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·临床研究·
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【摘要】  目的  观察新型沸石止血急救纱布治疗开放性创伤活动性出血的有效性及安全性。

方法  采用多中心、单组目标值法，选取 100 例存在一处或多处急性、开放性、深达肌层且需外

科缝合的创伤活动性出血伤口的患者，观察新型沸石止血急救纱布对伤口的止血效果。结果  试

验在 3 家中心开展，共收录 100 例患者，完成全部实验 98 例，脱落 2 例。剔除 5 例（含脱落 2 例），

最终纳入 PPS 集 95 例。5 min 内止血总有效率为 99%，95%CI 下限为 94.55% ；PPS 分析与 FAS
分析一致，未发生与器械有关的不良事件。结论  新型沸石止血急救纱布用于治疗开放性创伤出

血的止血效果确切，安全性好，值得临床推广使用。
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不可控制的大出血是战争、车祸及其他意外事故死亡

的主要原因。据统计，战伤中有 18% 以上的死亡是可以通

过有效止血而避免的。如何在出血后的黄金时间内进行快

速有效止血仍是国内外研究的重点方向。

沸石是一种无机微孔的硅铝酸盐，大量研究表明，沸

石等无机止血材料对大出血的止血效果是最好的 [1]。浙江

大学范杰教授课题组采用原位水热合成技术，使无机沸石

牢固地粘附于柔性纱布上。在动物实验中，沸石止血急救

纱布的有效性和安全性明显优于美军作战纱布 [2]。本临床

研究采用多中心单组目标值法，观察新型沸石止血急救纱

布在创伤大出血止血急救中的有效性和安全性。

1	 资料与方法

1.1	 沸石止血急救纱布
沸石止血急救纱布是负载有沸石的脱脂棉纱布，其预

期用途为适用于严重创伤大出血的止血、外科手术切口的

止血以及其它需缝合伤口的辅助止血。本临床研究的沸石

止血急救纱布由杭州沸创生命科技股份有限公司生产，规

格为 9 cm×10 cm。

1.2	 临床试验方法
本临床试验采用三中心单组目标值法，三家临床研究中分

别为 2 家三级甲等综合性医院和 1 家三级甲等综合性中医院。

1.3	 病例入组和排除标准
入组标准 ：①让患者了解试验全过程，自愿参加并签

署知情同意书 ；②年龄 18~70 岁，男女均可 ；③存在一处

或多处急性、开放性、至少深达肌层且需外科缝合的创伤

出血伤口 ；④伤口出血状态经研究者评估为活动性出血。

排除标准 ：①已发生出血性休克者 ；②颅内出血、胸

腹腔实体脏器、空腔脏器出血或黏膜出血 ；③患者入组前

2 周内，接受过影响凝血功能的系统给药，包括但不限于

华法林、肝素、止血敏、止血芳酸、凝血酶、凝血因子、

阿司匹林等 ；④既往确诊为血友病患者 ；⑤经研究者判断

具有生命威胁的创伤患者；⑥孕妇、准备妊娠或哺乳期妇女；

⑦入选前 1 个月内曾参加任何临床试验者 ；⑧研究者认为

存在不能参加临床试验的其他情况。

1.4	 样本量的计算
结合国外同类产品的相关临床文献及具有 5 年以上临

床经验的固定创伤专科主任医师团队经验评估，本试验中

设定目标值 95% 可信区间下限为 0.85，预期有效率为 0.95，
检验效能为 0.80，单侧 α=0.025，估计样本量为 79 例，考

虑 20% 的脱落率和剔除率，总样本量最终确定为 100 例。

1.5　伦理审批情况
本研究方案经三中心医学伦理委员会审核，同意本研

究方案的开展。伦理审批号分别为 ：2021QX016（浙江省

人民医院）；浙同德伦理审字第【2021】004 号、浙同德快

审字第【2021】067 号（浙江省立同德医院）；【2021】医

伦审第（061）号（杭州市第一人民医院）。受试者参与试

验之前，研究人员向所有受试者详细说明了试验器械的性

质，试验的目的、过程、方法，风险，安全性及保障，受

试者权益和义务，自愿参加的原则，并获得所有受试者的

知情同意书。整个试验过程符合伦理学相关要求。
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1.6　使用方法
用无菌纱布等清除伤口周围杂物和血液，打开沸石止

