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摘要
目的:探讨增殖性糖尿病视网膜病变(ＰＤＲ)患者血清卵
泡抑素样蛋白 １ ( ＦＳＴＬ１)、血管性血友病因子裂解酶
(ＡＤＡＭＴＳ１３) 的表达水平ꎬ分析其对视力残疾的预测
价值ꎮ
方法:前瞻性研究ꎮ 选取 ２０２２ 年 １ 月至 ２０２４ 年 ９ 月华北
医疗健康集团峰峰总医院就诊的糖尿病视网膜病变(ＤＲ)
患者ꎬ根据 ＤＲ 分期将其分为非增殖期糖尿病视网膜病变
(ＮＰＤＲ)组和 ＰＤＲ 组ꎬ另选同期单纯 ２ 型糖尿病(Ｔ２ＤＭ)
患者为 Ｔ２ＤＭ 组ꎬ健康体检者为对照组ꎮ 采用酶联免疫吸
附法检测血清 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平ꎬ对 ＰＤＲ 组患者随
访 １２ ｍｏꎬ观察视力残疾发生情况ꎬ并据此分为非视力残
疾组和视力残疾组ꎮ 通过 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＰＤＲ 患者视
力残疾的危险因素ꎬ受试者工作(ＲＯＣ)曲线及 ＤＣＡ 曲线
评估预测价值ꎮ
结果:本研究纳入 ＤＲ 患者 ２２０ 例ꎬ其中 ＮＰＤＲ 组 １１９ 例ꎬ
ＰＤＲ 组 １０１ 例ꎮ Ｔ２ＤＭ 组 １２０ 例ꎬ对照组 １２０ 例ꎮ 对照组
年龄 ５６. ９２ ± ８. １５ 岁ꎬ男 ６６ 例ꎬ女 ５４ 例ꎮ Ｔ２ＤＭ 组年龄
５７.２１±８.３０ 岁ꎬ男 ６３ 例ꎬ女 ５７ 例ꎮ ＮＰＤＲ 组年龄 ５７.３６±
８.２５岁ꎬ男 ６０ 例ꎬ女 ５９ 例ꎮ ＰＤＲ 组年龄 ５７.４５±８.２２ 岁ꎬ男
５３ 例ꎬ女 ４８ 例ꎮ ＰＤＲ 组中非视力残疾组 ６８ 例ꎬ视力残疾
组 ３３ 例ꎮ 非视力残疾组年龄 ５７.２６±８.１４ 岁ꎬ男 ３５ 例ꎬ女
３３ 例ꎮ 视力残疾组年龄 ５７.８５±８.３７ 岁ꎬ男 １８ 例ꎬ女 １５
例ꎮ Ｔ２ＤＭ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组糖尿病病程依次延长ꎬ对
照组、Ｔ２ＤＭ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组空腹血糖(ＦＰＧ)、糖化
血红蛋白(ＨｂＡ１ｃ)、ＦＳＴＬ１ 水平依次升高ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水
平依次降低(均 Ｐ<０.００１)ꎮ ＰＤＲ 组内ꎬⅣ级、Ⅴ级、Ⅵ级患
者血清 ＦＳＴＬ１ 水平依次升高ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水平依次降低
(均 Ｐ< ０. ００１)ꎮ 视力残疾组糖尿病病程、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ、
ＦＳＴＬ１ 高于非视力残疾组ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水平低于非视力残
疾组(均 Ｐ<０.００１)ꎮ 糖尿病病程、ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 是
ＰＤＲ 患者发生视力残疾的影响因素(均 Ｐ<０.００１)ꎮ 经
ＲＯＣ 曲 线 及 ＤＣＡ 曲 线 分 析ꎬ 联 合 检 测 血 清 ＦＳＴＬ１、
ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平的预测价值高于单独检测(均 Ｐ<０.０５)ꎮ

结论:ＰＤＲ 患者血清 ＦＳＴＬ１ 水平较高ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水平较
低ꎬ二者与 ＰＤＲ 严重程度相关ꎬ联合检测对 ＰＤＲ 患者视
力残疾具有较高的预测价值ꎮ
关键词:增殖性糖尿病视网膜病变(ＰＤＲ)ꎻ卵泡抑素样蛋
白 １(ＦＳＴＬ１)ꎻ血管性血友病因子裂解酶(ＡＤＡＭＴＳ１３)ꎻ视
力残疾ꎻ预测价值
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２６.８.２１

Ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＦＳＴＬ１ ａｎｄ ＡＤＡＭＴＳ１３ ｉｎ
ＰＤＲ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ
ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ

Ｌｉｕ Ｗｅｉｘｉａ１ꎬ Ｗａｎｇ Ｋａｉ２

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍ: Ｈｅｂｅｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｒｅｓｅａｒｃｈ
Ｐｒｏｊｅｃｔ (Ｎｏ.２０２４２２７１)
１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｆｅｎｇｆｅｎｇ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｎｏｒｔｈ
Ｃｈｉｎａ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｈｅａｌｔｈ Ｇｒｏｕｐꎬ Ｈａｎｄａｎ ０５６２００ꎬ Ｈｅｂｅｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ
Ｃｈｉｎａꎻ ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｆｕｎｄｕｓ Ｓｕｒｇｅｒｙꎬ Ｈａｎｄａｎ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ
Ｈａｎｄａｎ ０５６２００ꎬ Ｈｅｂｅｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｌｉｕ Ｗｅｉｘｉａ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ
Ｆｅｎｇｆｅｎｇ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｎｏｒｔｈ Ｃｈｉｎａ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｈｅａｌｔｈ Ｇｒｏｕｐꎬ
Ｈａｎｄａｎ ０５６２００ꎬ Ｈｅｂｅｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ｉ６ｔｄｗ９＠ １６３.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２６－０２－０２　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２６－０６－２６

