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Abstract
The aim of the presented review is to highlight the clinical problem of postoperative residual curarization (PORC) 
following general anaesthesia in the elderly. Possible complications of PORC are described along with age-induced 
changes in pharmacokinetics of long and intermediate-acting neuromuscular blocking agents. This is intended to 
facilitate the selection and to promote appropriate intraoperative use of muscle relaxants in patients over the age 
of 65 years. 
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Osoby w wieku podeszłym stanowią coraz liczniejszą 
grupę chorych poddawanych procedurom zabiegowym [1]. 
Wśród niezbędnych składowych znieczulenia ogólnego wy-
mienia się zniesienie świadomości, bólu, unieruchomienie 
i stabilność hemodynamiczną [2]. Blokada przewodnictwa 
nerwowo-mięśniowego służy tym dwóm ostatnim celom. 
Zapewnia dobre warunki do udrożnienia dróg oddecho-
wych i operacyjne, umożliwiając tym samym zmniejszenie 
dawek anestetyków wziewnych i dożylnych. Ma to istotne 
znaczenie u chorych powyżej 65., a zwłaszcza 75. roku ży-
cia. Są oni bowiem szczególnie wrażliwi na niepożądane 
działanie anestetyków [3], w tym upośledzenie czynności 
skurczowej serca i hipotensję, co grozi niedokrwieniem 
mięśnia sercowego i ośrodkowego układu nerwowego [4].

Niestety, wraz z wiekiem zwiększa się także ryzyko wy-
stąpienia resztkowej blokady przewodnictwa nerwowo-
-mięśniowego (PORC, postoperative residual curarization) [5], 
która obok niepożądanych śródoperacyjnych powrotów 

świadomości [6] należy do najistotniejszych klinicznie powi-
kłań zastosowania środków zwiotczających mięśnie szkiele-
towe. Przedłużająca się blokada, definiowana obecnie jako 
wskaźnik TOFR (train of four ratio) < 0,9, a we wcześniejszych 
źródłach jako TOFR < 0,7, może prowadzić do poważnych 
powikłań ze strony układu oddechowego w okresie poope-
racyjnym [7] i wydłużać hospitalizację. Dobra znajomość 
specyfiki stosowania środków blokujących przewodnictwo 
nerwowo-mięśniowe u chorych w podeszłym wieku jest 
więc niezbędna w codziennej praktyce anestezjologicznej. 

Kliniczne aspekty farmakokinetyki 
środków zwiotczających  
w procesie starzenia

Dawki niedepolaryzujących środków zwiotczających, 
zarówno o budowie steroidowej, jak i benzyloizochino-
linowej, niezbędne do wywołania maksymalnej blokady, 
czyli 95% redukcji odpowiedzi mięśnia na bodziec (ED95, 
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effective dose95) nie różnią się istotnie pomiędzy osobami 
w wieku podeszłym i młodszymi [8, 9]. Sugeruje to, że fi-
zjologia złącza nerwowo-mięśniowego i tym samym far-
makodynamika środków zwiotczających nie zmieniają się 
znacząco z wiekiem. 

U chorych w wieku podeszłym obserwuje się natomiast 
istotne zmiany w zakresie farmakokinetyki tych leków. 
Zmniejszonemu rzutowi serca towarzyszy ograniczenie 
perfuzji mięśni [3]. Należy zatem oczekiwać wydłużenia 
czasu do osiągnięcia maksymalnej blokady po podaniu 
leku [10, 11]. Dawki intubacyjne środków zwiotczających 
wynoszą jednak z reguły dwukrotność, a nawet trzy lub 
czterokrotność dawki ED95. Nie tylko skraca to czas do uzy-
skania maksymalnej blokady, co wykorzystuje się podczas 
szybkiej indukcji przy użyciu sukcynylodwucholiny lub ro-
kuronium [12, 13], ale może również niwelować różnice 
pomiędzy chorymi młodymi i tymi w podeszłym wieku. 
Wykazano, że rokuronium, wekuronium i miwakurium poda-
ne w typowych dawkach intubacyjnych wywołują blokadę 
nerwowo-mięśniową równie szybko w obu tych grupach 
wiekowych [14−16]. 

