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摘  要 

术后睡眠障碍(Postoperative Sleep Disturbances, PSD)是外科手术后常见的并发症之一，是手术后出现

的睡眠–觉醒节律紊乱，导致睡眠质量或睡眠行为异常的临床综合征。PSD可引起术后痛觉敏化、术后

认知功能下降、术后谵妄、血压波动等不良结局，从而导致术后恢复延迟、住院时间延长。右美托咪定

与瑞马唑仑作为目前围术期常见镇静药物，在改善术后睡眠方面均展现出一定价值，本文将围绕二者的

作用机制、睡眠调控特点、临床应用等方面，对围术期睡眠质量影响的最新研究进展展开综述。 
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Abstract 
Postoperative sleep disturbance (PSD) is one of the common complications after surgery. It is a clin-
ical syndrome characterized by sleep-wake rhythm disruption that leads to impaired sleep quality 
or abnormal sleep behavior following an operation. PSD can result in adverse outcomes such as post-
operative pain sensitization, postoperative cognitive decline, postoperative delirium, and blood pres-
sure fluctuations, which in turn delay postoperative recovery and prolong hospital stay. Dexme-
detomidine and remimazolam, as commonly used sedative agents in the perioperative period, have 
both shown promise in improving postoperative sleep. This article reviews the latest research pro-
gress on their effects on perioperative sleep quality, focusing on their mechanisms of action, sleep-
regulatory characteristics, and clinical applications. 
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1. 引言 

术后睡眠障碍(Postoperative Sleep Disturbances, PSD)是外科手术后常见的并发症之一，是指患者在手

术后出现的睡眠质量下降、睡眠结构紊乱等一系列睡眠相关问题，主要包括入睡困难、睡眠维持障碍、

早醒、日间嗜睡等功能受损表现[1]。其发生机制复杂，涉及手术创伤应激、炎症反应、疼痛、环境改变、

心理焦虑及麻醉药物残留等多因素共同作用[2]。其发生率在不同类型手术中可达 30%~80% [3]。尤其是

在创伤大、手术时间长、术后疼痛明显的全麻手术中，睡眠障碍的发生率更高。术后睡眠障碍不仅会导

致患者主观不适、情绪焦虑，更与术后认知功能下降、疼痛敏感性增高、康复延迟等不良结局密切相关

[1]。因此，改善术后睡眠质量已成为围术期管理的重要目标之一。 
右美托咪定与瑞马唑仑是近年来围术期广泛应用的两种镇静辅助药物，前者通过激活 α2-肾上腺素能

受体诱导镇静、催眠效果，后者则通过增强 γ-氨基丁酸 A 受体功能产生快速起效、快速恢复的镇静作用。

两者在机制上的差异决定了其对睡眠质量影响的不同特点。本文旨在系统综述这两种药物在全麻手术患

者中对术后睡眠质量影响的现有证据，比较其作用机制与临床效果，为临床个体化用药和围术期睡眠优

化管理提供参考。 

2. 术后睡眠质量的评估体系与关键指标 

2.1. 主观评估量表 

常用的主观睡眠评估工具包括匹兹堡睡眠质量指数(Pittsburgh Sleep Quality Index, PSQI)、阿森斯失

眠量表(Athens Insomnia Scale, AIS)、失眠严重程度指数量表(Insomnia Severity Index, ISI)、理查兹–坎贝

尔睡眠量表(Athens Insomnia Scale, RCSQ)等[4]评分量表。其中，PSQI 多用于评估近 1 个月的睡眠状况；

AIS 主要针对入睡困难、睡眠维持困难、早醒以及睡眠质量的主观感受；ISI 主要用于评估过去 1~2 周失

眠的严重程度，涵盖入睡、睡眠维持困难、睡眠满意度、失眠对日常生活及精神状态的干扰等维度。这
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些睡眠评估量表的优点在于操作简便、适用性广，但容易存在回忆偏倚，且主观性较强，致使可信度相

