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解释和阐述（一）
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[摘要] 提高生物医学研究结果的可重复性是一项重大挑战，研究人员透明且准确地报告其研究过程有利于读者对
该研究结果的可靠性进行评估，进而重复该实验或在该成果的基础上进一步探索。ARRIVE 2.0 指南是 2019 年英国
国家 3Rs 中心 （NC3Rs） 组织发布的一份适用于任何与活体动物研究报告相关的指导性清单，用以提高动物体内实
验设计、实验实施和实验报告的规范性，以及动物实验结果的可靠性、可重复性和临床转化率。ARRIVE 2.0 指南的
使用不仅可以丰富动物实验研究报告的细节，确保动物实验结果信息被充分评估和利用，还可以使读者准确且清晰
地了解作者所表述的内容，促进基础研究评审过程的透明化和完整性。目前，ARRIVE 2.0 指南已经被国际生物医学
期刊广泛采纳。本文是在国际期刊遵循 ARRIVE 2.0 指南的最佳实践基础上，对 2020 年发表于 PLoS Biology 期刊上
的 ARRIVE 2.0 指南完整解读版 （原文请见 https：//arriveguidelines.org） 进行中文编译 （第一部分包括前言和“关
键 10 条”里的“研究设计”“样本量”“纳入和排除标准”），以期促进国内研究人员充分理解并使用 ARRIVE 2.0 指
南，提高实验动物研究及报告的规范性，助推我国实验动物科技与比较医学研究的高质量发展。
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[ABSTRACT] Improving the reproducibility of biomedical research results is a major challenge. 
Researchers reporting their research process transparently and accurately can help readers evaluate the 
reliability of the research results and further explore the experiment by repeating it or building upon its 
findings. The ARRIVE 2.0 guidelines, released in 2019 by the UK National Centre for the Replacement, 
Refinement and Reduction of Animals in Research (NC3Rs), provide a checklist applicable to any in vivo 
animal research report. These guidelines aim to improve the standardization of experimental design, 
implementation, and reporting, as well as the reliability, repeatability, and clinical translatability of animal 
experimental results. The use of ARRIVE 2.0 guidelines not only enriches the details of animal experimental 
research reports, ensuring that information on animal experimental results is fully evaluated and utilized, 
but also enables readers to understand the content expressed by the author accurately and clearly, 
promoting the transparency and integrity of the fundamental research review process. At present, the 
ARRIVE 2.0 guidelines have been widely adopted by international biomedical journals. this article is a 
Chinese translation based on the best practices of international journals following the ARRIVE 2.0 
guidelines in international journals, specifically for the complete interpretation of the ARRIVE 2.0 guidelines 
published in the PLoS Biology journal in 2020 (original text can be found at https://arriveguidelines.org). The 
first part of the article includes the preface and the "Key 10" section, which covers "study design" "sample 
size" and "inclusion and exclusion criteria". Its aim is to promote the full understanding and use of the 
ARRIVE 2.0 guidelines by domestic researchers, enhance the standardization of experimental animal 
research and reporting, and promote the high-quality development of experimental animal technology and 
comparative medicine research in China. 
[Key words]  Animal experiment; ARRIVE 2.0 guidelines; ARRIVE essential 10; Study design; Sample size; 

Inclusion and exclusion criteria

透明准确的报告对于提高科学研究的可重复性至

关重要；它使其他研究者能够仔细审查研究方法的严

谨性，评估结果的可靠性，并能重复或借鉴其工作。

然而，有证据表明，大多数出版物中缺少关键信息，

涉及动物研究的报告还有极大的改进空间［1-4］。为此，

英国国家 3Rs 中心 （National Centre for the Replace-
ment，Refinement and Reduction of Animals in Research，
NC3Rs）在2010年发布了ARRIVE指南即《动物研究：

体内实验报告》（Animal Research： Reporting In Vivo 
Experiments）。该指南罗列了文稿中应有信息的条目清

单，以确保出版物包含足够的信息，从而补充完善知

识库［5］。该指南目前已被 1 000多种期刊推荐使用，

并获得了世界各地的研究资助者、大学和学术团体的

广泛认可。

然而，目前对ARRIVE指南影响报告质量的评估

结果不一［6-11］。有证据表明，从事体内研究的科学家

尚没有充分意识到完整报告ARRIVE指南所涵盖信息

的重要性，也没有意识到这些信息与其工作或研究领

域的相关性［12］。作为一个新的国际工作组——该指南

的作者们对第一版的ARRIVE指南进行了修订和更新，
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以使其更易被采用；修订后的 2.0版ARRIVE指南［13］