Począwszy od 40. roku życia w tempie 1% rocznie postę-
puje ograniczenie rezerwy czynnościowej narządów [17]. Po 
75. roku życia nabiera to dużego znaczenia dla klinicznego 
czasu trwania blokady [18]. Zmniejszenie wydolności wątro-
by i nerek przekłada się na zmniejszony klirens, wydłużony 
czas półtrwania i w konsekwencji kliniczny czas działania 
(czas do powrotu 25% pierwotnej amplitudy odpowiedzi 
mięśnia) leków zwiotczających [19].

Aminosteroidy
Pankuronium, długodziałający aminosteroid, ma nie 

tylko przedłużony klirens i kliniczny czas działania [20] u cho-
rych w podeszłym wieku, lecz stwarza także ryzyko rekura-
ryzacji. Jest ono minimalne przy zastosowaniu leków krócej 
działających, dlatego pankuronium zostało w dużej mierze 
wyparte przez aminosteroidy o pośrednim czasie działania. 

Rokuronium, obecnie najczęściej stosowany na świe-
cie środek blokujący przewodnictwo nerwowo-mięśniowe 
o budowie steroidowej, ma wydłużony czas działania u cho-
rych w zaawansowanym wieku. Wynik najwcześniejszego 
badania nad profilem farmakokinetycznym tego leku u osób 
powyżej 70. roku życia [21] dowiódł, że średni czas sponta-
nicznego powrotu 90% amplitudy odpowiedzi mięśnia przy-
wodziciela kciuka na pojedynczy bodziec supramaksymalny 
wynosił 74,4 min wobec 47,9 min u chorych w przedziale 
wiekowym 27−58 lat. Z kolei w praca Yamamoto i wsp. [22] 
wykazano, że po upływie od 1 do 2 godzin od podania ostat-
niej dawki podtrzymującej lub zatrzymania wlewu ciągłego 
rokuronium wartości wskaźnika TOF < 0,9 występowały aż 
u 75% chorych pomiędzy 65. a 85. rokiem życia i tylko u 33% 
w grupie w wieku 20−48 lat. Zależność czasu klinicznego 

trwania blokady od wieku po użyciu intubacyjnej dawki 
rokuronium zaznacza się jeszcze wydatniej u chorych z nie-
wydolnością nerek [23]. Również blok intensywny, tj. średni 
czas do uzyskania pojedynczej odpowiedzi po stymulacji 
tężcowej (post-tetanic count, PTC = 1) wywołany rokuronium 
utrzymuje się dłużej u chorych po 70. roku życia [24].

Pododbnie jak rokuronium, także wekuronium cha-
rakteryzuje się wydłużonym czasem blokady u chorych 
w podeszłym wieku. Średni kliniczny czas działania dla 
odpowiednio grupy poniżej 50. i powyżej 60. roku życia 
w pracy Slavova i wsp. [25] wynosił 36 i 50 minut. Średni 
współczynnik odnowy RI (recovery index), czyli czas pomię-
dzy powrotem 25% a 75% amplitudy odpowiedzi mięśnia 
na bodziec także wydłuża się istotnie wraz z wiekiem. Róż-
nice w zakresie RI pomiędzy osobami w wieku podeszłym 
i młodszymi mogą być jednak zmienne: od prawie 8 minut 
w badaniu McCarthy’ego i wsp. [26] do ponad 30 minut 
w pracy Liena i wsp. [27]. 

Pochodne beznyloizochinoliny
Benzyloizochinolinowe środki zwiotczające — atraku-

rium i cisatrakurium podlegają eliminacji Hoffmanna. Jest 
ona odpowiedzialna za rozkład prawie 77% podanej dawki 
cisatrakurium [28] i poniżej 50% atrakurium [29]. W efekcie, 
choć parametry farmakokinetyczne tych leków, takie jak 
klirens czy czas półtrwania [30, 31], mogą się różnić pomię-
dzy grupami wiekowymi, wydaje się to nie mieć znaczenia 
klinicznego. Prace Slavova [25] i Jin [31] oraz Sooroshiana 
[32] i Ornsteina [10] dowiodły braku różnic pomiędzy kli-
nicznym czasem działania odpowiednio atrakurium oraz 
cisatrakurium w starszych (> 65 roku życia) i młodszych 
grupach wiekowych. 

