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摘要：瑞马唑仑是一种新型超短效苯二氮䓬类镇静药物，瑞马唑仑结合了咪达唑仑和瑞芬太尼的特性，具有起效快、代谢快、不良反应小、
无注射痛、个体变异率小、可控性强、蓄积有限、呼吸抑制风险小、具有特异性拮抗剂、代谢产物几乎不具备药理活性，对血流动力学影
响小等药理学特点。瑞马唑仑已在多个国家获批用于程序性镇静及全身麻醉。目前关于瑞马唑仑的临床应用以及瑞马唑仑的药理特点的相
关研究仍在进行中。本文以瑞马唑仑的药理特点、临床应用以及安全性等为核心作一综述。 
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全身麻醉起源于乙醚、一氧化氮和氯仿这些吸入麻醉药，在临

床麻醉中，麻醉药可以通过多种途径进入患者体内，从而达到麻醉
诱导和维持的目的。全身麻醉的维持一般采用全凭静脉麻醉技术、
吸入麻醉技术或两者相结合来实现。常用的静脉麻醉药有巴比妥
类、苯二氮类、氯胺酮、依托咪酯、丙泊酚和右美托嘧啶。 

常用静脉麻醉药有其自身局限性。巴比妥类药物通过抑制脑干
中控制意识的网状激活系统，可以通过结合γ-氨基丁酸 A 型受体
（GABAA），增强 GABA 延长氯离子通道开放产生作用。但巴比妥
类药物在不同患者中可以产生不同的心血管效应，应用巴比妥类药
物进行麻醉诱导可能引起血压下降、心率增快，控制欠佳的高血压
患者在诱导过程中血压波动更加剧烈。同时巴比妥类药物可以对呼
吸中枢产生抑制，诱导时可能发生呼吸暂停。哮喘患者应用巴比妥
类诱导插管时可能发生喉痉挛。 

苯二氮䓬类药物对心血管的抑制作用较小，但静脉注射苯二氮
䓬类药物可能出现呼吸暂停的现象。在诱导时应用苯二氮䓬类药物
患者意识消失及恢复较慢。 

氯胺酮是唯一具有镇痛作用的静脉麻醉药。但氯胺酮可以升高
血压、增加心率和心输出量并能够增加脑血流升高颅内压。依托咪
酯对心血管系统影响最小，对于老年患者麻醉的诱导应用较多，但
单独应用依托咪酯进行麻醉诱导并不能提供足够的麻醉深度。并且
对于脓毒症患者依托咪酯可以增加其死亡率。丙泊酚为乳状制剂较
易引起细菌繁殖，对心血管系统影响较大，容易引起低血压、心动
过缓、呼吸抑制和潜在性呼吸暂停。右美托嘧啶仅用于镇静剂或作
为全身麻醉的补充剂。 

随着舒适化医疗概念的提出，麻醉过程不仅是保证患者的生命
安全，为手术提供充分的准备与保障，而且更关注于患者的舒适度
以及心理因素。因此我们需要更加理想的静脉麻醉药物，在 1985
年，贝尔法斯特教授约翰·邓迪曾表明，理想情况下，人们会想要
一种水溶性、无刺激性、起效快、对心血管及呼吸抑制轻微，诱导
平稳且没有镇痛作用的静脉麻醉药[1]。瑞马唑仑是麻醉领域的一种
新型超短效苯二氮䓬类静脉麻醉药，为一种新型软药物。它结合了
咪达唑仑和瑞芬太尼两种药物的特性，作用于 GABA 受体，具有器
官非依赖性代谢。因为其安全性高、起效快，成为一些静脉麻醉药
的良好替代品。目前瑞马唑仑在全球范围内得到了较为广泛的临床
应用。在日本，2020 年 1 月 23 日瑞马唑仑获批用于成人全身麻醉
的诱导和维持。在韩国，2021 年 3 月瑞马唑仑获得了全身麻醉使用
许可。在中国，2020 年 6 月 20 日中国国家医药产品管理局批准了
瑞马唑仑在程序性镇静中的使用。在美国，2020 年 7 月 3 日瑞马唑
仑被食品药品监督管理局批准用于进行成人持续 30 分钟或更短的
手术的诱导和维持。在欧洲，瑞马唑仑在 2021 年 3 月获得了成人
程序性镇静的使用许可。[2] 

