床防治效果判定的标准为术后24 h内有效及完全无恶心呕吐。预防无效时，可使用不同作用机制药物[26]。

PONV高危患者处理方式包括，非药物方式：使用丙泊酚麻醉、采取局部麻醉、针灸，药物方式如下[26]：

4.7.1  抗胆碱药

东莨菪碱贴剂联合其他药物使用可以有效治疗恶心呕吐，也有研究显示单独使用东莨菪碱贴剂和昂丹司琼或者氟哌利多单药治疗恶心呕吐具有相同的效果[ ADDIN EN.CITE 

2
7]。

4.7.2  抗组胺药

苯海拉明1 mg∙kg-1止呕效果与5-HT3受体拮抗剂、地塞米松、氟哌利多效果类似，缺乏与其他药物联合使用的研究数据。

4.7.3  糖皮质激素类

麻醉诱导后给予地塞米松4~5 mg效果优于术后给予，其疗效与4 mg昂丹司琼或1.25 mg氟哌利多类似，也有研究称地塞米松8 mg效果优于4~5 mg的剂量。大多数报道表明围术期给予单次地塞米松不会增加伤口感染风险，此外地塞米松有增高血糖风险，于肥胖患者、糖尿病患者使用时需权衡利弊[28]。

4.7.4  5-HT3受体拮抗剂

包括昂丹司琼、托烷司琼、帕洛诺司琼等，术后给予，对于PONV的预防，不推荐多次给予，若效果不佳可使用另一类药物，不同药物之间未见疗效和安全性差异。

4.7.5  吩噻嗪类

奋乃静用于预防PONV使用剂量为2.5~5 mg；甲氧氯普胺用于治疗恶心呕吐作用有限，10 mg剂量不能有效降低恶心及呕吐发生的风险，大于20 mg才具有止呕作用。甲氧氯普胺25~50 mg的预防晚期PONV疗效与昂丹司琼4 mg类似[ ADDIN EN.CITE 
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9]。

4.7.6  NK-1受体拮抗剂

阿瑞匹坦于术后24~48 h预防恶心呕吐效果优于昂丹司琼，阿瑞匹坦40 mg联合地塞米松预防PONV效果优于昂丹司琼联合地塞米松[30]。但临床研究数据相对较少，不作为常规预防PONV使用药物。

4.7.7  丁酰苯类药物

非预防PONV一线用药。小剂量氟哌利多0.625~1.25 mg可有效预防PONV，效果与昂丹司琼4 mg类似，氟哌利多可导致QT间期延长和尖端扭转性室速，但此不良反应是时间和剂量依耐性的，小剂量使用氟哌利多诱发此心血管时间可能性很低。有研究称，联合氟哌利多和昂丹司琼可有效预防PONV，对QT间期影响与安慰剂组和昂丹司琼单药组无区别[31]。氟哌啶醇为氟哌利多替代品，麻醉诱导后给予氟哌啶醇1 mg与氟哌利多0.625 mg在预防PONV疗效间未见差异。

4.7.8  麻醉药物

咪达唑仑可降低恶心、呕吐发生率，手术结束前30 min给予2 mg咪达唑仑与4 mg昂丹司琼效果类似，咪达唑仑0.075 mg∙kg-1与地塞米松10 mg预防PONV效果无差别。

术后6 h内出现PONV：一开始应用5-HT3受体拮抗剂、地塞米松、氟哌利多或者氟哌啶醇进行预防性治疗失败患者，6 h内不予重复使用此3种药物，应选用其他种类药物；术后6 h后出现PONV：除外地塞米松及M受体阻断剂（东莨菪碱），其它预防性方案中的药物可以重复使用，剂量同前；当初始方案为HT3受体拮抗剂加另一种药物时，选用不同种类的5-HT3受体拮抗剂和另外两种药物[26]。

4.8  术后镇痛药物 

    术后疼痛的产生包括组织创伤导致的炎症反应或者直接的神经损伤。术后镇痛需综合考虑如下因素：年龄、焦虑程度、手术方式及过程、个人机体情况、对药物或治疗的反应等。ERAS围术期镇痛最优方式是采取多模式镇痛，以减少术后对阿片类药物的需求[32-34]。

常用镇痛药物有：
（1）阿片类药物

 麻醉性镇痛药，根据镇痛强度不同分为弱阿片类和强阿片类，弱阿片类包括可待因、双氢可待因等，用于轻中度急性疼痛镇痛，强阿片类包括吗啡、芬太尼、哌替啶、舒芬太尼、羟考酮、氢吗啡酮等，主要用于术后中重度疼痛治疗。激动-拮抗剂布托啡诺、地佐辛、喷他佐辛及部分激动剂丁丙诺啡可作为多模式镇痛用于重度疼痛治疗。

