医学科学研究论文中统计方法的正确应用
一、 统计方法正确应用的重要性
　　医学统计方法很多,各适用于不同的数据。临床试验中所用统计方法必须根据数据情况认真选用。这是因为,数理统计是根据一定的数据分布推导出一定的统计方法,它仅适用于一定的数据。例如,ｔ检验及方差分析是由正态分布数据以及各组方差相同推导出来的,因而要求数据为正态分布(至少接近正态分布)且方差齐性。但是,在论文的统计方法部分常有如下阐述:一般资料进行χ2检验,其余资料进行ｔ检验,这种不管数据分布是否很偏态,就一概使用某种统计方法不正确。此外,分类数据与计量数据的统计方法也不同,分类数据中对于名义变量和顺序变量的统计方法也不同。统计方法应用的错误会使整个精心进行的研究得出错误的结论。在这一讲中我们将结合目前文献中常见的一些统计方法的错误应用,对如何根据数据的情况来正确地选择统计方法进行讨论。
　　二、 统计方法上常见的一些问题
　　1.ｔ检验和方差分析要求数据服从正态分布:在医学研究中大量的数据并不服从正态分布。有时可以从报告中的数据看出。例如,在文献中体温降至正常的平均日数在两组分别为3 .0±1 .7及2 .4±2 .0。由数据可以看到标准差是平均数的1/2以上,甚至接近平均数。这就提示数据严重偏离了正态分布。因为,当数据不可能为负值(如日数),且样本不是过小时,按正态分布规律,平均数减3个标准差仍应是正数。这里平均数减3个标准差已经是-2.1和-3.6了。因为日数不可能是负数,这就说明数据偏离了正态分布规律。又如,文献[2]关于统计分析方法方面写道:“测量参数以ｘ±ｓ表示。根据性别及骨密度(2.5ｓ为界)分组,用两样本均数ｔ检验对组间各形态计量参数进行统计分析(SPSS8.0软件)。样本均数与总体均数用ｔ检验比较形态计量学参数与正常参考值之间的差异”。由文内表格(表1)可以看到有不少标准差大于均数。数据很可能是很偏态,不宜使用ｔ检验。事实上,ｔ检验和方差分析是一种所谓“稳建的”(robust)统计方法。就是说,当分布偏离正态分布不大时,对其结果的影响不大。但对于计量数据还是应当先做正态性检验。如果正态性检验结果认为数据不服从正态,可以进行数据转换,但比较麻烦。简单的方法是用非参数统计。过去一般认为非参数统计效率较差,但这是指当数据为正态分布时。如果数据是非正态分布时其效率比参数法高,甚至可以高出很多。常用的有秩和检验和符号秩和检验等。
　　2.关于多组计量资料的一揽子比较:在多组计量资料的组间两两比较时不可以用“一揽子比较”。所谓“一揽子比较”是进行多组比较时进行所有的两两比较。这是因为,在进行两组间比较时我们确定了第Ⅰ类错误的概率α。一般我们用α=0.05。如果做一揽子比较,α就会扩大,也即,第Ⅰ类错误的概率扩大了。我们就会得到过多的假阳性结果。这时对第Ⅰ类错误的概率α进行调整的方法很多。一般先做方差分析,然后再用各种多重比较的方法,如Student Newman Keuls法等,做各组间的两两比较。文献[2]是一个用错了的例子。文献[4]的表中(表2),原作者对A、B、C3组做了一揽子比较。
正确的做法应当是先做总的检验,然后再做多重比较。本例还有各组间方差不齐的问题。不宜用方差分析而需用非参数统计方法来处理。
　　3.顺序变量的χ2检验:(1)临床疗效的比较:2组有效率的比较,用四格表χ2检验或Fisher精确检验法是可以的。但是,如按疗效分成多个等级,如痊愈、显效、进步、无效　　　4个疗效等级,则目前常用的χ2(Peasonχ2)不能说明疗效的好坏。因为Peasonχ2只检验结构是否均衡而不能检验2组疗效是否有差别。在表3这个假设的例子中, Peasonχ2检验得到差别有高度统计意义的结果。而实际上很难说哪一组疗效更好。如果我们对表3中任何两列进行对换。Peasonχ2的数值也不会有变化。
　　表1老年股骨颈骨折患者骨密度、骨形态计量学参数与形态计量学正常值比较(%,ｘ±ｓ)
组别 例数 TBV OV TOS PRS
正常值 15.36 1.07 13.21 4.76
骨密度降低≥2.5ｓ 10 8.68±3.18 7.78±13.54 6.55±7.07 6.79±8.68
骨密度降低<2.5ｓ 7 7.92±2.58 4.35±7.40 5.94±6.27 2.43±2 .9
与正常值比较: Ｐ<0.05, Ｐ<0.001
表2 燃煤型砷中毒患者皮肤组织中p53mt阳性表达分析
组别 例数阳性 细胞密度(ｘ±ｓ) 阳性率(%)
Ａ组 18 38.07±29.00 88.89
Ｂ组 11 17.16±15.00 72.73
Ｃ组 39 4.05±8.24 25.64
对照 12 0 0

　　各组与对照比较:Ｐ<0.01;Ａ与Ｂ比较Ｐ<0.01;Ａ与Ｃ比较Ｐ<0.01;Ｂ与Ｃ比较Ｐ<0.05
表3一个假设的顺序变量χ2检验的例子(例数)
组别 痊愈 显效 进步 无效
Ａ药 100 50 50 100
Ｂ药 50 100 100 50
χ2=56.556,ν=3,Ｐ=0.001
表4是克霉唑与对照治疗阴道炎的实例。原作者并未对此进行统计分析。对于这种顺序分类变量资料可以用Wilcoxon秩和检验、Ridit分析或Cochran Mantel Haensze行平均分差检验(Test of row mean scores difference)。这三者都是合理的方法,只是评分方法有所不同而已。因为其检验的假设有所不同,其结果也会有些差别,其中以用“行平均分差检验”较好。因为可以计算出平均得分显示两者之差值。如表4,若用4个等级以0,1,2,3来评分,2组平均分分别为2 728及2 632分,十分接近,ν=1,Ｐ=0 324。本例得出差别无统计意义的结论,但这并不能说2种药的疗效相等或相近(见本讲第三节)。
表4　克霉唑与对照治疗阴道炎的疗效比较(例数)
组别 痊愈 显效 进步 无效 平均分
克霉唑 92 17 1 4 311/114=2.728
对照药 65 14 6 2 229/87=2.632

　　(2)时间作为顺序变量:如上所述,Pearsonχ2检验只能说明构成比例的不同。对于顺序变量,需要用行平均分差的检验。Ridit检验或者Wilcoxon秩和检验。文献[7]是以时间作为顺序变量的例子(表5)。这一Pearsonχ2检验的结果只能得出新生儿黄疸消退时间不同的结论,而不能得出观察组消退较晚的结论。
如果我们把任何各列交换。Pearsonχ2检验的结果完全不变。如果我们以0、1、2、3 来代表7～、9～、11～等依次各列,可以计算对照组和观察组的平均分为:
对照组:(0×8+1×16+2×36 )/(8+16+36 )=446/150=2.973。
观察组:(0×0+1×6+2×18 )/(0+6+18+ )=826/196=4.214。
行平均分检验结果为χ2=94 593,ν=1,Ｐ=0.001说明观察组黄疸消退延长。
本例为计量资料的频数表形式。也可计算均数和标准差,用ｕ检验比较均数的差别。
4.把行×列表合并成四格表:比较疗效时,把疗效合并成四格表而用卡方检验有效率,在方法上似无不可,但损失了信息。而且,合并的方法对于疗效的判断会有影响(表6)。

表5 肉眼观察新生儿黄疸消退时间(例数)
出 生 后 时 间(ｄ)
组别 7～ 9～ 11～ 13～ 15～ 17～ 19～ 21～ 23～ 24
对照组 8 16 36 68 16 6 0 0 0
观察组 0 6 18 34 59 45 19 13 2
Peasonχ2=113 9(作者为114 06),Ｐ<0 01
表6　治疗组与对照组的疗效比较
显效 好转 无效 总有效
组别 例数 例数 (%) 例数 (%) 例数 (%) 例数 (%)
治疗组 20 16 80.0 3 15.0 1 5.0 19 95.0
对照组 27 4 14.8 20 74.1 3 11.1 24 88.9
作者由表6得出结论:治疗组显效率明显高于对照组,统计学上差异有极显著性(Ｐ<0.01);治疗组总有效率与对照组比较差异无显著性(Ｐ>0.05)。由此可见,不同的合并方法对结果有很大的影响。这种情况还是用对顺序变量作分析的统计方法来分析为好。本例用秩和检验结果ｕ=4.088,Ｐ=0.000。说明2组差别有高度统计意义。从数据可见治疗组疗效较好。
在临床试验中有人把无效和改善合并为无效,显效和控制合并为有效来计算有效率。由于病情轻的病人原来病情为1级,治愈了为0级,降低了1级,只能算改善,不可能达到显效或控制。因而,有效率的统计就会受到入组病人病情严重程度差异的影响。比较各组病人病情的不同也会影响有效率的比较。这只有采用在病人入组时,按病情分层随机化的方法来解决。
对于分层的数据应当把层作为一个因素进行分析。如用方差分析和多元回归。对于生存数据用COX回归分析等。这时把层作为协变量进行分析。
5.一般χ2检验只用于分析计数资料:χ2分布原本由连续变量导出。但目前我们大量应用的χ2检验是应用于计数资料。计数是指清点的数目。对于分类数据是清点人数、阳性数……文献[7]是一个应用错误的例子。表7的数据是计量数据,这样算出来的χ2什么也不是。
表7新生儿接种乙肝疫苗后不同时间平均胆红素浓度
血胆红素平均值(μmol/L)
出生后时间(ｄ) 观察组(44例) 对照组(21例)
0 18.0 17.5
3 110.0 108.0
6 151.2 148.2
9 177.0 130.3
12 168.0 66.0
15 159.3 31.0
18 126.0 20.1
21 76.3 15.0
24 36.4
27 16.0
χ2=164 04,Ｐ<0 001
　　三、 临床等效性研究的统计分析
　　有不少临床试验是要说明两种药物的疗效相近。这种试验常采用一般常用的统计检验方法,即无效假设为两组疗效相等而备择假设为两组疗效不等的ｔ检验或χ2检验等。实际上,这种检验方法只能作出2组不相等的结论,但不能得出两组“相等”(相近)的结论,这尤其表现在当样本量很小时假阴性率会很高,得出的结论很可能是一个假阴性。在生物等效性的研究中美国食品及药物管理局(ＦＤＡ)和其他一些机构最早采用的也是这种方法,后来发觉其错误,自1986年起采用了以2组疗效不同为无效假设而备择假设为两组相近(差值不超过某一标准)的检验方法。这就是双单侧检验和计算90%可信区间的方法,这样在否定了无效假设之后才能作出两者疗效相近的结论。
　　例如,文献[11]对比了2种滴眼剂。得到Ｐ>0 05的结果。但作者并未作出两药疗效相同或相近的结论。这是正确的。然而,这样设计的目的却常常是为了说明两种药的疗效相近。这是应该用等效性检验的方法。
　　四、 科研论文中应写明所用统计分析方法的具体名称
统计方法的误用在杂志上屡见不鲜。通常,在文章的材料与方法部分应当有一段专门阐明所用统计方法的内容。在发表文章时写明所用的统计方法,这样才能供审稿者或读者来判断结论是否正确可靠。例如,配对数据与成组数据的统计方法就不同。如果笼统地说用了ｔ检验,就很难判断其正确性。可是,有些研究报告中却完全没有提到所用的是什么统计方法。例如,在文献[12]中,列出了许多Ｐ值,下了许多结论,竟完全没有提及所用的统计方法。这样怎么让读者来判断结论是否正确呢?
　　五、 统计检验结论的表达
1.差别有统计意义的表达:统计分析的结果是推翻无效假设或是不能推翻无效假设。无效假设在一般的统计检验为2组总体参数相等。推翻无效假设只能说2组总体参数不相等而并不能说2组相差很大。2组相差如何要对可信区间进行研究观察后得出。由于统计检验不能得出差别的大小,因而结论不能说“有明显差异”或“有显著差异”,也不能说“差异非常显著”,更不能说“差异明显”。在国外的统计书籍上的英语表达为“significant”,它的正确意义应当是“有意义的、有重要性的”。俄语为Значмый和日语中的“有意”也是这个意思。国内只有极个别的英汉词典把“significant”误译为“显著的”。正确的说法应当是“差异有统计意义”或“差异有高度统计意义”等。在《中华医学会系列杂志对来稿中统计学处理的有关要求》中对此也有说明。
　　　文献[15]中有这样一段说明:“丙酸倍氯米松组患者吸入糖皮质激素后,其气道反应性有显著降低(Ｐ<0.05),而安慰剂组气道反应性无明显变化(Ｐ>0.05);对照组治疗前后气道反应性无明显变化(Ｐ>0.05,)。这显然是把统计意义和差别的大小混为一谈了。
文献[16]总结了1984年6月至1998年12月手术治疗的肝内胆管结石640例。文中有一段说明为:“肝切除术后残石率(7.8%)明显低于胆道探查组(69.3%),差异有非常显著意义(Ｐ<0.005),左肝管术后残石率明显低于右肝管或左右肝管,差异有非常显著意义(Ｐ<0.005)。516例获0.5～5年随访,优良率为87 4%,397例获6～12年随访,术后优良率为82.1%。结论:肝切除术和自体组织修复术明显优于其他术式,左肝管结石的手术效果明显优于右肝管和左右肝管结石。”
　　2.Ｐ值的表达:《中华医学会系列杂志对来稿中统计学处理的有关要求》中对统计结果的解释和表达要求之一为:“应尽可能给出具体的Ｐ值(如:Ｐ=0.0238)”,但目前大多数的文献中都只用Ｐ<0.05等形式的说明。
　　3 列出统计检验结果时应同时列出可信区间:研究结果需要了解差异的大小。但是,如前所说,统计检验结果只能说明有无差异而不能说明差异的大小。只有可信区间可以表达总体参数差异的大小。因此,当涉及到总体参数(如总体均数、总体率等)时,在给出显著性检验结果的同时,应当再给出可信区间,一般为95%可信区间。因而,文献[17]中提出:“对治疗作用的评价应将可信限与显著性检验的结果一并考虑”。

第七章  基于秩次的非参数检验
1. 问题的提出
前面学习了连续型资料两组样本均数差异的假设检验方法：
小样本用t检验，条件是:变量服从正态分布;方差齐.
如果是小样本，
变量的分布不清，怎么办？

或者      已知不服从正态分布，怎么办？

经变量转换后仍不服从正态分布，怎么办？

--- 需要一种不依赖于分布假定的检验方法，即非参数检验。
2. 基本概念
· 参数检验（parametric test）：

首先假定欲分析的变量服从特定的分布（如正态分布）；

然后对分布参数（如均数）作检验。

· 非参数检验（nonparametric test）

不对变量的分布作严格假定；

检验不针对特定的参数，而是对变量的分布作比较。

这类检验对总体分布不作严格假定，所以又称任意分布检验，（distribution-free test）。

非参数检验的优点：
a.不受总体分布的限制，适用范围广。
b.既适用于等级变量也适用于定量的变量。
c.方法简便易学。
本章着重介绍基于秩次的非参数检验(秩和检验)
基本思想：

（1）假设变量X有观察值

1.1, 1.3, 1.7, 2.5, 4.3, 11.4, 102.3, 1003.2

这变量不服从正态分布，观察值间数量级差别较大，既不对称，

标准差也较大。

（2）将变量作转换，变成秩次变量

1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8

则分布对称了，观察值间的差异缩小了；

（3）对秩次的分布 (中位数) 作检验。
7.1  配对样本的符号秩检验

（Wilcoxon signed rank test）

例7.1  为研究出生先后的孪生兄弟间智力是否存在差异，
12对孪生兄弟测试的结果见表7.3。
表7.3
     12对孪生兄弟测试结果
	对子号
	兄的得分
	弟的得分
	得分差
	秩次
	对子号
	兄的得分
	弟的得分
	得分差
	秩次

	1
	86
	88
	2
	3
	7
	77
	65
	-12
	-10

	2
	71
	77
	6
	7
	8
	91
	90
	-1
	-1.5

	3
	77
	76
	-1
	-1.5
	9
	70
	65
	-5
	-5.5

	4
	68
	64
	-4
	-4
	10
	71
	80
	9
	9

	5
	91
	96
	5
	5.5
	11
	88
	81
	-7
	-8

	6
	72
	72
	0
	-
	12
	87
	72
	-15
	-11


(1) 求每一对的差值d1,d2,…,dn；

(2) 检验  H0:Md(d)=0,   H1:Md(d)≠ 0    (双侧)

或       H0:Md(d)=0,   H1:Md(d)>0      (单侧)

或       H0:Md(d)=0,   H1:Md(d)<0      (单侧)

(3) 由小到大排秩次(差值为零不参与排秩次;相同值取平均秩)

(4) 在所排秩次前冠以原差值的符号

(5) 求正秩和T+、负秩和T-
T+=24.5，T-=41.5

(6) 双侧检验时，取T*=min(T+, T-)为统计量；

单侧检验时，取T+或T-为统计量。
T*=min(T+, T-)=24.5

(7) 决策    有效对子数 n≤50时，查附表10;

n>50时，正态近似

有效对子数n=11, 
[image: image1.wmf]05
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, 查附表10，双侧临界值=11，

T*>双侧临界值

故不能拒绝H0。

结论：可以认为孪生兄弟间的差异尚无统计学意义。

或    尚不能认为孪生兄弟间的差异具有统计学意义。

当研究例数较大时(n>50)，秩和T的分布近似正态分布，

可以用正态分布理论作假设检验。
这时正态分布的均数和标准差分别等于：


(T＝n(n＋1)/4  
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检验的公式为：
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表 7.2 Wilcoxon 符号秩检验的判断原则
	
	双侧检验
	单侧检验(1)
	单侧检验(2)

	检验假设
	H0：Md(d)＝0
	H0：Md(d)＝0
	H0：Md(d)＝0

	
	H1：Md(d)≠0
	H1：Md(d)＞0
	H1：Md(d)＜0

	统计决策：
	
	
	

	小样本查表法
	若T*≤T(/2(n)

则拒绝H0
	若T-≤T((n)
则拒绝H0
	若T+≤T((n)

则拒绝H0

	大样本正态近似法
	若│Z│＞Z(/2     则拒绝H0
	若│Z│＞Z(    则拒绝H0
	若│Z│＞Z(    则拒绝H0


· 符号秩检验的分布理论：

假定有4个差值，如果H0成立时，这4个差值有同等的概率取

正值或负值，即每个值取正值的概率等于1/2。

4个差值每种组合发生的可能性就是：
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所有可能的秩和情况和T*的分布见表7.1。

表7.1  n＝4时所有可能秩和情况和T*的分布
	正差数
的秩次
	负差值
的秩次
	正秩和
T+
	负秩和
T-
	检验统计量T*
	概率
P

	1,2,3,4
	--
	10
	0
	0
	0.0625

	2,3,4
	1
	9
	1
	1
	0.0625

	1,3,4
	2
	8
	2
	2
	0.0625

	1,2,4
	3
	7
	3
	[image: image116.wmf]n
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3
	0.1250

	3,4
	1,2
	7
	3
	3
	

	1,2,3
	4
	6
	4
	4
	0.1250

	2,4
	1,3
	6
	4
	4
	

	1,4
	2,3
	5
	5
	5
	0.1250

	2,3
	1,4
	5
	5
	5
	

	1,3
	2,4
	4
	6
	4
	0.1250

	4
	1,2,3
	4
	6
	4
	

	1,2
	3,4
	3
	7
	3
	0.1250

	3
	1,2,4
	3
	7
	3
	

	2
	1,3,4
	2
	8
	2
	0.0625

	1
	2,3,4
	1
	9
	1
	0.0625

	-
	1,2,3,4
	0
	10
	0
	0.0625


如果零假设成立，观察的结果应该服从这分布，即出现极端情形

的可能性很小。

如果小概率事件真的出现了，那么我们对零假设的真实性产生

怀疑，拒绝零假设。
7.2 两独立样本的秩和检验(Wilcoxon rank sum test)
   例7.2  在缺氧条件下，观察4只猫与12只兔的生存时间(分)，

结果见表7.5。试判断猫、兔在缺氧条件下生存时间的差异是否具有

统计学意义。

表7.5  缺氧条件下猫与兔的生存时间(分)比较
	
	猫
	
	
	
	兔
	
	

	生存

时间
	秩次
	生存

时间
	秩次
	生存

时间
	秩次
	生存

时间
	秩次

	25
	9.5
	15
	1
	21
	6
	28
	12

	34
	15
	15
	2
	21
	7
	28
	13

	44
	17
	16
	3
	23
	8
	30
	14

	46
	18
	17
	4
	25
	9.5
	35
	16

	46
	19
	19
	5
	27
	11
	
	

	n1=5
	R1=78.5
	
	
	
	
	n2=14
	R2=111.5


这是生存时间资料，一般不服从正态分布，样本也较小，需考虑

用非参数检验---秩和检验。

秩和检验的基本思想：

两组观察值共有n例，设例数较少的组有n1例，按观察值大小

顺序分别编秩为1,2,…,n。

如果零假设成立，两组的秩和不会太大，也不会太小；

如果极端的结果出现，则可能零假设不成立，就拒绝零假设。
具体计算步骤：
（1）建立检验假设：
H0：Md1＝Md2，即两总体分布位置相同;