对较低。 

2.2. 客观评估指标 

多导睡眠仪(polysomnography, PSG)是睡眠评估的“金标准”，可准确区分睡眠阶段，但其操作复杂、

成本高，难以在围术期常规使用。而可穿戴设备(如华为手环、Apple Watch 等)基于体动记录仪和光电心

率传感器，通过算法可较好地评估总睡眠时间、睡眠效率、觉醒次数，并能初步区分睡眠阶段，如浅睡、

深睡、快速眼动(Rapid Eye Movement, REM)比例等[5]。虽然其精度略低于 PSG，但其无创、便捷、可长

期连续监测的特性，使其适合用于围术期睡眠模式的动态观察。目前已有不少临床研究将可穿戴设备作

为替代 PSG 进行睡眠结构监测的方案[6] [7]。同时，一些辅助检查指标(如褪黑素、皮质醇等)亦可用于对

睡眠质量的评估[8]。 

3. 右美托咪定与瑞马唑仑改善术后睡眠的作用机制 

3.1. 药物类别与作用靶点 

右美托咪定是咪唑类衍生物，通过高选择性激动 α2-肾上腺素能受体(α2-AR)而发挥其镇静催眠作用。

α2 肾上腺感受器通常分为三大亚型：α2A、α2B 和 α2C，右美托咪定主要通过激动蓝斑核上的 α2A 和 α2C
受体而产生镇静作用，同时抑制去甲肾上腺素释放，促进生理性非快动眼睡眠，可产生独特的“可唤醒

镇静”作用。其主要经肝脏代谢，半衰期较短(2~4 小时)，对呼吸影响轻微，但易引起剂量相关的心动过

缓和低血压[9]。 
瑞马唑仑是一种超短效苯二氮䓬类药物，通过与 γ-氨基丁酸 A 型(GABA-A)受体结合，增加氯离子

内流，使神经元超极化，从而抑制神经信号传递，进而产生镇静、抗焦虑、顺行性遗忘等效果[10]。其最

大优势在于代谢不依赖肝肾功能，通过组织酯酶水解，无活性代谢产物，苏醒迅速且完全，几乎无蓄积

作用[11] [12]。此外，瑞马唑仑对呼吸和循环的抑制作用较轻，血流动力学更稳定，注射痛发生率低[13]。 

3.2. 影响睡眠的中枢机制 

右美托咪定在围术期改善睡眠质量的中枢机制，目前的研究揭示了一个多层面、核团间相互作用的

复杂网络，而非单一的线性通路。其核心在于选择性地“关闭”大脑的促觉醒中枢，从而“解锁”内源

性睡眠通路，诱导并维持在脑电和行为上都更接近自然慢波睡眠(N3 期)的镇静状态。右美托咪定作为高

选择性 α2-肾上腺素能受体(α2-AR)激动剂，其首要靶点位于脑干的蓝斑核(Locus Coeruleus, LC)。这里是

中枢神经系统去甲肾上腺素能神经元最集中的区域，被视为大脑的“觉醒中枢”，负责维持警觉和促进

唤醒[14] [15]。右美托咪定通过激动蓝斑核的 α2-AR，启动 G 蛋白偶联机制，一方面抑制腺苷酸环化酶

活性，另一方面开放钾离子通道，导致神经元超极化、放电活动减少[16]。这一机制最终高效地抑制了蓝

斑核的去甲肾上腺素释放。而去甲肾上腺素水平的显著降低，是药物诱导睡眠及降低应激反应的关键。

当促觉醒的蓝斑核受到抑制后，一个关键的促睡眠核团[16]——位于下丘脑前部的腹外侧视前核

(Ventrolateral Preoptic Nucleus, VLPO)就不再受其压制。被释放的 VLPO 通过释放抑制性神经递质 γ-氨基

丁酸(GABA)和甘丙肽，主动抑制下游的多个觉醒核团[17]，如结节乳头核(Tuberomammillary Nucleus, 
TMN)和中缝背核(Dorsal Raphe Nucleus, DRN)。有研究显示[15]，在蓝斑核缺失的小鼠中，右美托咪定的

