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血清sFlt-1/PLGF比值、Hcy水平与妊娠期
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  摘 要:目的 分析血清可溶性酪氨酸激酶-1(sFlt-1)/胎盘生长因子(PLGF)比值、同型半胱氨酸(Hcy)水

平与妊娠期高血压疾病孕妇妊娠结局的关系。方法 选择2023年4月至2024年2月在该院确诊为妊娠期高

血压疾病的90例孕妇作为观察组,依据妊娠期高血压疾病孕妇妊娠结局分为良好妊娠结局组和不良妊娠结局

组。另外选择同期于该院产检正常的70例孕妇作为对照组。比较观察组和对照组血清sFlt-1、PLGF、Hcy水

平及sFlt-1/PLGF比值,比较不同病情严重程度妊娠期高血压疾病孕妇血清sFlt-1、PLGF、Hcy水平及sFlt-1/
PLGF比值,比较不同妊娠结局妊娠期高血压疾病孕妇血清sFlt-1、PLGF、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值。绘

制受试者工作特征(ROC)曲线分析sFlt-1、PLGF、Hcy及sFlt-1/PLGF比值预测妊娠期高血压疾病孕妇不良

妊娠结局的价值。结果 观察组血清sFlt-1、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值均高于对照组(P<0.05),PLGF
水平低于对照组(P<0.05)。妊娠期高血压组血清sFlt-1、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值均低于子痫前期组和

重度子痫前期组(P<0.05),PLGF水平高于子痫前期组和重度子痫前期组(P<0.05);子痫前期组血清sFlt-
1、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值均低于重度子痫前期组(P<0.05),PLGF水平高于重度子痫前期组(P<
0.05)。良好妊娠结局组28例,不良妊娠结局组62例。不良妊娠结局组血清sFlt-1、Hcy水平及sFlt-1/PLGF
比值均高于良好妊娠结局组(P<0.05),PLGF水平低于良好妊娠结局组(P<0.05)。ROC曲线分析结果显

示,sFlt-1、PLGF、Hcy及sFlt-1/PLGF比值预测妊娠期高血压疾病孕妇不良妊娠结局的曲线下面积(AUC)分

别为0.785、0.779、0.716及0.915。结论 血清Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值与妊娠期高血压疾病孕妇的病

情严重程度及妊娠结局均有关,临床诊治时可结合以上指标进行判断。
关键词:可溶性酪氨酸激酶-1; 胎盘生长因子; 同型半胱氨酸; 妊娠期高血压疾病; 妊娠结局

中图法分类号:R446.11;R714.252 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2025)09-1267-05

Relationship
 

between
 

serum
 

SFlt-1/PLGF
 

ratio
 

and
 

Hcy
 

level
 

with
 

pregnancy
 

outcome
 

in
 

pregnant
 

patients
 

with
 

gestational
 

hypertension
 

disorders*

ZHANG
 

Yanbin,BI
 

Xinying,LU
 

Yong
Department

 

of
 

Obstetrics,Cangzhou
 

Municipal
 

People's
 

Hospital,Cangzhou,Hebei
 

061000,China
Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

relationship
 

between
 

the
 

serum
 

soluble
 

fms-like
 

tyrosine
 

kinase-1
 

(sFlt-1)/placental
 

growth
 

factor
 

(PLGF)
 

ratio
 

and
 

homocysteine
 

(Hcy)
 

level
 

with
 

the
 

pregnant
 

outcome
 

in
 

pregnant
 

women
 

with
 

gestational
 

hypertension
 

disorders.Methods Ninety
 

pregnant
 

women
 

with
 

diagnosed
 

gestational
 

hypertension
 

disorders
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

April
 

2023
 

to
 

February
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

ob-
servation

 

group
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

good
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

and
 

poor
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

ac-
cording

 

to
 

the
 

pregnant
 

outcome
 

of
 

pregnant
 

women
 

with
 

hypertensive
 

disorders
 

during
 

pregnant
 

period.The
 

other
 

70
 

pregnant
 

women
 

with
 

normal
 

antenatal
 

examination
 

in
 

this
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

se-
lected

 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

serum
 

sFlt-1,PLGF
 

and
 

Hcy
 

levels
 

and
 

the
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

control
 

group.The
 

serum
 

sFlt-1,PLGF
 

and
 

Hcy
 

levels
 

and
 

the
 

sFlt-1/PL-
GF

 

ratio
 

were
 

compared
 

among
 

different
 

condition
 

severities
 

of
 

the
 

pregnant
 

women
 

with
 

hypertensive
 

disor-
ders

 

