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·述　　评·

麻醉过程中使用肌松药及其拮抗剂的必要性

吴新民

（北京大学第一医院 麻醉科，北京 １０００３４）

【摘要】肌松药的发现和应用引发了现代麻醉技术的重大变革，并促进了老年外科、心脏外科和移植外科学的迅

猛发展。但使用肌松药可能伴随的肌松残留风险会严重影响手术预后。传统肌松拮抗药———胆碱酯酶抑制剂新斯的明

存在明显的作用局限性，不能满足临床需求。新型肌松药拮抗剂舒更葡糖钠可精准、快速地逆转深度和中度肌松状

态，改善手术 （尤其是腹腔镜手术）预后。
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　　意识消失、有效镇痛和肌肉松驰是麻醉学科经
常提及的全身麻醉三要素，三要素的有效结合是获

得理想外科手术条件的重要前提。意识消失可使患

者在手术过程中完全免除不良刺激的影响；有效镇

痛可以消除手术创伤招致的疼痛；而骨骼肌松弛患

者可以放松不动地接受手术治疗，可以为手术医师

去探查病灶并彻底切除病灶创造良好的条件。

在肌松药问世之前，外科手术是通过吸入大量

麻醉药物 （主要是乙醚）达到深度麻醉来获得肌肉

松弛，从而满足手术要求的。但深度麻醉首先可能

引起明显的心肌抑制和外周血管扩张，导致血压下

降和循环不稳定；深度麻醉还可能引起明显的呼吸

抑制和代谢抑制，因此重症患者和老年患者往往因

不能耐受深度麻醉而无法接受手术治疗。另外，通

过增加麻醉深度来达到肌肉松弛往往会导致麻醉药

物过量，麻醉后患者需要较长的时间才能苏醒。现

代麻醉技术水平，要求接受全麻的手术患者在麻醉

后２ｈ内苏醒，超过２ｈ意识仍不恢复，即认为是
麻醉苏醒延迟的异常状态。正是肌松药的发现和应

用引起了现代麻醉技术的这些重大变革。

１　肌松药及其拮抗药的使用是麻醉和外科史的重
大突破

１９４２年的 １月 ２３日，加拿大医生 Ｇｒｉｆｆｔｈ和
Ｊｏｈｎｓｏｎ首次将由植物中提取的天然生物碱———筒箭
毒碱用于全麻手术，获得了满意的肌肉松驰，这一

实践成为麻醉史上的重大突破性事件［１］。从此以

后，外科手术逐渐不再依赖深度麻醉来获得肌松，
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进入了一个深肌松浅麻醉的时代。深肌松联合浅麻

醉的麻醉技术避免了对患者器官功能的抑制，大大地

提高了高危、高龄，以及复杂心脏手术患者和器官移

植的手术机会，从而开创了麻醉学的新纪元，促进了

老年外科、心脏外科和移植外科学的迅猛发展。

２　肌松残留的危害和相关因素
肌松药的使用也伴随着风险。首先是术中知

晓，也就是给予了足量的肌松药，但没有给予必需

的麻醉药和镇痛药，患者在术中虽无法动弹但未完

全失去意识，能听得见手术过程中医师对话和各种

声音，甚至遭受痛苦；另一个风险就是术后肌松残

留，即手术结束后肌松药还存在残留作用。肌松残

留的危害主要包括：①呼吸肌无力，肺泡有效通气
量不足，导致低氧血症和高碳酸血症；②咽喉部肌
无力，导致上呼吸道梗阻，增加反流误吸的风险；

③咳嗽无力，无法有效排出气道分泌物，引起术后
肺部并发症；④颈动脉体缺氧性通气反应受抑制，
引发低氧血症；⑤患者术后出现乏力、复视等征
象。因此，肌松残留影响手术预后，严重者可能危

及患者生命。

２０１６年发表的一项我国的前瞻性、多中心、单
盲观察性研究，对１５７１例择期行开腹或腹腔镜手
术的患者进行了调查，患者的手术时间均在４ｈ以
内。结果发现，拔除气管内导管时肌松残余的总发