H1：Md1≠Md2，即两总体分布位置不同；α=0.05

（2）排秩次、计算秩和：
两组混合排秩次，有相同值求平均秩（仅有同组相同值可忽略）。

（3）当n1＜n2时，取较小样本的秩和为检验统计量T*＝R1；

当n1＝n2时，取秩和较小者为检验统计量T*＝min(R1，R2)。

本例，求例数较少组的秩和T*=78.5。
（4）决策
T值在表中两界值之间时，不拒绝H0 (p值大于相应界值)

反之, T值在表中两界值之外时，拒绝H0 (p值小于相应界值)。

本例，  n1＝5，n2＝14，n2-n1＝9，查附表11，

TL0.01＝22，TU0.01＝78，T*＞TU0.01，P＜0.01，故拒绝H0，

可认为猫、兔在缺氧条件下的生存时间的中位数不相等。

当样本较大时，秩和的分布近似正态分布，可以用正态分布

理论作假设检验。这时正态分布的均数和标准差分别等于：

       (T*＝n1(n＋1)/2                                      
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检验公式为：
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7.3 多个样本分布位置相同的假设检验
1. 完全随机化设计资料分布位置的假设检验

(Kruskal- Wallis test)

例7.2  14名新生儿出生体重。

母亲吸烟习惯分组：A组：多于1包/天； B组：少于1包/天；

                  C组：现已戒烟；    D组：从不吸烟 

表7.7

不同吸烟习惯母亲的新生儿体重（kg）
	出生体重xij
	相应秩次rij

	A
	B
	C
	D
	
	A
	B
	C
	D

	2.7
	2.9
	3.3
	3.5
	
	3
	4
	7
	11

	2.4
	3.2
	3.6
	3.6
	
	2
	5.5
	12.5
	12.5

	2.2
	3.2
	3.4
	3.7
	
	1
	5.5
	9
	14

	3.4
	
	3.4
	
	
	9
	
	9
	

	
	
	
	
	ni
	4
	3
	4
	3

	
	
	
	
	Ri
	15
	15
	37.5
	37.5


计算步骤：
（1）检验假设： H0：k个总体中位数相等；

H1：k个总体中位数不等；α=0.05。
（2）计算统计量：

各组混合编秩，如不同组间出现相同值，求平均秩；

（3）计算各组的秩和。
如果H0成立，

第i组秩和的期望（总体均数）
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在此基础上建立检验统计量：
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当H0成立时，该检验统计量近似服从自由度为(k-1)的(2分布。

为简化运算，由上式推导出如下公式：
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校正：
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（3） 决策：自由度 df=4-1=3，查χ2值表得

χ2 0.05(3) =7.815，p<0.05，

故拒绝零假设，可以认为不同吸烟习惯对新生儿体重有影响。
 3. k组秩平均值的多重比较  
无论是用K-W检验，还是用Friedman检验，当拒绝零假设时，

并不能直接判断k组中哪些组间差异具有统计学意义，

为此需进行组间的多重比较(multiple comparison)。
对于完全随机设计资料，令
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和
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分别为欲比较的第i组与

第j组样本的平均秩。平均秩差数的绝对值用
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则其平均秩差数的方差为
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式中n为k组的总样本含量，ni，nj分别为第i组与第j组样本

含量。其检验假设为

   H0：第i组与第j组中位数相等；
   H1：第i组与第j组中位数不等。
用正态近似法，其检验统计量为  
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    然后将Zij值与标准正态分布的界值比较。设共有c个Zij，

即总共进行c次比较。则用(/c作检验水准。
例7.5  仍以例7.3出生体重数据(见表7.7)为例，四个吸

烟组平均秩分别为: 
[image: image22.wmf]1

R

＝15/4＝3.75，
[image: image23.wmf]2

R

＝15/3＝5.0，


[image: image24.wmf]3

R

＝37.5/4＝9.375，
[image: image25.wmf]4

R

＝37.5/3＝12.50

本例主要考虑不吸烟组的平均秩与另外三组平均秩的比较，

共有三个比较对，即    c＝3
若(＝0.05,则限定每一个Z检验第I类错误概率不超过

0.05/3＝0.0167
由标准正态分布获得该多重检验的界值为

Z0.0167＝2.12
当所求得的Zij≥2.12时，判断第i和j两组处理差异有统计学意义。
    用(7.24)式分别求得三个比较对的Zij值为   
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   因为Z1，4与Z2，4均大于Z0.0167，可认为当前尚在吸烟的母亲与

从不吸烟母亲相比，他们的新生儿的出生体重差异具有统计学意义。

补充：

1．临界值表的构造原理

  设有两组,n=6，随机分成两组，n1=3，n2=3，

则 H0成立时，
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20种可能的组合情况及秩和R1：

	秩号
	1,2,3
	1,2,4
	1,2,5
	1,2,6
	1,3,4
	1,3,5
	1,3,6
	1,4,5
	1,4,6
	1,5,6

	R1
	6
	7
	8
	9
	8
	9
	10
	10
	11
	12

	秩号
	2,3,4
	2,3,5
	2,3,6
	2,4,5
	2,4,6
	2,5,6
	3,4,5
	3,4,6
	3,5,6
	4,5,6

	R1
	9
	10
	11
	11
	12
	13
	12
	13
	14
	15


以上每一种组合出现的机会都是1/20。

	R1
	6
	7
	8
	9
	10
	11
	12
	13
	14
	15

	P(R1)
	0.05
	0.05
	0.10
	0.15
	0.15
	0.15
	0.10
	0.10
	0.05
	0.05


H0成立时，R1的分布中，

下侧尾部面积为0.05的临界值=6

上侧尾部面积为0.05的临界值=15

查表: 单侧0.05或双侧0.10所对应的临界区间为(6,15)

2．秩和检验与t检验之间的比较

表1  秩和检验的效率（
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	.10
	.20
	.30
	.40
	.50
	.60
	.70
	.80
	.90

	功效
	.03
	.08
	.18
	.32
	.50
	.68
	.83
	.93
	.98
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	22.6
	22.1
	21.7
	21.5
	21.6
	21.8
	22.2
	22.9
	23.9

	效率
	.91
	.88
	.87
	.85
	.86
	.87
	.89
	.92
	.96


表2  秩和检验的效率（
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[image: image34.wmf]d


	.5
	1.0
	1.5
	2.0
	2.5
	3.0
	3.5
	4.0

	功效
	.072
	.210
	.431
	.674
	.858
	.953
	.988
	.998

	效率
	.968
	.978
	.961
	.956
	.960
	.960
	.964
	.976


表3   秩和检验的效率(m，n 均趋于无穷大)

	分布类型
	Logistic
	Donble Exponential
	Rectangular
	Exponential

	效率
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	1
	3


   一般说，与t检验相比，秩和检验的效率≥.864       

小结：

（1）检验水平   

秩和检验的检验水平
[image: image36.wmf]a

不依赖于真实的分布，并且完全知道。

分布接近正态时，t检验的检验水平接近名义上指定的水平。

（2）功效   

· 正态时，t检验的功效略高于秩和检验（不多，约5%）；

· 分布接近正态，两检验差别不大（秩和检验并不很差）；

分布与正态分布很不相同时，秩和检验远优于t检验。

卫 生 统 计 学
第一章 绪论

[教学内容] 

一、卫生统计学的定义

二、卫生统计资料类型 

三、统计学基本概念 

四、统计工作的基本步骤

 [教学目标]

1. 知道 卫生统计工作的基本步骤

2. 熟悉资料的统计分类，理解不同类型的资料应采用不同的统计分析方法

3. 掌握以下基本概念：同质与变异、总体与样本、总体研究与抽样研究、误差、概率与小概率事件

一、 卫生统计学的定义

随机现象

随机现象是指在一次试验或观察时，其结果不确定，而在相同条件下，大量试验或观察其结果呈现某种规律性的现象。
数理统计
是研究随机现象规律性的一门数学学科。
卫生统计学（health statistics）
是运用数理统计的基本原理和方法，通过数据的收集，整理和分析，研究预防医学和卫生事业管理中随机现象规律性的一门应用科学。
二、 卫生统计资料类型
计量资料：用度量衡的方法测定每个观察单位的某项指标，表现为数值的大小，通常是有度量衡单位，属于连续性资料。

计数资料：将全体观察单位按照某种性质或类别进行分类，然后分别清点各类别的例数，这样得到的数据称为计数资料，也称分类资料。二分类资料：例如，对某医院做人力资源调查。以每个工作人员作为一个观察单位，按技术人员和非技术人员分为两类。

多分类资料：如，观察人群的血型，以人为单位，结果分为A型、B型、AB型、O型，为互不相容的多个类别。

等级资料：将全体观察单位按照某种性质或类别分类，各类别之间有程度的差别，分别清点各类中观察单位的个数，这种数据资料称为等级资料。

三、统计学基本概念

（一）总体
总体是根据研究目的确定的同质观察单位的全体，更确切地说，是同质的所有观察单位某种变量值的集合。

（二）样本与随机抽样
从总体中随机抽取部分个体，其实测值的集合称为样本。
    随机抽样，就是按照随机的原则获得样本，保证总体中每个个体都有同等机会被抽取，使样本对总体有较好的代表性。

（三）抽样研究
从所研究的总体中随机抽取一部分有代表性的样本进行研究称为抽样研究。抽样研究的目的是通过样本信息推论总体特征。

（四）误差
误差通常指测量值与真值之差。包括系统误差、随机测量误差和抽样误差。
1．系统误差：又称偏倚不是偶然机遇造成的，而是某种必然因素所致，具有一定的倾向性。观察结果一惯性的往一边偏，要高都高，偏低都低。系统误差一旦发生，统计学是无能为力的，因此要尽可能避免。而大多数系统误差可以通过周密的研究设计得到解决。
2．随机测量误差：这种误差是偶然因素所致，故无方向性，如对同一样品多次测定，结果有高有低，不完全一致。随机测量误差是不可避免的。
3．抽样误差：抽样研究所抽取的样本，只包含总体中的部分个体，由于存在个体变异，样本指标往往不等于总体参数，这种差异是由抽样造成的，称为抽样误差。

（五）概率
概率是描述随机事件发生的可能性大小的指标，用P来表示。随机事件的概率在0与1之间，常用小数或百分数表示。P越接近1，表明某事件发生的可能性越大，P越接近0，表明某事件发生的可能性越小。
小概率事件：随机事件P(0.05或 P(0.01，分别表示事件发生的可能性等于或小于0.05(5%)和可能性等于或小于0.01(1%)，在一次试验或观察时发生的可能性很小，习惯上称为小概率事件。

（六）频率 

若随机事件在n次重复中出现m次，则n/m比值成为随机事件出现的频率。
当n充分大时，随机事件的频率接近概率。

四、统计工作的基本步骤
统计工作包括设计、收集资料、整理资料、分析资料四个基本步骤。这四个步骤之间紧密联系，环环相扣。一定不要只在分析结果时才想到统计。大家在今后的学习中会发现，统计分析方法是建立在研究设计和分析目的基础上的。

（一）设计
研究分析的总设想。包括专业设计和统计设计，也就是除了专业方面的研究目的技术路线外，还包括抽样方法、样本含量等。需要强调的是良好的设计是统计分析的基础。
（二）收集资料
资料必须完整、正确和及时。
要有足够的数量。
注意资料的代表性和可比性。
代表性是指样本能很好的代表总体。应遵循随机化原则抽取样本。
可比性是指在统计比较时，对比的各组之间，除观察问题或实验因素不同外，其它条件都要求尽量一致。
（三）整理资料
原始资料的检查与核对
资料的分组设计和归纳汇总
（四）分析资料
统计描述：用一些统计指标，统计图表等方法对资料的数量特征和分布规律进行测定和描述。
统计推断：用样本信息推断总体特征，包括参数的估计和假设检验。

本章为大家介绍了卫生统计学的定义、卫生统计资料类型、统计学基本概念和

统计工作的基本步骤。

第二章 计量资料的统计描述

[教学内容]

第一节 计量资料的频数表 

第二节 描述集中趋势的指标

第三节 描述离散趋势的指标

第四节 正态分布及其应用

第五节 实例解析

[教学目标]

1. 会编制频数分布表, 并据此描述资料的频数分布特征

2. 掌握各种平均数指标的计算及其适用条件，尤其是均数

3. 掌握各种离散趋势指标的计算及其适用条件，尤其是标准差，熟悉标准差的意义及应用

4. 了解正态分布及标准正态分布的概念和特征

5. 熟悉标准正态变换公式

6. 掌握标准正态分布曲线下的面积规律，并会正确应用 

7. 掌握正态分布理论的重要应用：医学参考值范围的估计
第一节 计量资料的频数表

一、频数表

计量资料需编制频数分布表，频数表编制的步骤参见《实用卫生统计学》第二章第一节中的内容，频数表包括一些有序的组段及落在各或组段内的观察值的个数即频数。从而了解资料的特征和分布类型。

二、频数分布两个特征：集中趋势和离散趋势。

三、频数分布类型

1．对称分布：是指集中位置在正中，左右两侧频数分布大体对称的分布。

2．偏态分布：偏态分布是指集中位置偏向一侧，两侧频数分布不对称。如果集中位置偏向数值小的一侧，称为正偏态分布；若集中位置偏向数值大的一侧，则称为负偏态分布。

3．对数正态分布：有些偏态分布的资料，其原始数据经过对数转换后（如用原始数据的对数值lgX代替X）服从正态分布，称为对数正态分布。    

第二节  描述集中趋势的指标

描述计量资料集中趋势常用的指标有均数，几何均数，中位数。

一.算术均数（arithmetic mean）

简称均数。常用μ表示总体均数，用
[image: image37.wmf]X

表示样本均数。均数反映一组观察值在数量上的平均水平。

   （一）均数的适用条件

适用于对称分布尤其是正态分布资料。

   （二）均数的计算

    1．直接法  
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2．加权法（weighting method）
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    对已绘制频数表的资料，也可用加权法求均数。这时用各组段的组中值作X，组中值为本组段的下限与下一个组段的下限相加再除以2。

   二、几何均数（geometric mean）

几何均数用符号G表示。

   （一）适用条件

1． 等比资料，如医学上血清抗体滴度，人口几何增长等资料。

    2．对数正态分布资料（有些偏态分布的资料，原始数据经过对数转换后服从正态分布），如疾病的潜伏期等资料。

   （二）几何均数的计算

    1．直接法  当样本量n较小时，常用直接法求几何均数。

其对数形式为
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    2．加权法  当资料中相同观察值个数较多时，或频数表资料，可用下式计算
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公式中X为各组的效价或滴度的倒数（等比资料时）或各组的组中值（对数正态分布资料时），f为各组的频数。

三、中位数（median）

用M表示，它是指一组由小到大顺序排列的观察值中位次居中的那个观察值。

   （一）中位数的适用条件

　　1．偏态分布资料。

　  2．分布类型不明确的资料。

　  3．资料的一端或两端无确定数据不能求均数和几何均数时，可求中位数。

  　 （二）中位数的计算

    1．直接法  当观察值个数n较小时，可直接由原始数据求中位数。先将观察值由小到大顺序排列，再按公式（2.6）或（2.7）计算。

    n为奇数时，
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    n为偶数时, 
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    2．频数表法

    当观察值例数较多时，先将观察值归纳成频数表，按组段由小到大计算累计频数和累计频率，再按公式（2.8）计算中位数。
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公式中L为包括中位数（即累计频率为50%）的那个组段的下限，i为该组段的组距，fM为该组段的频数，∑fL小于L的各组段的累计频数，n为总例数。

第三节  描述离散趋势的指标

    描述离散趋势常用指标有极差、四分位数间距、方差、标准差和变异系数，其中以方差和标准差最为常用。

    一、极差（range，R）

极差=最大值-最小值。

用极差描述变异度大小，简单明了。

缺点为：①除最大值和最小值外，不能反映组内其它数据的变异度。

②易受个别特大值、特小值的影响，即不够稳定。

③即使样本例数不变，极差的抽样误差亦较大。

    二、四分位数间距（quartile interval，Q）
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它也可被看成是中间一半观察值的极差。

它和极差类似，仍未考虑到每个观察值的变异度。但它比极差稳定。

它适用于任何分布资料，主要用于偏态分布资料，特别是末端无确定数据的资料。Q越大，数据分布的变异度越大。

    三、方差（variance）和标准差（standard deviation）

   （一）．方差

    为克服极差的缺点，需全面考虑每个观察值的离散情况，就总体而言，应考虑总体中每个观察值（变量值）X与总体均数μ之差，称为离均差X-μ。由于X-μ有正有负，相互抵消，这样就不能反映变异度大小，故将离均差平方后再相加，即∑(X-μ)2，称为离均差平方和。但∑(X-μ)2大小，除了与变异度有关外，还与观察值的个数N的多少有关。即使两总体变异度相同，N大则∑(X-μ)2亦大。为消除这一影响，求其平均来描述离散趋势，这就是总体方差，用符号б2表示。
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实际工作中，很难得到总体均数μ和总例数N，常需根据样本均数
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和样本例数n，计算出样本方差，用样本方差估计总体方差。样本方差用s2 表示。样本方差s2的公式为
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公式中n-1，在统计学上称为自由度（degree of freedom）。

б2或s2越大，观察值的变异度越大，即离散程度越大。

方差适用于描述对称分布，尤其正态分布资料的离散趋势。

   （二）．标准差

    方差的单位是原来测量单位的平方，为了使用原测量单位，常将方差开平方，这就是标准差。总体标准差用符号б表示，样本标准差用符号s表示。

总体标准差       
[image: image49.wmf]2

()

X

N

m

s

S-

=

                 (2.13)            
样本标准差       
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    1．标准差适用条件：对称分布资料，尤其正态分布资料。

    2．标准差的意义：标准差可反映全部个体观察值的离散程度，标准差越大，观察值的变异越大，数据越分散，均数的代表性越差。标准差越小，说明资料离散程度小，资料较集中，均数的代表性好。

    3．标准差的计算

有直接法和加权法

   （1）直接法  数学上可证明
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 ，在计算标准差时，可直接将原始数据代入公式（2.15），从而使得计算更为方便。
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（2）加权法  频数表资料可用加权法计算标准差，公式如下
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四、变异系数（coefficient of variation，CV）

变异系数为标准差s与均数
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之比用百分数表示，公式为
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变异系数常用于：

    1.度量衡单位不同的多组资料的变异度的比较。例如，欲比较身高和体重何者变异度大，由于度量衡单位不同，不能直接用标准差来比较，而应用变异系数比较。

2．比较均数相差悬殊的多组资料的变异度。

第四节 正态分布及其应用

    一、正态分布的概念和特征

    （一）．标准正态变换和标准正态分布

为应用方便，常将服从正态分布的原始变量X～N(μ,б)进行变量变换
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    这种变换叫标准正态变换（或u变换）。u 称为标准正态变量，它服从均数为0，标准差为1的标准正态分布，即u～N（0，1）。通过标准正态变换，可将正态分布变换为标准正态分布。

标准正态分布的密度函数如下
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为标准正态分布的密度函数，即纵坐标高度。根据u 的不同取值，就可按公式（2.20），绘出标准正态分布的图形。

    二．正态曲线下面积的分布规律

    实际工作中，经常需要了解正态曲线下横轴上的一定区域的面积占总面积的百分数，用以估计该区间的观察例数占总例数的百分数，或变量值落在该区间的频率或概率。

   （一）．正态分布及标准正态分布曲线下的面积

    正态曲线下横轴上一定区间的面积可以通过对公式（2.18）积分来求得，

然而对该公式的积分有时是很困难的。

标准正态曲线下的面积可通过对公式（2.20）积分求得，即
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可得到标准正态曲线下，横轴上自((到u 的面积，即下侧的累计面积（概率）。统计学家已按公式（2.22）求积分，并编制出标准正态分布表（附表1），我们可以通过查表求出标准正态曲线下某个区间的面积。

在实际应用中，对于服从正态分布的数据，只需通过变量变换把正态变量X变换为标准正态变量u，然后再查标准正态分布表，就可很容易地得到正态曲线下某个区间的面积。

    （二）．标准正态分布表（附表1） 

1．标准正态曲线下横轴上的总面积为1或100%。

2．标准正态曲线以0为中心，左右完全对称，所以曲线下对称于0的区间面积相等，因而附表1只列出( (-u)值（即-(到-u的面积值）。

横轴上从u = -1.96 到u = 1.96 的区间所对应的曲线下面积为95%；从u = -2.58 到u = 2.58的区间所对应的曲线下面积为99%；从u = -1.64 到u = 1.64 的区间所对应的曲线下面积为90%。

    3．对于服从正态分布的资料，若求曲线下任意（X1,X2）区间的面积,可先将已知变量X1和X2作标准化变换（u变换），然后借助标准正态分布表求得。当正态分布μ和б已知时，
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，再查表求出相应的面积。若μ和б未知，但样本量足够大，常用样本均数
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和标准差s分别代替μ和б，进行u变换，
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      三、正态分布的应用

    多医学现象服从正态分布或近似正态分布，如身高、体重，同性别健康成人的红细胞、血红蛋白含量、胆固醇含量等，以及实验中的随机误差等均服从正态分布，可按正态分布的规律来进行统计处理。对于一些对数正态分布资料，亦可接正态分布规律处理。

