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基于因子分析的肾阳虚证动物模型垂体
!

靶腺轴关键指标的评价

王秀凤#
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$马$娜!

$罗来成$

$伍庆华7

摘要$目的$评价肾阳虚证动物模型垂体!靶腺轴的关键指标" 方法$利用因子分析的方法#对

垂体!靶腺轴上的
>

个生物学指标$促甲状腺激素%

?@AB0?B0C;-
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&'黄体生成素%

1,?.;-;J;-F

@0B90-.

#
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&'促卵泡激素%

L011;<1.

#

E?;9,1:?;-F @0B90-.
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MGH

&'睾酮%

?.E?0E?.B0-.

#

)

&'促肾上腺皮质

激素%

:DB.-0<0B?;<0?B0C;< @0B90-.

#

N&)H

&和皮质醇%

<0B?;E01

#

&OP)

&进行分组#根据自定义判别生物

学指标敏感性的敏感度函数#计算各指标的敏感度#进而在各分组内找出敏感度大的指标作为关键指标"

结果$肾阳虚早期的关键指标为$

)

'

KH

'

)

7

和
&OP)

(中期关键指标为$

KH

'

)

'

&OP)

和
N&)H

(晚期关键

指标为$

KH

'

)

'

&OP)

和
MGH

" 结论$

)

'

KH

和
&OP)

是
$

个时期共有的关键指标#发生变化的关键指标

在早'中'晚
$

个时期分别为
)

7

'

N&)H

和
MGH

#即随着时期的不同这一关键指标从甲状腺轴变动到肾上腺

轴最后到性腺轴" 而且肾阳虚晚期的关键指标主要集中在性腺轴上#表现为大鼠性腺功能全面低下"

关键词$肾阳虚(垂体
!
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$$肾阳虚是中医临床上常见的证候!往往会导致机

体发生广泛的病理生理变化) 肾阳虚证伴有下丘脑
!

垂体
!

靶腺轴功能低下!垂体*肾上腺*甲状腺以及性

腺内分泌功能的多个生物学指标发生显著性变

化'

#

&

7

(

!因此表征肾阳虚证的客观指标很多) 同时肾

阳虚时众多的生物学指标之间关系复杂!而且各个指

标的敏感性也不同!如何从众多的生物学指标中寻找

敏感性强并且具有代表性的指标作为关键指标在中医

证候基础研究中具有重要意义) 本研究选取与肾阳虚

证密切相关的垂体+靶腺$甲状腺*肾上腺*性腺%轴

上的
>

个生物学指标#促甲状腺激素$

?@AB0?B0C;-

!

?@AB0;D E?;9,1:?;-F @0B90-.

!

)GH

%*三碘甲腺原氨

酸$

$

!

$

%!

6

#

?B ;;0D0?@AB0-;-.

!

)

$

%*四碘甲腺原氨酸

$

?@AB0I;-.

!

)

7
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!
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%*促卵泡激素 $
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#
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!
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$
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$
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!
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(

!采用因子分析的方法进行评

价!得出一组肾阳虚证垂体
!

靶腺轴的关键指标!现报

告如下)

材料与方法

#

$动物及分组$雄性
GV

大鼠!

$

月龄!体重

!!"

'

!6" F

!购进后!适应环境
6

天!随机分为正常

组*肾阳虚组
!

组!每组
$"

只!共
%"

只)

!

$试剂及仪器$检测
)GH

*

)

$

*

)

7

*

KH

*

MGH

*

)

*

N&)H

和
&OP)

的放射免疫试剂药盒由北京北免东

雅生物技术研究所提供)

$

$动物造模及处理方法$正常组#

"

!

4`

的生理

盐水
"

!

$ 9K

后肢肌肉注射!每天
#

次!自由饮水*饮

食!连续
!4

天&肾阳虚大鼠模型复制'

6

(

#醋酸可的松

混悬液充分混匀!按
!

!

6 9Fa#"" F

后肢肌肉注射!每

天
#

次!自由饮水*饮食!连续
!4

天&处理#采取毒理

实验常用的方法即分批宰杀!且为了获得动态可靠的

实验数据!对动物采取平行处理!即
!

组动物分别在第

#6

天$

#"

只%*第
!$

天$

#"

只%和第
$"

天$

#"

只%处

死!取血清用放免法检测
)GH

*

)

$

*

)

7

*

N&)H

*

&OP)

*

MGH

*

KH

和
)

)

7

$肾阳虚证垂体
!

