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多聚糖术中止血装置用于上消化道动脉性
出血的动物实验研究
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【摘要】 目的 验证 EndoClot多聚糖术中止血装置（EndoClot polysaccharide hemostatic system，

EndoClot PHS）用于肝素化上消化道动脉性出血（Forrest Ⅰa）内镜下治疗的有效性和安全性。方法

将 12只巴拿马猪以计算机简单随机分组的方法随机分为实验组（n=6）和对照组（n=6），建立胃动脉性

出血动物模型。实验组和对照组分别使用Endoclot PHS和Hemospray喷洒创面止血，胃镜下持续观察

30 min，比较2组达到有效止血的时间、止血颗粒使用量、送粉管堵塞及更换次数等。术后观察实验猪

存活情况，并发症发生情况等。10 d后，所有实验猪行安乐死并行病理解剖。结果 12只实验猪均达

到喷射性或搏动性出血。实验组和对照组达到有效止血的时间［（8.75±0.84）min比（9.83±0.62）min，
t=-2.53，P=0.030］及达到有效止血的止血颗粒使用量［（6.71±0.39）g 比（14.10±1.62）g，t=-10.86，P<
0.001］比较差异均有统计学意义。2组送粉管堵塞及更换次数差异无统计学意义［（0.64±0.02）次比

（0.67±0.04）次，t=-1.64，P=0.131］。实验组气源更稳定，内镜下视野更清晰。实验组和对照组均未出

现胃损伤、穿孔及气栓形成，血糖、血常规和肝肾功能均正常，均未出现主要器官的血栓形成及栓塞。

结论 EndoClot PHS用于肝素化上消化道动脉性出血（Forrest Ⅰa）动物模型的内镜下治疗是安全有

效的。
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【Abstract】 Objective To study the efficacy and safety of EndoClot polysaccharide hemostatic
system (EndoClot PHS) for heparinized arterial hemorrhage of upper digestive tract (Forrest Ⅰa) in animal
model.Methods Twelve experimental pigs were randomly divided into the test group (n=6) and the control
group (n=6) by simple random grouping method. Gastric arterial hemorrhage models were established.
Endoclot PHS and Hemospray were used to spray on the wound to stop bleeding in the test group and the
control group respectively. The time of effective hemostasis, the amount of hemostatic particles used, and the
blockage of the powder feeding tube and its replacement were compared between the two groups. The
survival and complications of experimental pigs were observed after the operation. In 10 days after the
operation, the experimental pigs were euthanized for pathological dissection. Results Spurting or pulsatile
bleeding was achieved in all experimental pigs. There were significant differences in the time of effective
hemostasis (8.75±0.84 min VS 9.83±0.62 min, t=-2.53, P=0.030) and the amount of hemostatic particles
used to achieve effective hemostasis (6.71±0.39 g VS 14.10±1.62 g, t=-10.86, P<0.001) between the test
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group and the control group. There was no significant difference in the occurence of clogging or the
replacement of powder feeding pipes between the two groups (0.64±0.02 times VS 0.67±0.04 times, t=-1.64,
P=0.131). In addition, the gas source of the test group was stable, and the visual field under the endoscope
was clear. Neither the test group nor the control group had gastric lesions, perforation, or embolism. The
blood glucose, blood routine, and liver and kidney functions were normal, and no thrombosis or embolism of
the main organs occurred in either group. Conclusion EndoClot PHS is safe and effective for heparinized
upper gastrointestinal arterial hemorrhage (Forrest Ⅰa) in animal models.

【Key words】 Gastrointestinal hemorrhage; Hemostasis, endoscopic; Efficiency; Safety;
Polysaccharide hemostatic system

上消化道出血是临床常见急症，常用的内镜下

止血方法有电凝、机械止血（如止血夹）、局部用血

管收缩药物等［1］。这些方法的主要缺点是对操作

医师的技术要求较高、需要高频电发生器等特殊设

备以及在某些特殊解剖部位难以行内镜下操作，故

在基层医院难以推广。针对传统消化道止血技术

的不足，通过气源辅助将止血粉经内镜工作钳道直

接喷洒到出血部位的技术应运而生［2‑6］。止血粉是

一类植物来源的组织黏合剂，呈白色粉末状，在气

泵作用下通过输送管喷洒至创面或出血点后，能够

快速吸收水分以促进凝血物质聚集；此外，形成的

凝胶样薄膜能起到隔绝胃酸等消化液的作用，保护

创面血管。在消化内镜领域，止血粉在非静脉曲张

性上消化道出血的治疗中被首先使用［7‑8］，有文献

报道显示，该技术操作简单，无需精确定位，且能直

接应用于传统止血方法难以应用的部位［3，8‑9］，在临

床上被广泛接受。Hemospray内镜止血装置与

EndoClot 多 聚 糖 术 中 止 血 装 置（EndoClot
polysaccharide hemostatic system，EndoClot PHS）就