   （一）．医学参考值的估计

    参考值范围又称正常值范围。医学上常把包括绝大多数人某项指标的数值范围称为该指标的参考值范围。

制定考值范围，应从以下几个方面考虑：

（1）首先需要确定一批样本量足够大的“正常人”。

（2）根据研究目的，选择适宜的百分界值，最常用的是95%。

（3）根据指标的实际用途确定单侧或双侧界值。

（4）根据资料的分布特点，选用恰当的界值计算方法。可参阅表2.6。

表2.6  医学参考值范围的制定

	%
	正态分布法
	
	百分位数法

	
	双侧
	单侧
	
	双侧
	单侧
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   （二）．质量控制。控制实验误差，常以
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作为上、下警戒值，以作为
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上、下控制值，这里的2S、3S分别是1.96S和2.58S的近似值。

第三章 计数资料的统计描述

[教学内容]

第一节 常用相对数

第二节 应用相对数时的注意事项

第三节 标准化法

第四节 动态数列及其分析指标

第六节 实例解析

[教学目标]

1. 掌握常用相对数的计算及其意义

2. 阐述应用相对数时的注意事项，正确应用率和构成比指标

3. 掌握标准化法的意义和基本思想

4. 熟悉直接法计算标化率

5. 阐述应用标准化时的注意事项

6. 了解动态数列及其分析指标　　

我们已经知道，计数资料是先根据事物的性质或属性分类，然后通过清点得到每一类别的例数。绝对数是统计分析的基本数据。但是绝对数不便于比较。为进一步分析现象间的关系，常需用相对数指标来描述。相对数是由两个有联系的数据之比所组成。 
第一节 常用相对数

　　常用的相对数有率、构成比和相对比。 

　　一、构成比 　又称构成指标，它表示事物内部各组成部分所占的比重或分布。常用百分数表示

　　构成比有两个特点：

　　（1）各部分构成比之和为100％或1。（2）某一部分所占的比重增大，其它部分的比重会相应减少。

　　二、率  又称频率指标，说明某现象的发生频率或强度。比例基数可依据使用习惯或保留位数来选择。

三、比　　又称相对比。是A、B两个有关联指标之比，相对比中A、B两指标可以是性质相同的，也可以是性质不同的。可以是绝对数，也可以是相对数或平均数。
第二节 应用相对数时的注意事项

　　一、构成比与率应用时不能相互混淆。

　　构成比说明事物内部各组成部分所占的比重，而率则说明某事物或现象的发生频率或强度。常见的错误之一是以构成比代替率来说明问题。

　　二、样本含量太小时，不宜计算相对数

　　一般来说观察单位足够多时，计算的相对数比较稳定，能够正确反映实际情况。观察单位少时，偶然性大。观察例数少，最好用绝对数来表示。

　　三、对各组观察例数不等的几个率，不能直接相加求其总率

　　四、在比较相对数时应注意资料的可比性

　　可比性是指对研究结果有影响的非处理因素在各处理组之间应尽可能相同或相近。因为影响结果的因素往往是多方面的，只有控制了其它方面因素的影响才能正确反映处理因素的效应。

　　在实验性研究中，设计和实施阶段均应注意可比性。

在观察性研究中，在资料分析时应注意可比性。同样需要考虑可比性问题。但在观察性研究中由于研究者不能采取随机分配的方法来平衡或消除非研究因素对研究结果的影响，同时也不能控制实验条件。因此，在比较研究结果时（如比较不同组的率时），应考虑影响率的其它因素在各组间构成是否相同。

第三节 率标准化法

　　率标准化法的基本思想就是采用统一的标准人口构成，以消除人口构成不同对人群总率的影响，使算得标准化率具有可比性。推而广之，两人群发病率、死亡率、出生率、病死率等的比较，常考虑人群性别、年龄等构成的影响，需对率进行标准化。

　　二、标准化率的计算

　　常用的计算方法有：直接法和间接法。应根据现有数据的条件选用直接法或间接法。

　　（一）直接法计算标化率需要的条件

　　1．资料条件：已知实际人群的年龄别（组）率，且各年龄组率无明显交叉。年龄组率的交叉是指低年龄组率甲人群高于乙人群，而高年龄组率则乙人群高于甲人群。

　　2．选择标准人群：可选择标准人群的年龄组人口数或构成比。理论上用同一标准人群的年龄组人口数和用其构成比算得的标化率结果应相同，但由于运算中四舍五入的影响可能结果稍有出入。

　　标准人群的选择

　　（1）可根据研究目的选择有代表性的、较稳定的、数量较大的人群。

　　（2）选择相互比较的人群合并数据作标准。

　　（3）选择相互比较的人群之一作标准。

　　（二）应用标准化法的注意事项

　　1．标准化只能解决不同人群内部构成不同对其总率有影响的情况，标准化法不能解决所有可比性问题。

　　2．标化率，已经不再反映当时当地的实际水平，它只表示相互比较的几组资料间的相对水平。

　　3．由于选择的共同标准不同，计算出来的标准化率会有所不同，但相互比较资料间的相对水平不变，即不论采用何种标准，高者总高，低者总低。标化率仅限于采用共同标准进行标化的组间比较。

4．各年龄组率间若出现明显交叉，如低年龄组死亡率，甲人群高于乙人群，而高年龄组死亡率则乙人群高于甲人群，此时宜比较年龄组死亡率，而不用标准化法。

第四节 动态数列及其分析指标

　　动态数列是一系列按时间顺序排列起来的统计指标，包括绝对数、相对数或平均数，用以说明事物在时间上的变化和发展趋势。

　　一、绝对增长量

　　（一） 累计增长量：各年数据减去最初始年数据

　　说明事物在一定时期的绝对增长量。

　　（二）逐年增长量：即下一年数据减上一年数据。

　　说明相邻两年的绝对增长量。

　　二、发展速度

　　（一）定基发展速度：以初始数据作基数，以各时间数据与之相比（或×100％）。

　　定基发展速度可以反映事物在一定时期的发展速度。

　　（二）环比发展速度：以前一个时间（年）数据为作基数，以相邻的后一时间（年）数据与之相比。

　　环比发展速度表示年度之间的波动或发展速度。

　　三、增长速度

　　增长速度＝发展速度－1

　　（一）定基增长速度：定基发展速度－1。

　　表示与初始年相比，一定时期的增长速度。

　　（二）环比增长速度：环比发展速度－1。

　　表示与前一个时间相比的增长速度，即年度之间的增长速度。

　　四、平均发展速度和平均增和速度

　　平均发展速度，说明一定时期的平均发展速度。平均增长速度＝平均发展速度－1 

说明一定时期的平均增长速度。

第四章 统计表和统计图

[教学内容]

第一节 统计表

第二节 统计图

第三节 实例解析

[教学目标]

1. 熟悉统计表的绘制要求和类别，能绘制符合规范的统计表

2. 熟悉制图的基本原则，掌握如何正确选择统计图

3. 熟悉各种常用统计图的绘制方法及具体要求

　　统计表与统计图是统计描述的重要工具。

　　统计表与统计图来表现资料的数量特征及分布规律。

　　统计图是以各种几何图形显示统计数据的大小、升降、分布、结构以及关系等。

第一节 统计表

　　统计表是将统计指标及数据以表格的形式列出。

　　一、 制表原则

　　1．重点突出，简明扼要。

　　2．主谓分明，横竖标目的排列要合理。

　　二、 统计表的设计

　　（一）统计表的结构及基本要求

　　统计表由标题、标目、线条、数字四部分构成。

　　1. 标题：用一句简明扼要的话来说明表的内容，必要时注明资料的时间和地点，写在表的上方。

　　2. 标目：标目是用以指明表内数字含义的。

　　有横标目和纵标目，必要时可以设计总标目。横标目位于表的左侧，用来指明表内同一横行数字的含义，它在表中作主语，表示被研究事物。纵标目则用来指明表内同一纵列数字的含义，它在表中作谓语，表示被研究事物的各项统计指标。如果将横纵标目连在一起阅读，可以组成一句完整而通顺的话。

　　3. 线条：统计表中对线条的基本要求是力求简洁，除必须绘制的顶线、底线、标目线之外，应尽量减少其它不必要的线条。在表中如果设计有总标目，并有合计栏的话，也可以对其绘制相应的线条，称为总标目线和合计线。

　　4. 数字：表内数字是统计表的基本语言，必须准确无误。数字的小数位数应一致，位次对齐。表内不宜留空项，数字为零者用“0”填入，暂缺或未记录用“…”填入，无数字用“一”表示。

　　5. 备注：不是统计表的必要结构，一般不列入表内，需要说明某一项目时用“*”标记，将备注写在表的底线下方。

　　根据制表原则和基本要求学会对统计表的修改。

第二节 统计图

　　统计图是以点的位置、线段升降、直条长短或面积大小等几何图形，将被研究事物的数量特征、内部构成、相互关系等形象地表达出来。其作用是将要说明的问题形象化，使人一目了然，印象清晰，容易理解。

　　一、制图的基本要求： 

　　1. 根据资料的性质和分析目的，选择合适的图形。

　　2. 要有标题：要求能简明扼要地说明图的内容，必要时写明地点、时间。标题写在图体下方的中央位置。

　　3. 绘制有坐标轴的图形时，纵、横轴所代表的事物名称要说明，并标注单位，纵横轴的长度比例要合适，通常以5:7为宜。

　　4. 在同一张图内比较不同事物时，须用不同颜色或线条区别表示，并附图例说明。摆放图例的位置要与图体协调。

　　二、 各种类型的统计图及绘制方法：

　　卫生统计常见的统计图有：普通线图、半对数线图、直条图、直方图、圆图、百分条图和散点图等。根据分析目的并结合资料的性质来合理选择统计图。

　　1. 普通线图：

　　普通线图是用线段的升降来表示某事物随时间推移的发展变化情况，或某现象随另一现象变迁的情况。

　　(1) 适用资料：随时间变化的连续性资料。

　　(2) 分析目的：用线段的升降表示某事物在时间上的发展变化趋势。

　　2. 半对数线图：

　　半对数线图是用线段的升降来表示某事物的发展速度。

　　(1) 适用资料：适用于随时间变化的连续性资料，尤其比较数值相差悬殊的多组资料时采用。

　　(2) 分析目的：半对数线图中线段的升降是用来表示事物发展速度。若两组数据对应的线段平行上升或下降，表示它们的发展变化速度一致。

　　3. 直条图：

　　直条图是用等宽直条的长短来表示相互独立的各指标的数值大小。

　　有单式和复式直条图两种。

　　(1) 适用资料：各自独立的分类资料。

　　(2) 分析目的：用等宽直条的长短表示各指标数值的大小。

　　(3) 绘制时注意

　　纵轴应从零开始，中间不要折断。

　　直条宽度、间隔应当相等。 

　　按顺序进行排列、以便比较。

　　4. 直方图：

　　直方图又称频数分布图, 它是用面积表示某个连续变量的频数分布。

　　（1）适用资料：连续性变量资料。

　　（2）分析目的：表示连续变量的频数分布。

　　（3）绘制时要求：横轴为连续性变量，纵轴为频数或频率，以各矩形的面积来表示。要求组距相等，各矩形间不留空隙。

　　5. 圆图和百分条图：

　　圆图和百分条图都是用于表示某事物中各部分所占的比重。

　　(1) 适用资料：两种统计图都适用于构成比资料。

　　(2) 分析目的：表示事物内部各部分的所占的比重或分布。

　　6. 散点图：

　　散点图是用点的密集程度和趋势表示两种现象间的相关关系。

　　(1) 适用资料：两变量资料。

(2) 分析目的：表示两种事物变化的相关性和趋势。

第五章 单个样本数据的参数估计

[教学内容]

第一节 抽样误差与标准误

第二节 t分布

第三节 总体均数及总体率的估计

[教学目标]
1. 熟悉抽样误差的概念
2. 掌握均数及率的标准误的计算
3. 熟悉标准差与均数标准误的区别
4. 了解t分布的特征
5. 掌握总体均数可信区间的计算及其适用条件
6. 掌握正态近似法计算总体率的可信区间及适用条件，了解查表法
7. 熟悉参考值范围和总体均数可信区间的区别

第一节 抽样误差与标准误

均数（率）的抽样误差
在同一总体中随机抽取样本含量相同的若干样本时，样本指标之间的差异以及样本指标与总体指标的差异，称为抽样误差。统计学上，由于抽样而产生的同一总体中均数之间的差异称为均数的抽样误差，率之间的差异称为率的抽样误差。在抽样研究中，抽样误差是不可避免的，只要存在抽样，就有抽样误差；因为抽样误差产生的根本原因是客观存在的个体变异。

（一）样本均数标准误
从正态总体N（(, (2）中，随机抽取样本含量为n的若干样本，各样本均数
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的总体均数为( ，标准差为
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可按下列公式计算
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为样本均数的标准差，又称为标准误，它反映了样本均数之间的离散程度，也反映了均数抽样误差的大小。
在实际应用中，总体标准差( 常常未知，需要用样本标准差s来估计。因此均数标准误的估计值为
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由公式，当样本含量n固定时，均数的标准误与标准差成正比；当标准差固定时，均数的标准误与样本含量n的平方根成反比，即在同一总体中随机抽样，样本含量n越大，抽样误差越小。所以在实际工作中减小均数抽样误差的一个重要途径是增加样本含量n。
（二）率标准误
从一个阳性率为 ( 的总体中，随机抽取样本含量为n的若干个样本，得到各样本率之间的差异以及样本率与总体率的差异，用率的标准差，又称率的标准误来描述。
样本率p 的标准差，它反映了样本率之间的离散程度；也反映了率抽样误差的大小。
在实际应用中，总体率( 常常未知，需要用样本率p作为总体率 ( 的估计值 。
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第二节 t分布

t分布的特征
t 分布是一簇曲线，因为t值的分布与自由度( 有关。其图形有如下特征：

以0为中心，左右对称的单峰分布。

自由度( = n(1越小，则t值越分散，曲线变得越低平，尾部翘得越高。

③随着自由度( 逐渐增大时，t分布逐渐逼近标准正态分布；当( 趋于( 时，t分布就完全成为标准正态分布。
 t界值表与自由度 ( 有关。在相同自由度时│t│值越大，概率P越小；在相同t值时，双侧概率P为单侧概率P的两倍。
第三节 总体均数及总体率的估计

参数估计的概念

抽样研究的目的是用样本的信息推断总体特征，这叫统计推断。统计推断包括：参数估计和假设检验。参数估计是指用样本指标（称为统计量）估计总体指标（称为参数）。
用样本均数估计总体均数以及用样本率估计总体率。
点估计
直接用样本的统计量估计总体参数的估计值的方法称为点估计。

点估计的方法简单，但缺点是没有考虑抽样误差，而抽样误差在抽样研究中是不可忽视的。
区间估计
区间估计：按一定的概率估计总体参数所在的范围的方法。

可信区间：总体参数的所在范围，该区间以一定的概率（如95%或99%）包含总体参数。
四、可信区间的计算
总体均数可信区间的计算
根据总体标准差( 是否已知及样本含量n的大小，总体均数可信区间的计算有t分布和u分布（标准正态分布）两种方法。
t分布方法
当总体标准差(未知时，根据t分布的原理得到总体均数可信区间为
（
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u分布方法
（1）当总体标准差( 已知时，根据u分布的原理得到总体均数可信区间为
（
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即总体均数的95%可信区间为
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（2）当( 未知但n足够大时（n ( 50），t分布近似u分布，可以用u(/2代替t(/2, (，

总体均数可信区间为： 

（
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即总体均数的95%可信区间为
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总体率可信区间的计算
根据样本含量n和样本率p的大小，可以采用查表法和正态近似法。

第六章 样本均数比较的假设检验
[教学内容]
第一节 假设检验的基本原理和基本步骤
第二节 t检验和u检验
第三节 Ⅰ型错误和Ⅱ型错误*
第四节 假设检验的注意事项
第五节 方差分析
第六节 实例解析
[教学目标]
1. 熟悉假设检验的基本原理和基本步骤
2. 掌握t检验和u检验的应用条件和计算
3. 熟悉假设检验的注意事项
4. 了解两个独立样本的方差齐性检验
5. 掌握方差分析的基本思想
6. 熟悉完全随机设计的单因素方差分析的计算
7. 了解多个样本均数间的两两比较
一、假设检验的基本原理和基本步骤

建立检验假设，确定检验水准

1.建立检验假设：

①无效假设，H0。例6.1  H0：μ=μ0，两总体均数相等。

②备择假设，H1。例6.1 H1：(((0，两总体均数不相等。有时为单侧检验。

2.确定检验水准：检验水准，(。( 是预先规定的概率值，它是“是否拒绝H0的界限”。研究者可以根据研究目的规定(的大小，通常(取0.05。

选定检验方法，计算检验统计量

要根据统计推断的目的、研究设计的类型和样本量的大小等适用条件，选用不同的检验方法和计算相应的统计量。

3.确定P值，作出推断结论

P值是指从H0所规定的总体中作随机抽样，获得等于及大于（或等于及小于）现有样本的检验统计量值（如t值或u值）的概率。

将概率P与检验水准(比较，从而得出结论：

当P ( ( 时，按所取检验水准(，拒绝H0，接受H1。结合实际资料作出推断。这样作出结论的理由是：在H0成立的条件下，出现等于及大于现有检验统计量值的概率P ( (，是小概率事件，这在一次抽样中是不大可能发生的，即现有的样本信息不支持H0，因而我们拒绝它。

当P ( ( 时，按所取的检验水准(，尚不能拒绝H0。结合实际资料作出推断。

一般是将计算得到的检验统计量与相应的统计用表（见附录）中的(对应的临界值比较，确定P ( (或P ( (。

t检验和u检验

t检验的适用条件：

样本含量n较小时，理论上要求样本来自正态分布的总体。

完全随机设计的两个小样本均数比较时还要求两总体方差相等。但在实际应用时，与上述条件略有偏离，对结果也影响不大。习惯规定样本含量小于或等于50（n( 50）为小样本。

u检验的适用条件：

总体标准差( 已知（该情况不常见）。

当总体标准差(未知，但样本含量n较大（一般n( 50）。选用u检验。u检验在手工计算时的方便之处是计算结果不用查u界值表，只要记住几个常用的u界值。

二、t检验

（一）样本均数与已知总体均数比较的t检验

又称为单样本t检验。“已知总体均数”一般为理论值、标准值或经过大量观察所得到的稳定值等。令已知总体均数为(0，样本均数所代表的未知总体均数为( ，假设检验的目的：推断样本均数所代表的未知总体均数( 与已知总体均数(0是否相等（双侧检验）。

（二）、完全随机设计的两样本t检验
又称为成组t检验或两个独立样本t检验。完全随机设计是指分别从两个研究总体中随机抽取样本，目的是推断这两个独立样本所代表的未知总体均数(1与(2是否相等。
在作t检验之前，理论上应先检验相应的两总体方差是否相等，即一般先作方差齐性检验。

若两总体方差相等，可以采用两样本t检验；

若两总体方差不等，则可以采用以下方法：

① tˊ检验；

②变量变换 所谓变量变换是将原始数据作某种函数转换（如转换为对数值等），可使转换后的资料达到方差齐性 ，再作完全随机设计的两样本t检验； 

 ③秩和检验。

（三）、配对t检验

适用于：

（1）配对设计：根据某些条件选择实验对象，使每一对两个个体在这些条件尽尽可能相同或相近，更好的保证可比性。再随机将两个个体给予不同的处理。

（2）同一受试对象接受不同的处理（如同一份标本分成两部分）。

配对设计的目的是推断两种处理结果有无差别。

（3）同一受试对象处理前后的结果进行比较。严格来说，自身对照设计有其相应的统计学方法，但在这里仍然可以用配对t检验方法。

配对t检验的基本原理：假设两种处理结果无差别，则同一对子中不同处理的差值d的总体均数(d应为0（(d = 0）。若差值的总体均数(d不为0（(d ( 0），则说明两种处理的结果有差别。因此配对设计假设检验的目的是检验差值的总体均数(d是否为0。

三、u检验

（一）、样本均数与已知总体均数比较的u检验

1．当总体标准差(已知时，
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2．当总体标准差(未知，n较大时，
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（二）完全随机设计的两样本u检验

用于总体标准差(未知且两样本含量较大时的两样本均数比较，目的是推断两总体均数是否不同。检验统计量u值的计算公式如下
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四、 假设检验的注意事项

1、良好的设计是假设检验的前提
统计学处理的主要是抽样误差，设计和实施时造成的偏倚统计学无能为。

2、选择的假设检验方法应符合其应用条件

根据研究设计类型检验目的和资料的性质选择检验方法。计量资料根据总体标准差是否已知或样本量大小选择u 检验或t检验。根据设计类型选配对t或u检验及成组的t或u检验。

3、正确理解假设检验过程中，样本均数与总体均数的关系

    假设检验是通过对样本信息的比较，推断他们代表的总体是否有差异。如对两个样本均数的比较，推断他们所代表的总体均数是否不同。其假设及结论都是关于总体的。

4、正确理解“差别有统计学意义”的含义

P ( ( 时，按所取检验水准(，“拒绝H0，接受H1”，称为差别有统计学意义。可认为两个总体均数不同；不能直接回答差异的大小，并不意味着两个总体均数相差很大。差别的大小及差别有无实际意义只能进一步根据专业知识来确定。

