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摘  要 

瑞马唑仑是一种新型超短效苯二氮䓬类药物，作用于γ氨基丁酸(GABA)受体，独立器官代谢通过组织酯

酶快速代谢为无活性的羧酸代谢物，起效快、恢复迅速，不依赖肝肾功能代谢，对血流动力学及呼吸影

响较轻，长时间输注不容易发生蓄积，且可以被氟马西尼逆转。目前，瑞马唑仑在临床上主要应用于无

痛诊疗的程序性镇静与全身麻醉的诱导和维持，对于重症监护病房(ICU)的重症患者，瑞马唑仑可能是ICU
镇静药物的新选择，是一种非常有应用前景的镇静剂。本文就瑞马唑仑的临床应用和研究进展作一综述，

为其临床用药提供参考。 
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Abstract 
Remimazolam is a new type of ultra short acting benzodiazepine that acts on GABA receptors. It un-
dergoes organ-independent metabolism by tissue esterases into an inactive carboxylic acid metabo-
lite. It has a fast onset of action, rapid recovery, independent of liver and kidney function metabol-
ism and less impact on hemodynamics and respiration. It is not easy to accumulate after long-term 
infusion, and its sedative effects can be reversed using flumazenil. At present, its main clinical uses 
include the induction and maintenance of general anesthesia and procedural sedation for endos-
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copic procedures. For critically ill patients in intensive care unit (ICU), remimazolam may be a new 
choice of sedative drugs in ICU, and it is a sedative with great application prospect. In this paper, the 
clinical application and research progress of remimazolam, providing reference for its clinical ap-
plication. 
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1. 引言 

镇静不仅是全身麻醉重要的基本技术之一，也是重症医学的一项基本治疗技术，是 ICU 重症患者治

疗的重要组成部分[1]。ICU 嘈杂的环境、有创性操作及疾病本身常导致患者产生疼痛、恐惧、焦虑等不

良感受，这种不良感受会影响患者配合治疗甚至加重机体负担，导致病情恶化[2] [3]，有效的镇静镇痛可

以降低呼吸肌氧耗、减轻人机对抗和机体应激状态，减轻器官负荷，使患者获益[4]，2018 年国内外的镇

痛和镇静治疗指南提出应将镇痛和镇静作为 ICU 患者的常规治疗，因此镇静镇痛逐渐成为 ICU 中常见的

具有治疗作用的临床措施[1] [5]。 
目前，常用的镇静药物主要有丙泊酚、右美托咪定及苯二氮䓬类[1]，三类药物都有其各自的优缺点。

丙泊酚起效快，半衰期短，撤药后清醒快，镇静深度容易控制；但丙泊酚会通过降低血管张力和静脉回

流而加重血流动力学不稳定，甚至导致输注综合征等严重的不良反应[6]。右美托咪定是一种高选择性的

α2 肾上腺素受体激动剂，作用于中枢神经系统蓝斑部位，具有镇静、抗焦虑和镇痛作用且不引起呼吸抑

制，但其心动过缓和低血压的发生率较高。临床上最常见的苯二氮䓬类药物为咪达唑仑[4] [7]，具有顺行

性遗忘及抗焦虑、抗惊厥作用，安全性及耐受性良好，呼吸抑制及低血压等不良事件发生率低，但其半

衰期较长，长期注射后可能会产生代谢性蓄积，导致镇静时间延长，尤其是在肝肾功能不全的患者，并

且其停药后有躁动，严重的可有精神状态失常、谵妄发生。而理想的镇静剂应具有起效快，停药后能迅

速恢复，顺行性遗忘，不良反应发生率低，剂量–效应可预测，无蓄积且无毒性，对呼吸循环抑制小，

不依赖肝肾功能代谢，抗焦虑，有拮抗剂等特点。所以，镇静药物一直是临床麻醉药物的研发热点和难

点。过去的几十年里，随着临床经验的积累和研究的不断深入，新型镇静剂的研究得到了极大的发展，

但是，还没有研究证实有任何一种镇静剂是理想的镇静药物。 
苯二氮䓬类的另一新型药物——瑞马唑仑的出现或许能给临床医生带来新选择[8]。瑞马唑仑

(CNS7056)是一种新型超短效苯二氮䓬类镇静药物，是一种用于镇静和麻醉的新型“软性药物”[9] [10]。
它作用于γ氨基丁酸 A 型(GABAA)受体，具有经典苯二氮䓬类药物(如咪达唑仑)的药理特性，与其他苯

