Храм является уникальным архитектурным памятником 18 века с необычной для России архитектурой, сочетающей в себе черты барокко, классицизма и традиционных для русских церквей архитектурных приёмов. Сама Римско-католическая церковь в Астрахани по времени основания является третьей католической церковью в России после Московской и Санкт-Петербургской. 

Комплекс зданий римско-католического храма был возведён на месте, где ранее стояла деревянная католическая церковь. Началось строительство в 1762 году. В 1776 году префектом католической миссии Ангелусом-а-Богемия были освящены кресты, которые установили на две церковные колокольни. Основные работы завершились к 29 апреля 1769 года, но отделочные работы по фасадам и интерьеру продолжались до октября 1779 года.

Церковь была торжественно освящена с разрешения папы Пия II в честь Успения Богоматери 11 октября 1778 года (в день св. Франциска) настоятелем капуцинской миссии священником Ромуальдом-а-Понто.

Астраханская церковь стала третьей католической церковью в России после храмов Москвы и Санкт-Петербурга. При храме действовала греко-латинская школа (она начала свою деятельность с 1718 года и являлась филиалом Полоцкой академии). Школа известна тем, что в ней занимался первый русский академик Василий Кириллович Тредиаковский, а в 1722 году перед Персидским походом её посетил Пётр I.

 В 1919 году Римско-католический костел был муниципализирован и закрыт. За время советской власти было утрачено внутреннее убранство храма. Лишь в 90-х годах 20 века храм был возвращён Католической церкви.

В 2008 году в рамках празднования юбилея Астрахани начата реставрация. Сейчас храм административно относится к Астраханскому деканату Епархии св. Климента с центром в Саратове. В нём регулярно проводятся органные концерты.

По свидетельствам современников храм украшали привезённые из Италии иконы, большой алтарь богатой деревянной резьбы, две кафедры и скульптурное распятие Христа (возможно также итальянской работы). В церкви был орган и имелась обширная библиотека. Многое из этого время не пощадило, правда, орган сохранился и был отреставрирован в рамках празднования 450-летнего юбилея Астрахани.
