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瑞马唑仑复合瑞芬太尼用于肝癌切除术麻醉效果分析瑞马唑仑复合瑞芬太尼用于肝癌切除术麻醉效果分析**

董 雨，王振云，李清功，戈建磊△

（河北省沧州中西医结合医院，河北 沧州 061000）
摘要摘要：：目的 探讨瑞马唑仑复合瑞芬太尼用于肝癌切除术的麻醉效果，以及对患者血流动力学、镇痛及镇静效果、炎性反应、肝功能的

影响。方法 选取医院 2023年 3月至 2025年 3月收治的行肝癌切除术患者 104例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各 52例。

观察组患者予瑞芬太尼 +瑞马唑仑 +阿曲库铵进行麻醉诱导，予瑞芬太尼 +瑞马唑仑进行麻醉维持；对照组患者予瑞芬太尼 +丙泊

酚 + 阿曲库铵进行麻醉诱导，予瑞芬太尼 + 丙泊酚进行麻醉维持。结果 与麻醉诱导前（T0）比较，对照组患者气管插管时（T1）、手术

30 min时（T2）、拔管时（T3）及观察组患者 T1，T2时的心率（HR）和平均动脉压（MAP）均显著降低（P < 0. 05），且观察组患者 T1，T2，T3时
的 HR和 MAP均显著高于对照组（P < 0. 05）；术后 1，6，12 h，观察组患者的视觉模拟评分法（VAS）评分均显著低于对照组（P < 0. 05），

Ramsay镇静量表评分均显著高于对照组（P < 0. 05）；术后 24 h，两组患者的血清 C反应蛋白、白细胞介素 6、降钙素原、丙氨酸氨基转

移酶、天门冬氨酸氨基转移酶、总胆红素水平均较麻醉前 30 min显著升高（P < 0. 05），且观察组均显著低于对照组（P < 0. 05）；观察组

和对照组患者药品不良反应发生率相当（23. 08% 比 26. 92%，P > 0. 05）。结论 瑞马唑仑复合瑞芬太尼用于肝癌切除术的麻醉效果

良好，能有效维持患者的血流动力学稳定，具有良好的镇痛、镇静效果，能减轻炎性反应和肝功能损伤程度，且安全性良好。

关键词关键词：：瑞马唑仑；瑞芬太尼；肝癌切除术；镇痛；镇静

Anesthesia Effect of Remimazolam Combined with Remifentanil in Patients Undergoing Hepatic Cancer Resection
Dong Yu，Wang Zhenyun，Li Qinggong，Ge Jianlei△

（Cangzhou Integrated Traditional Chinese and Western Medicine Hospital，Cangzhou，Hebei 061000，China）

AbstractAbstract：：Objective To investigate the anesthetic effect of remimazolam combined with remifentanil in patients undergoing hepatic
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cancer resection，and its effects on patients′ hemodynamics，analgesic and sedative effects，inflammatory reactions，and liver function.
Methods A total of 104 patients who underwent hepatic cancer resection in the hospital from March 2023 to March 2025 were
selected and randomly divided into the observation group and the control group by the random number table method，with 52 cases
in each group. The patients in the observation group were given remifentanil + remimazolam + atracurium for anesthesia induction，
and given remifentanil + remimazolam for anesthesia maintenance. The patients in the control group were given remifentanil +
propofol + atracurium for anesthesia induction，and given remifentanil + propofol for anesthesia maintenance. Results Compared
with those before anesthesia induction（T0），the heart rate（HR） and mean arterial pressure（MAP） at tracheal intubation（T1），30 min
after surgery（T2），and extubation（T3） in the control group，and those at T1 and T2 in the observation group significantly reduced
（P < 0. 05），and the HR and MAP at T1，T2，and T3 in the observation group were significantly higher than those in the control
group （P < 0. 05）；the visual analog scale （VAS） scores at 1，6，and 12 h after the surgery in the observation group were
significantly lower than those in the control group（P < 0. 05），and the Ramsay Sedation Scale scores at 1，6，and 12 h after the
surgery in the observation group were significantly higher than those in the control group （P < 0. 05）；the levels of serum C -
reactive protein，interleukin - 6，procalcitonin，alanine aminotransferase，aspartate aminotransferase，and total bilirubin at 24 h after the
surgery in the two groups significantly increased compared to 30 min before the anesthesia （P < 0. 05），and those in the
observation group were significantly lower than those in the control group（P < 0. 05）. The incidence of adverse drug reactions was
comparable between the observation group and the control group（23. 08% vs. 26. 92%，P > 0. 05）. Conclusion The application of
remimazolam combined with remifentanil in patients undergoing hepatic cancer resection has good anesthetic effects，which can
effectively maintain the hemodynamic stability of patients，have good analgesic and sedative effects，reduce inflammatory reactions and
liver function damage，and have good safety.
Key wordsKey words：：remimazolam；remifentanil；hepatic cancer resection；analgesia；sedation