during
 

pregnant
 

period.The
 

levels
 

of
 

serum
 

sFlt-1,PLGF,Hcy
 

and
 

the
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

were
 

compared
 

among
 

the
 

pregnant
 

women
 

with
 

different
 

pregnancy
 

outcomes
 

of
 

hypertensive
 

disorders.The
 

receiver
 

operat-
ing

 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

value
 

of
 

sFlt-1,PLGF,Hcy
 

and
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

in
 

predicting
 

the
 

poor
 

pregnancy
 

outcome
 

of
 

pregnant
 

women
 

with
 

gestational
 

hypertensive
 

disorders.
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Results The
 

serum
 

sFlt-1
 

and
 

Hcy
 

levels
 

and
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

all
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

PLGF
 

level
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05).The

 

serum
 

sFlt-1
 

and
 

Hcy
 

levels
 

and
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

in
 

the
 

pregnant
 

hypertensive
 

disorder
 

group
 

were
 

all
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

preeclampsia
 

group
 

and
 

severe
 

preeclampsia
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

PLGF
 

level
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

preeclampsia
 

group
 

and
 

severe
 

preeclampsia
 

group
 

(P<0.05);the
 

serum
 

sFlt-1
 

and
 

Hcy
 

levels
 

and
 

Flt-1/PLGF
 

ratio
 

in
 

the
 

preeclampsia
 

group
 

were
 

all
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

severe
 

preeclampsia
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

PLGF
 

level
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

severe
 

preeclampsia
 

group
 

(P<0.05).There
 

were
 

28
 

cases
 

in
 

the
 

good
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

and
 

62
 

cases
 

in
 

the
 

poor
 

pregnancy
 

out-
come

 

group.The
 

serum
 

sFlt-1
 

and
 

Hcy
 

levels
 

and
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

in
 

the
 

poor
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

were
 

all
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

good
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

PLGF
 

level
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

good
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

sFlt-1,PLGF,Hcy
 

and
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

in
 

predicting
 

the
 

adverse
 

preg-
nancy

 

outcome
 

of
 

pregnant
 

women
 

with
 

gestational
 

hypertensive
 

disorders
 

were
 

0.785,0.779,0.716
 

and
 

0.915
 

respectively.Conclusion The
 

serum
 

Hcy
 

level
 

and
 

sFlt-1/PLGF
 

ratio
 

are
 

related
 

to
 

the
 

severity
 

and
 

pregnant
 

outcome
 

of
 

pregnant
 

women
 

with
 

gestational
 

hypertensive
 

disorders.Clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

could
 

be
 

combined
 

with
 

the
 

above
 

indicators
 

for
 

conducting
 

the
 

judgment.
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  妊娠期高血压疾病是一种常见的妊娠期并发症,
当孕妇的血压在孕期异常升高时,往往伴随着肾功能

损害、心力衰竭等一系列严重并发症,另妊娠期长期

高血压会导致孕妇的血管受损,血液循环不畅,从而

影响胎盘的血液供应,而胎盘是胎儿获取营养和氧气

的重要通道,一旦受损,胎儿的生长将受到严重影响,
增加胎儿在宫内发生窒息、早产甚至死胎的风险,因
此,尽早诊断并采取治疗措施对于改善孕妇妊娠结局

十分重要[1-2]。除了血压监测、血液流变学试验等常

规预测方法之外,随着分子生物学的快速发展,一些

新的生物标志物逐渐受到国内外学者重视。可溶性

酪氨酸激酶-1(sFlt-1)、胎盘生长因子(PLGF)是2种

与胎盘功能密切相关的生物标志物,当sFlt-1水平异

常升高时,它可能与PLGF结合,从而阻断PLGF的

促血管生成功能,导致胎盘血管生成受阻,进而促进

妊娠期高血压疾病的发生与发展[3-4];但极少研究分

析sFlt-1/PLGF比值在妊娠期高血压疾病中的临床

意义。同型半胱氨酸(Hcy)是一种含硫氨基酸,近年

来研究表明,Hcy水平升高可能通过影响血管内皮功

能、促进脂质过氧化和血小板黏附等途径,增加妊娠

期高血压疾病的发生风险[5],但对孕妇妊娠结局的影

响尚不明确。故本研究将进一步探讨血清 Hcy水平

及sFlt-1/PLGF比值与妊娠期高血压疾病孕妇妊娠

结局的关系,以期为临床诊治提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2023年4月至2024年2月在

本院确诊为妊娠期高血压疾病的90例孕妇作为观察

组。纳入标准:
 