是利用止血粉进行止血的止血技术，本实验通过与

美国食品药品监督管理局已批准上市且与测试产

品预期用途相同的Hemospray内镜止血装置［10］在

巴拿马猪上进行比较，验证EndoClot PHS用于肝素

化上消化道动脉性出血（Forrest Ⅰa）内镜下止血的

有效性和安全性。

材料与方法

一、材料与器械

1.实验动物选择：14只巴拿马猪，雌雄不限，体

重 45~50 kg，统一饲养 1周。对所有实验猪进行包

括血常规、血糖和肝肾功能等在内的体检及基线评

估，以确定其健康状况。内镜检查食管及胃是否有

出血、肿瘤、溃疡、炎性病变等，如果发现上述病变，

则不能选择该动物进行研究。最终，选择 12只健

康的实验猪，由计算机按简单随机分组的方法，按

1∶1的比例随机分配到Endoclot PHS组（实验组）和

Hemospray组（对照组）进行实验。

2.实验器械：深圳迈瑞生物医疗电子有限公司

麻醉机、呼吸机、监护器；雅培贸易（上海）有限公司

激活全血凝固时间（activated clotting time of whole
blood，ACT）检测器；日本奥林巴斯公司电子胃镜；

日本富士株式会社高频电刀；上海威尔逊光电仪器

有限公司内镜针刀、止血夹；赛多利斯（上海）贸易

有限公司电子天平；徕卡光学显微镜。

3.实验药品：EndoClot止血粉（多聚糖止血颗

粒，3 g/瓶，苏州安德佳生物科技有限公司）；

Hemospray止血颗粒（20 g/瓶，美国威尔逊-库克医

学公司）。

二、实验方法

1.实验前准备：所有实验猪手术前 1 d给予流

食。实验前，对实验猪测定ACT。耳缘静脉注射戊

巴比妥钠注射液进行麻醉，随后将实验猪仰卧固定

在手术台上，行气管插管，呼吸机辅助呼吸并全程

监测生命体征（心率、血压、呼吸频率等）。实验过

程中所有实验猪保持平均动脉压（mean arterial
pressure，MAP）在 60 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）以

上，必要时静脉注射生理盐水。

2.动物模型的建立：常规消毒后进行无菌剖腹

手术，在胃大弯处分离出 5 cm长的胃网膜右动脉，

在胃网膜右动脉下方平行于胃网膜右动脉做一

1 cm长的胃切开，使游离的动脉植入并暴露于胃腔

内（图 1），缝合胃切口，逐层关腹。静脉注射肝素，

使ACT达到正常值的 2倍，以创造消化道动脉出血

的极端情况。胃镜下用内镜针刀穿刺植入胃腔的

胃网膜右动脉，造成动脉性出血（图2）。

3.治疗过程：实验组或对照组将送粉管自内镜

孔道插入，予止血颗粒喷洒创面，直至止血。一旦

确认止血，胃镜下观察出血部位 3 min。若3 min内
再次出血，则再次进行止血颗粒喷洒直至确认止血，

并再次观察 3 min。若仍再次出血，重复上述步骤；

否则，从末次喷洒确认止血起，胃镜下持续观察
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30 min。若首次喷洒后 15 min内止血，且末次喷洒

