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全身麻醉术后恶心呕吐发生与防治研究进展
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  [摘 要] 术后恶心呕吐(PONV)是全身麻醉手术后常见的并发症之一,其机制复杂,影响因素众多,可

对患者造成不利影响,降低患者术后满意度。关于PONV的防治并没有确切的用药准则,但是可通过不同药

物联合应用或药物与非药物的联合尽可能降低PONV发生率。因此,了解PONV发生机制及影响因素并进一

步探索预防及治疗方案,可提高患者术后的整体健康水平及生活质量。该文通过对全身麻醉后PONV的发生

及防治研究进展进行了综述,旨在为减少PONV的发生、促进患者术后恢复提供临床参考。
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[Abstract] Postoperative

 

nausea
 

and
 

vomiting(PONV)
 

is
 

one
 

of
 

the
 

common
 

complications
 

after
 

general
 

anesthesia
 

surgery,with
 

complex
 

mechanisms
 

and
 

numerous
 

influencing
 

factors,which
 

can
 

have
 

adverse
 

effects
 

on
 

patients
 

and
 

reduce
 

postoperative
 

satisfaction.There
 

are
 

no
 

exact
 

medication
 

guidelines
 

for
 

the
 

pre-
vention

 

and
 

treatment
 

of
 

PONV,but
 

the
 

incidence
 

of
 

PONV
 

can
 

be
 

minimized
 

through
 

the
 

combination
 

of
 

dif-
ferent

 

drugs
 

or
 

the
 

combination
 

of
 

drugs
 

and
 

non
 

drugs.Therefore,understanding
 

the
 

mechanism
 

and
 

influen-
cing

 

factors
 

of
 

PONV
 

and
 

further
 

exploring
 

prevention
 

and
 

treatment
 

plans
 

can
 

improve
 

the
 

overall
 

health
 

lev-
el

 

and
 

quality
 

of
 

life
 

of
 

patients
 

after
 

surgery.The
 

article
 

reviews
 

the
 

research
 

progress
 

on
 

the
 

occurrence
 

and
 

prevention
 

of
 

PONV
 

after
 

general
 

anesthesia,aiming
 

to
 

provide
 

clinical
 

reference
 

for
 

reducing
 

the
 

occurrence
 

of
 

PONV
 

and
 

promoting
 

postoperative
 

recovery
 

of
 

patients.
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  随着麻醉技术和安全性的提高,人们开始注重对

术后麻醉并发症的管理,术后恶心呕吐(PONV)是一

种发生于术后的胃肠功能紊乱,尽管在过去25年中

引入了不同药物类别的新型止吐药,但PONV仍然

是围手 术 期 的 一 个 重 要 问 题[1]。过 去 研 究 表 明,

PONV的发生受患者、手术及麻醉多方面影响,发生

率为20%~37%,而在某些大手术和高危患者中,其
发生率更高[2]。虽然PONV具有自限性,但是作为

全麻(全身麻醉)术后最常见的并发症之一,其会导致

一系列不利影响,除了会降低患者满意度外[3],还会

引起水、电解质与酸碱平衡紊乱、切口裂开、出血、切
口疝形成、误吸、吸入性肺炎等问题,导致住院时间延

长、医疗费用增加[4]。2020年8月《术后恶心呕吐管

理指南(第4版)》指出,关于PONV的预防及治疗均

应纳入PONV的管理中,但是具体的治疗方案仍不

能下定论。本文通过对全麻后PONV的发生及防治

研究进展进行了综述,旨在为减少PONV的发生、促
进患者术后恢复提供临床参考。

1 PONV的发生机制

呕吐中枢位于延髓,其有2个功能不同的机构,
即神经反射中枢与化学感受器触发区(CRTZ)。引起

PONV的机制较为复杂,目前认为有4条神经传导通

路参与其发生。(1)内脏感受器:包括机械感受器(如
肠胃扩张、炎症损伤等)和化学感受器(如抗生素、内
毒素等),二者均能引起肠内环境变化,继而在迷走神

经的支配下释放化学物质刺激呕吐中枢。(2)前庭迷
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路系统:当头部位置发生变化时,内耳中的运动传入

