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摘  要 

目的：回顾性分析胎龄 ≤ 29周早产儿血流动力学意义动脉导管未闭(hemodynamically significant pa-
tent ductus arteriosus, hsPDA)的临床特征，探讨其危险因素及对临床结局的影响。方法：选取2018年
3月至2023年9月于青岛大学附属医院出生并入住新生儿重症监护病房、胎龄 ≤ 29周的早产儿为研究对

象。根据生后2周是否合并hsPDA分为hsPDA组与非hsPDA组。收集新生儿一般情况、孕母情况、住院期

间临床资料及PDA药物治疗情况。采用倾向性评分匹配法平衡胎龄、出生体重及性别等基线混杂因素，

并在匹配样本中重新构建以hsPDA为因变量的多因素Logistic回归模型。结果：共纳入108例早产儿，

hsPDA发生率为37.0%。hsPDA组胎龄显著小于非hsPDA组(27.30周vs 28.15周，P < 0.001)，需肺表面

活性物质治疗的呼吸窘迫综合征比例(77.5% vs 36.8%, P < 0.001)及早发败血症比例(25.0% vs 7.4%, P = 
0.010)显著更高。倾向性评分匹配后，hsPDA组支气管肺发育不良相关肺动脉高压发生率(52.6% vs 
21.1%, P = 0.004)、机械通气比例(57.9% vs 34.2%, P = 0.038)及机械通气时间、氧疗时间、住院时间

均显著更高或更长。多因素分析显示，胎龄(OR = 0.427, 95%CI: 0.253~0.722)、需肺表面活性物质治疗

的呼吸窘迫综合征(OR = 6.872, 95%CI: 2.527~18.687)及早发败血症(OR = 4.037, 95%CI: 1.072~15.201)
是hsPDA的独立影响因素；匹配后，需肺表面活性物质治疗的呼吸窘迫综合征仍与hsPDA发生风险升高

相关(OR = 6.211, 95%CI: 2.222~17.241)。结论：胎龄较小及需肺表面活性物质治疗的呼吸窘迫综合征

是胎龄 ≤ 29周早产儿发生hsPDA的重要危险因素。hsPDA与支气管肺发育不良相关肺动脉高压、机械通

气需求增加以及机械通气、氧疗和住院时间延长相关；但布洛芬治疗可能影响结局解释，相关关联仍需

在更大样本中通过治疗分层或敏感性分析进一步验证。 
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Abstract 
Objective: To retrospectively analyze the clinical characteristics of hemodynamically significant pa-
tent ductus arteriosus (hsPDA) in preterm infants born at ≤29 weeks of gestation and to evaluate 
its risk factors and impact on clinical outcomes. Methods: Preterm infants born at ≤29 weeks of 
gestation and admitted to the Neonatal Intensive Care Unit of The Affiliated Hospital of Qingdao Uni-
versity between March 2018 and September 2023 were included. Infants were divided into hsPDA 
and non-hsPDA groups according to the presence of hsPDA at 2 weeks after birth. Neonatal charac-
teristics, maternal factors, in-hospital clinical data, and PDA-related pharmacological treatment 
were collected. Propensity score matching was used to balance baseline confounders, including ges-
tational age, birth weight, and sex. A multivariable Logistic regression model with hsPDA as the de-
pendent variable was re-established in the matched cohort. Results: A total of 108 preterm infants 
were included, and the incidence of hsPDA was 37.0%. The hsPDA group had a lower gestational age 
than the non-hsPDA group (27.30 weeks vs 28.15 weeks, P < 0.001), and higher proportions of res-
piratory distress syndrome requiring pulmonary surfactant treatment (77.5% vs 36.8%, P < 0.001) 
and early-onset sepsis (25.0% vs 7.4%, P = 0.010). After propensity score matching, the hsPDA group 
had higher rates of bronchopulmonary dysplasia-associated pulmonary hypertension (52.6% vs 
21.1%, P = 0.004) and mechanical ventilation (57.9% vs 34.2%, P = 0.038), as well as longer durations 
of mechanical ventilation, oxygen therapy, and hospitalization. Multivariable analysis showed that 
gestational age (OR = 0.427, 95%CI: 0.253~0.722), respiratory distress syndrome requiring pulmo-
nary surfactant treatment (OR = 6.872, 95%CI: 2.527~18.687), and early-onset sepsis (OR = 4.037, 
95%CI: 1.072~15.201) were independently associated with hsPDA. In the matched cohort, respira-
tory distress syndrome requiring pulmonary surfactant treatment remained associated with in-
creased odds of hsPDA (OR = 6.211, 95%CI: 2.222~17.241). Conclusion: Lower gestational age and 
respiratory distress syndrome requiring pulmonary surfactant treatment are important risk fac-
tors for hsPDA in preterm infants born at ≤29 weeks of gestation. hsPDA is associated with in-
creased risks of bronchopulmonary dysplasia-associated pulmonary hypertension and mechanical 
ventilation, as well as prolonged mechanical ventilation, oxygen therapy, and hospitalization. The 
potential influence of ibuprofen treatment should be considered when interpreting outcome asso-
ciations and should be further examined using treatment-stratified or sensitivity analyses in larger 
cohorts. 
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1. 引言 