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＡＩＭ: Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｆｏｌｌｉｓｔａｔｉｎ－
ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ １ ( ＦＳＴＬ１ ) ａｎｄ ａ ｄｉｓｉｎｔｅｇｒｉｎ ａｎｄ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｓｐｏｎｄｉｎ ｔｙｐｅ １ ｍｏｔｉｆ １３
(ＡＤＡＭＴＳ１３) ｉｎ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ( ＰＤＲ )ꎬ ａｎｄ ｔｏ ａｎａｌｙｚｅ ｔｈｅｉｒ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ.
•ＭＥＴＨＯＤＳ:Ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ. Ｆｒｏｍ Ｊａｎｕａｒｙ ２０２２ ｔｏ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２４ꎬ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ (ＤＲ)
ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｆｒｏｍ Ｆｅｎｇｆｅｎｇ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎｏｒｔｈ
Ｃｈｉｎａ Ｍｅｄｉｃａｌ ａｎｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ
ｎｏｎ－ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ (ＮＰＤＲ) ｇｒｏｕｐ ａｎｄ
ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ. Ｉｎ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｐｅｒｉｏｄꎬ ｓｉｍｐｌｅ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ
(Ｔ２ＤＭ ) ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ａｓ Ｔ２ＤＭ ｇｒｏｕｐꎬ ａｎｄ
ｈｅａｌｔｈｙ ｐｅｏｐｌｅ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ａｓ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｅｎｚｙｍｅ
ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｓｅｒｕｍ
ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＦＳＴＬ１ ａｎｄ ＡＤＡＭＴＳ１３. Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｕｐ ｆｏｒ １２ ｍｏ ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ
ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙꎬ ａｎｄ ｗｅｒｅ ａｃｃｏｒｄｉｎｇｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ａ ｎｏｎ－
ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ａ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ. Ｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ＰＤＲ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ
ｂｙ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｗａｓ
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ａｓｓｅｓｓｅｄ ｖｉａ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ( ＲＯＣ )
ｃｕｒｖｅｓ ａｎｄ ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ (ＤＣＡ) .
• ＲＥＳＵＬＴＳ: Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ２２０ ＤＲ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ
ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ １１９ ｃａｓｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ＮＰＤＲ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ １０１ ｃａｓｅｓ ｉｎ
ｔｈｅ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ １２０ ｃａｓｅｓ ｉｎ ｔｈｅ Ｔ２ＤＭ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ １２０ ｃａｓｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ
ａｎ ａｇｅ ｏｆ ５６.９２±８.１５ ｙꎬ ｗｉｔｈ ６６ ｍａｌｅｓ ａｎｄ ５４ ｆｅｍａｌｅｓ. Ｔｈｅ
Ｔ２ＤＭ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ａｎ ａｇｅ ｏｆ ５７.２１± ８.３０ ｙꎬ ｗｉｔｈ ６３ ｍａｌｅｓ
ａｎｄ ５７ ｆｅｍａｌｅｓ. Ｔｈｅ ＮＰＤＲ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ａｎ ａｇｅ ｏｆ ５７. ３６ ±
８.２５ ｙꎬ ｗｉｔｈ ６０ ｍａｌｅｓ ａｎｄ ５９ ｆｅｍａｌｅｓ. Ｔｈｅ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ
ａｎ ａｇｅ ｏｆ ５７. ４５ ± ８. ２２ ｙꎬ ｗｉｔｈ ５３ ｍａｌｅｓ ａｎｄ ４８ ｆｅｍａｌｅｓ.
Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ６８ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ３３
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｎｏｎ－
ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ａ ｍｅａｎ ａｇｅ ｏｆ ５７.２６ ± ８.１４ ｙꎬ
ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ３５ ｍａｌｅｓ ａｎｄ ３３ ｆｅｍａｌｅｓ. Ｔｈｅ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ
ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ａ ｍｅａｎ ａｇｅ ｏｆ ５７.８５±８.３７ ｙꎬ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ １８ ｍａｌｅｓ
ａｎｄ １５ ｆｅｍａｌｅｓ. Ｄｉａｂｅｔｅｓ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｗａｓ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｌｙ
ｌｏｎｇｅｒ ｉｎ ｔｈｅ Ｔ２ＤＭꎬ ＮＰＤＲꎬ ａｎｄ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐｓ. Ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ｆａｓｔｉｎｇ ｐｌａｓｍａ ｇｌｕｃｏｓｅ ( ＦＰＧ )ꎬ ｇｌｙｃａｔｅｄ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ
( ＨｂＡ１ｃ )ꎬ ａｎｄ ＦＳＴＬ１ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄꎬ ｗｈｉｌｅ
ＡＤＡＭＴＳ１３ ｌｅｖｅｌｓ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ａｃｒｏｓｓ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌꎬ Ｔ２ＤＭꎬ ＮＰＤＲꎬ ａｎｄ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐｓ ( ａｌｌ Ｐ < ０. ００１) .
Ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐꎬ ｓｅｒｕｍ ＦＳＴＬ１ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｌｙ ｗｈｉｌｅ ＡＤＡＭＴＳ１３ ｌｅｖｅｌｓ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ
ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｌｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｇｒａｄｅ Ⅳꎬ Ⅴ ａｎｄ Ⅵ ｌｅｓｉｏｎｓ
(ａｌｌ Ｐ<０.００１) . Ｔｈｅ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｌｏｎｇｅｒ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｄｕｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｈｉｇｈｅｒ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＦＰＧꎬ
ＨｂＡ１ｃꎬ ａｎｄ ＦＳＴＬ１ꎬ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ｌｏｗｅｒ ＡＤＡＭＴＳ１３ ｌｅｖｅｌｓꎬ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｎｏｎ－ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ (ａｌｌ Ｐ<０.００１) .
Ｔｈｅ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｄｕｒａｔｉｏｎꎬ ＦＳＴＬ１ꎬ ＡＤＡＭＴＳ１３ ｗｅｒｅ ｔｈｅ
ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ＰＤＲ ｐａｔｉｅｎｔｓ (ａｌｌ
Ｐ<０.００１) . ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ａｎｄ ＤＣＡ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ
ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ
ＦＳＴＬ１ ａｎｄ ＡＤＡＭＴＳ１３ ｌｅｖｅｌｓ ｉｓ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ
ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ(ａｌｌ Ｐ<０.０５) .
•ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ:ＰＤＲ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｈａｖｅ ｈｉｇｈｅｒ ｓｅｒｕｍ ＦＳＴＬ１
ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｌｏｗｅｒ ＡＤＡＭＴＳ１３ ｌｅｖｅｌｓ. Ｂｏｔｈ ａｒｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ＰＤＲ. Ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｈａｓ ａ ｈｉｇｈ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ＰＤＲ ｐａｔｉｅｎｔｓ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ( ＰＤＲ)ꎻ
ｆｏｌｌｉｓｔａｔｉｎ － ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ １ ( ＦＳＴＬ１ )ꎻ ａ ｄｉｓｉｎｔｅｇｒｉｎ ａｎｄ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｓｐｏｎｄｉｎ ｔｙｐｅ １ ｍｏｔｉｆ １３
(ＡＤＡＭＴＳ１３)ꎻ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙꎻ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｌｉｕ ＷＸꎬ Ｗａｎｇ Ｋ. Ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＦＳＴＬ１ ａｎｄ ＡＤＡＭＴＳ１３
ｉｎ ＰＤＲ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ ｖｉｓｕａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ. Ｇｕｏｊｉ
Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２６ꎬ２６(８):１４２８－１４３４.

