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层次结构定量数据组内相关系数的

非参数Bootstrap估计

梁融周舒冬李丽霞张俊国 郜艳晖
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·基础理论与方法·

【导读】探讨Bootstrap自抽样如何在层次结构数据中实现，为组内相关系数(iCE)可信区间

的计算方法提供选择。文中利用混合效应模型估计重复测量数据和两阶段抽样数据的ICC及利

用Bootstrap法估计ICC的可信区间，比较不同的自抽样模式下ICC可信区间结果。重复测量实例

结果显示Bootstrap整群抽样估计的可信区间包含ICC真值，如忽视数据的层次结构特征，

Bootstrap方法得到无效的可信区间估计；两阶段抽样实例结果显示整群Bootstrap自抽样方法估

计的ICC均数与原样本ICC偏差最小，可信区间宽泛。表明对层次结构数据进行Bootstrap自抽

样，需考虑数据的产生机制，即高水平Bootstrap自抽样的统计量估计更接近原样本统计量。
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【Introduction】This paper aims to achieve Bootstraping in hierarchical data and to provide a

method for the estimation on confidence interval(c，)of intraclass correlation coefficient(ICC)．First，

we utilize the mixed-effects model to estimate data from ICC of repeated measurement and from the

two·stage sampling．Then，we use Bootstrap method to estimate CI from related ICCs．Finally，the

influences of different Bootstraping strategies to ICC’S Cls are compared．The repeated measurement

instance show that the C／of cluster Bootsraping containing the true ICC value．However，when

ignoring the hierarchy characteristics of data，the random Bootsraping method shows that it has the

invalid CI．Result from the two—stage instance shows that bias obsered between cluster Bootstraping’S
ICC means while the ICC of the original sample is the smallest，but with wide C／．It is necessary to

consider the structure of data as important，when hierarchical data is being resampled．Bootstrapping
seems to be better on the higher than that on lower levels．
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Bootstrapping

层次结构数据(hierarchical data)是医学研究领

域中一种常见数据形式，如对同一个体某变量进行

重复测量，或流行病学研究中采用多阶段抽样调查，

这时研究变量可能存在不独立的特征。如研究变量

为连续型定量变量时，类内相关大小可用组内相关

系数(intraclass correlation coefficient，ICC)描述，如

重复测量数据中，ICC值越大，表示个体内观测值间
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相关性越强。单变量分析时，ICC可通过估计类(个

体)内方差和类(个体)问方差利用公式计算⋯；多变

量背景时，对层次结构数据可采用混合效应模型

(mixed effect model)考察影响因素对响应变量的作

用，此时影响因素作为固定效应，类别效应作为随机

效应，则ICC可由随机效应方差占随机效应方差与

误差方差之和的比例来估计。目前常规统计软件如

SAS、SPSS均可实现混合效应模型，估计随机效应

方差和随机误差方差，由此研究者可自行计算ICC

值，但是ICC的可信区间(c，)仍无法估计。

统计量分布不明确时，可应用Bootstrap方法估

计其CI。Bootstrap方法通过对自身样本有放回重抽
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样从而得到一系列自助样本，对每个自助样本估计