后 30 min内未再次出血则认为是成功止血。否则，

止血失败。此外，若首次喷洒持续3 min仍未止血也

认为是止血失败。止血失败后采用止血夹或经腹腔

结扎血管进行止血。

4.术后随访：实验猪术后继续饲养 10 d。术后

第 3、7、10天进行实验室检查及胃镜检查。在实验

期间如有动物死亡，记录死亡时间，并立即进行全

面、系统的尸检和组织病理学评估。所有存活的动

物在术后第 10天完成内镜检查后实施安乐死，并

进行全面、系统的尸检和组织病理学评估。

三、观察指标

观察指标包括：（1）30 min内达到有效止血（有

效止血指首次喷洒后 15 min内止血，且末次喷洒后

30 min内未再次出血）的动物数量、达到有效止血的

时间（第 1次喷洒开始至最后 1次喷洒结束）及止血

颗粒使用量；（2）送粉管堵塞情况、止血颗粒对内镜

视野的影响，气源系统运行情况；（3）实验动物存活

情况，并发症（穿孔、再出血、胃肠道梗阻或胀气、血

栓形成或栓塞等）发生情况，伤口愈合趋势，体重、血

糖、血常规、肝肾功能及组织病理学检查情况。

伤口愈合等级评价指标包括 4级。A级：完全

愈合（观察不到边缘）；B级：不完全愈合（被再生黏

膜覆盖，但边缘仍可见）；C级：部分愈合（皱褶收

敛，纤维/肉芽组织出现）；D级：未愈合（未观察到愈

合迹象）。

四、统计学分析

采用SPSS 26.0统计软件对数据进行统计分析，

定量资料符合正态分布，以 x̄±s表示，采用 t检验比

较两组达到有效止血的时间、止血颗粒使用量及送

粉管堵塞及更换次数，P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

一、术中情况

12只实验猪均达到动脉性出血，实验组及对

照组均在 30 min内成功止血。实验组达到有效

止血的时间及止血颗粒使用量少于对照组，差异

均有统计学意义（P均<0.05）；实验组送粉管堵塞

及更换次数也少于对照组，但差异均无统计学意

义（表 1）。器械使用过程中，实验组内镜下视野

清晰，喷洒出的止血颗粒均匀覆盖在出血区域

（图 3）；对照组止血颗粒分散在胃腔内，内镜下视

野模糊不清（图 4）。实验组气源系统运行正常、

气流稳定；对照组气源系统运行正常，但因其压

缩气体 CO2含量固定，一定时间后，气体泄露完

全，装置不能使用。

二、术后随访情况

术中及术后第 3、7、10天行内镜观察及实验室

检查，实验组和对照组均未出现胃损伤、穿孔及气

栓形成，血糖、血常规和肝肾功能均正常，均未出现

主要器官的血栓形成及栓塞。术后第 3天，实验组

和对照组胃切口部位愈合状态全部为部分愈合（C
级），目标区域活检部位愈合状态全部为完全愈合

（A级）。术后第 7天，实验组胃切口部位愈合状态

为不完全愈合（B级）和部分愈合（C级）的分别有

2只和 4只；对照组分别为 1只和 5只。术后第

10天，2组胃切口部位全部为不完全愈合（B级），目

标区域活检部位全部为完全愈合（A级）。术后第

3~10天，各部位愈合情况均随时间延长不断好转。

三、病理检测结果

术中活检病理分析结果显示，实验组和对照组

图 3 EndoClot多聚糖术中止血装置喷洒后的创面，内镜下视野清

晰，喷洒出的止血颗粒均匀覆盖在出血区域 图4 Hemospray
内镜止血装置喷洒后的创面，内镜下视野模糊不清，止血颗粒分

散在胃腔内

表1 12只动脉性出血实验猪止血情况分析（x̄±s）
组别

实验组

对照组

t值

P值

例数

6
6

达到有效止血
的时间（min）
8.75±0.84
9.83±0.62
-2.53
0.030

止血颗粒
使用量（g）
6.71±0.39
14.10±1.62
-10.86
<0.001

送粉管堵塞及
更换次数（次）

0.64±0.02
0.67±0.04
-1.64
0.131

注：实验组使用Endoclot PHS止血，对照组使用Hemospray止血

图1 植入于胃腔内的胃网膜右动脉 图2 穿刺动脉造成动脉

性出血
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胃黏膜结构完整，未出现黏膜下气肿；胃黏膜细胞及

