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米库氯铵用于老年患者的肌松残余作用研究 *
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摘要 目的：观察持续输注米库氯铵在老年患者麻醉恢复期的肌松残余作用，探讨其与血浆假性胆碱酯酶活性的相关性。方法：选

择拟行择期腹腔镜下胃肠肿瘤切除手术的老年患者 48例，ASAI-II级，随机分成持续输注米库氯铵组(M组)和持续输注顺苯磺酸

阿曲库铵组(C组)，每组 24例。采用 4个成串刺激尺神经，通过拇内收肌的收缩反应以监测 TOFR值(T4/T1)。记录两组患者围拔

管期血流动力学变化、脑电双频指数（BIS）、神经肌肉功能的恢复及术后不良反应等。M组在麻醉诱导前和拔管时分别采集动脉

血并检测血浆假性胆碱酯酶活性（D1和 D2）。结果：两组患者年龄、身高、体重、BMI、手术时间、失血量、术毕体温、输液量以及 D1

和 D2的比较，差异无统计学意义(P>0.05)。两组 D1与 D2的差值 D与输液量明显相关，具有统计学意义(r=0.425，P<0.05)；M组

的临床时效、恢复指数、TOFR恢复到 0.7的时间、TOFR从 0.7恢复到 0.9的时间和停药至拔管时间均明显小于 C组(P<0.05)；血

浆假性胆碱酯酶活性（D1和 D2）分别与临床指数、恢复指数、TOFR恢复到 0.7的时间、TOFR从 0.7恢复到 0.9的时间、停药至拔

管时间相关性不大(P>0.05)，M组肌松残余发生率相对低(P<0.05)。结论：在老年患者全身麻醉手术的围拔管期，米库氯铵的肌松

恢复时间短于顺式阿曲库铵，肌松残余作用相对较少，并与血浆假性胆碱酯酶活性有相关性。
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Study of Neuromuscular Blockade of Mivacurium in the Aged Patients
Undergoing General Anesthesia*

To observe the advantage of recovery of neuromuscular blockade of Mivacurium continuous venous
infusion in the aged patients undergoing general anesthesia during extubation and investigate the relationship between the recovery and

the plasma cholinesterase. 48 female patients scheduled for gastroenteric tumor resection under laparoscopic surgery were

randomized into two groups (n=24 each group). The patients in group C were given Cisatracurium Besilate continuous infusion and the

patients in group M were administered with Mivacurium continuous infusion. The contract reaction of adductor pollicis was monitored

through train-of-four ratio (TOFR) by stimulating ulnar nerve. The MAP, HR, BIS, condition of recovery from neuromuscular blockade，
untoward effect after operation, the activity of the plasma cholinesterase was recorded at the time of induction of anaesthesia and

extubation. There was no difference in the age, height, weight, operation time, hemorrhage, temperature, fluid infusion volume.

Group M was lower than group C obviously at the recovery of TOFR to 25%, recovery index time, to 70%, 70% to 90%, the time from

stopping infusion to extubation. To a certain extent, the activity of the plasma cholinesterase（D1 and D2）appeared to be negatively
related to the time of the recovery of TOFR to 25 %, recovery index time, to 70 %, 70 % to 90 % and the time from stopping infusion to

extubation, but it was not statistically significant (P>0.05). The incidence of postoperative residual curarization was lower in group M

(P<0.05). In the aged patients undergoing general anesthesia during extubation, the recovery from neuromuscular blockade

by continuous infusing Mivacurium is fast and the postoperative residual curarization is less, which is related to the activity of the plasma

cholinesterase.
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前言

术后肌肉松弛药残余作用（postoperative residual curariza-

tion,PORC）[1]即在全身麻醉中应用肌肉松弛药物后，在术后拔

出气管导管一段时间内，由于神经肌肉功能尚未恢复至正常水

平而造成的呼吸、视觉、吞咽等功能受限的现象。米库氯铵[1](美
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维松，mivacurium)为新型非去极化肌肉松弛药，具有起效较