P ( ( 时，称为差别无统计学意义，尚不能认为两个总体均数不同。

五  方差分析

两个样本均数的比较，用t检验,两个及两个以上均数的比较用方差分析。

方差分析的基本思想

方差分析的基本思想就是根据资料设计的类型及研究目的，将总变异分解成两个或多个部分。每个部分的变异可由某因素的作用来解释，通过比较可能由某因素所致的变异与随机误差的均方，从而了解该因素有无作用。

方差分析的适用条件是：① 各处理组样本来自正态总体 ②各样本是相互独立的随机样本 ③各处理组的总体方差相等，即方差齐性。

第七章 样本率（或构成比）比较的假设检验
[教学内容]
第一节 两个样本率比较的χ2检验
第二节 多个样本率（或构成比）比较的χ2检验
第三节 列联表资料独立性χ2检验
第四节 配对资料差别的χ2检验
第五节 样本率与总体率比较的u检验
第六节 两样本率比较的u检验
第七节 实例解析
[教学目标]
1. 熟悉样本率与总体率比较的u检验的计算
2. 了解两样本率比较的u检验的计算
3. 掌握χ2检验的基本思想
4. 掌握四格表资料的适用条件，掌握四格表资料的χ2检验及校正方法的计算
5. 熟悉多个样本率(或构成比)比较的χ2检验
6. 熟悉列联表资料独立性χ2检验
7. 掌握配对资料差别的χ2检验的计算
8. 简述行列表χ2检验时的注意事项
第一节 样本率与总体率比较的u检验
　　样本率与总体率（一般为已知的理论值、标准值或经大量观察所得到的稳定值等）比较的目的，是推断该样本所代表的未知总体率π与已知总体率π0是否不同。
　　u检验的适用条件：当样本含量n足够大，且样本率p和（1－p）均不太小，如np 与n（1－p）均大于5时，样本率的分布近似正态分布，此时样本率与总体率差别的假设检验可利用正态分布的原理作u检验。
第二节 两个样本率比较的u检验
　　当两样本含量n1及n2足够大，且两个样本率p1、（1－p1）及p2、（1－p2）均不太小，如n1 p1和n1(1- p1)及n2 p2和n2(1- p2)均大于5时， 可根据正态分布原理，进行u检验。
第三节 四格表资料的χ2检验 (两个样本率比较)
一、两个样本率资料的四格表形式
1、χ2检验的基本思想
　　χ2值反映了实际频数和理论频数的吻合程度。χ2值越小，说明实际频数与理论频数越吻合，χ2值越大，说明实际频数与理论频数差异越大。如果检验假设成立，则实际频数与理论频数之差一般不会很大，即出现大的χ2值的概率是小的。若在无效假设下，出现了大的χ2值的概率P≤α（检验水准），我们就怀疑假设的成立，因此拒绝它。另外χ2值的大小，还与自由度有关。故考虑χ2值大小的意义时要同时考虑自由度。
　　若χ2≥χ2a,,(υ), 则P≤a, 拒绝H0，接受H1。
2、四格表χ2检验的的校正公式
（1）当自由度为1的四格表资料，理论数较小时，需做连续性校正。
（2）四格表χ2检验的适用条件
　　当n>40，且所有T≥5时，用χ2检验的基本公式或四格表专用公式。
　　当n>40，但有1<T<5时，需用四格表χ2检验的校正公式。
　　若n≤40，或T≤1时，需用确切概率计算法。
第四节 行×列表资料的χ2检验
一、多个样本率和构成比资料，其基本数据均可整理成R行C列，称为R×C表，又称行×列表，χ2检验目的是推断其总体率或构成比是否不同。
二、双向无序分类资料的χ2检验
　　对同一样本资料按其两个无序分类变量（行变量和列变量）归纳成R×C列联表。列联表资料两变量（行变量、列变量）之间分布是否相互独立的检验，用列联表的独立性χ2检验。
三、行×列表χ2检验的注意事项
1. 行×列表χ2检验对理论频数有要求。一般认为不宜有1/5以上格子数的理论频数小于5，或有1个格子的理论数小于1，否则将导致分析的偏性。
2. 多个样本率（或多组构成比）比较的χ2检验，若结论拒绝无效假设，只能认为各总体率（或多组构成比）之间总的来说不同，但不能说明它们彼此之间都不同，或某两者之间有差别。
3. 关于单向有序资料（等级资料）的统计处理，宜用秩和检验。χ2检验只能说明各处理组间效应在构成比上有无差别。
第五节 配对资料差别的χ2检验
同一受试对象实验前后比较、同一样本用两种方法检验以及配对的两个受试对象接受两种不同处理等资料，可按配对资料进行处理。
第八章 秩和检验
[教学内容]
第一节 概述
第二节 配对设计差值的符号秩和检验
第三节 完全随机设计的计量资料秩和检验
第四节 完全随机设计的等级资料秩和检验
第五节 实例解析
[教学目标]
1. 列举参数统计与非参数统计的优缺点
2. 熟悉常用的几种秩和检验方法（查表法）
3. 了解各种秩和检验的正态近似法
第八章 秩和检验
第一节 概述
　　参数检验是假定样本来自某种已知分布的总体，在此的基础上对总体参数进行的检验。非参数检验 又称为不拘分布的统计检验。非参数检验不要求对总体分布情况作出任何的假定，即不要求样本必须来自某种（正态）分布的总体；其次，非参数检验不是直接对总体参数进行检验而是考察总体秩次的情况。
参数检验
　　优点：能充分利用提供的信息，统计分析的效率较高。
　　缺点：对样本所对应的总体分布有比较严格的要求，这样就限制了它的适用范围。
非参数检验
　　优点：（1）对总体分布未做出任何假定，因此适用于任何分布的资料。如严重偏态分布、分布不明的资料、等级资料或末端无确定数值的资料。（2）易于收集资料、统计分析比较简便
　　缺点：不直接分析原始测量值，从而有可能会降低它的检验效率。
　　满足参数检验要求的资料分析时应首选参数检验方法。
　　不满足参数检验要求的资料应选非参数检验
秩次与秩和的概念
　　秩次就是将观察值按顺序由小到大排列，并用序号代替了变量值本身，秩次即通常意义上的序号。秩和就是对序号求和。

秩和检验需对资料正确的编秩、求秩和并选出检验统计量。
第九章 直线相关与回归
[教学内容]
第一节 直线相关
第二节 直线回归
第三节 直线相关与回归的区别与联系
第四节 应用直线相关与回归时的注意事项
第五节 实例解析
[教学目标]
1. 掌握直线相关与回归的有关概念
2. 掌握相关系数的假设检验 
3. 熟悉样本回归系数的计算，并建立直线回归方程
4. 了解样本回归系数的假设检验
5. 阐述应用直线相关回归分析时的注意事项，
6. 阐述直线相关与回归的区别与联系
第一节 直线回归分析
　　一、直线回归的概念
　　直线回归是研究两变量（X、Y）间的数量依存关系的一种统计方法。直线回归分析的任务是确定一条最合适的直线回归方程，保证各实测点距回归直线的纵向距离的平方和最小，以此来描述两个变量间的回归关系。
　　[image: image113.png]Vo s Y (0 3)




　　a表示直线在Y轴上的截距， b表示回归系数,即回归直线的斜率。 b>0，Y随X增大而增大； b<0，Y随X增大而减小； b的统计学意义是X每增加(减)一个单位,Y平均改变b个单位。
　　a, b的估计是依据最小二乘法原理，可保证各实测点到回归直线的纵向距离的平方和是最小。
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　　三、样本回归系数b的假设检验
　　样本回归系数b的假设检验可以采用t检验，在对样本回归系数b进行假设检验时需要计算统计量tb值，其计算公式如下
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第二节 直线相关与回归的区别与联系
　　一、区别
　　相关与回归的意义不同：相关反映观察两变量间是否存在直线相关关系，如果有，则根据相关系数确定两变量间的相互关联方向以及相关密切程度。而回归反映两变量间的线性依存关系，即由自变量X来估计因变量Y。
　　二、联系
　　1. 对同一批资料，相关系数r与回归系数b的符号相同。r为正（或负）则b为正（或负），均表示X与Y呈同向（或反向）变化
　　2. 对同一批资料，相关系数r与回归系数b显著性检验结果是等价的，有tr=tb的关系。
第三节 应用直线相关与回归时的注意事项
　　1. 作相关与回归分析要有实际意义。切不可把毫无关联的两个事物或现象用来作相关和回归分析。
　　2. 相关关系不一定是因果关系，而有可能是伴随关系。要确认事物间的因果关系，必须通过深入的流行病学调查并综合各项实验研究，从专业理论方面加以论证。
　　3. 对相关系数r经假设检验后，认为两变量有相关关系。根据相关系数的大小来判断相关的密切程度。
　　4. 概率P值的理解。相关的密切程度高低，需要在相关系数具有显著性的前提下，凭相关系数绝对值的大小去判断。
　　5. 直线相关、回归分析的结果不能随意外推。
　　6. 回归方程使用有一定的条件，建立回归方程的条件(时间、地点、方法、测量仪器等等)一旦改变，原回归方程就不宜继续使用，而应建立新的回归方程取代之。
第四节 等级相关
　　等级相关（rank correlation）又称为秩相关，是用等级数据作直线相关分析，属于非参数统计方法的一种。简单直线相关所分析的资料要求X、Y均为随机变量且服从双变量正态分布。而实际工作中并非所有的数据都能满足简单直线相关的资料要求，这时要分析两变量的直线相关关系可以考虑作等级相关。
等级相关分析适用于下列资料：①不服从双变量正态分布而不宜作简单直线相关分析；②总体分布类型未知；③原始数据是用等级表示
第二篇 卫生业务与居民健康统计
第十章 医学人口统计
[教学内容]
第一节 医学人口统计资料的来源
第二节 静态人口统计指标
第三节 生育和计划生育统计指标
第四节 死亡统计指标
[教学目标]
1. 了解医学人口统计资料的来源
2. 会计算常用的人口统计指标并掌握其中重要指标的意义
3. 会分析人口统计资料
　　医学人口统计 从卫生保健的角度研究和描述人口数量、分布、结构、变动及其规律，研究人口与卫生事业发展的相互关系，是卫生统计学的重要组成部分。医学人口统计资料的来源
　　医学人口统计资料的收集方法如同其它统计资料一样，其主要来源为日常工作记录（报告单、卡、册）、统计报表和人口调查三个方面。
第一节 静态人口统计指标
　　一、人口总数
　　人口总数一般指一个国家或地区在某一特定时间的人口数，是时点人口。
　　时期人口是指某一时期(或某一年)平均人口数。
　　二、人口构成指标 
　　（一） 人口性别构成
　　1．性别构成 指男、女两性人口分别在总人口中所占的百分比。
　　2．性别比 反映两性人口间比例的指标。指以女性人口为100, 男性人口与女性的比
　　值。
　　（二） 人口年龄构成
　　1． 年龄中位数 计算方法与一般的中位数相同
　　2．老年（人口）系数 是指65岁（或60岁）及以上人口占总人口的比重，该指标用于反映人口是否老化及老化的程度。我国是以65岁以上人口作为老龄人口的标准。
　　3．少年儿童(人口)系数 指14岁及以下少年儿童人口占总人口的比重。是从另一侧面反映人口老化程度的指标。
　　4. 老少比 指65岁及以上老年人口与0-14岁的少年儿童人口之比，该指标也是用于反映人口老化情况的。
　　5、负担系数 也称抚养人口系数。指每100名劳动年龄人口所负担的非劳动年龄人口数反映了劳动年龄人口与非劳动年龄人口之间的关系。一般以15-64岁者为劳动人口，0-14岁和65岁及以上者为非劳动人口或被抚养人口。
　　（三）人口金字塔
　　人口金字塔是将人口的性别和年龄资料结合起来，以图形的方式表达人口的性别和
　　年龄构成。它以年龄为纵轴，人数或其百分数为横轴，左侧为男，右侧为女而绘制的两个相对应的直方图。人口金字塔形象直观地反映了现有男女性别人口的年龄构成，而且也可以分析过去人口的出生死亡情况以及今后人口的发展趋势。
第三节 生育和计划生育统计指标
　　生育统计
　　（一）测量生育水平的指标
　　1、粗出生率：表示某年某地平均每千人口的活产数，是反映一个国家和地区的人口自然变动的基本指标。
　　2．总生育率：表示某年某地平均每千名育龄妇女的活产数, 它反映育龄妇女总的生育水平。
　　3年龄别生育率：表示平均每千名某年龄组育龄妇女的活产数。
　　4．总和生育率： 当年龄分组为1岁一组时，将年龄别生育率从15岁累加到49岁止，得到15-49岁年龄别生育率的总和，即称总和生育率。若年龄分组为5岁一组时，则年龄别生育率之和再乘5，即得总和生育率。表示每1000名妇女一生平均生多少个孩子,或每个妇女一生平均生多少个孩子.其算式为：
　　总和生育率 = 5ΣASFR 
　　总和生育率的基本含义是：假定同时出生的一代妇女，按照某年的年龄别生育率度过其一生的生育经历，则年龄别生育率之和乘年龄组组距，就是这一代妇女平均每人可能生育的子女数。总和生育率是用某年横断面的年龄别生育率资料计算的，因此消除了人口的年龄性别构成对生育水平的影响，不同时间、不同地区的总和生育率可以直接进行比较，是测量生育水平较理想的指标。
　　（二）人口再生产指标
　　1. 自然增长率：为粗出生率（CBR）与粗死亡率（CDR）之差，表示人口自然增长的情况。
　　粗再生育率（gross reproduction rate, 简写GRR) 表示人口再生产趋势的常用指
　　标。粗再生育率的计算与总和生育率极为近似，不同的地方是活产数特指女婴数，故粗再生育率实际是只计算女婴的总和生育率。
　　2．生育率(net reproduction rate, 简写NRR) 是在粗再生育率的基础上扣除了
　　0-49岁的死亡。即扣除了母亲一代所生的女儿中0-49岁的死亡数，剩下的即为真正能取代母亲一代的女儿数。
　　4. 平均世代年数(mean 1ength Of generation, 简写LG) 是指母亲一代所生的女儿代替母亲执行生育职能平均需要的年数，即产生下一代母亲的速度。它反映两代间隔年数，若间隔年数短，表示人口发展速度快，间隔年数长，则表示人口发展速度慢。有了计算NRR
　　的基础，平均世代年数的计算是很容易的。 
　　一、 计划生育统计
　　生育率指标能反映一个人口的生育水平，但不一定能用来评价当地的计划生育工作水平。由于计划生育是我们国家的基本国策，计划生育统计也是卫生事业管理的重要组成之一。因此，将常用的计划生育工作指标和计算方法列入下表。
常用的计划生育工作指标和计算
	指标名称
	含义
	分母
	分子
	比例基数

	避孕现用率
	某年采用避孕措施的人占育龄妇女人数的百分比
	某年15-49岁妇女数
	同期内采用避孕措施的人
	100%

	绝育率
	某年绝育女（男）性人数占育龄妇女人数的百分比
	某年15-49岁妇女数
	同期内绝育的
女（男）性人数
	100%

	人工流产率
	某年人工流产次数占育龄妇女人数的百分比
	某年15-49岁妇女数
	同期内人工流产次数
	100%

	人流活产比
	某年人工流产次数与活产数之比
	某年活产总数
	同期内人工流产次数
	100%

	计划生育率
	某年内符合计划生育要求的活产占活产总数的
比例
	某年活产总数
	某年内符合计划生育要求的
活产数
	100%

	意外怀孕率
	某年使用避孕的人中意外怀孕的人数
	　　1. 某年内采用避
　　孕措施的妇女
　　人数
　　2. 某年内采用某
　　一方法避孕的
　　人
	　　1．同期内意外
　　怀孕人数
　　2．同期内使用
　　该方法意外
　　怀孕人数
	100%


第四节 死亡统计指标
　　死亡统计是医学人口统计的重要组成部分，主要研究人群死亡水平、死亡原因及其变动规律。常用的死亡统计指标有粗死亡率、性别或年龄别死亡率，按年龄标准化死亡率，婴儿死亡率、新生儿死亡率、围产儿死亡率、死因别死亡率和死因构成等。
　　一、粗死亡率(crude death rate，简称CDR)
　　或称普通死亡率、总死亡率，指某地某年平均每千人口中的死亡数，说明人群中总的死亡水平。 
　　二 年龄别死亡率(age specific death rate, 简称ASDR)
　　或称年龄组死亡率，指某年某年龄别平均每1000人口中的死亡数。 
　　三、婴儿死亡率(infant mortality rate，简称IMR)
　　指某年某地每1000名活产中未满1周岁婴儿的死亡数。
　　四、新生儿死亡率和早期新生儿死亡率(neonatal mortality rate 和early neonatal
　　mortality rate，简称NMR, ENMR)
　　新生儿死亡率是指某年某地每1000名活产中未满28天的新生儿死亡数。
　　早期新生儿死亡率是指某年某地每1000名活产中未满7天的新生儿死亡数。
　　五、围产儿死亡率(prenatal mortality rate) 
　　围产期是指胎儿体重达到1000克及以上,或孕期满28周至出生后7天以内的时期。在此期间内的死亡称为围产儿死亡。其计算为：
　　死胎指妊娠28周及以上，临产前胎儿死于宫内，出生后无生命征兆者；死产指妊娠
　　28周及以上，临产前胎儿存活，产程中胎儿死亡，出生后无生命征兆者。
　　围产儿死亡率是反映妇产科、儿科医疗质量和妇婴保健利用及其效果的一个重要统计指标。围产期死亡资料不能从出生报告及死亡报告中直接获得，必须从医院产科病例纪录中查阅。 
　　六、5岁以下儿童死亡率(child mortality under age 5)
　　许多发展中国家，由于婴儿死亡率的资料不易准确，而5岁以下儿童死亡水平又很高，故用5岁以下儿童死亡率来反映婴幼儿的死亡水平。
　　七、孕产妇死亡率(maternal mortality rate，简称MMR)
　　指某年中由于怀孕和分娩及并发症造成的孕产妇死亡人数与同年出生活产数之比，以万分率或十万分率表示。
　　国际疾病分类第十版(1CD-10)对孕产妇死亡定义为：“妇女在妊娠期至产后42天以
　　内，由于任何与妊娠有关的原因所致的死亡称为孕产妇死亡，但不包括意外事故死亡。”
　　“与妊娠有关的原因”可以分为两类：①直接产科原因：包括对妊娠合并症(妊娠期、分娩期及产褥期)的疏忽、治疗不正确等；②间接产科原因：妊娠之前已存在的疾病，由于妊娠使病情恶化引起的死亡。如同婴儿死亡率一样，孕产妇死亡率也是一个反映国家或地区社会经济发展、卫生保健状况的敏感指标。
　　八、死因别死亡率(cause-specific death rate)
　　指某年平均每10万人口中死于某病的人数，说明某种疾病对居民健康危害程度。 死因别死亡率是死因分析的重要指标，我国死因统计的分类按国际疾病分类的要求进行根本死亡原因的统计，可作国家间或地区间的直接比较。
　　九、死因构成比与死因顺位(proportion of dying of a specific cause)
　　死因构成又称相对死亡比，指死于某类死因的人数占全部死亡人数的百分比，说明各种死因的相对重要性。
　　死因顺位是将各类死因按死因构成比的大小由高到低排列顺位，可以反映主要死因及各类死因的相对重要性。按国际疾病分类的原则进行死因分类，是应用这一指标的先决条件。在同一地区人口变动不大的情况下，死因构成比可以反映因各种死因所至死亡的严重程度。
第十一章 疾病统计
[教学内容]
第一节 有关疾病的概念
第二节 疾病和死因分类
第三节 疾病统计的指标
第四节 疾病统计分析
[教学目标]
5. 了解疾病统计资料收集和整理的内容
6. 会计算常用的疾病统计的基本指标并掌握其中重要指标的意义
7. 会分析疾病统计资料
第一节 有关疾病统计的概念
　　一．疾病的含义
　　疾病是机体受到致病原因和发病条件的影响后所发生的一个过程。
　　二．疾病的诊断标准
　　1．要有科学而切实可行的疾病诊断方法和诊断标准。
　　2．统计分析，应在统一的标准下进行的。
　　三．疾病的统计对象
　　1． 门诊疾病的统计对象：指患者去医疗机构就诊，并经医师诊断为患病者。
　　2． 住院疾病的统计对象：诊断为有病的住院病人。
　　3． 疾病调查的研究对象：与门诊和住院疾病的统计对象不同，疾病调查常以特定人群
　　（包括健康人和病人）作为研究对象，探讨疾病在人群中的分布。应根据调查目的确定观察对象。并根据研究目的确定研究的疾病及诊断方法和诊断标准。
　　四．疾病的统计单位
　　1．统计单位：可以“病人”和“病例”为统计单位。
　　2．以“病例”为统计单位时，可按新发（生）病例或现患病例进行统计。
　　（1）新发（生）病例：指在观察期间（通常为一年内）新发生的病例，以第一次诊断为准。某些急性病，在观察期间内发病，在此期间内治愈，愈后再发生同一种病，则算作2个新病例。
　　（2）现患病例：是指在调查时点或调查期间（一般很短的期间）内的检查出的疾病，包括在此之前发生而未愈的病例及本次调查新发现的病例。
　　第二节 疾病统计的资料来源
　　主要有以下几种途径：
　　一、疾病报告
　　二、疾病登记
　　三、疾病防治统计报表
　　四、医疗机构诊治疾病登记
　　五、病伤缺勤登记
　　六、疾病专题调查
第三节 疾病统计的指标
　　一．反映疾病发生频率的指标
　　（一）发病率（incidence rate）是指一定时期（年、季、月）内，可能发生某病的人群中发生某病新病例的频率。
　　（二）患病率是指在某时点检查时，接受检查的人群中现患病例所占的比例，又称现患率或流行率。适用于慢性病。
　　（三）感染率指在调查时所检查的人群中，现有感染者的比例。一般通过病原学或血清学等实验室方法检查感染者。
　　二．反映疾病构成的指标
　　常用疾病构成百分比。反映某病在全部疾病中所占的比重，指出主要的疾病种类，但不反映具体频率。
　　三．反映疾病严重程度的指标
　　反映疾病严重程度的指标主要有表示疾病对生命威胁程度的病死率、死亡率以及疾病对劳动能力影响的因病伤缺勤统计指标。
　　（一）反映疾病对生命威胁程度的主要指标
　　1．病死率表示在规定的观察期间内，某病患者中因该病而死亡的频率。
　　病死率常用来说明某疾病对病人生命的威胁程度，它常受疾病的严重程度及医疗水平的影响。
　　2．某病死亡率）是一定时期内某人群因某病而死亡的频率。
　　四．反映疾病疗效的指标
　　急性病一般用病死率和治愈率等指标。短期内不会有明确治愈结果的恶性肿瘤、心脏病等慢性病，则常用生存率来表示疗效。
　　1．病死率
　　2．治愈率 表示接受治疗的病人中治愈的频率。
　　3.有效率 表示接受治疗的病人中治疗有效的频率。
　　4．生存率 指病人从病程的某个时点（一般为疾病的确诊日、接受治疗日或出院日期）起，能活到某个时间的生存概率。对于某些慢性病，常常用生存率来表示疗效，该指标要有随访制度为基础。有1年生存率、3年生存率、5年生存率等。
第四节 疾病分类
　　一．疾病命名和疾病分类的概念
　　疾病命名是按一定体系（多按解剖系统）对每一种法定疾病情况给予确切的名称，一个标准化的术语，并使其对另外的疾病不可混淆，以避免同一名称表示多种疾病。
　　疾病分类是把数千种病伤按一定标准分成若干大类(母类)，大类下面再分成若干小类（子类），所有病伤都各自分在一个类中，不应有无类可归或可归数类者。
　　疾病命名是以准确反映个别病伤事例为目的，为临床疾病名称的标准化服务；疾病分类是在疾病命名法的基础上建立起来的，以描述和分析疾病在人群中的分布规律为目的，为疾病的预防服务。两者既有区别又有密切联系。
　　三．1CD-10简介
　　国际疾病与有关健康问题的统计分类(International Classification of Diseases, ICD )是将有关疾病与其它健康问题的医学描述与诊断，转化为由字母数字所组成的编码，该编码已成为国际公认的疾病统计标准分类。使用1CD-10优点：（1）便于信息贮存、统计分析。（2）不同国家、不同地区或相同国家、地区的不同医院之间按照这一国际标准，获得的疾病与死因统计资料可以相互比较。
　　四．有关死因分类的一些问题
　　进行死亡统计时，按照国际疾病分类的原则确定根本死亡原因，并按确定的根本死因进行归类。
　　WHO规定，根本死因是指：“(a)引起直接导致死亡的一系列病态事件的那些疾病或损伤，或者(b)造成致命损伤的事故或暴力的情况”。 
　　制定根本死因的想法是从预防死亡的角度出发，去寻找带有根本性的、引起一系列疾病并最终导致死亡的那个原因，不管它发生在死前多长时间都应给予记录。
第六节 疾病询问调查
　　通过询问取得居民在调查期间内的患病资料，经统计分析用来描述一个国家或一特定地区的居民患病和医疗状况。
　　实施调查时，首先登记户中每一成员一般情况，既往健康状况和自我保健方法等有关基本健康项目。然后询问户中每个成员于调查日的患病情况，患有按规定的疾病者则填写患病调查表。一般只调查当日的患病情况，也可扩展为调查既往一周或一个月内的患病情况．
　　根据调查资料，可计算时点患病率或期间患病率及期间发病率等指标。
医学研究中统计分析方法的选择与应用
        一般人认为统计学在医学研究中的应用就是资料的统计分析，这是因为这部分工作容易被人觉察到，并且也是统计学中非常重要的一部分，然而这是一种不太全面
的看法。因为统计学在医学科研中的作用不仅仅是资料的统计分析，它的应用贯穿于整个研究过程之中，包括计划、设计、实施、资料处理与分析，到结果的展示和解释，直至到最后论文发表，都需要统计学知识的支持。因此，学好统计学基本理论，掌握每一种统计方法的适用条件及其使用技巧，对每一位医学研究人员来讲是必须具备的基本功之一。

