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流行病学与计算机应用
第一讲 如何用计算机进行Meta分析
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【导读】Meta分析是流行病学常用的一种分析方法，也是发展循证医学的工具。进行Meta分

析最简单、最直接的办法是运用计算机技术，在评估资料的基础上，可以直观地看到分析的结果和图

示。本文介绍基本的统计方法和程序运用步骤。

【关键词】Meta分析；计算机；效应大小；固定效应；随机效应

Meta分析是将许多研究数据进行综合、归纳、概括的一

个重要的工具，特别是对鉴别、确证有效的预防和治疗方法，

发展循证医学，设计出新的研究方案有重要价值。国内有学

者将Meta分析译为“荟萃分析”，但Meta分析的本意是用一

种统计学方法，将各种数据和研究成果更全面地综合或超常

的概括，最后得到一个统一、有效的提升。通过Meta分析可

以提高统计功效；正确评估各研究成果问的一致性；应用统

计方法定量计算出综合效应的大小；验证假设和找出以往不

足之处，并指出今后努力的方向。该方法处理的样本大小不

受限制，碍出的结论也是少数研究无法比拟的；得出的成果

更合乎逻辑性。步骤可分为：确定目标、制定方案、收集文

献、评估质量和综合效应等过程。在收集文献数据时，经常

遇到的问题是各个研究数据和各方来源是否合理、全面，有

无代表性，方法学上能否过关，是否值得合并。质量评估的

方法和标准参考文献[1]。本文对综合效应大小的统计方法

作介绍H。4 o。

一、效应大小(e“ect size，EF)

数方面的EF常用指标，如相对危险度(R尺)、比数比(0尺)、

率差(RD)、标准死亡(发病)率比(SMR)等；在连续数方面

的EF常用指标，如平均数差异和合并标准误等；此外还有在

文献上报告的统计分析结果，如相关系数和各种检验的P值

等均可进行Meta分析(表1)。

二、常用的几种Meta分析统计方法

对各研究结果的合并要进行一致性检验(齐性)。检验

结果一致的可用固定效应模型(fixed effect model)作效应的

加权计算。算出合并平均EF。对不一致的(非齐性)可剔除

不一致的研究，或用随机效应模型(random effect model)进行

加权合并计算。5 o。

1．病例对照研究的合并：见表2。

(1)固定效应模型：

比数比：oR；=竽，效应大小：EF=弘=ln(OR．)

权重系数：∞：=(丢+去+吉+去)，齐性检验：精确度
在进行Meta分析时EF是最常用的指标之一。在相对 a2 O．05

表1 常用统计学指标、效应大小及标准误¨

注：s标准差，S标准误
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表2 病例对照调查模式
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暴露 非暴露

往：i为分层

Q=∑叫，y；一掣，Q服从自由度d，=咒一1的x2
分布。查)【2分布表，P>o．05时(接受H。假设)，用固定效

应模型；查x2分布表，P<O．05时(拒绝H。假设，接受H。备

择假设)，用随机效应模型。

各研究效应大小弘的加权均数：歹2镤，随机误差
的方差：s；=(∑w：)～，合并oR及95％可信限(研)：

0R=exp(歹)；95％Cj：exp(歹±1．96Si)。

(2)随机效应模型：如齐性检验结果Q值拒绝H。时，要

进行加权合并，权重系数改为下式：

w?=(∥川胪瓦等去
其他同上。

(3)几种特殊情况：在分析时遇到以下情况可以用换算

方法①如果对罕见疾病研究时可假设相对危险度接近比数

比(R尺≈0R)可互相替代；②如只有上下限，可用：

‰砌，=『坐鳖爿竽叫]2换算；③女日只有OR
和P值用P值查常态表，求出z值，然后进行换算

％‰。oR，=[迪笋]2；④如只有oR和x2值时用下式换
算V&‰(oR) [!旦(塑2r

X2
。

2．率差合并的研究：见表3。

表3 队列调查中率差分析模式

注：n。，6。，c：，d。为四格表彤式

是否有显著差别?进行“检验：

户1，： 户2，。

以c，飞，(去+去)
齐性检验：H。：各个研究结果的效应大小与总体d：的均数

相当；H。：各个研究结果的效应大小与总体d。的均数不相

当；a=o．05，当#查表，P>o．05接受H。用固定效应模型

加权合并，当x2查表，P<o．05拒绝H。用随机效应模型加

权合并。固定效应模型加权合并：刁=器焉=掣
可信限计算：95％叫：夏±1．96Sj

随机效应模型加权合并：权重系数w。改为：

r 1 1

叫?2 l焘九z(卜九r)+毒死t(卜

可信限计算：95％凹：刁±—坠
~／∑w?