神经可刺激中枢产生恶心呕吐反应。(3)高级中枢:
视觉、味觉、嗅觉、疼痛、低血压、缺氧及颅内高压等可

通过边缘系统与视觉皮层系统等高级中枢发出神经

传入信号至呕吐中枢。(4)脑干内CRTZ:位于延髓

第四脑室腹侧面极后区的CRTZ由于缺乏完善的血

脑屏障,可接受各种外来的化学物质或药物及内生代

谢产物的刺激,从而引发神经冲动传至呕吐中枢。

2 PONV的危险因素

2.1 患者因素 既往PONV简化风险评分系统高

度预测性危险因素包括:女性、不吸烟、有晕动症或

PONV史、术 后 使 用 阿 片 类 药 物[5]。女 性 性 别 与

PONV发生率增加相关的机制尚不清楚[6];不吸烟者

PONV风险增加的原因则可能与香烟烟雾中的多环

芳烃可诱导细胞色素P450酶、增加致呕性挥发性麻

醉剂的代谢相关[7];而对于既往有晕动症或PONV
史的患者通常容易复发,这可能与其前庭功能异常敏

感性有关[8]。除此之外,患者自身饱胃、焦虑、肥胖等

也与PONV的发生有一定关系[9]。

2.2 麻醉因素

2.2.1 麻醉方法 在行椎管内麻醉时,由于交感神

经被阻滞导致患者低血压,而低血压可通过引起内源

性肾上腺素释放并作用于呕吐中枢而引起恶心呕吐;
全麻由于多种静脉、吸入性麻醉药物的参与,使患者

处于镇静、镇痛的无意识状态,相比于局部麻醉、神经

阻滞及椎管内麻醉等方式有更高的PONV发生率。

2.2.2 麻醉药物 麻醉药物包括吸入性麻醉药及一

些静脉麻醉药品。在HASE等[10]关于大鼠的研究中

发现,异氟烷能增加大鼠后部区域c-Fos的表达,而c-
Fos是一种神经元激活标志物,该标志物的激活可能

与挥发性麻醉剂的催吐作用有关;而笑气可作用于阿

片受体和多巴胺能受体,并通过其弥散作用引起中耳

腔内压力改变及胃肠胀气,从而引起恶心呕吐。此

外,使用一些静脉麻醉药物(如依托咪酯)后,其恶心

呕吐的发生率为30%~40%。氯胺酮不仅可缓解疼

痛,还可降低PONV发生率[11];而丙泊酚可通过抑制

5-HT3 受体、阻断迷走神经核和化学感受器触发区,
达到降低恶心呕吐发生率的目的[12]。

2.3 手术因素

2.3.1 手术种类 腹腔镜手术由于创伤小、术后恢

复快、疼痛较轻等优势,逐渐得到广泛应用。在进行

腔镜手术时,由于气腹的建立及头低脚高位的要求,
会导致颅内压升高,进一步使组胺、5-HT3 等炎性介

质释放,导致脑水肿相关缺血和氧代谢受损,从而引

起PONV的发生[13]。同时,气腹的建立对胃肠道形

成了压迫,而胃内压升高会使胃液反流,直接导致恶

心呕吐的发生。另外,术后残留的二氧化碳气体会引

起高碳酸血症,可刺激胃肠道化学感受器,兴奋催吐

中枢,导致PONV。甲状腺手术后PONV较为明显,
其原因可能与手术时垫高肩部使颈部过伸的体位有

关,该体位使颈前肌肉及椎间孔周围韧带过伸,导致

血管及颈神经根受压,使得脑部血供减少,从而使患

者术后发生头晕、头痛及恶心呕吐。同时,由于术后

颈部组织周围水肿和炎症,通过迷走神经刺激中枢神

经系统引起副交感神经冲动,也会导致恶心呕吐[14]。

2.3.2 手术时长 PHAN等[15]的研究表明,手术时

长每增加30
 

min,PONV发生率会增加60%,其可能

与患者长时间接触麻醉药物及手术创伤刺激产生大

量P物质及5-HT3 等炎性因子有关。

2.4 术后因素 术后疼痛、睡眠障碍、低血压、留置

胃管、早期进食等均可通过不同途径参与PONV的

发生。为了缓解患者疼痛,临床上常使用自控镇痛

泵,其配方主要包含阿片类药物。一项 meta分析结

果显示,术后2
 

h使用阿片类药物的镇痛效果较佳,但
同时PONV发生率将增加20%左右,这是因为阿片

类药物能诱发肠内外周受体的阿片样物质活性,抑制

肠系膜丛中乙酰胆碱的释放,并刺激μ受体,从而降

低肌肉张力和蠕动活性,延迟胃排空[16]。

3 PONV的防治

3.1 药物治疗

3.1.1 5-HT3 受体拮抗剂 第1代5-HT3 受体拮抗

剂包括昂丹司琼、托烷司琼、格雷司琼等,第2代包括

雷莫司琼、帕洛诺司琼等,该类药物主要作用于中枢