镇静效应依然存在，这提示蓝斑核的抑制并非唯一通路，其作用网络比想象中更为复杂。亦有研究表明

[18]，如果预先损毁动物的 VLPO，右美托咪定的镇静效果会显著减弱，这反过来也证明了 VLPO 在该药

物的镇静效应中处于核心地位。总的来说，右美托咪定在中枢神经系统层面对围术期睡眠的影响，是一
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个始于蓝斑核 α2-AR，经由腹外侧视前核(VLPO)及其下游通路介导的多层次、多靶点机制。 
瑞马唑仑改善围术期睡眠质量的中枢机制，其核心机制是增强中枢神经系统的抑制性信号。瑞马唑

仑通过与神经细胞膜上的 GABA-A 受体结合，增强抑制性神经递质 GABA 的功能。这种结合会促使氯

离子通道更频繁地开放，导致大量氯离子内流，氯离子内流使神经元细胞膜发生超极化，从而抑制其兴

奋性，减少机体活动，最终产生镇静、催眠和顺行性遗忘的效果[10] [19]。同时，瑞马唑仑还可通过抑制

大脑网状上行激活系统[20]，削弱其兴奋性冲动，来促进镇静和睡眠的启动。通过围术期对脑电图的监测，

我们发现在瑞马唑仑输注期间的脑电图变化特征表现为初期的 β 波增加和后期的 δ 波增加[21]，而 δ 波

的增加通常意味着进入更深度的睡眠或麻醉状态。Cheng H 等人[22]在一项动物实验中指出，瑞马唑仑可

以通过抑制大鼠海马 CA1 区域磷酸化 tau 蛋白的表达，从而逆转睡眠剥夺大鼠模型的病理损伤，这表明

瑞马唑仑也可通过这一机制来改善睡眠质量。 
右美托咪定通过作用于蓝斑核上的 α2 肾上腺素能受体，从而解除对 VLPO 的抑制，释放 GABA 和

甘丙肽等抑制性神经递质来抑制 TMN、DRN 等多个觉醒核团，最终达到镇静催眠的作用。而瑞马唑仑

则通过直接作用于神经细胞膜上 GABA-A 受体、抑制大脑网状上行激活系统、抑制海马 CA1 区域磷酸

化 tau 蛋白的表达等机制来产生镇静催眠的效果。二者在中枢系统层面镇静催眠作用机制的差异，表明

了二者可能从作用靶点、神经核团等不同层面对睡眠质量和睡眠节律产生影响。 

3.3. 调节细胞内信号通路 

睡眠不足常常导致明显的神经行为与认知缺陷。Zheng B 等人[23]发现右美托咪定可以通过激活

BDNF/TrkB 通路，在快速眼动睡眠剥夺大鼠模型中发挥神经保护作用，该信号通路通过对 TrkB 受体的

激活，能够启动下游细胞生存信号，保护神经元的结构完整性，从而减轻睡眠剥夺导致的海马组织损伤

和认知功能障碍。在 Kong Y 等人[24]的动物实验中还发现，右美托咪定可以通过 PI3K/Akt 信号通路缓

解老年大鼠海马 CA1 区域的神经炎症和减少凋亡，具体表现为激活的 Akt 能够降低大鼠海马中 Bax 和裂

解型 caspase-3 水平并升高 Bcl-2 水平来抑制细胞凋亡，同时抑制 IL-6、IL-1β和 TNF-α 等促炎细胞因子

的表达来减轻神经炎症，从而改善认知功能障碍和术后睡眠。近期研究发现[25]，右美托咪定还能调节睡

眠调控分子 SIK3 及其底物 HDAC4/5 的活性，通过调节 SIK3/HDAC4/5 通路，来缓解睡眠节律障碍。由

此可见，右美托咪定可以通过上述一系列分子通路，在睡眠紊乱导致的脑损伤中通过保护神经元的结构、

减轻神经炎症和减少神经元凋亡来发挥脑保护作用，从而改善认知功能来间接地改善睡眠质量；亦可通

过对睡眠调控分子 SIK3 及其底物 HDAC4/5 活性的调控来直接改善睡眠节律。 
瑞马唑仑作为近年来的新型镇静药，在围手术期镇静、抗焦虑、改善术后认知功能等方面展现出明