快、作用时间短，通过血浆假性胆碱酯酶（pseudocholinesterase，
PChE）代谢，是目前临床为缩短麻醉恢复期较为理想的肌肉松

弛药。米库氯铵虽为短时效肌松药（肌松维持 15-20 min），但是

在老年患者 PChE活性相对于成年人低，应用时其恢复时间延

长 20 %-30 %[1]；顺式阿曲库铵为中时效肌松药（肌松维持

25-40分钟），但是因为其独特的霍夫曼降解途径，在老年患者

和成年人的恢复时间上无差异[2]。临床研究认为，长时效肌松药

会显著增加 PORC，而中短时效的肌松药可以避免临床有意义
的 PORC。那么，理论上肌松恢复时间接近的两种肌松药在老

年患者这类特殊人群的临床应用中肌松恢复是否有差异？短时

效肌松药是否比中时效肌松药在避免老年患者的肌松残余作

用方面更有优势？本研究拟观察米库氯铵应用于老年患者全麻

的肌松恢复情况，并与顺式阿曲库铵比较，同时，探究 PChE活
性与肌松恢复相关性。

1 资料与方法

1.1 临床资料

本研究经医院伦理委员会批准，并获得患者知情同意。选

择我院 2015年 11月 -2016年 04月拟行腹腔镜下胃肠肿瘤切
除手术的老年患者 48例为研究对象，其中男 25例，女 23例；

年龄 60-76 岁；体重 53-73 Kg；美国麻醉师协会 ASA 分级 I-II

级；其中胃 18例，乙状结肠癌 14例，直肠癌 16例。排除标准：

（1）收缩压≥ 180 mm Hg 或 <90 mm Hg，舒张压≥ 110 mm Hg

或 < 60 mm Hg；（2）严重的心、脑、肝、肾、肺、内分泌疾病（心功

能 II级以上，肝功能 Child-Pugh分级 A级以上，肾功能 CKD1

期以上，中重度的肺通气功能障碍）及电解质紊乱、贫血、严重

感染者；（3）困难气道患者（如 Mallampati气道分级 III级、气道

畸形等）；（4）既往有慢性过敏性疾病史（如：哮喘、过敏性皮肤

病）；（5）有精神病史、酗酒史或长期精神类药物、慢性镇痛药物

服用史；（6）有神经肌肉系统疾病、使用可影响神经肌肉传导功

能的药物（如：氨基糖甙类抗生素、多粘菌素、林可霉素等抗生

素以及苯妥英钠、卡马西平等抗惊厥药和抗精神失常药）的患

者；（7）松监测部位的外伤、手术史或者发育不全、畸形等影响

肌松检测的患者；（8）有恶性高热倾向；（9）对试验药物过敏或

有其他禁忌症；（10）过去 30天之内参与了另外的药物临床研

究。剔除标准：（1）不符合入组标准或符合排除标准者；（2）监测
记录不能顺利完成者或记录不完整，以致无法作出药效和安全

性评价者；（3）研究过程中自行退出研究者；（4）PChE活性异常

者；（5）术中因出血量大需要输血者；（6）术中改变手术方式（开

腹）者；（7）手术时间小于 2小时或者大于 8小时。采用随机数

字表法随机分为 2组。试验组(M组)：米库氯铵组 24例；对照

组(C组)：顺式阿曲库铵组 24例。
1.2 方法

术前患者均禁食 12 h禁饮 4 h。入室前 30 min静脉东莨菪

碱 0.3 mg，地塞米松 10 mg，盐酸托烷司琼 2 mg。入手术室后桡

动脉穿刺，进行常规生命体征监测体温、有创血压、心电图、血

氧饱和度（SpO2）、呼气末二氧化碳（PETCO2）、脑电双频指数

（bispectral index score, Bis）、四个成串刺激（TOF，频率 2 Hz，波

宽 2 ms，电流强度 50 mA，串间间隔 15 s，调校 TOF第一个颤

搐反应的高度（T1）100 %）监测左侧外展前臂尺神经拇内收肌

