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摘  要 

目的：比较苯磺酸瑞马唑仑或丙泊酚复合阿芬太尼对老年患者内镜下逆行胰胆管造影术(Endoscopic 
Retrograde Cholangiopancreatography, ERCP)术后谵妄(Postoperative Delirium, POD)及安全性的影

响。方法：选择2023年4月至2024年1月我院行无痛ERCP的70岁以上老年患者90例为研究对象，使用随

机数字表法将患者分为瑞马唑仑组(n = 45)和丙泊酚组(n = 45)。瑞马唑仑组患者予以苯磺酸瑞马唑仑复

合阿芬太尼麻醉，丙泊酚组患者予以丙泊酚复合阿芬太尼麻醉。主要比较两组患者拔管后30 min、术后

1天POD发生率。次要比较两组患者麻醉前、麻醉诱导后1 min (T0)、置镜时(T1)、十二指肠扩张时(T2)、
手术结束时(T3)和苏醒时(T4)的心率、平均动脉压(MAP)及麻黄碱、甲氧明、去甲肾上腺素等升压药用

量；比较两组患者入睡时间、停药至唤醒所需时间(改良警觉/镇静评分，MOAA/S评分 ≥ 3分)；比较两

组患者麻醉相关并发症情况(包括低血压、低氧、注射痛等)。结果：两组患者拔管后30 min、术后1天
POD发生率差异无统计学意义(P > 0.05)。T0、T1、T3时，瑞马唑仑组MAP高于丙泊酚组(P < 0.05)；两

组患者HR比较差异未见统计学意义(P > 0.05)；瑞马唑仑组麻黄碱、甲氧明、去甲肾上腺素的用量少于

丙泊酚组(P < 0.05)；瑞马唑仑组入睡时间明显长于丙泊酚组(P < 0.05)，苏醒时间无差异。瑞马唑仑组

低血压和注射痛的发生率低于丙泊酚组(P < 0.05)。结论：苯磺酸瑞马唑仑不增加老年患者ERCP术后谵

妄的发生，并且与丙泊酚相比，使用瑞马唑仑麻醉的患者术中血流动力学更平稳，血管活性药使用量更

低，是老年患者ERCP手术中镇静较为安全的一种替代选择，但其优势需更进一步研究。 
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Abstract 
Objective: To compare the effects of remimazolam besylate or propofol combined with alfentanil on 
postoperative delirium (POD) and safety in elderly patients undergoing endoscopic retrograde 
cholangiopancreatography (ERCP). Methods: A total of 90 elderly patients aged over 70 years who 
underwent painless ERCP in our hospital from April 2023 to January 2024 were selected as the 
study subjects. Using a random number table, the patients were divided into a remimazolam group 
(n = 45) and a propofol group (n = 45). The remimazolam group received remimazolam besylate 
combined with alfentanil for anesthesia, while the propofol group received propofol combined with 
alfentanil. The primary outcomes were the incidence of POD at 30 minutes after extubation and on 
postoperative day 1. Secondary outcomes included heart rate (HR), mean arterial pressure (MAP), 
and the dosage of vasopressors (ephedrine, methoxamine, and norepinephrine) at different time 
points: before anesthesia (baseline), 1 minute after induction (T0), during endoscope insertion (T1), 
during duodenal dilation (T2), at the end of surgery (T3), and upon awakening (T4). Additionally, 
the time to fall asleep, time from drug discontinuation to awakening (modified Observer’s Assess-
ment of Alertness/Sedation [MOAA/S] score ≥ 3), and anesthesia-related complications (including 
hypotension, hypoxia, injection pain, etc.) were compared between the two groups. Results: There 
was no statistically significant difference in the incidence of POD at 30 minutes after extubation or 
on postoperative day 1 between the two groups (P > 0.05). At T0, T1, and T3, the MAP in the remi-
mazolam group was higher than that in the propofol group (P < 0.05). No significant difference in 
HR was observed between the two groups (P > 0.05). The remimazolam group required lower doses 
of ephedrine, methoxamine, and norepinephrine compared to the propofol group (P < 0.05). The 
time to fall asleep was significantly longer in the remimazolam group (P < 0.05), but there was no 
difference in awakening time. The incidence of hypotension and injection pain was lower in the 
remimazolam group (P < 0.05). Conclusion: Remimazolam besylate does not increase the incidence 
of POD in elderly ERCP patients. Compared with propofol, remimazolam provides more stable in-
traoperative hemodynamics and reduces the need for vasopressors. 
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1. 引言 

