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《中国骨伤》杂志论文中存在的统计学错误辨析(3)

葛毅，胡良平，周诗国，柳伟伟

(军事医学科学院生物医学统计学咨询中心，北京 100850)

本文对《中国骨伤》杂志2006年与2007年的第3期所载

临床研究和基础研究类文章进行了仔细阅读，针对论文中统计

学方法的应用情况进行了考察，就实验设计和统计分析两个方

面存在的问题进行了辨析，提出改进的建议和意见，希望能为

读者在提高科研工作科学性和严谨性方面提供一定的帮助。

1实验设计方面典型错误案例辨析

在骨科的临床研究中，创新或者改进的治疗方法是研究的

一个重要方向，『『Ii评价一种治疗方法的好坏重要的是要有一个

比较基础，也就是要有对照，此外使重要非实验因素在组间均

衡一致也是一个十分重要的方面。下面分别举例说明。

例l，《等离子体髓核成形术的疗效观察》“】一文中，研究

目的为探讨髓核成形术治疗腰椎I'日J盘突出症的作用机制并评

价其疗效。传统开放手术治疗腰椎间盘突出症需经后路手术

切除椎板，摘除髓核。近年来出现了一系列治疗腰椎间盘突出

症的微创介入方法，如胶原酶髓核溶解术、经皮髓核摘除术等。

该科于2002年初引进美国ArthroCare等离子体髓核成形技

术治疗腰椎间盘突出症。

此研究选择64例单节段腰椎间盘突出症患者，男37例，

女27例；年龄26-60岁，平均42．9岁；病程1～30年，平均为

4．2年。k．5突出30例，峪，段突出34例，根据椎『日】盘造影分
为I型39例，II型25例。于髓核成形术前后测定椎间盘内

压，观察其变化，同时行椎间盘造影，判断椎间盘突出类型，并

于术后6个月评价其疗效。统计分析实验数据经SPsS 10．O

统计软件进行分析。髓核成形术前两型椎间盘内压的比较采

用成组t检验；两型患者手术前后椎间盘内压值的变化采用配

对t检验；椎间盘内压变化与疗效相关性分析采用等级资料的

秩相关分析方法。结果：I型患者疗效：优23例，良12例，可
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4例，差O例，优良率89．74％。II型患者疗效：优7例，良9例，

可5例，差4例，优良率64％。根据造影结果将病变椎问盘分

为2型：I型为突出型，II型为破裂型。在髓核成形术前，I型

患者椎问盘内压明显高于II型患者(P<0．01)；髓核成形术后，

I型患者椎问盘内压较术前明显下降(P<O．01)，II型患者椎问

盘内压较术前变化不明显(P>O．05)；I型患者术后疗效优于Ⅱ

型患者(P<O．05)。结论：作为一种新技术，髓核成形术能明显

降低I型患者椎间盘内压，改善其症状，是一种安全、有效的

微创介入手术。

辨析：此研究的目的为探讨髓核成形术治疗腰椎间盘突出

症的作用机制并评价其疗效，并得出髓核成形术是一种安全、

有效的微创介入手术。但是该研究只是对这一种方法进行了

研究，评价优良率，而并没有与目前其他同类方法进行对比，

因此在实验设计上犯了缺乏对照的错误，结论为该方法有效只

是一家之谈，并没有参照。并且在病例的选择上，年龄跨度过

大，青年人(20岁)和老年人(60岁)毕竟治疗效果是不同的，

病程(1～30年)也对疗效有影响，仅有1个治疗组，无法排除

这2个重要非实验因素对观测结果的影响，使结论的可信度大

打折扣。

在统计分析方法上采用t检验进行2型治疗前后椎内压

的比较也是不妥的，它割裂了实验的整体性，容易增大犯假阳

性错误的概率。由于该研究的实验因素为分型(I，II型2个水

平)、时间(术前，术后2个水平)2个因素(见表1)，而每一个

患者都在治疗前和治疗后分别被测椎内压，因此应采用具有一

个重复测量的两因素设计定量资料方差分析处理为宜。

原作者评价两型(I型，II型)患者的疗效时未采用任何统

计分析方法，只是直观地比较了优良率便下结论，这样使得结
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表1 I、Ⅱ型椎间盘患者治疗前后的椎间盘内压(元±s)