靶腺轴关键指标评价的因子

分析方法

7

!

#

$因子分析的基本思想$参考文献'

%

() 因

子分析的基本思想就是根据变量之间的相关性大小对

变量分组!使得组内变量间高相关*组间变量间低相

关) 采用因子分析的方法可以把
>

个生物学指标按照

其相关性进行分组!进而可以在各组里找出敏感指标!

作为判别肾阳虚证的关键指标)

7

!

!

$肾阳虚证垂体
!

靶腺轴关键指标评价的方

法和步骤$$

#

%对肾阳虚证模型组早*中*晚期垂

体+靶腺轴
>

个生物学指标的所有指标值进行因子

分析!了解肾阳虚证发生时各个指标之间的相关性)

$

!

%分别对肾阳虚证模型组早*中*晚
$

个时期垂

体+靶腺轴
>

个生物学指标的指标值进行因子分

析!了解各个指标在肾阳虚的不同时期的相关性)

并根据不同时期指标之间的相关程度对指标分组)

$

$

%定义一个判别敏感性的标准#敏感度) 并对
>

个

生物学指标在肾阳虚不同时期的敏感度进行排序)

要评价生物学指标的敏感性!需要给出一个判别敏

感性的标准) 模型组与正常组的同一指标的指标值

之间差异越大!说明肾阳虚时这个指标的变化越大!

即此指标越敏感) 一般在数理统计中判别两组数据

的差异性常用到统计量
)

!

) b

X

#

!

X

!

G

!

#

-

#

c

#

-槡 !

$

X

#

!

X

!

分 别 为 两 组 数 据 的 均 值!

G

!

b

$

-

#

!

#

%

G

#

!

c

$

-

!

!

#

%

G

!

!

-

#

c -

!

!

!

为样本合并方差!

-

#

!

-

!

为样本容量%

'

5

(

)假设用
)

来表征正常组和肾阳虚

模型组的对应指标的指标值之间的差异!从统计量
)

的构造可以看出!因为每一个指标对应的样本容量

-

#

!

-

!

都相同!

)

值的大小由两组指标值的均值以

及它们各自的方差决定)一方面两组数据均值的差

异越大
)

越大!另一方面两组数据的方差越小
)

越

大!方差小表示数据的稳定性好$稳定性好是指同一

时期的多个大鼠测得的同一指标的指标值差别较

小%!可见
)

既显示了两组数据的差异性又兼顾了稳

定性!因此把
)

作为判别敏感性的标准有一定的合理

性)但是因为每个指标的指标值变化范围不同!所以不

能仅仅比较绝对的差异!应该考虑相对变化率)定义相

对变化率为
B b

I

#

!

I

!

I

#

$

I

#

!

I

!

分别为正常组和模

型组的某个指标的指标值的均值%)在此基础上构造

一个判别敏感性的敏感度函数
\ b )

"

B

!

\

值越大表

示对应的指标越敏感)考虑到敏感指标会在肾阳虚的

不同时期发生变化!因此分
$

个时期分别对
>

个生物
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学指标的敏感度进行排序)对正常组和模型组早*中*

晚期的
>

个指标的指标值分别进行成组比较得到
)

值!然后分别乘以相应的相对变化率
B

!得到敏感度
\

值!并且根据
\

的大小$

\

越大排序越靠前%进行排序)

$

7

% 在第$

!

% 步分组的基础上!根据第$

$

% 步给出的

敏感度排序!找到每一组里敏感度最大的指标作为不

同时期的关键指标)

7

!

$

$因子分析方法的软件实现$本研究采用

GSGG #%

!

"

统计软件进行因子分析) 利用主成分法

进行因子提取&利用最大方差旋转法进行因子旋转!

并将正交旋转后的因子载荷矩阵作为变量分组的

依据)

结$$果

#

$对肾阳虚证模型组早*中*晚期垂体
!

靶腺轴

>

个生物学指标的所有指标值进行因子分析的结果

利用主成分法提取因子!如果采用特征值
d

#

的方法进行分组!结果
>

个指标被分在
#

组里!此时

方差贡献率达到
>"

!

!#6`

) 即这一个因子可以在

>"

!

!#6`

的程度上解释
>

个指标包含的全部信息)

为了进一步了解指标之间更细致的相关关系!采用指

定分组组数的方法又给出了分
!

组和
$

组的情形!分

!

组和
$

组时各自的总方差贡献率分别为#

4#

!

$66`

和
47

!