纤维十二指肠镜直视下通过十二指肠乳头将导管插入胆管或胰胆管内进行造影，从而逆行显示胰胆

管的一项造影技术称为内镜下逆行胰胆管造影术(ERCP)，是诊断和治疗胰胆管疾病的常用技术[1]。由于

ERCP 技术日益成熟，目前操作越来越复杂，必要时会进行内镜下取石治疗，因此保证充分和安全的镇静

是手术过程中的一个重要目标[2]。ERCP 手术中无法耐受长时间大手术老年患者居多，老年患者各器官

功能储备下降且情况复杂高危，术后谵妄发生率高达 10%~50% [3]，增加患者术后死亡率和恢复成本。

迄今为止对老年患者麻醉最安全、最有效的镇静剂未能达成共识[4]，因此选择合理的麻醉用药成为麻醉

过程的挑战。丙泊酚或咪达唑仑联合阿片类药物的组合是目前 ERCP 手术常用的麻醉方案，但咪达唑仑

容易产生术后谵妄，而术中低血压、呼吸抑制、低氧则是丙泊酚的主要问题[5] [6]。苯磺酸瑞马唑仑是一

种快速起效、快速消除的苯二氮䓬中枢神经系统药物，对血流动力学影响较小，有研究显示对高危患者、

老年患者相对更安全[7]-[9]。有研究显示瑞马唑仑意识丧失和拔管的时间比丙泊酚显著延长，但患者总不

良事件、心动过缓和呼吸抑制的发生率明显低于接受丙泊酚治疗的人群，且术中低血压发生率明显降低

[10] [11]。但关于瑞马唑仑是否会增加老年 ERCP 患者术后谵妄的研究较少，因此，本研究拟比较丙泊酚

或苯磺酸瑞马唑仑联合阿芬太尼用于老年患者 ERCP 手术，对老年患者术后谵妄的发生及术中安全性的

影响，为临床提供参考。 

2. 对象与方法 

2.1. 研究对象 

研究经绍兴市人民医院伦理委员会批准(批件编号：IEC-K-AF-016-1.2)，根据纳入和排除标准，选择

2023 年 4 月至 2024 年 1 月在我院内镜中心行无痛 ERCP 的 70 岁以上老年患者 90 例为研究对象，使用

随机数字表法将患者分为瑞马唑仑组(n = 45)和丙泊酚组(n = 45)，所有入组患者均签署书面知情同意书。 
样本量计算：由于直接比较瑞马唑仑与丙泊酚对 ERCP 术后 POD 影响的研究极少，本研究参考既往

文献中消化系统手术 POD 发生率(8.2%~54.4%) [12]及其他手术中瑞马唑仑组(0%~18.6%)与常规麻醉组

(16.6%~30.5%)的 POD 数据[13]-[16]。结合 ERCP 微创特点和老年患者高风险，保守假设丙泊酚组 POD
发生率为 30%、瑞马唑仑组为 7%。通过 R 语言计算(α = 0.05, β = 0.2)，得出每组需 42 例(共 84 例)，考

虑约 7%的脱落率，最终纳入 90 例。 
纳入标准：(1) 70 岁以上拟择期行无痛 ERCP 的老年患者，性别不限；(2) 美国麻醉医师协会(ASA)

分级 I~III 级；(3) 术前通过 3 分钟谵妄诊断量表(3-Minute Diagnostic for Confusion As-sessment Method, 
3D-CAM)判断为非谵妄患者。 

排除标准：(1) ASA 分级 > III 级；(2) 存在认知功能障碍或痴呆、严重器官功能障碍；(3) 既往有异

常手术麻醉苏醒史；(4) 长期使用可能影响认知功能的药物(如苯二氮䓬药物、抗抑郁药或精神药物、单

胺氧化酶抑制剂等)；(5) 对研究药物过敏；(6) 预期可能出现困难气道；(7) 急诊 ERCP、术中需全身麻
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醉(非镇静方案)、手术失败或转为开放手术者；(8) 三个月内参与其他药物试验。 