血急救纱布包装袋，取出沸石止血急救纱布置于伤口部位，

以一定力度按压 5 min。如果伤口过大，可使用多包沸石止

血急救纱布。

1.7　观察指标
主要疗效指标：5 min 内止血总有效率。次要疗效指标：

5 min 内完全止血率，5 min 内有效止血率，5 min 内无效止血率。

安全性指标 ：SAE 发生率、AE 发生率、器械缺陷发生率。

1.8　临床有效性评价和安全性评价标准
止血效果评价标准 ：①完全止血 ：5 min 时出血不再

扩大，伤口无渗血 ；②有效止血 ：5 min 时出血不再扩大，

但伤口仍有少量渗血 ；③无效止血 ：5 min 时未能止血。5 
min 内止血总有效率 =5 min 内完全止血率 +5 min 内有效止

血率。安全性评价标准 ：实验室检查评价标准参考相应研

究单位正常值范围。

1.9　统计学方法
预先指定主要评价指标有临床意义的目标值，设定目

标值 95% 可信区间下限为 0.85，预期有效率为 0.95，检验

效能为 0.80，单侧 α=0.025），通过考察单组临床试验主要

评价指标的结果是否在指定的目标值范围内，从而评价试

验器械有效性 / 安全性。所有统计分析采用 SAS 9.4 版本的

统计分析软件计算。

2　临床试验结果

2.1　入组情况及人群分析
选取 2021 年 8 月 31 日至 2022 年 2 月 6 日期间，三家

中心（浙江省人民医院 55 例，浙江省立同德医院 32 例，杭

州市第一人民医院 13 例）共入组 100 例存在一处或多处急性、

开放性、至少深达肌层且需外科缝合的创伤活动性出血伤口

的患者。受试者年龄在 18~88 岁之间，其中 2 例超过 70 岁 ；

受试者年龄为（44.10±14.64）岁 ；其中男性 73 例（73.00），
女性 27 例（27.00）。完成全部实验 98 例，脱落 2 例（拆线

期失访）。试验过程中有 5 例受试者因不符合入选标准未进

入符合方案集中（2 例仅小清创不缝合故剔除，2 例年龄超

过 70 岁而剔除，1 例因入组前两周内服用过阿司匹林而剔

除），最终纳入 PPS 集 95 例。见表 1、表 2。

2.2	 伤口部位情况
对受试者伤口部位及伤口深度进行评估分析，受试者

伤口的长度和深度分别为（4.26±3.30）cm 和（1.07±0.64）
cm。伤口部位主要为四肢（70 例，70%）和头面部、颈部（24
例，24%），见表 3。

2.3	 止血有效性和安全性
2.3.1 主要疗效指标分析　本试验对主要疗效指标与设定

的目标值进行比较，设定目标值 95%CI 下限为 0.85。经分

析，5 min 内止血总有效率为 99.00%（FAS），95%CI 下限

为 94.55%，达到预期研究目的，PPS 与 FAS 分析一致，见

表 4。

表 1  病例人口学特征
指标 结果（n=100）
年龄（岁，x±s） 44.10±14.64
身高（cm, x±s） 168.15±8.46
体重（kg, x±s） 63.60±11.08
性别（例 ,%）
 男 73 (73)
 女 27 (27)
既往用药史（例 ,%）
 是 16 (16)
 否 84 (84)
近两周内用药史（例 ,%）
 是 12 (12)
 否 88 (88)

表 2  病例入组完成及分析数据集（例 ,%）

受试者分布 结果 (n=100)
签署知情同意人数 100 (100)
入组人数 / 筛选成功人数 100 (100)
完成试验人数 98 (98)
中止试验人数 2 (2)
全分析集 100 (100)
符合方案集 95 (95)
安全分析集 100 (100)

表 3 伤口部位评估

指标 结果 (n=100)
伤口部位（例 ,%）

头面部、颈部 24 (24)
下腹部、会阴部 0 (0)
胸部、上腹部、臀部 1 (1)
四肢 70 (70)
关节 5 (5)