及其完整解读版［14］（即本文的英文原稿）一起发布。

作者们依据当前的最佳实践更新了诸多建议，并对信

息进行了重构，将报告条目分为“关键10条”和“推

荐 11条”两个集合。ARRIVE 2.0中的“关键 10条”

构成了研究报告的最低要求，“推荐 11条”则为所述

的研究提供了更多的背景内容。诚然，研究报告最好

能同时包含这两部分条目的全部信息，但首先应关注

关键问题，这有助于论文作者、期刊工作人员、编辑

以及审稿人在实际工作中使用该指南，从而使指南得

以切实地实施。一旦“关键10条”在所有稿件中得到

一致报告，那么“推荐11条”就可以被逐步添加到期

刊要求中，直到所有21项条目在所有论文中都被例行

报告。NC3Rs网站中描述了修订和将条目分组的完整

方法［13］。
此次指南修订的一个重要举措是撰写这篇解释和

阐明性文章，从而为ARRIVE 2.0指南中的 21项条目

（包括关键 10条和推荐 11条）提供背景和理论基础。

为此，ARRIVE 2.0指南的作者们为每项条目及其子条

目提供了附加指南，进一步阐释了在描述动物研究文

稿时报告这些信息的重要性及其支持性证据，详细说

明了应该报告哪些内容及细节。该指南适用于生物科

学研究中涉及活体动物的所有研究领域，包括哺乳动

物以及模式生物（例如果蝇或秀丽隐杆线虫）。无论是

单一动物研究的文稿，还是体内观察联合其他类型实

验研究的范围更广的文稿，每项条目都同等重要。当

然，要报告的具体细节类型可能因物种和实验设置而

不同，因此需要在每个条目的附加指引中进一步确认。

ARRIVE 2.0指南的作者们认识到，研究的目的会

影响研究方案的设计。例如：验证性研究的目的是评

估特定的假说，会采用严谨的实验方法降低实偏倚风

险，并在研究启动之前制定详细的统计分析计划。相

比之下，探索性研究经常同时研究多个问题，而不需

要像验证性研究那样严格遵守严谨的标准；这种灵活

性可用以开发或测试新的方法、产生某些可在以后正

式验证的理论和假说。这两种研究类型都为科学进步

做出了宝贵的贡献。准确透明地报告研究目的，以及

在实验设计、实施和分析中采用的严谨性水平，有助

于读者判断如何使用该项研究、研究结果是否具有开

创性，以及在采纳借鉴该成果前是否需要进一步验证，

或者这些研究是否足够可靠而能被应用于其他研究

场景。

为了详细说明“关键10条”所述报告信息的重要

性，此完整解读版还涵盖了实验设计的概念和最佳实

践方案。这主要有两个目的：首先，有助于论文作者

理解这些信息与读者评估研究报告结果的可靠性之间

的相关性，因而鼓励作者全面详尽地报告相关信息；

第二，它支持在动物研究设计和实施过程中践行最佳

实践，即研究人员在计划进行体内实验伊始就查阅此

完整解读版，将有助于他们充分利用ARRIVE 2.0指
南，不仅将这些建议应用到研究设计中，而且在实验

实施过程中收集相应的信息，以便为了遵循指南规范

地报告研究结果。

为了确保这些建议对目标受众尽可能清晰和实用，

作者们在撰写该指南时便与从事体内研究［13］的科研

工作者一起，对ARRIVE 2.0指南及此完整解读版进行

实用测试。每项条目都独立成章，有助于作者能够单

独查阅特定条目内容；并且列出术语表以解释常见的

统计学术语（表1）。每个子条目也通过已发表文献中

筛选出的优秀案例进行阐明释义，即给出最佳实践指

南和建议，以提高研究人员从实验设计到论文发表的

水平。解释说明部分和优秀案例均可从ARRIVE指南

网站（https：//www.arriveguidelines.org）获得。

1　ARRIVE 2.0 指南的“关键 10 条”

ARRIVE 2.0关键10条是确保审稿人和读者能够评

估研究结果可靠性的最低报告要求。这一部分中没有

等级之分，10个条目按逻辑顺序显示，包括：研究设

计、样本量、纳入和排除标准、随机化、盲法、结果

测量、统计方法、实验动物、实验步骤、结果［15］。
1.1　条目 1：研究设计

每一项研究所需要提供的实验设计信息如下。

1.1.1 子条目 1a：比较的组别，含对照组。如果没有对
照组，应阐明理由

详解：对照组或比较组的设置往往取决于实验目

的。阴性对照用于确定组间差异是否由干预引起（例

如：野生型和基因修饰动物，安慰剂组和积极治疗组，

假手术组和手术干预组）。阳性对照是用于支持对阴性

结果的解释或者确定预期的效果是否可以检测到。

有些情况下，可以不必单独设置非干预组，例如：

当以比较不同给药方法（腹腔给药与经口灌服）为实

验目的时，或在纵向研究中用作自身对照的动物。预

实验有时也不需要设置对照组，例如：检验一个实验

步骤或规程的可行性。
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针对较为复杂的研究设计，推荐使用诸如时间轴、

