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瑞马唑仑在阻生牙拔除术中的应用
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[摘要]  目的　比较瑞马唑仑和咪达唑仑在阻生牙拔除术中的镇静效果，以期为牙科焦虑患者提供更加舒适的

镇静治疗。方法　采用前瞻性随机对照试验设计，将 60例接受静脉镇静下颌阻生第三磨牙拔除术的患者平均分

配到瑞马唑仑组或咪达唑仑组。患者在行神经阻滞麻醉前使用瑞马唑仑或咪达唑仑进行预先镇静，记录并分析

镇静起效、术后苏醒及完全恢复时间，手术前后改良牙科焦虑量表（MDAS）评分，医患满意度，术后 24 h不

良反应发生率，不同时间点心率（HR）和平均动脉压（MAP）的变化趋势。结果　与咪达唑仑组相比，瑞马唑

仑组患者的镇静起效、术后苏醒及完全恢复时间显著缩短，术后 MDAS评分显著降低，医患满意度显著提高，

术后不良反应发生率降低，但差异无统计学意义。结论　瑞马唑仑起效和恢复更

快，缓解牙科焦虑效果更好，医患满意度更高，在牙科焦虑患者镇静治疗时具有明

显的优势。
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[Abstract]  Objective　This study aims to compare the sedative effects of remimazolam and midazolam during im‐

pacted tooth extraction to provide a comfortable sedation treatment for patients with dental anxiety. Methods　A pro‐

spective randomized controlled trial was conducted, in which 60 patients undergoing intravenous sedation for mandibular 

impacted third molar extraction were evenly divided into either the remimazolam or midazolam group. Prior to receiving 

a nerve blocker, the patients were sedated with remimazolam or midazolam. Various parameters were recorded and ana‐

lyzed, including onset time, awakening time, recovery time, modified dental anxiety scale (MDAS) scores before and af‐

ter surgery, patient-doctor satisfaction levels, postoperative side effects within 24 hours, heart rate (HR), and mean arteri‐

al pressure (MAP) at different time points. Results　Compared with the midazolam group, patients in the remimazolam 

group demonstrated significantly shorter onset, awakening, and recovery times as well as lower postoperative MDAS 

scores and higher levels of patient-doctor satisfaction. Fewer postoperative side effects were reported in the remimazol‐

am group, although the differences were not statistically significant. Conclusion　 The use of remimazolam demon‐

strates faster onset and recovery, superior efficacy in reducing dental anxiety, and enhanced satisfaction among patients 

and doctors, thereby presenting distinct advantages for sedation treatment for patients with dental anxiety.

[Key words]  remimazolam; midazolam; tooth ex‐

traction; dental anxiety

在牙科治疗中，尤其是诸如阻生牙拔除等门

诊手术，即使进行了局部麻醉，仍然有可能引起
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患者的紧张、焦虑和恐惧。这种牙科焦虑表现为

