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Применение дисперсионного анализа  
в экспериментальной фармакологии
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Аннотация. В статье рассматриваются различные типы дисперсионного анализа: однофакторный, двухфакторный, повторных измерений, в том 
числе подробно разбирается дисперсионный анализ категориальных данных. Описываются критерии множественных сравнений: по Бонферрони, 
по Ньюмену–Кейлсу, по Даннету, по Шеффе. Все рассмотренные методы сопровождаются примерами анализа фармакологических данных.
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Введение / Introduction

По своей сути фармакологические исследования 
это выявление эффекта воздействия на организм жи-
вотного одного и более (2–3) качественных факторов, 
имеющих 2 и более уровней (градаций). В эксперимен-
те, в котором изучается воздействие одного фактора в 
2 градациях (т. е. проводится только одно сравнение), 
может быть использован t-критерий Стьюдента или 
непараметрический метод Манна–Уитни. Однако в 
большинстве исследований действующих факторов и 
их градаций бывает, как правило, больше. Очень часто 
при такой ситуации исследователи проводят попарное 
сравнение большого количества выборок с помо-
щью методов, предназначенных для оценки различий  
2 групп (наиболее часто критерий Стьюдента). Такой 
подход является грубой ошибкой, так как в этом случае 
вступает в силу эффект множественных сравнений.

Рассмотрим гипотетический пример. Исследовали 
влияние соединений А и В на уровень артериально-
го давления. Эксперимент проводили на 3 группах 
спонтанно гипертензивных крыс: 1-я — в течение 
месяца получает вещество А; 2-я — вещество В; 3-я — 
эквивалентный объём растворителя. Статистиче-
ская обработка с помощью стандартного критерия 
Стьюдента показала, что в каждом из трёх сравнений  
р < 0,05, т. е. вероятность ошибки I рода (отвергнуть 
верную нулевую гипотезу) менее 5 %. Однако это не 
совсем так. В действительности, так как мы допу-
скаем 5 % процентную ошибку в каждом из сравне-

ний, вероятность ошибки будет значительно больше.  
В общем случае эта вероятность равна: 

P ′ = 1 − (1 − p)k,

где k — количество сравнений; р — принятый нами 
критический уровень значимости (при одном сравне-
нии P ′ = p). При небольшом количестве сравнений 
P ′ ≈ pk. Следовательно, в нашем случае вероятность 
ошибиться хотя бы в 1 из сравнений составляет не 
многим менее 15 % [1].

Для анализа результатов наблюдений, зависящих 
от различных действующих факторов, с целью вы-
явления наиболее значимых факторов и оценки их 
влияния на исследуемый процесс, в 1918 г. Рональдом 
Фишером (английский математик и генетик, один из 
основателей популяционной генетики) был разрабо-
тан дисперсионный анализ (латинская аббревиатура 
ANOVA) [2, 3]. (В действительности критерий Стью-
дента даёт такие же результаты, что и дисперсионный 
анализ для одного фактора с 2 градациями).

С помощью дисперсионного анализа устанавли-
вается, какая доля общей вариации регистрируемых 
показателей связана с изменением градаций изучаемых 
факторов. Если дисперсия, связанная с действием 
изучаемого фактора, будет значимо отличаться от 
остаточной (случайной) дисперсии, то можно сделать 
вывод о значительном влиянии фактора на среднее 
значение наблюдаемой случайной величины [3, 4].

Следует отметить, что факторы можно разделить 
на две группы: регулируемые и нерегулируемые. Гра-
дации регулируемых факторов исследователь может 
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менять по своему усмотрению в процессе плани-
рования эксперимента (например, дозы вещества, 
модель патологического процесса и т. д.); градации 
нерегулируемых факторов заданы изначально и не 
могут быть изменены по воле экспериментатора [4, 5]. 
В экспериментальной фармакологии изучают действие 
регулируемых факторов.

Классический дисперсионный анализ (существуют 
также его непараметрические аналоги) основывается 
на следующих допущениях: изучаемые случайные 
величины имеют нормальное или близкое к нему рас-
пределение; дисперсии экспериментальных данных 
на всех градациях изучаемых факторов гомогенны 
(неразличимы); изучаемые факторы (если их больше 1) 
независимы; выборки сформированы случайным об-
разом (рандомизированы) [3–6].

Поэтому перед проведением дисперсионного ана-
лиза следует вначале проверить нормальность распре-
деления изучаемых случайных величин и гомогенность 
дисперсий анализируемых совокупностей.

Для проверки нормальности распределения малых 
выборок (n ≤ 50) может быть использован критерий 
Шапиро–Уилка, для анализа выборок больших раз-
меров обычно применяют критерий Колмогорова–
Смирнова. Для проверки гомогенности дисперсий 
наиболее универсальным является критерий Левене в 
модификации Брауна–Форсайта. Подробно эти методы 
мы разбирать в данной статье не будем, они изложены 
в [7] и программно разработаны в ППП «Statistika».

В зависимости от количества факторов, влияние 
которых на результирующий признак изучается, вы-
деляют однофакторный и многофакторный дисперси-
онный анализ. В том случае, если изучается влияние 
факторов на более чем одну независимую переменную, 
характеризующую объект исследования, используют 
многомерную версию дисперсионного анализа. Для 
анализа влияния различных уровней фактора на один 
и тот же объект (зависимые выборки) разработан 
дисперсионный анализ повторных измерений (этот 
же подход используется при изучении временной 
динамики изменений результирующего признака). 
В данной статье будут рассмотрены однофакторный 
и двухфакторный дисперсионный анализ, а также 
дисперсионный анализ повторных измерений.

Однофакторный дисперсионный анализ [1, 4, 6]. Как 
мы уже упоминали выше: с помощью дисперсионного 
анализа устанавливается, какая доля общей вариации 
регистрируемого показателя (признака) связана с из-
менением градаций регулируемых (изучаемых) фак-
торов. Выборочная вариация признака представляет 
собой следующую величину:

 S x xi
i

n

= − •
=
∑( )

1

2 ,                           (1)

где x• — средняя арифметическая выборки; xi. — i-ая 
варианта выборки. В англоязычной литературе и в 

пакетах статистических программ для обозначения 
вариации используется аббревиатура SS.

Предположим, что мы воздействуем на изучаемые 
объекты фактором А, имеющим m градаций. В каж-
дой из m независимых выборок имеется по n вариант 
(объектов исследования). Такую совокупность на-
зывают дисперсионным комплексом. В том случае, 
если количество вариант в выборках равночисленно 
или пропорционально, дисперсионный комплекс 
называют ортогональным, в противном случае — не-
ортогональным. При планировании эксперимента 
(особенно при многофакторном анализе) желательно 
организовывать ортогональные комплексы, однако 
это не всегда удаётся, поэтому мы рассмотрим более 
общий случай однофакторного дисперсионного ана-
лиза неортогональных комплексов.

Общая вариация (Sg, general — общий) в случае 
однофакторного дисперсионного комплекса состо-
ит из межгрупповой или факториальной вариации 
(Sf, factor), обусловленной влиянием регулируемого 
фактора, и случайной или остаточной или внутри-
групповой вариации (Se, error — ошибка): 

Sg = Sf + Se.                                   (2)

Предположим, что в m независимых выборок име-
ется по ni вариант, тогда общее количество вариант:

 N ni
i

m

=
=
∑

1

.                                   (3) 

Расчёт общей вариации может быть проведён по 
следующей формуле: 
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общая средняя дисперсионного комплекса; xij  — ва-
рианты комплекса.

Общая средняя дисперсионного комплекса может 
быть также рассчитана по формуле:

 x
N

n xi i
i

m

•• •
=
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( ),                          (6) 

где xi•  — средняя арифметическая i-ой выборки.
Расчёт факториальной вариации может быть про-

ведён по следующей формуле:
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тогда 

Se = Sg − Sf,                                 (8)

или
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Разделив полученные вариации на количество 
степеней свободы, мы получим соответствующие 
выборочные дисперсии:

– для общей вариации количество степеней свободы: 

vg = N − 1;                                 (10) 

– для факториальной вариации:  

vf
 = m − 1;                                (11) 

– для остаточной вариации: 

 ve = N − m.                              (12) 

Соответствующие дисперсии (в англоязычной 
литературе и пакетах статистических программ при-
меняется аббревиатура MS) будут равны: 
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Так как нулевая гипотеза однофакторного дис-
персионного анализа предполагает, что изучаемый 
регулируемый фактор не влияет на результирующий 
признак, то, следовательно, s sf e

2 2= . Эта гипотеза про-
веряется с помощью критерия Фишера для сравнения 
двух дисперсий: если 

F
s

s
Ff

e
m N m= ≥ − −

2

2 1, ,α ,                      (16) 

где m−1, N−m — количество степеней свободы; α — 
критический уровень значимости; Fm−1,N−m,α — α % 
квантиль распределения Фишера–Снедекора, то ну-
левая гипотеза отвергается на уровне значимости  
p ≤ α (в настоящее время с помощью компьютерных 
программ рассчитывается точное значение р) и при-
нимается альтернативная гипотеза о том, что регули-
руемый фактор изменяет результирующий признак. 
Теоретически F должно быть больше или равно 1,  
т. е. s sf e

2 2≥ , однако иногда оказывается, что F < 1, такой 
результат может быть связан с влиянием случайности 
выборок. С другой стороны, значительно меньшая s f

2 ,  
по сравнению с se

2 , может указывать на серьёзные 
нарушения требований случайности формирования 
выборок или о других нарушениях, приводящих к не-

корректности полученных данных. Чтобы проверить 
корректность полученных данных, надо рассчитать

 F
s

s
e

f

=
2

2
,                                     (17) 

если

 F
s

s
Fe

f
N m m= < − −

2

2 1, ,α ,                          (18) 

то различия между дисперсиями имеют случайный 
характер, и проверяемая нулевая гипотеза сохраня-
ется. В противном случае надо либо искать ошибку 
в организации эксперимента, либо предположить 
большое сходство результирующего признака при 
различных градациях регулируемого фактора (такой 
эффект, например, можно наблюдать при сравнении 
различных линий животных). Всегда следует учиты-
вать, что принятие нулевой гипотезы не предполагает 
того, что изучаемый фактор не влияет на признак, 
такой результат лишь даёт право сделать вывод о том, 
что действие фактора статистически не доказано [5].