肝癌为临床常见恶性肿瘤，发病率和死亡率均较

高［1］。肝切除术是目前肝癌的主要治疗方法，可有效改

善预后，但手术创伤大、时间长，且肝脏作为主要的代

谢器官，若术中麻醉药物使用不当则可能进一步加剧

肝细胞损伤［2 - 3］。因此，术中有效的麻醉管理是手术成

功的关键。传统的麻醉维持方案多采用丙泊酚复合阿

片类药物。丙泊酚为快速、短效静脉麻醉药，具有起效

快、苏醒迅速等优点，但其对循环系统的抑制作用明

显，易引起血压下降和心率减慢，尤其在麻醉诱导、气

管插管等应激强烈时期，血流动力学波动较大［4］。瑞芬

太尼为超短效μ阿片受体激动剂，具有起效快、代谢迅

速等特点，已广泛用于各类手术的麻醉和镇痛［5］。瑞马

唑仑属苯二氮 类镇静药物，其主要通过激动中枢 γ -
氨基丁酸受体（GABAR）发挥镇静作用［6 - 7］。有研究表

明，瑞马唑仑复合瑞芬太尼用于胸腔镜手术患者麻醉

的镇痛、镇静效果良好，在稳定机体血流动力学及抑制

炎性反应方面具有显著优势［8］。但瑞马唑仑复合瑞芬太

尼在肝癌切除术中的应用研究虽已有初步报道，但多集

中于麻醉效果和血流动力学层面，缺乏对术后肝功能动

态变化、炎性因子网络调控、阿片相关并发症（如痛觉过

敏）的系统性评估。为此，本研究中探讨了瑞马唑仑复合

瑞芬太尼用于肝癌切除术的麻醉效果，以及对患者血流

动力学、镇痛及镇静效果、炎性反应、肝功能的影响，为

临床麻醉方案的优化提供依据。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：符合《原发性肝癌规范化病理诊断方案

专家共识》中肝癌的诊断标准［9］，并经术后病理学或术

前影像学［增强计算机断层扫描（CT）/ 磁共振成像

（MRI）］确诊；拟行肝癌切除术；年龄 18～75岁；美国麻

醉医师协会（ASA）分级Ⅱ - Ⅲ级；Child - Pugh肝功能

分级A级或B级。本研究方案经我院医学伦理委员会批准

（编号：CZX2024 - KY - 108. 1），患者签署知情同意书。

排除标准：对本研究中所用药物（瑞马唑仑、丙泊

酚、瑞芬太尼等）过敏；严重心、肺、肾功能不全；凝血功

能障碍；合并其他恶性肿瘤；术前存在感染或全身性炎

性反应；长期使用镇静、镇痛药物或有药物依赖史。

病例选择与分组：本研究为前瞻性、随机、对照设

计，以术后 6 h视觉模拟评分法（VAS）评分为主要结局

指标，根据前期预试验（n = 20）结果，丙泊酚复合瑞芬

太尼麻醉患者的术后 6 h VAS评分为（4. 95 ± 1. 31）分。

参考文献［10］，瑞马唑仑复合瑞芬太尼可使VAS评分

降低约 0. 8分。按双侧检验公式 n =［（Z1 - α / 2 + Z1 - β）2 ×
2σ2］/ δ2计算两独立样本均数样本量，设双侧α = 0. 05，
检验效能1 - β = 0. 80，则Z0. 975 = 1. 96，Z0. 8 = 0. 84，标准