患者敏感性增加和耐受性降低，可能导致他们推

迟、回避甚至拒绝必要的牙科护理和治疗，从而

对口腔和整体健康产生负面影响[1]。研究[2]结果显

示，中国成年人牙科焦虑症患病率为 35.39%。目

前，临床上有多种方法可用于缓解患者在治疗过

程中的焦虑，包括口服、吸入、静脉镇静和全身

麻醉等。然而，与其他门诊治疗不同，牙科手术

是在口腔内进行，需要患者大张口及用水冲洗，

这就要求他们对语言及触感刺激要持续保持反应

以降低误吸风险。因此，为了确保清醒镇静的安

全有效，对麻醉医生的技术和镇静药物的选择均

提出了更高的要求。

咪达唑仑作为目前牙科舒适化治疗中常用的

镇静药物，存在镇静诱导和恢复时间相对较长，

代谢产物容易引发术后不良反应等缺点[3]。而瑞马

唑仑作为一种新型短效的苯二氮䓬类药物，因其

起效快，半衰期短，对呼吸和循环影响小，不良

反应发生率低等优点[4]，具有良好的临床应用前

景。目前，瑞马唑仑已经在内窥镜手术中得到广

泛应用，但是用于其他类型手术的研究较少。

因此，基于瑞马唑仑的优势，本研究设计了

一项随机对照试验来评估其在阻生牙拔除术中的

临床效果。在相同的镇静水平下，与咪达唑仑相

比，瑞马唑仑可能在患者术后恢复质量方面存在

优势，从而为牙科舒适化治疗中镇静药物的选择

提供新的指导依据。

1  材料和方法

本研究已获得郑州大学第一附属医院伦理委

员会批准（2023-KY-1125-004）。

1.1  研究对象

选择在 2023年1—12月期间于郑州大学第一附

属医院接受静脉镇静下颌阻生第三磨牙拔除术的

患者60例。纳入标准：年龄18~60周岁，18 kg/m2≤
身体质量指数（body mass index，BMI）≤30 kg/m2，

美国麻醉医师协会分级（American Society of Anes‐

thesiologists，ASA） Ⅰ~Ⅱ级，下颌第三磨牙中、

低位阻生，本人同意并签署临床研究知情同意书。

排除标准：有神经系统病史，有严重系统性疾病

ASAⅡ级以上，已知对苯二氮卓类药物或局麻药

物过敏者，妊娠或哺乳期患者，拒绝在镇静下治

疗，怀疑或确有酒精、药物滥用病史者。

1.2  研究方法

纳入的 60例患者被随机平均分配到瑞马唑仑

组（30例）或咪达唑仑组（30例）。手术全程监测

心率 （heart rate，HR）、平均动脉压 （mean arte-

rial pressure，MAP）和脉搏血氧饱和度（percuta‐

neous arterial oxygen saturation，SpO2），鼻导管吸

氧（氧流量为2~4 L/min），并在手背静脉建立输液

通道。瑞马唑仑的初始静脉注射剂量为 0.1 mg/kg，

咪达唑仑的初始静脉注射剂量为 0.05 mg/kg。采用

改良警觉/镇静观察评分 （modified observer’s as‐

sessment of alertness and sedation，MOAA/S） [5]反

映患者的镇静状态：用正常语调呼唤姓名反应灵

敏记 5 分，用正常语调呼唤姓名反应迟钝记 4 分，

大声呼唤或反复呼唤姓名才有反应记 3分，对轻微

的刺激或摇晃有反应记 2分，对疼痛刺激有反应记

1分，对疼痛刺激无反应记0分。当患者的MOAA/

S 达到 4 分时，使用 2% 利多卡因行下牙槽神经、

舌神经和颊神经阻滞麻醉，麻醉起效后开始手术。

在手术过程中，MOAA/S维持在 4分，瑞马唑仑的

追加剂量为 2 mg，咪达唑仑的追加剂量为 1 mg。

所有患者均在同一位医生操作下顺利完成手术，

术中 SpO2保持在 98% 以上。手术结束后，待患者

的麻醉后离院评分 （postanesthesia discharge sco-

ring system，PADSS） [6]≥9时，方可离院。

1.3  数据收集

记录每位患者的以下指标：镇静起效时间，

定义为从给药开始到轻度镇静 （MOAA/S≤4） 的

时间；术后苏醒时间，定义为从手术结束到完全

清醒（首个连续 3次MOAA/S=5）的时间；完全恢

复时间，定义为从完全清醒到准予离院（PADSS≥
9） 的时间；手术前后改良牙科焦虑量表 （modi-

fied dental anxiety scale，MDAS） 评分[7]，是一份

由 5 个问题组成的自填问卷，每个问题的答案从

“不焦虑”（1分）到“极度焦虑”（5分），总分为

5~25 分；患者及手术医生的满意度；术后 24 h 不

良反应的发生率。此外，记录患者在以下时间点

的HR和MAP：药物诱导前（t1），给药开始（t2），

麻醉开始（t3），手术开始（t4）和手术结束（t5）。

1.4  统计分析

采用 SPSS 27.0软件进行数据统计分析。服从

正态分布的定量资料以均值±标准差表示，t 检验

用于评估组间差异。非正态分布的定量资料以中

位数和四分位距表示，Mann-Whitney U 检验用于

评估组间差异。分类资料以数字（百分比）表示，

χ2检验用于评估组间差异。HR 和 MAP以均值±标
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准差表示，重复测量方差分析用于评估组间和组