０引言
糖尿病视网膜病变( ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＤＲ)是 ２ 型

糖尿病(ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓꎬＴ２ＤＭ)最常见的微血管并
发症之一ꎬ预计 ２０３０ 年ꎬＤＲ 的全球患病人数将达到 １.３
亿人ꎬ成为全球工作年龄人群视力丧失的首要原因[１]ꎮ 增
殖性糖尿病视网膜病变( ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ
ＰＤＲ)作为 ＤＲ 的晚期严重类型ꎬ极易导致不可逆视力损
伤甚至失明[２]ꎮ 目前临床对 ＰＤＲ 的监测仍以眼底检查为
核心手段ꎬ但该检查存在一定侵入性且难以早期预警ꎬ难
以满足临床对 ＰＤＲ 进展所致视力残疾风险进行精准评估

的需求ꎮ 卵泡抑素样蛋白 １ ( ｆｏｌｌｉｓｔａｔｉｎ － ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ １ꎬ
ＦＳＴＬ１)广泛参与炎症反应、血管生成及组织修复过程ꎬ已
有研究证实ꎬＦＳＴＬ１ 在糖尿病肾病[３]、糖尿病足[４] 等糖尿
病微血管及外周血管并发症中呈高表达ꎬ通过激活核因子
κＢ(ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ－ｋａｐｐａ ＢꎬＮＦ－κＢ)信号通路放大炎症级
联反应ꎬ加重血管内皮损伤ꎬ同时诱导成纤维细胞活化ꎬ增
强组织 纤 维 化 表 型ꎮ 血 管 性 血 友 病 因 子 裂 解 酶 ( ａ
ｄｉｓｉｎｔｅｇｒｉｎ ａｎｄ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｓｐｏｎｄｉｎ ｍｏｔｉｆ
１３ꎬＡＤＡＭＴＳ１３)主要由肝脏合成ꎬ作为血管性血友病因子
(ｖｏｎ ｗｉｌｌｅｂｒａｎｄ ｆａｃｔｏｒꎬｖＷＦ)的特异性切割蛋白酶ꎬ在正常
生理条件下可调节 ｖＷＦ 多聚体大小ꎬ有效防止血小板过
度富集及血管内血栓形成ꎬ而当其活性下降时ꎬ意味着机
体可能存在血管内皮损伤及剧烈炎症反应[５]ꎮ 研究发现ꎬ
ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平降低与 ＤＲ 的发生发展密切相关ꎬ可能通
过减少 ｖＷＦ 裂解导致血管内皮损伤加重ꎬ并引起视网膜
炎症[６]ꎮ 目前ꎬ关于血清 ＦＳＴＬ１ 与 ＡＤＡＭＴＳ１３ 单独检测
在 ＤＲ 中的表达及意义已有少量报道ꎬ但二者联合检测对
ＰＤＲ 患者视力残疾的预测效能尚未见系统报道ꎮ 基于
此ꎬ本研究系统探讨 ＰＤＲ 患者血清 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 的
表达水平ꎬ分析其对 ＰＤＲ 患者视力残疾的预测价值ꎬ旨在
明确 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 在 ＰＤＲ 进展中的相关作用ꎬ为临
床早期干预视力残疾的策略制定提供科学依据ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 前瞻性研究ꎮ 选取 ２０２２ 年 １ 月至 ２０２４ 年 ９ 月
在华北医疗健康集团峰峰总医院就诊的 ＤＲ 患者作为研
究对象ꎬ根据 ＤＲ 分期将其分为非增殖期糖尿病视网膜病
变(ＮＰＤＲ)组(视网膜可见毛细血管样膨出病变ꎬ无新生
血管形成)和 ＰＤＲ 组(可见视网膜新生血管、玻璃体积血
或牵拉性视网膜脱离)ꎮ 纳入标准:(１)临床诊断为 Ｔ２ＤＭ
和 ＤＲ[７]ꎻ(２)年龄≥１８ 岁ꎻ(３)临床资料完整ꎮ 排除标
准:(１)合并白内障、视网膜静脉阻塞、青光眼等其他眼部
疾病ꎻ(２)合并恶性肿瘤ꎻ(３)合并血液系统疾病ꎻ(４)近
３ ｍｏ内有眼部手术史、激光治疗史或抗血管内皮生长因子
(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)药物治疗史ꎻ(５)
合并自身免疫性疾病ꎻ(６)合并严重心、肝、肾等重要脏器
功能障碍ꎻ(７)妊娠期或哺乳期女性ꎻ(８)精神疾病患者或
无法配合完成随访者ꎮ 选取同期在本院进行健康体检的
健康者为对照组ꎬ血糖、糖化血红蛋白等指标正常ꎬ无糖尿
病史及其他慢性疾病史ꎬ眼底检查正常ꎮ 另选取同期在本
院就诊的 Ｔ２ＤＭ 患者为 Ｔ２ＤＭ 组ꎬ纳入标准:(１)临床诊断
为 Ｔ２ＤＭ[７]ꎻ(２)眼底检查未见 ＤＲ 病变ꎮ 排除标准同 ＤＲ
患者ꎮ 本研究已获华北医疗健康集团峰峰总医院伦理委
员会批准(批号:２０２１１１２５０１)ꎬ所有参与者自愿参与本研
究并签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１样本量估算　 本研究以 ＰＤＲ 患者视力残疾为主要
结局指标ꎬ参考文献[６]ꎬ设定 α ＝ ０.０５ꎬβ ＝ ０.２ꎬ检验效能
８０％ꎬ预期联合检测的 ＡＵＣ 为 ０.９０ꎬ单指标 ＡＵＣ 为 ０.８０ꎬ
通过 ＰＡＳＳ１５.０ 软件计算ꎬ需至少纳入 ＰＤＲ 患者 ９２ 例ꎮ
针对 ＰＤＲ 组 随 访 亚 组ꎬ 以 视 力 残 疾 发 生 率 ３２. ６７％
(３３ / １０１)为参照ꎬ设定组间效应量为 ０.８ꎬ经计算需至少
纳入 ８６ 例ꎬ本研究实际纳入 １０１ 例 ＰＤＲ 患者ꎬ满足样本
量要求ꎮ
１.２.２临床资料收集　 收集所有研究对象的一般资料ꎬ包
括年龄、性别、ＢＭＩ、吸烟史、饮酒史、收缩压( ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ

９２４１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.８ Ａｕｇ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
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ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬＳＢＰ)、舒张压(ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬＤＢＰ)以及
所有患者的糖尿病病程ꎻ收集所有研究对象基线 ＢＣＶＡꎬ
采用国际标准视力表检测后统一换算为 ＬｏｇＭＡＲ 视力记
录ꎻ对 ＰＤＲ 组患者随访期间的治疗情况进行详细记录ꎬ包
括是否接受抗 ＶＥＧＦ 药物注射、激光光凝治疗、玻璃体切
割手术及治疗时间、频次ꎮ
１.２.３实验室指标检测　 采集所有对象 ５ ｍＬ 清晨空腹肘
静脉血ꎬ离心(３ ０００ ｒ / ｍｉｎꎬ１５ ｍｉｎ)后ꎬ利用全自动生化分
析仪检测甘油三酯 ( ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬ ＴＧ)、总胆固醇 ( ｔｏｔａｌ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＴＣ )、 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 ( ｌｏｗ － ｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＬＤＬ － Ｃ)、高密度脂蛋白胆固醇
(ｈｉｇｈ－ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬＨＤＬ －Ｃ)、空腹血糖
(ｆａｓｔｉｎｇ ｐｌａｓｍａ ｇｌｕｃｏｓｅꎬＦＰＧ)、尿素氮(ｂｌｏｏｄ ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎꎬ
ＢＵＮ)、肌酐(ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅꎬＣｒ)等生化指标ꎮ 利用高效液相色
谱法检测糖化血红蛋白(ｇｌｙｃａｔｅｄ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ａ１ｃꎬＨｂＡ１ｃ)
水平ꎮ 利用 ＥＬＩＳＡ 试剂盒检测血清 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３
水平ꎮ
１.２.４眼底检查及分级　 所有 ＰＤＲ 患者均由 ２ 名高年资
眼科医师采用双盲法独立进行眼底检查及分级ꎬ分级标准
参考 «我国糖尿病视网膜病变临床诊疗指南 ( ２０２２
年)» [８]:Ⅳ级:少量新生血管ꎻⅤ级:出现纤维血管膜ꎬ伴
或不伴视网膜前出血或玻璃体积血ꎻⅥ级:发生牵拉性视
网膜脱离ꎬ合并纤维血管膜、视网膜前积血或玻璃体积血ꎮ
采用 Ｋａｐｐａ 一致性检验评估两位医师的分级结果ꎬＫａｐｐａ
值＝ ０.８７ꎬ提示分级结果具有高度一致性ꎮ
１.２.５随访观察　 从患者入组当日起ꎬ对 ＰＤＲ 组患者进行
为期 １２ ｍｏ 的随访ꎬ采用门诊、电话等方式ꎬ每 ３ ｍｏ 随访
１ 次ꎬ记录随访终点 ＢＣＶＡ 并换算为 ＬｏｇＭＡＲ 视力ꎬ计算视
力变化幅度(随访终点 ＬｏｇＭＡＲ 视力 －基线 ＬｏｇＭＡＲ 视
力)ꎬ本研究无失访ꎬ随访率 １００％ꎮ 根据随访结束时的
ＢＣＶＡ 情况将其分为非视力残疾组和视力残疾组ꎮ 视力
残疾标准为 ０.０５≤ＢＣＶＡ<０.３[９]ꎮ 同时记录随访期间患者
接受抗 ＶＥＧＦ 治疗、激光光凝、玻璃体手术等干预措施的
情况ꎬ作为协变量进行分析ꎮ

　 　 统计学分析:利用统计学软件 ＳＰＳＳ２７.０ 进行分析ꎮ
计数资料表示为 ｎ(％)ꎬ组间比较行 χ２检验ꎻ计量资料表

示为 􀭰ｘ±ｓꎬ两组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ多组间比较
采用单因素方差检验ꎬ进一步两两比较行 ＳＮＫ－ｑ 检验ꎻ影
响 ＰＤＲ 患者视力残疾的因素采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎻ血清
ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 对视力残疾的预测价值采用受试者工
作(ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬＲＯＣ)曲线分析ꎬ联合预
测基于 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型输出的概率值ꎬ临床净获益采用
决策 曲 线 分 析 ( ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ＤＣＡ )ꎮ 采 用
Ｈｏｓｍｅｒ－Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 检验评估模型校准度ꎬ采用 Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ 法
(重复抽样 １ ０００ 次)进行内部验证ꎮ Ｐ<０.０５ 表示差异有
统计学意义ꎮ
２结果
２.１四组参与者一般临床资料比较　 本研究纳入 ＤＲ 患者
２２０ 例ꎬ其中 ＮＰＤＲ 组 １１９ 例ꎬＰＤＲ 组 １０１ 例ꎮ Ｔ２ＤＭ 组
１２０ 例ꎬ对照组 １２０ 例ꎮ 四组年龄、性别、ＢＭＩ、ＳＢＰ、ＤＢＰ、
ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬ－Ｃ、ＬＤＬ－Ｃ、Ｃｒ、ＢＵＮ 比较ꎬ差异无统计学意义
(均 Ｐ>０.０５)ꎮ Ｔ２ＤＭ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 均
高于对照组ꎬ且 ＰＤＲ 组糖尿病病程、 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 高于
ＮＰＤＲ 组和 Ｔ２ＤＭ 组ꎬＮＰＤＲ 组糖尿病病程、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ
高于 Ｔ２ＤＭ 组(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
２.２四组参与者血清 ＦＳＴＬ１ 及 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平比较 　
Ｔ２ＤＭ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组血清 ＦＳＴＬ１ 水平高于对照组ꎬ
ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组高于 Ｔ２ＤＭ 组ꎬＰＤＲ 组高于 ＮＰＤＲ 组(均
Ｐ<０.０５)ꎻＴ２ＤＭ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组血清 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水
平低于对照组ꎬＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组低于 Ｔ２ＤＭ 组ꎬＰＤＲ 组低
于 ＮＰＤＲ 组(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.３ ＰＤＲ组不同分级患者血清 ＦＳＴＬ１ 及 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水
平比较　 ＰＤＲ 组不同分级患者一般资料比较差异无统计
学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 随着视网膜新生血管分级的升高ꎬ
患者血清 ＦＳＴＬ１ 水平逐渐升高ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水平逐渐降
低ꎬ其中Ⅴ级、Ⅵ级血清 ＦＳＴＬ１ 水平高于Ⅳ级ꎬⅥ级高于Ⅴ
级(均 Ｐ<０.０５)ꎻⅤ级、Ⅵ级血清 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平低于Ⅳ
级ꎬⅥ级低于Ⅴ级(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ３ꎮ