随着围产医学与新生儿重症医学的快速发展，早产儿存活率显著提高，但动脉导管未闭(patent 
ductus arteriosus, PDA)仍是其临床管理中的常见问题。足月健康新生儿出生后，随着胎盘分离、自主呼

吸建立、肺组织膨胀及血氧分压升高，动脉导管平滑肌收缩，多数于生后 3 天内实现功能性关闭，并

于 3 个月内完成解剖性闭合，形成动脉韧带[1]。若动脉导管在出生后持续开放超过 72 小时，则称为

PDA。早产儿因动脉导管平滑肌层发育不成熟，对前列腺素及一氧化氮敏感性较高，且氧诱导的导管收

缩反应较弱，导致出生后早期动脉导管易持续开放[2]。早产儿 PDA 发生率显著高于足月儿，且随胎龄

降低而升高。由于早产儿解剖结构尚未发育完善，受多种理化因素影响，胎龄越小，动脉导管自主闭合

的可能性越低[3] [4]。 
动脉导管持续左向右分流可致肺循环血流量增加、体循环灌注不足，进而引发血流动力学意义的动

脉导管未闭(hemodynamically significant PDA, hsPDA)。目前 hsPDA 的定义尚未完全统一，其诊断常需结

合超声心动图与临床表现[5]。 
早产儿 hsPDA 的高危因素涉及多方面，除了自身平滑肌层发育薄弱，也受到理化因素及血流动力学

因素的影响。研究表明，胎龄、出生体重、感染、组织病理学绒毛膜羊膜炎、血小板的数量及功能、需要

肺泡表面活性物质(pulmonary surfactant, PS)治疗的新生儿呼吸窘迫综合征(respiratory distress syndrome, 
RDS)及产前激素使用等均可能为危险因素，目前仍无统一结论。 

hsPDA 可能引发肺出血、肺水肿、脑室内出血(intraventricular hemorrhage, IVH)、坏死性小肠结肠炎

(necrotizing enterocolitis, NEC)，及早产儿视网膜病变(retinopathy of prematurity, ROP)等不良结局，并导致

支气管肺发育不良(bronchopulmonary dysplasia, BPD)的发生[1] [6]，研究显示早产儿 hsPDA 的复合结局

(BPD/死亡)显著升高，持续超过 14 天的 PDA 是 BPD 的危险因素[7] [8]。然而，目前关于极早产儿 PDA
是否需积极治疗仍存争议，各国临床实践中对 hsPDA 的管理策略亦不一致[9]-[11]。虽有研究表明生后早

期给予吲哚美辛可提高 PDA 闭合率，但也有观点认为早期积极治疗并未显著改善早产儿总体预后，反而

可能增加药物相关不良反应风险。因此，需要进一步探讨 hsPDA 对早产儿临床结局的影响，从而为确定

目标人群及最佳治疗时机提供依据，以期患儿最大获益。 

2. 资料与方法 

2.1. 研究设计 

2.1.1. 研究对象 
本研究为单中心回顾性研究。选取 2018 年 3 月至 2023 年 9 月于青岛大学附属医院产科出生并入住

新生儿重症监护病房、胎龄 ≤ 29 周的早产儿为研究对象。 
纳入标准：(1) 胎龄 ≤ 29 周；(2) 出生后 24 h 内入院；(3) 临床资料及超声心动图结果完整。 
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排除标准：(1) 生后 2 周内死亡或放弃治疗；(2) 先天性心脏病(除外 PDA、卵圆孔未闭、房间隔缺

