
 

随机对照研究至少可分为探索性和验证性两类
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随机对照研究大家都很熟悉，大样本，多中心，随机，对照，盲法是标配，是高质量临床研究的
标准套路。有些研究者把这一套路作为标准，衡量所有的随机对照研究，评估研究方案设计得好
不好。这种做法对吗?我认为有局限性。实际上我们所说的大样本，多中心，随机，对照，盲法
这一套路，是验证性随机对照研究的标配。此外还有一类小样本探索性随机对照研究，套路不一
样，今天就专门谈谈这个小样本探索性随机对照研究是干什么的，解决什么问题，在什么时候用
。

在一些SCI影响因子不太高的杂志上，我们有时候会看到小样本随机对照研究论文。这些论文比
较奇怪，研究对象部分没有介绍样本量设计的依据，结果显示组间差异没有统计学意义，但论文
发了，为什么?这是典型的小样本随机对照研究，是另一个套路，其目标不是盖棺定论，而是初
步看一下研究者提出的设想在临床是否有戏，然后决定是否继续往前走。通常小样本随机对照研
究用于探索新治疗方法大致的临床疗效和安全性，评价其是否有可能带来足够多的临床实质性获
益，为后续研究奠定科学基础和实践基础。这类探索性研究不追求P<0.05，更多地关注组间差异
有多大，差异是否大到有临床意义，是否有希望给患者带来实质性健康获益我而在临床有应用前
景。采用随机对照研究方案把水分挤掉，与大样本验证性研究结果相比不会有很大差异，为后续
验证性研究立项及方案设计打下坚实的基础。

探索性随机对照研究的样本量设计依据不是检验假设模型，是综合研究目的，风险控制，研究资
源的丰富程度及可行性等多方面的考虑。在研究方案和论文中应明确说明样本量设计的依据，只
要学术界认可，与探索性研究目标对应，科学合理即可。

探索性随机对照研究结果可以发表，作为探索的足迹用论文的形式得到学术界认可，用论文的形
式固定下来，无论成功还是不成功都是有意义的。探索性随机对照研究的试验方案必须有创新性
，必须规范并可操作。论文的撰写应围绕探索的目标任务、组织实施和结果组织，讲一个完整的
探索性研究的故事。论文还在前言及讨论中应说明为什么要做这样一个研究，意义何在，研究和
回答的关键问题是什么，先把定位讲清楚，读者就不会质疑为什么如此小样本的随机对照研究论
文也能发表。探索性随机对照研究方案设计不可能完美，有局限性，论文不应回避研究中的局限
性，反而应原汁原味地介绍研究过程及存在的问题，以便读者能够独立客观地评价研究工作的科
学性继续学术价值和应用前景。

国内有些研究者经常做一些每组30例的小样本随机对照研究，所研究的问题并无新意。出现这种
情况的原因之一是，业内有一种传说，小样本临床研究每组至少30例。30例的故事据说是统计学
家说的，我不知道是哪位统计学家说的，甚至怀疑是不是统计学家说的。这种说法肯定有问题，
做法不合适。不是回答探索阶段问题的小样本随机对照研究只能重复已知规律，只是为了发表论
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文，对学科发展和临床实践的价值不大，属于无效劳动，研究的价值不大，论文的价值也不大。
我们要学会识别哪些是有价值的小样本随机对照研究，哪些不是。不要因为是随机对照研究而笼
统地认为这些研究都是高质量，论文都是好的。在读一篇小样本随机对照研究论文时不大好判断
研究在当时是否处于探索阶段，需要读一系列相关论文，把情况搞清楚。还有一个捷径是读综述
，看这篇论文发表的时间是否处于该问题研究的早期阶段。第三个途径是咨询专家，尤其是研究
生可以问导师。

在探索阶段我们可以考虑选用小样本随机对照研究，只要明确了目标任务，与研究方案设计合理
，就有可能得出有价值的结果和结论。

写这篇文章的另一个目的，是希望更多的研究者在探索新的治疗方案的过程中，利用小样本随机
对照研究这种形式完善研究的技术路线，通过研究优化治疗方案，优化适应症，争取验证阶段所
验证的是经过优化并有推广应用价值治疗方案，使研究工作事半功倍，经得起历史的检验。

更多 统计方法 请访问 https://www.iikx.com/news/statistics/
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