黏膜下层出现不同程度的手术损伤（图5）。10 d后将

实验猪安乐死后行解剖，病理分析结果显示：实验组

和对照组在胃手术区域、肠系膜及腹腔淋巴结均显

示手术创伤后的炎性反应；胃网膜动脉及邻近血管

未发现血栓形成及栓塞；肺、肝、胰腺、肾均出现创伤

后应激反应的病理学表现，未发现血栓形成及栓

塞（图6）。

讨 论

消化道出血是临床常见的急症之一，其中非

静脉曲张性上消化道出血约占总发病率的 80%以

上［11‑12］。尽管如今随着内镜诊疗技术的发展，上

消化道出血的治疗手段日益增多，但是上消化道

出血相关原因造成的死亡率最高仍可达 12%［13］。

多聚糖止血粉作为一种快速、安全、高效的新型止

血材料，近年来国内外已有多篇文献报道其应用

于外科手术创面及消化道黏膜止血［14‑18］。本研究

以随机实验的方式探讨了多聚糖止血粉在动物模

型中对严重胃动脉出血治疗的有效性及安全性，

在较为严重的抗凝状态下的动脉喷射性或搏动性

出血中，止血率仍达到了 100%。

目前，上消化道出血的内镜下治疗初始止血

率可达 90%，但对于动脉喷射性或搏动性出血的

治疗仍具有挑战性。严重的胃肠道出血，视野通

常会受到阻碍，使常规止血方法使用受限。局部

注射药物的治疗方法虽然简单易行，但是单独使

用时效果较差，止血速度较慢，特别对于动脉喷射

性或搏动性出血，不能在最短时间内有效成功止

血，导致患者死亡率增加，且止血后再出血率也较

高。热凝止血的即时止血成功率高，但对动脉喷

射性或搏动性出血，可能因无法准确判断出血点

而未能有效止血，且可能因病灶部位操作困难导

致无法达到理想的止血效果。有研究表明，钛夹

治疗上消化道出血的疗效优于药物注射止血及热

凝止血，然而钛夹的使用也同样可能因病灶部位

导致操作困难，而且在形成纤维化的位置，止血夹

容易脱落，造成再次出血。Lin等［19］的一项研究

中，最初随机分配接受止血夹应用的患者约有

10%因技术困难导致操作失败。

与上消化道出血传统的内镜下治疗方法不同，

EndoClot PHS使用简便，可迅速覆盖大范围区域，

以弥补操作人员的经验不足，或降低某些特殊部位

如胃体小弯侧、十二指肠降部等病灶的操作难

度［20‑23］。EndoClot PHS中的多聚糖止血颗粒能快速

吸收血液中的水分，使血液中的血小板、红细胞和

凝血蛋白（凝血酶、纤维蛋白原等）聚集，从而起到

加速凝血的作用。当与血液接触时，多聚糖止血颗

粒还能吸收水分形成凝胶，以提供机械屏障［24］。

本研究中，在与Hemospray内镜止血装置的比

较中可以发现，Endoclot PHS组达到有效止血的时

间及止血颗粒使用量少于Hemospray组，送粉管堵

塞及更换次数与 Hemospray组相当，且 Endoclot
PHS组气源稳定，内镜下视野清晰。2组实验动物

在术中及术后均未发生死亡，均存活，术后均未再

发生出血，10 d后伤口均可达到不完全愈合。术

中、术后观察及处死后尸检均未发现胃黏膜损伤、

穿孔及气栓形成，血糖、血常规和肝肾功能均正常，

均未出现主要器官的血栓形成及栓塞。

综上所述，本实验验证了EndoClot PHS用于肝

素化上消化道动脉喷射性或搏动性出血（Forrest
Ⅰa）内镜下治疗的有效性和安全性。另外，本实验

中建立上消化道动脉性出血的动物模型方法还可

以应用到其他对于上消化道出血的研究中。但因

本次实验样本量较少，仍需扩大样本量进一步研究

以获得更多的数据。
利益冲突 所有作者声明不存在利益冲突

图 5 术中活检病理，胃黏膜组织中可见局部上皮轻度瘀血，少量上皮细胞坏死（黑色箭头）；局部少量腺体坏死消失（绿色箭头），结缔组织

增生取代（蓝色箭头），伴少量炎性细胞浸润；局部见一淋巴细胞聚集结节（黄色箭头） HE ×200 5A：实验组；5B：对照组 图6 术后

解剖病理，胃组织可见广泛上皮下少量炎性细胞浸润（黄色箭头），局部可见炎性细胞聚集呈灶；腺体细胞点状坏死（绿色箭头），胞核固缩、

碎裂、消失 HE ×200 6A：实验组；6B：对照组
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