损)；(3) 先天畸形或染色体基因异常；(4) 病历资料不完整。 

2.1.2. 数据收集 
收集新生儿基本情况(胎龄、出生体重、性别、小于胎龄儿、生产方式等)、孕母情况(胎膜早破、多

胎、妊娠期糖尿病、妊娠期高血压、产前激素使用、绒毛膜羊膜炎等)及住院期间临床资料(呼吸窘迫综合

征需肺表面活性物质治疗、早发/晚发败血症、血小板相关指标、达到全量喂养时间、PDA 药物治疗情况

等)。临床结局指标包括主要结局(死亡、脑室内出血、支气管肺发育不良、支气管肺发育不良相关肺动脉

高压、坏死性小肠结肠炎 ≥ II 期、早产儿视网膜病变)和次要结局(机械通气、机械通气时间、无创通气

时间、氧疗时间、住院时间)。hsPDA 诊断标准参照文献[12]。 

2.2. 方法 

2.2.1. 诊断标准与分组 
hsPDA 诊断标准[12]：超声心动图：动脉导管直径 ≥ 1.5 mm，左房与主动脉根部比值 > 1.4，肺动脉

舒张期存在反流；同时合并以下 6 项临床症状中的 3 项及以上：① 心前区收缩期或者连续性杂音；② 心
前区搏动增强；③ 水冲脉；④ 安静时心率 > 180 次/min；⑤ 呼吸情况恶化；⑥ X 线片显示肺血管影

增多及心影增大，或存在肺水肿。BPD 诊断标准：参照 2001 年所制定的 BPD 临床诊断和分级标准[13]。
支气管肺发育不良相关肺动脉高压诊断标准[14]：① 右心室收缩压 > 35 mmHg；② 右心室收缩压/收缩

压 > 0.5；③ 任何有双向或从右向左分流的室间隔缺损或 PDA；④ 如果没有三尖瓣反流或分流，则需要

符合任何程度的室间隔变平、右室扩张和右室肥大 3 个标准中的 2 个。RDS 诊断标准：参照《实用新生

儿学(第 5 版)》中的相关诊断标准[15]。PS 给药指征参照欧洲 RDS 指南[9] [16]中 PS 的给药指征：CPAP
压力至少为 6 cmH2O，FiO2 > 30%，如果胎龄 < 30 周的早产儿需要气管插管维持稳定，应给予 PS 治疗。 

根据生后 2 周时有无 hsPDA，分为 hsPDA 组和非 hsPDA 组(无 PDA 或存在 PDA 但未达 hsPDA 诊

断标准)。 

2.2.2. 治疗方案 
对于生后 1 周内超声心动图符合 hsPDA 且经临床综合评估需干预的胎龄 ≤ 29 周早产儿，于生后 3~7

天给予布洛芬治疗(剂量分别为 10、5、5 mg/kg)。药物治疗决策由患儿血流动力学状态、呼吸支持需求及

临床医师判断共同决定，属于 hsPDA 诊断后的临床干预变量；因此，在解释 hsPDA 与临床结局的关系

时，需要考虑布洛芬治疗及适应证混杂对结局的潜在影响。 

2.3. 统计分析 

2.3.1. 基线处理 
本研究用倾向性评分匹配平衡 hsPDA 组与非 hsPDA 组间的混杂因素(胎龄、出生体重、性别)，使用

最近邻匹配法(卡钳值 0.02)进行 1:1 匹配。 

2.3.2. 统计学方法 
应用 SPSS 26.0 统计分析软件对收集的数据进行统计学分析。定性资料以例数和构成比(%)表示，组

间比较采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法；计量资料采用直方图和 Shapiro-Wilk 检验评估正态性，符合正

态分布者以 x s± 表示，组间比较采用两独立样本 t 检验；不符合正态分布者以中位数 M(Q1, Q3)表示，

组间比较采用 Mann-Whitney U 检验。为减少基线混杂因素影响，将胎龄、出生体重和性别纳入倾向性评

分模型，通过 Logistic 回归计算每例患儿的倾向性评分，采用最近邻匹配法对 hsPDA 组和非 hsPDA 组进
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行 1:1 匹配，卡钳值为 0.02。多因素 Logistic 回归分析中，将 hsPDA 赋值为 1、非 hsPDA 赋值为 0；分

类变量以未暴露或未发生为参照，OR > 1 表示 hsPDA 发生风险升高，OR < 1 表示 hsPDA 发生风险降低。

匹配前以单因素分析中差异有统计学意义的因素为候选自变量构建多因素模型；匹配后在匹配样本中重

新建立多因素 Logistic 回归模型，重点评估需肺表面活性物质治疗的 RDS 及早发败血症与 hsPDA 的独

立关联。以 P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 基本信息 

本研究共纳入胎龄 ≤ 29 周的早产儿 108 例，平均胎龄为(27.68 ± 0.99)周，平均出生体重为(1034.87 ± 
163.95) g，男 61 例(56.5%)，女 47 例(43.5%)。hsPDA 组 40 例，非 hsPDA 组 68 例，hsPDA 发生率为