差σ = 1. 31，临床差值∑= 0. 8，计算得n ≈ 42. 04，故理论

病例数为每组 43例。考虑 20%的病例脱落可能，最终确

定每组纳入52例。选取我院2023年3月至2025年3月收

治的行肝癌切除术患者 104例，按随机数字表法分为观

察组和对照组，各52例。两组患者一般资料比较，差异无

统计学意义（P > 0. 05），具有可比性。详见表1。
1. 2 方法

患者术前禁食8 h、禁饮4 h，进入手术室后开放外周

静脉通路，监测心电图、血压、血氧饱和度及脑电双频指
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表1 两组患者一般资料比较（n = 52）
Tab. 1 Comparison of the patients′ general data between the two groups（n = 52）

组别

观察组

对照组

χ2 / t值
P值

性别

（男 /女，例）

31 / 21
33 / 19
0. 163
0. 687

年龄

（X ± s，岁）

63. 75 ± 6. 82
64. 23 ± 5. 96

0. 382
0. 703

Child - Pugh分级

（A级 / B级，例）

37 / 15
39 / 13
0. 195
0. 658

ASA分级

（Ⅱ级 / Ⅲ级，例）

28 / 24
29 / 23
0. 039
0. 844

手术时间

（X ± s，min）
179. 35 ± 28. 21
180. 21 ± 25. 17

0. 164
0. 870

术中肝缺血时间

（X ± s，min）
28. 35 ± 6. 21
29. 12 ± 5. 87

0. 650
0. 517

手术失血量

（X ± s，mL）
325. 67 ± 58. 42
332. 44 ± 61. 28

0. 577
0. 565

肝切除范围

（局部 /肝段，例）

41 / 11
39 / 13
0. 217
0. 642

输血

（例）

7
8

0. 078
0. 780

术中低温

（例）

5
6

0. 102
0. 750

注：ASA为美国麻醉医师协会。

Note：ASA refers to the American Society of Anesthesiologists.
数。观察组患者麻醉诱导期间，予注射用盐酸瑞芬太尼

