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S1P在增殖型糖尿病性视网膜病变患者
玻璃体液中的表达及意义
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［摘要］　目的　玻璃体液中 1-磷酸鞘氨醇（sphingosine 1-phosphate，S1P）水平与增殖型糖尿病性视网膜病

变（proliferative diabetic retinopathy，PDR）的相关性研究。方法　选取 2023 年 10 月—2024 年 5 月就诊于苏州大学

附属第三医院接受经睫状体平坦部玻璃体切割手术（pars plana vitrectomy，PPV）的患者 33 例（33 眼）。其中包括 22
例（22 眼）并发 PDR 的糖尿病患者作为 PDR 组，并根据术前 7～15 d 是否接受玻璃体腔抗血管内皮生长因

子（vascular endothelial growth factor，VEGF）作为辅助治疗，将 PDR 组进一步分为注药组 8 例（8 眼）和未注药组 14
例（14 眼）；11 例（11 眼）接受 PPV 手术的非糖尿病患者为对照组。采用酶联免疫吸附试验检测每组患者玻璃体腔

中 S1P 的浓度。结果　3 组性别、年龄、血压、肝功能、肾功能以及血脂等生化指标差异无统计学意义。anti-VEGF-
PDR 组玻璃体腔 S1P 水平高于对照组［（61.02±14.74） μg/L vs. （34.57±23.14） μg/L，P=0.006］；Non-anti-VEGF-
PDR 组 患 者 玻 璃 体 腔 S1P 水 平 高 于 对 照 组［（59.42±18.26） μg/L vs. （34.57±23.14） μg/L，P=0.003］；Anti-
VEGF-PDR 组患者玻璃体腔 S1P 水平与 non-anti-VEGF-PDR 组相比，差异无统计学意义［（61.02±14.74） μg/L 
vs. （59.42±18.26） μg/L，P=0.853］。结论　S1P 含量上升可能被视为 PDR 发展的生物学指标，而玻璃体腔是否注

射抗 VEGF 药物并不会影响 S1P 的表达。
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Expression and significance of S1P in vitreous humor of patients with proliferative diabetic retinopathy 
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［Abstract］ Objective　 To investigate the correlation between vitreous humor levels of sphingosine 1-
phosphate （S1P） and proliferative diabetic retinopathy （PDR）. Methods　 In total， 33 patients （33 eyes） undergoing  
pars plana vitrectomy （PPV） in the Third Affiliated Hospital of Soochow University from October 2023 to May 2024 
were selected， including 22 diabetic patients （22 eyes） with PDR as the PDR group. Based on whether they received 
intravitreal anti-vascular endothelial growth factor （VEGF） as an adjunctive therapy at 7-15 d before surgery， the PDR 
group was further divided into an anti-VEGF-PDR subgroup （8 patients， 8 eyes） and a non-anti-VEGF-PDR 
subgroup （14 patients， 14 eyes）. A total of 11 non-diabetic patients （11 eyes） who underwent PPV served as the 
control group. The concentration of S1P in the vitreous humor of each group was measured using enzyme-linked 
immunosorbent assay. Results　 There was no significant difference in age， gender， blood pressure， and biochemical 
indicators such as liver function， kidney function and blood lipids between the three groups. The vitreous humor levels 
of S1P was higher in the anti-VEGF-PDR subgroup than in the control group ［（61.02±14.74） μg/L vs. （34.57±
23.14） μg/L， P=0.006］ and higher in the non-anti-VEGF-PDR subgroup than in the control group ［（59.42±18.26） 
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μg/L vs. （34.57±23.14） μg/L， P=0.003］， while the difference between the anti-VEGF-PDR subgroup and the non-
anti-VEGF-PDR group was not significant ［（61.02±14.74） μg/L vs. （59.42±18.26） μg/L， P=0.853］. 
Conclusion　 Elevated S1P levels may serve as a biomarker for the development of PDR， while intravitreal anti-
VEGF injection does not affect the expression of S1P. 