二氮䓬类药物不同的是可被酯酶快速水解；它结合了已经在麻醉中建立的两种独特药物——咪达唑仑和

瑞芬太尼的特性。起效快，恢复迅速，对肝肾功能、呼吸及血流动力学影响较轻，体内无蓄积，且能够

被氟马西尼快速逆转[11]，这些药理作用使瑞马唑仑在理论上成为较理想的镇静药物，可安全地应用于无

痛内镜检查及全身麻醉，并有望运用于重症监护病房(ICU)的镇静，有着良好的应用前景。本文就瑞马唑

仑近年的临床应用与研究进展作一综述，为其临床用药提供参考。 
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2. 瑞马唑仑的药理学 

2.1. 瑞马唑仑的作用机制及新陈代谢 

瑞马唑仑是苯二氮䓬类药物的衍生物，具有典型的苯二氮䓬类药物特征，通过与 GABAA 受体结合

使神经元细胞膜的氯离子通道开放频率增加，增加其通透性，氯离子顺浓度梯度差进入细胞内，导致细

胞内膜电位增加而出现超极化，兴奋性下降，从而抑制神经元电活动，产生镇静作[12]。瑞马唑仑受非特

异性组织酯酶的影响，迅速代谢成为药理学上无活性的羧酸代谢物 CNS7054，它对 GABAA 受体的亲和

力比其母体瑞马唑仑降低了约 320~410 倍[8]。起效迅速、苏醒快、镇静恢复时间短。最近一项使用 3-D
生物反应器系统研究人肝细胞中瑞马唑仑代谢长期稳定性的试验表明，在 5 日内连续输注瑞马唑仑表现

出稳定的代谢，对肝细胞的代谢活性和完整性没有产生有害影响[13]；瑞马唑仑在血浆和尿液中主要代谢

为无活性的 CNS7054，瑞马唑仑主要通过尿液排泄[14]。这意味着它不需要依赖特定的器官被代谢，所

以，有人提出这将可能使其成为肝、肾功能受损患者的宝贵药物。  

2.2. 瑞马唑仑的药效学与药代动力学 

瑞马唑仑的药效学与药代动力学研究显示出良好的应用价值。Antonik 等[15]在一项瑞马唑仑首次在

健康志愿者进行单剂量递增 I 期临床研究中得出瑞马唑仑的药代动力学在剂量范围内是线性的，体循环

清除率迅速，较小的稳态分布体积。平均稳态分布体积(Vss)瑞马唑仑为(34.8 ± 9.4 L)，而咪达唑仑的 Vss
为瑞马唑仑的两倍(81.8 ± 27.1 L)。此外，瑞马唑仑的清除率约为咪达唑仑的三倍(70.3 ± 13.9 L/h vs 23.0 ± 
4.5 L/h)，并且与体重无关。咪达唑仑的平均停留时间是瑞马唑仑的 7 倍(3.62h vs 0.51 h)；瑞马唑仑和咪