流程图等直观表述形式，前者比文字描述更容易理解。

相比单纯的文字描述，图表更利于表述哪些处理和程

序在哪个研究阶段应用于特定的动物或组别。图表还

有助于表述复杂的设计特征，例如：多因素的交叉或

嵌套（层次设计或多水平设计），区组设计（减少非必

要的变异，详见条目4：随机化），或对某一个实验单

元随时间进行反复检测的实验（重复测量设计）；更多

不同的实验设计类型，详见文献［16-18］。“实验设计助

手”（The Experimental Design Assistant，EDA）是支持

研究人员设计体内实验的辅助平台（网站：https：//eda.
nc3rs.org.uk/），可以生成图表来表示任何类型的实验

设计 ［19］。
每一个实验都应报告所有分组信息，包括实验组、

对照组（阴性或阳性）等。选择性地排除一些实验组

（例如，因为数据与论文的叙述不一致或有冲突）具有

误导性，因此应避免［20］。确保能够清晰地区分实验

组、比较组和对照组（阳性或阴性）。如果同一对照组

用于多个实验或未设置对照组，需在报告中清晰地

阐述。

报告示例 1：“DAV1是一项单因素、两阶段交叉

实验。实验所用药物为阿莫西林，受试动物为16头仔

猪。该实验分为两个阶段：第一阶段，阿莫西林和安

慰剂以混饲的方式饲喂仔猪；第二阶段，仅将含有阿

表 1　ARRIVE 2.0 指南所附统计学术语
Table 1　Statistical terminology attached to the ARRIVE 2.0 guidelines

术语名称
Terminology name

偏倚
Bias
统计描述和统计推断
Descriptive and inferential statistics

效应量
Effect size
实验单元
Experimental unit
外部效度
External validity
假阴性
False negative
假阳性
False positive
自变量
Independent variable

内部效度
Internal validity
干扰变量
Nuisance variable

零假设和备择假设
Null and alternative hypotheses
结果测量/结局变量
Outcome measure
统计效力/检验效能
Power
样本量
Sample size

含义
Content

对干预的真实效果的过高或过低估计。偏倚是由实验设计、实施或分析的不足引起，从而导致误差的引入

统计描述用于总结数据，通常包括集中趋势（如平均值或中位数）的测量和离散程度（如标准差或范围）
的测量。统计推断用于对从中抽取样本的总体进行概括。假设检验如方差分析（ANOVA）、Mann-
Whitney 检验或 t 检验等属于统计推断的范畴

组间差异或变量之间关系强度的定量测量

独立于所有其他单元而接受干预的生物实体，这样就可以将任何两个实验单元分配给不同的处理组。
有时也被称为随机化单元。

某一特定研究的结果能够应用或推广到其他研究、研究条件、动物品系/物种或人类的程度

当备择假设（H1）为真时，却得到无统计学意义的结果。在统计学中，它被称为第Ⅱ类错误

当零假设（H0）为真时，却得到具有统计学意义的结果。在统计学中，它被称为第Ⅰ类错误

研究人员控制的变量（如处理、条件、时间）或样本的属性（如性别）或技术特征（如批次、笼、样本收集）等
可能会影响结果测量的变量。自变量可以是科研中所关注的变量，也可以是干扰变量。自变量也被
称为预测变量

某一特定研究的结果在多大程度上可以归因于实验干预的效果，而不是其他一些未知的因素（如该研究
的设计、实施或分析的不足所引入的偏倚）

干扰变量是指在研究中出现的一类变量，不是研究的主要关注点，但可能对研究结果测量产生影响并增
加变异性，因此需要在实验设计或分析中加以考虑。此外，如果它们与关注的自变量有关联，就成为
混杂因素，因为这会引入偏倚。在实验设计（以防止它们成为混杂因素）和分析（解释变异性，有时是
降低偏倚）中都应对干扰变量加以考虑。 例如，可将干扰变量作为区组因素或协变量

零假设（H0）是指没有影响/效应，如各组之间的差异或变量之间的关联。备择假设（H1）是假设存在某种
效应

在研究过程中记录的、用以评估处理或实验干预效果的任何变量。它也被称为因变量、响应变量

对于预先定义的有生物学意义的效应量，如果效应真实存在（即零假设被正确拒绝），统计检验将检测出
效应的概率

每组的实验单元数量，也被称为 n

216



实验动物与比较医学 Laboratory Animal and Comparative MedicineApr . 2023, 43(2)

