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  【摘要】 肌肉松弛是临床麻醉的三大要素之一。中度肌松(mNMB)可满足常规手术需求,深度肌松(dNMB)能为

精细复杂手术的视野绝对静止提供保障。随着微创外科的发展,精细操作技术的提高,以及传染性疾病中气道管理安

全性需求的增加,dNMB的临床应用范围有所扩展。本文就dNMB的临床应用及其并发症预防等方面进行综述。
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  【Abstract】 Muscle
 

relaxation
 

is
 

one
 

of
 

the
 

major
 

three
 

elements
 

of
 

clinical
 

anesthesia.
 

Moderate
 

neuromuscular
 

blockade
 

(mNMB)
 

is
 

able
 

to
 

meet
 

the
 

needs
 

of
 

routine
 

surgical
 

procedure,while
 

deep
 

neuromuscular
 

blockade
 

(dNMB)
 

could
 

provide
 

better
 

surgical
 

operation
 

conditions.
 

With
 

the
 

progression
 

of
 

minimally
 

invasive
 

surgery
 

and
 

delicate
 

opera-
tion,and

 

with
 

the
 

increasing
 

demand
 

of
 

the
 

safety
 

of
 

airway
 

management
 

Infectious
 

disease,dNMB’s
 

scope
 

of
 

utilization
 

has
 

been
 

broadened.
 

This
 

paper
 

summarizes
 

the
 

research
 

development
 

of
 

dNMB
 

in
 

Clinical,and
 

prevention
 

of
 

potential
 

complications.
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  完善的骨骼肌松弛是外科操作和机械通气的重要前提。

四个成串刺激(Train-of-four
 

stimulation,TOF)计数和强直性

刺激后单刺激(Post-tetanic
 

count
 

stimulation,PTC)计数常被

用 来 反 映 肌 松 深 度。中 度 肌 松 (Moderate
 

neuromuscular
 

blockade,mNMB)的TOF计数为1~3,深度肌松(Eeep
 

neuro-
muscular

 

blockade,dNMB)TOF计数为0且PTC计数为1~
3[1]。近年来,大量研究提出dNMB在优化腹腔镜操作视野、

降低围术期并发症发生率,以及降低传染性疾病的传播等方面

具有一定优势。本文综述dNMB的临床应用及其并发症预

防,为其临床应用和科研探索提供依据和导向。

1 深度肌松的临床应用场景

1.1 腹腔镜手术

1.1.1 提升腹腔镜手术操作条件 dNMB可扩大操作空间、

减少肌肉收缩或体动次数,优化手术操作条件,但降低术中并

发症的发生率证据不足。研究者发现同等气腹压力(intra-ab-
dominal

 

pressure,IAP)下,相较于 mNMB,dNMB使妇科手术

患者脐部至骶骨岬的距离增大[2],并增加25%~36.8%腹腔

容积[3]。Martini等[4]首次发现dNMB较 mNMB能提高腹膜

后前列腺和肾脏手术的SRS(表1),在直肠手术和减肥手术中

也得到相似结果[5-6]。尤其是精细、较复杂的操作,如:腹腔镜

疝修补术中的疝缝合修补和减肥手术中的胃-空肠吻合,dN-
MB较 mNMB有明显优势[7-8]。理论上,手术条件改善可降低

术中并发症。然而,Fuchs-Buder等发现虽然SRS和术中并发

症发生率有相关性,但并未有证明 mNMB与并发症之间的直

接关系[8]。另一项供肾手术的患者中可以看出dNMB的并发

症例数明显比 mNMB少(表2),可能样本量太小,两组结果无

统计学差异(P<0.05)[9],仍需要大样本研究加以验证。

1.1.2 对腹腔镜患者预后的影响 IAP在12
 

mmHg~15
 

mmHg水平也可引起心输出量下降、肺顺应性降低、术后肩痛

(Post
 

laparoscopic
 

shoulder
 

pain,PLSP)及机体免疫炎症等不

良反应。国际腹腔镜手术操作指南建议在充分暴露手术视野

前提下,选择最低有效IAP,而非常规IAP[10]。Lindekaer等[2]

研究发现dNMB在8
 

mmHg气腹压下所测量的脐部至骶骨岬

的距离与mNMB在12
 

mmHg气腹压条件下相当,dNMB有利于
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表1 外科手术评分