统计量，以模拟原统计量的经验分布。由于该法对

原统计量分布并无要求，因此自Efron[21提出后已有

广泛应用。当原始样本为独立数据时，自助样本可

视为源自原始样本的随机样本，但当该方法应用于

多阶段抽样或重复测量数据时，对样本进行有放回

重抽样时应考虑数据自身固有的层次结构特征。本

文探讨在层次结构数据中如何应用Bootstrap自抽

样，并以SAS软件为例，说明利用混合效应模型估计

ICC及利用Bootstrap法估计其口的方法，比较不同

自抽样模式对估计ICC及其c，的影响和提供选择。

基本原理

1．混合效应模型和ICC的估计：以两水平的

层次结构数据为例，可用混合效应模型拟合，即

，，=邸+勿+占，其中’，为连续型响应变量，邓为固定

效应项，研为随机效应项，随机效应y～N(0，盯。2)，s

为随机误差且s。N(0，O-j2)。ICC的计算公式为

ICC=tr；2／(O'i2+盯J2)，表示高水平观测值之间的相关

程度。在SAS软件中Proc Mixed可用于拟合混合效

应模型，用Random语句指定随机效应，结果中输出

随机效应方差及随机误差方差，并利用上述公式计

算ICC值㈨。

2．估计Bootstrap的c，：对独立数据，采用

Bootstrap法计算c，，即对原样本有放回自抽样，共自

抽样B次，则得到B个自助样本。每个自助样本的

大小(Ⅳ)可以等于原样本量，也可以是原样本量的

一定比例。对每个自助样本估计统计量，得到B个

统计量，从而构造出待估统计量的经验分布h3。若

经验分布服从正态分布则采用t分布法五±￡。．，·S；估

计C／；若不满足正态性，则采用百分位数法计算；若

考虑自助样本统计量与原样本统计量存在偏差，可

能对c，的估计有影响，则根据偏差对百分位数法进

行校正H’5I。此种Bootstrap抽样方法不依赖总体分

布，也称为非参数Bootstrap方法。目前SAS软件中

可用Proc Surveyselect实现以独立观测为抽样

单位的Bootstrap自抽样。

3．重复测量数据特征及Bootstrap抽样方

法：对重复测量资料，设每个个体包含t个具有

时间先后顺序的测量值，因此采用Bootstrap自

抽样时不能以每个测量值为抽样单位，自助样

本中个体内观测值的时间次序结构必须完整，

即Bootstrap自抽样应以个体为抽样单位(本文

称为Bootstrap整群抽样)，抽中的个体内t次观

测值顺序应保持不变。实际应用时，在SAS软件中

可调用Proc Surveyselect结合Proc Mixed实现ICC

的Bootstrap CI估计。

需要注意的是，SAS软件中用Proc Mixed实现

混合效应模型要求的数据格式应以每个个体每次测

量为一条观测(observation)，即统计分析单位(图

1A，id为1的个体有3次测量，以每次测量为分析单

位，因此个体1有3行)，而以个体为单位自抽样时，

Proc Surveyselect要求的数据格式应以每个个体为

一条观测(图1 B，个体1的3次测量在同一行)，因此

运用SAS软件对原样本和自助样本进行混合效应模

型分析时，以及对原样本自抽样时，需将数据集格式

在图1A和B间进行转换。

4．多阶段抽样数据特征及Bootstrap抽样方法：

以两阶段抽样数据为例，由于此类数据的层次结构

并不像重复测量数据中具有不能随机变动的时间顺

序，因此Bootstrap自抽样形式灵活多样。例如

Bootstrap自抽样时可以高水平的层为抽样单位(本

文称Bootstrap整群抽样)，抽到的层内所有观测保

持不变；另一种策略是固定高水平的层，以层内观测

为抽样单位进行有放回重抽样(本文称Bootstrap分

层抽样)，这时自助样本中将包含所有的层，而层内

观测为重复抽样结果。如不考虑层次特征，也可按

独立数据方式直接以各观测为抽样单位。在SAS软

件中，前一种自抽样方式类同重复测量数据，应用时

需注意Proc Surveyselect与Proc Mixed对数据格式

的要求(图1)；第二种自抽样方式可采用Proc

Surveyselect的Strata语句定义高水平层次，使得有

放回自抽样发生在各层内部。

实例分析

1．重复测量数据：为分析语言教学方式对学生

评判性思维(crititcal thinking skills，CTS)的影响，分

别由2名教师各采用两种不同的教学方式对4个班

学生授课。教学开始前进行语言水平测验，将学生
A：Proc Mixed要求的数据结构 B：Proc Surveyselect要求的数据结构

id Y X1 X2 id Yl Y2 Y3 Xl X2

2 b。 2 L

2 b： 2 L 注：id为个体编号；Y为个体重

2 b， 2 L 复测量的响应变量；X。与x：为解释
⋯ ⋯ ⋯
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图1重复测量数据ICC的Bootstrap C／估计过程中