［Key words］ diabetic retinopathy； sphingosine 1-phosphate； vitreous humor

作为糖尿病微血管并发症中最常见的类型之

一，糖尿病性视网膜病变 （diabetic retinopathy，
DR）已成为工作年龄人群视力丧失的首要致病因

素［1］。统计数据显示［2］，我国 18～74 岁糖尿病患

者中，DR 总患病率高达 16. 3%，总患病人数接近

2 000 万。随着糖尿病患病率逐年上升和病程的延

长，DR 的患者人数逐年增加且总体病情呈现持续

恶化的趋势［3］。临床上主要依据视网膜病变的严

重程度，将 DR 分为 2 个关键阶段：早期表现为非

增 殖 型 糖 尿 病 性 视 网 膜 病 变 （nonproliferative 
diabetic retinopathy，NPDR）阶段，其特征为视网

膜微血管病变；晚期则发展为增殖型糖尿病性视

网膜病变（proliferative diabetic retinopathy，PDR）

阶段，以病理性新生血管形成为标志。当前 DR 的

临床干预策略主要涵盖血糖管理、玻璃体腔注射

抗血管内皮生长因子（vascular endothelial growth 
factor，VEGF）及全视网膜激光光凝治疗等。这

些方法虽然在一定程度上减缓了 DR 的进程但由于

对其发病分子机制的认识不充分，缺乏针对性的

预防与干预策略，难以有效遏制 DR 的病理进

程［4］。 1-磷 酸 鞘 氨 醇 （sphingosine 1-phosphate，
S1P）作为一种具有生物学活性的鞘脂代谢产物，

既 可 以 与 细 胞 膜 上 的 五 类 G 蛋 白 偶 联 受

体（sphingosine 1-phospate receptor，S1PR） 1～5
发生特异性结合，又可以作为第二信使，直接调

控细胞增殖、迁移、炎性细胞浸润、血管生成和

自身免疫等功能［5］。VEGF 不仅能诱导血管的发

生以及维持发育的内皮组织的结构框架，还可调

节血管内皮细胞的增殖和迁移，而且可以上调炎

症介质表达并诱导病理性血管生成，最终破坏 DR
血-视网膜屏障功能，在糖尿病血管并发症的病理

进程中发挥着核心调控作用［6］。S1P 与 VEGF 信

号通路之间交互作用复杂，根据组织环境和受体

亚型的不同， S1P 既可以协同［7］，也可以拮抗

VEGF 的功能［8-9］。目前 S1P 在 PDR 患者玻璃体液

中的表达情况，以及抗 VEGF 治疗是否会影响 S1P
的表达，现有证据尚不充分。本研究检测了在苏

州大学附属第三医院眼科接受经睫状体平坦部玻

璃体切割术 （pars plana vitrectomy， PPV） 的 33

例（33 眼）患者玻璃体腔 S1P 的表达情况，并探

讨了 S1P 与抗 VEGF 治疗之间的关系，期望为

PDR 的研究提供新的切入点。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选取 2023 年 10 月—2024 年 5 月就

诊于苏州大学附属第三医院眼科接受 PPV 手术的

患者 33 例（33 眼）。其中包括 22 例（22 眼）PDR
者 ， 并 根 据 术 前 7～15 d 是 否 接 受 玻 璃 体 腔 抗

VEGF 药 物 注 射 ， 将 PDR 组 进 一 步 分 为 注 药

组（anti-VEGF-PDR 组） 8 眼和未注药组（non-
anti-VEGF-PDR 组）14 眼；接受 PPV 手术的非糖

尿病患者 11 眼为对照组，其中包含孔源性视网膜

脱 离 （rhegmatogenous retinal detachment， RRD）

6 只眼、特发性黄斑裂孔（idiopathic macular hole，
IMH） 3 眼、特发性黄斑前膜（idiopathic macular 
epiretinal membrane，IMEM）1 只眼、玻璃体黄斑

牵拉综合征（vitreomacular traction，VMT）1 眼。

本研究经苏州大学附属第三医院医学伦理委

员会审核批准 ［批准文号：2024（教）第 031 号］。

所有受试者在充分知悉本研究的目的、实施流程

及潜在风险后，自愿签署书面知情同意。

1.2　纳入标准及排除标准　

1.2.1　纳入标准（以手术眼为研究眼）　①PDR 组

纳 入 标 准 ： 确 诊 为 2 型 糖 尿 病 （type 2 diabetes 
mellitus，T2DM）并发 PDR（采用 2002 年国际临

床分级标准判定 DR 分期）［10］，接受经睫状体平坦

部 25G 标准三通道玻璃体切除手术者。依据术前

7～15 d 是否接受玻璃体腔抗 VEGF 药物辅助治疗，

将该组患者进一步细分为 anti-VEGF-PDR 亚组与

non-anti-VEGF-PDR 亚组。 ② 对照组纳入标准：

因健康人的玻璃体液无法获取，故以无糖尿病病

史，因 RRD、 IMH、 IMEM 或 VMT 行 PPV 手术

的患者作为对照组。

1.2.2　排除标准　①除 anti-VEGF-PDR 组在 PPV
术前 7～15 d 接受玻璃体腔抗 VEGF 注射治疗外，

其余研究对象需排除既往眼部创伤史及眼科手术

史； ② 合并牵引性视网膜脱离（tractional retinal 
detachment，TDR）者；③伴有严重心血管系统、
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脑血管系统、血液系统、肾脏系统疾病，或确诊

