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瑞马唑仑联合曲马多在上消化道内镜黏膜下
剥离术中的应用研究*

孙鑫， 宋杰， 杨雪峰， 葛建林， 刘增慧， 苏倩， 钟超超

（南通市第一人民医院 麻醉科，江苏 南通 226000）

摘要 ： 目的　探讨瑞马唑仑联合曲马多在上消化道内镜黏膜下剥离术（ESD）中的临床效果。方法　选

取2024年1月—2025年8月在南通市第一人民医院接受上消化道ESD术的100例患者，采用随机数字表法分为

观察组（瑞马唑仑联合曲马多）与对照组（瑞马唑仑联合舒芬太尼），每组 50 例。对比两组术后视觉模拟评分

（VAS）、脑电双频指数（BIS）范围维持率、拔管时间、不良反应及总体临床效果。结果　观察组患者术后3、6、12

和24 h VAS评分低分率均高于对照组（P <0.05）；观察组患者BIS值在45～60范围内时间占比高于对照组（P <

0.05）；观察组患者术后拔管时间短于对照组（P <0.05）；观察组患者不良反应总发生率低于对照组（P <0.05）；

观察组患者优良率高于对照组（P <0.05）。结论　瑞马唑仑联合曲马多在上消化道 ESD 术中可实现更优的镇

静镇痛效果，缩短恢复时间，降低不良反应，具有良好的临床应用价值。
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Study of remimazolam combined with tramadol in endoscopic 
submucosal dissection of upper gastrointestinal tract*
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Abstract:  Objective To explore the clinical application effect of remimazolam combined with tramadol in 

endoscopic submucosal dissection (ESD) of upper gastrointestinal tract.  Methods 100 patients who underwent 

ESD from January 2024 to August 2025 were selected and randomly divided into the observation group 

(remimazolam + tramadol) and the control group (remimazolam + sufentanil) by random number table method, with 

50 cases in each group. Postoperative VAS score, BIS value range maintenance rate, extubation time, adverse 

reactions and overall clinical outcomes were compared between the two groups.  Results The rate of low VAS 

scores in patients of the observation group at 3 h, 6 h, 12 h and 24 h postoperatively was higher than that in the 

control group (P < 0.05); The proportion of time that bispectral index (BIS) values stayed within the range of 45 - 60 

in the observation group was higher than that in the control group (P < 0.05); The postoperative extubation time of 

patients in the observation group was shorter than that in the control group (P < 0.05); The total incidence of adverse 

reactions in the observation group was lower than that in the control group (P < 0.05); The excellent and good rate in 

the observation group was higher than that in the control group (P < 0.05).  Conclusion Remimazolam combined 

with tramadol can achieve better analgesia and sedation, shorten the recovery time, and reduce the adverse reactions 

in ESD of upper gastrointestinal tract, which has good clinical application value.
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内 镜 黏 膜 下 剥 离 术（endoscopic submucosal 

dissection, ESD）作为治疗早期食管和胃肠道肿瘤的

微创技术 ，近年来在临床中得到广泛应用[1-3]。该

术式虽创伤较小 ，但手术时间较长 ，操作精细 ，对

术中镇静与镇痛管理提出了更高要求。镇静不充

分 、镇 痛 不 理 想 则 易 引 发 患 者 围 手 术 期 应 激 性 增

加、术后恢复期躁动，增加并发症风险[4-5]。瑞马唑

仑 作 为 一 种 新 型 苯 二 氮䓬类 短 效 镇 静 药 ，具 有 起

效快、代谢快、可控性强的特点 ，已被广泛应用于

短 小 手 术 与 内 镜 操 作 中[6]。 但 其 应 用 在 上 消 化 道

ESD 等复杂操作中的镇痛效果仍存在一定局限性。

曲 马 多 是 一 种 中 枢 性 镇 痛 药 ，兼 具 阿 片 样 与 非 阿

片 机 制 ，镇 痛 效 果 温 和 且 不 良 反 应 相 对 较 少[7-8]。

本研究将瑞马唑仑与曲马多联合应用于上消化道

ESD 中，旨在探讨其在术中镇静、镇痛控制及术后

恢 复 等 方 面 的 临 床 效 果 ，为 优 化 该 类 手 术 的 围 手

术期管理提供依据与参考。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

本 研 究 为 前 瞻 性 研 究 。 选 取 2024 年 1 月 —

2025 年 8 月在南通市第一人民医院收治的上消化

道病变并接受 ESD 治疗的患者。采用随机数字表

法分为观察组（瑞马唑仑联合曲马多治疗）和对照

组（瑞马唑仑联合舒芬太尼治疗）。采用两独立样

本率比较的样本量公式：

  n = [ Za/2 × 2 × p̄ × (1 - p̄) + Zβ × p1 × (1 - p1 ) + p2 × (1 - p2 ) ]2
( p1 - p2 )2 ，