莫西林的饲料饲喂仔猪。其中，阿莫西林的口服剂量

为30 mg/kg（单一剂量）。在每一个实验阶段，分别采

集仔猪采食后0.5、1、1.5、2、4、6、8、10和12 h的
血浆以测定阿莫西林的浓度”［21］。

报告示例 2：“本研究方案的示意图由 EDA 设

计完成。该示意图表明本研究是一个较为简单的

对比研究，即两种药物处理两种不同的肿瘤细胞

系后，观察药物对肿瘤细胞转移、扩散的影响。

采用区组随机化将斑马鱼胚胎随机等量分为 3 组。

分组后，每枚胚胎注射两种肿瘤细胞中的一种，

并对注射后的胚胎进行药物干预（包括空白对照

组）。通过两因素方差分析，确定药物处理对每种

肿瘤细胞系生长、存活和侵袭的效果”［22］。
见图 1。

1.1.2　子条目 1b：实验单元（如：以单只动物、一窝
动物或一笼动物为单元）

详解：在一项实验设计中，其所涉及的生物性和

技术性因素通常是分层次组织的，比如动物体内的细

胞、细胞里的线粒体，或者房间里的笼盒、笼盒里的

动物等。这样的层次会使确定样本量变得困难（是动

物、细胞，还是线粒体的数量？）。样本量是每组的实

验单元数。实验单元指的是独立于所有其他单元而接

受干预的生物实体，这样就可以将任何两个实验单元

分配给不同的处理组。有时也被称作随机单元。此外，

实验单元不应相互影响所测量的结果。

通常而言，实验单元是被独立分配到处理（例如，

注射药物）组中的单个动物，也可以是一笼或一窝

（例如，对一整笼的实验动物饲喂某种食物或者对母体

进行处理后研究其幼仔），也可以是动物身体的一部分

（例如，将多种药物分别用于同一只动物身体的不同部

位）。动物还可以做自身对照，接受不同的处理，其间

由洗脱期分隔。此时，实验单元是指处于不同实验处

理时期的单个动物。单个实验也可能会有多个实验单

元，例如：先对妊娠雌性动物进行实验处理，然后对

其离乳的幼仔分组饲喂不同的饲料［23］。关于实验单元

的更多指南，详见文献［17， 24-25］。
将实验单元与子样本或重复测量相混淆会人为地

导致样本量膨胀。例如：当实验单元是小鼠个体时，

则来自同一只小鼠身上的50个细胞的测量值代表样本

量为 1（即 n=1）。这 50个测量值是子样本，提供测量

误差的估计值，因此应取平均值或在巢式分析中使用。

在这种情况下报告 n=50就是一个典型的伪重复［26］，

图 1 文献［22］中“实验设计助手”设计的研究方案
Figure 1 The example of a study plan created by the Experimental Design Assistant (EDA) in study [22]
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这使得真实的变异性被低估，从而会导致假阳性和无

效的分析结果［26-27］。然而，如果将取自小鼠身上的每

个细胞随机分配到不同处理组内，且单独进行评估，

那么每个细胞就可以作为实验单元。

每个实验都应该明确指出其实验单元，以便对样

本量和统计分析做出正确评估。

报告示例 1：“本研究的样本为分别从饲喂含 1倍
胆碱和4倍胆碱日粮的妊娠15.5 d母鼠中采集的胎盘组

织（每组每一胎鼠性别各有 3只妊娠母鼠，共计 12只
妊娠小鼠）。为确保统计的独立性，每只妊娠小鼠只取

一个胎盘（雄性或雌性胎鼠）用于实验。因此，胎盘

即作为该实验的一个实验单元”［28］。
报告示例 2：“我们使用了从高通量表型分析中收

集的数据，该表型分析基于“流水线”或流程的形式

进行表征，其中小鼠通过一系列以标准操作规程

（SOP）为基础的标准化和验证性检测而被表征……这

里的单只小鼠就是本研究中的实验单元”［29］。
报告示例 3：“将鱼根据体质量（0.7～1.2 g 和

1.3～1.7 g）分为两组，并随机放养在24个装有60 L水
的 饲 养 容 器 内 （每 一 个 实 验 单 元 的 密 度 为

15条）”［30］。
报告示例 4：“本研究中的 n是指动物数量，每组

包括 6只动物，每只动物最多获取 3张皮质纹状体切

片，每个切片采集5次数据”［31］。
1.2　条目 2：样本量
1.2.1 子条目 2a：详细说明分配给每个实验组的确
切实验单元数量，以及每次实验的实验单元总数。
同时说明整个实验使用的动物总数

