
∗基金项目:２０２２ 年度上海市卫生健康委员会新兴交叉领域研究专项

(２０２２ＪＣ００１)
１.同济大学医学院医学统计教研室(２００３３１)
２.海军军医大学卫生勤务系卫生统计教研室

△通信作者:贺佳ꎬＥ￣ｍａｉｌ:ｈｅｊｉａ６３＠ ｙｅａｈ.ｎｅｔ

多阅片者多病例设计诊断试验中的统计分析方法及应用∗

刘东旭１ 　 何　 倩２ 　 周　 祥１ 　 董子唯１ 　 徐　 宵１ 　 贺　 佳１ꎬ２△

　 　 【提　 要】 　 目的　 探索基于多阅片者多病例研究设计的影像诊断临床试验中选择以 ＡＵＣ 为评价指标时 ＤＢＭＨ 方

法(ｄｏｒｆｍａｎ－ｂｅｒｂａｕｍ－ｍｅｔｚ－ｈｉｌｌｉｓ)与 ＯＲＨ 方法(ｏｂｕｃｈｏｗｓｋｉ－ｒｏｃｋｅｔｔｅ－ｈｉｌｌｉｓ)在数据处理与分析中的应用ꎬ并与 ＲＯＣ 曲线

分析法进行三者间比较ꎮ 方法　 从理论角度阐述 ＤＢＭ(ｄｏｒｆｍａｎ－ｂｅｒｂａｕｍ－ｍｅｔｚ)法与 ＤＢＭＨ 法、ＯＲ(ｏｂｕｃｈｏｗｓｋｉ－ｒｏｃｋ￣
ｅｔｔｅ)法与 ＯＲＨ 法的联系与调整之处ꎬ并通过实例主动脉夹层诊断数据使用 ＤＢＭＨ 法、ＯＲＨ 法及 ＲＯＣ 曲线分析法做进一

步的分析ꎮ 结果　 经 ＤＢＭＨ 法与 ＯＲＨ 法分析未发现两种诊断方式单自旋回波 ＭＲＩ 与电影序列 ＭＲＩ 诊断效果存在统

计学差异(ＰＤＢＭＨ ＝ ０.０５１９ꎬＰＯＲＨ ＝ ０.０６９５)ꎮ 两分析方法中两诊断方式 ＲＯＣ 曲线下面积差值及其 ９５％置信区间分别为
－０.０４３８(－０.０８７９ꎬ０. ０００４) 与 － ０. ０４３８ ( － ０. ０９１３ꎬ０. ００３７)ꎮ 而 ＲＯＣ 曲线分析法显示存在统计学差异 (Ｐ ＝ ０. ００５８)ꎮ
结论　 相对于 ＤＢＭＨ 法ꎬＯＲＨ 法存在较为保守的问题ꎮ 在 ＭＲＭＣ 设计的影像诊断试验中ꎬ使用 ＤＢＭＨ 法或 ＯＲＨ 法进

行分析ꎬ较 ＲＯＣ 曲线分析法存在着十分明显的优势ꎮ
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　 　 影像诊断是临床上最常用的诊断技术之一ꎬ越来

越多新的影像诊断技术特别是与 ＡＩ 相结合的相关临

床试验也正在开展[１]ꎮ 在影像诊断过程中ꎬ诊断结果

通常需要由阅片医师对图像进行判断与解读后给

出[２]ꎮ 因此ꎬ影像诊断的结果不仅依赖于影像设备性

能ꎬ阅片医师的临床经验、专业水平的差异也会极大地

影响诊断的准确性ꎮ 为此影像诊断试验推荐应用多阅

片者多病例(ｍｕｌｔｉ－ｒｅａｄｅｒ ｍｕｌｔｉ－ｃａｓｅꎬＭＲＭＣ)研究设

计ꎬ以控制研究过程中由阅片者及受试者带来的混杂ꎬ
而对诊断试验的准确性做出更准确的评价ꎮ 本文将介

绍 ＭＲＭＣ 研究中常用的 ＤＢＭＨ( ｄｏｒｆｍａｎ－ｂｅｒｂａｕｍ－
ｍｅｔｚ－ｈｉｌｌｉｓ)与 ＯＲＨ(ｏｂｕｃｈｏｗｓｋｉ－ｒｏｃｋｅｔｔｅ－ｈｉｌｌｉｓ)分析

