
第１３卷第５期
２０１１年５月 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中国当代儿科杂志ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ

Ｖｏｌ．１３Ｎｏ．５
Ｍａｙ２０１１

［收稿日期］２０１０－０９－０１；［修回日期］２０１０－１２－１１
［作者简介］屈晓羽，女，硕士研究生。
［通信作者］母得志，教授。

论著·临床研究

新生儿动脉导管未闭的高危因素分析

屈晓羽１　周先锋２　屈艺１　唐彬秩１　母得志１

（１．四川大学华西第二医院儿科，四川 成都　６１００４１；
２．四川大学华西公共卫生学院卫生统计教研室，四川 成都　６１００４１）

　　［摘　要］　目的　探讨新生儿动脉导管未闭（ｐａｔｅｎｔｄｕｃｔｕｓａｒｔｅｒｉｏｓｕｓ，ＰＤＡ）的高危因素，为 ＰＤＡ的预防提供
临床依据。方法　以５０例ＰＤＡ新生儿为病例组，１００例非ＰＤＡ新生儿为对照组，采用χ２检验、ｔ检验或直线相关
分析对两组患儿的临床资料进行分析，采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析研究ＰＤＡ的独立危险因素。结果　ＰＤＡ的发生与胎
龄（ｒ＝－０．０３，Ｐ＜０．０５）、出生体重（ｒ＝－０．０４，Ｐ＜０．０５）呈负相关。出生时吸氧治疗为保护因素。宫内窘迫、羊
水粪染、羊水过少、脐带绕颈、１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分＜８分、母孕期感染、合并缺氧缺血性脑病是新生儿ＰＤＡ的独立高危
因素。结论　 避免母孕期感染、早产、低出生体重、缺氧的发生，有利于减少ＰＤＡ的发生。
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　　动脉导管未闭（ｐａｔｅｎｔｄｕｃｔｕｓａｒｔｅｒｉｏｓｕｓ，ＰＤＡ）是
小儿先天性心脏病常见类型之一，占先天性心脏病

发病总数的１５％［１］。动脉导管的持续开放，会引起

一系列病理生理学改变，导致肺动脉高压、慢性肺疾

病、颅内出血、充血性心力衰竭等严重后果［２］，是影

响新生儿存活率和后遗症发生率的主要疾病之一，

早期预防和早期诊断 ＰＤＡ有着重要的意义。ＰＤＡ
的病因尚不明确，国内研究也较少，本研究通过对

２００５～２０１０年我院新生儿科收治的 ＰＤＡ患儿的临
床资料进行分析，探讨 ＰＤＡ发生的高危因素，为临
床预防和早期诊断ＰＤＡ提供依据。

１　资料与方法

１．１　病例选择与诊断标准
选择２００５年１月至２０１０年５月入住我院新生

儿科的５０例ＰＤＡ患儿为病例组。另选择同期住院
的１００例非ＰＤＡ患儿为对照组，对照组与病例组比
例为２∶１。ＰＤＡ诊断标准为：超声心动图确诊。病
例组和对照组的排除标准为：有其他原发心脏疾病。

１．２　方法
采用病例对照研究。通过参考相关文献，结合
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本院实际情况，制作统一的ＰＤＡ高危因素调查表进
行病例信息采集。调查内容包括患儿性别、入院日

龄（精确到小时）、胎龄、胎次、生产方式、宫内窘迫、

羊水情况、脐带绕颈、出生体重、１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分、
出生时吸氧治疗、产前使用药物、母孕期疾病、家族

遗传性心脏病史、合并其他疾病、临床症状和体征、

超声心动图、治疗情况等。根据调查表统计结果，先

应用成组χ２检验进行单因素分析，筛选出相关高危
因素（Ｐ＜０．０５，ＯＲ＞１），再将筛选出的高危因素纳
入ｌｏｇｉｓｔｉｃ多元回归模型进行多因素分析，计算回归
系数、ＯＲ值、９５％ＣＩ值，确定 ＰＤＡ的独立高危因
素。为观察胎龄和出生体重与 ＰＤＡ之间的关联性，
分别应用成组 ｔ检验、直线相关分析和分层统计方
法进行分析。