Table
 

1 Surgical
 

score

评分 SRS分级

1
极差,手术视野不可见,有严重肌肉收缩、咳嗽、体动,必须额外

增加肌松药。

2
差,手术视野可见,有严重肌肉收缩和(或)体动,必须额外增加

肌松药。

3
中,手术视野尚可,有肌肉收缩和(或)体动,有必要额外增加肌

松药。

4
良,手术视野宽阔,偶尔有肌肉收缩和(或)体动,不需要额外增

加肌松药。

5
优,手术视野宽阔,没有任何肌肉收缩和体动,不需要额外增加

肌松药。

表2 腹腔镜gonshrng手术期间 mNMB及
 

dNMB条件下并发症例数

的比较

Table
 

2 Comparison
 

of
 

complications
 

with
 

mNMB
 

and
 

dNMB
 

during
 

laparoscopic
 

surgery

并发症 mNMB组(n) dNM组(n)
需要升高IAP 10 7
中转开腹 2 0
术中血管损伤 4 0
输尿管损伤 1 1
术后并发症 3 1

低IAP的使用,临床研究常采用dNMB联合低IAP方式,是否

能转化为良好的临床结局一直是近几年的热点问题。
 

dNMB
对患者呼吸和循环功能的改善能力颇受学界关注,多项研究表

明,dNMB与 mNMB相比可显著降低术中机械通气时气道压

力并改善肺顺应性[11-12],但会延长肌松恢复时间[12]。目前仅

有Cho等[13]在腹腔镜结直肠手术中,评估了dNMB对患者心

功能的影响,发现相较 mNMB,dNMB对患者在循环功能方面

没有明显的优势,该研究患者术中体位为头低脚高位,回心血

流量增加,可能部分补偿了IAP引起的回心血流量降低。dN-
MB对患者术后呼吸和循环功能的影响尚不明确,仍需探讨。

术后肩痛是腹腔镜术后最常见的并发症之一,发生率达63.
4%,dNMB有明确的抗PLSP效果。研究发现,腹腔镜妇科手

术患者中dNMB组的PLSP发生率及疼痛程度比 mNMB组

明显降低[14-15]。同样,在腹腔镜前列腺切除术的患者中,采用

dNMB能有效降低术中IAP和PLSP评分,研究者推测dNMB
可通过降低IAP达到减轻PLSP发生率和严重程度的作用。

然而Torensma等[6]在减肥手术患者中观察到,即便保持相同

IAP,dNMB组患者的PLSP疼痛评分也较 mNMB显著降低,

可见dNMB抗PLSP的能力不完全依赖于低IAP。
 

腹腔镜手

术的IAP是介导应激反应的原因之一[16],dNMB是否能降低

其应激反应尚不明确。杨芳等[17]在腹腔镜妇科手术中观察

到,dNMB组和 mNMB组术毕及术后24
 

h的IL-1β、IL-6及

TNF-α的血清浓度均高于术前,但mNMB组TNF-α增高水平

明显高于dNMB组,dNMB可降低TNF-α的分泌。然而,Koo
等[18]却发现dNMB和 mNMB的术后血清炎性因子的升高程

度无差异。由于相关研究少,各种炎性因子血清浓度达峰时间

存在个体差异,未来仍需更多大样本研究讨论dNMB与手术

应激的关系。

1.2 支撑喉显微手术 支撑喉显微手术大多时间短,临床医

生为了缩短手术时间、降低手术费用和避免dNMB引起的副

作用常选择 mNMB,甚至不用肌松剂。但其手术操作精细,要

求精准切除病变,术中肌肉突然收缩、声带和膈肌摆动可引起