После того как установлено статистически значи-
мое влияние изучаемого фактора, можно рассчитать 
силу его влияния на результирующий признак. С этой 
целью могут быть использованы методы Плохинского 
и Снедекора. В данной работе мы рассмотрим только 
метод Плохинского [4, 5].

Метод Плохинского. При использовании этого 
метода силу влияния фактора определяют как долю 
факториальной (межгрупповой) вариации в общей 
вариации результирующего признака. Показатель 
силы влияния обозначают hf

2  и рассчитывают сле-
дующим образом:

η f
f

g

S

S
2 = .                                    (19) 

Критерием статистической значимости этого по-
казателя является его отношение к своей ошибке, 
которую можно рассчитать по следующей прибли-
женной формуле:

 s
m

N mh f
f
2 1

12= − −
−

( )η ,                           (20) 

где m — число градаций (уровней) изучаемого факто-
ра; N — объём дисперсионного комплекса. Нулевую 
гипотезу отвергают, если

 F s Ff h m N m
f

= ≥ − −η α
2

12 , , .                        (21) 

Исходя из ошибки силы влияния фактора, можно 
рассчитать доверительный интервал этого показателя:

 η η αf m N ms F
f

2
12± − −, , .                            (22)

Следует учитывать, что верхняя граница силы влияния 
фактора не может быть больше 1, а нижняя грани- 
ца — меньше 0 [4, 5].
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Пример 1. На трёх группах крыс линии SHR изуча-
ли влияние соединений А и В в условиях многоднев-
ного введения на уровень АД, в контрольной группе 
вводили раствор натрия хлорида 0,9 % изотониче-
ский. После месячного курса инъекций оказалось, что 
уровни среднего АД составляли: в I группе (контроль,  
n1 = 5) — 185, 187, 190, 193, 195 мм рт.ст.; во II группе 
(в-во А, n2 = 7) — 165, 168, 172, 173, 175, 175, 178 мм рт.ст.; 
в III группе (в-во В, n3 = 6) — 180, 182, 183, 185, 186, 
189 мм рт.ст. В соответствие с планом эксперимента 
такие данные следует обрабатывать с помощью дис-
персионного анализа. Нулевая гипотеза: препараты 
не влияют на АД. Альтернативная гипотеза: хотя бы 
один препарат изменяет АД. Для проведения диспер-
сионного анализа построим табл. 1, в которой будут 
зафиксированы результаты обработки.

Анализ дисперсионного комплекса, проведённый 
в табл. 1 показал, что факториальная дисперсия ста-
тистически значимо (p < 0,01) превышает остаточную 
дисперсию. Следовательно, нулевую гипотезу о том, 
что препараты не влияют на АД, следует отвергнуть.

Таким образом, фактор «Препарат» оказывает 
статистически значимое действие. Сила влияния 
фактора «Препарат», вычисленная по методу Пло-

хинского равна: η f
f

g

S

S
2 1026

1265
0 811= = = , .  Следователь-

но, 81 % общей дисперсии комплекса можно объяснить 
влиянием препаратов. Ошибка силы влияния фактора 

составляет: s
m

N mh f
f
2 1

1
1 0 811

2

15
0 0252= − −

−
= − =( ) ( , ) , .η  

Тогда, F = 0,811/0,025 = 32,44 > F2;15;0,01 = 6,36, следо-
вательно, сила влияния фактора статистически зна-
чима. Доверительный 99 % интервал силы влияния 
фактора: 0,811 ± 0,025 ⋅ 6,36 = 0,652 ÷ 0,970.

Дисперсионный анализ даёт ответ на вопрос, вли-
яет ли изучаемый фактор на результирующий признак. 
Однако исследователя, как правило, интересует вопрос: 
есть ли различия между действием различных градаций 
фактора? В приведённом выше примере это вопрос: ка-
кой из препаратов статистически значимо изменяет АД, 
а какой нет? С этой целью используют методы множе-
ственных сравнений, которые будут рассмотрены ниже.

Двухфакторный дисперсионный анализ [4, 6]. Во 
многих фармакологических исследования изучается 
одновременное действие на организм двух и более 
факторов: влияние двух препаратов, действие вещества 
в условиях модели патологического состояния и т. д. 
С увеличением количества регулируемых факторов 
до 2, 3 и более процедура дисперсионного анализа 
не претерпевает принципиальных изменений, хотя 
значительно усложняется по мере увеличения числа 
факторов и количества их градаций.

Предположим, что изучается влияние на резуль-
тирующий признак двух факторов A и B, имеющих 
количество градаций a и b, соответственно. Как и в 
случае одного фактора, общая вариация состоит из 

Таблица 1

Пример проведения однофакторного дисперсионного анализа

Table 1

Example of one-factor analysis of variance

Показатель
Градации фактора «Препарат»

Оценка по всему комплексуГруппа I
контроль

Группа II
препарат А

Группа III
препарат В

АД
ij
 185

187
190
193
195

165
168
172
173
175
175
178

180
182
183
185
186
189

m = 3

n
i

5 7 6 N = 18

АДi•  190 172 184 АД••  =181

n АД АДi i( )• ••− 2  405 567 54 Sf = 1026; vf = m − 1 = 2; s f
2  = 513

( )АД АДij i
j

ni

− •
=

∑ 2

1

 68 120 51 Se = 239; ve = N − m = 15; se
2  = 15,9

Sg = Sf + Se = 1265; vg = N − 1; sg
2  = 74,4

F
s

s
F

f

e

= = > =
2

2 2 15 0 0132 2642 6 36, ,; ; ,  
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факториальной и остаточной вариаций. Однако фак-
ториальная вариация зависит от вариаций, связанных 
с действием факторов A и B и их взаимодействием. 
(Под взаимодействием факторов понимают ситуацию, 
когда эффект влияния одного из факторов зависит 
от значения других факторов). Таким образом, как 
и в случае однофакторного комплекса Sg = Sf + Se. 
При этом в случае ортогонального двухфакторного 
комплекса имеет место соотношение 

Sf = SfA + SfB + SfAB,                         (23) 

т. е. факториальная вариация комплекса равна сумме 
частных факториальных вариаций, связанных с эф-
фектами отдельных факторов и их взаимодействием.  
В случае неортогональных комплексов имеет место более 
сложная ситуация, которая усложняет вычисления, в 
связи с этим мы рассмотрим отдельно анализ ортого-
нальных и неортогональных двухфакторных комплексов. 

Следует отметить, что увеличение количества 
факторов принципиально не изменяет схемы анализа, 
а только увеличивает количество вычислений, в том 
числе количество частных вариаций, связанных с 
взаимодействием факторов.

Анализ ортогональных комплексов. Прежде чем на-
чать разбор анализа двухфакторного ортогонального 
дисперсионного комплекса введём понятие ячейки, 
соответствующей паре градаций (i, j). Ячейкой называ-
ют место в таблице опытных данных, находящееся на 
пересечении градаций i = 1, 2, 3, …, a и j = 1, 2, 3, …, b.  
Предположим, мы имеем двухфакторный дисперсион-
ный комплекс, в котором фактор A имеет a градаций, 
а фактор B — b градаций. В каждой ячейке комплекса 
находится по n

ij
 вариант (табл. 2).

Введём формулы для вычисления некоторых по-
казателей:

– общее количество вариант в дисперсионном 
комплексе:

N nij
j

b

i

a

=
==

∑∑
11

;                                (24)  

– количество вариант в одной градации фактора 
A (одной строке комплекса):

n ni ij
j

b

•
=

= ∑
1

;                                  (25) 

– количество вариант в одной градации фактора 
B (одном столбце комплекса):

n nj ij
i

a

•
=

= ∑
1

;                                (26) 

– общая выборочная средняя арифметическая 
вариант комплекса:

x
N

xijk
k

n

j

b

i

a ij

•••
===

= ∑∑∑1

111

;                      (27) 

– выборочная средняя арифметическая вариант 
i-ой градации фактора A (i-ой строки):

x
n

xi
i

ijk
k

n

j

b ij

••
• ==

= ∑∑1

11

;                         (28) 

– выборочная средняя арифметическая вариант 
j-ой градации фактора B (j-го столбца):

x
n

xj
j

ijk
k

n

i

a ij

• •
• ==

= ∑∑1

11

;                          (29) 

– выборочная средняя арифметическая вариант по 
ячейкам, соответствующим парам градаций факторов:

x
n

xij
ij

ijk
k

nij

•
=

= ∑1

1

.                            (30) 

Теперь на основании этих результатов рассчитаем 
вариации:

– общая вариация:

S x x x Ng ijk
k

n

j

b

i

a

ijk
k

n

j

b

i

aij ij

= − = −•••
=== ===

∑∑∑ ∑∑∑( ) ( )2

111

2

11

(( )x•••
2 ; (31) 

Таблица 2

Примерная организация двухфакторного дисперсионного комплекса

Table 2

Approximate organization of a two-factor dispersion complex

Градации фактора B(j) Средняя по строкам, 

фактор А, xi••  1 2 … b

Градации 
фактора

А(i)

1 x x x n111 112 11 11
, , ...,    x x x n121 122 12 12

, , ...,   … x x xb b bn b1 1 1 2 1 1
, , ...,   x1••  

2 x x x n211 212 21 21
, , ...,   x x x n221 222 22 22

, , ...,   … x x xb b bn b2 1 2 2 2 2
, , ...,   x2••

…. … … … … …

a x x xa a a na11 12 1 1
, , ...,   x x xa a a na21 22 2 2

, , ...,   … x x xab ab abnab1 2, , ...,   xa••

Среднее по столбцам, 

фактор B, x j• •  x• •1 x• •2
… x b• • x•••
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– суммарная факториальная вариация:

S n x x n x N xf ij ij ij ij
j

b

i

a

j

b

i

a

= − = −• ••• • •••
====

∑∑∑∑ ( ) ( ) ( )2 2 2

1111

; (32) 

– вариация, обусловленная влиянием фактора A:

S n x x n x N xfA i i
i

a

i
i

a

i= − = −• •• •••
=

•
=

•• •••∑ ∑( ) ( ) ( )2

1 1

2 2 ;  (33)

– вариация, обусловленная влиянием фактора B:

S n x x n x N xfB j j
j

b

j j
j

b

= − = −• • • •••
=

• • •
=

•••∑ ∑( ) ( ) ( )2

1

2

1

2 ; (34) 

– вариация, обусловленная взаимодействием фак-
торов A и B:

S n x x x x

n x S S

fAB ij ij i j
j

b

i

a

ij ij fA

= − − + =

= − −

• •• • • •••
==

•

∑∑ ( )

( )

2

11

2
ffB

j

b

i

a

f fA fB

N x

S S S

− =

= − −

•••
==

∑∑ ( )

;

2

11

       

(35) 

– остаточная вариация:

S x x

x

e ijk ij
k

n

j

b

i

a

ijk
k

n

j

b

i

a

ij

ij

= − =

=

•
===

===

∑∑∑

∑∑∑

( )

( )

2

111

2

111

−− = −•
==

∑∑ n x S Sij ij
j

b

i

a

g f( ) .2

11

    

(36)

Разделив полученные вариации на количество 
степеней свободы, мы получим соответствующие 
дисперсии:

– для общей вариации количество степеней сво-
боды:

vg = N − 1;                                   (37) 

– для суммарной факториальной вариации:

vf = ab − 1;                                    (38) 

– для вариации, обусловленной фактором A:

vfA = a − 1;                                    (39) 

– для вариации, обусловленной фактором B:

vfB = b − 1;                                     (40) 

– для вариации, обусловленной взаимодействием 
факторов A и B:

 vfAB = (a − 1)(b − 1);                            (41) 

– для остаточной вариации:
 ve = N − ab.                                  (42) 

Соответствующие дисперсии (в англоязычной 
литературе и пакетах статистических программ при-
меняется аббревиатура MS) будут равны: 

– общая дисперсия комплекса:

s

x x

N

S

N
g

ijk
k

n

j

b

i

a

g

ij

2

2

111

1 1
=

−

−
=

−

•••
===

∑∑∑ ( )

;             (43) 

– суммарная факториальная дисперсия:

s

n x x

ab

S

abf

ij ij
j

b

i

a

f2

2

11

1 1
=

−

−
=

−

• •••
==

∑∑ ( )

;             (44) 

– дисперсия, обусловленная действием фактора А:

s

n x x

a

S

afA

i i
i

a

fA2

2

1

1 1
=

−

−
=

−

• •• •••
=
∑ ( )

;              (45) 

– дисперсия, обусловленная действием фактора B:

s

n x x

b

S

bfB

j j
j

b

fB2

2

1

1 1
=

−

−
=

−

• • • •••
=

∑ ( )

;              (46)

– дисперсия, обусловленная взаимодействием 
факторов А и B:

s

n x x x x

a b

S S

fAB

ij ij i j
j

b

i

a

f f

2

2

11

1 1
=

− − +

− −
=

=
−

• •• • • •••
==

∑∑ ( )

( )( )

AA fB fABS

a b

S

a b

−
− −

=
− −( )( ) ( )( )

;
1 1 1 1

      

(47) 

– остаточная дисперсия:

s

x x

N ab

S

N ab
e

ijk ij
k

n

j

b

i

a

e

ij

2

2

111=
−

−
=

−

•
===

∑∑∑ ( )

.           (48) 

При проведении двухфакторного дисперсионного 
анализа проверяют три нулевые гипотезы: 

1. Фактор А не изменяет результирующий при-
знак, т. е. s sfA e

2 2= ; 
2. Фактор B не изменяет результирующий при-

знак, т. е. s sfB e
2 2= ; 

3. Взаимодействие факторов A и B не изменяет 
результирующий признак, т. е. s sfAB e

2 2= . 
Эти гипотезы проверяются с помощью критерия 

Фишера для сравнения двух дисперсий. С этой це-
лью вычисляются соответствующие дисперсионные 
отношения: если соблюдаются перечисленные ниже 
неравенства 

F
s

s
FfA

fA

e
a N ab= ≥ − −

2

2 1, , ;α                         (49) 

2

1, ,2
;fB

fB b N ab
e

s
F F

s
− − α= ≥                         (50)
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2

( 1)( 1), ,2
,fAB

fAB a b N ab
e

s
F F

s
− − − α= ≥                   (51)

то соответствующие нулевые гипотезы отвергаются 
на уровне значимости α и принимаются альтернатив-
ные гипотезы о том, что тот или иной регулируемый 
фактор или их совместное действие (взаимодействие) 
изменяют результирующий признак [4, 6].

Силу влияния факторов определяют по Плохин-
скому так же, как для однофакторных дисперсион-
ных комплексов: рассчитывают отношение частных 
факториальных вариаций к общей вариации. Ошибку 
силы влияния факторов определяют по следующим 
формулам [5]:

s v
f

f
e

e
η

η
ν2

2

= ;                               (52)

2

2

;
A

e
A

e

sη
η= ν
ν

                             (53)

2

2

;
B

e
B

e

sη
η= ν
ν

                             (54)

2

2

.
AB

e
АВ

e

sη
η= ν
ν

                           (55)

Статистическую значимость силы влияния фактора 
и её доверительный интервал определяют также как 
в случае однофакторного комплекса.

Пример 2. В эксперименте на крысах изучали 
влияние препарата А на функцию сердца в услови-
ях экспериментального инфаркта миокарда. Было 
проведено 4 серии экспериментов по 5 животных в 
каждой: ложнооперированные крысы, получавшие 
плацебо; ложнооперированные животные, которым 
вводили препарат А; крысы с экспериментальным 
инфарктом миокарда, получавшие плацебо; животные 
с экспериментальным инфарктом миокарда, кото-
рым вводили препарат А. О функции сердца судили 
по фракции выброса, полученной в результате эхо-
кардиографических измерений и рассчитанной в % 
(табл. 3). Нулевая гипотеза: изучаемые факторы и их 
взаимодействие не влияют на фракцию выброса. Аль-
тернативная гипотеза: хотя бы один из факторов или 
их взаимодействие изменяют изучаемый показатель. 
Рассчитаем вариации:

S n x N xfA i
i

a

i= − =

⋅ + ⋅ − ⋅ =

•
=

•• •••∑ ( ) ( )

, ,
1

2 2

2 2 210 89 5 10 67 20 78 25 25311 25, ;

Таблица 3

Пример проведения двухфакторного дисперсионного анализа ортогонального комплекса

Table 3

An example of a two-factor analysis of variance of an orthogonal complex

Фактор А
Препарат (фактор B)

Средняя по строкам, xi••  
Плацебо (j = 1) Препарат А (j = 2)

Ложная 
операция (i = 1)

85, 83, 89, 92, 95
x11 88 8• = ,  

89, 90, 92, 95, 85
x12 90 2• = ,  

89,5 

Инфаркт 
миокарда (i = 2)

57, 60, 62, 65, 68
x21 62 4• = ,

68, 70, 72, 73, 75
x22 71 6• = ,  

67,0

Средняя по 

столбцам, x j• •  

75,6 80,9 x••• = 78 25,  

Вариации SfA = 2531,25; SfB = 140,45; SfAB = 76,05; Sf = 2747,75; Se = 254; Sg = 3001,75

Степени вободы vg = 19; vf = 3; vfA = 1; vfB = 1; vfAB = 1; ve = 16

Дисперсии sg
2 157 99= , ;   s f

2 915 92= , ;   s fA
2 2531 25= , ;   s fB

2 140 45= , ;   s fAB
2 76 05= , ;   se

2 15 875= ,  

F
Ff = 57,70 > F3,16;0,01 = 5,29;  FfA = 159,45 > F1,16;0,01 = 8,53;  FfB = 8,85 > F1,16;0,01 = 8,53;  

FfAB = 4,79 > F1,16;0,05 = 4,49

h2

η f
2

2747 75

3001 75
0 915= =

,

,
, ;   η fA

2
2531 25

3001 75
0 843= =

,

,
, ;   η fB

2
140 45

3001 75
0 047= =

,

,
, ;   η fAB

2
76 05

3001 75
0 025= =

,

,
, ;  

ηe
2

254

3001 75
0 085= =

,
,  

 s
h2

s
fη2 3

0 085

16
0 016= ⋅ =

,
, ;   2

0,085
 1 0,005;

16fAh
s = ⋅ =   s

hfB
2 1

0 085

16
0 005= ⋅ =

,
, ;   s

fABη2 1
0 085

16
0 005= ⋅ =

,
,  
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S n x N xfB j j
j

b

== − =

= ⋅ + ⋅ − ⋅

• • •
=

•••∑ ( ) ( )

, , ,

2

1

2

2 2 210 75 6 10 80 9 20 78 25 == 140 45, ;

S n x S S N xfAB ij ij fA fB
j

b

i

a

= − − − =• •••
==

∑∑ ( ) ( ) , ;2 2

11

76 05

S x n xe ijk
k

n

j

b

i

a

ij ij
j

b

i

aij

= − =
===

•
==

∑∑∑ ∑∑( ) ( ) .2

111

2

11

254

Используя соответствующие степени свободы, 
рассчитаем дисперсии. Применив критерий Фишера, 
проверим нулевую гипотезу о равенстве факториаль-
ных и остаточной дисперсий.

Таким образом, анализ данных, привёденных в 
табл. 3, показал, что нулевые гипотезы следует от-
вергнуть, суммарная и все частные факториальные 
дисперсии статистически значимо отличаются от 
остаточной дисперсии. Рассчитаем силы влияния фак-
торов и их ошибки. Анализ показал, что наибольшей 
силой влияния обладает фактор А, который определяет 
84,3 % общей вариации. Фактор B определяет 4,7 % 
вариации, а взаимодействие факторов очень мало 
составляет — только 2,5 % вариации. Рассчитаем 
статистическую значимость силы влияния факторов: 

F
f

Fη2 0 915 0 016 57 19 5 293 16 0 01= = > =, / , , , ;, ; ,

F F
fAη2 0 843 0 005 168 6 8 531 16 0 01= = > >, / , , , ;, ; ,  

F
fBη2 0 047 0 005 9 4 8 531 16 0 01= = > =, / , , F , ;, ; ,  

F F
fABη2 0 025 0 005 5 4 431 16 0 05= = > =, / , , ., , ,   

Таким образом, сила обоих факторов и их взаи-
модействие статистически значимы.