方法ꎬ并结合主动脉夹层影像诊断实例数据ꎬ与 ＲＯＣ
曲线分析法进行三种方法的对比ꎮ

方　 法

多阅片者多病例研究设计中ꎬ常用到配对患者与

配对阅片者设计[３]ꎬ即每位患者接受全部的诊断试验

的检查ꎬ同时每位阅片者对每位患者在不同影像诊断

方式下的图像做出判断ꎮ ＭＲＭＣ 设计下临床试验采

用的准确性评价指标通常是 ＲＯＣ 曲线下面积ꎬ或其相

关的衍生指标(如 ＦＲＯＣ－ＡＵＣ、ｗＡＦＲＯＣ－ＡＵＣ 等)
及灵敏度或准确度等ꎮ 目前ꎬＤＢＭＨ 法和 ＯＲＨ 法是

ＭＲＭＣ 设计研究中最常用的数据分析方法ꎮ 本文将

阐述两种方法的基本原理ꎬ基于实例数据进行分析ꎬ并

与传统 ＲＯＣ 曲线分析方法做比较ꎮ
(１)ＤＢＭＨ 法

ＤＢＭＨ 法是以 ＤＢＭ 法为基础做出的调整ꎮ 两者

均可以用于分析灵敏度、特异度、ＲＯＣ 曲线下面积及

部分曲线下面积等准确性指标ꎬ将 Ｑｕｅｎｏｕｉｌｌｅ－Ｔｕｋｅｙ
Ｊａｃｋｋｎｉｆｅ 法进行伪值化处理[４] 后的数据作为观察数

据ꎬ构建诊断方式、阅片者及患者的三因素混合效应模

型ꎮ 区别在于 ＤＢＭＨ 法针对 ＤＢＭ 法中的近似检验

统计量 􀭹Ｆ 可能表现为负值的情况ꎬ对模型做出了适当

的调整ꎬ使分析方法更加合理ꎮ
采用 ＲＯＣ 曲线下面积作为试验的准确性指标ꎮ

在共有 Ｎ 名患者的诊断试验中ꎬ求得第 ｊ 名阅片者第 ｉ
个诊断试验数据的 ＲＯＣ 曲线下面积估计值 θ^ｉｊꎬ并以

θ^ｉｊ(ｋ)表示第 ｉ 种诊断方式ꎬ第 ｊ 名阅片者ꎬ删除第 ｋ 名

患者后的曲线下面积估计值ꎬ其 Ｊａｃｋｋｎｉｆｅ 伪值计算公

式为:
Ｙｉｊｋ ＝ θ^ｉｊ＋(Ｎ－１)( θ^ｉｊ－θ^ｉｊ(ｋ)) (１)
求得第 ｉ 种诊断方式ꎬ第 ｊ 名阅片者ꎬ第 ｋ 名患者

ＲＯＣ 曲线下面积 Ｊａｃｋｋｎｉｆｅ 伪值Ｙｉｊｋ后ꎬ以其作为观察

数据ꎬ将阅片者及患者作为随机效应ꎬ诊断方式作为固

定效应ꎬ构建混合效应模型[４]:
Ｙｉｊｋ ＝μ＋τｉ＋Ｒ ｊ＋Ｃｋ＋τＲ ｉｊ＋τＣｉｋ＋ＲＣｊｋ＋τＲＣｉｊｋ＋εｉｊｋ (２)
其中 μ 为总体均值ꎬτｉ 为第 ｉ 种诊断方式的固定

效应ꎻＲ ｊ 为第 ｊ 名阅片者的随机效应ꎻＣｋ 为第 ｋ 名患

者的随机效应τＲ ｉｊ为第 ｉ 种诊断方式与第 ｊ 名阅片者

间双向交互作用对应的随机效应ꎻτＣｉｋ为第 ｉ 种诊断方

式与第 ｋ 名患者间双向交互作用对应的随机效应ꎻ
ＲＣｊｋ为第 ｊ 名阅片者与第 ｋ 名患者双效交互作用对应

的随机效应ꎻτＲＣｉｊｋ为第 ｉ 种诊断方式、第 ｊ 名阅片者、
第 ｋ 名患者间的三项交互作用对应的随机效应ꎻεｉｊｋ是
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随机误差项ꎮ 假定模型中的随机效应 τｉ、 Ｒ ｊ、 Ｃｋ、
(τＲ) ｉｊ、(τＣ) ｉｋ、(ＲＣ) ｊｋ、(τＲＣ) ｉｊｋ与误差项 εｉｊｋ 相互独

立且服从均值为 ０ꎬ方差各自为 σ２
ｒꎬσ２

ｃꎬσ２
ｔｒꎬσ２

ｔｃꎬσ
２
ｒｃꎬσ

２
ｔｒｃ

和 σ２
ｅ的正态分布[５－６]ꎮ 表 １ 为混合效应模型的方差分

析表ꎮ
表 １　 混合效应模型方差分析表

来源 ＳＳ ｄｆ ＭＳ 期望均方(ＥＭＳ)