4#6`

) 这
$

种情况下肾阳虚证模型组垂体
!

靶腺轴
>

个生物学指标正交旋转后因子载荷矩阵见

表
#

)

在正交旋转后的因子载荷矩阵中!每一个指标在

每一组上的因子载荷值越大说明与这一组的关联程度

越大) 因此将各个指标分在其因子载荷值最大的一组

内) 由表
#

可以看出#当选择特征值
d#

进行分组时!

>

个指标分在
#

组里) 分
!

组时分组情况为#

)GH

*

)

$

*

)

7

和
N&)H

为一组!

KH

*

MGH

*

)

和
&OP)

为一

组) 分
$

组时分组情况为#

KH

*

MGH

*

)

*

N&)H

和

&OP)

为一组!

)

$

和
)

7

为一组!

)GH

为一组)

!

$分别对肾阳虚证模型组早*中*晚
$

个时期垂

体
!

靶腺轴
>

个生物学指标的指标值进行因子分析的

结果

由于生物系统的复杂性!各个生物学指标在肾阳

虚的不同时期的相关性可能会有所变化!因此!分别对

肾阳虚证模型组早*中*晚期的垂体
!

靶腺轴
>

个生物

学指标的数据进行因子分析!利用主成分法提取因子!

如果采用特征值
d#

的方法进行分组!结果
$

个时期

的指标均分为
$

组!总方差贡献率分别为
>!

!

##6`

*

>#

!

!57`

*

5#

!

!4"`

) 此时方差贡献率较低!因此采

表
#

$肾阳虚证模型组垂体
!

靶腺轴
>

个生物学指标

正交旋转后因子载荷矩阵

组别 指标
# ! $

# )GH "

"

>">

)

$

"

"

>>"

)

7

"

"

>#"

KH "

"

4$7

MGH "

"

>4$

) "

"

>>%

N&)H "

"

46>

&OP) "

"

4>#

! )GH "

"

$$$ "

"

>!4

)

$

"

"

7#7 "

"

>7>

)

7

"

"

!55 "

"

>47

KH "

"

>4# "

"

7#!

MGH "

"

4#! "

"

$!4

) "

"

4!5 "

"

$"7

N&)H "

"

%65 "

"

5"#

&OP) "

"

55" "

"

%#!

$ )GH "

"

$#6 "

"

7>4 "

"

>#"

)

$

"

"

7"% "

"

545 "

"

$!4

)

7

"

"

!5" "

"

>4! "

"

!6$

KH "

"

>>% "

"

$6> "

"

!!7

MGH "

"

4"4 "

"

$#! "

"

#$4

) "

"

4!# "

"

!!! "

"

!77

N&)H "

"

%6" "

"

%$6 "

"

$#5

&OP) "

"

5%! "

"

6$! "

"

$!#

$$注#在因子载荷矩阵的同一列里有下划线的数据对应的指标属于

同一组

用指定分组组数的方法使其均分为
7

组!总方差贡献

率分别为
4"

"

%!!`

*

4$

"

"%!`

*

>$

"

!%!`

) 分
7

组

时的肾阳虚证模型组早*中*晚
$

个时期垂体+靶腺轴

>

个生物学指标正交旋转后因子载荷矩阵见表
!

)

分组时!将各个指标分在其因子载荷值最大的那

一组内) 根据表
!

!从不同时期的因子载荷矩阵得到

早*中*晚不同时期垂体
!

靶腺轴
>

个生物学指标的分

组情况!见表
$

)

$

$肾阳虚证模型组早*中*晚
$

个时期垂体
!

靶

腺轴
>

个生物学指标的敏感度排序$表
7

%

7

$肾阳虚证模型组早*中*晚
$

个时期垂体
!

靶

腺轴的关键指标$表
6

%

在第$

!

%步分组的前提下!在每一组里找敏感度

排序最靠前的指标作为这一组的代表!每个时期所有

组的代表构成此时期的关键指标) 以早期为例#由

表
$

可知早期的指标分
7

组!再根据表
7

!在
7

组里分

别找敏感度排序最靠前的) 比如表
$

中第
#

组包括
$

个指标
)GH

!

)

$

!

)

!根据表
7

!

)GH

敏感度第
>

!

)

$

第
7

!
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表
!

$肾阳虚证模型组早*中*晚
$

个时期垂体
!

靶腺轴

>

个生物学指标正交旋转后因子载荷矩阵

时期 指标
# ! $ 7

早期
)GH "

"

>"> "

"

$$#

&

"

"

#!5 "

"

!45

)

$

"

"

4#!

