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В статье рассмотрены четыре простых, быстрых и эф-
фективных приема, дающих возможность использовать 
традиционные статистические методы и тем самым 
значительно повышать информативность медико-био-
логических исследований.
Ключевые слова: статистическая достоверность, вы-
борка, критерий Стьюдента, медико-биологические 
исследования.

В медико-биологических исследованиях, как экспери-
ментальных, так и клинических, часто складывают-

ся ситуации, в которых традиционные “учебниковые” 
методы статистического анализа не дают адекватного 
результата и не столько помогают в работе, сколько 
тормозят ее. Во многих подобных случаях можно по-
мочь делу, если применять эти методы не “в лоб”, а 
в изобретательно составленных комбинациях.

В частности, предлагается использовать t-кри-
терий Стьюдента [4] для разбивания малой выборки 
на моды (подгруппы или знаковые критерии):
•  для расчета статистической достоверности разли-

чий между малыми выборками, в которых можно 
предполагать смещенные или полимодальные 
распределения;

•  для выявления основных и дополнительных 
причин наблюдаемых явлений;

•  для расчета статистической достоверности не 
статистических (сущностных) гипотез, а расчет 
коэффициентов корреляции — для выявления 
основной причины наблюдаемого явления и 
наличия маскирующих факторов.

Необходимо лишь следить за логической не-
противоречивостью этих комбинаций и правильно ин-
терпретировать результаты вычислений. Вот несколько 
часто встречающихся примеров из практики.

Пример 1. Имеется малая выборка из 5–
10 вариант (значений измеряемого показателя  
у отдельных пациентов или лабораторных живот-
ных). Измерения во всех случаях проведены тща-
тельно, реактивы проверены, аппаратура исправна, 
т.е. грубые промахи исключены. Тем не менее, 
в выборке присутствуют варианты, существенно 

отклоняющиеся от среднего арифметического в 
ту или другую сторону.

Вместе с тем, во-первых, эти отклоне-
ния часто бывают недостаточно велики, чтобы  
отбросить соответствующие значения как промахи 
в соответствии с хорошо известной формулой для 
определения случайных “отскоков”; во-вторых, 
даже если отклонения и достаточны, отбросить 
соответствующие значения все равно нельзя, т.к., по 
условиям задачи, грубые промахи исключены.

Понятно, что такая ситуация указывает на рез-
ко смещенное или полимодальное распределение 
измеряемой величины. Однако хорошо известно, 
что для математически корректного построения 
распределения необходимо не менее 30 вариант, 
а у нас их 10 или того меньше, а дополнительный 
набор данных неминуемо растянется на недели 
или месяцы, а ответ нужно дать не просто сегод-
ня, но в течение нескольких минут — иначе весь 
эксперимент пойдет прахом...

В описанном случае рекомендуется следу-
ющая последовательность действий.

1. Обработать всю выборку в целом (напри-
мер, 8 вариант) по Стьюденту и записать результат 
в форме M0±m0 [4].

2. “На глаз” выделить подгруппы (моды) 
наиболее близких друг к другу вариант (напри-
мер, подгруппу 1 из 4 вариант, подгруппу 2 из  
3 вариант и подгруппу 3 из 1 варианты).

3. Каждую из подгрупп, содержащих не ме-
нее 3 вариант, отдельно обработать по Стьюденту 
и записать результаты в виде (в данном случае) 
M1±m1 и M2±m2.

4. Интерпретировать результаты следующим 
образом. Если, несмотря на меньшее число вариант 
в каждой из подгрупп по сравнению с выборкой в 
целом, имеют место индикаторные соотношения 
m1≤m0 и m2≤m0, разделение на подгруппы выполне-
но правильно и в дальнейшем, возможно оценивать 
каждую из выделенных подгрупп в отдельности. 
Если хотя бы одна из величин m1 и m2 превосходит 
m0 — попытаться выбрать другой состав подгрупп. 
Если при таких попытках оказалось невозможным 
добиться выполнения индикаторных соотношений —  
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интерпретировать имеющуюся выборку как единую 
(мономодальную) совокупность, не подлежащую 
разделению на подгруппы (моды).