诊断方式( ｔ) ＳＳｔ Ｉ－１ ＭＳｔ σ２
ｅ ＋σ２

ｔｒｃ
＋Ｊσ２

ｔｃ＋Ｎσ２
ｔｒ
＋Ｊσ２

ｒ

阅片者( ｒ) ＳＳＲ Ｊ－１ ＭＳｒ σ２
ｅ ＋Ｉσ２

ｔｃ＋ＩＮσ２
ｒ

患者(ｃ) ＳＳｃ Ｎ－１ ＭＳｃ σ２
ｅ ＋Ｉσ２

ｒｃ＋ＩＪσ２
ｃ

ｔ×ｒ ＳＳｔｒ ( Ｉ－１)(Ｊ－１) ＭＳｔｒ σ２
ｅ ＋σ２

ｔｒｃ＋Ｎσ２
ｔｒ

ｔ×ｃ ＳＳｔｃ ( Ｉ－１)(Ｎ－１) ＭＳｔｃ σ２
ｅ ＋σ２

ｔｒｃ＋Ｊσ２
ｔｃ

ｒ×ｃ ＳＳｒｃ (Ｊ－１)(Ｎ－１) ＭＳｒｃ σ２
ｅ ＋σ２

ｔｒｃ＋Ｉσ２
ｒｃ

ｔ×ｒ×ｃ ＳＳｔｒｃ ( Ｉ－１)(Ｊ－１)(Ｎ－１) ＭＳｔｒｃ σ２
ｅ ＋σ２

ｔｒｃ

　 　 通常诊断方式与阅片者、患者间存在交互作用ꎬ则
对于原假设:Ｈ０ ∶ m１ ＝ 􀆺 ＝ m ｉ ＝ ０ꎬ需要使用 Ｓａｔｔｅｒｔｈ￣
ｗａｉｔｅ 近似 Ｆ 检验统计量ꎮ 在原假设成立的情况下ꎬ

􀭹Ｆ＝
ＭＳｔ

ＭＳｔｒ＋ＭＳｔｃ－ＭＳｔｒｃ
(３)

其分子自由度 ｎｄｆ＝ Ｉ － １ꎬ分母自由度 ｄｄｆ 为:
ｄｄｆ＝

(ＭＳｔｒ＋ＭＳｔｃ－ＭＳｔｒｃ) ２

ＭＳｔｒ
２

( Ｉ－１)(Ｊ－１)
＋

ＭＳｔｃ
２

( Ｉ－１)(Ｎ－１)
＋

ＭＳｔｒｃ
２

( Ｉ－１)(Ｊ－１)(Ｎ－１)
(４)

ＤＢＭ 法中的 􀭹Ｆ 检验统计量ꎬ存在由于分母中的
三项交互项均方ＭＳｔｒｃ过大而导致统计量呈负值的可

能ꎮ 基于不同的情况对 􀭹Ｆ 检验统计量及自由度进行

调整是常用的方法之一[７]ꎮ
一般的方法是针对 􀭹Ｆ 检验统计量ꎬ通过比较诊断

方式与阅片者交互项、诊断方式与患者交互项与三项

交互项对应均方值的大小ꎬ而选择相关项进行省略ꎮ
如若ＭＳｔｒ <ＭＳｔｒｃꎬ则分母同时省略ＭＳｔｃ、ＭＳｔｒｃ两项ꎻ若
ＭＳｔｃ<ＭＳｔｒｃꎬ则分母同时省略ＭＳｔｃ、ＭＳｔｒｃ两项等ꎮ

在 ＤＢＭＨ 法对于 􀭹Ｆ 检验统计量的调整设置中ꎬ始
终保留诊断方式与阅片者交互项的均方ＭＳｔｒ

[８]ꎮ 在实

际的试验过程中ꎬ阅片医生间的经验、水平多存在差

异ꎬ对不同诊断方式的理解熟悉程度也不相同ꎮ 阅片

者效应变化较大且对诊断结果的影响不能简单地忽

略ꎮ 因此ꎬ始终保留诊断方式与阅片者交互项的均方

ＭＳｔｒ这一设定显然更加符合实际情况ꎮ
在对模型进行简化时ꎬ若ＭＳｔｃ >ＭＳｔｒｃꎬ则针对于各

诊断方式无差异零假设的 􀭹Ｆ 统计量模型与未简化的
模型相同ꎻ若ＭＳｔｃ≤ＭＳｔｒｃꎬ则原统计量变为ＭＳｔ /ＭＳｔｒꎬ
即

􀭹ＦＤＢＭＨ ＝

ＭＳｔ

ＭＳｔｒ＋ＭＳｔｃ－ＭＳｔｒｃ
ＭＳｔｃ>ＭＳｔｒｃ

ＭＳｔ

ＭＳｔｒ
ＭＳｔｃ≤ＭＳｔｒｃ

ì

î

í

ï
ïï

ï
ïï

(５)