（江苏恩华药业股份有限公司，国药准字H20143315，规
格为每支 2 mg <按C20H28N2O5计 >）0. 5 μg / kg静脉注

射，注射用苯磺酸瑞马唑仑（宜昌人福药业有限责任公

司 ，国 药 准 字 H20227087，规 格 为 每 支 50 mg < 按

C21H19BrN4O2计 >）0. 2 mg / kg静脉推注，患者意识消失

后予苯磺顺阿曲库铵注射液（华北制药股份有限公司，

国药准字 H20223234，规格为每支 5 mL∶10 mg < 按

C53H72N2O12计 >）0. 2 mg / kg静脉注射，行气管插管；麻醉

维持期间，予注射用盐酸瑞芬太尼0. 1～0. 3 μg /（kg·min）
及注射用苯磺酸瑞马唑仑 0. 5～1. 0 mg /（kg·h）持续泵

注。对照组患者麻醉诱导期间，予注射用盐酸瑞芬太尼

0. 5 μg / kg静脉注射，丙泊酚乳状注射液（广东嘉博制药

有限公司，国药准字H20143369，规格为每支50 mL∶1 g）
2. 0 mg / kg静脉推注，患者意识消失后予苯磺顺阿曲库

铵注射液 0. 2 mg / kg静脉注射，行气管插管；麻醉维持

期间，予注射用盐酸瑞芬太尼 0. 1～0. 3 μg /（kg·min）
及丙泊酚乳状注射液 4～8 mg /（kg·h）持续泵注。术中

保持脑电双频指数为 40～60，术毕停止麻醉药物输注，

待患者自主呼吸恢复、意识清醒后拔除气管导管。

1. 3 观察指标

1）血流动力学指标。记录患者麻醉诱导前（T0）、气

管插管时（T1）、手术 30 min时（T2）、拔管时（T3）的心率

（HR）和平均动脉压（MAP）。2）镇痛、镇静情况。采用

VAS评分［11］评估患者术后 1，6，12 h的疼痛情况，总分

10分，评分越高表明疼痛程度越严重。采用Ramsay镇
静量表［12］评估患者术后1，6，12 h的镇静情况，总分6分，

2～4分为镇静理想。3）炎性因子水平。采集患者麻醉前

30 min及术后 24 h的静脉血各 3 mL，离心，取血清，采

用酶联免疫吸附试验（ELISA）法检测 C 反应蛋白

（CRP）、白细胞介素 6（IL - 6）、降钙素原（PCT）水平。

4）肝功能指标。采用全自动生化分析仪检测患者麻醉

前 30 min及术后 24 h的血清丙氨酸氨基转移酶（ALT）、

天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、总胆红素（TBiL）水平。

5）安全性。记录两组患者术中及术后 24 h内呼吸抑制、

恶心呕吐、低血压、心动过缓、注射痛等药品不良反应

（ADR）发生情况。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 20. 0统计学软件分析。计量资料以X ± s
表示，组间比较行独立样本 t检验，重复测量资料采用

重复测量方差分析；计数资料以率（%）表示，组间比较

行χ2检验。P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

结果见表2至表6。
3 讨论

肝癌切除术是根治早期肝癌和改善中晚期肝癌患

者预后的关键手段，但手术过程复杂，严重影响患者的

生理状态，故选择恰当的麻醉方案尤为重要。临床常用

的麻醉药物包括丙泊酚、依托咪酯等，其中丙泊酚的应

用尤为广泛，能有效减轻气管插管引发的应激反应，但

表2 两组患者血流动力学指标比较（X ± s，n = 52）
Tab. 2 Comparison of hemodynamic indexes between the two groups（X ± s，n = 52）

组别

观察组

对照组

F值

P值

HR（次 /分）

T0
77. 32 ± 6. 37
77. 28 ± 6. 54

F时间 = 61. 000，F组间 = 6. 741，F交互 = 2. 749
P时间 < 0. 001，P组间 = 0. 011，P交互 = 0. 043

T1
72. 56 ± 5. 42*#
70. 31 ± 5. 81*

T2
71. 15 ± 5. 22*#
68. 25 ± 4. 83*

T3
75. 86 ± 5. 11#
73. 82 ± 5. 05*

MAP（mmHg）
T0

93. 88 ± 7. 28
94. 17 ± 6. 92

F时间 = 119. 476，F组间 = 31. 868，F交互 = 7. 465
P时间 < 0. 001，P组间< 0. 001，P交互 < 0. 001

T1
85. 55 ± 7. 21*#
78. 27 ± 6. 96*

T2
82. 15 ± 6. 55*#
75. 03 ± 6. 81*

T3
92. 37 ± 7. 41#
89. 35 ± 7. 12*

注：与本组T0时比较，*P < 0. 05；与对照组同时点比较，#P < 0. 05。表3同。1 mmHg = 0. 133 kPa。
Note：Compared with those at T0，*P < 0. 05；compared with those in the control group at the same time point，#P < 0. 05（for Tab. 2 - 3）.

1 mmHg = 0. 133 kPa.
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其不良反应较多，对循环系统的抑制作用较明显［13］。研
究发现，瑞马唑仑与丙泊酚在内镜诊疗过程中的镇静