Z punktu widzenia bezpieczeństwa zastosowania środ-
ków zwiotczających u chorych w podeszłym wieku nieba-
gatelną rolę odgrywa przewidywalność ich farmakokinetyki 
przekładająca się na osobniczą zmienność czasu działania 
tych leków. Pod tym względem pochodne benzyloizochi-
noliny również mogą mieć przewagę nad aminosteroidami. 
Arain i wsp. [33] zdefiniowali zmienność trwania bloka-
dy nerwowo-mięśniowej jako różnicę między czasem jej 
trwania u poszczególnych chorych a wyliczoną średnią dla 
całej badanej grupy. Wykazali, że czas blokady wywołanej 
wekuronium i rokuronium u chorych powyżej 60. roku życia 
charakteryzował się większą zmiennością niż wywołanej ci-
satrakurium. Rozpiętość klinicznego czasu działania (różnica 
między maksymalną i minimalną wartością) wynosiła dla 
tych leków odpowiednio 102, 86 i 44 minuty. 

Wariancję klinicznego czasu trwania blokady nie tylko 
pomiędzy cisatrakurium i wekuronium, ale także pomiędzy 
grupami młodszych i starszych chorych zwiotczonych przy 
użyciu tych leków zbadali Puhringer i wsp. [34]. Wariancja 
dla cisatrakurium i wekuronium nie różniła się istotnie sta-
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tystycznie w obu zbadanych populacjach — osób w wieku 
18−64 lata i osób powyżej 65. roku życia. Porównanie grup 
wiekowych ujawniło natomiast, że różnica wariancji czasu 
trwania blokady pomiędzy grupą starszą i młodszą nie róż-
niła się dla cisatrakurium, była natomiast istotna dla weku-
ronium. Podobnie zmienność czasu trwania intensywnego 
bloku po zastosowaniu intubacyjnej dawki rokuronium jest 
większa w grupie powyżej 70. roku życia w porównaniu 
z grupą w wieku 20−60 lat [24]. 

Powszechnemu mniemaniu o nieistotności klinicznej 
zmienności osobniczej zapotrzebowania na pochodne ben-
zyloizochinolinowe w porównaniu z aminosteroidami prze-
czą jednak wyniki badania Joomyego i wsp. [35], w którym 
wykorzystano system zamkniętego sprzężenia zwrotnego 
podaży cisatrakurium pod kontrolą elektromiograficzną. 
System taki dostosowuje ciągły wlew leku zwiotczającego 
do uzyskiwanej odpowiedzi z mięśnia, która ma utrzymy-
wać się na zaprogramowanym poziomie odpowiadającym 
pożądanej głębokości blokady nerwowo-mięśniowej. W cy-
towanym badaniu zapewnienie 90% redukcji amplitudy od-
powiedzi mięśnia na bodziec wymagało większego zużycia 
cisatrakurium w grupach wiekowych 20−45 lat i 46−64 lat 
niż w grupie powyżej 65. roku życia. U osób w obu starszych 
grupach wiekowych zwiększony był także współczynnik 
odnowy. Prowadzi to do wniosku, że u chorych w podeszłym 
wieku również pochodne benzyloizochinoliny mogą wy-
magać zmniejszenia dawki dobranej na podstawie idealnej 
masy ciała w celu ograniczenia ryzyka ich przedłużonego 
działania. 

Blokada resztkowa jako  
istotny problem kliniczny 
okresu pooperacyjnego  
u chorych w podeszłym wieku

Resztkowa blokada nerwowo-mięśniowa określana 
w anglojęzycznym nazewnictwie jako postoperative residual 
curarization (PORC) lub postoperative residual neuromuscular 
block (PRNMB) była pierwotnie definiowana jako wskaźnik 
TOFR < 0,7 [7]. Przy wartości TOFR 0,7 (badanie na mięśniu 
przywodzicielu kciuka) obserwuje się jednak stłumienie 
odpowiedzi ośrodka oddechowego na hipoksję [36] i taki 
powrót czynności złącza nerwowo-mięśniowego nie za-
pewnia adekwatnego powrotu siły mięśniowej w obrębie 
gardła. Dopiero przy wartość TOFR > 0,9 napięcie górnego 
zwieracza przełyku powraca do wielkości sprzed podania 
środka zwiotczającego [37]. Obecnie resztkową blokadę 
definiuje się więc jako TOFR < 0,9. 