相应地ꎬ分母的自由度 ｄｄｆ 也做了调整ꎬ

ｄｄｆＤＢＭＨ ＝
(ＭＳｔｒ＋ＭＳｔｃ－ＭＳｔｒｃ) ２

(ＭＳｔｒ) ２ / ( Ｉ－１)(Ｊ－１)
ＭＳｔｃ>ＭＳｔｒｃ

( Ｉ－１)(Ｊ－１) ＭＳｔｃ≤ＭＳｔｒｃ

ì

î

í

ï
ï

ï
ï

(６)
上式被进一步地简化为ꎬ

􀭹ＦＤＢＭＨ ＝
ＭＳｔ

ＭＳｔｒ＋ｍａｘ(ＭＳｔｃ－ＭＳｔｒｃꎬ０)
(７)

ｄｄｆＤＢＭＨ ＝
ＭＳｔｒ＋ｍａｘ(ＭＳｔｃ－ＭＳｔｒｃꎬ０)] ２[

(ＭＳｔｒ) ２ / ( Ｉ－１)(Ｊ－１)
(８)

２.ＯＲＨ 法

与 ＤＢＭＨ 法类似ꎬＯＲＨ 法也是基于原 ＯＲ 法ꎬ对
模型的分子自由度做出了调整后的分析方法ꎮ 选取

ＲＯＣ 曲线下面积作为准确性指标ꎬθ^ｉｊｑ表示第 ｉ 种诊断

方式下ꎬ第 ｊ 个阅片者在第 Ｑ 次诊断试验下的 ＲＯＣ 曲

线下面积值ꎬ通常 ｑ＝ １ꎬ即试验只进行一次ꎮ ＯＲ 法基

于观察数据θ^ｉｊｑꎬ将诊断方式作为固定效应ꎬ阅片者作

为随机效应ꎬ构建混合效应模型[９]:
θ^ｉｊｑ ＝μ＋τｉ＋Ｒ ｊ＋τＲ ｉｊ＋εｉｊｑ (９)

其中ꎬμ 为总体均值ꎻτｉ 为第 ｉ 种诊断方式的固定效

应ꎻＲ ｊ 表示第 ｊ 名阅片者的随机效应ꎬ服从均值为 ０ꎬ
方差为 σ２

ｒ 的正态分布ꎻτＲ ｉｊ表示第 ｉ 种诊断方式与第 ｊ
名阅片者交互的随机效应ꎬ服从均值为 ０ꎬ方差为 σ２

ｔｒ

的正态分布ꎻεｉｊｑ为随机误差项ꎬ服从其均值为 ０ꎬ方差

为 σ２
ε 的正态分布ꎬ表示来自受试者与阅片者的变异ꎮ

由于诊断试验中ꎬ同一位病人在不同诊断方式下的图

像会被不同阅片者进行解读ꎬ因此通常不认为 εｉｊｑ随机

误差项相互独立ꎬ且服从如下协方差矩阵å:

Ｃｏｖ(εｉｊｑꎬεｉ′ｊ′ｑ)
＝

Ｃｏｖ１ꎬ ｉ≠ｉ′ꎬｊ＝ ｊ′
Ｃｏｖ２ꎬ ｉ＝ ｉ′ꎬｊ≠ｊ′
Ｃｏｖ３ꎬ ｉ≠ｉ′ꎬｊ≠ｊ′

ì

î

í

ï
ï

ïï

(１０)

上式代表了不同诊断方式相同阅片者、相同诊断

方式、不同阅片者及不同诊断方式不同阅片者时的随

机误差项协方差ꎬ通常认为Ｃｏｖ１≥Ｃｏｖ２≥Ｃｏｖ３ꎮ
使用 ＯＲ 法推断诊断方式相对准确度ꎬ原假设为 ｉ

种诊断方式准确度相同ꎬ即 Ｈ０ :ꎻＨ０:μ１ ＝􀆺＝μｉ ＝ ０ꎮ 由

于混合效应模型中的随机误差项 εｉｊｑ并不独立ꎬ因此应

使用校正 Ｆ 统计量 Ｆ∗:

Ｆ∗ ＝ ＭＳ(Ｔ)
ＭＳ(Ｔ∗Ｒ)＋ｍａｘ[Ｊ(Ｃｏｖ１－

︿ Ｃｏｖ２)ꎬ０
︿ ]