(1)妊娠期高血压疾病的诊断符合《妊

娠期高血压疾病诊治指南(2020)》[6]中的相关标准;
(2)为自然受孕的单胎妊娠;(3)年龄≥18岁;(4)可配

合规律产检;(5)临床资料完整。排除标准:(1)妊娠

前已存在原发性高血压;(2)孕妇合并心、肝、肾等严

重功能障碍;(3)合并妊娠期糖尿病、肾病等其他妊娠

期并发症;(4)有既往反复流产史;(5)产后失访。观

察组孕妇年龄20~40岁、平均(31.59±5.13)岁,孕
周24~37周、平均(31.63±4.12)周,孕次0~3次、
平均(2.56±0.42)次,初产妇43例、经产妇47例,妊
娠期高血压疾病病情严重程度的判断依据相关标

准[6]分为妊娠期高血压37例、子痫前期30例、重度

子痫前期23例。另选择同期于本院产检正常的70
例孕妇作为对照组,要求胎儿发育正常、母体健康状

况良好、未发现任何异常或高危因素、为自然受孕的

单胎妊娠、年龄≥18岁、可配合规律产检、临床资料完

整。对照组孕妇年龄21~39岁、平均(30.95±5.53)
岁,孕周23~39周、平均(30.87±4.56)周,孕次0~4
次、平均(2.71±0.65)次,初产妇35例、经产妇35
例。2组一般资料比较,差异均无统计学意义(P>
0.05)。本研究经本院医学伦理委员会批准[K2022-
批件-042(11.1)]。所有孕妇或其家属对本研究均知

情同意,并签署知情同意书。

1.2 方法
 

1.2.1 血清sFlt-1、PLGF、Hcy水平检测 所有受

试者进行规律产检,采集所有受试者分娩前外周静脉

血5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心15
 

min后提取血清,使
用酶联免疫吸附试验检测血清sFlt-1、PLGF、Hcy水

平,并计算sFlt-1/PLGF比值。
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1.2.2 妊娠结局评估 对所有妊娠期高血压疾病孕

妇随访至产后1个月,若发生早产、胎膜早破、胎儿窘

迫、新生儿窒息以及产后出血等情况则为不良妊娠结

局,若未发生则为良好妊娠结局[7]。依据妊娠期高血

压疾病孕妇妊娠结局,分为良好妊娠结局组和不良妊

娠结局组。

1.3 统计学处理 数据分析使用SPSS
 

22.0统计软

件。计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2

检验;符合正态分布的计量资料以x±s表示,2组间

比较采用独立样本t检验,多组间比较采用单因素方

差分析,多组间两两比较采用SNK-q 检验;绘制受试

者工作特征(ROC)曲线分析血清sFlt-1、PLGF、Hcy
及sFlt-1/PLGF比值预测妊娠期高血压疾病孕妇不

良妊娠结局的价值。以 P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 观察组和对照组孕妇血清sFlt-1、PLGF、Hcy
水平及sFlt-1/PLGF比值比较 观察组血清sFlt-1、

Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值均高于对照组(P<
0.05),PLGF水平低于对照组(P<0.05)。见表1。

2.2 不同病情严重程度的妊娠期高血压疾病孕妇血

清sFlt-1、PLGF、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值比较

 妊娠期高血压组血清sFlt-1、Hcy水平及sFlt-1/

PLGF比值均低于子痫前期组和重度子痫前期组

(P<0.05),PLGF水平高于子痫前期组和重度子痫

前期组(P<0.05);子痫前期组血清sFlt-1、Hcy水平

及sFlt-1/PLGF比值均低于重度子痫前期组(P<
0.05),PLGF水平高于重度子痫前期组(P<0.05)。
见表2。

2.3 不同妊娠结局的妊娠期高血压疾病孕妇血清

sFlt-1、PLGF、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值比较 
良好妊娠结局组28例,不良妊娠结局组62例。不良

妊娠结局组血清sFlt-1、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比

值均高于良好妊娠结局组(P<0.05),PLGF水平低

于良好妊娠结局组(P<0.05)。见表3。

2.4 血清sFlt-1、PLGF、Hcy及sFlt-1/PLGF比值

预测妊娠期高血压疾病孕妇不良妊娠结局的ROC曲

线分析 以妊娠期高血压疾病孕妇妊娠结局作为状

态变量(良好妊娠结局=0,不良妊娠结局=1),以
sFlt-1、PLGF、Hcy及sFlt-1/PLGF比值为检验变量,
绘制 ROC曲线。结果显示,sFlt-1、PLGF、Hcy及

sFlt-1/PLGF比值预测妊娠期高血压疾病孕妇不良

妊娠结局的曲线下面积(AUC)分别为0.785、0.779、

0.716及0.915。见表4和图1。

表1  观察组和对照组孕妇血清sFlt-1、PLGF、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值比较(x±s)