显优势，但对于围手术期睡眠的研究相对较少。目前从一系列的基础研究中发现，瑞马唑仑能通过一系

列下游信号通路，修复由睡眠不足导致的神经系统损伤，实现更长期的神经保护，从而间接改善睡眠质

量。慢性睡眠剥夺会激活大脑海马 CA1 区的 STING 通路(一种与炎症和焦虑相关的通路)。而瑞马唑仑能

够有效阻断 STING 通路的过度激活[26]。这表明瑞马唑仑不仅助眠，还能通过其抗焦虑作用，缓解因长

期睡眠问题引发的情绪障碍。研究发现[27]，在睡眠剥夺的大鼠中，瑞马唑仑能够上调海马组织中 cAMP
的水平，进而激活下游的 CREB 蛋白，最终促进 BDNF 的表达。通过激活 cAMP/CREB/BDN 信号通路，

瑞马唑仑可以有效改善由睡眠剥夺引起的认知功能下降。同样，睡眠剥夺会诱导线粒体内质网应激，并

导致神经细胞发生过度自噬和凋亡，造成脑损伤。瑞马唑仑可通过下调 RIPK1 蛋白表达，抑制随后的

AMPK 信号通路，从而抑制这种由内质网应激引发的细胞损伤[28]。此机制解释了瑞马唑仑如何保护神

经元结构和功能的完整性，对减轻睡眠剥夺引起的认知障碍至关重要。由此可见，围术期焦虑状况和认

知功能情况与围术期睡眠质量息息相关，而瑞马唑仑可通过调节上述几种信号通路来改善由睡眠障碍引
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起的情绪与认知障碍。综上可知，瑞马唑仑与右美托咪定相比，虽然发挥作用的信号通路不同，但对神