37.0%。hsPDA 组中 28 例(70.0%)接受药物治疗，非 hsPDA 组中 11 例(16.2%)接受药物治疗。hsPDA 组

死亡 1 例(2.5%)，非 hsPDA 组无死亡病例，所有患儿均未行 PDA 结扎术。 
不同胎龄早产儿 hsPDA 发生率分别为：≤26 周 60.0% (3/5)、26+1~27 周 56.5% (13/23)、27+1~28 周

42.1% (16/38)、28+1~29 周 19.0% (8/42)，随胎龄降低，hsPDA 发生率升高(P = 0.011)。不同出生体重组间

hsPDA 发生率差异无统计学意义(P = 0.797)。如表 1 及表 2，图 1 及图 2。 
 

 
Figure 1. Incidence rate of hsPDA among preterm infants according to gestational age 
图 1. 不同胎龄早产儿 hsPDA 发生率 

 
Table 1. Incidence of hsPDA among preterm infants according to gestational age 
表 1. 不同胎龄早产儿 hsPDA 发生情况 

胎龄 hsPDA 组(例) 非 hsPDA 组(例) 总例数(例) hsPDA 发生率(%) 

≤26 周 3 2 5 60.0 

26+1~27 周 13 10 23 56.5 

27+1~28 周 16 22 38 42.1 

28+1~29 周 8 34 42 19.0 

总数 40 68 108 37.0 

χ2 值    11.122 

P 值    0.011 
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Table 2. Incidence of hsPDA among preterm infants according to birth weight 
表 2. 不同出生体重早产儿 hsPDA 发生情况 

出生体重(g) hsPDA 组(例) 非 hsPDA 组(例) 总例数(例) hsPDA 发生率(%) 

<750 g 1 2 3 33.3 

750~999 g 25 38 63 39.7 

≥1000 g 14 28 42 33.3 

总数 40 68 108 37.0 

χ2 值    0.454 

P 值    0.797 

 

 
Figure 2. Incidence rate of hsPDA among preterm infants according to birth weight 
图 2. 不同出生体重早产儿 hsPDA 发生率 

3.2. 基线资料 

3.2.1. 临床基线资料比较 
hsPDA 组胎龄显著小于非 hsPDA 组[27.30 (26.45, 27.90)周 vs 28.15 (27.23, 28.50)周，P < 0.001]，需

PS 治疗的 RDS 比例(77.5% vs 36.8%, P < 0.001)及早发败血症比例(25.0% vs 7.4%, P = 0.010)显著更高。

两组出生体重、性别、多胎、剖宫产、胎膜早破 ≥ 18 h、胎盘绒毛膜羊膜炎、妊娠期糖尿病、妊娠期高

血压、产前激素使用、小于胎龄儿、生后窒息等差异均无统计学意义(均 P > 0.05)。详见表 3。 
Table 3. Comparison of clinical baseline characteristics between the hsPDA and non-hsPDA groups 
表 3. hsPDA 组与非 hsPDA 组临床基线资料比较 

因素 非 hsPDA 组(n = 68) hsPDA 组(n = 40) Z/χ2 值 P 值 

胎龄(w) 28.15 (27.23, 28.50) 27.30 (26.45, 27.90) −3.707 0.000 

出生体重(g) 995.00 (900.00, 1150.00) 985.00 (882.50, 1122.50) −0.958 0.338 

性别(例/%) 37 (54.4) 25 (62.5) 0.674 0.412 

多胎(例/%) 9 (13.2) 11 (27.5) 3.396 0.065 

剖宫产(例/%) 41 (60.3) 20 (50.0) 1.086 0.297 
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续表 