组别 n sFlt-1(pg/mL) PLGF(pg/mL) sFlt-1/PLGF比值 Hcy(μmol/L)

观察组 90 4
 

510.52±705.31 163.37±25.33 27.61±8.23 12.13±2.69

对照组 70 2
 

711.45±326.77 326.12±40.35 8.31±2.26 5.08±1.02

t 19.746 -31.185 19.057 20.784

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表2  不同病情严重程度的妊娠期高血压疾病孕妇血清sFlt-1、PLGF、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值比较(x±s)

组别 n sFlt-1(pg/mL) PLGF(pg/mL) sFlt-1/PLGF比值 Hcy(μmol/L)

妊娠期高血压组 37 3
 

110.53±326.37 257.81±30.26 12.07±3.42 7.85±1.23

子痫前期组 30 4
 

368.96±600.58a 160.39±26.72a 27.12±8.45a 11.46±1.37a

重度子痫前期组 23 5
 

612.85±653.37ab 116.85±20.26ab 48.31±10.22ab 15.98±2.25ab

F 166.388 221.641 169.422 186.099

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与妊娠期高血压组比较,aP<0.05,与子痫前期组比较,bP<0.05。

表3  不同妊娠结局的妊娠期高血压疾病孕妇血清sFlt-1、PLGF、Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值比较(x±s)

组别 n sFlt-1(pg/mL) PLGF(pg/mL) sFlt-1/PLGF比值 Hcy(μmol/L)

良好妊娠结局组 28 3
 

185.37±300.21 225.53±27.81 14.13±4.06 9.21±1.56

不良妊娠结局组 62 5
 

196.52±620.45 136.68±21.42 38.21±6.72 13.54±1.67

t -16.276 16.559 -17.539 -11.617

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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表4  血清sFlt-1、PLGF、Hcy及sFlt-1/PLGF比值预测妊娠期高血压疾病孕妇不良妊娠结局的ROC曲线分析