表 １　 四组参与者一般临床资料比较

参数 对照组(ｎ＝ １２０) Ｔ２ＤＭ 组(ｎ＝ １２０) ＮＰＤＲ 组(ｎ＝ １１９) ＰＤＲ 组(ｎ＝ １０１) Ｆ / χ２ Ｐ
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) ５６.９２±８.１５ ５７.２１±８.３０ ５７.３６±８.２５ ５７.４５±８.２２ ０.０９１ ０.９６５
性别(男 /女ꎬ例) ６６ / ５４ ６３ / ５７ ６０ / ５９ ５３ / ４８ ０.５０５ ０.９１８
ＢＭＩ(􀭰ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２) ２４.１８±２.３１ ２４.３２±２.２８ ２４.２２±２.２５ ２４.２５±２.２６ ０.０８１ ０.９７０
吸烟史(例ꎬ％) ４１(３４.２) ４６(３８.３) ４９(４１.２) ４０(３９.６) １.３５７ ０.７１６
饮酒史(例ꎬ％) ２８(２３.３) ３２(２６.７) ３５(２９.４) ３０(２９.７) １.５３８ ０.６７４
ＳＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) １２７.４５±１２.７１ １２８.０３±１２.８５ １２８.８６±１２.７８ １２８.６７±１２.８２ ０.２９５ ０.８２９
ＤＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) ７６.５２±８.２５ ７６.１８±８.０９ ７７.０５±８.３６ ７６.９８±８.３７ ０.２８５ ０.８３６
糖尿病病程(􀭰ｘ±ｓꎬａ) ８.２４±１.９２ １１.５９±２.１５ｃ １４.６６±２.４４ｃꎬｅ ２４２.５６４ <０.００１
ＦＰＧ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ５.３２±０.５１ ７.８６±１.２５ａ ８.６３±１.４２ａꎬｃ ９.７９±１.７０ａꎬｃꎬｅ ２４９.３５５ <０.００１
ＨｂＡ１ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬ％) ５.４１±０.４５ ６.７８±０.９５ａ ７.５６±１.１２ａꎬｃ ８.８４±１.４０ａꎬｃꎬｅ ２１９.１９９ <０.００１
ＴＣ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ４.７８±０.７１ ４.８０±０.７３ ４.８３±０.７５ ４.８４±０.７４ ０.１６０ ０.９２３
ＴＧ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) １.６０±０.４２ １.６２±０.４２ １.６３±０.４３ １.６６±０.４４ ０.３７３ ０.７７３
ＨＤＬ－Ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) １.３２±０.２４ １.３５±０.２５ １.３３±０.２１ １.３１±０.２２ ０.６１８ ０.６０４
ＬＤＬ－Ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ２.７４±０.６０ ２.８２±０.６３ ２.８５±０.６５ ２.８９±０.６８ １.１１７ ０.３４２
Ｃｒ(􀭰ｘ±ｓꎬμｍｏｌ / Ｌ) ７２.５４±１０.２５ ７２.９１±１０.３２ ７３.１６±１０.４５ ７３.１３±１０.４８ ０.０８９ ０.９６６
ＢＵＮ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ５.２４±０.８１ ５.２９±０.８４ ５.３２±０.８５ ５.３５±０.８９ ０.３４５ ０.７９２

注:对照组为同期在本院进行健康体检的健康者ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 对照组ꎻｃＰ<０.０５ ｖｓ Ｔ２ＤＭ 组ꎻｅＰ<０.０５ ｖｓ ＮＰＤＲ 组ꎮ

０３４１
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２.４ 非视力残疾组与视力残疾组患者临床资料比较 　 随
访１２ ｍｏ后ꎬＰＤＲ 组 １０１ 例患者中ꎬ３３ 例发生视力残疾ꎬ６８
例未发生视力残疾ꎮ 视力残疾组糖尿病病程、 ＦＰＧ、
ＨｂＡ１ｃ、ＦＳＴＬ１ 高于非视力残疾组ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水平低于
非视力残疾组(均 Ｐ<０.００１)ꎬ两组基线 ＢＣＶＡ 及 ＢＣＶＡ 变
化值比较ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０.００１)ꎮ 两组在随访

期间抗 ＶＥＧＦ 治疗、激光光凝、玻璃体手术等干预措施分
布差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ４ꎮ
２.５ ＰＤＲ患者发生视力残疾的多因素分析　 单因素分析
已筛选出 ５ 个 Ｐ< ０.０５ 的候选变量(糖尿病病程、ＦＰＧ、
ＨｂＡ１ｃ、ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３)及关键临床变量(ＰＤＲ 分级、
基线ＢＣＶＡ、ＢＣＶＡ变化值)进行共线性诊断ꎻ结果显示ꎬ

表 ２　 四组参与者血清 ＦＳＴＬ１ 及 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平比较 􀭰ｘ±ｓ
组别 例数 ＦＳＴＬ１(ｎｇ / ｍＬ) ＡＤＡＭＴＳ１３(ｐｇ / ｍＬ)
对照组 １２０ ３.２９±０.５５ ６０１.２６±１００.２１
Ｔ２ＤＭ 组 １２０ ４.０１±０.６７ａ ５０２.７５±８３.７９ａ

ＮＰＤＲ 组 １１９ ４.３２±０.７２ａꎬｃ ４４８.６６±７４.７５ａꎬｃ

ＰＤＲ 组 １０１ ５.８６±０.９８ａꎬｃꎬｅ ３２７.４８±５４.５８ａꎬｃꎬｅ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
Ｆ ２３３.１５８ ２１８.０２６
Ｐ <０.００１ <０.００１

注:对照组为同期在本院进行健康体检的健康者ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 对照组ꎻｃＰ<０.０５ ｖｓ Ｔ２ＤＭ 组ꎻｅＰ<０.０５ ｖｓ ＮＰＤＲ 组ꎮ

表 ３　 ＰＤＲ组不同分级患者血清 ＦＳＴＬ１ 及 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平比较