精神障碍、恶性肿瘤，以及近期接受糖皮质激素

或免疫调节治疗者；④合并其他可能导致新生血

管形成的眼底疾病（涵盖视网膜中央静脉阻塞、

外层渗出性视网膜病变及视网膜静脉周围炎等疾

病）者。

1.3　方法

1.3.1　一般资料　收集并记录受试者一般资料，

包括人口学特征（性别、年龄）、人体测量学指

标（身高、体重、血压）、糖尿病病程及样本采集

时间；同时详细询问既往眼病史及手术史。

1.3.2　术前眼部检查　测量受试者最佳矫正视力

及眼压，并行彩色眼底照相、光学相干断层扫描

及眼部 B 型超声等专科检查，并由 2 名眼科医师综

合上述检查结果做出诊断。

1.3.3　玻璃体标本收集　所有手术均由同一资深

眼科医师施行，手术方式采用标准三通道术式。

玻切设备调试完成后，于无灌注状态下以 5 mL 注

射器连接于切割头吸引管，在玻切机辅助下抽取

适量玻璃体。标本经统一编码后置于 -80 ℃冰箱

待测。

1.3.4　玻璃体液标本检测　使用人 S1P 酶联免疫

吸 附 法 （enzyme-linked immunosorbent assay，
ELISA）试剂盒（EH2564，武汉菲恩生物科技有

限公司）测定。试剂性能参数：检测范围 3. 125～
200. 000 μg/L，精密度：批内差为 CV＜8%、批

间差为 CV＜10%。操作设置：标准品 2 个重复孔，

样本 3 个重复孔；测定 450 nm（主波长）和 570/
630 nm（参考波长）的吸光度，并以 450 nm 读数

减去 570 nm 或 630 nm 读数获得校正 OD 值。

1.4　统计学方法　应用 SPSS 26. 0 统计软件分析

数据。符合正态分布的计量资料以（x̄±s）表示，

非正态分布的计量资料以 ［M （QR）］ 表示；同

时满足正态分布和方差齐性的资料采用方差分析

或 LSD-t检验；否则采用非参数检验；绘制受试者

工 作 特 征 （receiver operating characteristic curve，
ROC）曲线，分析 S1P 预测 PDR 的价值；应用

SPSSAU 24. 0 软 件 对 所 需 样 本 量 进 行 估 算 及

Power功效检验。P＜0. 05 为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　3 组人口学信息及基本临床资料分析　3 组年

龄、血压等一般人口学资料，以及肝功能指标丙

氨酸转氨酶（alanine transaminase， ALT）、天冬

氨酸转氨酶（aspartate transaminase，AST），肾功

能指标尿素氮 （blood urea nitrogen， BUN）、肌

酐（creatinine，Cre）和尿酸（uric acid，UA）以

及血脂谱三酰甘油（triglyceride，TG）、高密度脂

蛋白（high density lipoprotein，HDL）和低密度脂

蛋白（low density lipoprotein，LDL）等基本临床

资料比较差异无统计学意义（均 P＞0. 05），具有

可比性。3 组的空腹血糖（fasting plasma glucose，
FPG）比较差异有统计学意义（P=0. 024）。其中，

anti-VEGF-PDR组FPG为（7. 54±1. 42）  mmol/L，
non-anti-VEGF-PDR 组 FPG 为 （7. 30±
2. 89）  mmol/L， 对 照 组 FPG 为 （5. 22±
0. 25）  mmol/L。 anti-VEGF-PDR 组 FPG 浓度是