效果相当，而瑞马唑仑对机体呼吸循环系统及肝功能、

肾功能等产生的不良影响相对较小［14］。
血流动力学稳定是麻醉管理的核心目标之一。本

研究结果显示，观察组患者在 T1，T2，T3时的 HR和

MAP均显著高于对照组（P < 0. 05），表明瑞马唑仑复

合瑞芬太尼的麻醉方案在麻醉诱导和麻醉维持阶段能

更好地维持患者血流动力学的稳定状态，与文献［15］

的研究结果相符。其原因在于瑞马唑仑对心血管系统

的抑制作用较弱，其通过与 GABAR结合发挥镇静作

用，不影响交感神经张力，故在诱导、插管、拔管等应

激状态下能更好地维持HR和MAP稳定［16］。
术后疼痛与镇静状态直接影响肝癌患者术后的恢

复质量，过度疼痛可能加剧应激反应，而镇静不足或过

度均可能增加肺部感染、躁动相关并发症风险［17］。本研

究结果显示，术后 1，6，12 h，观察组患者的VAS评分均

显著低于对照组（P < 0. 05），Ramsay镇静量表评分均显

著高于对照组（P < 0. 05），表明瑞马唑仑复合瑞芬太尼

的镇痛和镇静效果均更佳。从药理学机制看，瑞芬太尼

为超短效阿片类药物，术中可控性强，但高剂量输注可

诱发术后痛觉过敏（OIH），即患者对疼痛的敏感性异常

升高，导致术后疼痛加剧和阿片类药物需求量增加［18］。
本研究中虽未直接评估OIH，但观察组患者术后各时点

的VAS评分均显著低于对照组，提示该组患者可能受

益于瑞芬太尼用量减少。瑞马唑仑为镇静药物，与瑞芬

太尼联用可能产生协同作用，从而在维持同等麻醉深

度的前提下，降低瑞芬太尼的术中输注速率或总剂量。

手术创伤可激活机体炎性反应，导致炎性因子水

平在短时间内迅速升高［19］。其中，PCT在人体中含量极

低，在机体发生感染或受到炎症刺激时，其分泌水平迅

速升高；IL - 6是一种多功能细胞因子，在炎性反应过

程中发挥重要作用，可介导组织的损伤和修复过程；

CRP是由肝脏合成的急性时相蛋白，其水平与感染或

创伤程度呈正相关［20］。本研究结果显示，术后 24 h，两
组患者的血清CRP，IL - 6，PCT水平均较麻醉前30 min显
著升高（P < 0. 05），且观察组显著低于对照组（P < 0. 05），

表明瑞马唑仑复合瑞芬太尼能更有效抑制手术诱发的

炎性反应。其作用机制可能涉及直接免疫调控与间接

血流动力学保护的协同作用。一方面，瑞马唑仑可能具

有直接的免疫调节作用，苯二氮 类药物不仅作用于中

枢GABAR，还可与外周组织的苯二氮 受体（TSPO）结

合。TSPO在免疫细胞（如巨噬细胞、小胶质细胞）中呈高

表达，参与调控炎性反应和氧化应激反应。瑞马唑仑激

活 TSPO后，可能通过抑制核因子 - κB（NF - κB）核转

位或 p38促分裂原活化蛋白激酶（MAPK）磷酸化，下调

促炎因子（如 IL - 6、肿瘤坏死因子 - α）的转录水平，从

而直接抑制手术创伤所激活的过度炎症级联反应［21］。
另一方面，观察组更平稳的血流动力学状态减少了因血

压剧烈波动导致的组织微循环障碍和继发性缺血 -缺

氧损伤，从而降低了由缺氧诱导因子 - 1α（HIF - 1α）介

导的炎症信号通路的激活［22］。
肝癌患者术前多存在肝功能储备下降，而麻醉药

物的代谢负担及术中应激均可能进一步加重肝损伤。

本研究结果显示，术后24 h，两组患者的血清ALT，AST，

表3 两组患者镇痛与镇静评分比较（X ± s，分，n = 52）
Tab. 3 Comparison of analgesia and sedation scores between the

two groups（X ± s，point，n = 52）

组别

观察组

对照组

F值

P值

VAS评分

术后1 h
3. 83 ± 1. 11#
4. 36 ± 1. 24
F时间 = 28. 433，F组间 = 18. 044，F交互 = 0. 383
P时间 < 0. 001，P组间 < 0. 001，P交互 = 0. 683

术后6 h
4. 27 ± 1. 09#
4. 95 ± 1. 31

术后12 h
3. 22 ± 1. 03#
3. 68 ± 1. 08

Ramsay镇静量表评分

术后1 h
3. 34 ± 0. 48#
3. 17 ± 0. 38
F时间 = 30. 857，F组间 = 14. 529，F交互 = 0. 557
P时间 < 0. 001，P组间 < 0. 001，P交互 = 0. 562