第1节    临床科研中研究变量的类型

        在进行资料统计分析之前，必须辨别清楚将要统计分析的研究变量的性质和在研究中所起的作用。因为不同类型的资料所选用的统计量和统计方法不同，在病因学科研中研究变量所起的作用以及研究其目的不同，对它们的处理也不一样。以下按测量单位和病因学研究的目的对研究变量的类型加以介绍。

       一、按测量尺度分类

1. 计量资料

        对每个观察单位用定量的方法测定某项指标的大小，所得的资料称为计量资料(measurement data)，一般有度量衡等单位。例如在研究血压与身高、体重等身体型态指标的关系时，以人为观察单位，测得的身高(cm)、体重(kg)和血压(mmHg)属于计量资料。又如在环境污染与人体健康关系的研究时，以每个采样点为观察单位，测量不同采样点空气中二氧化碳、氮氧化物、悬浮颗粒等的浓度(mg/L)。再如临床实验室检验中，血脂的浓度、血糖的含量、血清中肌酸磷酸激酶浓度(IU)等也属于计量资料。

        计量资料又可分为离散型和连续型资料两种。离散型资料往往是一种计数，如每名儿童口腔中的龋齿个数、单位面积内细菌菌落的个数、显微镜下每个方格中的红细胞数。这种计数只能是0和正整数，不可能是负数，也不会有小数点。连续型资料，理论上在任何两个数值之间都会有无穷多个数据，如身高，在175厘米与176厘米之间理论上存在无穷多个数据。

2. 计数资料

        将观察单位按某种属性或类别分组，然后清点各组观察单位的个数所得的资料称为计数资料(enumeration data)。例如调查某人群的血型分布，按A、B、AB、O型分四组，计数各血型组的人数。再如吸烟/不吸烟、高血压/血压正常等均属计数资料。计数资料根据所分类别是两个或多于两个，分别称为二分类变量和多分类变量。

        计数资料与计量资料的主要区别在于观察单位的某一标志能否观察到一个具体数值。人的身高、体重、血压，空气中二氧化碳的浓度、显微镜下每个方格中的红细胞数等指标均可测量到一个具体数值。而人的血型、职业等指标，只能用文字表示，按照特征分组后，清点各特征的个数，而没有单位。所以又被称为类别变量(category variable)或名义变量(nominal variable)。

3. 等级资料

        将观察单位按照某种属性的不同程度分组，然后清点各组包含的观察单位的个数所得的资料，称为等级资料(ranked data)，或称有序资料(ordinal data)。例如评价疗效中的治愈、好转和无效，症状的重、 中、轻和无，化验时的＋＋＋＋、＋＋＋、＋＋、＋、(、－等。又如健康自评时的备选答案，很好、好、一般、差、很差。这类资料兼备计量和计数资料的特点，比如治疗效果这一标志只能用文字表示，分为治愈、好转和无效，但取值又具有部分量化的特点，治愈>好转>无效。

        在资料分析时，根据需要可以对以上三种资料进行转化。如血压，当舒张压达到95mmHg时被认为是高血压，低于这个值被确认为血压正常，再清点两组的人数，这样就将计量资料转化为计数资料。进一步将舒张压值介于90~94mmHg之间定义为临界高血压，60~90mmHg之间定义为正常血压，低于60mmHg被认为是低血压，这样又将计量资料转化为等级资料。又如将评价疗效中的治愈、好转合并为一组称为有效，无效保持不变，这样将等级资料转化为计数资料。再如将性别中的男、女分别以0，1表示则计数资料变成了"计量资料"，在统计学中称为指示变量(indicative variable)或伪变量(dummy variable)。但这里的“0”和“1”并无数值意义， 不表示女大于男，“0”用来指示男，“1”用来指示女。

二、按研究因素间的因果联系分类
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                             自变量                                                           应变量

                                                                    混杂变量       

                                                   图13-1    病因关系中的变量类型

在流行病学病因研究中，根据研究变量在疾病发生过程中所起的作用大致分为四个类型(图13－1)。

⒈ 自变量(independent variable)，它的变化可以引起某一现象或情况发生相应变化。

⒉ 应变量(dependent variable)或结果变量(outcome variable)，它因自变量变化而引发的效应或结果。

⒊ 由病因(自变量)至疾病(应变量)的过程中，往往需先引发一个或多个中间变化，最终才能发病。这些中间现象称为连接变量(con-necting variable)。

⒋ 混杂变量(confounding variable)，它与研究的病因(自变量)和研究的疾病(应变量)均有关，它能缩小或夸大病因与疾病间的真正联系。

第2节    统计方法的选择

        医学研究中资料统计分析的目的有三：

①估计变量间相互联系的强度或不同处理组间某指标差异的大小；

②由样本统计量推论总体参数；

③在估计和推论统计分析中控制混杂因素。

研究人员在分析资料之前首先要对将要分析的变量有所认识，即认清所要分析变量的类型和特征，以及变量在研究中所起的作用。待分析变量是连续性变量、等级变量、还是名义变量；如为连续性变量，它的分布情况怎样；如为名义变量，是二分类还是多分类。变量在研究中属于自变量、应变量，还是混杂变量或连接变量。一旦理清变量的类型和特征，以及在研究中的关系后，再根据研究目的选择恰当的统计方法分析研究资料。

        确定应变量以后，自变量的数量和类型决定选择那一种统计方法。例如研究人员只想估计人群中高血压的发生率，而不关心研究对象的其他特征，如吸烟、年龄、性别等。即通过样本统计量估计总体的情况，这时所执行的统计分析称为单变量分析(univariable analysis)。单变量分析适合于只有一个应变量，而没有自变量的研究资料。如果研究人员的目的是探讨吸烟与人群冠心病发病率的关系，此时所执行的双变量分析(bivariable analysis)。 双变量分析适合于含有一个应变量和一个有自变量的研究资料。如果研究人员除了对吸烟与人群中冠心病发病率的影响外，同时还考虑研究对象的年龄、性别等特征的作用，此时要做的统计分析为多变量分析(multivariable analysis)。

        以下内容就单变量分析、双变量分析、多变量分析中，按照不同类型(连续性变量、等级变量、名义变量)和特征(正态与偏态、二分类与多分类)的应变量与不同类型、特征的自变量的组合(图13－2)，介绍如何正确选择统计方法。
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图13－2  医学研究中统计方法选择流程图

一、单变量分析

        对不含有自变量，仅有应变量的研究资料所进行的统计分析称为单变量统计分析。单变量分析的应用主要有三个方面：

1 单样本的描述性分析。

2 估计总体参数。

3 样本统计量与总体参数的比较，因为检验中未涉及到自变量，检验假设是样本来自于同一总体，即样本统计量等于总体参数。

4 此外配对t检验也可以看作是单变量分析，因为在该检验中应变量是两处理组观察值的差，也未涉及自变量的问题。

        （一）计量资料

        应变量为计量资料的单变量分析有以下内容：

1 描述研究变量的集中趋势和变异程度；

2 利用样本统计量估计总体均数和均数的可信限；

3 样本均数与总体均数的比较；

4 配对t检验。
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        正态分布      偏态分布           标准误
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            均数      中位数、众数                                             t检验           u检验

          标准差    四分位数间距

图13－3  计量资料单变量分析统计方法选择流程图

         在计量资料描述统计分析中采用那一统计指标和统计检验方法则取决与研究变量的分布和样本大小，选择原则如图13－3。

        1.  描述性分析

        描述性分析就是对资料作出数字性总结，并可利用统计图表的形式将分析结果表达出来，使之醒目、易懂、便于交流。计量资料的描述性分析就是选择适当的统计指标表示一组观察变量的集中趋势和离散程度。常用反映集中趋势的统计指标有算术均数(arithmetic mean)、中位数(median)、众数(mode)；反映离散程度的统计指标有标准差(standard deviation)、四分位数间距、级差(range)和变异系数(coefficient of variation)。

(1)集中趋势的描述

         1)算术均数：简称均数(mean)，是统计学中最为常用的统计指标。它是将总体或样本某一标志的各个数值相加的总和除以这些数值的总个数的结果，用(表示。

        该指标充分利用了每一数据所提供的信息，便于作进一步统计分析。但较易受到极端值（极大值、极小值）的影响，使之失去代表性。  均数适用于描述对称分布，特别是正态分布的资料。当资料中存在极端值时，不宜选用该指标。注意只有同质性的事物求平均数才有实际意义，才能反映事物的特征。

        2)中位数：即将数据按由小到大的顺序排序后，居于中间位置的那个数，用M表示。在该组数据中有一半比它大，有一半比它小。中位数适用于呈偏态分布的计量资料，或等级资料。

       因中位数不是由全部观察值综合计算出来，所以不受个别极大值或极小值影响。因此，它也有不能充分利用每一数据提供信息的缺点，同时进一步的统计分析也不如均数来的方便。因中位数只与一组数据中位次居中的数值大小有关，故当观察例数较少时，中位数作为描述集中趋势指标的稳定性较差。在对称分布中，中位数和均数在理论上应该相同。

        3)众数：在一组数据中出现频次最多的观察值称为众数，用M0表示。通常观察值数量大的情况下选用众数表达集中趋势。它具有通俗易懂，不受极端值影响的特点。但难以作进一步的统计分析。众数主要描述呈双峰分布的计量资料，或等级资料。

        4)几何均数：n个数据连乘的积开n次方所得的根称为几何均数(geometric mean)，用G表示。

        几何均数常被用于等比级数资料的平均水平，如抗体的平均滴度和平均效价；也可用于描述观察值称对数正态分布资料的平均水平；另外，当数据中有少数数据过大或过小时也可用几何平均数描述集中趋势。

       (2)离散程度的描述指标

        1)极差：又称全距，是一组观察值中最大值与最小值之差。是衡量变异程度的最简单的指标，它反映个体的变异范围。用R表示。极差多用在特别强调极端值的情况下。

        极差的计算只考虑最大、最小值，因此不能反映其它数据的变异情况。因受到极端值的影响，表现出较差的稳定性。当比较样本含量相差悬殊的两组数据的变异程度时，因样本量大而同时抽中最大、最小值的机会大，因而比小样本得到大极差的可能性大，故不宜用极差作为比较变异程度的指标。

        2)四分位数间距：将一组观察值由小至大排位，然后分为四个等份，其中有三个点，即第25百分位数（第一四分位数），第50百分位数（第二四分位数），第75百分位数（第三四分位数）。四分位数间距就是第75百分位数值与第25百分位数值之差。其间包括了全部观察值的一半。四分位数间距常用描述分析等级资料或偏态资料的离散程度。

        四分位数间距作为变异程度指标，比极差稳定，不受极端值影响；但仍未充分应用每一个观察值提供的变异信息。

         3)标准差：是表示一组变量离散程度的统计指标。它常用于呈正态分布或对称分布的资料。它与均数结合起来，能更全面地说明一组观察值的分布情况。

        4)变异系数：又称离散系数，用CV表示。计算方式为标准差与均数之比用百分数表示，即：CV=(SD/()×100%。

         变异系数反映的是资料的相对变异程度，因没有单位，便于资料间的相互比较。它常用于比较均数相差悬殊的几组资料的变异程度，以及比较间度量衡单位不同的几组资料的变异程度。

        (3)集中趋势指标、离散程度指标间的联合使用

        1)均数与中位数的联合使用：通过对比均数与中位数估计观察值的频数分布形态。①如果均数与中位数相等，观察值通常呈对称分布；②如果均数大于中位数，观察值分布偏向右侧，为正偏态分布；③如果均数小于中位数，观察值分布偏向左侧，为负偏态分布。

        2)标准差与均数的联合使用：主要反映观察值围绕均数的分布情况，标准差越大，说明观察值围绕均数的分布越分散，均数的代表性就越差；标准差越小，说明观察值围绕均数的分布就越集中，均数的代表性就越好。此外，在医学中常用“均数(1.96标准差”求正常值的范围(或参考值范围)，统计学中称为95%可信限(confidence limit，CL)，它的含义是在该区间内包含了95％的观察值，即95％的正常人某指标在这个范围内。

     3)四分位数间距与中位数联合使用：常用来对等级资料或偏态资料进行描述分析，描述它们的集中趋势和离散程度。

2.总体均数估计  

由于抽样误差的原因，样本的结果一般都不正好等于总体的结果，因此有必要用样本结果(称为统计量)来推论总体结果(称为参数)。这种用样本统计量推论总体参数的过程就是参数估计。 参数估计分点估计和区间估计两种。点估计就是用样本结果代表总体结果的一种推断方法。区间估计就是对总体参数作出一个范围估计，并说明该范围包含总体均数的可能性有多大，在统计学中该范围被称为可信区间或置信区间(confidence interval CI)。常用的有95%或99%可信区间。在计算可信区间之前，必须先计算标准误(standard error)，它是描述样本统计量与总体参数离散程度的指标，表示所得样本统计量的可靠程度。标准误越小，样本统计量(样本均数、样本率)对总体参数(总体均数、总体率)的代表性就越好，反之代表性就差。

    总体均数可信区间的计算方法，因是否知道总体标准差(而不同。(已知时按正态分布的原理计算，(不知时按t分布的原理计算。

    当(已知时，可用下式计算：
[image: image165.wmf])

exp(

)

exp(

1

)

exp(

)

/

2

(

)

3

(

)

2

(

)

2

(

X

X

X

x

y

P

b

b

b

+

+

=

=

(13-1)

[image: image166.wmf])

exp(

)

exp(

1

)

exp(

)

/

3

(

)

3

(

)

2

(

)

3

(

X

X

X

x

y

P

b

b

b

+

+

=

=

式中X为样本均数，n为样本含量，(为总体标准差，(/(n为标准误，如计算95％可信区间，(0.05＝1.96，如计算99％可信区间，(0.01＝2.58。

    当(不知时，可用下式计算：
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             (13-2)

式中(为样本均数，n为样本含量，s为样本标准差(代替总体标准差()，s/(n为标准误，t(,(是按自由度(＝n－1，由t界值表查得。

    3. 总体均数与样本均数的比较

    通过比较样本均数(与已知总体均数(0(大量观察所得的稳定值或标准值)之间的差异，来推断样本均数所代表的未知总体均数是否与已知总体均数相等。

    当样本量较小时用t检验，要求样本取自于正态分布的总体。当样本量较大时，如30，特别是50以上，无论样本所来自的总体是否为正态分布，都可用u检验。

    t检验、u检验公式如下：
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                    (13-4)

 4. 配对样本均数的t检验

    临床研究中，即同一受试对象接受某项处理的前后或接受两种不同的处理；或者先将条件相同或相近的实验对象进行配对，然后再用随机的方法将其中的一组定为实验组，另一组为对照组。由此类研究而获得的资料称为配对资料。

    对于配对资料，人们感兴趣的是每对观察值差异的平均水平和变异程度，而不是受试对象间的差异。且可视两次结果的差值为一个样本，因此可以用样本均数与总体均数比较的方法，进行统计处理。如果处理无影响，理论上差值d的总体均数应为0。所以可将这类问题看成是样本均数d与总体均数0的比较。

    通过对每对实验结果差值的平均数的分析来推断某处理因素对实验结果有无影响或两种处理因素的效果有无区别。在配对设计中，因观察值的差值被认为是一个样本，要求这些差值接近正态分布，但不要求每组观察值为正态分布。
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配对样本均数的t检验公式：

                       (13-5)     

当配对计量资料不具备参数检验条件时，可用符号秩和检验－Wilcoxon配对法进行检验。具体过程读者可参考相关的统计学书籍。

        （二）计数资料

        在临床医学研究中，应变量为计数资料时，是指样本中某事件的发生和存在与否，如发病/未发病、死亡/存活、患病/未患病等。应变量为计数资料的单变量分析就是统计研究样本中具备某种状态的个体占总人数的比例(proportion)。同应变量为计量资料类似，应变量为计数资料的单变量分析中主要涉及以下内容：

1 单个样本某事件发生或存在情况的描述性分析；

2 利用样本率估计总体率；

3 样本率与总体率的比较。

        应变量为计数资料的单变量统计指标和统计方法的选择取决于应

变量的发生是否受时间因素的影响、事件发生频率的高低及观察样本的大小。选择原则见图13－4。
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应变量为计数资料
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图13－4  应变量为计数资料时的单变量分析统计方法选择流程图

        1.单个样本描述性分析       

        计数资料单个样本的描述性统计分析中，常用的统计指标主要有率、比例和比三大类；在临床流行病学研究中根据应变量所反应的事件性质和事件是否受时间影响，进一步区分为发病率、患病率、死亡率等。有关这些指标的定义、含义、应用范围等已在前面相关章节中介绍，这里不再重复。