2.2. 研究方法 

所有患者术前常规禁饮禁食，电解质异常患者改善电解质。入室后患者取俯卧位，头偏向右侧，给

予鼻导管吸氧，氧流量 2~3 L/min。同时持续监测心率(HR)、心电图(ECG)和外周血氧饱和度(SpO2)，每 3
分钟自动监测一次无创血压(NIBP)。 

瑞马唑仑组 静脉缓慢注射阿芬太尼(6 μg/kg)后，推注苯磺酸瑞马唑仑(0.15 mg/kg~0.2 mg/kg) > 60 s
至MOAA/S评分为 1~2分完成麻醉诱导，静脉泵注苯磺酸瑞马唑 0.3~0.6 mg/kg/h和瑞芬太尼 1.5~3 μg/kg/h
维持麻醉。如果 MOAA/S 评分高于 2 分，患者对手术反应过于敏感，静脉给予 4 μg/kg 阿芬太尼作为额

外镇痛剂和 0.1 mg/kg 推注苯磺酸瑞马唑仑作为额外镇静剂。 
丙泊酚组 静脉缓慢注射阿芬太尼(6 μg/kg)后，推注丙泊酚(1 mg/kg~1.5 mg/kg) > 60 s 至 MOAA/S 评

分为 1~2分完成麻醉诱导，静脉泵注丙泊酚 3~5 mg/kg/h和瑞芬太尼 1.5~3 μg/kg/h维持麻醉。如果MOAA/S
评分高于 2 分，患者对手术反应过于敏感，则静脉给予 4 μg/kg 阿芬太尼作为额外镇痛剂和 0.5 mg/kg
丙泊酚作为额外镇静剂。 

两组 MOAA/S 评分为 0~1 分时经口放置气管导管至声门上，将氧流量调节至 7~8 L/min，调节麻醉

机 APL 阀，将气道压力上限设置为 20 cmH2O，术中将 MOAA/S 评分维持在 1~2 分之间。术中如果患者

SpO2 < 90%，予改变体位、托下颌、增大氧气流量或面罩给氧等处理，处理 5 分钟后如果 SpO2 仍 < 90%，

则行气管插管并机械通气。术中如果平均动脉压(MAP) < 65 mmHg 或较基线下降 20%，给予甲氧明或麻

黄碱升血压，必要时适量泵注去甲肾上腺素维持血压稳定；如果 MAP >105 mmHg 或较基线上升 20%，

给予乌拉地尔或艾司洛尔降血压，必要时适量泵注硝酸甘油维持血压稳定，并记录血管活性药使用情况。

患者术后 Aldrete 评分达 9 分以上，且没有恶心、呕吐、头晕等明显副作用时转出麻醉后监测治疗室(post-
anesthesia care unit, PACU)。 

2.3. 观察指标 

记录诱导前、诱导后 1 min、置镜时、十二指肠扩张时、手术结束时的 HR、MAP 及麻黄碱、甲氧明、

去甲肾上腺素、乌拉地尔、艾司洛尔等血管活性药用量。记录入睡时间、停药至唤醒所需时间(MOAA/S 
≥ 3 分)；记录两组麻醉相关并发症发生情况(包括低血压、低氧、注射痛等)。拔管后 30 min 在送病房前

采用 3D-CAM 量表对患者进行 POD 评估；于术后 1 d 在病房内采用 3D-CAM 量表对患者进行 POD 评

估。 

2.4. 统计学处理 

采用 SPSS22.0 软件进行数据分析，计量资料采用均数 ± 标准差(mean ± standard deviation, ( x s± ))
或中位数(四分位数间距，M[Q1, Q3])表示，组间比较采用两独立样本 t 检验或 Mann-Whitney U 检验；计

数资料以频数(百分比，n (%))表示，组间比较采用卡方检验(Chi-square test，χ2 检验)或 Fisher 精确检验(理
论频数 < 5 时)。当 P < 0.05 时认为差异具有统计学意义。 

3. 研究结果 

(1) 两组患者一般资料各指标比较无统计学意义(P > 0.05) (表 1)。 
(2) 两组患者拔管后 30 min 和术后 1 天 POD 发生率无统计学意义(表 2)。 
(3) 与丙泊酚组相比，瑞马唑仑组诱导后、置镜时、手术结束和苏醒时血压降低幅度小，麻黄碱、甲