指标 AUC AUC的95%CI 约登指数 P 最佳截断值 灵敏度 特异度

sFlt-1 0.785 0.672~0.894 0.563 <0.001 4
 

210.58
 

pg/mL 0.757 0.806

PLGF 0.779 0.657~0.889 0.521 <0.001 170.22
 

pg/mL 0.726 0.795

sFlt-1/PLGF比值 0.915 0.817~0.993 0.766 <0.001 20.36 0.854 0.912

Hcy 0.716 0.617~0.841 0.556 0.008 11.37
 

μmol/L 0.756 0.800

图1  血清sFlt-1、PLGF、Hcy及sFlt-1/PLGF比值预测

妊娠期高血压疾病孕妇不良妊娠结局的ROC曲线

3 讨  论

  妊娠期高血压疾病主要表现为妊娠期间血压异

常升高,且通常在妊娠20周以后出现,大部分孕妇在

分娩后会恢复正常,该疾病不仅对孕妇的健康构成严

重威胁,引发其头晕、头痛、视力模糊等症状,同时还

会对胎儿的生长、发育产生不良影响,因此,对于妊娠

期高血压疾病的预防和管理显得尤为重要[8]。
本研究结果显示,观察组血清sFlt-1、Hcy水平及

sFlt-1/PLGF比值均高于对照组,PLGF水平低于对

照组,妊娠期高血压疾病孕妇血清sFlt-1、PLGF、Hcy
水平及sFlt-1/PLGF比值出现明显异常。胡小娜

等[9]研究结果显示,sFlt-1作为一种可溶性胎儿生长

因子,其水平在妊娠期高血压疾病孕妇中可能会明显

升高,但PLGF作为一种胎盘生长因子,其水平在妊

娠期高血压疾病孕妇中可能会明显降低,与本研究结

果一致。sFlt-1是胎盘形成和发育过程中的重要调节

因子,在正常妊娠过程中,sFlt-1的适量表达有助于维

持胎盘血管的稳定和正常功能,然而,在妊娠期高血

压疾病中,血管内皮细胞的损伤和功能障碍导致sFlt-
1水平显著升高,进一步加重胎盘血管阻力,引发高血

压症状[10]。sFlt-1/PLGF比值也是评估妊娠期高血

压疾病发生风险的重要指标,其中PLGF是另一种重

要的血管生成因子,能够促进胎盘血管的形成和发

育,在妊娠期高血压疾病中,由于sFlt-1的过度表达,
导致sFlt-1/PLGF比值升高,这种比值的升高可能进

一步加剧血管内皮细胞的损伤和功能障碍,从而增加

妊娠期高血压疾病的发生风险[11]。Hcy是一种含硫

氨基酸,在正常妊娠过程中 Hcy水平通常较低,而在

妊娠期高血压疾病孕妇中,由于受到妊娠期高血压孕

妇的营养状态、遗传因素以及代谢异常等多种因素影

响,Hcy水平呈异常上升趋势,将进一步加剧血管内

皮细胞的损伤和功能障碍,从而加重妊娠期高血压疾

病的症状[12]。
本研究结果显示:妊娠期高血压组血清sFlt-1、

Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值均低于子痫前期组和

重度子痫前期组,PLGF水平高于子痫前期组和重度

子痫前期组;子痫前期组血清sFlt-1、Hcy水平及

sFlt-1/PLGF比值均低于重度子痫前期组,PLGF水

平高于重度子痫前期组。该结果提示妊娠期高血压

疾病孕妇病情越严重,sFlt-1、Hcy水平及sFlt-1/PL-
GF比值越高,PLGF水平越低。随着疾病的进展,胎
盘缺血缺氧的程度加重,导致胎盘滋养细胞释放更多

的sFlt-1进入母体循环,sFlt-1能够竞争性地与PL-
GF结合,从而抑制PLGF的促血管生成作用,加剧胎

盘血管的损伤和内皮细胞功能的紊乱,从而形成了恶

性循环,导致sFlt-1与PLGF的平衡被破坏,因此,妊
娠期高血压疾病孕妇血清中sFlt-1水平升高,不仅反

映了胎盘功能受损,而且还进一步加剧了母胎界面的

血管生成抑制状态[13]。相关研究发现,Hcy水平升高

也是妊娠期高血压疾病孕妇病情加重的重要标志,由
于该类孕妇血管内皮细胞损伤和氧化应激的增加,

Hcy的代谢受到抑制,导致其水平升高,而高水平的

Hcy不仅加剧了血管内皮细胞损伤,还促进了动脉粥

样硬化的形成和发展,进一步加重了妊娠期高血压疾

病孕妇的病情[14]。
本研究结果还显示,不良妊娠结局组血清sFlt-1、

Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值均高于良好妊娠结局组,

PLGF水平低于良好妊娠结局组。进一步绘制ROC曲

线进行分析,结果证实血清Hcy及sFlt-1/PLGF比值

均可用于预测妊娠期高血压疾病孕妇不良妊娠结局。

sFlt-1主要发挥抗血管生成的作用。在正常的妊娠过

程中,sFlt-1水平是受到严格调控的,以保持血管生成

的平衡,然而当妊娠期高血压病情进一步加重,孕妇

sFlt-1水平往往会异常升高,过高的sFlt-1水平会打

破血管生成的平衡,导致血管功能受损,从而影响妊

娠结局[15]。与sFlt-1不同,PLGF则是促进血管生成

的关键因子,在良好的妊娠过程中,PLGF水平会随
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着妊娠的继续而逐渐升高,以满足胎盘和胎儿不断增

长的血管需求,然而,由于妊娠期高血压孕妇的胎盘

功能受损,sFlt-1水平过度升高,抑制了PLGF活性,
导致机体无法产生足够的PLGF来支持血管生成,进
而影响sFlt-1/PLGF比值稳定[16-17]。Hcy作为蛋氨

酸代谢过程中的重要中间产物,其水平的升高往往与

体内叶酸、维生素B6 和维生素B12 等营养素的缺乏或

代谢异常密切相关,在妊娠期高血压疾病的孕妇中,
由于全身小动脉痉挛、血管内皮细胞损伤等因素,可
能导致氧化应激反应加剧,进一步促进Hcy的生成和

积累,这种恶性循环不仅加剧了孕妇的病情,同时也

增加了发生不良妊娠结局的风险[18-19]。
综上所述,血清 Hcy水平及sFlt-1/PLGF比值

与妊娠期高血压疾病孕妇的病情严重程度及妊娠结

局关系密切,临床诊治时可结合以上指标进行判断。
但本研究仍有不足之处,仅纳入单中心样本,样本量

较小,结果可能存在一定偏差,后期仍需扩充样本量,
进一步完善本研究。
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