瑞马唑仑药理学特点 
丙酸甲酯为一种可代谢物，通过将丙酸甲酯作为侧链引入到咪

达唑仑的苯二氮䓬母环上形成同时具有咪达唑仑与瑞芬太尼特性
的瑞马唑仑。目前瑞马唑仑有两种主要的形式:苯磺酸瑞马唑仑和甲
苯磺酸瑞马唑仑。 

瑞马唑仑可以与大脑中γ-氨基丁酸受体(GABA)结合，产生抑
制神经元活动的效果，这种效果是通过增加氯离子内流和神经细胞
膜超极化实现的。而瑞马唑仑的代谢产物唑仑丙酸对 GABAA 受体
的亲和力较瑞马唑仑明显降低，只有原药物的 1/300~1/400。[3]，唑
仑丙酸几乎不具备药理活性。因此瑞马唑仑在使用过程中很少发生
蓄积和代谢产物的持续作用[4]。据报道，氟马西尼是一种选择性苯
二氮卓受体拮抗剂，可以对抗瑞马唑仑的镇静作用。[5]。 

1 瑞马唑仑的临床应用 

1.1 程序性镇静 
随着舒适化医疗的提出与发展，程序性镇静在门诊内镜检查中

的应用逐渐增多，程序性镇静应用于门诊内镜检查可以缓解患者紧
张焦虑的情绪，有助于提高患者的配合度。可以应用于程序性镇静
理想镇静剂的特性包括应用方便，起效迅速，恢复快速以及较小的
镇静残留[6]。苯二氮卓类镇静剂已被应用于程序性镇静，咪达唑仑
因其起效时间短，镇静时间长、血栓性静脉炎风险较低、遗忘潜力
较高而被作为首选[7]。但由于咪达唑仑的代谢产物为一种有效的镇
静剂，可以延长镇静时间，苏醒时间长，因此咪达唑仑在门诊内镜
检查中的应用受限。研究表明瑞马唑仑比咪达唑仑起效更快，恢复
时间也更快，用于全身麻醉时，副作用更小，血流动力学影响也更
小[8]。丙泊酚是内镜检查中应用最为广泛的静脉麻醉药物，但是丙
泊酚会引起呼吸抑制、低血压以及注射痛，丙泊酚对循环系统的影
响较大，对于老年人及心功能障碍者影响更为显著。一篇关于瑞马
唑仑在程序性镇静的应用的荟萃分析表明，瑞马唑仑具有较强的镇
静作用，镇静效果显著高于咪达唑仑，但低于丙泊酚。瑞马唑仑组
低血压发生率较咪达唑仑组低，但在其他方面无明显不同，如缺氧、
心动过缓、恶心、呕吐和注射痛。与丙泊酚相比，瑞马唑仑组患者
低血压、低氧血症和注射痛的发生率明显降低。但在心动过缓、恶
心和呕吐的发生率上无显著差异。研究结果表明瑞马唑仑具有良好
的安全性和令人满意的内窥镜镇静效果，在心动过缓、恶心和呕吐
的发生率上无显著差异。但瑞马唑仑可能用于老年患者和心肺功能
较差的内镜手术患者的镇静安全性更高[9]。在一项 ASAⅢ/Ⅳ的患者
应用瑞马唑仑进行结肠镜检查的研究表明，瑞马唑仑的镇静效果优
于咪达唑仑，并且瑞马唑仑组拥有更低的不良反应发生率[10]，研究
表明瑞马唑仑可以安全用于高风险结肠镜手术。 