论的可信度很低，因为没有用统计分析方法进行分析，便不知

这样的结果是抽样误差造成的还是确实如此。

正确的统计分析方法如下：因为此处的效应指标为“疗

效”．而且有“优、良、可、差”4个水平，所以效应指标为等级变

量(或有序变量)。因此，采用结果变量为有序变量的单向有序

2x4列联表(见表2)资料的秩和检验或Ridit分析(各型例数

大于100时用更合适)处理，由于本例样本量较小，因此应采

用秩和检验分析(本例，近似r=8．383，P=O．003 8)，这样才能

比较在该手术方法下，2型患者的治疗效果究竟如何(本例结

论为I型患者的疗效优于II型患者的疗效)。

表2 l、U型椎间盘患者治疗效果

以上是在实验设计上有错误的例子，例2与例l在临床研

究方向上类似，但其从实验设计到统计分析都是比较合理的。

例2，《肱骨髁上截骨术后可吸收与金属张力带固定治疗

肘内翻的研究》乜]一文中，肘内翻是儿童肱骨髁上骨折常见的

远期并发症，肱骨髁上楔形截骨矫形术是传统治疗方法，术后

多采用金属螺钉或克氏针钢丝张力带固定，需II期手术取

出。该研究目的为比较肱骨髁上楔形截骨术后可吸收张力带

(可吸收螺钉或棒和可吸收线)与金属张力带(克氏针和钢丝)

固定治疗肘内翻的疗效。方法：采用2种张力带固定肱骨髁上

楔形截骨术后骨端治疗33例肘内翻。可吸收张力带固定组

15例，其中男12例，女3例；年龄13—24岁，平均16岁；术前

内翻角为170-340，平均260。金属张力带固定组18例，其中

男15例，女3例；年龄12-22岁，平均14岁；术前内翻角为

170卅00，平均290。随访时间为18～69个月，并根据术后畸形

矫正和关节功能恢复情况评定疗效，结果为可吸收张力带固定

组：优13例。良2例，差0例；金属张力带固定组：优15例，良

2例，差1例。经运用SAS9统计软件，采用非参数法(Wilcox-

on)比较2组疗效，其结果为P=O．749 5>0．05，2种治疗方法临

床疗效比较无统计学差异。结论：可吸收张力带是固定肱骨髁

上截骨治疗肘内翻的有效方法之一，具有无须II期手术取出

内固定物的优点，简单方便，降低感染机会。

辨析：从本例可以看出该项研究的主要目的是探讨肱骨髁

上楔形截骨术后可吸收张力带(可吸收螺钉或棒和可吸收线)