参数 Ⅳ级(ｎ＝ ２９) Ⅴ级(ｎ＝ ４２) Ⅵ级(ｎ＝ ３０) Ｆ / χ２ Ｐ
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) ５７.３１±８.１９ ５７.４８±８.２６ ５７.５５±８.２１ ０.００７ ０.９９３
性别(男 /女ꎬ例) １５ / １４ ２２ / ２０ １６ / １４ ０.０１６ ０.９９２
ＢＭＩ(􀭰ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２) ２４.２１±２.２３ ２４.２７±２.２８ ２４.２５±２.２５ ０.００６ ０.９９４
吸烟史(例ꎬ％) １１(３７.９３) １７(４０.４８) １２(４０.００) ０.０４９ ０.９８９
饮酒史(例ꎬ％) ８(２７.５９) １３(３０.９５) ９(３０.００) ０.０９５ ０.９５４
ＳＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) １２８.５１±１２.７７ １２８.７２±１２.８４ １２８.７５±１２.８６ ０.００３ ０.９９７
ＤＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) ７６.８９±８.３１ ７７.０１±８.３９ ７７.０３±８.４０ ０.００２ ０.９９８
ＦＳＴＬ１(􀭰ｘ±ｓꎬｎｇ / ｍＬ) ４.６３±０.７８ ５.９２±０.９８ａ ６.９８±１.１７ａꎬｃ ４１.６３１ <０.００１
ＡＤＡＭＴＳ１３(􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ) ３８６.５３±６６.０８ ３２８.９８±５４.８３ａ ２６８.２９±４８.０５ａꎬｃ ３２.３５３ <０.００１

注:ａＰ<０.０５ ｖｓ Ⅳ级ꎻｃＰ<０.０５ ｖｓ Ⅴ级ꎮ

表 ４　 非视力残疾组与视力残疾组患者临床资料比较

指标 非视力残疾组(ｎ＝ ６８) 视力残疾组(ｎ＝ ３３) ｔ / χ２ Ｐ
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) ５７.２６±８.１４ ５７.８５±８.３７ ０.３３９ ０.７３６
性别(男 /女ꎬ例) ３５ / ３３ １８ / １５ ０.０８４ ０.７７２
ＢＭＩ(􀭰ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２) ２４.２９±２.２８ ２４.１６±２.２３ ０.２７１ ０.７８７
吸烟史(例ꎬ％) ２４(３５.２９) １６(４８.４８) １.６１６ ０.２０４
饮酒史(例ꎬ％) １８(２６.４７) １２(３６.３６) １.０４１ ０.３０７
ＳＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) １２８.４３±１２.７６ １２９.１５±１２.９５ ０.２６５ ０.７９２
ＤＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) ７６.８５±８.３２ ７７.２４±８.４７ ０.２２０ ０.８２７
糖尿病病程(􀭰ｘ±ｓꎬａ) １３.２６±２.２１ １７.５５±２.９２ ８.２１３ <０.００１
ＦＰＧ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ９.３４±１.６２ １０.７２±１.８５ ３.８３１ <０.００１
ＨｂＡ１ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬ％) ８.４３±１.３５ ９.６８±１.４９ ４.２１８ <０.００１
ＴＣ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ４.８２±０.７３ ４.８７±０.７６ ０.３１９ ０.７５１
ＴＧ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) １.６４±０.４２ １.６９±０.４７ ０.５４０ ０.５９１
ＨＤＬ－Ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) １.３３±０.２２ １.２８±０.２１ １.０８７ ０.２８０
ＬＤＬ－Ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ２.８６±０.６７ ２.９４±０.６９ ０.５５７ ０.５７９
Ｃｒ(􀭰ｘ±ｓꎬμｍｏｌ / Ｌ) ７２.９５±１０.４５ ７３.５１±１０.５３ ０.２５２ ０.８０２
ＢＵＮ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ５.３２±０.８８ ５.４０±０.９１ ０.４２４ ０.６７３
ＦＳＴＬ１(􀭰ｘ±ｓꎬｎｇ / ｍＬ) ５.２８±０.８８ ７.０６±１.１９ ８.４６８ <０.００１
ＡＤＡＭＴＳ１３(􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ) ３５９.４７±５９.９２ ２６１.５５±４３.５９ ８.３６６ <０.００１
基线 ＢＣＶＡ(􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ) ０.４０±０.１０ ０.６８±０.１２ １２.３４９ <０.００１
ＢＣＶＡ 变化值(􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ) ０.０４±０.０１ ０.１７±０.０５ ２０.７０６ <０.００１
抗 ＶＥＧＦ 治疗(例ꎬ％) ３２(４７.０６) １８(５４.５５) ０.５０１ ０.４７９
激光光凝(例ꎬ％) ２８(４１.１８) １６(４８.４８) ０.４８８ ０.４８５
玻璃体手术(例ꎬ％) １５(２２.０６) ９(２７.２７) ０.３４１ ０.５５９
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ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 存在较强共线性(方差膨胀因子>１０)ꎬ需剔
除 ＦＰＧ( ＶＩＦ ＝ １２. ５６)、ＨｂＡ１ｃ ( ＶＩＦ ＝ １３. ０４)、 ＰＤＲ 分级
(ＶＩＦ ＝ １３.２７)、基线 ＢＣＶＡ(ＶＩＦ ＝ １２.３３)、ＢＣＶＡ 变化值
(ＶＩＦ＝ １１.８３)ꎬ最终保留糖尿病病程、ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ꎬ
输入其原始数据ꎬ分析因变量 ＰＤＲ 患者是否发生视力残
疾(否＝ ０、是 ＝ １)的影响因素ꎬ结果显示ꎬ糖尿病病程、
ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 是 ＰＤＲ 患者发生视力残疾的影响因素
(均 Ｐ<０.００１)ꎬ见表 ５ꎮ
２.６血清 ＦＳＴＬ１和 ＡＤＡＭＴＳ１３ 对 ＰＤＲ 患者视力残疾的
预测价值分析　 联合预测基于 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型输出的概
率值ꎮ 血清 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 预测视力残疾的曲线下面
积(ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅꎬＡＵＣ)均<０.８ꎬ二者联合预测视力
残疾的 ＡＵＣ>０.９ꎬ联合预测 ＡＵＣ 最高(Ｚ联合－ＦＳＴＬ１ ＝ ３.１６１ꎬ
Ｐ＝ ０.００２ꎻＺ联合－ＡＤＡＭＴＳ１３ ＝ ２.５６９ꎬＰ ＝ ０.０１０)ꎬ联合预测模型的
校准曲线与理想曲线拟合度良好ꎬＨｏｓｍｅｒ－Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 检验
Ｐ＝ ０.４０３ꎬ提示模型预测概率与实际发生率一致性高ꎬ见
表 ６ꎬ图 １ꎮ
２.７血清 ＦＳＴＬ１和 ＡＤＡＭＴＳ１３ 预测 ＰＤＲ 患者视力残疾
的临床净获益分析　 ＤＣＡ 曲线分析显示ꎬｘ 轴为阈值概率
(即临床医师判断 ＰＤＲ 患者发生视力残疾的概率阈值)ꎬ
ｙ 轴为净获益(反映模型在该阈值下为临床决策带来的实
际价值ꎬ净获益越高ꎬ临床应用价值越大)ꎻ联合血清
ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 的联合模型在 ０.１２－０.９５ 阈值范围内
的净获益均高于单一 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 检测及“全干预”
“无干预”策略ꎬ提示该阈值范围内ꎬ联合模型预测 ＰＤＲ 患
者视力残疾的临床价值较高ꎬ原因是该阈值区间覆盖了临