胎膜早破 ≥ 18 h (例/%) 23 (33.8) 9 (22.5) 1.549 0.213 

胎盘绒毛膜羊膜炎(例/%) 17 (25.0) 14 (35.0) 1.231 0.267 

妊娠期糖尿病(例/%) 17 (25.0) 6 (15.0) 1.503 0.220 

妊娠期高血压(例/%) 18 (26.5) 9 (22.5) 0.212 0.645 

产前激素(例/%) 61 (89.7) 37 (92.5) 0.234 0.629 

SGA (例/%) 2 (2.9) 1 (2.5) 0.018 0.893 

生后窒息(例/%) 36 (52.9) 26 (65.0) 1.498 0.221 

需要 PS 治疗的 RDS (例/%) 25 (36.8) 31 (77.5) 16.740 0.000 

早发败血症(例/%) 5 (7.4) 10 (25.0) 6.558 0.010 

 
将胎龄、出生体重、性别纳入倾向性评分模型，对 hsPDA 组和非 hsPDA 组进行倾向性评分匹配后

hsPDA 组需要 PS 治疗的 RDS 比例明显高于非 hsPDA 组(76.3% vs 34.2%, P = 0.000)，且 hsPDA 组早发

败血症比例明显高于非 hsPDA 组(26.3% vs 10.5%, P = 0.076)。 
倾向性评分匹配后两组在胎龄、出生体重、性别、多胎、剖宫产、胎膜早破 ≥ 18 h、胎盘绒毛膜羊

膜炎、孕母妊娠期糖尿病、孕母妊娠期高血压、产前激素、SGA、生后窒息、早发败血症方面差异无统计

学意义(P ≥ 0.05)。详见表 4。 
 

Table 4. Comparison of clinical baseline characteristics between the hsPDA and non-hsPDA groups after propensity score 
matching 
表 4. 倾向性评分匹配后 hsPDA 组与非 hsPDA 组临床基线资料比较 

因素 非 hsPDA 组(n = 38) hsPDA 组(n = 38) Z/χ2 值 P 值 

胎龄(w) 27.55 (27.00, 28.13) 27.40 (26.60, 28.00) −1.083 0.279 

出生体重(g) 990.00 (845.00, 1105.00) 990.00 (887.50, 1130.00) −0.354 0.724 

性别(例/%) 22 (57.9) 24 (63.2) 0.220 0.639 

多胎(例/%) 6 (15.8) 11 (28.9) 1.894 0.169 

剖宫产(例/%) 19 (50.0) 19 (50.0) 0.000 1.000 

胎膜早破 ≥ 18 h (例/%) 11 (28.9) 9 (23.7) 0.271 0.602 

绒毛膜羊膜炎(例/%) 10 (26.3) 13 (34.2) 0.561 0.454 

妊娠期糖尿病(例/%) 7 (18.4) 5 (13.2) 0.396 0.529 

妊娠期高血压(例/%) 7 (18.4) 9 (23.7) 0.317 0.574 

产前激素(例/%) 33 (86.8) 36 (94.7) 1.416 0.234 

SGA(例/%) 0 (0.0) 1 (2.6) 1.013 0.314 

生后窒息(例/%) 27 (71.1) 24 (63.2) 0.536 0.464 

需要 PS 治疗的 RDS (例/%) 13 (34.2) 29 (76.3) 13.625 0.000 

早发败血症(例/%) 4 (10.5) 10 (26.3) 3.152 0.076 

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1662305


李君亭 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1662305 1005 临床医学进展 
 

3.2.2. 两组间血小板相关数据比较 
两组在血小板计数、血小板压积、平均血小板体积、血小板体积分布宽度方面差异均无统计学意义

(P ≥ 0.05)。详见表 5。倾向性评分匹配后两组在血小板计数、血小板压积、平均血小板体积、血小板体积

分布宽度间差异无统计学意义。详见表 6。 
 

Table 5. Comparison of platelet-related indices between the hsPDA and non-hsPDA groups before propensity score matching 
表 5. 倾向性评分匹配前 hsPDA 组与非 hsPDA 组血小板相关数据比较 

因素 非 hsPDA 组(n = 68) hsPDA 组(n = 40) Z 值 P 值 

血小板计数(109/L) 174.50 (126.75, 238.75) 176.00 (112.00, 229.25) 0.506 0.613 

血小板压积(%) 0.19 (0.13, 0.24) 0.17 (0.11, 0.24) 0.516 0.606 

平均血小板体积(fL) 10.15 (9.17, 11.00) 9.90 (9.17, 10.67) 0.592 0.554 

血小板体积分布宽度(%) 15.45 (10.88, 16.80) 16.40 (10.88, 17.15) −1.569 0.117 

 
Table 6. Comparison of platelet-related indices between the hsPDA and non-hsPDA groups after propensity score matching 
表 6. 倾向性评分匹配后 hsPDA 组与非 hsPDA 组血小板相关数据比较 