收缩情况，包裹前臂保持大鱼际肌皮温不低于 32 ℃、面罩吸氧
去氮。静脉注射咪达唑仑 0.05 mg/kg，依托咪酯 0.3 mg/kg，舒芬

太尼 0.5 滋g/kg，待患者睫毛反射消失后启动肌松检测，试验组

给予米库氯氨 0.15 mg/kg[3]静脉滴注，注射时长 >30 s；对照组

给予顺式阿曲库铵 0.15 mg/kg[4]静脉滴注。辅助呼吸至 T1<5 %

时行气管插管，机械控制呼吸。两组均七氟醚吸入麻醉 +静脉

泵注瑞芬太尼 0.05-0.2 滋g/kg/min，当 T1有恢复即开始持续泵

注肌松药，M 组米库氯铵 0.2-0.6 mg/kg/h，C 组顺式阿曲库铵
0.06-0.12 mg/kg/h [4]，术中根据肌松监测调整肌松药浓度，使

T1<5 %范围内。两组均维持至 Bis值为 40-60，呼气末二氧化碳

分压为 35-45 mmHg，血流动力学波动范围不超过基础值的 20

%。术中采取保温措施，维持患者体温 36.8-37.4 ℃，肌松检测处

皮肤温度高于 32 ℃。手术结束前 10 min停止肌松药泵注，并

进行肌松的检测，术后不给予肌松拮抗药。手术结束前 5-10

min停止输注瑞芬和七氟醚。

当手术结束后，通过 Steward苏醒评分，Ramsay镇静评分，

判断拔管，患者自主呼吸、肌力、意识、咳嗽、吞咽反射均恢复，

TOF比值 >70 %，Bis恢复至 70~80之间，脱氧观察 5-10分钟，

血氧饱和度无明显下降，与病人术前基本状况相比，血氧饱和

度在可接受范围内，气道及口内分泌物基本清除干净时，拔除

气管导管，转移至 PACU观察半小时后送返病房。

记录各组肌松恢复指标：临床时效（T1）(第一个肌颤搐恢

复到 25 %的时间)、恢复指数（T2）(第一个肌颤搐从 25 %恢复到
75 %的时间)，记录各组 TOFR(即第 4个肌颤搐高度与第 1个

肌颤搐高度的比值)恢复到 0.7的时间（T3）、TOFR从 0.7 恢复

到 0.9的时间（T4）、停药至拔管时间（T5）和拔管时 TOFR。试验

组在麻醉诱导前和拔管时分别采集动脉血并检测 PChE 活性

（D1和 D2）。
1.3 统计学方法

采用 SPSS13.0软件进行统计学分析，计量资料以（均数±

标准差）表示，组间比较采用单因素方差分析，组内比较采用重

复测量设计的方差分析，计数资料的比较采用卡方检验，非正

态分布资料采用秩和检验，以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 基本资料和手术情况的比较
2组患者年龄、身高、体重、BMI的比较，差异无统计学意

义（P>0.05，见表 1）。2组患者手术时间、失血量、术毕体温、输

液量、D1和 D2的比较，差异无统计学意义（P>0.05，见表 2）。2

组 D1与 D2的差值 D与手术时间、输液量、失血量的相关性分

析显示，D与输液量明显相关，具有统计学意义（P<0.05，见表
3）。
2.2 肌松恢复情况比较

两组临床时效（T1）、恢复指数(T2)、TOFR 恢复到 0.7的时

间(T3)、TOFR 从 0.7 恢复到 0.9的时间(T4)和停药至拔管时间
(T5)比较，M组肌松恢复时间短于 C组。差异均有统计学意义
(P<0.05，见表 4)。
2.3 血浆假性胆碱酯酶活性与肌松恢复的相关性

比较米库氯铵组 PChE 活性（D1 和 D2）分别与临床时效
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表 1 2组患者基本资料比较

