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子痫前期孕妇血清sFlt-1、FGF-19水平
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摘要： 目的　探讨子痫前期孕妇血清可溶性血管内皮生长因子受体 1（sFlt-1）、成纤维细胞生长因子 19

（FGF-19）水平与妊娠结局的关系。方法　选取2021年1月—2024年1月邯郸市第一医院收治的113例子痫前

期孕妇作为研究对象，根据患者病情将其分为轻度组（n =72）和重度组（n =41），另外选取103健康孕妇作为对

照组。收集所有孕妇的基本资料，检测其血清sFlt-1、FGF-19水平。对所有子痫前期孕妇进行随访，根据随访

结果分为正常妊娠组和不良妊娠组。采用多因素一般Logistic回归分析筛选不良妊娠结局的危险因素，采用受

试者工作特征（ROC）曲线评估 sFlt-1、FGF-19 水平对妊娠结局的诊断价值。结果　重度组患者血清 sFlt-1、

FGF-19水平均高于轻度组和对照组（P <0.05）。正常妊娠组的收缩压、舒张压、24 h尿蛋白定量、sFlt-1水平及

FGF-19 水平均低于不良妊娠组（P <0.05）。正常妊娠组和不良妊娠组的年龄、孕前体质量指数、产次、分娩孕

周、肌酐、尿素氮、尿酸、胆固醇、甘油三酯比较，差异均无统计学意义（P >0.05）。多因素一般Logistic 回归分析

结果显示：收缩压高［ÔR =1.072（95% CI：1.015，1.134）］、24 h 尿蛋白定量高［ÔR =16.830（95% CI：3.015，

93.937）］、sFlt-1 水平高［ÔR =1.006（95% CI：1.003，1.009）］及 FGF-19 水平高［ÔR =1.047（95% CI：1.017，

1.079）］均是不良妊娠结局的危险因素（P <0.05）。ROC 曲线分析结果显示，联合检测曲线下面积为 0.928

（95% CI：0.880，0.975），敏感性为 88.6%（95% CI：0.733，0.968），特异性为 85.9%（95% CI：0.762，0.927）。结论　

血清sFlt-1、FGF-19水平与子痫前期患者的疾病进展密切相关，对妊娠结局有较高的预测价值。
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Abstract:  Objective To investigate the relationship between serum soluble vascular endothelial growth 

factor receptor-1 (sFlt-1) and fibroblast growth factor-19 (FGF-19) levels and pregnancy outcomes in preeclampsia.  

Methods In this study, 113 preeclamptic women admitted between January 2021 and January 2024 were 

categorized into mild (n = 72) and severe (n = 41) groups, with 103 healthy pregnant women as controls. Baseline 

characteristics and serum sFlt-1/FGF-19 levels were recorded. Preeclamptic patients were followed and stratified by 

pregnancy outcome (normal vs. adverse). Multivariable logistic regression identified risk factors for adverse 

outcomes; receiver operating characteristic (ROC) curves assessed the diagnostic value of sFlt-1 and FGF-19.  
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Results Serum sFlt-1 and FGF-19 levels were significantly elevated in the severe group versus mild and control 

groups (P < 0.05). The normal outcome group exhibited lower systolic blood pressure (SBP), diastolic blood 

pressure (DBP), 24-h urinary protein, sFlt-1, and FGF-19 levels versus the adverse outcome group (P < 0.05). Age, 

pre-pregnancy BMI, parity, gestational age at delivery, creatinine, urea nitrogen, uric acid, cholesterol, and 

triglycerides showed no intergroup differences (P > 0.05). Multivariable analysis identified elevated SBP [ Ô R = 

1.072 (95% CI: 1.015, 1.134) ], 24-h urinary protein [ÔR = 16.830 (95% CI: 3.015, 93.937) ], sFlt-1 [ÔR = 1.006 

(95% CI: 1.003, 1.009) ], and FGF-19 [ÔR = 1.047 (95% CI: 1.017, 1.079) ] as independent risk factors for adverse 

outcomes (P < 0.05). ROC analysis demonstrated that sFlt-1/FGF-19 combination predicted adverse outcomes with 

an AUC of 0.928 (95% CI: 0.880, 0.975), sensitivity of 88.6% (95% CI: 0.733, 0.968), and specificity of 85.9% 

(95% CI: 0.762, 0.927).  Conclusion Serum sFlt-1 and FGF-19 levels are strongly associated with preeclampsia 

severity and serve as valuable predictors of adverse pregnancy outcomes.