经细胞均具有保护作用，从而减轻围术期认知功能障碍对睡眠的不良影响；同时，瑞马唑仑还可通过调

节情绪障碍这一睡眠障碍相关并发症来改善睡眠，这表明瑞马唑仑在处理涉及睡眠障碍的疾病时，可能

具有远超传统镇静剂的潜力。 

3.4. 对睡眠节律和激素的调节 

全身麻醉患者术后常常会出现睡眠节律的紊乱，主要表现为睡眠时长缩短、觉醒次数增多、REM、

非快速动眼(Non-rapid Eye Movement, NREM)睡眠占比增加或减少等。右美托咪定能通过作用于大脑的关

键睡眠调节中枢，抑制“促觉醒”系统并激活“促睡眠”系统。研究表明，使用右美托咪定后，其诱导

的脑电波变化(如睡眠纺锤和 δ 波)与自然睡眠高度相似，能明显增加 NREM 睡眠，特别是恢复性的慢波

睡眠(Slow Wave Sleep, SWS)，并可能减少 REM 睡眠[29] [30]。而瑞马唑仑的主要优势在于药效可控、代

谢迅速，因此对机体昼夜节律的影响也更为短暂和轻微。一项动物研究直接证实[31]，瑞马唑仑麻醉对小

鼠的昼夜节律影响甚微，即使在黑暗周期中使用，也不会显著改变其活动/休息节律的相移。这可能与其

不直接影响视交叉上核的昼夜节律振荡周期有关。 
体内激素的变化常常也会影响睡眠质量。褪黑素是调节睡眠–觉醒周期的核心激素，研究表明，术

中使用右美托咪定能显著提高患者术后第 1 和第 2 晚的褪黑素水平[32]。在高原缺氧导致的睡眠障碍模

型中，右美托咪定也能通过调节相关基因表达，有效恢复降低的褪黑素水平[33]。皮质醇是主要的应激激

素，水平过高同样会干扰睡眠。右美托咪定能有效降低术后的血清皮质醇水平，减轻手术应激对睡眠的

负面影响[34]。在一项针对脊柱手术术后睡眠的研究中发现[35]，瑞马唑仑麻醉相较于丙泊酚麻醉而言，

也能升高术后褪黑素水平和降低皮质醇水平，从而减轻对睡眠节律的影响，有助于患者术后恢复。 

3.5. 抑制炎症反应 

右美托咪定与瑞马唑仑都有着强大的抗炎与神经保护作用，这在一定程度上能够减轻术后认知功能

障碍，从而减少对睡眠节律与睡眠结构的影响。尽管两者作用靶点不同，但最终都通过抑制神经炎症，

修复睡眠结构，从而改善睡眠质量。研究表明，右美托咪定能够显著降低血清和下丘脑中促炎细胞因子

IL-1β、IL-6 和 TNF-α的水平[33] [36]此外，右美托咪定还能抑制小胶质细胞的过度激活、抑制 NLRP3/Caspase-
1 信号通路和 p38/MSK1/NFκB 通路的激活来发挥抗炎效应[37] [38]。同样，瑞马唑仑在改善睡眠的炎症

机制方面也可通过抑制神经炎症反应来发挥其保护效应。在细胞和分子水平上，瑞马唑仑能够抑制脂多

糖(LPS)诱导的小胶质细胞中促炎细胞因子 TNF-α、IL-6 和 IL-1β的表达与分泌，其作用机制与调节活性

氧(ROS)的产生与 RAGE/NF-κB 信号通路密切相关，可降低 RAGE 蛋白表达、抑制 IκBα 和 NF-κB 的磷

酸化及 NF-κB 核转位[39]。此外，瑞马唑仑还可通过抑制 NLRP3 炎症小体以及抑制 p38 磷酸化等途径来

减轻炎症反应[40] [41]。在围术期及重症镇静场景中，右美托咪定和瑞马唑仑可通过上述抗炎机制，在发

挥镇静催眠作用的同时对认知功能产生保护效应，从而在一定程度上改善睡眠质量。 

4. 两种药物对全麻患者术后睡眠质量的影响对比 

4.1. 对主观睡眠质量的影响 

主观睡眠质量通常通过标准化问卷进行评估，常用的工具包括 RCSQ、PSQI、AIS 等[4]。现有证据

较为一致地支持右美托咪定在改善主观睡眠质量方面的有效性。在一项系统综述与 meta 分析中显示，在

评估的多种药物(包括右美托咪定、艾司氯胺酮、阿普唑仑、瑞马唑仑、褪黑素及唑吡坦)中，右美托咪定

是改善主观和客观睡眠最为一致的药物。同时，与安慰剂相比，右美托咪定可中等程度地显著改善睡眠
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质量[42]。亦有研究表明，老年患者术中使用瑞马唑仑麻醉与丙泊酚麻醉相比，术后第一天的 PSQI 评分

更低[35]；瑞马唑仑与丙泊酚联用也比单纯丙泊酚麻醉术后睡眠质量高[43]。然而在 Deng CM 等人的研

究中发现术中应用瑞马唑仑并未显著改善术后睡眠质量[44]。这些研究表明，瑞马唑仑对睡眠质量的影响

可能存在剂量依赖性和人群差异性。目前直接比较瑞马唑仑和右美托咪定对主观睡眠质量的影响的研究

相对较少。一项在老年关节置换患者中进行的研究显示[45]，瑞马唑仑可增加患者术后第 1 天睡眠时间，

改善睡眠质量，但术后第 2、3 天瑞马唑仑组总睡眠时长、深睡眠时长均短于右美托咪定组，睡眠效率及

RCSQ 评分亦低于右美托咪定组。这表明右美托咪定在改善主观睡眠质量方面可能更为稳定和持久。 

4.2. 对客观睡眠结构的影响 

从客观睡眠的量化指标来看，两种药物的作用特征亦有所不同。meta 分析证据表明，术后应用右美

托咪定可显著提高患者的睡眠效率，减少浅睡眠(N1期)比例，同时增加深睡眠(N2期和N3期)的占比[46]，
有效改善睡眠结构。在一项针对颌面外科手术患者的研究中，通过使用 PSG 监测来评估低剂量瑞马唑仑