内差异。P<0.05认为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  人口学特征及手术时间

瑞马唑仑组和咪达唑仑组患者在年龄、性别、

身高、体重、BMI 和手术时间方面差异无统计学

意义（表1）。

2.2  镇静起效、术后苏醒及完全恢复时间

瑞马唑仑组患者的镇静起效、术后苏醒及完

全恢复时间均显著短于咪达唑仑组（表2）。

2.3  MDAS评分结果

对瑞马唑仑组和咪达唑仑组患者进行比较，

术前两组患者之间的 MDAS 评分差异无统计学意

义；术后与咪达唑仑组相比，瑞马唑仑组患者表

现出显著降低的 MDAS 评分水平；此外，两组患

者在术后均表现出显著降低的评分水平（表3）。

2.4  医患满意度调查

对患者及手术医生在整个治疗过程中的满意

程度进行比较，0分为非常不满意，10分为非常满

意，结果显示：瑞马唑仑组满意度均显著高于咪

达唑仑组（表4）。

2.5  不良反应发生率

术后 24 h 随访，排除手术因素，瑞马唑仑组

30 例患者出现术后不良反应 3 例 （10%），其中 2

例头晕，1 例头晕+头痛；而咪达唑仑组 30 例患

者出现术后不良反应 8 例 （26.67%），其中 2 例头

晕，2例恶心+呕吐，1例嗜睡，1例恶心+头晕，1

例头晕+头痛，1例头晕+头痛+乏力（表 5）。瑞马

唑仑组患者的术后不良反应发生率低于咪达唑仑

组，但差异无统计学意义（χ2=2.783，P=0.095）。

2.6  HR和MAP变化

在同一时间点，瑞马唑仑组和咪达唑仑组患

者之间 HR 和 MAP 的差异无统计学意义。在不同

时间点，两组患者的 HR 和 MAP 在给药开始时最

高，在镇静起效后麻醉开始时降低并维持在稳定

水平直至手术结束。其中在 t3、t4和 t5时间点均显

著低于 t1 和 t2 时间点，而在 t1 和 t2 时间点的差异

无统计学意义（图1）。

3  讨论

牙科焦虑在牙科治疗中普遍存在，它不仅会

降低患者早期就诊率，影响患者配合度，进而降

低诊疗质量，最终损害患者口腔健康，而且有可

能降低患者满意度并加剧医患矛盾。因此，牙科

焦虑已成为阻碍大众口腔健康保健的主要问题之

一。引起牙科焦虑的主要因素包括疼痛、出血以

及先前不愉快的治疗经历等[8]，这些因素会导致患

者心理创伤，并可能加重其现有的牙科焦虑。在

本研究中，使用瑞马唑仑或咪达唑仑进行预先镇

表 5　术后不良反应发生频次

Tab 5　Frequency of postoperative side effects

组别

瑞马唑仑组

咪达唑仑组

恶心

0

3

呕吐

0

2

头晕

3

5

头痛

1

2

嗜睡

0

1

乏力

0

1

合计

4

14

表 4　医患满意度比较

Tab 4　Comparison of satisfaction levels for patients 

and doctor

满意度

患者

手术医生

瑞马唑仑组

9（8，9）

9（8，9）

咪达唑仑组

8（7，8）

8（7，8）

P值

<0.001

<0.001

注：表内数值为中位数（下四分位数，上四分位数）。表 1　人口学特征及手术时间比较

Tab 1　Comparison of demographic characteristics and 

operation time

观测指标

年龄/岁

性别/n（%）

身高/cm

体重/kg

BMI/（kg/m2）

手术时间/min

男

女

瑞马唑仑组

29.23±5.35

14（35）

16（65）

166.77±7.66

61.03±9.30

21.82±1.74

22.97±3.59

咪达唑仑组

30.63±6.92

12（40）

18（60）

167.07±7.74

62.13±9.62

22.12±1.65

23.77±3.55

P值

0.384

0.602

0.881

0.654

0.503

0.389

表 2　镇静起效、术后苏醒及完全恢复时间比较

Tab 2　Comparison of onset， awakening and recovery 

times min

观察时间

镇静起效时间

术后苏醒时间

完全恢复时间

瑞马唑仑组

1.5（1.5，2）

3（3，4）

7（6，8）

咪达唑仑组

3（2.5，3）

5.5（5，6.5）

12（10，14）

P值

<0.001

<0.001

<0.001

注：表内数值为中位数（下四分位数，上四分位数）。

表 3　MDAS 评分比较

Tab 3　Comparison of MDAS scores

MDAS评分

术前

术后

P值

瑞马唑仑组

17.20±1.32

10.47±1.28

<0.001

咪达唑仑组

17.50±1.28

13.47±1.48

<0.001

P值

0.376

<0.001
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静的患者，术后 MDAS 评分均显著降低，进一步