生率高达５７８％［２］。肌松残留发生率在全世界不同

国家或地区存在差异，发生率范围在 ５％ ～６４％，
其中加拿大和北欧国家的发生率较低，美国、英国

和法国的术后肌松残留发生率较高［３］。

导致肌松残留主要有２个方面的原因：一是麻
醉科医师对于使用肌松药可能伴随肌松残留的这一

问题认识不足；二是麻醉科医师即使认识到了肌松

残留风险，但不能进行合理的处理。为什么会出现

处理不合理的情况呢？这主要归因于目前临床常用

的肌松拮抗剂新斯的明的局限性［４］：首先，新斯的

明起效慢，给药后约２～３ｍｉｎ起效，７～１５ｍｉｎ达
到峰值；其次，新斯的明对深肌松无效，这是由于

新斯的明的肌松拮抗作用有封顶效应，即达到最大

剂量后，再予追加并不能进一步拮抗肌松药的残留

阻滞作用，而且会出现大剂量新斯的明引起的肌松

效应以及出现胆碱能危象。另外，新斯的明还存在

一些不良反应。新斯的明是胆碱酯酶抑制剂，抑制

胆碱酯酶后，乙酰胆碱增多，乙酰胆碱作用于胆碱

能受体，胆碱能受体包括烟碱型受体 （Ｎ受体）和
毒蕈碱型受体 （Ｍ受体）。乙酰胆碱兴奋烟碱型胆
碱能受体增加肌肉收缩力，这是拮抗肌松药残留作

用所需要的；但是乙酰胆碱不可避免也兴奋毒蕈碱

型胆碱能受体，而毒蕈碱型胆碱能受体兴奋引起的

心率减慢、心律不齐、肠蠕动增强、支气管反应性

增强和分泌物增加，这些反应在拮抗肌松残留作用

时就成了不良反应，有的甚至会引起严重不良后

果。这也就是为什么使用新斯的明拮抗肌松残留作

用时必须同时给予毒蕈碱型受体拮抗剂阿托品的

原因。

３　新型肌松药拮抗剂舒更葡糖钠进一步改善手术
预后

如前所述，术后肌松残留危害极大，传统胆碱

酯酶抑制剂存在明显的作用局限性而不能满足临床

需求，研发新型肌松药拮抗剂成为全世界药理学领

域的重大课题。新型肌松药拮抗剂舒更葡糖钠就是

在这样的背景下研发并引入临床的。该药于 ２００８
年获得欧盟批准，其后分别于２０１０年和２０１５年在
日本和美国上市，并于２０１７年在我国获批上市。

从分子结构来看，舒更葡糖钠是γ环糊精衍生
物，由８个毗邻的葡萄糖分子构成环状分子结构，
具有亲脂性内腔，并具有最佳的容纳氨基甾类肌松

药 （如罗库溴铵）的甾环；８个带有负电荷亲水性
的羧基侧链从环糊精分子边缘向外投射，侧链上的

酸性功能基增加了内腔的亲脂性，并能与罗库溴铵

带正电荷的氮原子形成静电键，同时这些基团彼此

排斥，从而保证了环糊精分子内腔的开放。一旦罗

库溴铵的甾体核进入内腔，带负电荷的羧基键紧紧

地与罗库溴铵带正电荷的氮原子结合，紧密地形成

了一个复合物［４］。

在临床前和临床研究中证实舒更葡糖钠及其与

罗库溴铵结合的复合物都以原形经肾脏排出，而未

观察到其代谢产物。舒更葡糖钠对心血管系统、肝

脏功能的影响很小。

３１　舒更葡糖钠快速、彻底逆转肌松，恢复自主呼吸
大量的临床数据确认，在临床手术中，舒更葡

糖钠可精准、快速地逆转深度和中度肌松状态，促

进全麻手术患者恢复自主呼吸和肢体活动能力，改

善术后转归。

·３３·
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正常呼吸过程是空气经鼻腔和上呼吸道后，通

过绒毛、黏膜的过滤、加温和湿化后吸入肺泡，因

此到达人体肺泡里面已是较干净的饱和水蒸气。而

大部分全麻患者在麻醉和肌松状态下，由于意识丧