术后6 h
3. 04 ± 0. 27#
2. 92 ± 0. 27

术后12 h
2. 96 ± 0. 44#
2. 73 ± 0. 45

表4 两组患者炎性因子水平比较（X ± s，n = 52）
Tab. 4 Comparison of inflammatory factor levels between the

two groups（X ± s，n = 52）

组别

观察组

对照组

t值

P值

CRP（mg / L）
麻醉前30 min
9. 87 ± 2. 05
9. 82 ± 2. 11
0. 123
0. 903

术后24 h
15. 66 ± 3. 25*
19. 18 ± 3. 47*

5. 339
< 0. 001

IL - 6（pg / mL）
麻醉前30 min
38. 62 ± 5. 74
37. 98 ± 5. 82

0. 565
0. 574

术后24 h
46. 25 ± 3. 58*
52. 11 ± 5. 24*

6. 659
< 0. 001

PCT（ng / mL）
麻醉前30 min
0. 15 ± 0. 04
0. 14 ± 0. 04
1. 275
0. 205

术后24 h
0. 19 ± 0. 03*
0. 25 ± 0. 06*

6. 450
< 0. 001

注：与本组麻醉前30 min比较，*P < 0. 05。表5同。

Note：Compared with those at 30 min before the anesthesia，*P <
0. 05（for Tab. 4 - 5）.

表5 两组患者肝功能指标比较（X ± s，n = 52）
Tab. 5 Comparison of liver function indexes between the two

groups（X ± s，n = 52）

组别

观察组

对照组

t值

P值

ALT（U / L）
麻醉前30 min
38. 54 ± 3. 69
38. 67 ± 3. 72

0. 179
0. 858

术后24 h
89. 39 ± 12. 51*
94. 56 ± 13. 14*

2. 055
0. 042

AST（U / L）
麻醉前30 min
37. 25 ± 3. 18
37. 62 ± 3. 24

0. 588
0. 558

术后24 h
86. 52 ± 14. 36*
92. 28 ± 14. 27*

2. 052
0. 043

TBiL（μmol / L）
麻醉前30 min
15. 86 ± 3. 22
16. 02 ± 3. 54

0. 241
0. 810

术后24 h
22. 51 ± 4. 17*
24. 27 ± 4. 26*

2. 129
0. 036

表6 两组患者药品不良反应发生情况比较［例（%），n = 52］
Tab. 6 Comparison of the incidence of adverse drug reactions

between the two groups［case（%），n = 52］

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

呼吸抑制

0（0）
2（3. 85）

恶心呕吐

8（15. 38）
6（11. 54）

低血压

1（1. 92）
1（1. 92）

心动过缓

2（3. 85）
3（5. 77）

注射痛

1（1. 92）
2（3. 85）

合计

12（23. 08）
14（26. 92）
0. 205
0. 651
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TBiL水平均较麻醉前 30 min显著升高（P < 0. 05），且观

察组均显著低于对照组（P < 0. 05），表明瑞马唑仑对肝

脏的损伤较小。其原因在于瑞马唑仑可通过激活外周

TSPO并抑制巨噬细胞 p38 MAPK信号通路，可在手术

创伤引起的无菌性炎症环境下保护肝脏；此外，瑞马唑

仑不依赖肝脏细胞色素 P450（CYP450）酶系代谢的特

性，可减轻肝脏的代谢负担；同时，观察组更稳定的血

流动力学减少了因术中低灌注导致的肝细胞缺血 -
再灌注损伤风险，这可能是瑞马唑仑发挥肝保护作用

的另一项重要临床协同因素［23］。两组患者的ADR发生

率相当（P > 0. 05），表明瑞马唑仑复合瑞芬太尼的安全

性与传统丙泊酚治疗方案相当。观察组患者中未出现呼

吸抑制病例，而对照组出现2例，这可能与瑞马唑仑对呼

吸中枢的抑制作用较丙泊酚更弱有关，进一步支持了其

在肝癌切除术患者中的安全性优势。

综上所述，瑞马唑仑复合瑞芬太尼用于肝癌切除

术的麻醉效果良好，能有效维持患者的血流动力学稳

定，具有良好的镇痛、镇静效果，能减轻炎性反应和肝

功能损伤程度，且安全性良好。但本研究中未对术后的

长期预后进行随访，未评估麻醉方案对远期结局的影

响，未检测术后OIH相关指标。未来将开展多中心、大

样本研究，结合代谢组学、炎症通路分析，深入探讨瑞

马唑仑的肝功能保护机制及临床优势。
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