达唑仑的终末半衰期值分别为 0.75 h 和 4.29 h。2020 年两项研究结果[16] [17]显示与初始 I 期研究结果相

似，具有高清除率、较短的半衰期、一级线性药代动力学、镇静作用的快速发作和抵消，增加剂量或延

长输注不太可能引起药物蓄积。瑞马唑仑的这些药理特性使其在临床应用中非常有利，它有可能为麻醉

师和其他医疗从业者提供一种更可预测的镇静催眠药物，具有良好的安全性。 

3. 瑞马唑仑在程序性镇静中的应用 

3.1. 结肠镜检查 

结肠镜检查中常用的镇静药物有咪达唑仑和丙泊酚，但在新的研究中瑞马唑仑显示出良好的应用价

值。Worthington 等[18]使用瑞马唑仑镇静进行结肠镜检查，44 名受试者中有 33 名获得了成功的结肠镜

检查，并观察到使用氟马西尼可以在 1 分钟内迅速逆转镇静。且使用该药物没有报告严重的不良事件。

另外 Pambianco 等和 Rex 等都观察到瑞马唑仑的结肠镜检查成功率高于咪达唑仑，而且 Rex 等人得出瑞

马唑仑达到预期镇静目标时间更短，瑞马唑仑为 5.1 min，咪达唑仑为 16.9 min；瑞马唑仑术后恢复时间

较咪达唑仑更短(3.2 h vs 6.1 h)，且瑞马唑仑组的出院时间和神经精神功能的恢复时间更快[19] [20]。Chen
等[21]进行的一项 III 期研究中，瑞马唑仑的镇静效果不劣于丙泊酚；且与丙泊酚组(68.42%)相比，瑞马

唑仑组(49.48%)出现的总不良事件减少，在镇静效果方面并不逊色，在接受结肠镜检查中比丙泊酚更耐

受，可能是一种相对理想的镇静剂。Rex 等[22]在高危(ASA III/IV)结肠镜检查患者中使用瑞马唑仑进行

镇静，完成结肠镜检查的比例高达 87.1%，且未出现严重不良事件，表明瑞马唑仑在高危患者结肠镜检

查中的镇静是安全有效的，这些临床试验表明，瑞马唑仑在内镜检查期间可以安全地用作镇静剂。 

3.2. 上消化道内窥镜检查 

瑞马唑仑在上消化道内窥镜检查中也进行了相关研究。Borkett 等[23]比较单剂量瑞马唑仑(0.1~0.2 
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mg/kg)和咪达唑仑(0.075 mg/kg)用于上消化道内镜检查。发现给予瑞马唑仑能够诱导快速镇静，并且其恢

复时间比咪达唑仑短。Chen 等[24]在中国进行的一项多中心、随机、非劣效性 III 期试验显示，瑞马唑仑

组完成上消化道内镜检查的镇静成功率不劣于丙泊酚组，与丙泊酚相比，瑞马唑仑在镇静后恢复时间更

快，低血压和呼吸抑制等不良事件发生率显著降低。Ichijima 等[25]在一项 II 期临床试验中，探讨了胃肠

道内窥镜检查所需的瑞马唑仑的初始剂量和附加剂量。在队列 1、2 和 3 中，初始剂量和附加剂量分别为

2 mg 和 1 mg，3 mg 和 1 mg，以及 5 mg 和 2 mg。结果显示，在胃肠道内镜检查中，初始剂量和附加剂

量分别为 3 mg 和 1 mg 的瑞马唑仑被证明是有效且安全的镇静剂。 

3.3. 支气管镜检查 

在支气管镜检查中也观察到瑞马唑仑组的成功率(80.6%)高于咪达唑仑组(32.9%)，瑞马唑仑组支气管

镜检查开始的时间更短(6.4 ± 5.82 min)，支气管镜检查结束后完全苏醒的时间瑞马唑仑组(6.0 min)、咪达

唑仑组(12.0 min)。总体而言，瑞马唑仑组支气管镜检查的开始时间更快，完全苏醒的时间更快，并且瑞

马唑仑的神经精神功能恢复较好[26]。贾真等[27]在 50 例患者中均顺利完成了纤支镜检查和治疗，其中

有 3 例出现不良反应(1 例呼吸抑制、1 例头晕头痛和 1 例乏力)。基于瑞马唑仑的中深度镇静策略可以有

效地用于纤支镜检查和治疗，瑞马唑仑复合 0.1 μg/kg 舒芬太尼用于纤支镜检查中深度镇静的半数有效剂

量(ED50)为 0.174 mg/kg；95%有效剂量(ED95)为 0.219 mg/kg。 

3.4. 宫腔镜检查 

瑞马唑仑与丙泊酚在宫腔镜检查中相比，虽然宫腔镜检查的成功率在两组中均为 100%，但瑞马唑仑

组静脉注射疼痛发生率、低氧、心动过缓和低血压等不良事件的发生率(3.7%)显著低于丙泊酚组(36.6%)；
特别是瑞马唑仑组注射疼痛发生率(2.4%)远低于丙泊酚组(80.5%)，而且瑞马唑仑组苏醒更快[28]。 