床中对 ＰＤＲ 视力残疾风险的主要评估范围(１２％－９５％)ꎬ
联合模型在该范围内的真阳性率显著高于假阳性率ꎬ能有
效为临床医师识别高风险患者、制定干预策略提供依据ꎬ
见图 ２ꎮ
３讨论

对照组、Ｔ２ＤＭ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组的 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ、
ＦＳＴＬ１ 水平呈渐进性升高ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水平呈渐进性降
低ꎬ且二者表达与 ＰＤＲ 分级密切相关ꎻ联合检测 ＦＳＴＬ１ 与
ＡＤＡＭＴＳ１３ 对 ＰＤＲ 患者视力残疾的预测 ＡＵＣ 达 ０.９０８ꎬ临
床净获益显著优于单一检测ꎬ提示二者与 ＰＤＲ 严重程度
相关ꎬ联合检测可提升对视力残疾的预测效能ꎮ 卢雅琳
等[１０]综述 ＤＲ 内皮功能失调ꎬ强调炎症与血管失衡ꎬ但未
涉及 ＦＳＴＬ１ / ＡＤＡＭＴＳ１３ 联合预测ꎮ 本研究首次将二者联
合用于 ＰＤＲ 视力残疾预测ꎬＡＵＣ 达 ０.９０８ꎬ灵敏度大幅提
升ꎬ弥补单项检测不足ꎮ 与国外 Ａｂｕ Ｅｌ －Ａｓｒａｒ 等[６]、Ｌｉ
等[１１]研究相比ꎬ本研究为中国北方人群、单中心大样本、
含 １２ ｍｏ 随访、联合 ＤＣＡ 临床净获益验证ꎬ更贴合国内临
床实践ꎻ差异原因可能为种族、血糖控制水平、随访周期不
同在本研究中ꎬ血清 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平在不同人群
中具有不同的表达特征ꎬ提示二者可能参与 ＤＲ 从非增殖
期向增殖期的进展过程ꎬ且与病变严重程度密切相关ꎮ
ＦＳＴＬ１ 是一种分泌型糖蛋白ꎬ可通过激活核因子 － κＢ
(ＮＦ－κＢ)信号通路调节组织炎症ꎬ促进肿瘤坏死因子－α
(ＴＮＦ－α)、白细胞介素－６(ＩＬ－６)等炎症因子释放ꎬ招募巨
噬细胞ꎬ诱导肝脏、肺等器官纤维化[１２－１３]ꎮ 此外ꎬ血管内
皮生长因子(ＶＥＧＦ)可刺激血管生成ꎬＦＳＴＬ１还可通过上

表 ５　 ＰＤＲ患者发生视力残疾的多因素分析

影响因素 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ Ｐ ＯＲ
９５％ＣＩ

下限 上限

糖尿病病程 １.４１７ ０.２５５ ３０.８９２ <０.００１ ４.１２６ ２.５０３ ６.８０１
ＦＳＴＬ１ １.４５８ ０.２３９ ３７.２１１ <０.００１ ４.２９７ ２.６９０ ６.８６４
ＡＤＡＭＴＳ１３ －１.２５５ ０.２３５ ２８.５３２ <０.００１ ０.２８５ ０.１８０ ０.４５２

表 ６　 血清 ＦＳＴＬ１ 和 ＡＤＡＭＴＳ１３ 对 ＰＤＲ患者视力残疾的预测价值

变量 ＡＵＣ 截断值 ９５％ＣＩ 灵敏度(％) 特异度(％) Ｙｏｕｄｅｎ 指数

ＦＳＴＬ１ ０.７９７ ５.９５３ ｎｇ / ｍＬ ０.７０５－０.８８８ ７２.７３ ７５.００ ０.４７７
ＡＤＡＭＴＳ１３ ０.７９３ ２８３.９４５ ｐｇ / ｍＬ ０.７００－０.８８６ ７５.７６ ７３.５３ ０.４９３
联合 ０.９０８ ０.８４８－０.９６８ ９３.９４ ７３.５３ ０.６７５

图 １　 血清 ＦＳＴＬ１ 和 ＡＤＡＭＴＳ１３ 预测 ＰＤＲ 患者视力残疾的
ＲＯＣ曲线ꎮ

图 ２　 血清 ＦＳＴＬ１ 和 ＡＤＡＭＴＳ１３ 预测 ＰＤＲ 患者视力残疾的
ＤＣＡ曲线ꎮ
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调 ＶＥＧＦ 的表达ꎬ加速视网膜新生血管生成ꎬ已被视为治
疗 ＰＤＲ 新生血管形成和纤维化的新靶点[１４]ꎮ 炎症反应
和血管生成是 ＤＲ 发生发展的核心病理环节ꎬ持续的炎症
刺激可导致视网膜血管内皮细胞损伤ꎬ破坏血－视网膜屏
障ꎬ进而诱发血管渗漏、水肿及新生血管形成[１５]ꎮ 这些研
究证据为本研究中 ＰＤＲ 患者血清 ＦＳＴＬ１ 水平高于
ＮＰＤＲ、Ｔ２ＤＭ 患者ꎬ且 ＰＤＲ Ⅵ级患者 ＦＳＴＬ１ 水平最高的
结果提供支持与合理解释ꎮ 进一步随访发现ꎬ视力残疾组
血清 ＦＳＴＬ１ 水平高于非视力残疾组ꎬ多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归
分析证实 ＦＳＴＬ１ 是 ＰＤＲ 患者视力残疾的影响因素ꎬ提示
ＦＳＴＬ１ 水平与 ＰＤＲ 患者视力预后密切相关ꎮ 已知 ＰＤＲ 患
者的新生血管异常脆弱ꎬ血管壁结构发育不成熟ꎬ极易发
生破裂出血ꎬ导致玻璃体积血或牵拉性视网膜脱离ꎬ最终
引发视力残疾[１６]ꎮ 而本研究中视力残疾患者血清 ＦＳＴＬ１
水平升高ꎬ其潜在机制可能与 ＦＳＴＬ１ 的促炎症及促血管生
成作用直接相关ꎬ通过放大局部炎症反应和上调 ＶＥＧＦ 表
达ꎬ加速异常新生血管形成ꎬ双重作用下加重视网膜血管
及神经组织的结构破坏ꎬ最终增加视力残疾风险ꎮ