１．３　统计学分析
采用 ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析。计数资

料、单因素分析采用 χ２检验；计量资料描述采用均
数±标准差（ｘ±ｓ），组间比较采用ｔ检验；多因素分
析采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。Ｐ＜０．０５为差异有统计
学意义。

２　结果

２．１　一般情况
病例组５０例，男３１例，女１９例，胎龄３６．８±

３．０周，出生体重 ２６７２±７００ｇ，平均入院日龄为
９４．６ｈ。对照组 １００例，男 ５９例，女 ４１例，胎龄
３７．８±２．５周，出生体重２８８７±７８３ｇ，平均入院日
龄为９４．７ｈ。两组患儿在入院日龄上差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５）。
２．２　胎龄和出生体重与ＰＤＡ的关系

病例组的胎龄和出生体重明显低于对照组（ｔ
分别为１．９９、１．５９，均 Ｐ＜０．０５）。相关分析显示：
ＰＤＡ与胎龄（ｒ＝－０．０３，Ｐ＜０．０５）、出生体重
（ｒ＝－０．０４，Ｐ＜０．０５）呈负相关，ＰＤＡ随胎龄、出生
体重的增加而减少，见表１。

表１　胎龄和出生体重与ＰＤＡ的关系　［例（％）］

胎龄（周）

＜３４ ３４～ ≥３７

出生体重（ｇ）

＜１５００ １５００～ ２５００～ ＞４０００

对照组 ６（３７．５）１３（６１．９）８１（７１．７）２（４０．０）１５（５０．０）８０（７２．１）３（７５．０）
病例组１０（６２．５）８（３８．１）３２（２８．３）３（６０．０）１５（５０．０）３１（２７．９）１（２５．０）

２．３　单因素分析
两组在性别、生产方式（自然产）、羊水过多、母

亲妊娠肝内胆汁淤积症、合并呼吸窘迫综合征

（ＲＤＳ）、肺炎、贫血等方面差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；而在早产、低出生体重、双胎、宫内窘
迫、羊水粪染、羊水过少、脐带绕颈、１ｍｉｎＡｐｇａｒ评
分＜８分、母孕期感染、母孕期糖尿病、合并缺氧缺
血性脑病（ＨＩＥ）、出生时吸氧治疗上差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５），其中早产、低出生体重、双胎、宫内
窘迫、羊水粪染、羊水过少、脐带绕颈、１ｍｉｎＡｐｇａｒ
评分 ＜８分、母孕期感染、母孕期糖尿病、合并 ＨＩＥ
是ＰＤＡ发生的高危因素（ＯＲ＞１，９５％ＣＩ＞１），出生
时吸氧治疗为保护因素（ＯＲ＜１，９５％ＣＩ＜１），见表
２。发生例数为０的因素，如产前使用激素、家族遗
传性心脏病史等未计入统计分析。

表２　ＰＤＡ危险因素的单因素分析　（例）

因素 对照组 病例组 χ２值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

性别／男 ５９ ３１ ０．１３ ０．７２ １．０９ ０．６８～１．７４
自然产 ２５ ９ ０．９３ ０．３３ ０．７５ ０．４１～１．３８
羊水过多 １ １ ０．２５ ０．６２ １．５１ ０．３７～６．１５
肝内胆汁淤积症 １ ３ ３．２１ ０．０７ ２．３３ １．２６～４．３０
ＲＤＳ ２ ３ １．６６ ０．２０ １．８５ ０．８７～３．９３
肺炎 ７４ ３７ ＜０．０１ １．００ １．００ ０．６０～１．６８
贫血 ６ ３ ＜０．０１ １．００ １．００ ０．３９～２．５９
早产 １９ １８ ５．１８ ＜０．０５ １．７２ １．１０～２．６７
低出生体重 １７ １８ ６．７３ ＜０．０５ １．８５ １．２０～２．８６
双胎 ６ ８ ３．９４ ＜０．０５ １．８５ １．１０～３．１１
宫内窘迫 ６ ８ ３．９４ ＜０．０５ １．８５ １．１０～３．１１
羊水粪染 １２ １５ ４．５２ ＜０．０５ １．６４ １．０９～２．４８
羊水过少 ２ ７ ８．５１ ＜０．０１ ２．５５ １．６６～３．９２
脐带绕颈 １０ １７ １３．０１ ＜０．０１ ２．３５ １．５６～３．５４
１ｍｉｎＡｐｇａｒ＜８ １０ １１ ３．９９ ＜０．０５ １．７３ １．０７～２．８１
母孕期感染 １ ４ ５．０７ ＜０．０５ ２．５２ １．５３～４．１５
母孕期糖尿病 １ ４ ５．０７ ＜０．０５ ２．５２ １．５３～４．１５
ＨＩＥ １０ １１ ３．９９ ＜０．０５ １．７３ １．０７～２．８１
出生时吸氧治疗 ３１ ７ ５．０９ ＜０．０５ ０．４８ ０．２４～０．９８