Практика показывает, что каждый исследова-
тель, применив такой прием хотя бы дважды или 
трижды, научится разделять выборку на подгруппы 
или интерпретировать ее как мономодальную совокуп-
ность практически безошибочно с первой попытки.

Пример 2. Хорошо известно, что распреде-
ления подавляющего большинства биологических 
величин в популяции (и, соответственно, в каждой 
из подопытных групп) весьма далеки от гауссианы, 
поэтому обработка биологических данных с помощью 
t-критерия Стьюдента (строго ориентированного на 
Гауссово распределение) в общем случае некорректна. 
Тем не менее, именно этот критерий наиболее часто 
используется в медико-биологических исследова-
ниях и в большинстве случаев дает более или менее 
осмысленные результаты. Надежды исследователей на 
такой исход дела оправдываются до тех пор пока рас-
пределение, измеряемой величины в каждой из групп 
сравнения, мономодально, и, кроме того, либо:

а) смещение центров распределений в группах 
сравнения пренебрежимо мало,

б) распределения в контрольной и опытной 
группах смещены в противоположные стороны.

Если все распределения остаются моно-
модальными, но их смещения не малы и/или 
однонаправлены, пользуются одним из крите-
риев для смещенных распределений — чаще 
всего, критерием χ2 [2]. Если же распределение 
полимодально (как, например, это имеет место 
для числа метастазов и объема метастатических 
поражений, а также для множества других ме-
дико-биологических показателей), применение 
даже смещенных (но мономодальных) критериев 
чревато недопустимыми ошибками.

В таких случаях используют непараметри-
ческие (не зависящие от формы распределения) 
критерии — например, Вилкоксона-Манн-Уитни 
[4], Колмогорова или Колмогорова-Смирнова [3]. 
Такие критерии являются обычно ранговыми, т.е. 
требуют существования непрерывной функции 
распределения измеряемой величины (т.е., прежде 
всего, измеримости этой величины в конкретных 
физических единицах — метрах, вольтах, молях и 
т. п.), а иногда и одинакового вида этой функции в 
группах сравнения. Соответственно, их применение 
не вполне корректно, если функция распределения 
имеет разрывы (например, кусочно-непрерывна). 
Однако, например, функции распределения по 
количеству метастазов и объему метастатических 
поражений именно кусочно-непрерывны — в лю-
бой популяции существует несколько дискретных 

групп организмов, внутри каждой из которых эти 
параметры могут принимать любое значение в 
пределах характерного интервала. Кроме того, 
такие критерии обычно требуют довольно большого 
числа вариант, что не всегда осуществимо.

К числу непараметрических относят обычно 
и знаковые критерии (критерий знаков и близкий к 
нему точный метод Фишера), которые требуют не 
количественной измеримости, а лишь регистрации 
наличия (+) или отсутствия (-) некоторого признака 
(опухоли у данного животного, определенного гисто-
химического окрашивания в данной клетке и т.п.).  
Это — предельный случай непараметрического 
критерия, так как. такой критерий не просто не за-
висит от параметров распределения — само понятие 
параметров распределения для него не определено, 
не существует. Потому, что в исходной форме их 
невозможно применить к величинам, измеряемым 
в конкретных физических единицах.

Однако, как и положено в диалектике, крайности 
сходятся. Чтобы пользоваться знаковыми критериями 
для сравнения любых групп по любому показателю, 
достаточно, как это успешно делается в эконометрии, 
ввести в совершенно непараметрический знаковый 
критерий параметрическую составляющую. Тогда 
критерий станет полупараметрическим (semipa- 
rametric). Это, казалось бы, “заумное” пожелание 
на самом деле исполнить очень просто. Для этого 
рекомендуется следующая процедура.

1. Вычислить среднее арифметическое значе-
ние измеряемой величины в контрольной (только 
в контрольной!) группе (САК).