阿片类药物镇痛作用和不良反应均为剂量依赖性和受体依赖性，无器官毒性，无封顶效应，其应用应遵循可达到最大镇痛和不产生难以忍受不良反应原则，提倡多模式镇痛，可通过停药或减少阿片类药物用量、对症治疗不良反应、改用其他类型阿片类药物、改变给药途径来处理阿片类药物不良反应。

（2）非甾体抗炎药
非甾体抗炎药（NSAIDs）可分为非选择性NSAIDs和选择性COX-2抑制剂，可用于术后轻中度疼痛的镇痛或中重度疼痛的多模式镇痛治疗。NSAIDs镇痛作用具有天花板效应，此特点与阿片类药物不同，即镇痛疗效达到一定程度后效果不随药物剂量增加而增加，故不建议超剂量使用NSAIDs类药物，也避免两种NSAIDs联合使用。术后使用NSAIDs镇痛效果可能与小剂量吗啡或羟考酮相当[ ADDIN EN.CITE 
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]。长期大量非选择性NSAIDs和选择性COX-2抑制剂可产生不良反应包括肾功能损伤、增加心血管风险等，与使用剂量、时间相关、以及是否有使用COX抑制剂的危险因素相关，对具有危险因素患者需慎重考虑选择此类药物，静脉用药一般不超过3~5天。

非选择性NSAIDs口服药物包括布洛芬、双氯酚酸、美洛昔康、氯诺昔康，注射药物包括氯诺昔康、酮咯酸、氟比洛芬酯。非选择性NSAIDs预防性镇痛效果尚存争议，使用时需注意评估危险因素，其胃肠不良反应大，特别是有服用抗凝药、糖皮质激素、阿司匹林史或者消化道溃疡史患者中，发生胃肠道不良反应可能性大，必要时加用H2受体阻断剂、PPI等，或者选用选择性COX-2抑制剂[37-38]。

选择性COX-2抑制剂半衰期较长，可透过血脑屏障，直接抑制痛觉中枢敏化、提高痛觉阈值，可用于预防性镇痛[38]，较非选择性NSAIDs相比，可减轻抑制COX-1带来的胃肠道不良反应。

（3）曲马多

    非阿片类中枢性镇痛药，可用于中重度疼痛，用于术后镇痛，等效剂量曲马多与哌替啶作用相当，可与对乙酰氨基酚、NSAIDs联合使用。曲马多相对阿片类药物，呼吸抑制风险、胃肠功能抑制相对较小。

（4）局部麻醉药

通过表面麻醉、浸润麻醉、神经阻滞等方法进行术后镇痛治疗，与阿片类药物联合使用可增强镇痛作用、延长镇痛时间。

4.9  肌肉松弛药物
中国加速康复外科围术期管理专家共识中推荐术中进行肌肉松弛监测，评估神经肌肉阻滞程度，避免肌肉松弛药使用不足或过量，目前起效最快的肌松药是琥珀胆碱和罗库溴铵；减少术后肌肉松弛作用残留，常用的药物胆碱酯酶抑制剂和新型氨基甾类肌松药特异性拮抗剂舒更葡糖钠。
4.10  肠内外营养制剂
    所有患者术前需进行营养风险筛查（NRS-2002）及营养评定，NRS-2002内容包括BMI< 20.5 kg∙m-2，3个月内体重丢失大于5%，不能进食，以及疾病严重程度[39]，NRS-2002可作为风险筛查工具，营养评定方法包括体重丢失量、体重指数、去脂体重指数、营养风险指数、主观综合评价方法等，以及血清蛋白等可作为辅助评价指标[39-40]。

 ERAS围术期营养支持首选口服营养补充（ONS）或肠内营养（EN），当EN无法实施或EN无法提供充足的能力和蛋白质时应补充或选择肠外营养（PN）。其中，围术期使用ONS是ERAS最主要的营养治疗方式，存在明显营养不良患者，给予ONS作为术前营养治疗，术后早期进食或给予ONS可保护肠道黏膜及促进肠道功能恢复，减少全身感染、胰岛素抵抗的发生[ ADDIN EN.CITE 
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1]。

肠内营养制剂主要评价参数包括能量密度，蛋白质含量、蛋白质来源（氨基酸混合物、水解蛋白、整蛋白）、喂养途径，次要评价指标包括渗透压、脂肪含量、脂肪来源、膳食纤维含量、乳糖含量、电解质、矿物质及维生素含量、剂型和价格[42]。ONS及EN出现的最常见并发症是胃肠道并发症，表现为腹胀、腹泻、恶心、呕吐、肠痉挛等，发生时需判断是否存在机械性或者麻痹性肠梗阻，是否与制剂种类性质相关，是否与患者其它处理及用药相关，再进行相关对症、对因或者停止ONS或EN。肠外营养配方包括水、葡萄糖、氨基酸、脂肪乳、电解质、多种微量元素、维生素，此外，谷氨酰胺、ω-3脂肪酸也可以加入混悬液中，添加物、添加顺序、添加方式可能会影响其稳定性和相容性[43]。
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