详解：样本量大小与实验之初每个实验组包含的

实验单元数量有关，通常用“n”表示（详见条目 1-
研究设计，以获取关于实验单元的定义和报告准则的

更多指南）。这些信息对于评估统计模型的有效性和实

验结果的可靠性至关重要。

研究开始时每组的样本量可能与分析中的 n数量

不同（详见条目3：纳入和排除标准）。此信息有助于

读者了解实验的损耗，以及是否存在样本被排除的情

况和这些情况出现在哪个组中。研究报告中对所用动

物的总数进行说明，有助于识别实验中是否存在重复

利用动物的情况。

报告每组准确的 n值，以及每个实验的总样本量

（包括任何独立的重复）。如果实验单元不是动物，动

物的总数同样需要阐述，以帮助读者更好地理解实验

设计方案。例如：在一项研究饲喂的实验中，以动物

饲养“笼”为实验单元，并且每笼饲养一对动物，则

所用动物总数是实验单元总数的两倍。

报告示例 1：“实验中对每组动物实施的处理和移

植方案。根据每组所接受的一期和二期处理对其进行

命名。注：S为生理盐水；L为左旋多巴；SS组在一期

和二期均给予了生理盐水；SL组在一期给予了生理盐

水，在二期给予了左旋多巴；LS组在一期给予了左旋

多巴，二期给予了生理盐水；LL组在两个阶段均给予

了左旋多巴。实验开始时每组为12只动物，但有些动

物出现了与实验无关的肿瘤，因此被从实验中移

除”［32］。见图2。

1.2.2 子条目 2b：解释样本量是如何确定的。如已
计算样本量，需提供先前计算的所有细节

详解：任何类型的实验报告都需要描述样本量大

小的决定依据。对于确证性实验，由于采用统计推断

来估计效应量大小，并确定推翻零假设的证据权重，

因此需要证明样本大小的合理性，以确保实验具有最

佳样本量来检验研究问题［33-34］（详见条目 13即推荐

11条中的第3条：研究目标）。如果样本量过小（即检

注：*表示这些组最初有 12 只动物，但一些动物患上了与实验无关的
肿瘤，因此被从研究中移除。
Note: *These groups initially consisted of 12 animals, but some 
animals developed tumors unrelated to the experiment and were 
therefore removed from the study.
图 2 文献［32］中每组动物的处理和移植方案
Figure 2 The scheme of treatment and transplantation for 
each group of animals in study [32]
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验效力不足的研究），则会产生不确定的结果，而样本