取 p1 =60%，p2 =85%，α =0.05（双侧），1-β =0.8。算

得到样本量 n =49，最终确定每组纳入 50 例 ，总样

本量 100 例。观察组与对照组的性别构成、年龄、

体 质 量 指 数 、合 并 症 构 成 和 美 国 麻 醉 医 师 协 会

（American Society of Anesthesiologists, ASA） 分级构成

比 较 ，经 χ2/ t 检验，差异均无统计学意义（P >0.05）

（见表 1）。本 研 究 经 医 院 医 学 伦 理 委 员 会 审 批 通

过（No：2023-006-02）。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　年龄≥18 岁，明确诊断为上消化

道病变，并符合手术指征。

1.2.2 　 排除标准 　①妊娠期或哺乳期女性；②患有

严重心脑血管疾病或肝肾功能不全；③对瑞马唑仑

或曲马多过敏；④在术前有急性感染或其他严重并

发症。

1.3　方法　

该手术为全身麻醉插管手术。患者术前均禁

食 8 h 以上 ，入手术室后常规监测生命体征 ，建立

静脉通道并行气管插管以保障呼吸道通畅。观察

组 麻 醉 诱 导 时 先 静 脉 注 射 100 mg 曲 马 多 ，随 后 给

予 0.15 mg/kg 瑞 马 唑 仑、1 mg/kg 丙 泊 酚、0.15 mg/kg

苯 磺 顺 阿 曲 库 铵 ，术 中 持 续 泵 注 丙 泊 酚 [4～8 mg/

（kg·h）] 维 持 麻 醉 。 对 照 组 诱 导 时 先 行 静 脉 注 射

0.5 μg/kg 舒 芬 太 尼 ，其 他 药 物 剂 量 、给 药 顺 序 、插

管时机与观察组完全一致。

术 中 持 续 监 测 脑 电 双 频 指 数（bispectral index, 

BIS）、平 均 动 脉 压 、心 率 及 血 氧 饱 和 度 ，根 据 血 流

动力学变化、BIS 值适时调整药物剂量。术中发生

低血压（降低幅度超过基础血压 20%）给予去氧肾

上 腺 素 40 μg/次 ；发 生 心 动 过 缓（心 率 <50 次/min）

给 予 阿 托 品 0.5 mg/次 ；同 时 发 生 低 血 压 和 心 动 过

缓时，给予麻黄碱 6 mg/次。术后呕吐严重患者给

予甲氧氯普胺 10 mg 肌内注射。

表1　两组患者基本资料比较 （n =50）

组别

观察组

对照组

χ² / t 值
P 值

男/女/例

30/20

29/21

0.041

0.839

年龄/（岁， x±s）

56.3±7.8

55.7±8.2

0.375

0.709

体质量指数/（kg/m², x±s）

24.1±3.2

23.9±3.0

0.322

0.748

合并症/例

有

30

28

0.164

0.685

无

20

22

ASA 分级/例

Ⅰ级

20

22

0.595

0.743

Ⅱ级

25

25

Ⅲ级

5

3
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1.4　观察指标　

所有数据均由经过培训的麻醉医师进行记录

和处理。

1.4.1 　 镇痛效果 　术后 24 h 内采用视觉模拟评分

（visual analogue scale, VAS）[9]评估患者的疼痛程度。

VAS 评 分 从 0（无 痛）～10（剧 烈 疼 痛）分 ，术 后 3、

6、12 及 24 h 进行评分。VAS 评分≤4 分定义为 VAS

低 分 ，说 明 镇 痛 效 果 良 好 。 低 分 率 =（VAS 低 分 例

数/总例数）×100%。

1.4.2 　 镇静效果 　术中麻醉深度通过 BIS 进行监

测，BIS 值保持 45～60。观察 BIS 值维持在 45～60

内的时间占比。

1.4.3 　 拔管时间 　从 手 术 结 束、停 止 使 用 麻 醉 药

物开始计时，至成功拔除气管导管为止，记录该时

间 段 时 长 。 拔 管 时 间 越 短 ，在 一 定 程 度 上 反 映 患

者 麻 醉 恢 复 情 况 较 好 ，且 能 减 少 因 气 管 插 管 留 置

带来的相关风险和不适。

1.4.4 　 不良反应 　观察并记录围手术期内的不良

反应 ，包括低血压、心动过缓、恶心呕吐。不良反

应总发生率较低的组被认为麻醉效果更好。

1.4.5 　 总体临床效果 　根据上述各项指标综合评

估每个患者的治疗效果。优良的治疗效果指患者

术后没有明显的并发症 ，恢复良好 ，镇静、镇痛效

果满意。

1.5　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件。计量资料

以 均 数 ± 标 准 差（x±s）表 示 ，比 较 采 用 t 检 验 ；计

数资料以构成比或率（%）表示，比较采用 χ2 检验。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组患者镇痛效果比较　