因素 非 hsPDA 组(n = 38) hsPDA 组(n = 38) Z 值 P 值 

血小板计数(109/L) 163.50 (126.75, 228.75) 184.50 (113.00, 242.25) −0.327 0.743 

血小板压积(%) 0.18 (0.13, 0.22) 0.18 (0.11, 0.24) −0.068 0.946 

平均血小板体积(fL) 10.35 (9.18, 11.30) 9.90 (9.10, 10.60) −1.478 0.137 

血小板体积分布宽度(fL) 16.30 (11.05, 16.83) 16.40 (10.75, 17.15) −0.608 0.543 

3.3. 临床结局比较 

hsPDA 组 BPD 相关肺动脉高压发生率(52.5% vs 19.1%, P < 0.001)、机械通气比例(57.5% vs 26.5%, P = 
0.001)显著高于非 hsPDA 组，且机械通气时间、无创通气时间、氧疗时间及住院时间均显著更长(均 P < 
0.01)。两组在 BPD、坏死性小肠结肠炎 ≥ Ⅱ期、脑室内出血、早产儿视网膜病变、晚发败血症及达全量

喂养时间等方面差异无统计学意义(P ≥ 0.05)。如表 7。 
 

Table 7. Comparison of clinical outcomes between the hsPDA and non-hsPDA groups 
表 7. hsPDA 组与非 hsPDA 组临床结局比较 

因素 非 hsPDA 组(n = 68) hsPDA 组(n = 40) Z/χ2 值 P 值 

BPD (例/%) 53 (77.9) 36 (90.0) 2.526 0.112 

NEC ≥ II 期(例/%) 7 (10.3) 1 (2.5) 2.231 0.135 

IVH (例/%) 10 (14.7) 9 (22.5) 1.055 0.304 

ROP (例/%) 14 (20.6) 14 (35.0) 2.724 0.099 

BPD-PH (例/%) 13 (19.1) 21 (52.5) 13.011 0.000 

晚发败血症(例/%) 18 (26.5) 5 (12.5) 2.933 0.087 

达到全量喂养时间(d) 23.50 (18.00, 36.00) 30.00 (20.25, 41.00) −1.713 0.087 

机械通气(例/%) 18 (26.5) 23 (57.5) 10.296 0.001 
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续表 

机械通气时间(d) 0.00 (0.00, 1.00) 4.50 (0.00, 21.50) −3.956 0.000 

无创通气(例/%) 68 (100.0) 40 (100.0) - 1.000 

无创通气时间(d) 44.00 (29.00, 55.75) 59.50 (45.00, 77.75) −3.402 0.001 

氧疗时间(d) 56.50 (36, 77.25) 85 (52.25, 113.25) −3.792 0.000 

住院时间(d) 75.50 (62.25, 93.00) 92.50 (78.00, 126.00) −3.446 0.001 

 
倾向性评分匹配后，hsPDA组较非hsPDA组BPD相关肺动脉高压发生率(52.6% vs 21.1%, P = 0.004)、

机械通气比例(57.9% vs 34.2%, P = 0.038)仍较高，机械通气时间、氧疗时间及住院时间亦显著延长(P < 
0.05)，以上差异均有统计学意义。 

两组在 BPD、NEC ≥ II 期、IVH、ROP、晚发败血症、达到全量喂养时间、无创通气、无创通气时间

差异无统计学意义(P ≥ 0.05)。如表 8 及图 3。 
 

 
Figure 3. Forest plot comparing major clinical outcomes between the hsPDA and non-hsPDA groups before and after propensity 
score matching 
图 3. 倾向性评分匹配前后 hsPDA 组与非 hsPDA 组主要结局比较森林图 

 
Table 8. Comparison of clinical outcomes between the hsPDA and non-hsPDA groups after propensity score matching 
表 8. 倾向性评分匹配后 hsPDA 组与非 hsPDA 组临床结局比较 

因素 非 hsPDA 组(n = 38) hsPDA 组(n = 38) Z/χ2 值 P 值 

BPD (例/%) 30 (78.9) 34 (89.5) 1.583 0.208 

NEC ≥ II 期(例/%) 1 (2.6) 1 (2.6) 0.000 1.000 

IVH (例/%) 4 (10.5) 8 (21.1) 1.583 0.208 

ROP (例/%) 8 (21.1) 13 (34.2) 1.645 0.200 
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续表 