&

"

"

"65 "

"

"46 "

"

"76

)

7

"

"

#$$ "

"

#$#

&

"

"

>!5

&

"

"

7#4

KH "

"

#>% "

"

4#$ "

"

!5% "

"

"6%

MGH "

"

"$% "

"

6!" "

"

5$>

&

"

"

#>$

) "

"

>%" "

"

$%6

&

"

"

#6$

&

"

"

#>%

N&)H

&

"

"

#46

&

"

"

46" "

"

#!! "

"

#7!

&OP) "

"

">5

&

"

"

"%% "

"

#!$ "

"

466

中期
)GH

&

"

"

5!4 "

"

75"

&

"

"

#4!

&

"

"

$#%

)

$

"

"

%"> "

"

%4# "

"

#45 "

"

"6!

)

7

"

"

"7#

&

"

"

46% "

"

##>

&

"

"

!!7

KH "

"

>4% "

"

"#7

&

"

"

!>"

&

"

"

#$$

MGH "

"

4$! "

"

!!#

&

"

"

"7$

&

"

"

">!

) "

"

">$ "

"

56!

&

"

"

64% "

"

#>5

N&)H

&

"

"

"%6 "

"

!$6

&

"

"

#!! "

"

4$5

&OP)

&

"

"

">6

&

"

"

">$ "

"

4%$

&

"

"

">#

晚期
)GH "

"

>>4 "

"

#4$ "

"

#$!

&

"

"

#7$

)

$

&

"

"

%#5 "

"

!!# "

"

#!$

&

"

"

66$

)

7

&

"

"

#>4 "

"

$7>

&

"

"

5>$ "

"

#46

KH "

"

5%4

&

"

"

!%6

&

"

"

!6> "

"

#"$

MGH

&

"

"

"$$ "

"

">$

&

"

"

"%6 "

"

474

)

&

"

"

#57 "

"

4"!

&

"

"

"4> "

"

##4

N&)H

&

"

"

">#

&

"

"

>!5 "

"

!!> "

"

"46

&OP)

&

"

"

!>$

&

"

"

">! "

"

4$5 "

"

"#4

$$注#在因子载荷矩阵的同一列里有下划线的数据对应的指标属于

同一组

表
$

$肾阳虚证模型组早*中*晚期垂体
!

靶腺轴

>

个生物学指标相关性分组

时期 第
#

组 第
!

组 第
$

组 第
7

组

早期 )GH

*

)

$

*

)

KH

*

N&)H

)

7

*

MGH

&OP)

中期
)GH

*

KH

*

MGH

)

$

*

)

7

*

)

&OP) N&)H

晚期 )GH

*

)

$

*

KH

)

*

N&)H

)

7

*

&OP)

MGH

表
7

$肾阳虚证模型组早*中*晚期垂体
!

靶腺轴

>

个生物学指标的敏感度排序

排序 早期 中期 晚期

# ) ) )!

! &OP) &OP) &OP)

$

)

7

)

7

)

7

7

)

$

KH KH

6 KH MGH

)

$

% N&)H N&)H N&)H

5 MGH

)

$

MGH

> )GH )GH )GH

)

第
#

!因此这一组的代表是
)

) 同理可以得到其他
$

组的代表分别为
KH

*

)

7

和
&OP)

!因此
)

*

KH

*

)

7

和

&OP)

就构成了肾阳虚证早期的关键指标) 同样的方

法可以得到中期和晚期的关键生物学指标$表
6

%)

表
6

$肾阳虚证模型组早*中*晚期垂体
!

靶腺轴的

关键生物学指标

时期 关键指标

早期 )

*

KH

*

)

7

*

&OP)

中期
KH

*

)

*

&OP)

*

N&)H

晚期
KH

*

)

*

&OP)

*

MGH

讨$$论

尽管对肾阳虚证的基础研究开展了多年!特别近年

的研究更加深入!内容已从整体*器官*组织细胞深入到

分子水平!包括信号通路*标志蛋白质'

>

&

#$

(等) 但是!

垂体
!

靶腺轴生物学指标仍然是常用的反映肾阳虚证

的经典指标) 由于垂体
!

靶腺的
$

个轴对肾阳虚证的

反应不同!生物学指标的敏感性有所差别!同时肾阳虚

时各生物学指标之间的相关性也异于正常状态)

对肾阳虚模型组早*中*晚期的垂体+靶腺轴生物

学指标的指标值进行因子分析显示#如果取特征值
d#

进行分组!所有指标分为
#

组!可见肾阳虚时垂体+靶

腺轴
$

个轴的
>

个生物学指标之间关系均非常密切!激

素相互干扰) 分
!