长度 (cm，x±s ) 4.26±3.30
深度 (cm，x±s ) 1.07±0.64

2.3.3 安全性　临床试验安全性分析显示，试验过程中共

10 例受试者发生 16 例次不良事件，不良事件严重程度均

为轻度。所有不良事件经研究者判定后均为与试验器械无

关。未发现器械缺陷。

表 4 5 min 内止血总有效率
指标 FAS(n=100)a PPS(n=95)b

总有效 c 99 94
无效 1 1
总有效率 (95%CI 下限 ) 99.00% (94.55%) 98.95% (94.27%)

注 ：a 为全分析集 ；b 为符合方案集 ；c 为总有效包括完全止血和
有效止血的人数

表 5 5 min 内止血率分析 ( 例 , %)
指标 FAS(n=100)a PPS(n=95)b

完全止血 69 (69.00) 66 (69.47)
有效止血 30 (30.00) 28 (29.47)
无效止血 1 (1.00) 1 (1.05)

注 ：a 为全分析集 ；b 为符合方案集

2.3.2 次要疗效指标分析　次要疗效指标经 FAS 分析，

5 min 内完全止血率、有效止血率、无效止血率分别为

69.00%、30.00%、1.00%；PPS 与 FAS 分析基本一致，见表 5。
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3　讨论

不可控制的大出血始终是创伤的主要致死原因之一，

有效控制大出血可以降低创伤的病死率。美军《战伤战术

救治指南》（Tactical Combat Casualty Care, TCCC）一直把

止血放在战伤救治的首位。

理想型止血材料应包含如下特征 ：可在短时间内阻止

严重的动静脉出血 ；无毒副作用或其他不良影响 ；无疼痛

或热损伤，无医疗风险 ；使用便携 ；适于多种复杂伤口 ；

理化性质稳定、实用性强 ；成本低 ；直径小，便于深入伤

口内部 [3-5]。目前紧急止血材料主要包括以沸石和高岭土为

代表的无机矿物类和壳聚糖为代表的有机物类两大类。壳

聚糖是从海洋节肢动物中提取的多糖化合物，具有一定的

抗菌和止血作用，但其酸性会导致植入体内后产生急性炎

症引发过敏现象 [6]。沸石是一种无机微孔的硅铝酸盐，具

离子交换、吸附、表面催化功能。大量研究表明，沸石等

无机止血材料对大出血的止血效果是最好的 [1]。因此，美

军 TCCC 指南明确指出不可压迫的大出血，首选使用沸石

敷料 [7]。

由于创伤大出血的患者需要在事故发生后白金十分钟

内进行紧急救治，创伤大出血患者临床入组有伦理局限性。

目前国外的紧急止血产品如美军列装的作战纱布 (CG) 以及

壳聚糖纱布 (Celox RG) 在获取 FDA 批文前均未展开临床

试验 , 其上市后的临床应用研究文献资料均为真实世界研

究 (RWs)。122 例以色列国防军医疗队在交界处使用作战纱

布的成功率为 88.6%，非交界处使用作战纱布的成功率为

91.9%[8]，壳聚糖的成功率分别为 76% 和 90%[9-10]。前期在

动物股动脉致死性出血模型中，与美军作战纱布相比，沸

石止血纱布的止血时间缩短了 60%，失血量减少 40%，其

有效性和安全性明显优于美军作战纱布 [2,11]。本临床研究中

设定的止血有效性的主要疗效指标“5 分钟内止血总效率”

的目标值为 95%，该指标已明显高于国外同类临床文献值，

试验结果显示，5 min 内止血总有效率为 99.00%，达到预

期研究目的，且已经显著高于国外同类产品的临床文献值。

沸石类产品最大的安全隐患是放热灼伤以及残留在伤

口处难以清创。浙江大学范杰教授课题组自主研发了沸石

止血纱布技术，即采用原位水热合成的方法，使无机沸石

牢固地粘附于柔性的纱布上。外观与普通脱脂棉纱布完全

一样，其伤口适应性也跟普通脱脂棉纱布一样，使用后直

接移除即可。在试验过程中没有放热现象出现，没见任何

与沸石止血纱布相关的不良事件，表明在创伤大出血过程

中使用沸石止血纱布止血是安全有效的。并且在临床试验

中患者的体验感以及医生的操作方便度都反馈良好。

综上所述，新型沸石止血急救纱布用于治疗开放性创

伤出血的止血效果确切，安全性好，值得临床推广使用。
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