Resztkowa blokada nerwowo-mięśniowa jest opisywana 
po znieczuleniu ogólnym z użyciem nie tylko długodzia-
łających środków zwiotczających [38], ale również tych 
o średniodługim czasie działania [39] — aminosteroidów, 
oraz pochodnych benzyloizochinoliny [40]. Prowadzi do 

istotnego zwiększenia ryzyka powikłań ze strony układu 
oddechowego — niedrożności dróg oddechowych, hipoksji, 
konieczności reintubacji i zapalenia płuc [7, 40, 41]. 

W związku z przedłużonym działaniem leków zwiot-
czających u osób w podeszłym wieku należy się spodzie-
wać większej częstości występowania bloku resztkowego. 
W badaniu Baillarda i wsp. [42], po zastosowaniu weku-
ronium, grupa chorych, u których odnotowano blokadę 
resztkową definiowaną jako TOFR< 0,7 charakteryzowała 
się większą medianą wieku. Potwierdzają to wyniki dwóch 
dużych badań prospektywnych, w których blok resztkowy 
u chorych w wieku podeszłym po zastosowaniu rokuronium 
był głównym punktem końcowym [5, 43]. Pietraszewski 
i wsp. [5] dowiedli w grupie 415 osób, że przy empirycznym 
dawkowaniu rokuronium z jednoczesnym brakiem odwró-
cenia blokady po znieczuleniu, blok resztkowy (TOFR < 0,9) 
w okresie pooperacyjnym jest powszechny i dotyczy ponad 
89% chorych powyżej 65. roku życia, przy czym aż 44% miało 
wartość TOFR < 0,7. Wśród młodszych chorych w omawia-
nym badaniu TOFR < 0,9 dotyczył 77%, a TOFR < 0,7 20% 
osób. Warto zaznaczyć, że wszyscy chorzy zostali uznani 
przez anestezjologa za odkuraryzowanych na podstawie 
kryteriów klinicznych, takich jak możliwość uniesienia głowy 
przez 5 sekund czy zdolność do efektywnego kaszlu. U cho-
rych w podeszłym wieku stwierdzono także istotnie więcej 
epizodów hipoksji we wczesnym okresie pooperacyjnym. 

Farmakologiczne przyspieszenie ustępowania bloku za 
pomocą neostygminy redukuje częstość bloku resztkowego, 
ale nadal utrzymuje się dysproporcja pomiędzy chorymi 
w różnych grupach wiekowych. Po podaniu neostygminy 
w dawce 50 µg kg-1 w końcowej fazie znieczulenia u 300 
osób, gdy liczba TOF wynosiła co najmniej 3, Murphy i wsp. 
[43] odnotowali TOF < 0,9 u 57,7% oraz 30% chorych sali 
poznieczuleniowej w wieku odpowiednio 70−90 i 18−50 lat. 
Wśród starszych chorych w cytowanym badaniu znacznie 
częściej występowały powikłania wczesnego okresu poope-
racyjnego — hipoksja w sali poznieczuleniowej z koniecz-
nością suplementacji tlenu oraz niedrożność dróg oddecho-
wych. W trakcie rekonwalescencji częściej rozpoznawano 
u nich także niedodmę i zapalenie płuc — u 15,7% chorych 
wobec tylko 3% w młodszej grupie. Wynika to zapewne 
z większego ryzyka aspiracji. Przy TOFR < 0,9 w badaniu wi-
deoradiograficznym u 71% chorych powyżej 65. roku życia 
stwierdza się bowiem istotne zaburzenia połykania z moż-
liwym zarzucaniem treści pokarmowej w okolice krtani [44]. 

Podsumowanie
Zmiany farmakokinetyki leków zwiotczających u cho-

rych w podeszłym wieku prowadzą do wydłużenia klinicz-
nego czasu ich działania oraz spowolnienia ustępowania 
blokady nerwowo-mięśniowej po podaniu dawek dostoso-
wanych do należnej masy ciała w porównaniu z młodszymi 
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chorymi. Dotyczy to zwłaszcza leków o budowie amino-
steroidowej, choć i pochodne benzyloizochinoliny mogą 
wymagać zmniejszenia dawki w celu uniknięcia resztkowej 
blokady. Jej zwiększona częstość u chorych po 65. roku życia 
jest odpowiedzialna za zwiększone ryzyko powikłań okresu 
okołooperacyjnego. Chorzy w podeszłym wieku wymagają 
zatem rutynowego monitoringu zwiotczenia i odwracania 
blokady nerwowo-mięśniowej tak, aby po znieczuleniu war-
tość wskaźnika TOFR wynosiła powyżej 0,9. 
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