对 照 组 FPG 浓 度 的 1. 44 倍 （P=0. 020），

non-anti-VEGF-PDR 组 FPG 浓度是对照组 FPG 浓

度的 1. 40 倍（P=0. 016），FPG 可能是 PDR 发生

的危险因素，血糖控制不佳可能预示着 PDR 的病

情加重。见表 1。
2.2　3 组玻璃体标本 S1P 浓度比较　通过 ELISA
法检测了33例（33眼）玻璃体标本S1P的含量。结果

显示PDR组S1P浓度为（60. 00±16. 72）  μg/L［其

中 anti-VEGF-PDR 组 S1P 浓 度 为 （61. 02±
14. 74）  μg/L， non-anti-VEGF-PDR 组 S1P 浓度

为 （59. 42±18. 26）  μg/L］， 对 照 组 S1P 浓 度

为（34. 57±23. 14）  μg/L。anti-VEGF-PDR 组玻

璃体标本 S1P 浓度是对照组玻璃体标本 S1P 浓度的

1. 76 倍，差异有统计学意义 （P=0. 008）； non-
anti-VEGF-PDR 组玻璃体标本 S1P 浓度是对照组

玻璃体标本 S1P 浓度的 1. 72 倍，差异有统计学意

义（P=0. 003）；而 anti-VEGF-PDR 组 S1P 浓度与

non-anti-VEGF-PDR 组 S1P 浓度相比，差异无统

计学意义（P=0. 853）。提示 S1P 可能在 PDR 的发

生及演变中发挥重要作用，而玻璃体腔抗 VEGF
药物注射对 S1P 的表达无明显影响。见表 2。
2.3　玻璃体标本 S1P 表达对 PDR 的诊断价值　将

S1P 作为检验变量， PDR 是否发生作为状态变

量（无=0，有=1），绘制 ROC 曲线，结果显示，

S1P 预 测 PDR 发 生 的 AUC 为 0. 798 （95%CI：
0. 610～0. 985），截断值为 44. 10，敏感度、特异

度 分 别 为 72. 73%、 90. 91%， 约 登 指 数 为

0. 636（图 1）。
2.4　 样 本 量 估 算 及 Power 功 效 检 验　 应 用

SPSSAU 软件，对所需样本量进行了估算及 Power
功效检验。结果显示，在把握度 80%、α=0. 05 条

件下，预计需要 PDR 组 20 例和对照组 10 例，能够

得 出 稳 健 结 论 。 本 研 究 实 际 共 纳 入 受 试 者 33
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例（PDR 组 22 例，对照组 11 例），已满足上述最

低样本量要求，并计算得出本研究的统计把握

度（Power）为 0. 857，满足统计学要求（Power>

0. 8），表明结论较为可靠。

3　讨　　论

DR 是糖尿病患者最严重的微血管并发症之

一，也是我国最常见的眼底致盲性疾病之一。传

统治疗以全视网膜激光光凝术为主，通过光凝周

边缺血视网膜以遏制异常血管增生，虽能保全患

者中心视力，但会牺牲周边视野及暗视力，并可

能诱发黄斑水肿，且难以完全阻断 PDR 进展。抗

VEGF 药物可有效穿透患者视网膜，达到抑制新生

血管生成、预防血管渗漏等效果，同时也为 PDR
的玻璃体手术治疗提供了新策略。对于需行玻璃

体手术的 PDR 患者，术前玻璃体腔注射抗 VEGF
药物可显著减少术中出血风险及术后新生血管的

形成，便利手术操作，并可减轻黄斑水肿发生率，

降低玻璃体再出血率，从而改善患者术后视力及

提升手术成功率。

S1P 是一种细胞膜鞘磷脂代谢产物，主要由鞘

氨醇激酶（sphingosine kinase 1， SPHK）催化鞘

氨醇而产生，细胞内生成的 S1P 可由转运蛋白转

运 到 细 胞 外 ， 并 以 自/旁/内 分 泌 方 式 作 用 于

S1PR，也可作为第二信使直接作用于细胞内靶点，

如组蛋白去乙酰化酶、肿瘤坏死因子受体辅助因

子 2 等，参与细胞生长与凋亡、免疫与凝血系统调

表 1　3组人口学信息及基本临床资料分析

Table 1　Analysis of demographic information and basic clinical data of patients in the three groups

 组别

anti-VEGF-PDR 组
non-anti-VEGF-PDR 组

对照组

 χ2/F/Z 值

 P 值

 组别

anti-VEGF-PDR 组
non-anti-VEGF-PDR 组

对照组

 χ2/F/Z 值

 P 值

 组别

anti-VEGF-PDR 组
non-anti-VEGF-PDR 组

对照组

 χ2/F/Z 值

 P 值

例数

8
14
11

例数

8
14
11

例数

8
14
11

性别（例数，%）

男性

5（62.50）
8(57.14)
4(36.36)

1.527
0.466

ALT
[M(QR),μmol/L]

13.90(15.65)
18.55(8.37)
19.80(14.30)

1.958
0.649

TC(x̄±s,mmol/L)