        2.总体率的估计

    总体率的估计包括点估计和可信区间估计。点估计是用样本率来估计总体率，区间估计是求出总体率的可能范围。

    当样本某事件的发生率不太接近0或靠近1时，当样本量n足够大时(n>50)，使得np和n(1－p)均大于5，p的分布接近正态分布，可用下式计算总体率的可信区间：
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式中p为样本率，Sp为率的标准误，((为常量，求95%可信区间用1.96，99%可信区间用2.58。

   当样本含量较小(n(50)，特别是p很接近0或1时，可按二项分布原理计算，但计算过程复杂，应用时可直接查相关的统计表得总体率的可信区间。

        如果某事件的发生率(或(1－()很小(小于0.05)，而每次的观察样

本量很大时，可用泊松分布的原理求总体率的可信区间，计算公式如下：
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3.总体均率与样本率的比较

        当样本率服从二项分布，n(及 n(1-()均>5时，可用正态近似原理作u检验。

[image: image189.wmf]p

p

i

i

p

p

i

i

x

x

x

x

x

x

OR

)

2

(

)

2

(

1

)

2

(

1

)

2

(

0

)

2

(

)

2

(

1

)

2

(

1

)

2

(

0

exp

exp

exp

exp

exp

)

1

(

exp

exp

exp

b

b

b

b

b

b

b

b

+

×

×

×

+

+

×

×

×

+

+

+

×

×

×

+

+

+

×

×

×

+

+

=


                         13-9

式中p为样本率，(0为总体率，n为样本数。

        如果资料服从二项分布，但n(<5时，用二项分布概率函数直接求出累积概率，然后与规定的(作比较。

        当研究样本事件的发生率服从泊松分布，样本均数X与总体均数(0比较的目的就是推断该样本所代表的未知总体均数(是否等于(0。常用方法有两种，一为直接概率法，基本思想与二项分布的直接概率法完全相同；其二为正态近似法，当((20时，泊松分布逼近正态分布，可用u检验，u值的计算用公式13－10。
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（三）等级资料

        与计量和计数资料不同，等级资料的统计分析不涉及总体分布的前提(如正态分布、二项分布)，该类资料的统计分析方法被称为“任意分布”(distribution free)统计法。总体分布不确定则与参数无关，所以应变量为等级资料的单变量分析，就不存在总体参数估计。分析内容主要包括：单样本描述性分析，分析指标可用构成比，也可用中位数或众数。当使用中位数描述应变量为等级资料的数据时，可用符号等级检验(Wilcoxon法)对配对资料进行假设检验，原理同配对t检验类似。选择原则见图13－5。

应变量为等级资料
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                                       描述性分析                                                                  配对资料(中位数)
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                             构成比、中位数、众数                                                符号等级检验(Wilcoxon 法)

图13－5  应变量为等级资料时的单变量分析统计方法选择流程图

二、双变量分析

        双变量分析涉及一个应变量和一个自变量。因此双变量统计分析方法的选择，不仅要考虑应变量的类型，还要考虑自变量的类型。有关自变量类型的分类标准同应变量类似，故可分为计量资料、计数资料和等级资料三个类型。双变量分析主要是进行假设检验，检验两变量间是否存在关系(relationship)。通常，无效假设是应变量与自变量无关。

（一）应变量为计量资料

    图13－6展示了应变量为计量资料的双变量统计方法选择流程图。图中无自变量为等级资料一项，其原因是计量资料与等级资料组合的双变量分析无可供选择的统计方法，除非将计量资料转换为等级资料。
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                                                 应变量为计量资料
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[image: image202.wmf]           自变量为计量资料                                   自变量为计数资料
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        t检验                    F检验   正态分布                偏态分布      正态分布                偏态分布
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                                                              t检验   Mann－Whitney法     F检验   Kruskal－Wallis法
图13－6  应变量为计量资料时的双变量分析统计方法选择流程图

        1.  自变量为计量资料

        (1)简单直线相关

        简单直线相关(Simple liner correlation)又称直线相关(liner correla-tion)，用于描述呈正态分布的两连续性变量间的相关关系，其相关程度与方向可用相关系数(correlation coeeficient)表示，符号为r，计算公式如下：


                      13－11

相关系数没有单位，其值介于－1～＋1之间。r值为正值表示正相关，r值为负值表示负相关，r值为0表示不相关，r值为1表示完全相关。r值的绝对值越接近1，说明相关关系越密切。r值的绝对值(0.7， 表示相关程度较强；0.4(r值的绝对值(0.7，表示中等程度相关；r值的绝对值( 0.4，表示相关程度较弱。

       相关系数的假设检验
       由样本计算的相关系数，是总体相关系数(的估计值。要判断X、Y间是否有相关关系，要作r所来自的总体相关系数(是否为零的检验假设。如果P值小于或等于a，则拒绝从，可以认为总体相关系数P(0，即两变量间有相关关系；反之，如果P＞a，则不能认为有相关关系。检验方法为t检验，统计量t值的计算公式为：

             13－12

式中分母为相关系数r的标准误，自由度(＝n－2。求得t值后，查t界值表得P值。也直接查r界值表得P值。

        (2)简单直线回归

        经相关分析，认为X与Y间存在直线相关(linear correlation)关系，并需进一步由X值估计或推测Y值，此时可通过简单直线回归(simple linear regression)或直线回归 (linear regression )分析，找出描述 一个变量随着另一变量变化而变化的直线方程，用来确定一条最接近各散点的直线。统计上称这个方程为直线回归方程( linear regression equation)，称这条直线为回归直线(regression linear)。 一般采用最小二乘法找出一条各实测点与它的纵向距离的平方和为最小的直线回归方程：

                       

                          13－3

式中x，y为相应的两个变量；a为截距，即X为零时，Y的数值；b为直线的斜率，这里称为回归系数(regression coefficient)，即X每变化一个单位时，Y平均变化多少个单位。回归系数的计算用下式：

 

       13－14  

                                                   13－15

        同相关系数一样，由样本计算的回归系数，求得的回归方程存在抽样误差，故也需作假设检验，判断回归系数b的值是否是由总体回归系数(＝0的总体抽得。可用t检验或方差分析的方法来检验。在实际应用时，如果已对r进行了假设检验，对b的假设检验可省去。因为r与b虽然含义不同，但两者是有联系的，对于同一资料而言，tr＝tb，即相关系数r有显著性，回归系数b必然有显著性；反之亦然。

        利用回归方程由X估计Y的值体重并不等于实测值，这种误差的大小可用“剩余标准差”Sy.x来衡量。剩余标准差Sy.x是指将X固定为某一确定值以后，Y的标准差。Sy.x 越小，说明用回归方程所作的估计的误差越小。剩余标准差 Sy.x 可由下式求得：

      13－16

式中Sy为变量Y的标准差，r为相关系数，n为样本例数。
        所求出的回归方程的优劣，除了可采用剩余标准差这一指标外，还可用决定系数或确定系数(determinant coefficient)(r2)这一指标。其值介于0～1之间，含义是指依变量Y可由自变量X来解释的部分所占的比重有多少；或者是由自变量X解释的变异占Y的总变异的比重有多大。

 2. 自变量为计数资料

    (1)二分类变量－两样本均数的t检验

    进行两组均数的比较，常用t检验，它要求两组观察值均服从正态分布，且两组方差比较齐。当两组方差不齐时，可考虑用t'检验。当两组样本含量均大于或等于50，特别是大于100时，无论资料属于何种分布，两组方差齐否，可选用u检验。
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当两组观察值不服从正态分布时，可选用非参检验中的Mann－Whitney法对两样本观察值的差异进行检验。 

    (2)多分类变量－ 完全随机设计的多个样本均数比较

将受试对象随机地分配到各处理组中，分别给予不同处理，然后比较各组对象有关指标有无差别；或者分别从不同总体中随机抽样，并对来自不同总体样本的某项指标进行对比观察；均属完全随机设计。该设计中多个样本均数的比较可采用方差分析(analysis of variance)，因它只考虑某个因素对观察指标的影响，故称之为单因素方差分析(one way analysis of variance，ANOVA)，它将总变异分解为组间变异与组内变异两部分。

常用公式列入下表。 
                              表13－1 完全随机设计方差分析公式

	变异来源
	离均差平方和，SS
	自由度，(
	均方，MS
	F值

	总
	(X2－((X)2/N
	N-1
	
	

	组间(处理组间)
	((((Xij)2/ni)－ ((X)2/N

    i      j
	k-1
	SS组间/k-1
	MS组间/MS组内

	组内(误差)
	SS总－SS组间
	N-k
	SS组内/N-k
	


        通过F检验，只能推断多个总体之间均数存在差异，但这种差异是笼统的，具体是哪几个总体之间存在差异，则需要进行样本均数间的两两比较，常用的检验方法为q检验(Newman－Keuls法)。检验统计量q的计算公式为：


                 13－20

式中分子为两对比组样本均数差，MS误差为误差均方或组内均方，nA、nB为两对比组的样本例数。

        进行方差分析的前提条件是，各处理组均来自正态分布的总体，当不能满足这一要求时，可采用Kruskal－Wallis非参检验法。该检验方法的前提条件是假定抽样总体是连续的、相同的，它要比较的各样本观察值分布的位置是否相同。因本法需要计算统计量H值，故又称为H检验。

       经H检验得出各处理组间有统计学显著差异时，只能作出各组是来自不同一总体的判断，如要得出具体是哪两个总体的位置不同，则要进一步做两两比较。检验方法为t检验。

 （二）应变量为计数资料

          应变量为计数资料的双变量分析统计方法选择见图13－7。

应变量为计数资料


           自变量为计量资料               自变量为计数资料               自变量为等级资料


               简单直线回归    二分类变量                  多分类变量        (2趋势检验

                                                                                      

                (2趋势检验 成组设计        配对设计   行×列表(2检验

                                                      

                                      四格表(2检验   配对(2检验 

图13－6  应变量为计数资料时的双变量分析统计方法选择流程图

1. 自变量为计量资料

        当应变量为计数资料，自变量为计量资料时的双变量统计分析，可以检验研究样本中某事件的比例与自变量存在线性关系。例如人群中中风的比例随舒张压水平的升高而呈线性增加。线性关系有无统计学显著性，可用(2趋势检验。

2. 自变量为计数资料

        当应变量为计数资料，自变量为计数资料时的双变量统计分析，除了进行各组样本率差异的统计学显著性检验外，还可以计算率差、率比等流行病学研究中常用的描述两变量间相互联系(或称效应)的指标，读者可参见前面章节。这里主要样本率差异的显著性检验方法。

(1)二分类变量

1)四格表资料的(2检验(两样本率比较)

        四格表资料的卡方((2)检验主要用来检验两样本的率或构成比有无差别。其(2 值计算除了可用基本公式外，也可直接用以下专用公式：
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式中a、b、c、d分别为四格表的实际频数，n为总例数。

表13－2  四格表(2检验整理表

	
	状态
	

	处理或特征
	＋
	－
	合计

	有
	a
	b
	a+b

	无
	c
	d
	c+d

	合计
	a+c
	b+d
	n=a+b+c+d


当有1<T<5，n>40时，需要计算校正(2值，或用确切概率计算法。校正(2值计算可用下列公式。
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当T<1或n<40时，可用确切概率计算法。


        13－23

        当样本足够大时， 且两样本率均不太小，如np与n(1-p)均大于5时，p的抽样分布逼近正态分布，此时可用u检验，检验两样本率的差异有无显著性。公式如下：
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                               13－25

        2)配对(2检验

        同计量资料可作配对设计一样，计数资料也可作配对设计，然后应用配对(2检验 ， 用McNemar公式计算(2值。例如1:1配对病例对照研究资料的分析。

表13－3  1:1配对病例对照研究资料整理表

	
	病例
	

	对照
	有暴露史
	无暴露史
	合计

	有暴露史
	a
	b
	a+b

	无暴露史
	c
	d
	c+d

	合计
	a+c
	b+d
	n=a+b+c+d
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此公式适用于较大样本， 当配对对子数较少(n<40)时用 McNemar校正公式计算(2值
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        (2)多分类变量－多个样本率或构成比的比较(行(列表(2检验)

        当基本数据的行数和／或列数大于2时，通常称为行(列表，简记为R(C表。行(列表的(2检验，常用于多个样本率的比较，样本构成比的比较及计数资料的相关分析。常用的行(列表的(2检验的公式为：
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在做行(列表的卡方检验时，自由度(＝(行数－1)(列数－1)。要求各格子内理论数均应大于 1，且理论数小于5的格子数不应超过l/5。如果理论数太小，可用以下三种办法解决。其一，增加样本例数以增大理论数；其次，删除理论数太小的行与列；再者，可将太小理论数所在行或列与性质相近的邻行邻列合并，使重新计算的理论数增大。
3.  自变量为等级资料－(2趋势检验

        临床流行病学研究中，研究对象对某因素的暴露可分成不同的水平，以分析剂量效应关系，来增加因果关系推断的依据。这种联系有无统计学显著性差异，可用(2趋势检验。

表13－4    分级暴露资料整理表((2趋势检验资料整理表)

	
	暴露水平Xi
	

	
	Xi
	Xi
	Xi
	…
	Xi
	合计

	病例 ai
	a0
	a1
	a2
	…
	ai
	n1

	对照 bi
	b0
	b1
	b2
	…
	bi
	ni

	合计 mi
	m0
	m1
	m2
	…
	mi
	n


        自由度为1的(2趋势检验公式为：
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Xi的取值方法有两种，一是取每一暴露水平的中点值，或者是第i暴露水平的Xi＝i。

（二）应变量为等级资料

同应变量为计量资料的双变量统计方法选择一样，在应变量为等级资料的双变量统计方法中，也无自变量为计量资料的合适统计方法。这里只介绍应变量为计数资料和等级资料的统计方法选择，见图13－7。

      应变量为等级资料


                         自变量为计数资料                                         自变量为等级资料


                 二分类变量                多分类变量                                           等级相关分析

                   Ridit分析                     Ridit分析                                         Spearman等级相关

            Mann－Whitney法      Kruskal－Wallis法
图13－7  应变量为等级资料时的双变量分析统计方法选择流程图

1. 自变量为计数资料

        前面已经介绍等级资料属自由分布，统计分析不涉及参数，多采用非参统计分析方法。当自变量为二分类变量时用Mann-Whitney法比较两样本秩和的差异。当自变量为多分类变量时用Kruskal－Wallis法检验各样本秩和的差异。此外也可用Ridit分析，无论自变量是二分类还是多分类变量均适用。Ridit分析是通过对各比较组的平均Ridit值进行估计，具体方法及计算过程参见有关书籍。
2. 自变量为等级资料

        如果自变量为等级资料或由计量资料转换为等级资料，可以采用等级相关(Rank correlation)分析 来描述两变量间的相互关系，常用的方法是Spearman等级相关。

        Spearman等级相关是用等级相关系数地来说明两变量间相关关系的密切程度与相关方向。等级相关系数人的计算公式如下：
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式中d为每对观察值X、Y的秩次之差，n为对子数，样本等级相关系数地是总体等级相关系数A的估计值，其值界于－1～1之间。0＜rs＜1，表示正相关；－1＜ rs ＜0，表示负相关； rs ＝0则表示零相关。

三、多变量分析

        多变量分析，就是有一个应变量与两个或两个以上的自变量之间关系的分析。自变量的资料类型可以与应变量相同，也可以不同。例如：自变量可以全是计量资料；或者其中有些是计量资料，有些是计数资料，有些是等级资料。

       多因素分析在医学中的用途非常广泛，目前应用最多的是进行因素分析，即分析某些因素的相对重要性，筛选关键因素，建立最佳模型；二是用于调整混杂因素；三是用于预测或预报，即用较易测量的各自变量X来推算难以测得的应变量Y的值。常用多因素统计分析方法很多种，但使用哪一种方法则取决于研究变量的类型和研究目的。这里仅仅介绍临床研究中几种常用的多因素统计方法。

        （一）应变量为计量资料时的多因素统计分析

        应变量为计量资料的多因素统计方法的选择，取决自变量的类型以及研究目的。如果研究目的是找出影响应变量的因素建立最佳模型，或者是作预测，多选择多元线性回归。如果是想比较不同处理组间均数的差异，同时对混杂因素加以控制，在考虑选择协方差分析。配伍组设计的多个样本均数的比较，除了考虑处理因素，同时也考虑了其他因素，故也包括在多因素分析内加以介绍。统计方法选择见图3－8。

应变量为计量资料


           自变量为计数资料                变量为计量资料          自变量为计数、计量资料

                  配伍组设计                    建立模型、预测           组间比较与控制混杂因素

        

                  方差分析                       多元线性回归                      协方差分析
图13－8  应变量为计量资料时的多变量分析统计方法选择流程图

1. 配伍组设计的多个样本均数比较

        配伍组设计中不仅考虑处理因素的影响，同时还考虑到其它因素的可能作用，将此加以配伍，使在各处理中均衡。该种设计它不仅可以分析处理因素（分组因素）对各组均数的影响，还可以分析配伍组因素对各组均数的作用。因此又称为两因素方差分析。它将总变异分解为三个部分，除了处理组变异外，进一步分解为配伍组变异和误差，而大大提高了实验效率。配伍组变异的大小可用各个配伍组均数与总均数离均差平方和表示，SS配伍＝(nj((j－()2。自由度为配伍组b-1                                                                                                     j。 MS配伍＝SS配伍/(b－ l)。配伍组设计的方差分析公式列表13－5。

表13－5    配伍组设计方差分析公式

	变异来源
	离均差平方和，SS
	自由度，(
	均方，MS
	F值

	总
	(X2－((X)2/N
	N-1
	
	

	组间(处理组间)
	((((Xij)2/b)－ ((X)2/N

  i     j
	k-1
	SS处理/(处理
	MS处理/MS误差

	组间(配伍组间)
	((((Xij)2/k)－ ((X)2/N

  j     i
	b-1
	SS配伍/(配伍
	MS配伍/MS误差

	误差
	SS总－SS处理－ SS配伍
	N-k-b+1
	SS误差/(误差
	


        同完全随机设计方差分析一样，通过F检验，只能推断多个总体之间均数存在差异，但具体是哪几个总体之间存在差异，则需要进行样本均数间的两两比较，检验方法依然为q检验(Newman-Keuls法)。

        如果资料不符合方差分析条件，可用非参检验中Friedman法针对配伍组设计的计量资料，因要计算统计量M值，而称为M检验。具体计算过程请参考相关书籍。

         2.  协方差分析
        当自变量中既有分类变量，又有连续变量时，其中分类变量用来表示比较的组别，连续变量为要控制的因素，欲要比较各处理组间均数有无差异，可进行协方差分析(analysis of covariance, ANCOVA)。
       协方差分析法是把直线回归法与方差分析法结合起来的一种统计分析方法。其目的是要把与y值呈直线关系的x值化成相等后，再来检验各组y均数(即修正均数)间差别的统计意义。在协方差分析中，能够消除由于对比各组x值不同所产生的影响而对y值的均数作比较，因此所得结论更为合理。
        协方差分析法有两个假定很重要：(1)各个样本(即各组)是从具有相同方差((2)的正态分布的总体中随机抽样来的，因此至少要求各组S2的差别无统计意义；(2)各个总体中存在回归关系，而且坡度相同。就是说，要求各个b本身具有统计意义，同时各组
间的差别无统计意义。

        协方差分析则是把回归分析与方差分析两种方法结合起来，先用回归方法扣除对应变量Y有影响的某个或某些自变量的作用以后再用方差分析的方法作两个或多个均数间的比较。
        协方差分析主要用于控制实验中非处理因素对实验效应的影响。许多非处理因素的影响虽可通过严格的实验设计予以控制，但有时还是会遇到难以控制的因素或因一时疏忽，实验完成后才发现有的非处理因素未予以控制的情况。
        例如各组实验动物体重增加的平均水平不仅与饲喂的不同饲料有关，而且还与各动物的进食量与初始体重有关。如果初始体重可通过实验设计予以配平的话，进食量是难以均衡的，这样的资料直接作方差分析，会因进食量这一混杂因素的影响而无法观察到各组饲料的真实增重的效应。依据多元线性回归的基本概念可知，对某一自变量的偏回归系数的显著性检验实质上即是在扣除或固定了其它因素的影响以后，对该因素施加于因变量Y的影响有无显著性所作的检验，故在回归方程中，将饲料类别设为伪变量（假设有两组，则只需设一个伪变量即可，比如设为无，取值为0或1），将各动物的进食量设为X（此为连续变量），然后作回归分析，对分类变量的偏回归系数的检验即为扣除了进食量的影响以后，对饲料是否影响增重效应的检验。上述回归方程中，连续变量仅有一个（进食量），此为一元协方差分析，当连续变量为多个时，则为多元协方差分析。假如上例中，事先未将动物的初始体重配平，则可将初始体重引入回归方程，作为第二个混杂因素，即为二元协方差分析。

        综上所述可知，当需要作两个或多个均数的比较（如上例不同饲料组间动物增重的比较），而对欲研究的变量（如增重）又有其它混杂因素（如动物的进食量、初始体重）的影响时，可试用多元回归的方法均衡这些混杂因素的影响，并可分析这些因素的相对重要性，从而可减轻实验设计的困难，充分利用因条件不均衡、缺乏可比性而无法应用的一些资料。