量过大（即检验效力过强的研究）则会因不必要的使

用动物而引发伦理问题，并可能产生虽具有统计学意

义但与生物学无关的微不足道的结果 ［35］。检验效力低

有 3种影响：首先，在实验中，真实的效应很有可能

被遗漏；其次，当检测到效应时，往往会是真实效应

量的高估［24］；最后，当低检验效力与发表偏倚同时存

在，发表的文章中假阳性率就会增加［36］。因此，低效

力的实验会使研究的内部效度变差，同时在无定论的

研究中有浪费动物的伦理风险［37］。
研究设计方案会影响实验的统计效力，效力的计

算需要与所实施的研究设计方案相匹配。针对各种实

验设计和统计分析，都已有协助进行事先样本量计算

的统计程序，既有免费资源（在线小程序以及R语言

中的功能），也有付费的商业软件 ［38-40］。需要根据结

局指标和自变量类型以及分组数量来选择合适的软件

或算法。建议咨询统计学专家，尤其是在设计复杂或

不常见的实验设计类型时。

当实验用于测试干预措施对一个连续结果变量的

平均值产生的影响时，可以根据预先定义的与生物学

相关的效应大小、依据先前数据预估的变异性、选定

的显著水平、检验效能等因素之间的数学关系来计算

样本量（见下一段和Bate等［17］、Festing等［41］的实用

性建议）。如果您事先进行了样本量计算，请报告：

（1）统计分析方法（例如：采用双侧 t检验，差异显著

性P值为0.05）；（2）所关注的效应量，并解释选择该

效应量大小的理由；（3）变异性的估计指标（例如标

准差）以及是如何估算的；（4）选择的检验效能。

效力计算时所用到的信息包括主要实验目的、预

先确定的效应量、变异性估计、显著性阈值、效力、

方向性。样本量的计算基于效应量大小、变异性、显

著性水平、检验效能和样本量之间的数学关系。需要

考虑以下问题：

（1）主要的结局指标是什么？应在实验的计划阶

段就确定好主要结局指标是什么，这是最重要的结果，

它将回答主要的实验问题。

（2）具有生物学关联的效应量是什么？效应量是

指不同实验组之间主要结局指标的生物学相关性变化。

可以参考类似的研究获得相关信息，从而使研究人员

去探索效应量达到何种大小时会具有科学意义，并值

得进一步开展工作。在临床前研究中，还应考虑效应

的临床相关性。

（3）变异性如何估计？变异性估计可以通过以下

方面获得：1）根据与计划开展的实验条件完全相同的

预实验所获得的数据来估计。例如：以前在同一实验

室所做的实验和类似条件下对具有相同特征的动物进

行相同处理的实验。2）从以前测试不同处理方法的实

验中的对照组获得。3）参照文献中报告的类似实验。

（4）多大的假阳性风险是可以接受的？显著性水

平或阈值（α）是假阳性结果的发生概率。如果它被设

定为 0.05，那么对于单次统计检验来说，获得假阳性

的概率在 1/20。然而，在多重检验中，需要对显著性

阈值或P值进行调整（例如：使用Bonferroni校正）。

（5）多大的假阴性风险是可以接受的？对于一个

预先定义的具有生物学意义的效应值，检验效能（即

1-β）是统计检验可以检测到一个真实存在的效应（即

真阳性结果）的概率。通常 80%～95%的目标效力被

认为是可接受的，而这意味着还有5%～20%的假阴性

风险。

（6）使用单侧检验还是双侧检验？

检验的方向性取决于特定分析中测试数据的分布。

对于基于 t或 z分布的检验（如 t检验），是否使用单侧

或双侧检验来分析数据，与备择假设是否具有方向性

有关。一个具有方向性（单侧）备择假设的实验，可

以用单侧检验进行分析，从而最大限度地提高检测该

效应的灵敏度。在统计学领域，对于何时使用单侧检

验存在一定的争议［42］。单侧检验的使用需要证明为什

么只有在某个设定方向上的处理效应才有意义，以及

为什么将另一个方向上的大的效应当作非显著性差异

对待［43］。在使用单侧检验后，研究者就无法再检验另

个一方向上是否有遗漏效应的可能。仅仅为了获得统

计学上的显著性差异而选择单侧检验是不合适的。具

有无方向性备择假设的双侧检验更为常见，它允许研

究人员在不考虑方向性的情况下，检验实验处理的效

果。需要注意的是，诸如方差分析（ANOVA）和卡方

检验是基于只有一尾的不对称分布（F分布和卡方分

布）。因此，这些检验没有方向性选项，即只能是单侧

检验。

有几种类型的研究不适合事先进行样本量的计算。

例如，生产抗体或组织所需的动物数量取决于所需生

产的数量以及单个动物的产出能力。对于以成功获得

样本或状况（例如，获得转基因动物）为结果的实验，

动物数量是由实验过程的成功率决定的。

在早期的可行性研究或预实验中，动物的需求量
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取决于研究目的。当初步研究的主要目标是流程或操

作性质时（例如，为了改进程序和设备），所需的动物

数量一般较少。在这种情况下，就不宜使用效力计算，

样本量的大小可以根据操作能力和限制条件进行估

计［44］。仅靠预实验不太可能为未来实验的效力计算提

供足够的变异性数据。系统综述和先前的研究是变异

性信息的更合适来源［45］。
如果没有使用效力计算来确定样本量，需要在报

告中对此进行说明，并提供决定每组样本量的理由。

无论是否使用了效力计算，在解释如何确定样本量时，

都需要考虑到任何可能出现的动物或数据损失，例如，

根据事先确定好的排除标准或预期损耗（详见条目3：
纳入和排除标准）。

报告示例 1：“样本量大小是根据参考治疗组即丁

丙诺啡给药后的术后疼痛数字评分量表（NRS）得分

（NRS AUC 平均值=2.70；非劣效性界值=0.54；标准偏

差=0.66）……以及格拉斯哥综合疼痛量表（GCPS）
……使用在线软件（实验设计助手：https：//eda.nc3rs.
org.uk/eda/login/auth）进行计算的。检验效能被设定为

80%。每组至少需要20只犬”［46］。
报告示例 2：“本研究首次对生物玻璃原型进行了

体内实验评估，故采用了一个较小的样本量。因此，

研究的主要目的是收集基本实验数据，为今后更复杂

的实验设计提供数据支持”［47］。
1.3　条目 3：纳入和排除标准
1.3.1 子条目 3a：描述实验期间用于纳入和排除动
物（或实验单元），以及分析过程中纳入和排除数据
点的所有标准。详细说明这些标准是否为预先设
定。如未设定相关标准，应给予明确声明