氧明、去甲肾上腺素用量少于丙泊酚组(P < 0.05)，循环更平稳(表 3、表 4)。 
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(4) 瑞马唑仑组发生严重低血压和注射痛明显低于丙泊酚组(P < 0.05) (表 5)。 
(5) 瑞马唑仑组入睡时间明显长于丙泊酚组(P < 0.05) (表 6)。 

 
Table 1. Comparison of demographic characteristics and surgical parameters between groups 
表 1. 两组患者一般资料及手术情况比较 

组别 ASAII 级/III 级(n/n) 年龄( x s± ，岁) BMI ( x s± , kg/m2) 手术时间( x s± , min) 

瑞马唑仑组 34/10 82.30 ± 6.29 20.86 ± 2.97 43.07 ± 21.05 

丙泊酚组 33/11 80.41 ± 6.80 21.95 ± 2.62 38.14 ± 19.63 

P 值 0.805 0.180 0.071 0.259 

 
Table 2. Incidence of postoperative delirium (POD) between groups 
表 2. 两组患者 POD 发生率比较 

组别 拔管后 30 min 术后 1 天 

瑞马唑仑组 4 (9%) 1 (2%) 

丙泊酚组 9 (20%) 2 (4%) 

P 值 0.133 0.556 

 
Table 3. Mean arterial pressure (MAP) profiles between groups 
表 3. 两组患者 MAP 比较 

组别 
MAP (mmHg) 

术前 诱导后 1 min 置镜时 球囊扩张时 手术结束时 苏醒时 

瑞马唑仑组 94.96 ± 12.52 90.45 ± 14.03 87.61 ± 12.62 94.46 ± 15.15 102.02 ± 14.25 100.62 ± 13.59 

丙泊酚组 90.97. ± 12.33 80.03 ± 9.20 74.06 ± 11.77 91.79 ± 14.07 88.99 ± 15.12 92.59 ± 13.48 

P0 值 0.135 <0.01 <0.01 0.137 <0.01 0.006 

P1 值  0.08 0.003 0.56 0.57 0.06 

P2 值  <0.01 <0.01 0.75 0.49 0.47 

注：P0 为组间比较，P1 为组内比较(瑞马唑仑组与术前相比)，P2 为组内比较(丙泊酚组与术前相比)。 
 

Table 4. Dosage of vasoactive drugs administered between groups 
表 4. 两组患者血管活性药物用量比较 

组别 麻黄碱(mg) 甲氧明(mg) 去甲肾上腺素(μg/h) 

瑞马唑仑组 0.20 ± 0.76 0 42.09 ± 28.74 

丙泊酚组 1.30 ± 1.98 0.38 ± 1.09 88.77 ± 18.64 

P 值 0.001 <0.01 <0.01 

 
Table 5. Postoperative adverse events between groups 
表 5. 两组患者术后不良反应例数比较 

组别 低氧血症 低血压 注射痛 

瑞马唑仑组 0 5 0 

丙泊酚组 2 17 4 

P 值 0.153 0.003 0.041 
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Table 6. Induction time and recovery time between groups 
表 6. 两组患者入睡时间和苏醒时间比较 

组别 入睡时间(s) 苏醒时间(s) 