咳嗽、喉痉挛等并发症;钢性硬喉镜置入的刺激可导致高血压、

心动过缓等不良事件。
 

dNMB能明显提高支撑喉手术的SRS,

提供安全、静止的优质手术条件。由于喉肌和膈肌对肌松药的

敏感性不如拇指内收肌,即使TOF=0,也会发生声带摆动和

膈肌收缩,因此常规肌松深度无法满足喉显微手术的需求[19]。

研究发现dNMB能够提供比 mNMB更佳的手术操作条件,即
喉镜暴露声门的阻力、暴露困难程度和声带摆动的发生率明显

下降[20]。近期一项多中心RCT得到相似结果,且dNMB组发

生膈肌运动或呛咳次数也明显降低[21]。此外,在高频喷射通

气中,只有dNMB才能确保更快更容易暴露声门,防止术中声

带活动或咳嗽,使气管内高频喷射通气时声带完全松弛静止且

保持开放,从而维持有效的通气和氧合,为手术安全性和质量

做出重大贡献[22]。

1.3 脊柱手术 脊柱毗邻重要的血管神经,其手术常在俯卧

位下完成,俯卧位可引起闭合IAP升高,导致硬膜外静脉丛压

力增加,由于此系统无静脉瓣结构,可引起术中出血量增加,为
降低闭合IAP、减少出血可能需要足够的肌松深度。既往研究

发现,dNMB在脊柱手术中有或无肌松药策略提供了相似的手

术条件,术中气道压、肌张力及体动次数都无明显差异[23]。然

而,近期研究表明dNMB与无肌松或 mNMB相比,SRS更高,

气道压力 更 低,手 术 区 域 渗 血 更 少,术 后 VAS评 分 也 下

降[24-25]。但不得不强调,仅由置钉失误造成脊髓损伤或截瘫

的发生率可达5.0%~6.2%[26-27],术中使用神经电生理监测

能及时减少或防止神经损伤,但过多肌松药物可能干扰监测信

号导致监测失败[28]。脊柱外科神经电生理监测技术的专家共

识建议在脊柱手术中,如单独采用体感诱发电位监护技术(So-
matosensory

 

evoked
 

potential,SEP),术中泵注适量肌松药可

提高SEP信号质量;若采用运动诱发电位、肌电图和SEP等在

内的多模态监护,肌松药仅使用单次插管剂量,尽量避免追加

肌松药[29]。因此,dNMB在脊柱手术中应根据患者和外科需

求谨慎使用。
 

1.4 未破裂脑动脉瘤介入手术 血管介入弹簧圈栓塞术是未

破裂脑动脉瘤的首选治疗方法,手术难度高,即使在全身麻醉

下,置入弹簧圈过程中体动发生率可达30.3%[30],此外,它需

要辅以数字减影血管造影(Digital
 

subtraction
 

angiography,

DSA),即便肌紧张或微小的肌收缩也会影响 DSA的图像质

量。dNMB可有效改善血管介入术DSA的图像质量。Kim等

在58例未破裂脑动脉瘤患者中研究发现,相较 mNMB组,

dNMB组SRS和 DSA 的 图 像 质 量 更 佳;mNMB组 有2例

DSA图像质量不佳需要重新行DSA,有3例肌张力增加,需要

额外给予肌松药,而dNMB组无上述不良事件发生[31]。有研

究发现未破裂脑动脉瘤介入手术并发症的发生率与手术时长

相关[32],推测dNMB在改善DSA图像质量的基础上,可能减
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少手术时间,从而减少围术期并发症,但目前无相关研究,期
待有更多研究关注dNMB对血管介入手术围术期并发症及预