4.43±1.36
4.68±1.34
4.92±1.12

0.352
0.706

女性

3(37.50)
6(42.86)
7(63.64)

AST
[M(QR),μmol/L]

20.15(11.53)
20.50(7.48)
24.60(11.90)

4.345
0.114

TG(x̄±s,mmol/L)

1.15±0.48
1.29±0.68
1.55±1.19

0.070
0.966

年龄(x̄±s,岁)

56.63±14.19
59.07±10.54
57.64±8.42

0.138
0.872

BUN
[M(QR),mmol/L]

6.48(1.52)
6.01(6.04)
5.13(1.38)

4.386
0.112

收缩压

(x̄±s,mmHg)

141.63±23.40
156.36±16.79
142.73±11.77

2.713
0.083

HDL(x̄±s,mmol/L)

1.28±0.31
1.30±0.27
1.54±0.50

1.691
0.202

Cre
[M(QR),μmol/L]

79.5(56.25)
87.00(71.75)
59.00(23.00)

5.404
0.067

舒张压

(x̄±s,mmHg)

88.13±10.78
88.79±8.89
88.45±10.13

0.012
0.988

LDL(x̄±s,mmol/L)

2.73±1.10
2.91±1.18
2.83±0.89

0.076
0.927

UA
(x̄±s,μmol/L)
365.59±91.76
356.71±133.66
326.43±65.93

0.387
0.682

FPG
(x̄±s,mmol/L)

7.54±1.42*

7.30±2.89*

5.22±0.25
4.214
0.024

*P 值<0. 05 与对照组比较（LSD-t检验）；1 mmHg=0. 133 kPa

表 2　3组玻璃体标本 S1P浓度比较

Table 2　Comparison of S1P concentration in the 
vitreous specimens of patients in the three groups

(x̄±s，μg/L)

 组别

anti-VEGF-PDR 组
non-anti-VEGF-PDR 组

对照组

 F 值

 P 值

例数

8
14
11

S1P

61.02±14.74*

59.42±18.26*

34.57±23.14
6.364
0.005

*P 值<0. 05 与对照组比较（LSD-t检验）

图 1　玻璃体 S1P表达对 PDR的诊断价值

Figure 1　Diagnostic value of vitreous S1P levels in PDR
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节等多种功能［11-12］。研究［13］ 显示，S1P 可以通过