2. В контрольной и опытной группах по от-
дельности определить число вариант, равных или 
превышающих (не важно, на сколько именно) САК, 
и число вариант, меньших (не важно, на сколько 
именно) САК.

3. Значения, равные или превышающие САК, 
отнести к категории (+), а меньшие САК — к ка-
тегории (–).

4. Подставить количества знаков (+) и (–), най-
денные для каждой из групп сравнения, в формулу 
критерия знаков или точного метода Фишера.

Понятно, что, в зависимости от задачи исследо-
вания, вместо САК может быть использована другая 
нормировка — например, нормальное значение 
измеряемого показателя, взятое из справочника.

Таким способом, как показывает практика, 
в подавляющем большинстве случаев можно из-
бежать как ложно-отрицательных, так и ложно-по-
ложительных выводов о существовании различия 
между опытной и контрольной группами.

Пример 3. Статистическая оценка достоверности 
сущностных гипотез (касающихся не статистической 
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достоверности различий между выборками, а механиз-
мов наблюдаемого явления) в медико-биологической 
литературе практически не встречается. Сегодня для 
этой цели медикам и биологам предлагается един-
ственный, Байесовский, подход который изначально 
оперирует понятиями априорной и апостериорной 
вероятности. Эти термины, вполне прозрачные для 
математика, у большинства естествоиспытателей 
вызывают инстинктивное неприятие.

Исправить описанное положение можно с 
помощью знаковых критериев. Для этого реко-
мендуется следующая процедура.

1. В серии из n опытов (т.е. полных экспе-
риментов или отдельных измерений в пределах 
одного эксперимента), проведенных для проверки 
высказанной гипотезы, определить число опытов, 
не противоречащих гипотезе [категория (+)] и число 
опытов, противоречащих гипотезе [категория (–)].

2. Сформировать серию из n воображаемых 
опытов, в которой все n опытов противоречат гипо-
тезе [т.е. все опыты относятся к категории (–)].

3. Сформировать серию из n воображаемых 
опытов, в которой категории (+) и (–) равномощны, 

т.е. ровно 
n

2
 опытов не противоречат гипотезе,  

а остальные 
n

2
 противоречат ей.

4. Подставив соответствующие значения в 
формулу одного из знаковых критериев, вычислить 
достоверность отличия реальной серии опытов от 
воображаемой серии, описанной в пункте 2.

5. Аналогичным образом вычислить досто-
верность отличия реальной серии опытов от во-
ображаемой серии, описанной в пункте 3.

6. Интерпретировать результаты вычислений 
следующим образом. Если отличие реальной серии 
от воображаемых как по п. 2, так и по п. 3 высоко 
достоверно (Р≤0,05) — считать механизм, указанный 
в проверяемой гипотезе, определяющей и, возможно, 
единственной причиной зарегистрированного явле-
ния. Если отличие реальной серии от воображаемой 
по п. 2 находится на грани достоверности (Р≤0,05), 
а от воображаемой по п. 3, явно не достоверно  
(Р≥0,05) — считать механизм, указанный в про-
веряемой гипотезе, реально существующим, но не 
определяющим и тем более не единственным. Если 
отличие реальной серии от воображаемых как по п. 2, 
так и по п. 3 явно не достоверно (Р≥0,05) — считать 
механизм, указанный в проверяемой гипотезе, не су-
ществующим, а гипотезу, соответственно, ошибочной. 
Понятно, что в промежуточных случаях и интерпре-
тации будут носить промежуточный характер.

Очевидно, что рекомендованная здесь про-
цедура, по сути очень близка к Байесовской, однако 

отличается от нее тем, что не оперирует явно по-
нятиями априорной и апостериорной вероятности; 
позволяет выявить не только справедливость или 
ошибочность проверяемой гипотезы, но и существо-
вание дополнительных механизмов, участвующих 
в формировании изучаемого явления.