Keywords:  preeclampsia; soluble vascular endothelial growth factor receptor 1; fibroblast growth factor 19; 

pregnancy outcomes

子 痫 前 期 是 一 种 严 重 的 妊 娠 并 发 症 ，表 现 为

高 血 压 和 蛋 白 尿 ，可 能 导 致 孕 妇 和 胎 儿 的 重 大 健

康 风 险[1]。 临 床 可 以 通 过 监 测 血 压 和 尿 蛋 白 水 平

评 估 子 痫 前 期 的 病 情 ，但 这 些 指 标 往 往 需 要 在 临

床 症 状 显 现 后 才 能 确 定 ，难 以 用 于 疾 病 的 早 期 诊

断和预防[2-3]。尽管目前的研究已经识别了多个与

子 痫 前 期 相 关 的 生 理 和 分 子 标 志 物 ，但 早 期 诊 断

和有效预测妊娠结局的方法仍有限。在这种背景

下 ，血 清 中 的 可 溶 性 血 管 内 皮 生 长 因 子 受 体 -1

（soluble vascular endothelial growth factor receptor-1, 

sFlt-1）和 成 纤 维 细 胞 生 长 因 子 19（fibroblast growth 

factor 19, FGF-19）作 为 潜 在 的 生 物 标 志 物 引 起 研

究 者 的 关 注 。 sFlt-1 通 过 抑 制 血 管 生 成 相 关 的 生

长 因 子 ，可 能 在 子 痫 前 期 的 病 理 生 理 中 发 挥 关 键

作 用[4]；而 FGF-19 与 细 胞 生 长 和 代 谢 过 程 紧 密 相

关 ，其 在 子 痫 前 期 孕 妇 中 的 变 化 提 示 可 能 与 疾 病

进展和不良妊娠结局相关[5]。本研究拟分析 113 例

子痫前期孕妇的 sFlt-1、FGF-19 水平与妊娠结局的

关 系 ，旨 在 评 估 其 在 预 测 子 痫 前 期 孕 妇 妊 娠 结 局

中 的 潜 力 和 准 确 性 ，以 期 为 临 床 提 供 更 有 效 的 监

测和干预手段，从而改善妊娠结局，提升孕妇及新

生儿的健康安全。

1 资料与方法

1.1　一般资料

选 取 2021 年 1 月 —2024 年 1 月 邯 郸 市 第 一 医

院接受治疗的 113 例子痫前期孕妇作为子痫前期

组，根据患者病情分为轻度组和重度组，分别 72、

41 例。子痫前期患者平均年龄（30.03±3.81）岁；平

均 产 次（1.69±0.54）次 ；孕 前 体 质 量 指 数（23.69±

3.04）kg/m2；采 血 孕 周（24.78±2.73）周 ；分 娩 孕 周

（35.74±3.50）周 。 另 选 取 该 院 同 期 产 检 的 103 例

健 康 孕 妇 作 为 对 照 组 。 对 照 组 平 均 年 龄（29.73±

3.46）岁 ；平 均 产 次（1.65±0.51）次 ；孕 前 体 质 量 指

数（23.73±3.16）kg/m2；采 血 孕 周（25.02±2.86）周 ；

分娩孕周（35.62±3.42）周。两组年龄、产次、孕前

体质量指数、采血孕周、分娩孕周比较 ，差异均无

统计学意义（P >0.05）。纳入标准：①符合《妇产科

学》[6]中子痫前期的诊断标准；②单胎妊娠；③临床

资料完整。排除标准：①孕前存在高血压、糖尿病

或心血管疾病；②习惯性流产或有不良妊娠史；③
胎盘早剥或胎儿死亡；④合并严重器官功能障碍。

本 研 究 经 医 院 医 学 伦 理 委 员 会 批 准 ，患 者 和 家 属

均签署知情同意书。

1.2　方法

1.2.1 　 资料收集 　通过临床病历系统和调查问卷

采集所有入组孕妇的基本资料 ，包括年龄、产次、

孕前体质量指数、入组时孕周，并采用血液全自动

生化检测仪检测血脂代谢情况和肾功能。对所有

患者随访至分娩，记录分娩孕周和妊娠结局。

1.2.2 　 子痫前期病情评估 　轻度子痫前期指妊娠

20 周 后 ，患 者 收 缩 压 ≥ 140 mmHg 或 舒 张 压 ≥ 

90 mmHg，24 h 尿蛋白排出定量≥ 0.3 g。重度子痫

前期指妊娠 20 周后，患者收缩压≥ 160 mmHg 或舒张

压≥110 mmHg，并伴随血小板下降、肝肾功能障碍、

肺水肿或视力问题。

1.2.3 　 指标检测 　所有孕妇抽取清晨空腹外周静

脉血，离心，取上清液。采用电化学发光免疫分析
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法 检 测 sFlt-1，酶 联 免 疫 吸 附 试 验 检 测 FGF-19 水