两组患者术后 3、6、12 和 24 h VAS 评分低分率

比较，经 χ2 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；

观察组患者术后 3、6、12 和 24 h VAS 评分低分率均

高于对照组。见表 2。

2.2　两组患者镇静效果及术后拔管时间比较　

两组患者 BIS 值在 45～60 内的时间占比比较，

经 χ2 检验，差异有统计学意义（P <0.05）；观察组患

者 BIS 值在 45～60 内时间占比高于对照组。两组

患者术后拔管时间的比较，经 t 检验，差异有统计

学 意 义（P <0.05）；观 察 组 患 者 术 后 拔 管 时 间 短 于

对照组。见表 3。

2.3　两组不良反应比较　

两组患者不良反应总发生率比较，经 χ2 检验，

差异有统计学意义 （χ2 =5.828，P =0.016）；观察组

患者不良反应总发生率低于对照组。见表 4。

2.4　两组总体临床效果比较　

观察组患者总体临床效果优良 44 例（88.0%），

对照组 32 例（64.0%），两组患者优良率比较，经 χ2

检 验 ，差 异 有 统 计 学 意 义（χ2=7.895，P =0.005）；观

察组患者优良率高于对照组。

3  讨论 

在上消化道 ESD 术中，镇痛与镇静质量对患者

舒适度、术中配合度及术后恢复具有决定性作用。

瑞马唑仑属于超短效苯二氮䓬类 γ-氨基丁酸 A 受

体（gamma-aminobutyric acid a receptor, GABAA）激动

剂，通过与 GABAA 受体相结合，尤其对介导镇静效

应的 GABAA 受体 α1 亚基具有高亲和力，结合后可

显 著 增 强 GABA 诱 导 的 Cl- 内 流 ，使 神 经 元 膜 超 极

表2　两组患者术后3、6、12和24 h VAS评分低分构成

比较 [n =50，例（%）]

组别

观察组

对照组

χ2 值

P 值

术后 3 h

42（84）

30（60）

7.143

0.008

术后 6 h

40（80）

27（54）

7.644

0.006

术后 12 h

38（76）

25（50）

7.250

0.007

术后 24 h

35（70）

22（44）

6.895

0.009

表 3　两组患者镇静效果及术后拔管时间比较 （n =50）

组别

观察组

对照组

χ2 / t 值

P 值

BIS 值在 45～60 内的时间占比

例（%）

45（90.0）

37（74.0）

4.336

0.037

术后拔管时间/（min，

x±s）

22.2±7.5

35.6±9.1

8.035

0.000

表 4　患者围手术期不良反应比较 [n =50， 例（%）]

组别

观察组

对照组

围手术期低血压

2（4.0）

6（12.0）

心动过缓

2（4.0）

6（12.0）

恶心呕吐

2（4.0）

4（8.0）

总计

6（12.0）

16（32.0）
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化，直接抑制皮层、丘脑等与意识、觉醒相关脑区的