Анализ неортогональных комплексов. В неорто-
гональных комплексах также как в ортогональных 
общая дисперсия разлагается на факториальную и 
остаточную, при этом S

g
 = Sf 

+ S
e
. Однако при раз-

ложении факториальной вариации неортогональных 
комплексов имеет место неравенство: Sf ≠ SfA + SfB + SfAB. 
Суммарную факториальную вариацию неортогональ-
ного комплекса можно представить в следующем 
виде: Sf = SfA + SfB + SfA + e. В связи с изложенным для 
расчёта Sg, Sf и Se применяют те же формулы, что для 
ортогональных двухфакторных комплексов:

S x x xg ijk
k

n

j

b

i

a

ijk
k

n

j

b

i

aij ij

= − = −•••
=== ===

∑∑∑ ∑∑∑( ) ( )2

111

2

111

NN x( ) ;•••
2 (56)

S n x x n x N xf ij ij ij ij
j

b

i

a

j

b

i

a

= − = −• ••• • •••
====

∑∑∑∑ ( ) ( ) ( )2 2 2

1111

;; (57)

S x x

x

e ijk ij
k

n

j

b

i

a

ijk
k

n

j

b

i

a

ij

ij

= − =

=

•
===

===

∑∑∑

∑∑∑

( )

( )

2

111

2

111

−− •
==

∑∑ n xij ij
j

b

i

a

( ) .2

11

                

(58)

Для расчёта частных факториальных вариаций 
можно применить следующий подход: по специаль-
ным формулам рассчитываются вспомогательные 
вариации ′ ′ ′S S SfA fB f, , .   В данном случае будет иметь 
место равенство: 

,f fA fB fABS S S S= + +′ ′ ′ ′                      (59) 

поэтому вспомогательная вариация взаимодействия 
факторов будет равна 

.fAB f fA fBS S S S= − −′ ′ ′ ′                      (60) 

Затем суммарная факториальная вариация, вы-
численная обычном способом разлагается на свои 
три компонента пропорционально вспомогательным 
вариациям ′ ′S SfA fB,   и ′S fAB .  Для того чтобы провести 
эту операцию необходимо рассчитать коэффициент 
пропорциональности, который равен отношению 
общей факториальной вариации к вспомогательной 
суммарной факториальной вариации: 

α =
′

S

S
f

f

.                                    (61)

Таким образом, частные факториальные вариа-
ции в неортогональном двухфакторном дисперсион-
ном комплексе будут равны: S SfA fA= ′α ;  ;fB fBS S= α ′  

.fAB fABS S= α ′
Рассчитаем вспомогательные вариации (условные 

обозначения те же, что и были при разборе обработки 
ортогональных дисперсионных комплексов):

– суммарная вспомогательная факториальная 
вариация:

′ = −













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
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
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S N
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11 11

2


;           (62) 

– вспомогательная факториальная вариация, об-
условленная действием фактора А:

′ =




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– вспомогательная факториальная вариация, об-
условленная действием фактора B:

′ =
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– вспомогательная вариация, отражающая взаи-
модействие факторов А и B:

 ′ = ′ − ′ − ′S S S SfAB f fA fB .                    (65) 

Дальнейший анализ неортогональных комплексов 
не отличается от анализа ортогональных [4].

Пример 3. Используем данные примера 2, немного 
изменив их так, чтобы дисперсионный комплекс стал 
неортогональным (табл. 4). 

Рассчитаем вариации, расчёт которых не зависит 
от формы комплекса:

– общая вариация:

S x N xg ijk
k

n

j

b

i

a ij

= − =

= − =
===

•••∑∑∑ ( ) ( )

( , )

2

11

2

2125057 20 78 25 1250057 122461 25 2595 75− =, , ;

– суммарная факториальная вариация:

S n x N xf ij ij
j

b

i

a

= − = − =• •••
==

∑∑ ( ) ( ) , , ;2 2

11

124883 122461 25 2421 75  

– остаточная вариация:

Se = Sg − Sf = 2595,75 − 2421,75 = 174. 

Следующий шаг расчёт вспомогательных факто-
риальных вариаций:

– общая вспомогательная факториальная вариация:

22
1 1 1 1

22 2 2 2

( )

85 89 62 73 309
20 2243,75.

4 4

a b a b
ij iji j i j

f

x x
S N

ab ab
• •= = = =

 Σ Σ Σ Σ 
= − =′      

 + + +  = ⋅ − =    

Тогда коэффициент пропорциональности 

α = = =
S

S
f

f
'

,

,
,

2421 75

2243 75
1 079 ;

– вспомогательная факториальная вариация, об-
условленная действием фактора А:

Таблица 4

Пример проведения двухфакторного дисперсионного анализа неортогонального комплекса

Table 4

Example of two-factor analysis of variance of a non-orthogonal complex

Фактор А
Препарат (фактор B) Средняя по ячейкам

фактор АПлацебо (j = 1) Препарат А (j = 2)

Ложная 
операция (i = 1)

85, 84, 89 82
x11 85• =  

88, 90, 91, 94, 84, 87, 89
x12 89• =  

87,5 

Инфаркт 
миокарда (i = 2)

56, 60, 62, 65, 67 
x21 62• =

71, 72, 73, 76, 
x22 73• =  

66,9

Средняя по ячейкам 
фактор В 72,2 83,2 x••• = 78 25,  Общая средняя 

комплекса

Вспомогательные 
факториальные 
вариации

′ =S f 2243 75, ;   ′ =S fA 1901 25, ;   ′ =S fB 281 25, ;   ′ =S fAB 61 25, ;  α = 1,079331476 

Вариации SfA = 2052,08; SfB = 303,56; SfAB = 66,11; Sf = 2421,75; Se = 174; Sg = 2595,75

Степени свободы vg = 19; vf = 3; vfA = 1; vfB = 1; vfAB = 1; ve = 16

Дисперсии sg
2 136 62= , ;   s f

2 807 25= , ;   s fA
2 2052 08= , ;   s fB

2 303 56= , ;   s fAB
2 66 11= , ;   se

2 10 875= ,  

F
Ff = 74,26 > F3,16;0,01 = 5,29; FfA = 188,70 > F1,16;0,01 = 8,53; FfB = 27,91 > F1,16;0,01 = 8,53;  

FfAB = 6,08 > F1,16;0,05 = 4,49

h2

η f
2

2421 75

2595 75
0 933= =

,

,
, ;   η fA

2
2052 08

2595 75
0 791= =

,

,
, ;   η fB

2
303 56

2595 75
0 117= =

,

,
, ;  

η ηfAB e
2 2

66 11

2595 75
0 025

174

2595 75
0 067= = = =

,

,
, ;

,
,   

s
h2

s s
f fAhη2 23

0 067

16
0 013 1

0 067

16
0 004= ⋅ = = ⋅ =

,
, ;

,
, ;    s

hfB fAB
s2 21

0 067

16
0 004 1

0 067

16
0 004= ⋅ = = ⋅ =

,
, ;

,
,  η  
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– вспомогательная факториальная вариация, 
обусловленная действием фактора B:
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– вспомогательная факториальная вариация,  
отражающая взаимодействие факторов А и B:

′ = ′ − ′ − ′ = − − =S S S SfAB f fA fB 2243 75 1901 25 281 25 61 25, , , , .  

Используя коэффициент пропорциональности α, 
рассчитываем несмещённые вариации (см. табл. 4). 
Далее обработка и анализ проводятся также как в 
случае ортогональных комплексов.

Анализ полученных в данном примере результатов 
показал, что оба изучаемых фактора статистически 
значимо изменяют результирующий показатель, при 
этом наблюдается статистически значимое взаимодей-
ствие факторов. Действительно в условиях инфаркта 

миокарда изучаемый препарат более заметно увеличи-
вает фракцию выброса. При этом фактор А (инфаркт 
миокарда) определяет 79,1 % вариации признака, 
фактор В — 11,7 %, при этом сила взаимодействия 
факторов статистически значима.

Дисперсионный анализ повторных измерений. В экс-
периментальной фармакологии достаточно часто 
проводят эксперименты, в которых животное яв-
ляется само себе контролем, при этом регистрация 
параметров производится более чем 2 раза: например, 
изучение действия лекарственного средства в раз-
личных временных точках после введения (контро-
лем служит исходный уровень показателя). В таких 
случаях исследователи часто применяют критерий 
Стьюдента для зависимых выборок или знаково-ран-
говый критерий Вилкоксона. Такой подход является 
грубой ошибкой, так как в этих случаях начинает 
действовать эффект множественных сравнений (см. 
выше), в результате может быть получена заниженная 
вероятность ошибки I рода (ложно положительный 
результат). В этом случае, если полученные данные 
имеют нормальное или близкое к нему распределение 
следует использовать дисперсионный анализ повтор-
ных измерений с дальнейшей обработкой каким-либо 
методом множественных сравнений. Следует отметить, 
что дисперсионный анализ повторных измерений в 
большинстве статистических программ реализован 
таким образом, что он даёт возможность проводить 
одновременное сравнение зависимых и независимых 
выборок (например, анализ изменений показателя под 
влиянием препарата во времени в условиях нормы и 
патологии). В данной статье мы рассмотрим наиболее 
простой случай — сравнения нескольких зависимых 
выборок.

Таблица 5

Примерная организация комплекса дисперсионного анализа повторных измерений

Table 5

Approximate organization of the complex of variance analysis of repeated measurements

Животное 1 точка 2 точка 3 точка … M точка
Среднее по 

животному, xi•

Внутрииндивидуальная 

вариация, Sii

1 x11 x12 x1 3,
… x m1 x1• ( )x xj

j

m

1
1

1
2

=
•∑ −

2 x21 x22 x23
… x m2 x2• ( )x xj

j

m

2
1

2
2

=
•∑ −

3 x31 x32 x33
… x m3 x3•

( )x xj
j

m

3
1

3
2

=
•∑ −

..... ..... ….. ….. … …. …. …

n xn1 xn2 xn3
… xnm xn•

( )x xnj
j

m

n
=

•∑ −
1

2

Среднее по точкам, x j• x•1 x•2 x•3
… x m•
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Предположим, что мы провели эксперименты на 
n животных, у которых зарегистрировали результиру-
ющий показатель до введения вещества и m — 1 раз 
после (табл. 5).