的治疗效果及优势。为了说明可吸收张力带治疗方法的优点，

该研究采用了与常用金属螺钉或克氏针钢丝张力带治疗方法

进行了比较，在疗效没有统计学差别的前提下，得出了可吸收

张力带治疗方法无须II期手术的优点。在病例的选取上也对

治疗效果有影响的年龄、严重程度加以均衡。选取的各组年龄

分别在13—24岁和12—22岁的青少年，术前内翻角分别为17。～

340和17。-400，2组内翻角度相差不多，在性别构成比上也较

均衡，所以2组的病例可比性较强，结论有说服力。在统计分

析方法选择上也是合理的，因为此研究中两组疗效的比较是一

个结果变量为有序变量的单向有序2x3列联表(原作者未给

出表格)，编制出表格后见表3，所以采用Wilcoxon秩和检验

分析此资料是合适的。

表3采用两种张力带固定治疗效果比较

由以上2个例子可以看出对一种治疗方法的优劣性的评

价在骨伤治疗中是比较常见的，通常都采用对治疗方法的疗

效分析，但是为了使结论能有说服力，应该在实验设计时设立

对照，没有对照就没有比较的基础，就不能对疗法的疗效做出

一个准确的评价，因而也就成为“老王卖瓜，自卖自夸”，失去

了研究的意义。同时还要均衡一些对疗效有影响的重要非实

验因素，如严重程度、年龄、性别等，使得各组之间有可比性。

在进行各组间疗效的比较上，由于资料通常为结果变量为有序

变量的单向有序的二维列联表资料，即表中仅结果变量的取值

为有序的，而原因变量是无序的，如某资料中，原因是“治疗与

对照”、结果是“治愈、显效、好转、无效”，或某指标的取值为

“、+、十+、+++”等，如表2和表3。如果仅原因变量为有序的

而结果变量是名义的，则通常情况下仍将其视为“双向无序的

RxC列联表”资料。

结果变量为有序变量的单向有序RxC列联表资料的统

计分析方法町选用秩和检验、Ridit分析以及有序变量的lo．

gistic回归分析。如例2采用Wilcoxon秩和检验分析是正确

的。可能有不少人一看形如表2和表3的资料便采用r检验

分析，这是不正确的，因为r检验虽常用于定性资料的分析，

但与变量的有序性没有任何联系，用一般的r检验进行分析，

得到的结论是2组患者在全部疗效等级上的频数分布是否相

同，而不能得出2组疗效之间的差别是否具有统计学意义的

结论。

2统计分析方面典型错误案例辨析

统计分析方法的正确运用是进行资料分析的关键，这不仅

仅有利于计算结果的解释，更重要的是提高结论可信度的又一

个关键环节。选择正确的统计分析方法要根据研究目的、资料

性质和具备的前提条件以及资料所对应的实验设计类型决

定。

例3，《田胡止痛颗粒对大鼠椎间盘磷脂酶A：及神经根

炎性细胞的影响>口】一文，实验目的为应用自体椎间盘移植的

动物模型探讨田胡止痛颗粒治疗腰椎间盘突出症的相关机

制。方法：72只大鼠随机分为假手术组(SG)、模型对照组(CC)、

芬必得组(FG)、田胡止痛颗粒组(TG)，每组18只，采用自体

尾椎椎间盘植入k神经根背侧的方法制备大鼠腰椎问盘突

出的非压迫性动物模型。各组大鼠于术后l d开始灌胃，SG

和CG用蒸馏水，FG和TG分别应用芬必得和田胡止痛颗粒
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的悬浊液，并分别于术后的7、14、28 d处死动物，检测原移植