兴奋性，从而发挥镇静作用[10-11]，对术后苏醒也优于

咪达唑仑。因此，临床逐渐选用瑞马唑仑作为麻醉

镇静诱导剂。

传统麻醉方案中，强阿片类药物作为常规气管

插管及麻醉维持（常用瑞芬太尼）的主要镇痛药物，

其镇痛效果强，较好地减轻了围手术期疼痛导致的

应激反应，但呼吸抑制也强，增加了拔管的风险，且

瑞 芬 太 尼 还 有 痛 觉 过 敏 的 副 作 用 ，引 起 术 后 疼

痛[12-13]。而曲马多作为一种中枢性镇痛药，具有独

特的双重作用机制：一方面，其作为 μ阿片受体弱

激动剂，可与脊髓背角及脑干的 μ受体结合，抑制

P 物质、降钙素基因相关肽等痛觉递质释放，阻断

伤害性信号向中枢的传递；另一方面，曲马多能抑

制 神 经 元 突 触 前 膜 对 去 甲 肾 上 腺 素 和 5- 羟 色 胺

（5-Hydroxytryptamine, 5-HT）的 再 摄 取 —— 去 甲 肾

上腺素可激活脊髓背角的 α2 肾上腺素能受体增强

下行抑制系统（如蓝斑核-脊髓通路）镇痛效应，5-

HT 则 通 过 5-HT3、5-HT7 受 体 调 节 中 缝 脊 髓 束 功

能，进一步放大疼痛抑制信号[14-15]。这种双重机制

使得曲马多在提供有效镇痛的同时，呼吸抑制等不

良反应相对较轻，为上消化道 ESD 手术中与瑞马唑

仑联合应用提供了良好的理论基础[16]。

在 本 研 究 中 ，观 察 组（瑞 马 唑 仑 联 合 曲 马 多）

在术后各时间点的 VAS 评分≤4 分的患者比例高于

对照组（瑞马唑仑联合舒芬太尼），这充分证明了瑞

马唑仑联合曲马多方案在上消化道 ESD 术后镇痛

方面的优势。从机制上分析，两者存在“镇静-镇

痛”的协同增强效应：瑞马唑仑通过抑制皮层兴奋

性降低疼痛感知阈值，使曲马多对 μ受体及单胺类

通路的调控更易起效；反之，曲马多通过减轻伤害

性刺激输入，减少中枢神经系统对“疼痛应激”的代

偿性兴奋，正是这种协同作用让曲马多的双重镇痛

作用与瑞马唑仑的镇静作用形成互补，共同作用于

中枢神经系统[17]。瑞马唑仑通过增强 GABAA 受体

介导的氯离子内流，抑制神经元兴奋性，使患者处

于镇静状态，减少因外界刺激产生的焦虑和紧张情

绪 ，从 而 在 一 定 程 度 上 降 低 了 疼 痛 的 感 知 阈

值[18-19]。而曲马多则直接作用于疼痛传导通路，阻

断疼痛信号的传递，增强内源性疼痛抑制系统的功

能 ，进 一 步 减 轻 患 者 的 疼 痛 程 度[20]。 两 者 联 合 应

用，从不同环节对疼痛进行干预，实现了更全面、更

有 效 的 镇 痛 效 果 ，为 患 者 提 供 了 更 舒 适 的 术 后 体

验，有助于患者更好地休息和恢复。

在镇静效果及术后拔管时间方面，瑞马唑仑联

合曲马多同样表现出色。观察组患者 BIS 值在 45～

60 范围内的时间占比更高 ，表明术中镇静深度维

持更稳定。这可能是因为曲马多通过减少疼痛应

激 输 入 ，避 免 了 中 枢 因 疼 痛 刺 激 出 现 的 兴 奋 性 波

动，使瑞马唑仑无需增加剂量即可维持稳定的镇静

深度，同时说明曲马多在围手术期镇痛强度足以满

足该手术对镇痛的要求[21]。而术后拔管时间观察

组明显短于对照组，这得益于曲马多相对较轻的呼

吸抑制作用以及对麻醉药物代谢的影响较小。与

强阿片类药物舒芬太尼相比，曲马多引起的呼吸抑

制程度较轻，对患者的呼吸功能影响较小，使得患

者 在 术 后 能 够 更 快 地 恢 复 自 主 呼 吸 ，满 足 拔 管 条

件。曲马多不影响或较少影响其他麻醉药物的代

谢酶系统，不会延长麻醉药物的代谢时间，从而有

助 于 患 者 更 快 地 清 醒 和 恢 复 ，缩 短 了 术 后 拔 管 时

间，减少了气管插管留置带来的相关风险和不适，

如咽喉部疼痛、咳嗽、误吸等 ，促进了患者的术后

康复[22]。

在不良反应方面，瑞马唑仑联合曲马多也具有

明显优势。观察组围手术期低血压和心动过缓发

生 率 均 低 于 对 照 组 ，不 良 反 应 总 发 生 率 低 于 对 照

组。强阿片类药物如舒芬太尼在发挥镇痛作用的

同时，会激活中枢神经系统和脊髓中的阿片受体，

抑制交感神经活性，导致血管扩张和心率减慢，从

而引起低血压和心动过缓等不良反应[23]。而曲马

多由于其独特的双重作用机制，对心血管系统的影

响相对较小，在提供有效镇痛的同时，不会显著抑

制交感神经活性，因此减少了围手术期低血压和心

动过缓的发生[24]。曲马多引起的恶心呕吐等胃肠

道不良反应也相对较少，这可能与其对阿片类受体

的作用较弱有关[25]。观察组患者临床效果优良率

高于对照组，这充分说明瑞马唑仑联合曲马多在上

消化道 ESD 术中的应用具有明显优势，能从镇静、

镇痛、术后恢复及不良反应等多方面改善患者的临

床结局，为患者带来更好的治疗效果和就医体验，

值得在临床中进一步推广应用，以提高该类手术的

整体治疗水平。

·· 75
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瑞马唑仑联合曲马多方案通过降低并发症发

生率，提高了手术麻醉的安全性，减少了患者因不

良反应带来的痛苦和额外治疗，改善了患者的术后

体验，为临床安全有效实施上消化道 ESD 提供了优

选麻醉方案，具有重要的临床应用价值。
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