Столь же очевидно, что в реальной исследо-
вательской практике далеко не всегда возможно 
применить вышеописанную процедуру полностью. 
В самом деле, для этого необходимо располагать 
серией из четного числа (причем не менее шести) 
опытов, направленных на проверку данной гипотезы. 
Для многочисленных случаев, когда это условие 
невыполнимо, можно рекомендовать упрощенный 
вариант процедуры, дающий лишь оценку (несколько 
огрубленную) правильности гипотезы, но не по-
зволяющий выявить дополнительные механизмы 
явления. В упрощенном варианте процедуры вы-
полняются лишь пункты 1, 2, 4 и 6 (последний, по-
нятно, в упрощенном варианте). В таком исполнении 
процедура приобретает характер так называемой 
односторонней оценки. Для ориентировки читателя 
отметим, что в случае, когда из трех проверочных 
опытов все три не противоречат гипотезе, уровень 
достоверности последней, рассчитанный по точному 
методу Фишера в соответствии с упрощенной про-
цедурой, составляет ровно 95% (Р=0,05).

Пример 4. В любом руководстве по прикладной 
статистике содержатся предостережения, указы-
вающие, что высокие значения коэффициента 
корреляции (линейной, нелинейной, ранговой) 
свидетельствуют лишь о наличии некоторой связи 
между явлениями, но отнюдь не о прямом причин-
но-следственном характере такой связи. Однако в 
тех случаях, когда в исследовании сравниваются 
между собой не менее шести — семи опытных и 
контрольных объектов (групп или индивидуумов), 
основанное на корреляциях суждение о причинно-
следственной связи двух показателей можно сделать 
достаточно обоснованным с помощью простого 
приема, описанного в нижеследующем примере.

В институте экспериментальной патологии, 
онкологии и радиобиологии им. Р.Е. Кавецкого 
НАН Украины проводилось исследование связи 
между концентрацией клеток в опухолевом асците 
у мышей и объемным электрическим потенциалом 
единицы объема (1 мл) асцита. В эксперименте 
находилось семь групп животных. Были получены 
следующие данные (табл.).

На основании этих данных вычисляли ранго-
вый коэффициент корреляции Спирмена (ρ). При 
расчете по всей совокупности данных получено: 
ρ≈0,71; 0,05<Р<0,1.
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Из таблицы видно, что из общей закономер-
ности выпадает группа 2. После ее исключения, для 
оставшихся шести групп было получено: ρ≈0,902; 
Р≈0,01.

Далее, сравнивая группы 3 и 5, также заме-
чаем небольшое несоответствие. При этом группа 
5 находится в лучшем соответствии с оставшимися 
группами, нежели группа 3, с точки зрения линейной 
корреляции. Поэтому исключаем группу 3. После 
этого для оставшихся пяти групп получаем: ρ=1; 
P<0,001.

В результате проведенного корреляционного 
анализа был сделан следующий вывод: для групп 1, 

4, 5, 6, 7 имеет место прямая причинно-следствен-
ная связь между объемным потенциалом единицы 
объема опухолевого асцита и концентрацией клеток 
в нем; в группах 2 и 3, причем в значительно боль-
шей степени в группе 2, эта связь замаскирована 
некоторыми дополнительными факторами.

Приведенные примеры показывают, что ин-
формативность данных медико-биологических 
исследований во многих случаях может быть не 
только количественно, но и качественно повы-
шена с помощью математически и биологически 
корректной модификации традиционных методов 
статистической обработки.

Таблица. Значения объемного потенциала и концентрации клеток в асците

Группа животных Объемный потенциал 1 мл асцита, 109 мВ Концентрация клеток в асците, 106 кл/мл

1 7,4 568
2 9,7 700
3 9,6 950
4 7,95 606
5 9,4 956
6 28,4* 2573*
7 3,9 469

*Примечание. При вычислении коэффициентов корреляции на основании данных, обработанных по Стьюденту и записанных в 
виде M±m, используются только значения M, а уровни статистической значимости различий между группами не учитываются. 
Поэтому в данной таблице приведены только значения М.
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