对术后首夜 N1、N2、N3 及快速动眼(REM)期睡眠的影响发现，瑞马唑仑可以增加 N1 期睡眠时间及睡眠

效率，同时降低 REM 期睡眠时间及觉醒次数[47]。这提示两类药物对睡眠结构的影响可能存在本质差异——

右美托咪定更倾向于促进深睡眠，而瑞马唑仑可能主要影响浅睡眠阶段。在两种药物直接对比研究中发

现，瑞马唑仑对术后睡眠的影响较为短暂，瑞马唑仑组在术后第 2、3 天时的总睡眠时长、深睡眠时长及

睡眠效率等关键客观指标均显著劣于右美托咪定组[45]。目前不少研究已证实右美托咪定能显著优化睡

眠结构，而瑞马唑仑对睡眠结构影响的研究相对欠缺，仅上述少量研究表明瑞马唑仑亦可对围术期睡眠

结构产生影响，亟需更多循证医学证据支持。 

5. 临床应用建议与未来展望 

在临床应用中，右美托咪定可通过静脉输注、经鼻给药、硬膜外给药、吸入、口服给药等多种途径

使用，多用于 ICU、围术期镇静和辅助镇静[48]，具有良好的镇静与抗焦虑作用。在一项临床研究中证实

围术期右美托咪定鼻滴使用也可以改善全麻老年患者的睡眠质量[49]。在一项 Meta 分析中还表明，右美

托咪定是改善术后睡眠质量效果最为一致的药物[42]。而瑞马唑仑作为一种新型超短效苯二氮䓬类衍生

物，能通过增强中枢神经系统中抑制性神经递质 GABA 的作用而产生镇静催眠效果。研究显示，瑞马唑

仑辅助镇静可改善老年患者术后第 1 天的睡眠时间和睡眠质量，且其低血压、窦性心动过缓、呼吸抑制

等不良反应发生率低于右美托咪定。然而，瑞马唑仑对术后睡眠质量的改善作用较右美托咪定更为短暂

[45]。因此，在临床选择时需权衡二者特点：若患者存在循环不稳定或对血流动力学波动较为敏感，瑞马

唑仑可能是更安全的选择；若需追求更持久、稳定的术后睡眠质量改善，右美托咪定则更具优势。 
然而，目前关于这两种药物改善术后睡眠质量的研究证据总体质量仍偏低，亟需开展更多设计严谨、

样本量充足的高质量随机对照试验，以建立最优化的给药方案(包括剂量、时机和持续时间等)。其次，右

美托咪定和瑞马唑仑改善睡眠质量的内在机制尚不完全清楚，当前关于两药改善术后睡眠质量的直接比

较研究仍较有限，现有证据的总体确定性偏低，其深层机制有待进一步阐明。同时我们还应加强对术后

睡眠质量长期影响的评估，并探索药物干预与非药物干预的整合方案等。未来随着对术后睡眠障碍认识

的不断深入和更多高质量临床证据的积累，右美托咪定和瑞马唑仑在改善全麻患者术后睡眠质量方面的

应用将更加精准化和个体化。 

6. 结论 

右美托咪定与瑞马唑仑是围术期改善术后睡眠质量的两种重要药物，但两者在机制和临床应用上各

有特点。右美托咪定通过模拟自然睡眠启动机制，增加慢波睡眠、降低炎症反应，在改善睡眠结构和预

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1693070


肖晓 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1693070 479 临床医学进展 
 

防术后谵妄方面证据充分，但需注意其对循环系统的影响。瑞马唑仑凭借其超短效、代谢独立、循环稳

定的特点，在日间手术和老年患者中展现出潜力，但其对睡眠质量直接影响的研究尚需进一步积累。临

床实践中，应根据患者的个体情况和围术期管理目标合理选择药物。未来联合用药策略、客观监测手段

的应用及长期预后研究，将进一步推动围术期睡眠管理的个体化和精准化。 
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