3．均数差合并的研究：见表4。

死，)]

表4 队列调查中均数差分析模式

研究 实验组 对照组 合并标准误 均数差
编号 n1 zZl 2 n2 tZ2 SG d．

1

2

两组合并方差(亦可用对照组方差代替)s；，效应大小：

EF=d。=(j1．。一互2．。)／SG，i=1，2，⋯，咒。

加权平均效应大小和估计误差：刁=掣；硼。为权
--U，，

重，即试验组和对照组人数之和；d：为(孟。一孟：．。)／s。。

各研究效应大小d．的方差：s：=掣 ∑甜。d： 五2∑叫，

———夏五—一

随机误差的方差：s：=考去(1+警)，砣为研究组的数目。
齐性检验：H。：各研究结果效应大小d。与总体的均数相当；

H。：各研究结果效应大小d：与总体的均数不相当；a=o．05，

x2=譬，d，=咒一1，当f在。=o．05水平上拒绝H。接受
H，，各研究结果不一致，应采取随机效应模型合并矗。，反则

用固定效应模型合并d，；95％凹：固定效应模型

五±1．96s。胍，随机效应模型刁±1．96s。=刁±1．96
~／s：一s：。

4．SMR的合并研究口]：见表5。

表5 队列调查中标化死亡率比分析模式

l序号 o E 5MR SMR上限 SMR下限
1

2

S丽元二109(SMR上限／SMR下限)／3．92，sMR上限／SMR下限

指SMR的上下限。

∑伽，109(SMR．)

EF加权合并均数：￡=三L—F——一
∑砌，

方差s；=(∑训2心2壶，S￡
95％Cf：L±1．96S￡

齐性检验：Q=壹训。[1。g(sMR。)一￡]2，Q大于

奎。。
《叱砌。s)则齐性被拒，要用随机效应模型：面：=三1_，

j髀√
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s乙=击(Ew；一n面：)
随机效厦模型：

川州川)]／[(一№。一差)]
Q≤(咒一1)贝U d=O

校正乖(扑抖。s％嘶±接
5．回归系数的合并研究：见表6。

表6 回归系数分析模式

序号 回归系数口 标准误S(口)

1 卢1 ±S(芦1)

2 口2 ±S(^)

哳·一，叫s c驯2脚t 2盎2南
加权回归系数阮

d，=咒一1，Ho：展=艮；H1：成≠风

Q=∑训，

Q ∑硼．
z=1

(屈一风)2，

风)2，d，=起一1，H。：屈=&；H。：屈≠&，显

著性检验：H。：&=o；H。：忍≠o，如P<o．05则风成立。

三、Meta分析应用举例

网络中可以查到不少Meta分析程序，如MⅨ(Meta—

analysis、Ⅳith interactive explamtion)，RevⅣ【an(review蚴ager)和
陆npreh朗sive Meta．mlalysis等。本文应用的是后者。以下用

于病例对照和队列调查，或相关系数Meta分析等结果。

1．病例对照调查：见表7。

三个结果非常一致，不需要进行随机效应模型计算。固

定效应模型Meta分析3个调查综合0R=7．130(95％a：

4．985～10．253)。
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表7 3次吸烟和肺癌病例对照调查结果‘2

2．队列调查‘“：见表8。

表8 6所医院应用利多卡因防治心肌梗死

输入计算机进行计算，黄色部分为计算结果。

¨mn ●lmn Z—Va_ut p-Valu●

0 19B

0．234

0 423

0 425

口．587

0日49

1 006

0．B5B

0．000

口．B58

0．540

1．204

1．686

1．982

0．510

1。000

0．510

0．589

0．229

0．092

0．04B

odd薯r砒io and掌5％C●

o．5 1

Favours A Favourt日
2

迦磐

8BBB3e1叫卯髂鲋盯”盯64549e30055318器嚣嚣两2111221

 



· 718 ·

主堡煎堑疸堂銎查!!!!笙!旦箜!!鲞箜!塑堡!i!』垦P!i!翌丝!』!!!!!!!!Y!!：!!!堕!：!

oR=1．76，差异有统计学意义(P<o，05)。尽管利多卡因

可以对心律不齐等有一定效果，但总体来说是不宜应用的，

应予考虑放弃使用利多卡因来预防心肌梗死。

3．回归系数Meta分析㈦：见表9。

输入计算机进行计算。

上述4个结果都一致，差异有统计学意义，经固定效应

模型计算合并口=o．688(95％a：o．595～o．781)。

四、其他

常用Fisher法进行一致性检验，公式如下：

x2 2～2∑ln(P。)，扣1，2，⋯，女，彤=2女

求出单侧合并P值是否有统计学意义。

如各研究所用的检验方法不同，可用Stouffer法，将各种

统计检验量合并，其中包括￡，F，z2值等。计算前要先在标

准正态分布表中查出P值相应的”值，然后用下式计算：

旷坚盟户112，⋯，^

在诊断试验Meta分析时，敏感度(真阳性病例／所有病

例)或特异度(真阴性病例／所有非病例)可以当队列调查时

发病率计算；似然比可以当率比计算。

敏感性分析：利用Meta分析方法可以探讨随机对照试

验与非随机对照试验差异；比较队列调查与病例对照调查关

系，可以比较双盲与非双盲差别；可以比较发表与未发表文

献的差别；可以比较不同发表年代区别等。

五、小结

①Meta分析是发展循证医学的一项重要工具；②质量

表9 瘦素与肥胖关系的研究

评估是Meta分析的基础，所以基础不稳定，分析得再好亦是

徒然；③确定EF指标是关键，有了指标才能计算权重平均

数，标准误和统计检验等；④Meta分析的计算机软件发展迅

速、使用方便，如cochrane协作网的RevMan、MIx、

comprehensive Meta analysis以及Stata、SAS等；⑤Meta分析

受诸多因素影响，目前效应指标也还不够完善，必须按照实

际情况加以分析，慎重应用。
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