失和呼吸肌麻痹是不能进行自主呼吸的。为了保证

患者通气，就需要进行气管插管来建立人工呼吸道

和呼吸机正压通气，而通过气管插管吸入肺泡的气

体是相对低温、干燥和未能被充分过滤的气体。另

一方面，自主呼吸吸气时，胸膜腔内的压力是负

值，胸内负压有利于所有肺泡的扩张，空气进入。

而正压通气并不能保证送进肺内的气体到达所有肺

泡，时间长后可能引起小肺泡萎陷，术后出现肺部

并发症。国内有报告显示约９８％的手术患者术后
出现肺部并发症，国外报告为 ２７％ ～１３０％［５］。

此外，气管插管留置时间较长还可能增加咽喉部或

呼吸道黏膜损伤，引起术后咽喉痛。所以在手术后

应尽快逆转肌松，恢复自主呼吸。舒更葡糖钠快速

准确及时地逆转肌松作用为术后尽快拔除气管插

管，快速恢复自主呼吸提供了可能。该药自 ２０１２
年在日本上市以后，对全麻手术病人快速逆转肌松

残留和恢复自主呼吸的作用得到了充分肯定，且使

用后大大地降低了术后肌松残留的发生率。该药目

前在日本已纳入了商业保险范畴，成为麻醉科的常

规使用药物［６］。

在一项拮抗罗库溴铵诱导中度肌松作用的多中

心、随机、对照Ⅲ期临床研究中，共纳入了２３１例
中国患者，舒更葡糖钠组１２０例，新斯的明组１１１
例，结果显示舒更葡糖钠逆转中度肌松的中位时间

为１４ｍｉｎ，新斯的明组为８８ｍｉｎ，舒更葡糖钠组
的逆转时间较新斯的明组快５７倍［７］。另一项多中

心、开放性Ⅲ期临床研究针对１１５例术中接受深肌
松的中国患者进行了观察，结果显示，舒更葡糖钠

逆转深肌松的中位时间为２２ｍｉｎ［８］。这些数据充
分表明，在中国患者中，舒更葡糖钠可快速逆转不

同程度的肌松状态。

３２　舒更葡糖钠快速逆转深肌松，改善腹腔镜手
术预后

自１９８３年德国的ＫｕｒｔＳｅｍｍ首次报告腹腔镜下
行阑尾切除术以来，腹腔镜技术从诊断拓展到了外

科治疗领域。腹腔镜技术在近几十年间不断进展，

已成为现代微创外科的核心技术，在妇科和普通外

科领域的应用尤其广泛。相比传统开腹手术，腹腔

镜手术创伤小、视野好、痛苦少并且术后恢复快。

但腹腔镜手术中实施高气腹压会存在一系列不良事

件发生风险。首先，高气腹压可能抑制腹腔内脏器

血流灌注，造成内脏缺血，在手术时间较长的大型

手术中，这一影响尤其明显；其次，高气腹压还可

能导致回心血量明显下降，带来心血管风险。研究

还发现，高气腹压还伴随高碳酸血症和呼吸性酸中

毒、气体栓塞风险，以及增加术后疼痛发生率［９］。

因此，欧洲内镜外科学会指南推荐在腹腔镜手术中

实施最小化的气腹压力［９］。但如何解决低气腹压下

手术视野不佳的问题呢？目前主流的观点是提倡在

腹腔镜手术过程中使用深肌松联合低气腹压。荟萃

分析发现，腹腔镜手术中实施深肌松支持在腹腔镜

手术过程中低气腹压，可改善手术视野显露，减少

术后疼痛［１０］。因此，在腹腔镜手术中尤其强调肌松

药的使用和术后逆转。

如前所述，肌松残留是实施深肌松后伴随的主

要风险。传统的胆碱酯酶抑制剂新斯的明无法彻底

逆转深肌松。新型肌松拮抗剂舒更葡糖钠应用于临

床后，极大地推动了在腹腔镜中实施深肌松联合低

气腹压技术的开展，使腹腔镜手术预后进一步改

善。相信该药的使用将会使我国的外科手术患者进

一步获益，我国将会进入全麻术后无肌松作用残留

的时代。
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