Table 1 Comparison of general data of the patients between two groups

Groups case Age (year) Height(cm) Weight(kg) BMI

M 24 66.2± 6.3 164.8± 7.0 57.8± 7.2 21.3± 2.1

C 24 63.6± 5.1 161.9± 7.8 61.1± 9.7 23.3± 3.3

P 0.142 0.186 0.201 0.180

表 2 2组患者手术情况比较

Table 2 Comparison of general data of patients between two groups

Groups case
Operationtime

(min）

Hemorrhage

（mL）

Temperature

（℃）

Fluid infusion

（mL）
Urine output（mL） D1（U/L） D2（U/L）

M 24 294.5± 70.0 111.0± 98.1 36.6± 0.6 1941.7± 470.8 629.2± 260.8 5129.1± 1633.6 4656.9± 1406.3

C 24 296.8± 66.1 168.3± 118.7 36.7± 0.4 1863.6± 538.6 518.3± 208.4

p 0.911 0.082 0.986 0.603 0.120

表 3 M组 D1与 D2的差值(D)与手术相关因素的相关性

Table3 The Relationship between factors related to the operation and difference (D) between D 1 and D2 of M group

Groups Operation time(min) Fluid infusion(mL) Hemorrhage(mL)

r 0.157 0.425 0.077

P 0.296 0.003 0.611

表 4 2组肌松恢复情况比较

Table 4 Comparison of the recovery from neuromuscular blockade of the patients between two groups

Groups Cases T1（min） T2（min） T3（min） T4（min） T5（min）

M 24 11.3± 4.0 19.2± 3.9 27.0± 5.6 18.4± 5.0 35.2± 9.8

C 24 17.2± 6.4 36.2± 12.4 37.9± 10.1 20.4± 5.1 42.8± 9.4

p 0.000 0.000 0.000 0.003 0.010

表 5 米库氯铵组血浆假性胆碱酯酶活性与肌松恢复的相关性

Table 5 The Relationship between activity of PChE and the recovery from neuromuscular blockade in M group

Groups T1 T2 T3 T4 T5

r1 -0.403 -0.144 -0.226 -0.314 -0.244

p1 0.051 0.502 0.289 0.135 0.251

r2 -0.386 -0.105 -0.206 -0.319 -0.241

p2 0.062 0.625 0.333 0.128 0.256

（T1）、恢复指数（T2）、TOFR 恢复到 0.7 的时间（T3）、TOFR 从
0.7恢复到 0.9的时间（T4）、停药至拔管时间（T5）的相关性（相

关系数分别为 r1和 r2），结果显示，血浆假性胆碱酯酶活性（D1

和 D2）分别与 T1、T2、T3、T4、T5和拔管时 TOFR均有一定的负

相关性，但没有统计学意义(P>0.05，见表 5)。

2.4 肌松检测 TOFR比较

两组术毕时、拔管时、拔管后 5 min、10 min、30 min 5个时

间点（F1、F2、F3、F4、F5）的 TOFR比较，M组 TOFR高于 C组。

差异有统计学意义(P<0.05，见表 6)。
2.5 残余肌松发生率比较

两组术毕时、拔管时、拔管后 5 min、10 min、30 min 5个时

间点（F1、F2、F3、F4、F5）的 TOFR<0.7 和 TOFR<0.9 的发生率

比较，结果显示，M组 F2、F3时间点 TOFR<0.7的发生率低于

C组，M组 F5时间点 TOFR<0.9的发生率低于 C组，比较差异

有统计学意义(P<0.05，见表 7)。

3 讨论

米库氯铵作为短效肌松药，常用于短小手术麻醉[5]，麻醉维

持过程中长时间持续输注体内亦无蓄积[6]。本研究样本为手术

时间均大于 2小时的老年患者，给予米库氯铵 0.2-0.3 mg/kg/h

的小剂量长时间持续输注，即可获得满意肌松效果，且无不良
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表 6 2组肌松检测 TOFR的相比