平，通过美国雅培公司提供的 IM-8000 型分析仪及

配套试剂盒进行检测。

1.2.4 　 妊娠结局评估 　不良妊娠结局包括胎儿生

长受限、胎盘早剥、羊水过少、胎儿宫内窘迫、胎儿

早产、产后出血、子痫发作、新生儿窒息、死亡等。

1.3　统计学方法

数据分析采用 SPSS 27.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t 检验或单因

素方差分析，进一步两两比较用 Tukey-t 检验；计数

资料以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检验。影响

因素的分析采用多因素一般 Logistic 回归模型。绘

制 受 试 者 工 作 特 征（receiver operating characteristic, 

ROC）曲线。P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　各组血清sFlt-1、FGF-19水平比较

各组血清 sFlt-1、FGF-19 水平比较，经单因素方

差分析，差异均有统计学意义（P <0.05），重度组患

者血清 sFlt-1、FGF-19 水平均高于轻度组和对照组

（P <0.05）。见表 1。

2.2　正常妊娠组与不良妊娠组临床资料比较

根据随访结果将患者分为正常妊娠组和不良

妊 娠 组 ，分 别 有 78 和 35 例 ，不 良 妊 娠 结 局 占 比 为

30.97%。 正 常 妊 娠 组 与 不 良 妊 娠 组 收 缩 压 、舒 张

压、24 h 尿蛋白定量、sFlt-1、FGF-19 比较，经 t 检验，

差异均有统计学意义（P <0.05）；正常妊娠组的收缩

压、舒张压、24 h 尿蛋白定量、sFlt-1 水平及 FGF-19

水平均低于不良妊娠组。两组的年龄、孕前体质量

指数、产次、分娩孕周、肌酐、尿素氮、尿酸、胆固醇、

甘油三酯比较，经 t 检验，差异均无统计学意义（P >

0.05）。见表 2。

2.3　子痫前期孕妇不良妊娠结局的多因素一般

Logistic回归分析

以患者是否不良妊娠（否= 0，是= 1）为因变量，

以收缩压（实测值）、舒张压（实测值）、24 h 尿蛋白

定量（实测值）、sFlt-1 水平（实测值）及 FGF-19 水平

（实测值）为自变量，进行多因素一般 Logistic 回归分

析（排除标准 0.05），结果显示：收缩压高[OR̂ =1.072

（95% CI：1.015，1.134）]、24 h 尿 蛋 白 定 量 高 [ O^R =

16.830（95% CI：3.015，93.937）]、sFlt-1 水平高[O^R =

1.006（95% CI：1.003，1.009）]及 FGF-19 水平高[OR̂ =

1.047（95% CI：1.017，1.079）]均是不良妊娠结局的危

险因素（P <0.05）。见表 3。

2.4　血清 sFlt-1、FGF-19 对不良妊娠结局的诊断

效能

ROC 曲线分析结果显示，联合检测对妊娠结局

诊断效能最好，曲线下面积为 0.928（95% CI：0.880，

表 1　各组血清sFlt-1、FGF-19水平比较 （x±s）

组别

对照组

轻度组

重度组

F 值

P 值

n

103

72

41

sFlt-1/（pg/mL）

708.12±134.28

989.78±171.35

1 432.63±213.61

290.224

0.000

FGF-19/（ng/L）

183.75±20.69

241.03±29.42

283.89±35.36

229.168

0.000

表 2　正常妊娠组与不良妊娠组临床资料比较 （x±s）

组别

正常妊娠组

不良妊娠组

t 值

P 值

n

78

35

年龄/岁

29.96±4.12

30.18±4.34

0.253

0.801

孕前体质量指数/（kg/m2）

23.68±3.35

23.71±3.40

0.043

0.966

产次

1.68±0.61

1.69±0.58

0.32

0.749

分娩孕周

35.79±3.23

35.62±3.18

0.344

0.731

收缩压/mmHg

144.12±15.30

157.09±20.28

3.754

0.000

舒张压/mmHg

109.91±13.24

120.14±16.34

3.526

0.001

肌酐/（μmol/L）

66.13±6.03

68.12±6.41

1.560

0.122