椎间盘(SG取残留尾椎的椎间盘组织)磷脂酶A2的活性，对

k神经根进行病理切片检查和炎性细胞计数。并采用SPsS

13．O统计软件，组间应用单因素4水平方差分析中的LSD法

或Dunnett's法(方差不齐)进行两两比较。结果：TG椎间盘磷

脂酶Az的活性在用药7 d后与CG相比有统计学差异(P<

O．05)，14及28 d后比较有统计学差异等结果(见表4)。结论：

田胡止痛颗粒能够降低大鼠突出椎间盘磷脂酶A：的活性，减

轻神经根的炎性反应，并且起效快，促进神经功能的恢复。

辨析：此研究的目的为应用自体椎间盘移植的动物模型探

讨田胡止痛颗粒治疗腰椎间盘突出症的相关机制。从全文可

以看出主要是研究使用田胡止痛颗粒磷脂酶Az的活性和炎

性细胞数的变化。本实验将72只大鼠随机分为4个组，其中

假手术组(SG组)未建立模型，而其余3组都经手术建立了模

型，其中FG、TG两组在建模的基础上分别使用了田胡止痛颗

粒和芬必得；SG组用蒸馏水灌胃。所以上表是该研究的表现

型【．】。这种资料的实验设计类型常被误认为“单因素4水平设

计”，进而选择单因素4水平设计定量资料的方差分析处理所

收集的定量资料。但实际上本实验包含3个实验因素，即“是

否建立模型”、“在模型基础上药物种类(田胡止痛颗粒、芬必

得)”和“术后时间(7 d、14 d、28 d)”。在已设计的4个组中，没

有将上述诸因素各水平进行全面组合，而只是实施了其中的一

部分，所以，本例属于多因素非平衡组合实验，不是一个标准

的多因素设计。

对于这种资料，需要结合专业知识，将“组别”拆分成几个

不同的组合。拆分的依据是所形成的每一种组合在专业上能

解释得通，在统计学上又有相应的标准设计与之相对应。拆分

结果有以下2种情况。

组合1：SG组与CG组；建模与否对应的检测指标平均值

之间的差别是否有统计学意义。

组合2：CG组、FG组与TG组；建模基础上用不同药物

后，对应的检测指标平均值之间的差别是否有统计学意义。

由于各组都是在3个不同的时点处死动物，所以在上2种

组合下还有一个时间因素，在不知分组因素和时间因素对观测

结果影响是否有主次之分的前提下，上2种组合都可视为两因

素析因设计，组合1为2x3析因设计，组合2为3x3析因设

计，应采用相应设计定量资料方差分析。因此原作者将这些组

放在一起比较，并用单因素4水平方差分析进行分析是不正确

的，不仅不能对每个因素的效应大小作出合理评价，而且还无

法考查“时间”因素与“组别”两因素之间的交互作用。这2个

组合分别列为表5和表6(标准型)。原作者在进行组间比较

时，应用单因素4水平设计定量资料方差分析中的LSD法或

Dunnett's法进行两两比较。由于本实验进行两因素析因设计

定量资料方差分析和单因素4水平设计定量资料方差分析的

水平数不同，从而误差项的自由度也不同，所以有可能会导致

结论的不一致。此外，原作者只对模型组与假手术组进行比较，

而两个用药组间没有比较，因此两种药物的作用是否相同则不

得而知了。

例4，《循环静水压力对维持兔软骨细胞表型的影响》bj一

文中，研究目的为不同频率和大小的静水压对兔软骨细胞表型

的影响。取4只新西兰雄性白兔进行软骨细胞分离和培养，并

将培养的细胞分成3份。A组循环静水加压，每天加压4 h；B

组持续静水加压，每天加压24h；C组常压对照组。各组选1、

4、7代细胞都分别接种在96孔板上，每代接种lO孔，接种密

度同培养瓶，分为A、B、C 3组。分别在接种贴壁后第l一7天

终止培养，并用酶标仪测每孑L的吸光度(OD值)，采用SPsS

10．0统计分析软件运用单因素3水平方差分析方法对数据进

行统计处理，分别看各代在不同时间点的3个组间是否有差

别，并以时间为横坐标，OD值为纵坐标绘制生长曲线图。结

论为一定的循环静水压力能维持软骨细胞的合成分泌功能，

表5模型组与假手术组不同时间段的PLA2和炎性细胞浸润数目的比较(元蜘)

药物种类
PLA2活性(U)

14d 28 d

CG

FG

TG

9．845±o．218

5．797±o．261

8．293±0．765

8．903士0．389

5．301±o．295

5．452±O．347

9．131+0．262

4．818士0．265

4．973±o．484

炎性细胞数(个数／HP)

18．67±2．066

9．367±2．160

14．67+1．21 l

16．17±1．169

9．33±4．033

10．33±1．751

15．50±1．049

5．00士1．414

5．50±1．049
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表7免软骨细胞在不同压力、代次条件下OD值的变化(2=es)

注：“1-7d”为7个时间点，分别为第1天、第2天、⋯、第7天

有助于软骨细胞特有表型的稳定。

辨析：该研究的目的为不同频率和大小的静水压对兔软骨

细胞表型的影响。将兔软骨细胞按不同条件分成3个组，观察

不同条件、不同子代、不同时间的细胞生长情况，并在不同的

组合条件下采用单圜素3水平设计定鼍资料方差分析，来分析

细胞OD值的变化。这只是该研究的表现型，从全文分析，其

原型应为考虑“不同压力条件”、“代次”、“时间”3个因素对兔

软骨细胞OD值的影响。因此将这3个因素分开，采用单因素

分析方法进行分析是不对的。由此可以根据该研究的原型(表

达研究的真实目的)，将这3个因素综合考虑。得出其标准形

如表7所示。

由于3个组的样本是4只新西兰雄性白兔进行软骨细胞

分离和培养并分成的3份，所以它是一个重复测量因素，“代

次”是这一批细胞培养出的不同代，所以也是一个重复测量因

素，“时间”是对同一批细胞在不同时间点上的观测，所以也是

一个重复测量因素。由此，这是具有3个重复测量的3因素设

计，但是这还不是一般的霞复测量设计，因为“代次”与“时间”

之间还有嵌套关系，应该根据这3个因素之间的关系建立相应

的统计模型进行分析。原作者使用了单因素3水平设计定量

资料方差分析只是根据该研究的表现型，因为重复测量数据之

间具有一定的相关性，按简单的单因素分析处理，不但不能反

映出数据间的相关性，而且割裂了因素之间的交互作用和嵌套

关系。如果要考查不同压力条件下的OD值随时间推移的变

化规律，还应采用正交多项式回归分析，这将会更客观地反映

0D值的变化趋势。

由以}：2个例子可以看出，在选用统计分析方法时应从资

料的性质加以分析，通过表现型看清其原型，并分析出对廊的

标准型后才能正确选用统计分析方法。具体地说。在判断资料

性质时，要看从每一个受试对象身上测得指标的具体内容是什

么，而不要仪从资料的表面现象去判断资料性质，要通过表面

现象去看资料及研究的实质。在判断资料的实验设计类型时，

应确定资料所涉及的因素的个数和各因素水平的组合情况，

还要注意研究者在收集和整理资料时所采用的方法，综合分

析，才能对实验设计类型做出较为准确的判断。

综上所述，实验设计与统计分析在医学科研T作中是相互

联系的，实验设计的正确与否直接关系到统计分析方法的选

择，因此实验设计与统计分析应贯穿于整个科研工作的始终，

而不是仅仅局限于最后的实验数据处理(分析)阶段。
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