数据格式的转换
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的语言水平分成高、中和低3个层次，并对学生分别

进行3次CTS测试。

本例中3次CTS得分为重复测量的响应变量。

采用混合效应模型分析教学方式、教师和学生教学

前语言水平对响应变量的影响，估计随机效应方差

为2．7767，随机误差方差为0．7761，计算3次CTS得

分的ICC=0．7815。为估计ICC的c，，采用以个体为

抽样单位的Bootstrap自抽样模式，得到500个自助

样本的ICC值，由于不服从正态分布(P<0．0005)，

故选择百分位数法和偏差校正百分位数法计算ICC

的95％CI(表1)。自助样本ICC的均数(m ICC)与

原样本ICC的差值为0．0335，偏差校正的95％CI较

百分位数法窄。表1也列出忽略数据层次结构特征

时完全随机抽样的结果，可见m ICC的95％CI不包

含原样本的ICC值，Bootstrap法估计c，失效。

2．两阶段抽样数据：采用一个两阶段抽样的模

拟数据，包括20层，每层观测数为10，共200个观

测。定义两个连续型解释变量蜀和五，均来自[0，1]

的均匀分布；层内的随机效应y。N(0，O．72)，个体

的随机误差s～N(0，0．22)；连续型因变量定义为

y=一2+2X。+3五+y+F。先运用混合效应模型估

计模拟数据的随机效应方差为0．3597，误差方差为

0．0461，计算样本的ICC=0．8863。

考虑数据的层次结构特征，分别采用Bootstrap

整群抽样和Bootstrap分层抽样估计ICC的c，(表

2)。结果显示，Bootstrap整群抽样的m ICC与原样

本ICC偏差最小(一0．0061)，但C，范围较宽。如不考

虑数据层次结构，Bootstrap完全随机抽样则与

Bootstrap分层抽样的结果相似。

讨 论

医学及公共卫生研究领域中常见具有

层次结构的数据，如整群随机对照临床试

验、多阶段抽样、重复测量数据等，在统计分

析时需要考虑这类数据的层次结构，估计和

报告组内相关系数№．7]。而组内相关系数的

c，，可用Bootstrap法估计。本文采用非参数

Bootstrap法是一种有放回自抽样、而不依赖
总体分布计算统计量口的方法，已广泛用于

未知分布统计量的c，估计瞳’5’8’91。但用于层

次结构数据自抽样时，也应考虑数据的结构

特征睁7’””3。

本文主要针对重复测量数据和两阶段抽

样数据的层次结构特征，探讨不同Bootstrap

·929·

自抽样方法估计ICC及其c，的策略。尽管两种数

据均可看作高水平间独立和高水平内相关，并均可

采用混合效应模型估计ICC，但从数据产生的机制

上两者有区别，因而在选择Bootstrap自抽样方式时

应区别对待。重复测量数据中个体内的多次测量具

有时间次序，而两阶段抽样数据中层内观测值则无

次序特征，因此对重复测量数据进行Bootstrap自抽

样时只能使用整群抽样方式，不能将个体内的多次

测量值割裂开；而两阶段抽样数据层内观测无次序

结构，因此均可采用整群和分层自抽样方式。本文

重复测量实例显示，Bootstrap自抽样时如忽视层次

结构特征，得到无效的c，估计；两阶段抽样实例显

示，几种方法均得到有效的c，估计。除本文采用的

非参数Bootstrap PI"，还有参数Bootstrap法可用于再

抽样。参数Bootstrap法假定原始数据来自某理论

分布，通常将原始数据进行参数估计得到的统计量

作为该理论分布的总体参数，再从理论分布中抽样

得到一系列Bootstrap子样本。本文多阶段抽样数