化学感受器触发区及胃肠道的5-HT3 受体,因其高选

择性被广泛应用于临床。有研究显示,与使用多巴胺

受体拮抗剂患者相比,使用5-HT3 受体拮抗剂患者发

生恶心呕吐的风险明显减少[17]。研究发现,在治疗

PONV时,0.3
 

mg雷莫司琼的疗效与4
 

mg昂丹司琼

相似[18]。而在多项预防PONV的meta分析中发现,

0.075
 

mg帕洛诺司琼比4
 

mg或8
 

mg昂丹司琼、1
 

mg格雷司琼、5
 

mg或8
 

mg地塞米松、12.5
 

mg多拉

司琼、2
 

mg托烷司琼和0.3
 

mg雷莫司琼更有效,且
当吸入麻醉药联合帕洛诺司琼使用时,可降低PONV
发生率[19-22]。

3.1.2 多巴胺-D2 受体拮抗剂 多巴胺-D2 受体拮

抗剂包括莫沙必利、多潘立酮、氟哌啶醇、氟哌利多

等。甲氧氯普胺是临床上较常用的药物,其除拮抗多

巴胺-D2 受体外,同时还具有5-HT4 受体激动效应,
对5-HT3 受体有轻度抑制作用,可作用于CRTZ中

多巴胺受体而提高阈值,具有强大的中枢性止吐作

用。同时,甲氧氯普胺作用在上消化道,可提高静息

状态下胃肠道括约肌的张力,使食管下端压力增加,
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阻滞胃-食管反流,加强胃肠蠕动,促进胃排空。有研

究显示,使用25
 

mg或50
 

mg甲氧氯普胺联合8
 

mg
地塞米松预防PONV的效果优于单独使用8

 

mg地

塞米松,但值得注意的是,大剂量甲氧氯普胺会增加

锥体外系并发症发生率[23]。

3.1.3 抗组胺类药物 抗组胺类药物包括苯海拉

明、异丙嗪、环丙嗪、多西拉敏等,该类药物可与组织

释放的组胺竞争 H1 受体,拮抗组胺对胃肠道平滑肌

收缩或痉挛影响,同时可抑制延髓的催吐化学感受

区,从而起到止吐作用。一项调查2种剂量苯海拉明

(25
 

mg和50
 

mg)对门诊腹腔镜妇科手术患者术后恢

复情况影响的研究显示,50
 

mg剂量组PONV发生率

低于安慰剂组,但各组恢复情况无显著差异[24]。

3.1.4 M胆碱能受体拮抗剂 阿托品、东莨菪碱、戊
乙奎醚等抗胆碱类药物不但能抑制 M 胆碱能受体和

乙酰胆碱释放,还可阻滞前庭的冲动传入。对26个

随机对照试验的数据进行综合分析时发现,经皮给予

东莨菪碱可显著降低PONV发生率,但临床医生应

该避免对某些围手术期患者(如儿童、老年人)使用该

类药,其常用类型为东莨菪碱贴剂,多于术前晚上或

术前2~4
 

h使用,其不良反应主要是口干和视力模

糊[25]。

3.1.5 神经激肽-1(NK-1)受体拮抗剂 NK-1受体

拮抗剂包括阿瑞吡坦、罗拉匹坦等,其主要与NK-1受

体高选择性结合,从而拮抗P物质,降低恶心呕吐发

生率。但在实际临床工作中,阿瑞吡坦多用于预防高

度致吐性抗肿瘤化疗的初次和重复治疗过程中出现

的急性和迟发性恶心呕吐。

3.1.6 阿片受体拮抗药 阿片类药物可增加PONV
发生率,其拮抗剂如纳诺酮、纳美芬则通过结合相应

受体,阻断突触前阿片肽的自身负反馈通路,抑制钙

通道,导 致 细 胞 膜 超 极 化,从 而 降 低 PONV 发 生

率[26]。在BARRONS等[27]的一项 meta分析中发

现,低剂量的纳洛酮在预防PONV方面无作用。胡

友洋等[28]研究发现,术前给予0.2
 

μg/kg纳美芬可增

强舒芬太尼的镇痛作用,减少术中舒芬太尼的用量,
可提高苏醒质量,降低PONV发生率。因此,关于该

类药物的止吐效果或许需要更多的研究。

3.1.7 其他类型止吐药 由于PONV的发生机制

涉及多条通路,相应的止吐药更是种类繁多,除了上

述药物,其他常见类型还包括以下几种。(1)糖皮质

激素:常用的如地塞米松和甲强龙。目前还不清楚地

塞米松在呕吐途径中的特异性受体,其止吐作用或许

是通过内啡肽的释放及抑制炎性介质的释放有关。
一项关于小剂量甲氧氯普胺联合地塞米松及单用甲

氧氯普胺的止吐作用研究显示,研究组24
 

h的恶心呕

吐总发生率显著低于对照组(63%
 

vs.
 