Значения результирующего признака обозначены 
как xij, где i — номер животного,  j — точка измерения, 
тогда среднее значение результирующего признака у 
i-го животного:

x

x

m
i

ij
j

m

•
==

∑
1

;                              (66) 

– среднее значение изучаемого признака в j — 
точке измерения:

 x

x

n
j

ij
i

n

•
==
∑

1 ;                               (67)

– общая средняя данного дисперсионного ком-
плекса: 

x

x

mn

ij
j

m

i

n

••
===

∑∑
11

.                            (68)

Общая вариация — это сумма отклонений всех 
значений измерений от общего среднего:

 S x x x

x

mn
g ij

j

m

i

n

ij

ij
j

m

i

n

j

m

i

= − = −













••

==

==

=
∑∑

∑∑
∑( )2

11

11

2

1==
∑

1

n

.    (69) 

Соответствующее число степеней свободы: 

vg = mn − 1.                               (70)

Общая вариация такого рода дисперсионного 
комплекса состоит из внутрииндивидуальной и ме-
жиндивидуальной вариаций:

 S S Sg ii bi= + .                               (71) 

Для того, чтобы рассчитать общую внутриин-
дивидуальную вариацию следует сложить частные 
внутрииндивидульные вариации каждого члена дис-
персионного комплекса (крайний правый столбец 
табл. 5):

 S x xii ij i
j

m

i

n

= − •
==

∑∑ ( )2

11

.                         (72) 

Соответствующее число степеней свободы: 

vii = n(m − 1).                                 (73)

Межиндивидуальная вариация представляет со-
бой сумму квадратов отклонений индивидуальных 
(по каждому животному) средних от общего среднего:

 S m x xbi i
i

n

= −• ••
=
∑( )2

1

.                         (74) 

Множитель m появляется вследствие того, что xi•  — 
это среднее каждого члена комплекса по m точкам. 
Соответствующее число степеней свободы:

vbi = n − 1.                                      (75)

Для того, чтобы выяснить есть ли различие между 
повторными измерениями результирующего признака, 
необходимо проанализировать внутрииндивидуаль-
ную вариацию, которая состоит из факториальной 
вариации (Sf), связанной с изучаемым воздействием, 
и остаточной вариации (Se), связанной со случайными 
отклонениями и ошибками измерений: 

S S Sii f e= + .                                 (76)

Факториальная вариация в данном случае пред-
ставляет собой сумму квадратов отклонений средних 
по точкам измерения от общего среднего:

 S n x xf j
j

m

= −• ••
==
∑ ( )2

1

.                        (77) 

Коэффициент n вводится из-за того, что каждое 
x j• — это среднее по n объектам. Число степеней 
свободы:

vf = m − 1.                                  (78)

Остаточную вариацию получают вычитанием 
факториальной вариации из внутрииндивидуальной:

 S S Se ii f= − .                              (79) 

Точно также вычисляется и число степеней сво-
боды остаточной вариации: 

v v v n m m n me ii f= − = − − − = − −( ) ( ) ( )( )1 1 1 1 . (80)

Зная факториальную и остаточную вариации и 
соответствующие числа свободы можно рассчитать 
две независимые оценки дисперсий:

 s
S

v

S

mf
f

f

f2

1
= =

−
                          (81) 

и 

s
S

v

S

n m
e

e

e

e2

1 1
= =

− −( )( )
.                   (82) 

Зная оценки дисперсий можно применить рас-
смотренный нами ранее критерий Фишера F [1, 5, 7]:

 F
s

s
f

e

=
2

2
.                                  (83)

Далее, как и при обычном однофакторном дис-
персионном анализе, рассчитанное значение F срав-
нивают с критическим значением для выбранного 
уровня значимости и соответствующего числа степеней 
свободы. Силу влияния фактора рассчитывают также 
как и при обычном однофакторном дисперсионном 
анализе (см. выше).
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Пример 4. В экспериментах на 5 наркотизирован-
ных кошках изучали влиянии соединения А на объём-
ную скорость коронарного кровотока, оцениваемую 
по оттоку из венечного синуса в мл/мин. Кровоток 
регистрировали перед внутривенным введением ве-
щества, через 5, 10, 20 и 30 минут после него. Нулевая 
гипотеза: вещество не изменяет изучаемый показатель. 
Альтернативная гипотеза: хотя бы в одной временной 
точке измеряемая величина отличается от исходного 
уровня. Данные и алгоритм обработки приведены в 
табл. 6.

Рассчитаем общую среднюю дисперсионного ком-

плекса: x

x

mn

ij
j

m

i

n

••
=== =

∑∑
11 3 56, . На основе этих данных рас- 

считаем общую вариацию: S x xg ij
j

m

i

n

= − =••
==

∑∑ ( ) , .2

11

5 20  

Общая дисперсия комплекса, соответственно, равна 
общей вариации деленной на количество степеней 

свободы (mn − 1): s
S

mn
g

g2

1

5 20

24
0 217=

−
= =,

, .

Далее вычисляем общую внутрииндивидуальную 
вариацию, которая равна сумме частных внутриинди-
видуальных вариаций каждого члена комплекса (край-
ний правый столбец табл. 6): Sij = 0,6 + 0,22 + 0,06 +  
+ 0,38 + 0,14 = 1,40, соответственно, межиндивиду-
альная вариация будет равна разности между общей 
вариацией и внутрииндивидуальной вариацией:  
Sbi  = Sg − Sii = 5,20 − 1,40 = 3,80. Соответствующие дис-
персии будут равны вариациям, деленным на количе-

ство степеней свободы: s
S

n m
ii

ii2

1

1 40

20
0 07=

−
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,
,  и 
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Как мы отметили ранее, общая внутрииндивиду-
альная вариация комплекса представляет собой сумму 
факториальной и остаточной вариаций. Рассчитаем 
факториальную вариацию: 

S n x xf j
j

m

= − =

= ⋅ − + − + −

• ••
==
∑ ( )

(( , , ) ( , , ) ( , ,

2

1

2 25 3 3 3 56 3 9 3 56 3 7 3 56))

( , , ) ( , , ) ) , .

2

2 23 5 3 56 3 4 3 56 1 16

+
+ − + − =

Тогда остаточная вариация: S S Se ii f= − =   
= 1,40 − 1,16 = 0,24. Факториальная и остаточная дис-
персии будут, соответственно, равны:
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Тогда показатель критерия Фишера

 F
s

s
Ff

e
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2

2 4 16 0 01
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Таким образом, на уровне p < 0,01 нулевую ги-
потезу можно отвергнуть и принять альтернативную 
гипотезу о том, что исследуемое вещество изменяет 
объёмную скорость коронарного кровотока. При этом 

сила действия фактора равна: η f
f

g

S

S
2 1 16

5 20
0 223= = =,

,
, . 

Таким образом, изучаемый фактор определяет 
22,3 % вариации.

Критерии множественных сравнений, используемые 
после проведения дисперсионного анализа. Как уже было 
отмечено выше, дисперсионный анализ даёт возмож-
ность выявить статистическую значимость влияния 
регулируемого фактора на изучаемый признак (по-
казатель). Однако исследователя-фармаколога почти 
всегда интересует на сколько эффективно действуют 
различные градации этого фактора. В связи с этим, 
если согласно результатам дисперсионного анализа 
принимается альтернативная гипотеза о том, что ре-

Таблица 6

Пример проведения дисперсионного анализа повторных измерений

Table 6

Example of the analysis of variance of repeated measurements

Животное
Исходный

уровень

Время после введения
вещества, мин Среднее по

животному, xi•

Внутрииндивидуальная
вариация, Sii5 10 20 30

1 4,0 4,8 4,4 4,2 3,8 4,2 0,6

2 3,5 4,0 3,8 3,5 3,5 3,7 0,22

3 3,4 3,6 3,5 3,4 3,3 3,4 0,06

4 3,0 3,8 3,6 3,3 3,5 3,4 0,38

5 2,8 3,3 3,0 3,0 2,9 3,0 0,14

Среднее по временным 
точкам, x j•  3,3 3,9 3,7 3,5 3,4 – –
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гулируемый фактор оказывает значимое воздействие 
на изучаемый признак, исследователь анализиру-
ет статистическую значимость воздействия каждой 
градации фактора по сравнению с другими. Такой 
анализ позволяют провести методы множественных 
сравнений: критерий Стьюдента с поправкой Бонфер-
рони, критерий Ньюмена–Кейлса, критерий Даннета, 
критерий Шеффе, критерий Дункана и др. Многие из 
них основаны на критерии Стьюдента, но учитывают, 
что сравнивается более одной пары выборок.

Критерий Стьюдента с поправкой Бонферрони. 
Данный метод основан на применении неравенства 
Бонферрони, согласно которому если k раз применить 
критерий с уровнем значимости α, то вероятность хотя 
бы в одном случае найти различие там, где его нет 
(ошибка I рода) не превышает произведения k на α: 
α α' ≤ k  (где α′ вероятность ошибки I рода хотя бы в 
одном сравнении). Следовательно, α′ и является ис-
тинным уровнем значимости в случае, если количество 
сравнений больше 1. Из неравенства Бонферрони 
можно сделать вывод о том, что, если мы хотим обе-
спечить вероятность ошибки I рода α, то в каждом 
сравнении необходимо принять уровень значимости 
α/k. Например, при трёхкратном сравнении, для того 
чтобы вероятность ошибки I рода была не более 0,05, 
надо использовать уровень значимости 0,05/3 = 0,017. 
Следует отметить, что число сравнений k зависит 
от поставленной задачи: если необходимо сравнить 
каждую выборку со всеми остальными, то

 k = m(m − 1)/2;                           (84) 

если надо сравнить опытные выборки с контрольной 
группой, то

 k = m − 1,                                  (85) 

где m — количество изучаемых выборок [1, 4, 7].
Поправка Бонферрони хорошо работает, если чис-

ло сравнений относительно невелико. Если оно пре-
вышает 6, метод становится маломощным (слишком 
«строгим») и даже весьма большие различия становят-
ся незначимыми. Строгость поправки Бонферрони 
можно смягчить, увеличив число степеней свободы, 
используя оценку остаточной дисперсии, полученную 
при проведении дисперсионного анализа. В случае 
однофакторного дисперсионного анализа, если ко-
личество групп больше 2, число степеней свободы  
ve = N − m, (12). Тогда 

t
x x

s

n

s

n

i j

e e

=
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• •

2

1

2

2

,                              (86) 

где i, j — номера выборок, i ≠ j, если полученное 
t t k ve

≥ α/ , , то нулевую гипотезу о равенстве средних 
следует отвергнуть. (В настоящее время все расчё-
ты проводятся с помощью статистических пакетов 
программ. Однако, если приходится пользоваться 

таблицами, то tкр. для отсутствующего в таблицах α 
можно рассчитать по следующей формуле:

 t t t tкр.
кр.≈ + −

−
−1 2 1

1

2 1

( ) ,
α α
α α

                    (87) 

где α1 и α2 — табличные значения вероятностей, между 
которыми находится αкр. [5]. 