组时#$

#

%

)GH

*

)

$

*

)

7

*

N&)H

&$

!

%

KH

*

MGH

*

)

*

&OP)

) 可见第
#

组的前
$

个指标位于垂

体+甲状腺轴!第
7

个指标位于垂体+肾上腺轴) 第
!

组的前
$

个指标位于垂体+性腺轴!第
7

个指标位于垂

体+肾上腺轴) 说明肾阳虚时垂体+肾上腺轴对整个

内分泌系统有很大影响) 分
$

组时#$

#

%

KH

*

MGH

*

)

*

N&)H

*

&OP)

&$

!

%

)

$

*

)

7

&$

$

%

)GH

) 从中可以发现肾

阳虚时垂体+肾上腺轴激素与垂体+性腺轴激素的关

系变得密切) 总体看来!垂体+肾上腺轴内分泌活动在

肾阳虚发病机制中起到关键作用!这符合以往对肾阳虚

基础研究的结果) 由表
7

可见在肾阳虚的早*中*晚
$

个时期敏感性排在前
$

名的都是
)

*

&OP)

和
)

7

!它们

都是属于功能轴的最下层靶腺层!由此可知发生肾阳虚

证时内分泌系统
$

个功能轴的靶腺层会发生显著变化)

由表
6

可见早*中*晚
$

个时期的关键指标分别为
)

*

KH

*

)

7

*

&OP)

&

KH

*

)

*

&OP)

*

N&)H

和
KH

*

)

*

&OP)

*

MGH

) 其中
)

*

KH

和
&OP)

是
$

个时期共有的关键指

标!发生变化的一个关键指标在早*中*晚
$

个时期分别

为
)

7

*

N&)H

和
MGH

!其中
)

7

属于垂体+甲状腺轴!

N&)H

属于垂体
!

肾上腺轴!

MGH

属于垂体
!

性腺轴!
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即随着时期的不同!这一关键指标从甲状腺轴变动到肾

上腺轴最后到性腺轴) 此结论提示可以通过观察关键

指标的指标值变化来判断肾阳虚的程度) 而且肾阳虚

晚期的关键指标主要集中在性腺轴上!表现为性腺功能

全面低下)

总之!利用因子分析的方法能够有效地评价中医

证候的关键生物学指标!如果纳入的生物学指标越多!

得到的结论更加具有参考价值)
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第十三次全国中西医结合虚证与老年医学学术研讨会征文通知

中国中西医结合学会虚证与老年医学专业委员会拟于
!"#$

年
>

月
#%

!

#>

日在广州暨南大学

召开第十三次全国中西医结合虚证与老年医学学术研讨会#会议主题为)启迪新发现*" 大会特邀老

年医学领域国内外知名专家'院士就老年疾病及药物合理应用等作专题报告#为我国老年医学研究者

提供良好的交流平台#促进学科发展" 欢迎各位专家学者踊跃投稿#积极参与" 现将有关征文事宜通

知如下"

征文内容$%

#

&衰老与老年疾病的基础与临床研究(%

!

& 重点征文领域$心脑血管疾病'肿瘤'老

年康复及老年病合理用药等"

征文要求$%

#

& 来稿须为尚未公开发表的论文#形式可以为研究报告'病例报道'论著或综述"

要求科学性强#论点鲜明" 来稿务必真实'准确#文责自负(%

!

&来稿请寄全文%

6 """

字以内&" 内容

依次为$论文题目'作者姓名'工作单位部门'通讯地址和邮编'结构式摘要%目的'方法'结果'结论&'

关键词'正文'参考文献" 文中可有图表#应为清晰的原图或计算机图形文件" 请投电子版文稿#

*0BD

文档排印#中文宋体字#英文
);9.E 3.U P09:-

#标题用
7

号字体#作者姓名'摘要%

6""

字以

内&'关键词'正文'参考文献用
6

号字体" 请标注通讯作者'电子邮箱'联系电话" 论文如属省部级以

上科研基金课题#请予注明(%

$

& 经评审录用的论文将收入)会议学术论文集*"

联系方式$来稿请发送至
75%"64%#=ee2<09

或者
IJA1-AI=ee2<09

#截稿日期为
!"#$

年
%

月
$"

日"