ＡＤＡＭＴＳ１３ 的核心功能是特异性裂解 ｖＷＦ 多聚体ꎬ
防止其过度聚集于血管内皮表面ꎬ从而维持血管通畅及内
皮稳定性ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 缺乏会诱导血管炎症和血栓相关疾
病[１７]ꎮ 关于 ＡＤＡＭＴＳ１３ / ｖＷＦ 轴失衡与炎症的关联性ꎬ已
有较多研究展开探讨ꎮ 研究证实ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 可溶解微血
管血小板聚集体ꎬ减少纤维蛋白沉积和中性粒细胞浸润ꎬ
进而发挥显著抗炎作用[１８]ꎮ 此外ꎬＧｕｏ 等[１９] 近期研究进
一步揭示ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 可通过抑制凝血酶敏感蛋白－１ 介
导的转化生长因子 β１ 活化ꎬ减轻血管内皮损伤及组织纤
维化ꎮ 在本研究中ꎬ血清 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平在 ＤＭ 和 ＤＲ 状
态下逐渐降低ꎬ且其水平降低还与 ＰＤＲ 进展程度相关ꎬ结
合 ＡＤＡＭＴＳ１３ 的已有研究ꎬ合理推测高血糖损伤血管内
皮细 胞ꎬ 导 致 ｖＷＦ 释 放 增 加ꎬ 同 时 抑 制 肝 脏 合 成
ＡＤＡＭＴＳ１３ꎬ造成 ＡＤＡＭＴＳ１３ / ｖＷＦ 失衡ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 水平
降低一方面促进血小板黏附聚集ꎬ形成微血栓ꎬ加重视网
膜血管缺血缺氧ꎻ另一方面ꎬｖＷＦ 多聚体可激活炎症细
胞ꎬ释放炎症因子ꎬ进一步加重血管内皮损伤ꎮ 这在 Ａｂｕ
Ｅｌ－Ａｓｒａｒ 等[６]研究中可得到佐证ꎬ该研究通过动物实验与
细胞实验相结合的方式证实ꎬ上调 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平对 ＤＲ
相关炎症及血管功能障碍具有潜在治疗价值ꎮ Ｌｉ 等[１１] 的
最新研究也证实ꎬＡＤＡＭＴＳ１３ 在 ＤＲ 患者玻璃体中表达上
调ꎬ并通过 ＰＬＫ－１ / Ａｎｇ－２ 信号通路参与视网膜新生血管
形成ꎬ进一步支持 ＡＤＡＭＴＳ１３ 在 ＤＲ 血管病变中的关键作
用ꎮ 此外ꎬ本研究中ꎬ视力残疾组血清 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平明
显降低ꎬ且 ＡＤＡＭＴＳ１３ 是 ＰＤＲ 患者视力残疾的影响因素ꎬ
这进一步反映了 ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平不足导致视网膜血管损
伤加重、病变进展加速ꎮ

与卢雅琳等[１０] 相关研究相比ꎬ本研究首次系统探讨
了 ＦＳＴＬ１ 与 ＡＤＡＭＴＳ１３ 联合检测对 ＰＤＲ 患者视力残疾的
预测价值ꎬ并在方法学上补充了基线视力控制、多因素校
正及 ＤＣＡ 临床获益分析ꎬ具有较好的临床转化潜力ꎮ 本
研究 ＲＯＣ 曲线分析显示ꎬ血清 ＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 预测视
力残疾的 ＡＵＣ 为 ０.７９７、０.７９３ꎬ提示ꎬＦＳＴＬ１、ＡＤＡＭＴＳ１３ 可
作为评估 ＰＤＲ 患者视力预后的重要生物学指标ꎮ 而
ＦＳＴＬ１ 与 ＡＤＡＭＴＳ１３ 联合预测 ＰＤＲ 患者视力残疾的 ＡＵＣ

达 ０.９０８ꎬ灵敏度提升至 ９３.９４％ꎬ结合临床净获益分析可
知ꎬ联合预测明显优于单一指标预测ꎬ在临床实践中也具
有更高的应用价值ꎬ这可能在于ꎬＦＳＴＬ１ 主要通过促进炎
症反应和异常血管生成加重病变ꎬ而 ＡＤＡＭＴＳ１３ 主要通
过维持血管内皮稳定性和抑制血管炎症发挥保护作用ꎬ二
者从不同病理环节参与 ＰＤＲ 的进展ꎬ较为全面阐释 ＰＤＲ
视力损伤的关键机制ꎬ从而提升预测的准确度和灵敏度ꎮ

本研究创新点:证实 ＦＳＴＬ１ 升高、ＡＤＡＭＴＳ１３ 降低与
ＰＤＲ 严 重 程 度 及 视 力 残 疾 直 接 相 关ꎻ 建 立 ＦＳＴＬ１ ＋
ＡＤＡＭＴＳ１３ 联合预测模型ꎬＡＵＣ ＝ ０.９０８ꎬ灵敏度 ９３.９４％ꎬ
临床净获益更高ꎻ采用 ＲＯＣ＋ＤＣＡ 双重验证ꎬ结果更具临
床转化价值ꎬ可用于门诊快速筛查高风险患者ꎮ 综上所
述ꎬＰＤＲ 患者血清 ＦＳＴＬ１ 水平较高、ＡＤＡＭＴＳ１３ 水平较
低ꎬ二者水平异常与 ＰＤＲ 病情加重及视力残疾密切相关ꎬ
联合检测可提升对 ＰＤＲ 患者视力残疾的预测效能ꎬ可作
为临床早期识别视力残疾高风险患者的辅助工具ꎬ为
ＰＤＲ 视力残疾的精准防治提供重要参考ꎮ 然而ꎬ本研究
存在一定局限性:(１)为单中心研究ꎬ样本来源相对集中ꎬ
可能存在选择偏倚ꎬ结果的外推性需多中心大样本研究进
一步验证ꎻ(２)ＰＤＲ 亚组样本量偏小ꎬ尤其是Ⅵ级患者仅
３０ 例ꎬ可能影响分层的统计稳定性ꎻ(３)本研究未记录患
者随访期间的具体治疗剂量及频次ꎬ尽管组间治疗分布无
显著差异ꎬ但仍可能对视力结局产生潜在影响ꎻ(４)本研
究随访周期为 １２ ｍｏꎬ未观察更长时间内的视力变化ꎬ未
来可延长随访周期ꎬ明确二者的长期预测价值ꎮ
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