Если имеется возможность рассчитать точное 
значение вероятности ошибки I рода при сравнении 
пар выборок, то можно несколько изменить поправку 
Бонферрони, умножая полученные значения p на k 
и сравнивая полученное значение p′ с критическим 
уровнем значимости αкр. [1, 4–7]. Приведём пример 
использования критерия Стьюдента с поправкой Бон-
феррони для данных, предварительно обработанных с 
помощью однофакторного дисперсионного анализа.

Пример 5. Используем данные примера 1. Про-
ведённый ранее дисперсионный анализ показал, что 
действие изучаемого фактора статистически значи-
мо. Так как мы изучаем влияние препаратов на АД, 
мы будем проводить сравнение 2 опытных групп с 
контрольной выборкой. Согласно нулевой гипотезе 
в каждом сравнении опытная группа не отличается 
от контрольной. Критический уровень значимости  
αкр. = 0,05. Так как мы проводим 2 сравнения, то следу-
ет использовать поправку Бонферрони, соответствен-
но, α′ = αкр./2 = 0,025. Сравним контрольную группу 
с животными, получавшими препарат А: 
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Таким образом, нулевая гипотеза для препарата А 
может быть отвергнута и сделан вывод о том, что АД 
у животных, получавших препарат А, статистически 
значимо (p < 0,05) меньше, чем у крыс контрольной 
группы. Проведём такие же расчёты для сравнения 
контроля с животными, получавшими препарат B: 
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Таким образом, для препарата B принимает-
ся нулевая гипотеза. Если рассчитать точные p, то 
для препарата А – p = 0,000001, а для препарата В –  
p = 0,025242. Тогда ′ =pА 0 000002, ,  ′ =pB 0 050484, .  Та-
ким образом, заключение при обоих методах расчёта 
будет одинаковым.

Обработка результатов множественных сравнений 
с помощью критерия Стьюдента с поправкой Бон-
феррони, проводимая после дисперсионного анализа 
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повторных измерений, принципиально не отличается 
от описанной выше:

 t
x x

s

n

i j

e

=
−• •

2 2
,                                 (88) 

где i, j — точки повторных измерений. Полученное 
значение следует сравнивать с критическим значени-
ем для распределения Стьюдента с числом степеней 
свободы [1, 6, 7]:

ve = (n − 1)(m − 1).                            (89)

Пример 6. Используем данные примера 4. Дис-
персионный анализ повторных измерений показал, 
что изучаемый препарат статистически значимо уве-
личивает объёмную скорость коронарного кровотока. 
Необходимо выяснить в каких временных точках (5, 10, 
20, 30 минут) наблюдается значимое увеличение. Так 
как мы будем проводить сравнение только с контро-
лем, и число степеней свободы остаточной дисперсии 
v

e
 = (n − 1)(m − 1) = 16, то при критическом уровне 

значимости α = 0,05 tкр.16;0,05/4 = 2,813. Тогда

t
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t2 = 0,4/0,0775 = 5,161 > 2,813;

t3 = 0,2/0,0775 = 2,581 < 2,813;

t4 = 0,1/0,0775 = 1,290 < 2,813.

На основании проведённого анализа можно сде-
лать заключение о том, что изучаемый препарат в те-
чение первых 10 минут после введения статистически 
значимо увеличивает объёмную скорость коронарного 
кровотока.

Benjamini Y and Hochberg Y предложили модифика-
цию поправки для множественных сравнений [8, 9]. 
Согласно этому методу, полученные в результате 
сравнения 2 выборок ошибки первого рода pj

 (j = 1,  
2, ..., k, где k — количество сравнений) упорядочи-
ваются по нарастанию. Для каждого сравнения рас-
считывается величина: 

α α
'

*= j

k
,                               (90) 

где α — принятый критический уровень значимости. 
Если 

pj ≤ α α
'

*= j

k
,                                (91) 

различия считаются значимыми при критическом 
уровне α. Этот критерий обладает несколько большей 
мощностью, чем критерий с поправкой Бонферрони.

Пример 7. Используем данные примеров 4 и 6.  
С помощью программы «Biostat» рассчитаем точные 
значения вероятности ошибки первого рода и упо-
рядочим их по нарастанию (табл. 7). Критический 
уровень значимости α = 0,05.

Таким образом, при применении поправки по 
Benjamini Y and Hochberg Y изменения, вызываемые 
препаратом, значимы в течение 20 минут. 

Одним из наиболее распространённых критериев 
множественных сравнений является критерий Ньюме-
на–Кейлса [1, 7, 10], который обладает значительной 
большей мощностью, чем критерий Стьюдента с по-
правкой Бонферрони. Однако этот метод применя-
ется только для попарного сравнения всех изучаемых 
выборок.

Алгоритм расчёта этого критерия следующий: 
после проведения дисперсионного анализа, если ну-
левая гипотеза о равенстве всех средних отвергается, 
полученные средние упорядочивают по нарастанию 
и вычисляют значения критерия Ньюмена–Кейлса 
для всех пар средних:
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где i, j — номера выборок, расположенных по нарас-
танию средних, i < j.

Вычисленное значение q сравнивают с соответ-
ствующим критическим значением, которое зависит 
от истинного уровня значимости α′ (вероятности 
ошибочно обнаружить различия хотя бы в одной из 
сравниваемых пар), числа степеней свободы оста-
точной вариации и величины l, которая называется 
интервалом сравнения. Интервал сравнения опреде-
ляют следующим образом: при сравнении средних, 
стоящих на i-м и j-м месте в упорядоченном ряду,  
l = j − i + 1. Например, при сравнении 7-го и 2-го 
членов этого ряда l = 7 − 2 + 1 = 6.

Таблица 7

Пример множественных сравнений по Benjamini Y and 
Hochberg Y [8, 9]

Table 7

Example of multiple comparisons by Benjamini Y and Hochberg Y 
[8, 9]

Время после
введения в-ва, мин

p j ′ =α
αj
k

5 0,000001 1 0,0125

10 0,000095 2 0,0250

20 0,020101 3 0,0375

30 0,215 4 0,05
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Сравнение средних проводят в определённом по-
рядке: сначала сравнивают наибольшее (m-е) среднее 
с наименьшим (1-м), затем m-е со 2-м и т. д. до m-1-го. 
Затем предпоследнее значение с 1-м, 2-м и т. д. Если 
какие-то средние статистически значимо не разли-
чаются, то все средние, лежащие между ними также 
не различаются.

Пример 8. Используем данные примеров 1, но в 
отличие от примера 5 проведём попарное сравнение 
всех выборок. Так как однофакторный дисперсион-
ный анализ показал статистически значимое влияние 
фактора «препарат», с помощью критерия Ньюме-
на–Кейлса проведём попарное сравнение выборок.  
В каждом сравнении: нулевая гипотеза — 2 выборки 
не различаются; альтернативная гипотеза — выбор-
ки различны. Упорядочим средние арифметические 
выборок по нарастанию: АДА = 172 мм рт.ст.; АДВ =  
184 мм рт.ст.; АДК = 190 мм рт.ст. (нижние индексы 
коды препаратов, К — контроль); se

2 15 9= , . Рассчи-
таем показатели q:

q

q

AK

AB

= −
+
⋅

=

= −
+
⋅

=

190 172

15 9

2

5 7

5 7

10 903

184 172

15 9

2

6 7

7 6

7 650

,
, ;

,
, ;;

,
, .qBK = −

+
⋅

=190 184

15 9

2

6 5

6 5

3 514

Сравним полученные в результате расчётов дан-
ные с показателями таблицы [1, 7] (в данной работе 
не приводится) при числе степеней свободы ve = 15 и  
lAK = 3, lAB = 2, lBK = 2: qAK = 10,903 > q15;3;0,01 = 4,836;  
qAB = 7,650 > q15;2;0,01 = 4,168; qBK = 3,514 > q15;2;0,05 =  
= 3,014. Таким образом, во всех трёх случаях мы отвер-
гаем нулевую гипотезу и принимаем альтернативную 
(при сравнении выборок АК и АВ р < 0,01; выборок 
ВК — р < 0,05). 

Для сравнения нескольких опытных выборок с 
контрольной группой может быть применен критерий 
Даннета [1, 7, 10], который является вариантом кри-
терия Ньюмена-Кейлса. Рассчитывается показатель 
Даннета следующим образом:

 q
x x

s
n n

n n

contr i

e
contr i

contr i

'
| |= −

+
• •

2

,                        (93) 

где i – номер выборки, которые упорядочивают по 
абсолютной величине их отличия от контрольной 
группы. Сравнение контрольной выборки с осталь-
ными начинают с группы, наиболее отличной от 
контроля. Рассчитанный показатель q′ сравнивают с 
соответствующим критическим значением [1, 7, 11] 

(таблица в данной статье не приводится), которое за-
висит от истинного уровня значимости α′ (вероятности 
ошибочно обнаружить различия хотя бы в одной из 
сравниваемых пар), числа степеней свободы остаточ-
ной вариации и величины l, которая в данном случае 
равна числу групп, включая контрольную (В случае 
применения одностороннего критерия используют 
критическое значение для уровня 2α′). Если различия 
с очередной группой статистически незначимы, вы-
числения можно прекратить.

Пример 9. Применим критерий Даннета к данным, 
приведённым в примере 4. Средние величины коро-
нарного кровотока, начиная с контрольной, равны: 
3,3; 3,9; 3,7; 3,5; 3,4 мл/мин. Остаточная дисперсия — 
0,015, число степеней свободы — 16, l = 5; q′

кр.,16,5,0,05 
=  

= 2,71. Рассчитаем показатели критерия Даннета:

′ = −
⋅

= >q1
3 3 3 9

0 015 2 5
7 746 2 71

| , , |

, /
, , ;

 ′ = −
⋅

= >q2
3 3 3 7

0 015 2 5
5 164 2 71

| , , |

, /
, , ;  

′ = −
⋅

= <q3
3 3 3 5

0 015 2 5
2 582 2 71

| , , |

, /
, , .  

Таким образом, препарат статистически значимо 
(p < 0,05) увеличивает коронарный кровоток в течение 
10 минут после введения.

Критерий Шеффе является достаточно простым 
[3, 4, 7]. Критерий статистической значимости между 
средними выборок рассчитывают по следующей фор-
муле:

F
x x

s

n n

n n

i j

e

i j

i j

=
−

+2
,                     (94) 

где i, j — номера выборок, i ≠ j, x  — средняя ариф-
метическая выборки.