1.2 全身麻醉 
丙泊酚是全身麻醉中诱导和维持最常应用的静脉麻醉药，但其

存在注射痛，以及诱导过程中易发生低血压，术中长时间输注会引
起药物蓄积。在一项关于丙泊酚和瑞马唑仑应用于全身麻醉诱导和
维持的对比研究中，丙泊酚组和瑞马唑仑组有效率均为 100%，瑞
马唑仑组的非劣效性被证明[95%置信区间（- 0.0487;0.0250）]。与
丙泊酚组相比，瑞马唑仑 6mg/kg/h 组（p < 0.0001）和 12 mg/kg/h
组（p = 0.0149）到达意识丧失所需时间更长。瑞马唑仑组和丙泊酚
组拔管时间均较长（p≤0.0001）。而不同剂量瑞马唑仑组的药物不
良反应发生率相似。应用 6 mg/kg/h 和 12 mg/kg/h 瑞马唑仑的患者中
分别有 20.0%和 24.0%的患者血压下降，而应用丙泊酚的患者中血
压下降比例为 49.3%。丙泊酚组中有 18.7%的患者存在注射部位疼
痛，而瑞马唑仑组的患者中无注射痛发生。该试验表明，瑞马唑仑
的耐受性良好，作为全麻镇静催眠药的疗效不逊于丙泊酚[11]。一项
关于瑞马唑仑和丙泊酚在全身麻醉对术后恢复质量的比较的研究
表明瑞马唑仑为基础的全静脉麻醉提供了与丙泊酚相似的恢复质
量[12]。一篇关于瑞马唑仑应用于妇科腔镜手术的麻醉的研究表明，
苯磺酸瑞马唑仑与丙泊酚一样可以满足妇科腔镜手术的麻醉深度
要求，且对术中的血流动力学影响更加轻微，术中的麻醉深度可以
维持在满意的水平，苯磺酸瑞马唑仑较丙泊酚苏醒时间延长 190 秒
[13]。但苯磺酸瑞马唑仑的作用可被特异性拮抗药氟马西尼所拮抗。
此外 Guangrong Dai[14]等也证实瑞马唑仑是一种安全有效的用于 ASA
Ⅰ或Ⅱ级全麻患者诱导镇静药物，不良反应较小。 

1.3 重症医学科患者的镇静 
瑞马唑仑遵循一级药代动力学，长时间输注或高剂量应用几乎

不会引起药物体内蓄积也不会延长药物作用时间，同时瑞马唑仑对
肝肾功能影响小，可以应用于重症监护病房镇静[15]。一项关于瑞马
唑仑应用于重症医学科机械通气患者的镇静的研究表明瑞马唑仑
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可以满足气管插管的患者镇静要求，增加患者的舒适度，并且苏醒
迅速，不易蓄积，对血流动力学影响小，一般 0.3 mg/（kg·h）剂
量即可提供满意的镇静效果[16]。瑞马唑仑在重症医学科多器官衰竭
患者的镇静中存在优势。 

2 瑞马唑仑拮抗药氟马西尼 
氟马西尼为苯二氮䓬类药物的拮抗药，能够高效结合中枢苯二

氮口（BDZ）受体, 逆转 GABA 释放带来的中枢抑制作用, 在临床
实践中氟马西尼主要应用于拮抗 BDZ 受体激动产生的各类症状[17]，
促进患者术后苏醒，缩短术后苏醒时间。瑞马唑仑为一种新型的苯
二氮䓬类药物，其药效可以被氟马西尼逆转，使瑞马唑仑的用药可
控性及安全性较丙泊酚更高。 