24%)[29]。对

于手术患者,应在麻醉诱导时早期预防性给予地塞米

松[30]。此外,在进行微血管减压手术时,甲强龙与托

烷司琼联合止吐的疗效强于单独用药[31]。(2)右美托

咪定:该药是一种相对选择性α2-肾上腺素受体激动

剂,除了具有镇静镇痛作用外,还可通过以下多条路

径降低恶心呕吐发生率,如抑制蓝斑核释放去甲肾上

腺素[32],通过中枢和外周抑制交感神经兴奋[33],减少

阿片类药物的使用[34]。DALAEI等[35]在一项随机试

验中研究了咪达唑仑联合麻黄碱、地塞米松和右美托

咪定对腹腔镜胆囊切除术患者血流动力学的影响及

止吐作用,结果显示,右美托咪定在降低PONV发生

率和加强镇静方面能够发挥作用。(3)加巴喷丁类药

物:曾敏等[36]研究了80例神经外科开颅手术患者应

用加巴喷丁作为止吐剂对PONV的影响,结果显示,
加巴喷丁组术后0~2

 

h及2~24
 

h恶心呕吐发生率

及严重程度显著低于对照组。由于加巴喷丁类药物

与阿片类药物等中枢神经系统(CNS)抑制剂联合使

用时,有呼吸抑制风险,因此二者联合使用时需要提

高警惕,尤其是在老年患者中[32]。

3.2 非药物治疗
 

3.2.1 穴位疗法 中医降低PONV发生率的最常

见方法是穴位疗法。宋珂珂等[37]的一项meta分析研

究了穴位刺激与止吐药防治PONV的效果,结果显

示,穴位刺激较止吐药可降低术后早期呕吐发生率,
而在术后早期恶心、术后后期恶心及术后后期呕吐发

生率及术后补救止吐药物使用率方面,二者无显著差

异,单独内关穴刺激与止吐药防治PONV的有效性

同前。该研究还发现,与单独应用止吐药比较,穴位

刺激联合止吐药可显著降低术后恶心及术后呕吐发

生率。

3.2.2 芳香疗法 在缓解治疗结束时恶心严重程度

方面,芳香疗法可能与安慰剂具有相似的疗效,而且

能有效减少对急救止吐药的需求,但该结论需要更多

的研究来支持[38]。KARAMAN等[39]研究发现,芳香

疗法作为治疗PONV的补充或替代疗法,能有效改

善患者恶心评分,并且治疗组在呕吐和止吐药物需求

方面与对照组有显著差异。

3.2.3 补液 围手术期静脉补充液体可能是预防

PONV的简单干预措施。有中等确定性证据表明,在
接受门诊或短期住院手术的全麻ASA

 

Ⅰ~Ⅱ级患者

中,围手术期补充晶体液体可降低恶心呕吐发生率,
并且该措施或许还能降低PONV药物治疗的需求及

相关风险[40]。与晶体输液相比,围手术期胶体输液未

能降低PONV发生率,但是二者的作用因麻醉持续

时间不同而不同:在麻醉时间超过3
 

h的亚组中,与晶
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体输液相比,胶体输液显著降低了PONV发生率;在
麻醉时间小于3

 

h的亚组中,二者无显著差异[41]。这

或许对于临床工作有一定指导意义。

4 小  结

PONV作为全麻术后最常见的并发症之一,其机

制复杂,影响因素众多,虽然可供选择的治疗方案有

很多,但始终无法完全消除。关于PONV的防治并

没有确切的用药准则,但是可通过不同药物联合应用

或药物与非药物的联合尽可能降低PONV发生率。
本课题组在术后随访工作中发现,患者发生PONV
的时机或许存在节律分布,这为后续的工作提供了方

向。或许可通过在高发时间段预先给予止吐药来达

到降低PONV发生率的目的,这对提高患者术后舒

适感、促进快速康复、改善患者生活质量具有科学

意义。
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