另一项研究[29]也得出相似结果，90 名接受宫腔镜检查的患者随机分配到三组，丙泊酚组诱导剂量、

维持剂量分别为 2 mg/kg，5 mg/kg/h，低剂量瑞马唑仑组为 0.25 mg/kg，0.48 mg/kg/h，高剂量瑞马唑仑

组为 0.25 mg/kg，0.6 mg/kg/h，结果表明瑞马唑仑组不良事件的发生率显著低于丙泊酚组，且瑞马唑仑组

不引起注射疼痛，对血流动力学的影响较小，引起呼吸抑制较少。瑞马唑仑和丙泊酚在无痛宫腔镜检查

中具有相似的成功率，两者都可以提供安全有效地镇静，但瑞马唑仑在宫腔镜检查中的安全性似乎优于

丙泊酚。 

4. 瑞马唑仑在全身麻醉中的应用 

目前常用的全身麻醉药物为丙泊酚与阿片类药物联用。相关研究证实了瑞马唑仑作为一种全身麻醉

药物的有效性和安全性，以及与丙泊酚相比具有良好的血流动力学特征。Doi 等[30]在日本进行的一项随

机 IIb/III 期非劣效性试验研究，评估了与丙泊酚与瑞马唑仑诱导全身麻醉的情况。在这项研究中，375
名ASAI和ASAII级手术患者被随机分配接受6或 12 mg/kg/h静脉注射瑞马唑仑诱导，以1 mg/kg/h维持，

而丙泊酚组以 2.0~2.5 mg/kg 诱导，以 4~10 mg/kg/h 维持麻醉，结果显示瑞马唑仑在作为全身麻醉镇静方

面的疗效不低于丙泊酚，在安全性方面，丙泊酚组患者发生更多的低血压不良事件(49.3%)，同时瑞马唑

仑组比丙泊酚组拔管时间更长(19.2 min vs 13.1 min)，18.7%的丙泊酚患者报告了注射部位疼痛，瑞马唑

仑组没有出现。Dai 等[31]在 189 例 ASAI 或 II 级手术患者中进行了一项研究，采用不同剂量的瑞马唑仑

(0.2 mg/kg, 0.3 mg/kg, 0.4 mg/kg)与丙泊酚(2 mg/kg)诱导，不同剂量的瑞马唑仑组成功诱导率分别为(89%, 
94%, 100%)，而丙泊酚组为(100%)，与丙泊酚相比，瑞马唑仑组的不良反应较低，且未观察到注射部位

疼痛，而丙泊酚组的注射部位疼痛为 27%。两项研究均表明，瑞马唑仑耐受性良好，在作为全身麻醉镇
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静催眠药的疗效方面不低于丙泊酚，与丙泊酚相比对 ASAI 或 II 级手术患者全身麻醉的不良反应较小。

另外一项研究[32]表明，对于麻醉风险较大的 ASAIII 级手术患者静注瑞马唑仑(6 mg/kg/h 和 12 mg/kg/h)
进行全身麻醉也同样有效和安全。在 ASAIII 级手术患者中收集的疗效和安全性数据与先前在 ASAI 和 II
级手术患者中数据结果完全一致，并证实了瑞马唑仑在 ASA III 级手术患者中也具有出色的安全性。因

此，瑞马唑仑可有效诱导和维持全身麻醉，可以提供更稳定的血流动力学。 
瑞马唑仑作为一种新型超短效镇静药物，还成功应用于以下相关个案报道病例的全身麻醉，如清醒

开颅术、脊柱手术、心脏手术、肌强直性营养不良而呼吸功能受损患者行内镜逆行胰胆管造影(ECRP)、
线粒体脑肌病患者人工耳蜗植入术、重度主动脉瓣狭窄患者行全乳房切除术、超高龄患者接受髋部骨折

手术、Alström 综合征患者接受脊柱融合术及运动诱发电位监测[33]-[41]等特殊患者全身麻醉。但目前为

止仅见于个案报道，对特殊患者的麻醉仍然需要进一步总结经验，进行进一步大样本的临床研究，更好

地了解瑞马唑仑用于特殊患者全身麻醉的有效性与安全性。 

5. 瑞马唑仑在 ICU 的应用 

瑞马唑仑作为 ICU 镇静仍在探索中，由于 ICU 患者病情危重，通常会伴有原发性器官功能障碍(肝
脏或肾脏)及血流动力学不稳定。而目前使用的大多数镇静剂都需要肝脏代谢，然后进行肾脏清除。因此，