２．４　多因素分析
选择单因素分析有统计学意义的高危因素，包

括早产、低出生体重、双胎、宫内窘迫、羊水粪染、羊

水过少、脐带缠绕、１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分 ＜８分、母孕期
感染、母孕期糖尿病、合并 ＨＩＥ进行 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分
析，显示宫内窘迫、羊水粪染、羊水过少、脐带缠绕、

１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分＜８分、母孕期感染、合并 ＨＩＥ为
ＰＤＡ发生的独立高危因素（Ｐ＜０．０５，ＯＲ＞１，９５％ＣＩ
＞１），见表３。

表３　ＰＤＡ危险因素的多因素分析

因素 回归系数 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

宫内窘迫 １．４０ ０．０４ ４．０３ １．１２～１４．５８
羊水粪染 １．２２ ０．０２ ３．４０ １．２７～９．００
羊水过少 ２．２６ ０．０１ ９．５７ １．６５～５５．６１
脐带缠绕 １．５０ ＜０．０１ ４．４９ １．６８～１２．００
１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分＜８分 １．２８ ０．０２ ３．６０ １．２２～１０．５７
母孕期感染 ２．４７ ０．０３ １１．８２ １．０７～１３０．５７
ＨＩＥ ２．４９ ０．０２ １２．０２ １．１０～１３０．９１
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２．５　ＰＤＡ临床分析
２．５．１　临床症状和体征　　５０例 ＰＤＡ患儿中，出
现发绀和（或）气促者有３３例（６６％），其中３２例合
并肺炎，１例合并 ＲＤＳ，并且肺炎和 ＲＤＳ治愈后临
床症状消失，无咳嗽、拒乳、呻吟等。出现心脏杂音

者１９例（３８％），无心律失常、鼻扇、浮肿等。均未
出现心力衰竭、心内膜炎等并发症。

２．５．２　实验室检查　　超声心动图显示：均为管
型；内径为１～５ｍｍ，平均为１．８ｍｍ；长径可测有１４
例，为３～１０ｍｍ，平均为５．０７ｍｍ；最高峰流速可测
有３９例，为０．５～３．７ｍ／ｓ，平均为１．９ｍ／ｓ；均为左
向右分流。

２．５．３　治疗　　５０例 ＰＤＡ患儿未采用药物（消炎
痛、吲哚美辛、布洛芬）、介入或手术关闭动脉导管。

３　讨论

动脉导管是胎儿时期重要的血液循环通道，通

常于出生后２４ｈ内即发生功能上的关闭，其关闭是
建立生后循环系统的关键步骤。在胎儿期主要是低

氧和前列腺素维持动脉导管的开放，前列腺素由胎

盘和动脉导管平滑肌细胞产生，在肺内灭活。出生

后随着自主呼吸的建立和脐血管的阻断，肺循环压

力下降，体循环阻力升高，动脉导管内氧分压升高，

同时前列腺素的胎盘来源阻断，肺内灭活增加，共同

促使动脉导管收缩，形成功能上的关闭［３４］；动脉导

管收缩进一步引起导管壁缺氧，细胞死亡，并产生生

长因子，如转化生长因子β、血管内皮生长因子等，
最终导致导管结构重建，形成解剖上的关闭［５６］。

ＰＤＡ多发于早产儿和低出生体重儿［７１０］。据报

道，足月儿 ＰＤＡ的发病率为 ０．０５７％，早产儿为
２０％，其中出生体重为 ５０１～１５００ｇ的早产儿为
３３．３％［１１１２］。本研究也显示早产和低出生体重是