BPD-PH (例/%) 8 (21.1) 20 (52.6) 8.143 0.004 

晚发败血症(例/%) 8 (21.1) 5 (13.2) 0.835 0.361 

达到全量喂养时间(d) 25.50 (18.00, 39.00) 29.50 (20.00, 40.50) −0.925 0.355 

机械通气(例/%) 13 (34.2) 22 (57.9) 4.290 0.038 

机械通气时间(d) 0.00 (0.00, 1.00) 4.50 (0.00, 20.50) −2.954 0.003 

无创通气(例/%) 38 (100.0) 38 (100.0) - 1.000 

无创通气时间(d) 50.50 (29.75, 62.00) 59.00 (43.50, 68.00) −1.949 0.051 

氧疗时间(d) 56.50 (44.50, 84.25) 81.50 (50.00, 111.75) −2.686 0.007 

住院时间(d) 80.50 (65.50, 94.25) 90.50 (78.00, 124.00) −2.385 0.017 

3.4. hsPDA 危险因素的多因素分析 

多因素 Logistic 回归分析显示，胎龄(OR = 0.427, 95%CI: 0.253~0.722)、需肺表面活性物质治疗的 RDS 
(OR = 6.872, 95%CI: 2.527~18.687)及早发败血症(OR = 4.037, 95%CI: 1.072~15.201)是 hsPDA 的独立影响

因素。倾向性评分匹配后，在匹配样本中重新构建以 hsPDA 为因变量的多因素 Logistic 回归模型。结果

显示，需肺表面活性物质治疗的 RDS 仍与 hsPDA 发生风险升高相关(β = 1.824, OR = 6.211, 95%CI: 
2.222~17.241, P < 0.001)；早发败血症与hsPDA的关联未达到统计学显著性(OR = 3.036, 95%CI: 0.761~12.106, 
P = 0.116)。如表 9 及表 10。 

 
Table 9. Multivariable Logistic regression analysis of risk factors for hsPDA in preterm infants born at ≤29 weeks of gestation 
表 9. 胎龄 ≤ 29 周早产儿 hsPDA 危险因素 Logistic 多因素回归分析 

因素 β WALD 值 P 值 OR 95%CI 

胎龄 −0.850 10.092 0.001 0.427 0.253~0.722 

需要 PS 治疗的 RDS 1.927 14.260 0.000 6.872 2.527~18.687 

早发败血症 1.375 4.254 0.003 4.037 1.072~15.201 

 
Table 10. Multivariable Logistic regression analysis of risk factors for hsPDA in preterm infants born at ≤29 weeks of gestation 
after propensity score matching 
表 10. 倾向性评分匹配后胎龄 ≤ 29 周早产儿 hsPDA 危险因素 Logistic 多因素回归分析 

因素 β WALD 值 P 值 OR 95%CI 

需要 PS 治疗的 RDS 1.824 12.134 0.000 6.211 2.222~17.241 

早发败血症 1.110 2.476 0.116 3.036 0.761~12.106 

3.5. hsPDA 对临床结局的影响 

本研究采用 Kaplan-Meier 生存分析评估 hsPDA 对新生儿住院时间、呼吸支持时间及氧疗时间的影

响。结果显示，hsPDA 显著延长新生儿住院时间(P = 0.012)，显著延长呼吸支持时间(P = 0.011)与氧疗时

间(P = 0.0082)。生存曲线显示，hsPDA 组在各时间点的累积出院概率均低于非 hsPDA 组，且曲线早期即

出现分离并持续至观察终点(图 4~6)。上述结果提示，hsPDA 与新生儿呼吸支持依赖及住院周期延长显著

相关。 
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Figure 4. Analysis of the effect of hsPDA on hospitalization duration in neonates 
图 4. hsPDA 对新生儿住院时间的影响分析 

 

 
Figure 5. Analysis of the effect of hsPDA on respiratory support duration in neonates 
图 5. hsPDA 对新生儿呼吸支持时间的影响分析 

 

 
Figure 6. Analysis of the effect of hsPDA on oxygen therapy duration in neonates 
图 6. hsPDA 对新生儿氧疗时间的影响分析 
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4. 讨论 