尽管停止镇静，但其代谢的药代动力学改变仍是一个问题。此外，大多数药物(丙泊酚除外)具有更长的药

理学半衰期。在这种情况下，理想的药物选择是代谢独立于肝脏或肾脏的短效药物，这实际上是瑞马唑

仑的性质。瑞马唑仑具有与肝肾无关的新陈代谢方式，对血流动力学影响轻微，瑞马唑仑在一级药代动

力学中被消除，而体重与消除清除之间没有明显的关系，因此，长时间或更高的剂量输注不太可能导致

积累使镇静效果延长。这一特性理论上使瑞马唑仑在 ICU 镇静更具潜在优势。2021 年叶等[42]进行的一

项不同剂量瑞马唑仑在 ICU 机械通气患者中的镇静效果及对血流动力学的影响的研究，三组分别采用瑞

马唑仑 0.2、0.3、0.4 mg/(kg·h)静脉给药镇静。瑞马唑仑应用于 ICU 机械通气患者中具有镇静起效快、恢

复快、血流动力学稳定、不良反应少的特点，而应用 0.3mg/(kg·h)剂量的效果最佳。目前，涉及瑞马唑仑

ICU 镇静的试验正在进行，以研究瑞马唑仑长期镇静对危重患者的有效性与安全性。瑞马唑仑的药理特

性使其非常有可能成为 ICU 镇静药物的新选择，瑞马唑仑前期在程序性镇静和全身麻醉的临床研究上，

展现了良好的安全性与有效性，因此，瑞马唑仑成为 ICU 首选药物的前景非常光明。但需更多研究进一

步评估瑞马唑仑在 ICU 镇静中的潜在效应和不良事件。 

6. 瑞马唑仑的不良反应 

相关报道发现，在程序性镇静和麻醉期间与瑞马唑仑相关的不良反应在各种临床研究中都有充分的

记录，瑞马唑仑的不良反应与其他经典苯二氮䓬类药物观察到的不良反应一致。最常见的是血压和心率

变化、恶心和呕吐[20] [30]，其他不良反应包括头痛、嗜睡和缺氧等。一项研究[15]表明瑞马唑仑最常见

的不良反应是头痛(7%)、嗜睡(6%)；另一研究[17]报道称最显著的不良反应是不自主运动；此外，一项心

脏电生理学研究[43]的结果表明，瑞马唑仑不会延长心脏复极化；瑞马唑仑的滥用潜力与咪达唑仑相当或

更低[44]。但超剂量应用时，瑞马唑仑也可出现一定呼吸抑制情况，在输注期间监测血氧饱和度(SpO2)
水平，输注瑞马唑仑后 SpO2 值轻微下降，可以通过抬起下颌和通过鼻导管供氧成功治疗 SpO2 的降低，

所以得出瑞马唑仑对呼吸抑制的影响较小[15] [17]。因此临床实际应用时应严格掌握患者情况，从患者个

体情况出发，选择合适用药剂量与时间。目前有关瑞马唑仑药代学、药效学数据多来自健康人群，其对

高风险患者循环、呼吸系统的影响情况也需进一步明确，临床实际应用时应注意对患者呼吸及血流动力

学变化的监测。 
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7. 小结与展望 

综上所述，瑞马唑仑是一种安全、有效的苯二氮䓬类镇静剂，它同时兼具镇静药物咪达唑仑和丙泊

酚的优点，还具有像瑞芬太尼一样器官独立的新陈代谢作用，具有起效快、苏醒快、长期使用后不易累

积、不依赖肝肾功能代谢、对血流动力学及呼吸影响较轻。临床研究表明，瑞马唑仑耐受性良好，对程

序镇静以及全身麻醉的诱导和维持安全有效，且非常有可能成为 ICU 镇静药物的新选择，但尚缺乏大量

的临床研究评估其用于 ICU 镇静的风险效益比。未来应该进一步开展多中心、大样本的研究去评估其安

全性及有效性，使其能够更加安全的应用于临床。 
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