ＰＤＡ发生的高危因素。目前的研究认为早产影响
了动脉导管收缩机制的成熟过程从而导致 ＰＤＡ的
发生［１３１５］，胎龄越小，动脉导管收缩机制越不成熟，

动脉导管不闭合的几率也就越高。因此，预防早产

是减少ＰＤＡ发生的重要措施，产妇应该定期产前检
查，避免可能引起早产的因素。

本研究还显示１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分 ＜８分是 ＰＤＡ
发生的独立高危因素。国内的研究也证实出生时窒

息是早产儿ＰＤＡ发生的危险因素［１６］。该因素的本

质是缺氧，提示缺氧会导致ＰＤＡ发生率增加。本研
究同时显示出生时吸氧治疗是ＰＤＡ的保护因素，进
一步证明了该推论。近来的研究指出，氧诱导的动

脉导管收缩与导管上的氧敏感性钾离子通道调控电

压门控性钙离子通道和 Ｒｈｏ／Ｒｈｏ激酶信号通路相
关［１７２０］。临床上应该高度重视妊娠期，尤其是产程

开始后可能导致缺氧的因素，加强围产期保健和胎

儿监护，及时处理高危妊娠；产房医护人员应该掌握

新生儿的窒息复苏技术，对有缺氧可能的新生儿及

时正确地进行评估和治疗，尽可能地避免缺氧或减

少缺氧的程度。本研究显示宫内窘迫、羊水粪染、羊

水过少、脐带绕颈、合并 ＨＩＥ为 ＰＤＡ发生的独立高
危因素，国内外尚未见到同样报道。以上因素均与

缺氧密切相关，其机制可能是上述因素加重了缺氧

状态，导致ＰＤＡ发生增加。因此医务人员一方面要
重视产前产时保健，避免其发生，另一方面对于此类

患儿应该引起警惕，加强监护，必要时做超声心动图

以确诊。其中，存在羊水过少或 ＨＩＥ的新生儿患
ＰＤＡ的危险性约为不存在该因素的新生儿的１０倍
或１２倍（ＯＲ＝９．５７；ＯＲ＝１２．０２）。羊水过少和ＨＩＥ
是ＰＤＡ的强高危因素，尤其应该得到重视。

在胎儿期，任何内在或外在因素影响了心脏的

发育，都可能使心脏发育异常，导致心脏畸形。国外

已有研究报道母孕期感染是先天性心脏病发生的重

要的高危因素［２１］。本研究更进一步证实，母孕期感

染是ＰＤＡ发生的独立高危因素，有母孕期感染史的
新生儿患ＰＤＡ的几率约为无母孕期感染史的新生
儿的１１倍（ＯＲ＝１１．８２）。孕妇从确诊早孕开始，特
别是在妊娠早期就应该加强自身保健，提高身体抵

抗力，积极预防病毒性疾病。

国内外研究报道：产前应用地塞米松可以减少

ＰＤＡ的发生，而产前应用非甾体抗炎药、合并低血
压、败血症、甲状腺机能减低可以增加 ＰＤＡ的发
生［７８，１６，２２２４］。本研究中，存在上述因素的病例数过

少未纳入最后的统计分析，今后需扩大样本量后进

一步探讨。国外也有报道认为合并 ＲＤＳ、母孕期糖
尿病是 ＰＤＡ的高危因素［８，２５］，本研究结果与之不

符，可能是研究的群体差异所致。

综上所述，了解并掌握 ＰＤＡ发生的危险因素，
加强产前保健工作，避免母孕期感染，避免早产、低

出生体重和缺氧的发生，对有危险因素的患儿加强

监护，将是预防ＰＤＡ发生的重要措施。
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