Нулевую гипотезу отвергают, если 

F m F m N m≥ − − −( ) ( ),( ),1 1 α ,                   (95) 

где m — число градаций фактора; N — объём диспер-
сионного комплекса; α — уровень значимости.

Пример 10. Применим критерий Шеффе к данным 
примера 2 (см. табл. 3):
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Таким образом, в условиях инфаркта миокарда 
фракция выброса статистически значимо понижается. 
Изучаемый препарат увеличивает фракцию выброса, 
но только в условиях инфаркта миокарда.

Представление результатов, полученных с помо-
щью классического дисперсионного анализа и методов 
множественных сравнений. Полученные результаты 
можно описать двумя разными способами: 

1. Средние арифметические по выборкам и их 
стандартные ошибки, рассчитанные с использованием 
остаточной дисперсии, полученной в результате дис-
персионного анализа  

s
s

n
x

e

i
i• =

2

,                               (96) 

где i — номер выборки. 
2. Доверительные интервалы разностей средних, 

которые рассчитываются следующим образом. Сначала 
рассчитывают среднюю ошибку разности средних

 s
s

n

s

nij

e

i

e

j
∆ = +

2 2

,                              (97) 

где i, j — номера выборок. 
Затем вычисляют границы доверительного ин-

тервала для разности средних значений в двух груп-
пах ( ) :∆ij i jx x= −• •  ( ); ( ),∆ ∆∆ ∆ij ijt s t s

ij ij
− ⋅ + ⋅   где t — 

значение t-критерия для числа степеней свободы 
( )n ni j+ − 2  и выбранного уровня значимости. При 
этом обязательно указываются результаты дисперсион-
ного анализа: факториальные и остаточная дисперсии, 
число степеней свободы, показатели силы влияния 
факторов, величины F и p [12].

Если допущения, необходимые для проведения 
классического дисперсионного анализа, не выполня-
ются, могут быть использованы его непараметрические 
аналоги, разобранные в статье [13].

Дисперсионный анализ был модифицирован для 
обработки данных измеренных в категориальных (но-
минальных) шкалах. К сожалению, эта модификация 
не разработана в программных статистических пакетах.

Дисперсионный анализ качественных признаков. 
Признаки, которые измеряют с помощью катего-
риальных (дихотомических) шкал достаточно часто 
встречаются при проведении фармакологических 
исследований. Иногда очень полезным оказывается 
переход от количественной шкалы к качественной. 
Результаты такого рода экспериментов описывают с 
помощью выборочной абсолютной (m из n) или от-
носительной частоты события ( ):p  

,
m

p
n

=                                      (98) 

где m — число появлений интересующего нас события 
в n независимых испытаниях. 

Относительная частота и теоретическая вероят-
ность появления изучаемого события не обязательно 
будут полностью совпадать, однако с увеличением 
числа экспериментов до бесконечности отклонение 
относительной частоты от теоретической вероятности 
будет стремиться к нулю. 

При двух альтернативах такие явления часто со-
ответствуют биномиальному распределению. Как и 
любое распределение, оно характеризуются специфи-
ческими параметрами. Первый из них (µ) определяет 
наиболее вероятное число появлений ожидаемого 
результата в n независимых событиях:

µ = np.                                       (99)

Другим параметром этих распределений является 
вариация, которая характеризует меру неопределён-
ности. В случае биномиального распределения оце-
нивается по формуле:

S np p= −( ).1                              (100)

При достаточно больших объёмах выборок  
(np(1 − p) > 9) и 0,3 ≤ p ≤ 0,7 такого рода данные хорошо 
аппроксимируются нормальным распределением, что 
даёт возможность применять для обработки критерии, 
основанные на этом распределении [4, 5, 7, 14].

При обработке нескольких подобных выборок 
(что обычно и случается при изучении новых ве-
ществ) исследователи проводят попарное сравнение 
выборок без учёта множественности сравнений, т. е. 
допускают грубейшую ошибку. Далее мы рассмотрим 
применение дисперсионного анализа для обработки 
подобных данных.

Однофакторный дисперсионный анализ качествен-
ных признаков. В своей «классической» форме дис-
персионный анализ был разработан Р.Фишером для 
анализа количественных признаков, подчиняющихся 
нормальному закону распределения. Вторым условием 
применения этого метода является сходный уровень 
вариабельности зависимой переменной в пределах 
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каждой градации. Для качественных признаков дис-
персионный анализ используется мало. Вместо него 
при сравнении нескольких выборок используют кри-
терий хи-квадрат. Однако в отличие от хи-квадрата 
дисперсионный анализ даёт возможность определить 
не только статистическую значимость проверяемой 
гипотезы, но и позволяет оценить силу влияния из-
учаемых факторов и их взаимодействие.

Также как и в «классическом» случае, дисперси-
онный анализ качественных признаков основан на 
разложении суммарной вариации (Sg) на составляющие 
компоненты – факториальную (Sf) и остаточную (Sд) 
и определения значимости различий между этими 
компонентами.

Наиболее важными условиями применимости 
дисперсионного анализа качественных признаков 
являются достаточно большие объёмы выборок и 
равенство их объёмов или, по крайней мере, близость 
(один порядок).

В основе однофакторного дисперсионного анализа 
категориальных признаков лежит ранее указанное 
правило разложения вариации:

S S Sg f e= + ,                            (101)

Предположим, у нас есть k выборок, объём каждой 
из которых составляет ni (где 1 ≤ i ≤ k), число орга-
низмов с интересующей нас реакцией (признаком) в 
каждой группе равно mi. Тогда общая вариация дис-
персионного комплекса будет равна:

S N p pg = ⋅ −ˆ ( ˆ),1                        (102)

где 

N ni
i

k

=
=
∑

1

                              (103) 

суммарный объём дисперсионного комплекса; p̂  — 
средняя взвешенная частота реакции (признака) для 
всего комплекса:
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= =
∑

1                              (104)

Формулу общей вариации можно преобразовать 
и получить следующее выражение:
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Факториальная вариация, отражающая измен-
чивость между выборками, может быть рассчитана 
по формуле:
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Остаточную вариацию, отражающую внутривы-
борочную вариабельность, рассчитывают следующим 
образом:

S S S m
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где p  — относительная частота признака (реакции) 
в i-ой выборке.

Разделив полученные вариации на соответству-
ющее число степеней свободы (νg

 = N − 1; νf = k − 1;  
νe = N − k), мы получим дисперсии:
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Статистическую значимость влияния изучаемого 
фактора можно оценить с помощью дисперсионного 
отношения:

F
s

s
f

e

=
2

2
,                               (111)

которое имеет F-распределение Фишера – Снедекора. 
Если рассчитанный показатель

 F F
f e

≥ ν ν α, , ,                           (112) 

где α-критический уровень значимости, то нулевая 
гипотеза об отсутствии влияния фактора отвергается 
в пользу альтернативной [5, 14].

Используя полученные данные, можно рассчитать 

показатель силы влияния фактора hf
2( )  и его ошибку 

shf
2( ) :
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2 = ;                                    (113)

2
2(1 ) ,

f

f
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e

s h
ν

= −
ν

                            (114)

где ν νf ek N k= − = −1; .   

Статистическую значимость показателя силы влия-
ния фактора рассчитывают с помощью распределения 
Фишера – Снедекора:

F
h

s
f

hf

=
2

2

,                                   (115)

если рассчитанное F F
f e

≥ ν ν α, , , то на уровне р ≤ α 
нулевую гипотезу hf

2 0=  отвергают в пользу альтерна-
тивной. Доверительный интервал Р(1 − α) показателя 
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силы влияния фактора можно рассчитать следующим 
образом [5]:

 h s F h s Ff h f hf f e f f e
2 2

2 2− ÷ +ν ν α ν ν α, , , , .          (116)

После проведения дисперсионного анализа часто 
возникает необходимость выяснить статистическую 
значимость различий между частотами проявления 
признака (реакции) при различных градациях из-
учаемого фактора. С этой целью можно использо-
вать следующий метод. Так как хорошо известно, что 
квадрат квантиля распределения Стьюдента с числом 
степеней свободы ν равен квантилю распределения 
Фишера – Снедекора с числом степенней свободы 1 

и ν F t1
2

, , , ,ν α ν α=( )  то для расчёта статистической зна-
чимости различий между двумя долями в условиях 
множественности сравнений можно использовать 
соотношение:
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где i, j – номера выборок, i ≠ j.
Если F F

e
≥ 1, ,ν α , (где νе = N − k, α определяют с 

учётом поправки Бонферрони), то нулевую гипотезу 
о равенстве долей следует отвергнуть в пользу аль-
тернативной [5].

Пример 11. На свиноводческом комплексе прово-
дили испытания нового антигельминтозного средства 
в сравнении препаратом Вермокс. Было сформиро-
вано три группы животных по 60 голов в каждой: 1 — 
контроль (плацебо); 2 — Вермокс; 3 — препарат Х. 
Заражённость аскаридами составляла 75 % (по 45 
голов в каждой группе). После курса лечения вновь 
проверили заражённость аскаридами (табл. 8). По 
полученным результатам необходимо было опреде-
лить эффективность изучаемых препаратов. Нулевая 
гипотеза — зараженность аскаридами в выборках не 
различается. Альтернативная гипотеза — заражен-
ность аскаридами в выборках различна. Критический 
уровень значимости α = 0,05:
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Таким образом, нулевую гипотезу об отсутствии 
эффекта изучаемых препаратов следует отвергнуть на 
уровне р = 0,000001.

Рассчитаем показатель силы влияния фактора и 
его ошибку:
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Определим статистическую значимость показателя 
силы влияния фактора:
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Следовательно, влияние изучаемого фактора (анти-
гельминтозных средств) определяет 14,1 % общей 
вариации комплекса и является статистически зна-
чимым при р = 0,000002

Теперь необходимо выявить разницу между от-
дельными градациями фактора.
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Таблица 8

Пример однофакторного дисперсионного анализа 
категориальных данных

Table 8

Example of one-factor analysis of variance of categorical data

Показатель Контроль Вермокс Препарат Х

n 60 60 60

m 45 36 18

m2/n 33,75 21,60 5,40

p  = m/n 0,75 0,60 0,30
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Таким образом, при сравнении Вермокса с кон-
тролем следует принять нулевую гипотезу о неэффек-
тивности препарата при р = 0,236 (с учётом поправки 
Бонферрони). Сравнивая препарат Х с контролем 
следует отвергнуть нулевую гипотезу и принять аль-
тернативную о высокой эффективности лекарствен-
ного средства (р < 0,00001). Препарат значительно 
более эффективен, чем Вермокс (с учётом поправки 
Бонферрони р = 0,00156).