证明使用镇静技术可以显著减轻牙科焦虑对个体

产生的负面影响[9]。同时，紧张情绪会增加内源性

儿茶酚胺的释放，导致HR和血压水平升高[10]，缓

解个体治疗过程中的紧张情绪能够抑制交感神经

活动，从而使得HR和血压水平降低[11]。本研究结

果显示：患者在给药开始时处于高度紧张状态，

导致HR和血压水平升高，当镇静起效后显著降低

并维持在稳定水平。

随着镇静技术的不断发展，牙科舒适化治疗

正受到越来越多患者的欢迎，同时医生们也更期

望在镇静状态下进行复杂的牙科手术，如阻生牙

拔除等。相较于在镇静状态下进行无痛检查或其

他无痛治疗，采用镇静方式进行牙科手术更容易

引发不良事件。由于牙科镇静通常需要持续较长

时间，这可能会增加不良事件的发生率；同时，

在确保维持充分镇静状态方面也更具挑战性，这

可能导致过度镇静和相关并发症的发生；此外，

某些牙科手术操作行为会阻塞或影响上气道反射

功能，从而导致呼吸异常。低氧血症是与牙科手

术相关的不良事件中常见的死亡原因之一[12]。因

此，在实施牙科镇静时，不仅需要专业的技术和

知识，还需要选择理想的镇静药物。

目前，临床上常用于无痛检查或治疗的镇静

药物，如咪达唑仑、丙泊酚等均存在一定的局限

性[13-14]，例如血流动力学不稳定、呼吸抑制或镇静

恢复缓慢等[3]，可能会增加术中或术后并发症的风

险。为了同时满足快速起效、充分镇静、完善镇

痛、高安全指数、有效抑制应激反应以及可预测

非活性代谢物清除等要求，药学家研发出了一种

新型速效 γ 氨基丁酸 A 型受体激动剂——瑞马唑

仑。单次静注瑞马唑仑后 1~3 min起效，作用消退

时间为 6.8~9.9 min，全身清除率为咪达唑仑的３

倍，与体质量无关，在体内停留时间明显短于咪

达唑仑[15-16]。单次递增剂量和持续输注试验也表明

其具有线性药代动力学、高清除率和较短半衰

期[17-18]。瑞马唑仑是在咪达唑仑的苯二氮䓬母环上

引入了可以代谢的丙酸甲酯侧链，其代谢途径主

要通过组织酯酶（以羧酸酯酶 1为主）分解成无活

性的羧酸代谢产物唑仑丙酸，不依赖肝肾代谢，

其消除动力学为一级消除，代谢产物对 γ氨基丁酸

A型受体的亲和力较瑞马唑仑弱 300~400倍，基本

无药理活性[15]。本研究结果中，相较于咪达唑仑

组，瑞马唑仑组患者的镇静起效、术后苏醒及完

全恢复时间显著缩短，术后不良反应发生率也有

所降低。除了起效和代谢迅速、产物无药理活性

并能快速清除不蓄积之外，瑞马唑仑还具有几乎

无注射痛感、可导致顺行性遗忘、对呼吸和循环

系统抑制轻微、对肝肾功能依赖小、并可被氟马

西尼特异性拮抗等特点[15,19]。由此看来，瑞马唑仑

似乎符合这些理想镇静药物的标准，更具有适用

于程序性镇静和无痛诊疗的潜在优势。

本研究通过对比瑞马唑仑和咪达唑仑在阻生

牙拔除术中的镇静效果，证实与咪达唑仑相比，

瑞马唑仑起效和恢复更快，缓解牙科焦虑效果更

好，医患满意度更高，在牙科焦虑患者镇静治疗

时具有明显的优势。该研究可能为牙科舒适化治

疗中静脉镇静策略提供新的选择。

最后，本研究尚存一定局限性：由于样本量

相对较小，瑞马唑仑的术后不良反应发生率虽然

低于咪达唑仑，但差异无统计学意义，初步认为

瑞马唑仑在不良反应方面不劣于咪达唑仑，仍有

待大量样本量统计的结果。
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*表示与 t1时间点比较的差异有统计学意义（P<0.05）；#表示与 t2时间点比较的差异有统计学意义（P<0.05）。

图 1 不同时间点HR（左）和MAP（右）比较

Fig 1 Comparison of HR (left) and MAP (right) at different time points
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