Table 6 Comparison of the TOFR of the patients between two groups

Groups Cases F1（%） F2（%） F3（%） F4（%） F5（%）

M 24 6.3± 4.2 52.5± 3.4 68.0± 5.8 76.0± 7.4 89.0± 7.6

C 24 4.3± 3.1 57.6± 8.9 64.0± 5.3 70.4± 6.4 83.1± 8.4

t 1.789 2.513 2.248 2.750 2.485

p 0.008 0.016 0.030 0.009 0.017

反应的发生。这可能与老年患者神经肌肉接头出现退行性改

变，老年患者肌松药的代谢减慢及药物表观分布容积发生改变

等因素有关[7]。同时，这也印证了 60岁以下患者应用米库氯铵

的恢复指数显著短于本研究的试验组[8]。Adamus M关于罗库

溴铵研究[9]显示，围拔管期仅有不到 10 %的患者 TOFR大于 80

%，并发现发生肌松残余的患者主要集中在老年人。本试验的

研究对象是老年人，采用 TOFR作为监测肌松的方法时发现，

所有患者拔管时 TOFR<0.9，存在肌松残余，这都与上述老年患

者的生理特点有关。

国内研究表明[10]，在中等时效的肌松药中，与罗库溴铵、维

库溴铵相比，应用顺式阿曲库铵的老年患者肌松恢复更好，肌

松残余发生率低，而且具有无血浆组胺释放的优势。顺式阿曲

库铵虽然为中时效肌松药（肌松维持 25-40分钟），但是因为其

独特的霍夫曼降解途径，在老年人和年轻人的恢复时间上无差

异[2]；而米库氯铵虽为短时效肌松药（肌松维持 15-20分钟），但

是在老年患者应用时其恢复时间延长 20 %-30 %[1]。我们的研

究结果表明，虽然理论上两者肌松维持时间相近，但是在同样

的肌松恢复标准下拔管，应用米库氯铵的老年患者肌松恢复时

间明显短于应用顺式阿曲库铵者；同时，米库氯铵组的肌松残

余发生率相对顺式阿曲库铵低，这说明老年患者应用米库氯铵

可以减少残余的发生，加速患者全麻术后康复。

米库氯铵可迅速被 PChE分解代谢，同时又受性别[11]、药物

之间相互作用[12]等多种因素影响。国外 Maddineni VR[13]认为老

年人 PChE活性尽管在正常范围之内，但比成年人低 26 %，恢
复指数的延长与老年人肝脏合成 PChE的能力下降有关。本研
究结果表明，应用米库氯铵的老年患者，PChE活性（D1和 D2）
分别与临床时效、恢复指数、TOFR恢复到 0.7的时间、TOFR

从 0.7恢复到 0.9的时间、停药至拔管时间均有一定的负相关
性，这提示麻醉医师在老年患者应用米库氯铵时，应该关注生

化检验结果中的 PChE活性，这对于肌松恢复具有预期的指导

作用。而与 PChE活性没有统计学意义，可能是停药后的短时

间内肌松恢复受到神经肌肉功能的个体差异、体温、残余镇静

药物、手术刺激等影响因素的程度不同以及样本量相对较小的

原因。PChE活性与手术相关因素的分析结果提示，术中输液量

与 PChE活性相关，术中大量补液的患者应考虑到其术后肌松

的恢复可能延时。米库氯铵会影响心血管系统[14]，致短暂的低

血压和心动过速[15,16]，使用米库氯铵的患者需要在手术过程中

保证血流动力学稳定[17]。我们的观察中没有发现与米库氯铵相

关的此类心血管事件。此外，应用肌肉松弛药拮抗剂是拮抗老

年患者肌松残余的常规做法[18]，国外学者 Lessard MR[19]认为成

年患者应使用新斯的明拮抗米库氯铵的残余肌松，而国内李亚

娟[20]等认为此举无益。新斯的明对于老年患者米库氯铵术后的

肌松残余拮抗是否有益仍需进一步研究。

综上所述，在老年患者全身麻醉手术的围拔管期，米库氯

铵的肌松恢复时间短于顺式阿曲库铵，肌松残余发生率相对较

低。
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