Двухфакторный дисперсионный анализ качественных 
признаков. В основе двухфакторного дисперсионного 
анализа категориальных признаков лежит всё тот же 
закон разложения суммарной вариации. Однако он 
несколько усложняется. Также как в случае количе-
ственных переменных факториальная вариация сама 
уже разлагается на 3 компонента: Sf = SA + SB + SA ⋅ SB. 
Так же как в случае однофакторного анализа для про-
ведения двухфакторного дисперсионного анализа 
категориальных признаков требуются достаточно 
большие равновеликие или пропорциональные вы-
борки. Алгоритм двухфакторного дисперсионного 
анализа качественных признаков можно описать 
следующим образом.

Допустим мы имеем большую группу N животных 
(независимых испытаний), на которых воздействуют 
два независимых фактора А и В при количестве гра-
даций a и b, соответственно. Тогда количество изуча-
емых выборок будет равно a ⋅ b, в каждой выборке nij 

животных и mij реакций на воздействие, где i = 1, …, a, 
j = 1, …, b. Рассчитаем вариации.

Суммарная (общая) вариация равна:
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Остаточная (случайная) вариация:
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Общая факториальная вариация будет равна:
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Вариация, обусловленная фактором A:
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Вариация, обусловленная фактором B:
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Вариация, обусловленная взаимодействием фак-
торов:

S S S SfAB f fA fB= − − .                         (123)

Определим число степеней свободы для всех рас-
смотренных вариаций:
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Теперь, зная вариации и число степеней свободы, 
следует рассчитать дисперсии, разделив общую и 
частные вариации на число степеней свободы:
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Используя рассчитанные дисперсии, определя-
ют статистическую значимость влияния факторов.  
С этой целью делят общую и частные факториальные 
дисперсии на остаточную дисперсию. Полученные 
таким образом показатели F, имеют распределение 
Фишера-Снедекора. Если рассчитанный показатель 
F F

f e
≥ ν ν α..., , ,  нулевую гипотезу об отсутствии влияния 

данного фактора отвергают и на критическом уровне 
значимости α принимают альтернативную гипотезу о 
том, что фактор изменяет частоту результирующего 
признака.

Показатели силы влияния факторов, их ошибку 
и статистическую значимость определяют также как 
в случае двухфакторного дисперсионного анализа 
количественных признаков [5, 14].

Пример 12. На 240 мышах изучали совместное 
радиопротекторное действие препаратов А и В. По-
казателем эффекта служила выживаемость в течение  
1 недели после γ-облучения в течение 2 часов. Живот-
ные были разделены на 4 группы по 60 животных в 
каждой: 1) А1В1 — не получала препаратов; 2) А2В1 — 
мышам вводили только препарат А; 3) А1В2 — жи-
вотным вводили только препарат В; 4) А2В2 — мыши 
получали оба препарата. Данные и алгоритм обработки 
представлены в табл. 9. 

Нулевая гипотеза: препараты не влияют на вы-
живаемость в условиях облучения; альтернативная 
гипотеза: выживаемость под влиянием хотя бы одного 
препарата увеличивается. Критический уровень зна-
чимости α = 0,05.
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На основании данных табл. 9 рассчитаем 
Ff  = 2,3/0,222 = 10,360 = F3;236;0,000002; 
FfA = 5,4/0,222 = 24,324 = F1;236;0,000002; 
FfB = 1,35/0,222 = 6,081 = F ′1;236;0,0144;
FfAB = 0,15/0,222 = 0,676 = F ′1;236;0,59.
Таким образом нулевая гипотеза в отношении 

препаратов А и В отвергается в пользу альтернатив-
ной, которая утверждает, что вещества статистически 
значимо увеличивают выживаемость в условиях об-
лучения. Однако взаимодействие между этими веще-
ствами отсутствует, т. е. эффект одного препарата не 
зависит от другого.

Теперь рассчитаем показатели силы влияния фак-
торов и их ошибки:
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Таким образом, контролируемые факторы опре-
деляют 11,6 % вариации, из них фактор А — 9,1 %, а 
фактор В — 2,3 %.

Определим статистическую значимость показа-
телей силы влияния факторов:
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Таблица 9

Пример обработки категориальных данных с помощью двухфакторного дисперсионного анализа

Table 9

Example of categorical data processing using two-factor analysis of variance

А1 А2

В1 В2 В1 В2

n 60 60 60 60

m 15 21 30 42

m2 225 441 900 1764

p  = m/n 0,25 0,35 0,50 0,70
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Таким образом, показатели силы влияния факторов 
А и В являются статистически значимыми. Однако их 
взаимодействие отсутствует.

Итак, мы разобрали дисперсионный анализ дан-
ных, измеренных в количественных и категориальных 
шкалах. Данный метод является мощным средством 
анализа и даёт возможность выявить не только раз-
личия между выборками, но определить мощность 
действия 2 и более факторов и их взаимодействие.

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ / ABOUT THE AUTHORS

Цорин Иосиф Борисович
Автор, ответственный за переписку
e-mail: tsorinib@yandex.ru
ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-3988-7724
SPIN-код: 4015-3025
д. б. н., в. н. с. лаборатории 
фармакологического скрининга ФГБНУ «НИИ 
фармакологии имени В.В. Закусова», Москва, 
Российская Федерация 

Tsorin Iosif B. 
Corresponding author
e-mail:  tsorinib@yandex.ru
ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-3988-7724
SPIN code: 4015-3025
Dr. Sci. (Biology), Leading researcher of laboratory of 
pharmacological screening, FSBI “Zakusov Institute  
of Pharmacology”, Moscow, Russian Federation  

Список литературы / References

1. Гланц С. Медико-биологическая статистика. Пер. с англ. М., 
Практика, 1998. 459 с. [Glantz St.A. Primer of biostatistics. Fouth Edition. 
McGraw-Hill: Health Professions Division. New York; 1994. (In Russ).].

2. Fisher RA. Statistical metthods for research workers – Oliver&boyd, 
Edinburgh, 1925. 149 p.

3. Шеффе Г. Дисперсионный анализ. М.: «Наука». Главная редакция 
физико-математической литературы. 1980. 512 с. [Scheffe H. The analysis 
of variance. New York: John Willey&Sons Inc. 1958. (In Russ).].

4. Лакин Г.Ф. Биометрия: учеб. пособие для биол. спец. вузов. 4-е 
изд., перераб. и доп. М.: Высшая школа; 1990. 352 c. [Lakin GF. 
Biometriya: Study guide for biol. spec. universities. 4th ed., reprint. and  
add. Moscow: “Vyshaya shcola”; 1990. (In Russ).].

5. Плохинский Н.А. Биометрия. 2-е изд. М.: Изд-во Московского 
Университета; 1970. 367 c. [Plohinskij NA. Biometriya. Izdanie 2-e. Moscow: 
«Izdatel'stvo Moskovskogo Universiteta»; 1970. (In Russ).].

6. Куликов Е.И. Прикладной статистический анализ : учебное по-
собие для студентов высших учебных заведений / Е. И. Куликов. 2-е изд., 
перераб. и доп. М.: Горячая линия-Телеком; 2008. 463 с. [Kulikov EI. 
Prikladnoj statisticheskij analiz : uchebnoe posobie dlya studentov vysshih 
uchebnyh zavedenij / Kulikov EI. 2nd ed., reprint. and additional. M.: 
“Goryachaea liniya- Telecom”; 2008. (In Russ).].

7.Кобзарь А. И. Прикладная математическая статистика. Для ин-
женеров и научных работников. М.: Физматлит, 2006. 816 с. [Kobzar AI. 
Prikladnaya matematicheskaya statistika. Dlya inzhenerov i nauchnyh 
rabotnikov. Moscow: Fizmatlit; 2006. (In Russ).].

8. Hochberg Y, Benjamini Y. More powerful procedures for multiple 
significance testing. Stat Med. 1990 Jul;9(7):811–818. DOI: 10.1002/
sim.4780090710.

9. Benjamini Y, Hochberg Y. Controling the false discovery rate: practical 
and powerful approach to multiple testing. J.R. Statist. Soc. B. 1995; 
57(1):289–300.

10. Сергиенко В.И., Бондарева И.Б. Математическая статистика в 
клинических исследованиях. 2-е изд., перераб. и доп. М.: ГЭОТАР-
Медиа; 2006. 304 с. [Sergienko VI, Bondareva IB. Matematicheskaya 
statistika v klinicheskih issledovaniyah 2nd ed., reprint. and add. Moscow: 
GEOTAR-Medi. 2006. (In Russ).].

11. Dannet CW. New tables multiple comparisons with control. Biometrics. 
1964;20:482–491.

12. Ланг Т.А., Сесик М. Как описывать статистику в медицине. М.: 
Практическая медицина. 2011. 480 с. [Lang TA, Sesik M. Prikladnoj 
statisticheskij analiz : uchebnoe posobie dlya studentov vysshih uchebnyh 
zavedenij / Kulikov EI. 2nd ed., reprint. and additional. Moscow: “Goryachaea 
liniya-Telecom”; 2008. (In Russ).].

13. Цорин И.Б. Статистическая обработка результатов фармако-
логических экспериментов, измеренных в порядковых и количествен-
ных шкалах, при невозможности анализа с помощью параметрических 
методов. Фармакокинетика и фармакодинамика. 2020;(3):3–24. [Tsorin IB. 
Statistical processing of pharmacological experiments results measured in 
ordinal and quantitative scales, if it is impossible to analyze using parametric 
methods. Farmakokinetika i farmakodinamika. 2020;(3):3–24. (In Russ).]. 
DOI: 10.37489/2587-7836-2020-3-3-24.

14. Крамаренко С.С. Дисперсионный анализ качественных при-
знаков. Крымский малакологический сайт. 2006. [Kramarenko SS. 
Dispersionnyj analiz kachestvennyh priznakov. Krymskij malakologicheskij 
sajt. 2006. URL: http://www.malacology.narod.ru/download/ 
kramarenko_2006_disp.html