3 肾肝功能不全者的药代动力学特性和瑞马唑仑的安全性 
应用对肝肾功能影响小或不依赖肝肾代谢的药物对肝或肾功

能不全患者进行麻醉和程序性镇静是对此类患者的最佳选择。肝肾
功能障碍患者对药物对消除特性下降可能导致麻醉管理和术后恢
复困难。许多静脉注射镇静剂和麻醉药在肝肾功能不全患者中表现
出不同的药代动力学（PK）特征，从而增加此类患者用药的风险。
一项关于肝功能不全患者和肾功能不全患者的临床研究表明，与健
康志愿者相比，严重肝功能损害的受试者暴露量高 38.1%（即清除
率低 38.1%）。这一增加导致轻微延迟恢复（健康者 8.0 分钟，中度
者 12.1 分钟，重度者 16.7 分钟）。肾损害时，血浆清除率与健康受
试者相当。10mg 剂量后的 Cmax 模拟显示没有相关的肝或肾损害影
响。肾功能损害到终末期肾病的程度并不影响利咪唑仑在试验剂量
下的药代动力学，因此，对于不需要透析的肾损害患者，在任何阶
段都可以使用利咪唑仑，无需调整剂量。同样，轻度或中度肝功能
损害的患者不需要调整瑞马唑仑的应用剂量[15]。瑞马唑仑的药代动
力学不受慢性肾病、年龄、性别、种族或体重的影响[18]。 

有文献表明在接受瓣膜置换术的患者中应用瑞马唑仑诱导麻
醉可明显降低低血压发生率，同时可以减少血管加压药的使用。在
老年重度主动脉瓣狭窄患者的麻醉中应用瑞马唑仑进行麻醉诱导，
无严重不良反应，提示瑞马唑仑对心血管功能受损的患者可能是有
益的。并且瑞马唑仑的内在血流动力学稳定性在心血管储备降低的
患者中可能具有价值[19]。 

4 小结与展望 
瑞马唑仑作为一种新型超短效苯二氮䓬类药物，具有起效快、

代谢快、不良反应小、个体变异率小、可控性强、蓄积有限、呼吸
抑制风险小，具有特异性拮抗剂等药理学特点[20][21]。瑞马唑仑的临
床应用前景广泛，目前瑞马唑仑可应用于门诊内镜检查，全麻诱导
与维持以及重症医学科患者镇静。瑞马唑仑的成瘾情况与咪达唑仑
非常相似。因此，使用瑞马唑仑不会额外增加药物成瘾的风险。与
咪达唑仑类似，瑞马唑仑的药效可以被氟马西尼所逆转，增加了瑞
马唑仑的用药安全性与可控性。瑞马唑仑作为一种新型的苯二氮䓬
类药物，对患者术后认知功能影响小，对肝肾功能影响小，可以适
用于肝肾功能障碍患者的手术麻醉及重症医学科患者镇静。瑞马唑
仑对血流动力学影响较小，可用于心血管储备降低的患者的麻醉。
脑电双频谱指数指示器（BIS）已被广泛用于评估麻醉药物的镇静
效果，与吸入麻醉药相比，静脉麻醉药个体间差异更大。因此，评
估瑞马唑仑对麻醉期间脑电图衍生催眠指标的影响是一个关键的
实际问题。脑电双频谱指数（BIS）算法优化后对丙泊酚剂量的增
加产生近似线性和单调的响应。但是用于开发 BIS 指数的数据库不
包括瑞马唑仑麻醉患者的脑电图数据。迄今为止，瑞马唑仑产生的
脑电图变化尚未完全阐明，为术中监测患者的镇静深度，提高麻醉
质量，仍需要进一步研究[22]。有临床试验表明瑞马唑仑存在头晕、
恶心，呕吐等不良反应。关于瑞马唑仑不良反应方面的研究尚不充
分，有待进一步完善相关研究。由于手术及麻醉的刺激以及患者围
术期紧张焦虑的情绪所引起的患者术后应激反应对患者的病情恢
复有不利影响。因此术中需要一种对患者应激反应影响小的药物应
用于术中麻醉维持，研究瑞马唑仑对患者术后应激反应的影响可以
更好的指导麻醉，促进患者的术后恢复。在未来的研究中可进一步
完善相关研究。 
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