动脉导管在胎儿循环中起着至关重要的作用，胎儿期它作为主动脉和肺动脉之间的桥梁。新生儿出

生后，动脉导管会迅速对新的生理环境做出反应，开始收缩过程，并在出生后的 2 至 3 天内完成功能性

闭合。这一过程是新生儿适应外界生活的关键步骤，标志着从胎儿循环到成人循环的转变。然而，在早

产儿中，动脉导管的平滑肌可能尚未完全成熟，这表现为平滑肌层的不成熟、导管直径较大、管壁较薄、

肌肉组织较少以及内膜垫不充分。这些解剖和生理上的不成熟使得动脉导管在尝试收缩时可能无法实现

完全闭合。此外，早产儿的氧诱导动脉导管收缩机制不成熟，这些因素共同导致了早产儿中 PDA 的高发

生率。 
PDA 在早产儿中最常见。本研究显示，胎龄 ≤ 29 周早产儿生后 2 周时 hsPDA 发生率为 37.0%，且

胎龄越小，发生率越高。这与早产儿动脉导管平滑肌发育不成熟、氧诱导收缩机制不完善以及对前列腺

素高敏感性有关。本研究证实胎龄是 hsPDA 的独立影响因素，与既往研究一致[3]。此外，需肺表面活性

物质治疗的 RDS 是 hsPDA 的另一重要危险因素。匹配前多因素分析显示其 OR 为 6.872，匹配后重新建

立多因素 Logistic 回归模型后，其 OR 仍为 6.211，提示该关联方向稳定，未因胎龄、出生体重及性别匹

配而消失。需肺表面活性物质替代治疗的 RDS 通常提示肺部病变较重，肺组织损伤可增加炎症介质释放，

严重肺部疾病可能降低前列腺素清除率，从而促进动脉导管持续开放[11]；同时，严重呼吸衰竭所致肺血

管阻力升高及血流动力学改变也可能增加导管关闭困难[6] [17]。严重 RDS 患儿应用肺表面活性物质后，

氧合及呼吸性酸中毒迅速改善，肺循环阻力下降，左向右分流可能加重，从而促使 PDA 表现为血流动力

学显著状态[18]。 
研究表明，左向右分流的 PDA 会增加 BPD-PH 的发生率[19]，hsPDA 通过过多的肺血流对肺部产生

损伤，持续存在的 hsPDA 会导致肺泡结构特征发生改变，肺血流量增加，经过早产儿不成熟的肺血管床

加重了肺部的炎症反应，再加上内皮细胞功能障碍和血管活性介质如内皮素-1、前列腺素以及一氧化氮

的不平衡，导致肺血管重塑和肺血管阻力增加而引起肺动脉高压的发生[20] [21]。我们的研究发现 hsPDA
与 BPD-PH 的发生相关，提示动脉导管持续分流对肺血管发育的影响，需要对 hsPDA 患儿进行定期超声

评估。hsPDA 显著增加支气管肺发育不良相关肺动脉高压的风险，并导致机械通气时间、氧疗时间及住

院时间延长。这可能是由于 hsPDA 导致的肺血流量增加，引起肺水肿、顺应性下降及炎症反应，进而加

重肺损伤和肺血管重塑。本研究中 hsPDA 组氧疗时间及住院时间明显高于非 hsPDA 组，考虑与肺损伤

及 BPD-PH 有关。 
需要指出的是，布洛芬治疗可能是影响本研究结局解释的重要因素。本研究中 hsPDA 组多数患儿接

受布洛芬治疗，非 hsPDA 组亦有少数患儿因早期 PDA 接受药物干预。布洛芬治疗可能通过促进导管关

闭、降低肺循环容量负荷而改善呼吸结局，也可能因影响肾脏灌注、肠道灌注、液体管理及喂养进程而

影响住院结局。因此，本研究观察到的 hsPDA 与 BPD-PH、机械通气、氧疗及住院时间延长之间的关系，

不宜简单解释为 hsPDA 自然病程的纯因果效应，而应理解为 hsPDA 疾病严重程度及其临床处理策略共

同作用下的结局关联。由于本研究样本量有限，未能在未接受药物治疗患儿中进行限制性敏感性分析，

也未能在 hsPDA组内按是否接受布洛芬治疗进行充分分层比较。后续研究应在更大样本中采用治疗分层、

逆概率加权或时间依赖性模型，以进一步区分 hsPDA 本身与药物治疗对临床结局的独立影响。 
综上，胎龄较小及需肺表面活性物质治疗的 RDS 是胎龄 ≤ 29 周早产儿发生 hsPDA 的重要危险因

素；匹配后重新构建多因素 Logistic 回归模型仍支持需肺表面活性物质治疗的 RDS 与 hsPDA 发生风险

升高相关。临床应重视极早产儿 PDA 的动态超声监测，尤其需关注合并重度 RDS 并接受肺表面活性物

质治疗的患儿。hsPDA 与 BPD-PH、机械通气需求增加及住院时间延长相关，但其结局解释需同时考虑
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布洛芬治疗及适应证混杂的影响。未来应通过多中心、大样本研究及治疗分层敏感性分析进一步明确

hsPDA 自然病程、治疗干预和远期结局之间的关系。 
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