瑞马唑仑组 40.11 ± 12.96 204.32 ± 158.23 

丙泊酚组 33.86 ± 8.95 167.5 ± 116.08 

P 值 0.010 0.217 

4. 讨论 

本研究选用相同剂量阿芬太尼镇痛，保证组间的可比性。阿芬太尼是一种短效阿片类镇痛药，其终

末半衰期相对较短，作用持续时间是芬太尼的 1/3，效力是芬太尼的 1/10，起效比芬太尼快 4 倍[17]。与

等效剂量的芬太尼相比，阿芬太尼已被证明可提供血流动力学稳定性并引起较少的呼吸抑制、恶心和呕

吐，适合短小手术及内窥镜检查的镇痛[18] [19]。 
瑞马唑仑作为新型苯二氮䓬类静脉麻醉药，其药理作用机制是通过与 γ-氨基丁酸 A 型受体(γ-

aminobutyric acid type A receptor，GABAA 受体)上的苯二氮䓬(benzodiazepine, BZD)结合位点高度特异性

结合而发挥中枢抑制作用[20]。瑞马唑仑兼具两种现有麻醉药物咪达唑仑和瑞芬太尼的组合特性[21]，通

过在咪达唑仑的化学结构中引入一个羧酸酯侧基合成的一种新型的超短效镇静/麻醉剂，这种羧酸酯能在

体内被迅速分解成非活性代谢物[20]。因此瑞马唑仑具有起效快，清除率高，不受输注时间影响，以及不

在体内蓄积等特点[22]-[24]。另外，有研究显示瑞马唑仑对心率、心电图、血压和呼吸频率几乎没有临床

影响[25]。静脉推注诱导对血流动力学影响也较小[26]，因此比较适合在老年患者内镜检查治疗中应用。 
POD 是一种急性发作的、暂时性脑功能异常，多数发生在术后 1 周内，以注意力不集中、意识水平

变化和认知功能急性改变为特征。POD 可增加患者术后其它并发症发生率、延长住院时间、增加医疗费

用和 30 d 再入院率，从而影响患者预后。老年患者是 POD 发生的高危人群，高龄是 POD 发生的独立危

险因素，其可能通过手术诱发异常应激反应和神经体液机制参与 POD 的发生。研究表明，在 ICU 中使用

苯二氮䓬类镇静剂的患者相比使用丙泊酚或者右美托咪定镇静的患者谵妄发生率增加[27] [28]，全世界每

年有超过 2.3 亿患者接受外科手术，其中老年患者约占 25%，国外对 30 家医院 2 万多例老年手术患者

(≥65 岁)的调研数据显示，POD 总体发生率 12.0% [29] [30]。另外老年患者术中血流动力学较易波动，易

导致脑灌注压过低，这也与 POD 的风险增加有关[31]。 
本研究结果显示，瑞马唑仑组术后 POD 发生率在数值上低于丙泊酚组(拔管后 30 分钟：9% vs 20%；

术后 24 小时：2% vs 4%)，但组间差异无统计学意义(P > 0.05)。可能是因为：ERCP 实际 POD 风险可能

低于假设，导致效应量被高估；当前样本量不足，导致对较小差异(如实际检测到的 11%)的检测功效不

足；潜在的混杂因素(如手术操作时间、具体手术方式等)未完全控制；POD 评估方法(如 3D-CAM 量表)
或评估时间点的选择可能存在局限性。此外，MOAA/S 评分 < 2 分后进行手术操作，瑞马唑仑入睡时间

比丙泊酚显著延长，但两组苏醒时间无明显差异。丙泊酚组注射痛及低氧的发生例数多于瑞马唑仑组(表
6)，这与丙泊酚有显著的呼吸抑制和注射痛有关[32]。两组患者诱导后至置镜时血压均降低，但瑞马唑仑

组诱导后、置镜时、手术结束和苏醒时血压降低幅度更小，循环更平稳，低血压事件发生更少(表 3，表

4)；且麻黄碱、甲氧明、去甲肾上腺素等升压药物用量明显减少(表 5)，提示瑞马唑仑复合阿芬太尼更有

利于维持老年患者术中呼吸循环平稳，从而减少心血管不良事件的发生。这也可能是瑞马不增加 POD 发

生的因素之一。因此，尽管无统计学差异，但瑞马唑仑组 POD 发生率减半的趋势仍可能具有临床意义，

尤其是对于老年 ERCP 患者。未来需更大样本量、更严格的标准化研究设计(如年龄分层、精确具体手术

https://doi.org/10.12677/jcpm.2025.42269
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方式、优化 POD 风险评估方法、延长 POD 监测时间等)来进一步验证瑞马唑仑的潜在获益。 
总的来说，该实验提示苯磺酸瑞马唑仑联合阿芬太尼麻醉不增加老年患者 ERCP 术后 POD 的发生，

与丙泊酚相比，苯磺酸瑞马唑仑具有丙泊酚麻醉的优点，且无注射部位疼痛，对呼吸、循环抑制更小，

是老年患者 ERCP 手术中镇静较为安全的一种替代选择，但其优势需更多高质量等级随机对照实验进一

步研究。 
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