据，也可采用参数Bootstrap法，但用于重复测量数

据时，在原始数据的分析模型中需考虑时间变量对

结局的影响，否则同一个体各时间点上多次测量值

的顺序难以参数化。

对多阶段抽样数据，本文探讨了3种非参数

Bootstrap抽样方式，此外也可采用有放回自抽样与

无放回随机抽样相结合的方式抽取自助样本n 0I。如

Ren等n21在分析三层次结构数据时，分别采用从不

同层次(第二层、第三层或第四层)有放回随机抽样，

而抽到的层次内部无放回随机抽样(共做两次抽

表1不同层次特征Bootstrap法估计重复测量数据ICC的95％CI

注：4百分位数法与偏差校正百分位数法结果相同

表2不同Bootstrap抽样方式估计两阶段抽样数据ICC的95％CI

Bootstrap抽样方式 ICC m ICC 偏差 95％C1 CI宽度

整群抽样

百分位数法 O．8863 O．8802—0．0061 O．7826～O．9289 0．1463

偏差校正百分位数法O．8863 O．8802—0．0061 O．7760～O．9260 O．1500

分层抽样

百分位数法 O．8863 O．8982 0．0119 0．8818～0．9155 0．0337

偏差校正百分位数法0．8863 0．8982 0．0119 0．8704～0．8912 0．0208

完全随机抽样

百分位数法 O．8863 0．8982 O．0119 O．8811～0．9150 0．0339

偏差校正百分位数法0．8863 0．8982 O．01 19 0．8670～O．8915 O．0245
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样，虽然数据具有多于两层次的结构特征)的策略，

比较从不同层次自抽样策略下自助样本统计量与

原样本统计量的接近程度。结果显示，从最高层次

自抽样样本的统计量最接近原样本统计量，从而认

为高水平自抽样结果更优。本文只模拟了二水平

结构数据，结果显示其有放回自抽样的Bootstrap样

本统计量与原样本统计量偏差最小，但统计量的

95％CI范围较宽，表明整群抽样误差较大。但在二

阶段抽样数据的实例中，如忽略层次结构特征，也

可得到Bootstrap的95％CI，与低水平Bootstrap自抽

样结果接近。由于本文的模拟数据仅为一次抽样

的结果，更多系统模拟结果及其理论分析还有待进

一步研究。此外，本文主要针对定量结局变量，当

结局为定性变量时，应采用非线性混合效应模型计

算ICCnl’121，但计算凹应与Bootstrap方法类似。
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鲁凤民(北京大学医学部) 欧剑呜(福建省疾病预防控制中心) 彭晓曼(北京市疾病预防控制中心)

邱洪斌(佳木斯大学) 赛晓勇(解放军总医院) 苏虹(安徽医科大学公共卫生学院)

汤哲(首都医科大学附属宣武医院) 田庆宝(河北医科大学公共卫生学院)王蓓(东南大学公共卫生学院)

王素萍(山西医科大学公共卫生学院) 王志萍(山东大学公共卫生学院) 谢娟(天津医科大学公共卫生学院)

徐爱强(山东省疾病预防控制中心) 徐慧芳(广州市疾病预防控制中心) 严卫丽(新疆医科大学公共卫生学院)

阎丽静(中国乔治中心) 杨春霞(四川大学华西公共卫生学院)余运贤(浙江大学医学院公共卫生学院)

曾哲淳(北京安贞医院) 张波(宁夏回族自治区卫生厅) 张宏伟(第二军医大学)

张茂俊(中国疾病预防控制中心传染病所)张卫东(郑州大学公共卫生学院) 赵亚双(哈尔滨医科大学公共卫生学院)

朱谦(河南省疾病预防控制中心) 祖荣强(江苏省疾病预防控制中心)

 