组别

正常妊娠组

不良妊娠组

t 值

P 值

尿素氮/

（mmol/L）

3.91±0.63

4.08±0.69

1.263

0.209

尿酸/

（μmol/L）

436.91±40.78

445.85±43.42

1.036

0.303

24 h 尿蛋白/

（g/24 h）

1.96±0.48

2.63±0.61

6.186

0.000

胆固醇/

（mmol/L）

6.32±1.17

6.36±1.20

0.163

0.870

甘油三酯/

（mmol/L）

3.50±0.72

3.55±0.76

0..329

0.743

sFlt-1/

（pg/mL）

1 027.69±223.45

1 424.07±261.32

8.115

0.000

FGF-19/

（ng/L）

242.03±30.13

283.79±35.93

6.296

0.000

·· 8



第 13 期 霍晓燕， 等： 子痫前期孕妇血清 sFlt-1、FGF-19 水平与妊娠结局的关系研究

0.975），敏感性为 88.6%（95% CI：0.733，0.968），特异 性为 85.9%（95% CI：0.762，0.927）。见表 4 和图 1。

3 讨论

子痫前期是妊娠中晚期特有的一种严重并发

症，表现为高血压和蛋白尿，可能伴有头痛、视觉模

糊、上腹部疼痛等症状[7]。其病理机制复杂，涉及血

管 内 皮 功 能 障 碍 、免 疫 反 应 异 常 和 炎 症 反 应 等 因

素，严重时可导致母儿死亡或长期健康问题，如慢

性高血压[8]。因此，准确评估和预测子痫前期的发

展对改善妊娠结局具有重要意义。sFlt-1 作为抑制

血管生成的因子，其水平升高可能反映了血管新生

受阻的状态[9]。而 FGF-19 作为调节细胞生长和代

谢的因子，其在妊娠过程中的异常表达可能与子痫

前期的严重程度和不良妊娠结局有关[10]。这些标志

物的检测不仅有助于理解子痫前期的病理生理基

础，还可能提供早期诊断和干预的新途径，从而有

望改善妊娠结局，减少子痫前期带来的健康风险。

本 研 究 结 果 显 示 ，重 度 组 患 者 的 血 清 sFlt-1、

FGF-19 水 平 高 于 轻 度 组 、对 照 组 ，说 明 血 清 中

sFlt-1、FGF-19 水平升高与疾病的严重程度有显著

关联。sFlt-1 作为一种抗血管生成因子，主要由胎

盘产生，能够通过结合血浆中的血管内皮生长因子

和胎盘生长因子，阻断这些生长因子的正常生理功

能，从而抑制血管新生[11]。这种抑制作用在子痫前

期的发展中起到关键作用，因为血管新生的受阻可

能导致血压升高、血管痉挛等症状[12]。而 FGF-19 作

为调节细胞生长和代谢的因子，已在妊娠期肝内胆

汁淤积症和妊娠糖尿病等妊娠期并发症中广泛应

用[13-15]，其在子痫前期中的表达上调也可能反映了

与疾病进展相关的代谢和病理变化。姚雯等[16]的研

究 也 表 明 ，子 痫 前 期 患 者 血 清 FGF-19 水 平 达 到

250 ng/L 以上，显著高于健康孕妇的 184.65 ng/L。在

本研究中，重度子痫前期患者的 sFlt-1、FGF-19 水平

高于轻度组和对照组。这种差异可能反映疾病严

重程度对血管和代谢功能影响的加剧，血清中这些

生物标志物的增加反映了疾病状态下的病理生理

变化。因此，监测这些标志物的水平不仅可以帮助

诊断子痫前期，还可以评估疾病的严重程度和可能

的妊娠结局，为临床干预提供依据，具有重要的临

床 意 义 。 对 子 痫 前 期 患 者 进 行 随 访 ，随 访 结 果 显

表3　子痫前期孕妇不良妊娠结局的多因素一般Logistic回归分析参数 

自变量

收缩压

24 h 尿蛋白定量

sFlt-1

FGF-19

b

0.070

2.823

0.006

0.046

Sb

0.028

0.877

0.002

0.015

Wald χ2 值

6.098

10.356

14.605

9.286

P 值

0.014

0.001

0.000

0.002

OR̂ 值

1.072

16.830

1.006

1.047

95% CI

下限

1.015

3.015

1.003

1.017

上限

1.134

93.937

1.009

1.079

表4　血清sFlt-1、FGF-19对不良妊娠结局的诊断效能 

指标

sFlt-1

FGF-19

联合

截断值

1 263.45 pg/mL

277.80 pg/mL

—

曲线下面积