调节脂质代谢、胰岛素敏感性、炎症反应等多种

途径延缓糖尿病的进展。例如，近期一项前瞻性

队列研究显示，低血浆 S1P 是 T2DM 发病的独立

预测因子，优于传统危险因素［14］。在糖尿病肾

病（diabetic nephropathy，DN）的相关研究中，早

在 2015 年，Bekpinar 等［15］ 研究显示，血清 S1P 降

低是 T2DM 患者发生 DN 的重要因素， DN 患者

S1P 水平降低主要源自该病引起的大量尿白蛋白流

失，而低水平的 S1P 又会对内皮细胞完整性及屏

障功能产生不利影响，引起恶性循环。翟莎娜

等［16］ 同样指出，DN 患者 S1P 水平较健康对照组

显著降低；S1P 缺乏可诱导血管内皮炎症介质表达

上调，促进病理性血管增生，最终加速肾小球硬

化及肾间质纤维化。在糖尿病心肌病的相关研究

中发现，抑制 S1P 裂解酶可升高心肌细胞内 S1P 水

平，通过 GLUT4 依赖途径增强心肌细胞糖酵解。

并在糖尿病前期小鼠模型中证实该策略能够恢复

受损的糖酵解通量，为糖尿病心肌病的代谢治疗

提供了新的参考［17］。但也有多项研究［18-20］ 指出，

糖尿病往往伴随 S1P 水平的升高，我们认为，上

述分歧可能与样本来源、细胞类型以及 S1P 在循

环中的载体类型等有关。

在 眼 部 ， 目 前 已 有 多 项 研 究 聚 焦 于 S1P-
S1PR1 轴 抑 制 VEGF 介 导 的 病 理 改 变 。 例 如 ，

Alshaikh 等［9］ 发现，S1PR1 激活可减少血管生成、

增加内皮完整性；而 S1PR2 信号可增加新生血管

形成、刺激 VEGF 释放。Jung 等［7］ 在小鼠激光诱

导的湿性年龄相关性黄斑变性（neovascular age-
related macular degeneration，nAMD）模型中，观

察到血浆中的载脂蛋白 M 可以结合 S1P，并通过

作用于 S1PR1 抑制脉络膜新生血管的生成，其效

果 与 抗 VEGF 治 疗 相 当 。 Nakamura 等［21］ 使 用

S1PR1/S1PR5 激动剂 ASP4058 对 nAMD 模型进行

干预，发现 ASP4058 能够抑制 VEGF 诱导的人视

网膜微血管内皮细胞增殖和通透性增高，并且

ASP4058 口服给药可以抑制血管高通透性和新生

血管的形成。在青光眼的相关研究中，学者们认

为，S1P 是对视网膜神经节细胞（retinal ganglion 
cells，RGC）存活至关重要的神经保护性脂质，红

细胞 S1P 释放障碍可导致 RGC 丢失［22］。并提出，

L-肉碱可恢复红细胞 S1P 释放功能，为青光眼提

供神经保护治疗［23］。在 DR 的相关研究中，徐进

等［24］ 发现，糖尿病大鼠视网膜组织 S1P 含量明显

高于对照组，氧化苦参碱可以通过抑制 SPHK/

S1P 信号通路并下调 S1P 蛋白的表达，改善 DR。

此外，Ensari Delioğlu 等［25］ 对施行白内障手术的

患者进行 S1P 含量测定，发现 PDR 组血浆及房水

S1P 水 平 明 显 高 于 非 糖 尿 病 视 网 膜 病 变 （non-
diabetic retinopathy，  NDR）组，NPDR 组及对照

组，提示鞘脂代谢通路可能在 DR 的病理发生机制

中扮演重要角色。

相对于房水，玻璃体与视网膜解剖位置紧密

相邻，因此玻璃体样本能更敏感地反映视网膜的

病理生理变化，然而目前罕有玻璃体 S1P 含量与

PDR 关系的相关临床报道。本研究观察了 S1P 在

PDR 及对照组玻璃体液中的表达情况，并在对照

组入组时排除了 TDR 的患者。原因是尽管 TDR 与

PDR 具有不同的病因和临床特点，但两者均属于

增殖型玻璃体视网膜病变，两种增殖膜具有相似

的特点。基线资料分析显示，PDR 患者 FPG 水平

显著高于对照组，提示 FPG 升高可能是 PDR 发病

的危险因素，且血糖控制不佳可能与 PDR 病情进

展相关。进一步分析发现，无论 PPV 术前是否接

受抗 VEGF 治疗（anti-VEGF-PDR 组与 non-anti-
VEGF-PDR 组），PDR 患者玻璃体 S1P 水平均显

著高于对照组（P 值分别为 0. 006 和 0. 003），推测

玻璃体腔 S1P 含量的增高或可作为 PDR 的预测指

标 之 一 。 而 anti-VEGF-PDR 与 non-anti-VEGF-
PDR 组玻璃体腔 S1P 含量几乎相当（P=0. 853），
表明玻璃体腔抗 VEGF 药物注射对 S1P 的表达影

响不大。并通过 ROC 曲线评价玻璃体 S1P 表达对

PDR 的预测价值，结果显示，S1P 预测 PDR 发生

的 AUC 为 0. 798，诊断临界值为 44. 10，敏感度、

特 异 度 分 别 为 72. 73%、 90. 91%， 约 登 指 数 为

0. 636，具有一定预测价值。并且，为了评估结论

的稳健性，还以主要结局指标 S1P 为依据，通过

SPSSAU 软件进行样本量估算及 Power 功效检验，

在把握度 80%、α=0. 05 条件下，PDR 组和对照组

至少需要 20 例及 10 例样本，本研究已满足上述最

低样本量要求，Power值为 0. 857，结论较为可靠。

本研究仍存在一定的局限性：首先，鉴于纳

入标准较为严格，导致入组样本量有限。其次，

本研究未对抗 VEGF 药物的种类及抗 VEGF 注射

与 PPV 治疗的时间间隔进行分层分析，而这些因

素均可能对 S1P 表达水平产生潜在影响。例如，

不同种类的抗 VEGF 药物在分子结构、结合特性

及玻璃体半衰期上存在差异，这些差异又可能通

过影响 VEGF 下游信号通路，间接对 S1P 的代谢

及功能产生影响。此外，患者抗 VEGF 注射与
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PPV 治疗的间隔也存在（7～15 d）差异。在未来，

将开展多中心、大样本验证研究，并严格控制抗

VEGF 药物的种类及 PPV 手术的干预时机，以更

准确地阐明 S1P 在 PDR 及抗 VEGF 治疗中的意义。
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