详解：纳入和排除标准定义了实验开始后实验动

物及数据被采用与否的筛选条件。因此，为了确保科

学上的严谨性，应在开展实验和收集数据之前制定这

些标准 ［8， 33， 48-49］。纳入标准不应与动物特征相混淆

（详见条目8：实验动物），但可能与之相关（例如：对

某特定操作程序而言，体质量必须在特定范围内），或

与其他研究指标有关（例如：任务表现必须超过既定

的阈值）。在为不同目的选择数据进行重新分析的研究

中，纳入和排除标准应描述如何选择数据。

技术或动物福利问题，是制定排除标准时所需要

考虑的重要因素，例如：手术期间预期的并发症或其

他可能会影响实验程序的情况（如运动损伤的发生有

可能影响动物行为学检测结果）。实验样本或数据的排

除标准包括不符合相关质量控制标准，比如样品量不

足、受到污染程度不可接受、组织质量欠佳等。同样，

研究人员在分析过程中如何定义和处理异常数据也应

在正式实验开始之前确定（详见子条目 3b：可靠的数

据清理指南）。

排除标准还可以反映出一项研究的伦理原则和其

人道终点相一致（详见条目 16即推荐 11条的第 6条：

动物照护和监测）。例如：在癌症相关研究中，如果动

物皮下肿瘤的大小超过规定体积，那么该动物可能在

预设的时间点之前从研究中剔除并实施安乐死［50］。如

果动物数量的损失可以预计，在决定实验入组的动物

数量时应该考虑这些因素（详见条目2： 样本量）。尽

管排除标准和人道终点通常包含在实验伦理审查申请

中，但是同时在文稿中报告用于排除实验动物或相关

数据的标准将有助于读者解读实验数据，并为其他想

采用该模型的研究人员提供关键信息。

最佳的做法是在预注册的研究方案中包含所有事

先设定的纳入和排除标准，以及异常值的判定标准

（详见条目 19及推荐 11条中的第 9条：研究方案注

册）。至少应在实验记录本中记录纳入和排除标准并在

稿件中报告，明确指出在收集任何数据之前就定义了

相关标准。

报告示例 1：“如果这些动物成功地接受了大脑动

脉栓塞（MCAo），则被纳入研究。MCAo的定义是通过

激光多普勒血流仪观察到动物大脑血流量下降 60%或

更多。如果线栓导致血管壁穿孔（根据动物安乐死时

蛛网膜下腔有出血来判断），或线栓的硅胶头在撤线过

程中脱落，或动物过早死亡导致无法采集行为和组织

学数据，则从研究中排除”［51］。
1.3.2 子条目 3b：对于每个实验组，报告分析中排除
的任何动物、实验单元或数据点，并说明原因。如
果没有排除的情况，也请说明

详解：未予说明的动物、实验单元以及数据点可

能导致原始数据无法支持研究结论［52］。对排除和损耗

进行报告为其他研究人员评估实验结果、重复实验或

在其他物种上测试该干预措施提供了有价值的信息，

也可以为人体试验提供重要的安全性信息（例如，与

不良反应相关的排除）。

实验损耗有很多合理的原因，其中有些是可预期

并可预先进行控制的（详见子条目 3a：如何定义排除

和纳入标准），但是有些数据的缺失是不可预期的，例

如：因为动物接受了错误的处理、非预期的药物毒性、
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与实验无关的感染或疾病、采样错误（例如：因检测