2. 多元线性回归分析

         多元线性回归(multiple linear regressio)分析是研究多个自变量(X)与一个应变量(Y)之间是否存在线性关系，简称为多元回归分析。多元回归分析中应变量为计量资料，对自变量则无特别要求。        

        多元回归方程的一般表达式为：
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式中Ý为应变量的估计值，b0为回归方程的常数项，其意义类似于直线回归方程中的截距a，这两项与直线回归方程是一致的。所不同的是这里的自变量不只有一个，为区分各个自变量X的不同，在X的右下角加注脚标，即用来表示第i个自变量，i＝1，2，…，m，m为自变量的个数。各自变量X前面的b；称为部分回归系数或偏回归系数(particial regressive coefficient)，它的意义与直线回归方程中的回归系数b类似，所不同的是，它表示在其它自变量固定的条件下，X每改变一个单位时应变量Y的平均变化量。
        同简单线性回归方程回归系数求解方法一样，多元线性回归方程中各偏回归系数的求解方法也是按照最小二乘法的原理，用求极小值的方法列出正规方程组，然后解该方程组求出各偏回归系数。

        应变量Y与m个自变量间是否存在线性关系，必须进行检验才能判定。检验包括两个方面，一是对整个回归方程进行检验，检验应变量Y与m个自变量X之间是否存在线性关系，也就是检验应变量Y与m个自变量间是否有线性相关关系，该检验可用方差分析完成。另一方面是对各偏回归系数进行检验，如经F检验，认为应变量Y与自变量X间存在线性回归关系，还需要对每一偏回归系数逐一进行检验，以便将无显著性的自变量从回归方程中剔除，检验方法为t检验。

        在多元线性回归分析中，偏回归系数的大小只能表明自变量与应变量在数量上的关系，而不能表示各自变量在回归方程的重要性，其原因是各自变量的单位不同。因此，要比较各个自变量的重要性，必须消除单位的影响。为此可将各变量转化为标准化变量，然后以此值计算偏回归系数，被称为标准化回归系数(standardized regressive coeffi-cient)b'。因它没有单位，所以可用它们的绝对值大小来说明各变量的重要性。

        多元线性回归分析中，除了上述统计量外，还可进行复相关(mul-tiple correlation)关系与偏相关(partial correlation) 关系分析，求得复相关系数( multiple correlative coefficent) 与偏相关系数(partial correlative coefficient)。复相关关系指的是多个自变量组合(线性组合)在一起作为一个整体与应变量的相关关系，其相关关联强度的大小用复相关系数R表示。R值越大，说明可由自变量X来解释的部分越大，Y与这些自变量间的线性关系越密切，R的值介于0与1之间。同r2一样，R2也称为确定系数或决定系数，常用来评价所求的回归方程的优劣或评价在多因素分析工作中，研究者对所研究的事物认识的深入程度。例如所求得的R＝0.70，则R2=0.49=49％，它表明在应变量的总变异中，可由各自变量来解释的变异不足50％，启示我们还应进一步寻找可对Y有影响的其它因素。用已找到的这些自变量所配合的回归方程至多可用于作因素分析，而不能用于对Y的估计或预测。

       偏相关关系是指扣除或固定某两个变量以外的其它变量对它们的影响以后，这两个变量之间的相关关系，它反应了事物间的本质联系。描述这种关系的强度指标为偏相关系数。因偏相关系数是反映扣除了其它变量的影响以后的某两个变量间关系密切程度的指标，不带度量衡单位，与偏回归系数的假设检验又是等价的，故偏相关系数可用于表示各因素的相对重要性或用于判定各因素对回归的贡献大小。

        对回归方程的评价，除了可用R2及剩余标准差这两个指标以外，更重要的评价方法是要经得住实践的检验，这就是所谓的组外回代或组外考核。所谓组外考核或回代是指将所求出的回归方程用于实际的预测，看看预测的符合率是否达到了规定的标准。为节省时间，如果样本含量足够大的话，可留出一小部分用作组外考核，而用其余部分来建立回归方程。

        （二）应变量为计数资料的多因素统计分析

        在临床研究中，我们常对存活－死亡、治愈－未治愈、发病－健康等结果感兴趣，这类变量被称为二分类变量。另外，患者接受治疗的结果可以有治愈、未治愈、死亡等多个结局，属多分类变量。对于应变量为二分类变量的多因素统计方法有很多，但经常使用的主要有分层分析、logistic回归分析、Cox回归分析，将给予介绍。对于多分类资料，可采用多分类 logistic回归分析，将同多等级 logistic回归分析一并介

绍。

应变量为计数资料(二分变量)


             自变量为两个或                      应变量不受                         应变量受        

           两个以上计数资料                      时间影响                           时间影响

        

                  分层分析                       logisitc回归分析                Cox回归分析
图13－9  应变量为计数资料时的多变量分析统计方法选择流程图

        1.  分层分析

        当自变量为计数资料，且有两个或两个以上时，可按这些自变量分成数层(亚组)，然后分析它们同应变量的关系，该种方法就是分层分析(stratification analysis)。分层分析既可用来控制混杂因素的混杂作用，也可用来判断分层因素对暴露因素是否存在效应修饰作用。在分层分析中，通过各层暴露效应的一致性检验，如各层暴露效应不一致，说明存在效应修饰，即分层因素与暴露因素间存在交互作用。如果各暴露层效应一致，则说明存在混杂作用。分层分析常用Mantel-Haenszel方法进行显著性检验。

 2. Logistic回归分析
        在医学研究中，有些观察的结果变量(应变量)往往是两个相互对立的事件，如发病与不发病、死亡与生存、治愈和未治愈等，在统计学中被称为二分变量。在探讨此类应变量与多个自变量的关系时，如用分层分析，可能因分层过多导致各个格子的观察例数太少，而需要增大样本量，使应用受到限制。如用多元线性回归分析，除受因变量为正态分布的连续性变量的要求外，还可能出现因变量超出0～1范围的情况，使结果无法解释。Logistic回归分析(logistic regression)可以克服这些缺点，达到定量分析因变量与多个自变量关系的目的。

        人们将logistic分布函数F(y)＝ey/(1+ey)中，y与F(y)的关系，y的取值在－(～＋(之间，F(y)则在0～1间取值，并呈S型曲线这一特征应用到医学研究中，来描述事件的发生概率。以应变量D＝1表示发病，D＝0表示不发病，某个体暴露于多个危险因素Xi后而发病的概率为：
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不发病的概率为1－P：
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发病与不发病的概率之比(比数，odds)为：
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其对数比为：
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lnP/(1-P)为P的logit转换，可表示为logitP。如令y＝lnP/(1－P)，则：

             Y=(＋(1x1＋(2x2＋…＋(ixi                                      13-40

Y与各因素间呈线性关系，xi可以为危险因素、混杂因素，也可是因素间的交互作用。(i为logistic回归的偏回归系数，表示扣除了其它变量的影响以后，某个变量对Y或logitP的影响大小。取(i的反对数(exp(i)即得比数比(odds ratio)，表示其他变量不变的情况下，xi每变化一个单位，对数比数的变化量。

        logistic回归分为非条件和条件logistic回归分析两种，前者适用与队列研究和成组的病例对照研究资料分析，后者则用于配比设计的病例对照研究资料。

        多元logistic回归分析中的偏回归系数反应了各自变量对发病影响

的大小，但由于各变量的单位不同，且变异程度也不一样，因此不能根据偏回归系数绝对值的大小来判断各自变量对发病影响的重要性，此时可利用标准偏回归系数绝对值的大小来达到该目的。

        3.  Cox回归分析

        临床医学研究中，经常采用追踪性研究设计，研究人员从某个时刻开始对研究对象进行随访，观察某种规定事件的发生情况(是、否)及发生的时间(t)，如从疾病的诊断到死亡、治疗开始到死亡等，由此获得的资料称为生存资料或随访资料。当预后因素不止一个，危险率模式又难以估计时，可采用Cox回归模型(Cox regression model) 处理这类资料。Cox回归模型又称比例风险模型(proportional hazard model)， 是一种多因素生存分析方法，它以生存(或复发、缓解等)时间的顺序作为基础，可以分析多个因素对生存时间的影响。

        Cox模型为：
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式中h0(t)是在时间t时相应的自变量Xj(j＝1，2，…，m)均处于0(或标准)状态下的风险函数，(j(j＝1，2，…，m)为回归系数，hi(t/X)为第I(i＝1，2，…，n)个病人生存到时间t的风险函数。自变量Xj包括暴露因素、混杂因子、交互作用项等。对上式两边取对数可得到：
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式中(j的意义与logistic回归意义相似。回归系数用最大偏似然法估计。

        Cox模型能处理生存资料中特有的终检数据。它不要求估计资料基本生存函数的类型，可以处理分布未知的资料；应变量hi(t/x)是不可观测的，又随时间变化。该模型可以估计相对危险度。在临床研究中常用于(疾病过程，如潜伏期、病程的研究；(疗效转归，如疾病的恢复、复发、死亡等过程；(效应过程，如药物等生效时间；(预测，如患者疗效、预后预测。

        （三）应变量多分类或多等级资料的多因素统计分析

        当应变量有两个以上的结果时，如疾病转归分死亡、显效、痊愈三种结局，健康自评中分很好、好、一般、差、很差五个等级。类似这样的资料可用多分类logistic回归模型(multinominal logistic regression model)或多等级logistic回归模型(multiple ordinal logistic regression model)分析自变量 (暴露因素、混杂因子、交互作用项等)对应变量的影响。

        设某结局为多分类，用y表示，y取值为1，2，…，k，这里y的取值只表示排列序号，没有1<2<，…<k的数量关系。假定k＝3，即y＝1，2，3，每一个体出现不同状态(结局)的概率分别为：
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P(y=j/X)为出现第j(j＝1，2，…，k)种结局的概率，X为暴露因素的向量列矩阵，X＝(1，x1，x2，…，xp)，((1)、((2)、((3)分别为出现三种结局的偏回归系数矩阵。

这里((1)、((2)、((3)有多个解，y＝1、y＝2、y＝3分别有各自相同的概率。可以设定其中某一状态为对照，在偏回归系数矩阵中，设定((j)为0，计算其他两系数矩阵，并且为出现各类结局的概率不变。若以y＝1为对照，即设定这里((1)＝(0，0，…，0)，则有：
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由此可以得到自变量为X的个体出现第二种结局的概率与出现第一种结局的概率之比为：
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此为二者的相对危险度RR。如果自变量X中某变量xi每变化一个单位，相对危险度的比值比(RR/RR)变化以OR表示：

 13－50

这一比值可以认为是结局2与结局1间RR的变化。

第3节  统计结果的表达与解释
一、描述性统计分析结果的表达与解释

        (一)计量资料

        计量资料的描述性统计分析就是展示它的集中趋势和离散程度，选择何种统计量，则取决于待描述观察值的分布形式。

        例如某组研究对象经测定血清中抗体滴度介于25至347ng/mL之间，经检验呈正态分布，此时可选用平均数和标准差来描述该组观察值的平均水平和变异程度，表达方式为：平均数(标准差或平均数(标准差)。本例经计算得平均值：110ng/mL，标准差：43ng/mL。正确的报告形式为：110(43ng/mL或110ng/mL (43ng/mL)。

        如为偏态分布则选择中位数、四分位数，表达方式为：中位数(QL～QU) 。例如某组研究对象经测定血清中抗体滴度介于25至347ng/mL之间，经检验呈偏态分布，此时可选用中位数、四分位数来描述该组观察值的平均水平和变异程度。本例经计算得平均值：110ng/mL，QL：61ng/mL，QU：159ng/mL。正确的报告形式为：110ng/mL(61~159ng/mL)。也可用下图表述。
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图13－10    正态与偏态资料的直条图表达方式

        当资料近似正态分布时，平均数(1.96标准差为观察值的95％可信限(95% confidence limit，95%CL)，表示有95%的观察值在这个范围内。如上例110(1.96×43ng/mL，得95%CL为25.7～194.3ng/mL，表示这个区间包含了95%的组观察值。

         (二)计数资料

1. 报告率时，同时给出分子和分母

        如将要比较的各组样本量不同时，用率的好处就是各组同一个基数水平比较；但缺点便是如只给出率，便会损失部分信息。例如20%的治愈率，对于5个患者有中有1个治愈，和5000个患者中有1000例治愈来讲有着相同的意义。因此在报告率的同时，应将分子和分母注明在紧随其后的括号内，反之也可以。如上例某病的治愈率为20%(650/2598)，再如250名调查对象中15人(6%)乙肝表面抗体阳性。

2. 根据样本含量的大小，决定百分率小数点后数字的位数

        当样本量超过100时，百分数中小数点后保留1位数字。样本量小于100时，百分数将取整数。样本量少于20时，最好报告实际数值，而不用百分率。这样做的目的就是消除样本量小的情况下，因分子每增加或减少1例，导致百分率结果有较大的变化。

⒊用等宽条图的长短来表示相互独立的各指标的数值大小；用百分条图、圆图来表示百分构成比的资料。这里不再举例，请参阅有关统计学书籍。

二、由样本推论总体－估计值和可信区间的报告与解释

        医学研究多采用抽样的方法，由样本结果估计总体相应特征的情况。但由于个体差异存在，使得由样本计算的统计指标与总体的相应统计指标不一致，因此用这种方法很难评价估计值的可靠性。所以在报告估计值的同时还加上一个区间估计，即对总体统计指标给出一个估计范围，并说明这个范围内包含总体参数的可能性有多大，这个范围称为可信区间(confidence interval, CI) 。

        当连续性变量呈正态分布时，在大样本的情况下用((1.96S(估计总体均数的95%的可信区间；((2.58S(估计总体均数的99%的可信区间。如138例骨质疏松病人血浆IGF-I的平均值为300ng/mL(95%CI＝273～327ng/mL)。这里研究人员用138例病人估计骨质疏松病人血浆中IGF-I的平均水平，300ng/mL是骨质疏松病人血浆IGF-I平均水平的点估计值，95％CI是指如用这种方法估计总体均数的话，每估计100次，约有95次在273～327ng/mL范围内，有5次超出这个范围。样本量较小时用((uaS(估计总体均数的可信区间。

        同估计总体均数一样，也可用抽样调查的方法获得样本率p，由此估计总体率(及其可信区间。例如由样本求得一个治愈率p，为总体治愈率的点估计，用P(uaSp估计总体治愈率的可信区间。当样本量n足够大时，np与n(1－p)均大于5，率的分布近似正态分布，可用P(1.96Sp估计总体治愈率95%的可信区间，用P(2.58Sp估计总体治愈率99%的可信区间。

三、显著性检验－P值的报告与解释

        尽管统计学显著性在医学研究应用十分广泛，但其含义常被人们误解。P值被错误地认为是治疗有效或无效的证据，实际上P值不是任何证据。P值在假设检验中只是一个概率，它所反应的是支持无效假设的可能性有多大。P值很小，则推翻无效假设。P值越小则越有理由推翻无效假设，接受备择假设，并不能得出两者相差就越大的结论。
        在假设检验中，显著性水准(通常设为0.05和0.01。0.05表示有显著性差异，0.01表示有极显著性差异。统计量计算出来后，经查得P值小于规定的(，说明在无效假设H0成立的条件下，差异由随机抽样造成的可能性很小，故拒绝无效假设，接受备择假设，这是统计结论。然后根据研究目的，作出专业性结论。如果P值大于规定的(，说明在无效假设H0成立的条件下，差异由随机抽样造成的可能性较大，故不拒绝无效假设H0，然后作出专业性结论。

    例如某研究人员进行一项研究，目的是评估某项治疗方法改善病人肘关节弯曲能力的程度，他希望90%的把握观察到病人的肘关节弯曲能力至少有4度的增进，检验水准(社为0.05。26例接受电刺激的病人，平均肘关节弯曲能力增加16度(标准差＝4.5度)；25例对照组病人，平均肘关节弯曲能力增加6.5度(标准差＝3.4度)。两组病人平均肘关节能力增加相差9.5度(95%CI＝7.23～11.73度)，做双侧t检验，计算t值＝8.43，根据df=49查界值表，得P<0.001。

    以上结果表明，治疗组与对照组病人肘关节能力改善情况有极显著性差异，没有足够的理由认为这个差异是由抽样误差造成的。因此，认为电刺激能改善病人肘关节的弯曲能力。

    需要指出的是假设检验中，拒绝无效假设，并不表示它完全不成立，无效假设的情况依然有(的机会出现，只是发生的可能性很小。同理接受无效假设，也并不表示它完全正确，备择假设的情况也会有(的机会出现，只是没有足够的理由接受它。由此可见，无论拒绝无效假设，还是接受无效假设，都要冒一定风险犯错误。拒绝无效假设所产生的错误，在统计学中称为第一类错误(Type I error)；接受无效假设所产生的错误， 在统计学中称为第二类错误(Type II error)。因此，在下结论时不能绝对化；特别是P值接近(时，下结论要更加谨慎。

表13－6  统计学中的 一、二类错误

	
	实际情况

	检验结果
	无效假设正确
	无效假设错误

	接受无效假设
	正确
	二类错误(() 假阳性

	拒绝无效假设
	一类错误(() 假阴性
	正确


        此外，在下统计学结论时要注意样本大小对结论的影响。因为当样本较小时，误差就比较大，这是因为标准误是以样本含量n的平方根作分母的。误差大则算得的统计量（如t值）就较小，从而容易得出差别无统计意义的结论，即加大了犯第二类错误的概率。因而，在临床科研中样本过小时所得的结论可靠性较差。有时，尽管药物疗效很高，但由于例数过少而会得出阴性结果。与之类似，当样本较大时，误差就比较小，由此计算的统计量就较大，从而容易得出差异有统计意义的结论，甚至这种差异没有临床意义，即加大了犯第一类错误的机会。因此，在作研究结论时，不能单纯依靠差异有无统计学意义，还要考虑差异有无临床意义。

四、组间差异的显著性检验－多重比较错误

        多重比较问题指的是对同一资料作多次显著性检验时，有比较大的可能性发生I类错误。例如显著性水平(＝0.05时，在无效假设正确的情况下，对同一资料的100次显著性检验中，有5次的P值可能小于0.05，从而作出拒绝无效假设的错误决定，属于机遇性错误。医学科研中很多情况下多重比较是不可避免的，甚至是必须的，如预后研究中试验组与对照组有关特征的均衡性检验、方差分析中组间均数差异的两两比较、多个结局与同一组预后因素间关系的探讨等，但在执行的过程中应尽量避免多重比较错误的发生，在结果解释时应多加小心。

    为了避免或减少多重比较错误的发生，可将显著性水平提高定为(＝0.01。在方差分析中作均数间的两两比较时，可用Bonferroni校正公式建立新的(水平，“新(”＝“旧(”/n。新(为特定多重比较次数下的显著性水平，旧(为最初设定的显著性水平，n为多重比较的次数，如原报道(＝0.05的情况下，12次多重比较的新显著性水平应小于0.004(0.05/12)。尽管Bonferroni校正较前保守，但依然不能完全避免错误结论，此外校正后的显著性水平有时几乎不能达到。在涉及报道多个P值时，如10个或更多，结果解释应提出多重比较错误，特别是P值接近0.05时发生该错误的可能性更大。因此P<0.05并不表示差异就存在，且它仅仅是统计学差异，有无生物学或临床实际意义还应加以考虑。因此，在报告结果时，不能只给出P值，应将各组平均值一并报告，以便读者作出判断。

五、关联和相关分析结果的报告与解释

        关联(association)与相关(correlation)是人们常用来描述两个变量间的相互关系(relationship)的统计学术语。联系反应的是计数资料间的相互关系，如病人对医疗服务的满意度(满意或不满意)与文化程度(高或低)的关系；相关反应的计量资料间的相互关系，如身高与体重的关系。

        两计数资料间相互联系的程度可用phi系数(phi coefficient，()反映
，用卡方检验检验这种联系是否由抽样误差造成。例如有1760例患者，1106例浅色眼睛患者中542例(49.0%)反射反应阳性，654例深色眼睛患者中312例(47.7%)反射反应阳性。卡方检验揭示，反射反应与患者眼睛颜色深浅没有统计学显著性联系((2=0.28，P＝0.6)。49.0%、47.7%分别为不同颜色眼睛患者呈现反射反应阳性的百分比，(2=0.28为卡方检验计算的统计量(2值，P＝0.6大于显著性检验水平(＝0.05，表明有足够的理由支持无效假设，认为患者眼睛颜色的深浅与反射反应没有联系。

        在统计学中常用直线相关来反应两计量资料间的相互关系，相关程度的大小用相关系数(coefficient of correlation，r)表示。例如某研究人员分析39名儿童发铅水平与家庭收入间的相关关系，结果相关系数r＝-0.62，P=0.001。相关系数r＝-0.62表示儿童发铅水平与家庭收入呈负相关，相关程度中等，P=0.001小于0.01，表示有非常充足的理由拒绝无效假设，认为这种相关关系不是由抽样误差造成。

        当变量数量超过两个以上时，可以用相关矩阵展示相关分析的结果。

表13－7  变量间相互关系矩阵
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r＝相关系数，p=P值，n=样本量