0.867

0.832

0.928

95% CI

下限

0.787

0.747

0.880

上限

0.948

0.917

0.975

敏感性/

%

77.1

65.7

88.6

95% CI

下限

0.599

0.478

0.733

上限

0.896

0.809

0.968

特异性/

%

84.6

88.5

85.9

95% CI

下限

0.747

0.792

0.762

上限

0.918

0.946

0.927

0.0    0.2      0.4      0.6      0.8     1.0

1-特异性

敏
感

性

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

sFlt-1
FGF-19
联合
参考线

图1　血清sFlt-1、FGF-19单独及联合检测

不良妊娠结局的ROC曲线
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示，其中不良妊娠结局占比为 30.97%，且不良妊娠

组的收缩压、舒张压、24 h 尿蛋白定量、sFlt-1、FGF-

19 水平均高于正常妊娠组。在子痫前期中，血压的

升高是由于血管内皮功能障碍引起的系统性血管

痉挛，这一现象主要是由胎盘分泌的抗血管生成因

子如 sFlt-1 过度中和血管内皮生长因子、胎盘生长

因子的正常生理作用，从而抑制血管新生和血管扩

张，导致全身血管收缩性增加和血压上升[17]。这种

血压控制的难度不仅给孕妇带来严重的心血管负

担，还可能影响胎盘的血流动力学，导致胎儿供氧

不足和生长受限。同时，子痫前期患者中 24 h 尿蛋

白定量的增加则反映了肾脏滤过功能损伤[18]。在子

痫前期中，血管内皮损伤及血管通透性增加导致蛋

白质从血管内泄漏到尿液中，这种现象指示肾脏滤

过屏障受损，是肾功能不全的明确指标。肾功能的

受损不仅加剧了体内的水和盐保留，进一步加重血

压 升 高 ，也 可 能 导 致 其 他 代 谢 性 和 电 解 质 平 衡 问

题，增加孕妇和胎儿的健康风险[19]。姚雯等[16]研究

结果也表明，舒张压和收缩压是影响妊娠结局的重

要风险因素。张晓红等[20]比较了不同妊娠结局的子

痫前期患者资料，显示不良妊娠组的尿酸和 24 h 尿

蛋白定量更高，而血压无明显差异。这种差异可能

由于样本选择、疾病严重程度或评估时点的不同而

产生，表明单一依赖于血压和尿蛋白定量可能无法

全面评估子痫前期患者的风险和预后。因为血压

的变化受多种因素影响，可能在出现显著临床症状

之前未表现异常，而当血压显著升高时，疾病可能已

经表示进入较为严重的阶段[21]。此外，24 h 尿蛋白定

量虽能反映肾功能损伤，但其增加往往出现在疾病

中后期，且需通过比较复杂的收集过程，不便于频

繁监测。相比之下，血清 sFlt-1、FGF-19 等生物标志

物在本研究中显示出显著的优势。sFlt-1 水平的早

期 升 高 可 以 预 示 血 管 内 皮 功 能 的 初 期 损 伤[22]，而

FGF-19 的 变 化 可 能 反 映 更 广 泛 的 代 谢 和 病 理 过

程[10]。这些指标能够提供更早的疾病预警，有助于

在临床症状显现前识别高风险孕妇，从而实现更早

的干预和管理。本研究结果表明，收缩压高、24 h 尿

蛋白定量高、sFlt-1 高、FGF-19 高均是不良妊娠的危

险因素，且 sFlt-1 联合 FGF-19 对子痫前期患者不良

妊娠结局预测的曲线下面积为 92.8%。因此，血清

生物标志物的测定不仅可以提高对子痫前期风险

的敏感性和特异性，还可以为疾病管理提供更为实

时和动态的评估手段，显著提高妊娠结局的预测和

改善效果。

综上所述，sFlt-1、FGF-19 的测定可能为子痫前

期的风险评估和妊娠结局预测提供重要的临床参

考。然而，单一依赖这些生物标志物进行疾病预测

和管理存在局限性，如标志物水平受多种因素影响

和个体差异较大，因此在临床应用中应结合患者的

整体临床表现和其他生化指标。未来研究应在更

广泛的样本和多中心环境中进一步确认这些生物

标志物的敏感性与特异性，并研究其与子痫前期其

他潜在生物标志物的联合效果，旨在增强预测准确

性。此外，研究还应更深入地探讨这些生物标志物

的生物学机制，以及其在子痫前期发展中的具体作

用，这将有助于开发新的治疗靶点和策略，更有效

地管理子痫前期，从而改善孕妇及胎儿的结局。
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