失误导致虚假结果，以及设备校准不当），或其他人为

错误（例如，忘记打开记录设备）。

大多数的统计分析方法对异常值和缺失值极为敏

感。在某些情况下，剔除异常数据可能是科学合理的，

比如数据输入中的明显错误或读数超出合理范围的测

量。然而，不恰当的数据清理可能使研究结果产生偏

倚［53］，提供数据剔除的理由可以有效地区分可靠的数

据清理与数据操纵。数据缺失普遍存在于各个研究领

域，如果缺失值不是随机的，则可能会影响研究的敏

感性，还可能导致估计偏差、效力失真和信息丢

失［54］。分析方案应包括探索数据丢失原因的方法。针

对缺失数据调整统计分析方法同样重要 ［55-56］。
随着共享代码以实现分析重现等策略的增加，数

据开放共享得以持续发展（详见条目20即推荐11条中

的第10条 ：数据获取）。虽然这些做法相对公开透明，

但仍然需要进一步公布数据清理的合理性，以及数据

清理方法是否在收集数据之前定义。

应报告所有动物排除和数据点缺失，以及排除它

们的理由。例如：以上信息可以用表格或流程图的形

式加以概括，以描述每个组别的缺失情况。同时还须

说明在排除数据或动物时研究者是否对分组情况不知

情（详见条目 5-盲法，以及Holman等［57］的研究），

并明确说明剔除异常值所使用的软件和统计模型（例

如，GraphPad Prism的异常值检验）。

报告示例 1：“对所有数据而言，动物饲养围栏

（简称畜栏）是实验单元。该实验的目的是通过对不同

畜栏中饲养的肉公牛饲喂含有不同比例盐酸莱克多巴

胺（RAC）和锌氨基酸螯合物（ZnAA）添加剂的饲

料，观察不同组别间肉公牛的热胴体重。在实验当中，

有一个畜栏内的肉公牛（饲喂90 mg/kg ZnAA）出现了

与实验本身无关的疾病而表现不佳，故将该畜栏所有

数据从实验前（Pre-RAC）和实验期间的数据中全部

剔除……”。“通过使用 Cook's D统计值确定异常值，

若Cook's D值＞0.5，则将其删除。有一头肉公牛饲喂

48 d的肝脏活检微量无机物（TM）结果异常，故相关

数据被删除”［58］。
报告示例 2：“72只自发性高血压大鼠（SHR）被

随机分配到实验当中，其中13只不符合我们的纳入和

排除标准：7只的脑血流量下降未达到60%；1只术后

死亡（尸检无法确定死因）；1只死于线栓介入过程中

大出血；4只在线栓撤出时，涂在尼龙线远端的硅铜弹

性体脱落，使得再灌注的持久性不确定。因此，共有

59只动物纳入本研究中梗死体积的分析。因为失误，

有 3只实验动物在神经行为学评分的最终评估之前被

安乐死，其中1只来自常温/水组，两只来自低温/哌替

啶组。这些失误发生时，人员对处理组分配不知情。

所以，最后只有56只SHR大鼠被纳入神经行为学评分

分析中”［51］。
报告示例 3：“流程图显示了实验方案以及研究中

所使用、死亡和纳入的动物数量……在心血管磁共振

成像（CMR）和超声心电图的基础数据确立后，如前

所述，通过左前降支（LAD）冠状动脉结扎术（n=48）
诱发了心肌梗死（MI）。作为手术操作的对照，假手术

组小鼠接受了开胸术和心包切开术，但没有进行冠状

动脉结扎（n=12）”［59］。见图3。

图 3 文献 ［59］ 中实验方案及其所使用、死亡和纳入的动物
数量

Figure 3 Flow chart showing the experimental protocol 
with the number of animals used, died and 
included in the study [59]
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1.3.3 子条目 3c：对于每次分析，报告每个实验组中
被纳入分析的动物、实验单元或数据点的确切数
量（n）

详解：每组中被分析的实验单元的确切数量（即n
值）是读者解读分析报告时所需的重要信息，因此应

明确报告。实验中所有使用过的动物及其数据都应在

报告中得到应有的体现。有时出于充分的理由，可能

需要将动物排除在研究之外（比如疾病或死亡），或者

把数据从分析中剔除（比如生物学上不合理的数值

等）。有关动物缺失的报告，有助于读者更好地理解实

验设计过程并重复该方法，有助于全程追踪研究中的

动物数量，尤其是当分析中的样本量与原始分组数量

不匹配时。

对于每个研究结局，应在文本或图表中清楚地标

明数字并提供绝对数字（例如 10/20，而不是 50%）。
对于需要在不同时间点对实验动物进行检测的研究，

报告中需明确阐述哪些动物在何时接受检测［33］。
报告示例1：“F组在2010年包含29只成年雄性和

58只成年雌性恒河猴（n=87），在 2011年则包括 32只
成年雄性和 66只成年雌性恒河猴（n=98）。雌性数量

的增加是由于从青少年逐渐发育成熟至成年。雌性属

于3个母系族群，而雄性的等级没有大的变化。6个中

低等级的个体因死亡而未纳入分析，2011年初从该组

移出的5个中等级别的雄性也未纳入分析”［59］  。
报告示例 2：“通过视频记录动物与饲养员之间互

动时所表现出的动作及时长，比如闻戴手套的手或管

道、伸出爪子接触、攀爬或进入管道，并统计互动时

间占总时间的比例。然后对每笼中的 2只小鼠取平均

值，因为它们同时进行测试，彼此的行为并非独立。该

实验发现：相比那些用抓尾方式抓取的小鼠（6.4%± 
2.0%，测试时间 60 s，n=8笼），使用原来笼具里的管

道辅助抓取（39.8%±5.2%，60 s，n=8笼）的小鼠与操

作人员互动更多。而那些采用手捧方式抓取的实验组小

鼠与人员的互动水平介于上述两种方法之间（27.6%± 
7.1%，n=8笼）”［60］。

（待续）
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