六、回归分析结果的报告与解释

(一)简单回归

        453名调查对象血脂水平与体重的简单回归分析结果为：(＝0.25(95%CI=0.19～0.31)，t451＝8.3，P<0.001，Y=12.6＋0.25X，r2=0.67。这里，453为样本量；0.25为回归方程的斜率或回归系数，表示体重每增加1公斤，血脂增加0.25mg/dL；95％CI表示100次类似的研究中有95次的回归系数在这个范围，可信限不包括零说明在(＝0.05水平结果有统计学显著性；8.3为自由度为451时的统计量t值；P<0.001表示有非常充足的理由拒绝斜率为零的无效假设；回归方程描述的是，在所观察的体重(X)范围内，根据已知体重(X)，用Y＝12.6＋0.25X估计血脂水平(Y)；12.6为回归直线在Y轴上的截距；0.67为决定系数，表示血脂水平76％的变异可由它与体重的关系解释。

(二)多元回归

某医生根据疾病的严重程度X1(1～15分制＝不严重～非常严重)、运动能力X2(每分钟步行距离)和损伤部位数X3预测多发性硬化症患者的总体功能得分Y。经多元回归分析得方程：Ý＝40.8＋3.98X1＋1.22X2－2.09X3。式中Ý为应变量估计值，X1、X2、X3为因变量，3.98、1.22、2.09为偏回归系数，40.8为回归直线在Y轴上的截距。用统计表展示分析结果表13－8。结果解释：X2的偏回归系数1.23表示，在X1和X3固定的条件下，X2每增加一个单位总体功能Y平均增加1.23分；标准误反映估计偏回归系数的精确度；其余结果解释同简单回归分析类似。

表13－8  多发性硬化症患者的总体功能得分的多元回归分析

	因变量
	回归系数(()
	标准误
	95％CI
	Wald (2
	P

	截距
	40.79
	2.55
	－
	－
	－

	X1
	3.98
	2.37
	-0.67~8.63
	1.68
	0.10

	X2
	1.23
	0.29
	0.66~1.80
	4.20
	<0.001

	X3
	-2.09
	0.28
	-2.64~-1.54
	-7.34
	<0.001


(三)logistic回归与 Cox回归

有研究利用多因素logistic回归分析目前吸烟状况(X1)、体重(X2)、年龄(X3)、性别(X4)与脑卒中(Y)发生的关系，结果表达如表13－9。Y属二分变量(0＝否、1＝是)是应变量，X1、X2、X3、X4为因变量，或称解释变量，病因学研究中称危险因素。在logistic回归分析中回归系数可转换为比值比，反应具备某种状况发生某种状态可能性的大小。 logistic回归分析中各统计量功能与解释类似与简单和多元线性回归分析。

表13－9  吸烟、体重、年龄、性别与脑卒中发生的多因素logistic回归分析

	因变量
	回归系数(()
	标准误
	Wald (2
	P
	比值比
	95％CI

	截距
	-2.88
	0.48
	－
	－
	－
	－

	X1
	1.435
	0.589
	5.93
	0.02
	4.20
	1.32~13.33

	X2
	-0.847
	0.690
	1.51
	0.22
	0.43
	0.11~1.65

	X3
	3.045
	1.260
	5.84
	0.02
	21.01
	1.78~248.29

	X4
	2.200
	0.990
	4.94
	0.03
	9.03
	1.30~62.83


Cox回归分析结果的表达与解释同logistic回归分析基本相同，只是在Cox回归分析中回归系数可转换为相对危险度即可。表13－10展示了年龄、收缩压、血清甘油三脂、饮酒史及高血压史预测死亡的Cox回归分析结果。

表13－10 年龄、收缩压、血清甘油三脂、饮酒史及高血压史的Cox回归分析

	因变量
	回归系数(()
	标准误
	Wald (2
	P
	相对危险度
	95％CI

	年龄
	0.23
	0.07
	10.80
	0.001
	1.26
	1.10~1.44

	收缩压
	1.46
	0.62
	5.55
	0.02
	4.31
	1.28~14.52

	血清甘油三脂
	0.84
	0.43
	3.82
	0.05
	2.32
	1.00~5.38

	饮酒史
	0.27
	0.14
	3.72
	0.05
	1.31
	1.00~1.72

	高血压史
	1.44
	0.27
	28.44
	<0.001
	4.22
	2.49~7.16


七、方差分析结果的报告与解释

        表13－11是职业压力得分为低、中、高三组人群的T细胞活性，如表上半部所示，试问感受职业压力不同者的T细胞活性是否存在差异？经方差分析得统计量F＝29.493，值查F值界限表得F0.01,2,34＝5.29，今F>F0.01,2,34，故P<0.01，按(=0.05水准，拒绝H0，可认为职业压力对T细胞活性有影响。进一步均数间两两比较的q检验证实职业压力低者与中和高存在统计学显著性差异，中与高差异不显著。详细结果于表13－12、表13－13。
表13－11  T细胞活性(lytic unit)
	
	职业压力得分

	
	低(n=13)
	中(n=12)
	高(n=12)

	
	22.2
	15.1
	10.2

	
	37.8
	23.2
	11.3

	
	29.1
	10.5
	11.4

	
	37.0
	13.9
	5.3

	
	35.8
	9.7
	14.5

	
	34.2
	19.0
	11.0

	
	32.0
	19.8
	13.6

	
	36.0
	9.1
	23.4

	
	29.3
	20.1
	25.0

	
	19.9
	15.5
	27.0

	
	39.5
	10.3
	26.3

	
	22.8
	11.0
	17.7

	
	37.4
	
	

	平均数
	31.82
	14.77
	17.23

	标准差
	6.62
	4.81
	6.45


表13－12    完全随机设计方差分析

	变异来源
	离均差平方和，SS
	自由度，(
	均方，MS
	F
	P

	总
	3387.071
	36
	
	
	

	组间(处理组间)
	2148.599
	2
	1074.299
	29.493
	<0.01

	组内(误差)
	1238.47218
	34
	36.426
	
	


表13－13    三个样本均数两两比较的q检验

	对比组
	两均数之差
	组数
	q值
	Q值界限
	P

	A与B
	XA－XB
	a
	(XA－XB)/1.53
	P＝0.05
	P＝0.01
	

	1与3
	17.05
	3
	11.14
	3.68
	4.64
	<0.01

	1与2
	14.59
	2
	9.54
	2.95
	4.02
	<0.01

	2与3
	2.46
	2
	1.61
	2.95
	4.02
	>0.05


第4节  临床科研中常见的统计学错误

统计学作为一种工具，在临床科研中起着非常重要的作用。然而由于有些研究人员并未掌握统计方法使用的要领，在资料的整理分析过程中难免会出现一些错误。有学者对1984年发表在5种“中华医学系列”杂志的595篇论文进行了总结，结果显示：统计使用率为71.3%，应用相对数的论文278篇，误用率11.2%；应用抽样研究的论文296篇，误用率15.9%；应用统计图论文77篇，误用率11.7%。以下对常见的错误进行讨论。

一、描述性分析中常见的错误

    (一) 计量资料描述常见错误分析

例13－1：误用正态分布的描述性统计指标描述呈偏态分布的资料表13－15中各项指标的均数均小于2倍标准差，说明资料为偏态分布，用均数、标准差描述资料的集中趋势和离散程度显然是不妥当的。正确的做法是中位数、众数描述集中趋势，用第三与第一四分位数的间距表示离散程度。或者是将原始值经对数等转换后，再计算转换值的平均数和标准差。

表13－15  某地城、乡儿童几种维生素每日平均摄入量(((SD)

	
	城市(N=36)
	农村(N=23)
	P

	维生素B1(mg)
	3.88±4.65
	4.58±5.06
	＞0.05

	维生素B2(mg)
	3.68±4.45
	4.13±3.72
	＞0.05

	维生素C(mg)
	6.20±7.92
	7.56±5.25
	＞0.05

	维生素E(mg)
	1.20±2.34
	2.76±3.78
	＞0.05


（二）计数资料描述性分析中的常见错误

1.  错误地将构成比当作率使用

作者经过对表13－16资料分析，认为“轮状病毒腹泻的发病率最高为45.6%，痢疾次之24.5%，伤寒最低为11.9％。”这是将构成比当作率使用的典型错误，是临床科研中最常见的错误之一。实际上表中所提供的信息，只能用来说明在该腹泻门诊就诊的489例病人中，各种腹泻病人所占的比重，并不能反映出各自发病率的高低。

表13－16   某医院夏季腹泻门诊病例分析

	腹泻
	病例数
	构成比(％)

	痢疾
	120
	24.5

	伤寒
	58
	11.9

	霍乱
	88
	18.0

	轮状病毒
	223
	45.6

	合     计
	489
	100.O


 2.  错误地计算平均率

有人在计算平均率时，错误地将几个率相加后取其平均值。如计算表13－17中三种值班女工的早产的合计发生率(即平均率)时，以(2.7＋4.8＋10.3)/3＝5.9，即平均发生率为5.9%。正确的算法是：(94/1547)×100%＝6.1%。
表13－17   不同到班情况孕妇的早产发生情况比较

	值班情况
	调查孕妇数
	早产例数
	构成比(％)
	发生率(％)

	全日班
	440
	12
	12.8
	2.7

	日/夜倒班
	583
	28
	29.8
	4.8

	全夜班
	524
	54
	57.4
	10.3

	合计
	1547
	94
	100.0
	6.1


3.  计算相对数时分母过小

一般来讲，计算相对数时，如果观察单位太小，算得的相对数稳定性差，往往不能反映真实情况。如仅治疗了2例某病患者，l例痊愈，就说治愈率为50％，显然是不恰当的。故当分母较小时，最好直接用绝对数表示，如必须使用相对数时，应列出其可信区间或实际数，如50%(5/10)。

二、假设检验中常见的统计学错误

    (一) 计量资料统计分析的常见错误

对定量资料进行假设检验的方法很多，其常见错误是：忽视t检验和F检验的前提条件、误用t检验代替F检验、误用参数检验代替非参数检验、各种方差分析混用。现列举若干示例如下。

1. 忽视了t检验的使用条件

表13－15所列资料，原文采用的是t检验。很明显原始资料呈偏态分布，用t检验是不妥当的。正确的做法是将原始值经对数等转换后，再对转换值作t检验；或者是直接用非参数检验的方法。

2. 多个样本均数比较时错误地使用了t检验

    表13－18资料为男女不同年龄组基础能耗情况，原文用t检验分别对各组均数逐一进行比较，得出在男女研究对象青年组与中年、老年组的基础能耗有显著差异。这种检验方法有误，因为该资料为多组基本均数间的比较，正确的方法是用单因素方差分析，在方差分析有显著性的基础上再作均数间的两两比较，用q检验，而不是t检验。

表13－18   每公斤体重的基础能量消耗值(kJ/kg, ((S()

	组  别
	男性
	女性

	老年组(C)
	102±2
	101±4

	中年组(A)
	103±4
	106±5

	青年组(B)
	123±5
	128±4

	老年组与中年组比较
	P＞0.05
	 P＞0.05

	老年组与青年比较
	P＜0.05
	P＜0.05

	中年组与青年组比较
	P＜0.05
	P＜0.05


     3.  误用t检验分析重复测量设计资料
    表13－19是研究刀豆素对肝肿瘤细胞DNA合成影响，在刀豆素组，加入[3H]TdR后0.5h，1h，2h，3h分别测Cpm值。
 表13－19   刀豆素对肝肿瘤细胞DNA合成影响的时间—效应关系

	时间(h)
	对照组(Cpm)
	刀豆素组(Cpm)

	0.5
	2975±511
	1738±586**

	1
	3932±623
	3633±425*

	2
	4623±985
	4320±781*

	3
	4767±736
	5469±875*


    注：* P＜0.05，** P＜0.005

    原文用t检验对不同时间两个处理方式Cpm量的差异进行检验，发现有统计学显著差异，并认为刀豆素可抑制肿瘤细胞DNA合成。我们认为资料的统计处理不恰当，因为这时一个典型的配伍组设计的多个样本均数的比较，故应该采用方差分析检验不同处理组间和配伍组间的均数有显著差异，然后再作两均数间的两两比较。

    （二）  计数资料统计分析的常见错误
    1.  错误选择了四格表χ2检验方法－未选用Fisher精确检验法

表13－20   不同季节污水中痢疾杆菌检出情况

	季节
	阳性水样数
	阴性水样数
	合计

	冬季
	1
	8
	9

	夏季
	9
	4
	13

	合    计
	10
	12
	22


    原作者使用一般χ2检验，得：χ2＝7.24，P＜0.01，统计结论为不同季节污水中痢疾杆菌的检出率存在非常显著的差别。然而，报道一共观察了22例，总例数小于40，不适合使用一般χ2检验。并且，χ2值计算也有误。在四格表资料χ2检验时，当n＜40或有理论频数小于1时，应用Fisher精确概率检验法。本例正确的计算结果为P＝0.0115(双侧概率)。

    2.  错误选择了四格表χ2检验方法－未选用配对χ2检验

    某研究者用 反向血凝法和 ELISA 法分别对230份乙肝病人的血液标本进行检测，反向血凝法检测得55份样本呈阳性结果，ELISA法检测得到45份标本为阳性结果。

表13－21   PCR法与ELISA法检测结果

	
	反向血凝法
	

	ELISA法
	＋
	－
	合计

	＋
	35
	10
	45

	－
	20
	165
	185


	合计
	55
	175
	230


    作者的目的是要分析两种方法的阳性检出率间的差别有无显著性意义，然而作者选用一般四格表χ2检验处理资料，得χ2＝47.99，P<0.01，认为两种检验方法的阳性检出率有极显著差异。但是这种处理方法是错误的，因为配对计数资料的χ2检验应选专用公式处理资料。采用配对计数资料的χ2检验专用公式处理资料，得χ2＝1.07，P>0.05，得出完全相反的结论，认为两种检验方法的阳性检出率无显著差异。

    当然也可以将资料整理为表13－22的形式，用一般四格表χ2检验处理资料，得χ2＝1.27，P>0.05。得出与配对计数资料χ2检验专用公式相一致的结果。

表13－22   PCR法与ELISA法检测结果

	
	＋
	－
	合计

	ELISA法 
	45
	185
	230

	反向血凝法
	55
	175
	230

	合计
	100
	360
	460


3. 错误分析等级变量资料

表13－23    两种方法治疗哮喘疗效比较

	临床疗效
	甲方法(n=100)
	乙方法(n=96)
	P

	控制
	60%(60)
	40.63%(39)
	

	显效
	21%(21)
	36.46%(35)
	

	无效
	15%(15)
	18.75%(18)
	

	加重
	4%(4)
	4.17% (4)
	

	总有效率
	81%(81)
	77%(74)
	>0.05


    作者将资料中四个等级中的“控制”和“显效”合并，“无效”与“加重”合并，使之成为二分变量。然后，用四格表χ2检验，得 χ2＝0.91，P>0.05，作出两组治疗总有效率无统计学差异的结论。

    原统计分析中将四个等级合并为两个等级，导致信息丢失，结果得出两处理组总疗效无显著性差异的结论。从表6－8中可见到甲方法“控制”的构成比为60%，明显高于乙方法“控制”构成比40.63%。

   正确显著性检验方法应该用Riditi分析。如用χ2检验，应该选用R(C行列表χ2检验。不过在做R(C行列表χ2检验前，应两处理组“加重”与“无效”合并，因为“加重”的两个格子的理论频数都小于5，合并之后再做显著性检验。如要进一步检验哪一等级有显著性差异，可继续做 χ2分割分析。

4.  忽视了内部构成对两个或多个总率比较的影响

    在临床科研的统计分析中，常需注意混杂因素对结果的影响。例如，在表13－24运动量的大小与男性冠心病死亡率的关系，小运动量组的总死亡率8.18‰明显高于大运动量组2.38‰，以此计算的粗相对危险度＝8.18/2.38＝3.44，明显高于各年龄组的相对危险度。表13－24提示男性冠心病死亡率随年龄增加，男性做小运动量的人的比例也随年龄上升。说明年龄是二者的混杂因素，由于年龄的作用呈现了以上结果。对于这样的资料，应以年龄为层，直接对各层的率进行比较。如要比较总率，则要对年龄进行调整，对调整以后的率进行比较，并计算Mantel-Haenszel相对危险度，结果为1.78(表13－25)，与年龄组的相对危险度相近。
表13－24  运动与男性冠心病死亡率的关系(按混杂因素年龄分组)

	
	小运动量
	
	大运动量
	

	年龄组 (岁)
	死亡数
	人年

(万)
	死亡率

(1/‰)
	
	死亡数
	人年

(万)
	死亡率

(1/‰)
	相对

危险度

	35～44
	3
	5.9
	0.51
	
	4
	8.3
	0.48
	1.06

	45～54
	62
	17.6
	3.52
	
	20
	11.0
	1.82
	1.94

	55～64
	183
	23.7
	7.72
	
	34
	7.4
	4.59
	1.68

	65～74
	284
	17.8
	15.96
	
	8
	1.0
	8.00
	1.99

	合计
	532
	65
	8.18
	
	66
	27.7
	2.38
	

	粗相对危险度(未调整年龄)＝8.18/2.38=3.44


引自：黄连帅，孙业桓，倪进发等主编.  医学科学研究与论文写作.  合肥：安徽科技出版社，2001

表13－25    运动与冠心病死亡率的关系(调整混杂因素年龄)

	年龄组
	总人年
	死亡率(小运动量)
	死亡率(大运动量)

	35～44
	14.2
	1.75
	1.66

	45～54
	28.6
	23.85
	12.31

	55～64
	31.1
	43.54
	25.91

	65～74
	18.8
	15.11
	7.57

	合计
	
	84.25
	47.45

	Mantel-Haenszel相对危险度＝84.25/47/45＝1.78


引自：黄连帅，孙业桓，倪进发等主编.  医学科学研究与论文写作.  合肥：安徽科技出版社，2001

三、相关与回归分析常见错误

    在临床研究中，相关和回归常被用来探讨两变量间的相互关系或依存关系，由于有简单方便的特点，因此应用十分广泛。但在使用过程中经常会出现一些的错误现象，如将专业上毫无关联的两个变量放在一起作相关和回归分析；误将变量之间在统计学上的关系解释成在专业上的联系；用直线回归方程描述呈明显曲线变化趋势的实验资料；在利用回归方程预测时，随意将范围扩大，超出原观察值的范围等。以下几个问题在相关与回归分析中要引起注意。
1. 经样本求得的相关、回归系数要作假设检验

    例如某研究者欲探讨年龄(x)同LgA(y)的关系，经相关和回归分析，得方程y=-108.6十5.5x，相关系数r=0.340。如就此得出结论，LgA随增龄而升高，则是不妥当的，必须经假设检验后，方能作出恰当的结论。用自由度(＝n－2＝30，可查得r0.05(30)=0.349，|r|＜r0.05，P＞0.05。假设检验结果提示，没有足够的理由认为年龄和LgA有关。因此，回归方程y=-108.6+5.5x并无实际意义。

2. 判断两变量线性关系的密切程度要看r2的大小

    例如，有人分析了年龄与淋巴细胞转化率的关系，调查了252人，算得回归方程为y＝76－0.4x，r=－0.20，由于r0.05(250)＝0.162，|r|＞r0.01，P＜0.01，结论是淋巴细胞转化率与年龄呈负相关。有的研究人员在这种情况下可能得出的结论是“淋巴细胞转化率与年龄密切相关”，“淋巴细胞转化率与年龄明显相关”或“淋巴细胞转化率与年龄显著相关”。这些结论都不确切或可能导致误解。因为相关系数的统计学检验，不论P值多么小，只能提供两个变量是否相关的信息，却不提供相关是否密切的信息。相关的密切程度常以相关系数的数值大小为指标。相关系数的绝对值越接近1，两变量的相关关系越密切；越接近0，越不密切。在统计分析中，还常用相关系数r的平方即r2(决定系数)来表示应变量y与自变量x关系的密切程度。如果r2＝0.62＝0.36，说明应变量y的变异有36%与x有联系。对于前例，r2=(-0.20)2＝0.04，说明淋巴细胞转化率的变化中有4%与年龄有关。所以尽管在相关系数的假设检验中得P＜0.01，但两变量的线性相关程度还是很低的。

3. 不要把相关、回归关系直接看作因果关系

    两事物间有数量关系，可能是因果关系，也可能并不存在因果关系，而仅仅是伴随关系。例如，调查某地区的电视机拥有量和肺癌死亡率、这些年来，每百家庭的电视机拥有量在不断增加，该地区的肺癌死亡率也在不断上升，两者在数量上是相关的，但看电视不见得是肺癌发病的原因。要判断两事物间是否存在因果关系，必须作专门的研究。

四、多因素分析时常见的错误

    多因素分析中常见的错误就是选用方法不当，如多元线性回归要求因变量呈正态分布，如果不符合正态分布则要用对数等方法进行转换以使符合或接近正态分布。而二分类
变量要选用logistic回归，如果应
变量受时间的影响，则要考虑用Cox回归。再者在多元线性回归因素分析中，自变量为多分类变量时，常未设立哑变量，而直接进行分析，导致结果无法解释。在logistic回归分析时，自变量为多分类变量时，未设立哑变量或未指出那一组作为参照组，就直接代入方程，造成结果解释混乱等错误。此外多因素回归分析中，当自变量间高度相关时，有些作者忽视了多重共线的问题，而未做恰当处理。具体如何设置哑变量和如何正确处理自变量间多元共线问题，读者可参考有关书籍或文章。
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