后的影响。

1.5 ICU镇静和急诊气管插管 ICU镇静常辅以镇静镇痛

药,仅在危重患者机械通气,促进人机协调,降低颅内压,减少

氧耗时才用肌松药,急诊气切或气管插管常只辅以局部浸润麻

醉或 镇 静 麻 醉,然 而,都 难 以 避 免 出 现 呛 咳,发 生 率 可 达

40%[33]。对于活动性肺结核、非典及新型冠状病毒(COVID-
19)等患者,呛咳无疑会增加疾病传播[34],有研究者强烈建议

在dNMB的条件下开展COVID-19患者的气管切开术,防止

患者体动或呛咳,降低病原体暴露的风险[35]。虽然缺乏相关

临床研究,但在类似活动性肺结核、非典及新型冠状病毒(CO-

VID-19)等患者的临床操作诊疗中,如支气管镜检查术、气管

插管术、气管切开术、ICU带管翻体位及带管患者断开呼吸机

链接手动通气或吸痰时,使用足量肌松药物使患者制动,防止

体动或呛咳,减少气道暴露时操作者疾病感染的风险是非常有

必要的。

2 深度肌松潜在并发症及预防

长期大剂量使用肌松药,可引起肌松残余、肺不张等肺损

害,因镇静镇痛不充分可发生术中知晓,若配伍大剂量类固醇

可出现四肢软瘫,甚至可出现上下肢腱反射消失或肌肉废用性

萎缩,一般1~2
 

d后可耐药;其最常见的并发症是术后肌松残

余(Postoperative
 

residual
 

curarization,PORC)和术中知晓。

2.1 术后肌松残余及预防 PORC余定义为TOF比率<0.
9,发生率与术中肌松深度和使用肌松剂量呈正相关,即使

mNMB并进行肌松拮抗的情况下,气管拔管时PORC的发生

率也达63.5%[36]。PORC导致呼吸肌无力、呼吸道梗阻和低

氧血症,增加再次插管风险,引起术后肺部并发症,延迟患者康

复。中国ERAS临床实践指南(2021版)强调应用dNMB的前

提是使用肌松监测和肌松特效拮抗药舒更葡萄糖钠[37]。肌松

监测技术为降低PORC的发生率做出了极大贡献。一方面可

辅助麻醉医生精确术中肌松药和术毕肌松拮抗药的使用剂量,

另一方面还可指导拔管时机。研究发现使用肌松监测后,仅有

1.6%的患者在转运至PACU后仍存在PORC,比不使用肌松

监测的人群降低了30.4%[38]。临床常用TOF-WATCH对拇

指内收肌或皱眉肌作为监测对象,在无肌松状态下校准,保持

TOF的3次测量值或2min内变异在5%内,获得稳定的基线,

术中维持每15分钟1次TOF或PTC刺激。作为可视化和精

细化麻醉的一部分,肌松监测在围术期的应用被各指南所推

荐[39-40]。PORC的患者需要在肌松监测指导下给与肌松拮抗

剂。麻醉诱导通常采用罗库溴铵0.6~1
 

mg/kg,dNMB以0.3
 

mg/kg/h初速度滴定,调整维持PTC次数为1~3,mNMB则

单次给与10
 

mg维持TOF次数为1~3[9]。术毕根据PTC和

TOF计数,予以拮抗逆转(表3),一般情况下,新斯的明需联合

0.5~1
 

mg阿托品使用;若为罗库溴铵诱导后立马逆转可以给

到舒更葡萄糖的最大剂量,为16
 

mg/kg[41-42]。

2.2 术中知晓及预防 Wang等[43]发现术中使用肌松药较未

使用肌松药的患者术中知晓发生率更高,dNMB可完全抑制体

动而掩盖镇静镇痛深度不足的临床体征,dNMB有增加术中知

晓的风险,一旦发生术中知晓可导致严重的创伤后应激障碍。

中华医学会麻醉学分会关于术中知晓预防和脑功能监测指南

中建议围术期使用镇静监测手段,术中维持吸入麻醉药呼气末

浓度≥0.7MAC,脑电双频谱指数在40~60水平,并按时给与

镇痛药物来预防术中知晓的发生[44-45]。

表3 肌松监测下拮抗罗库溴铵推荐使用剂量

Table
 

3 Recommended
 

dose
 

of
 

antagonistic
 

rocuronium
 

under
 

muscle
 

re-

laxation
 

monitoring

肌松监测定量计数(次) 新斯的明 舒更葡萄糖钠

TOF=4且稳定无减退 0.02
 

mg/kg

TOF=4且不稳定有减退 0.04
 

mg/kg

TOF=2~3 0.05
 

mg/kg

TOF=1 等待恢复至TOF=2

2
 

mg/kg

TOF=0且PTC≥1 / 4
 

mg/kg

TOF=0且PTC=0 / 等待恢复至PTC=1

3 深度肌松面临的挑战

舒更葡萄糖钠价格昂贵和肌松监测普及率低是限制dN-
MB应用的主要原因。国内外学者构建了舒更葡萄糖钠和术

后肺部并发症的成本模型,发现两者成本大致相同,若考虑新

斯的明逆转肌松等待恢复的时间成本,舒更葡萄糖钠更节省医

疗预算[46-48],此外,严格把控舒更葡萄糖钠使用的临床适应

症,如在需要使用dNMB技术的手术、逆转困难气道插管失败

时的肌松、罗库溴铵和维库溴铵过敏的抢救、甲状腺手术中逆

转肌松以关注重要神经功能等场景制定标准规范,从而进一步

节约成本[49-51]。术中肌松监测普及率低跟其携带不便、操作

繁琐和每 位 医 生 的 观 念、选 择 有 关,目 前 临 床 有 便 携 式 的

NMT探头监测,相信其普及率会大大增加。

4 总结与展望
 

dNMB在腹腔镜下腹膜后、肥胖患者手术及常规手术的精

细复杂操作,支撑喉和高频喷射通气类短小手术及传染性疾病

患者的抢救插管和ICU镇静管理中有明显的优势;虽然dN-
MB有增加PORC和术中知晓的风险,但在配备肌松、麻醉深

度等监测手段和特效拮抗药物的情况下是可以减少或规避的,

在严格把 握 适 应 症 的 情 况 下 使 用 特 效 拮 抗 剂 是 值 得 推 荐

的[52-53];然而,在脊柱椎间融合、矫正畸形、肿瘤髓内组织切除

等高神经损伤风险的手术中应限制dNMB的使用。随着微创

手术的迅猛发展、手术复杂程度和精细度的提高、ERAS理念

的普及,围术期外科手术和机械通气对肌肉松弛程度的要求将

会更加严格,且国产肌松拮抗剂布瑞亭已步入临床,相信dN-
MB的临床应用和科学研究价值会受到更多关注。
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