(１１)

其中ꎬ ＭＳ(Ｔ)与 ＭＳ(Ｔ∗Ｒ)分别为诊断方式与诊断方

式和阅片者交互项的均方值ꎬ且:

ＭＳ(Ｔ)＝ Ｊ
Ｉ－１

∑
Ｉ

Ｉ＝１
( θ^Ｉ..－θ^...) ２ (１２)

ＭＳ(Ｔ∗Ｒ)＝ １
( Ｉ－１)(Ｊ－１)

∑
Ｉ

Ｉ＝１
∑
Ｊ

Ｊ＝１
( θ^Ｉｊ.－θ^Ｉ..－θ^.Ｊ.＋θ^...) ２

(１３)
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以“ .”替换的下标表示该项从缺失的下标对应项

中取平均值ꎮ
ＯＲ 法将 Ｆ∗视作服从 ｎｄｆ＝( Ｉ－１)ꎬｄｄｆ＝( Ｉ－１)(Ｊ－

１)的 Ｆ 分布[９]ꎮ
Ｈｉｌｌｉｓ 提出[１０]ꎬＯＲ 法中取分母自由度为( Ｉ－１)(Ｊ

－１)并不完全合适ꎮ 由于 ＯＲ 法中的分母自由度估计

基于 Ｆ∗统计量ꎬ但 Ｆ∗本身不是一个精确的统计量ꎬ尤
其是在试验中阅片者数量较少时ꎬ该自由度更不适用ꎮ
因此建议适用下式计算分母自由度:

ｄｄｆＯＲＨ ＝
{ＭＳ(Ｔ∗Ｒ)＋ｍａｘ[Ｊ(Ｃｏｖ２

︿ －Ｃｏｖ３
︿ )ꎬ０]} ２

[ＭＳ(Ｔ∗Ｒ)] ２

( Ｉ－１)(Ｊ－１)
(１４)

３. ＲＯＣ 曲线分析法

类似于一般的诊断试验ꎬ将 ＭＲＭＣ 研究设计中的

两种诊断方法下的诊断结果分别作为一个整体ꎬ对其

各自的准确性指标做差异性检验ꎮ
分析同样采用 ＲＯＣ 曲线下面积ꎬ采用双正态模型

参数法计算两诊断方式曲线下面积并做差异性检验ꎬ
其统计量为:

Ｚ＝
Ａ１－Ａ２

ｖａｒ(Ａ１)＋ｖａｒ(Ａ２)－２ｃｏｖ(Ａ１ꎬＡ２)
(１５)

其中ꎬＡ１ꎬＡ２ 分别为两诊断方式 ＲＯＣ 曲线下面积值ꎬ
ｖａｒ(Ａ１)ꎬｖａｒ(Ａ２)为两 ＲＯＣ 曲线下面积方差ꎬｃｏｖ(Ａ１ꎬ
Ａ２)为两曲线下面积的协方差[１１－１２]ꎮ

上述 ＤＢＭＨ 与 ＯＲＨ 方法使用 Ｒ ４. １. ３ 结合

Ｃｈａｋｒａｂｏｒｔｙ 和 Ｚｈａｉ 等编写的 ＲＪａｆｒｏｃ １. ３. ２ 包[１３] 实

现ꎻ传统 ＲＯＣ 分析法以 ＲＯＣＫＩＴ ０.９Ｂ 完成ꎮ

实例数据

通过实例数据来对上述方法进行分析讨论ꎮ 本文

用到的数据来自单自旋回波 ＭＲＩ ( ｓｉｎｇｌｅ ｓｐｉｎ ｅｃｈｏ
ＭＲＩ)和电影序列 ＭＲＩ(ｃｉｎｅ－ＭＲＩ)的诊断准确度比较

研究ꎮ 该研究中共有 ５ 名阅片者ꎬ１１４ 例受试者(其中

有 ４５ 例患病)ꎮ 研究中ꎬ每名阅片者分别独立地对全

部受试者在两种诊断方式下得到的图像进行判断与解

读ꎬ并根据其患病的可能性由 １~５ 进行赋分ꎬ５ 分表示

肯定患病ꎬ１ 分表示肯定不患病ꎮ 取 ＲＯＣ 曲线下面积

作为准确性指标ꎮ

结　 果

１.ＤＢＭＨ 法

单自旋回波 ＭＲＩ 和电影序列 ＭＲＩ 两种诊断方式

的 ＲＯＣ 曲线下面积分别为 ０.８９７０、０.９４０８ꎬ其差值为

－０.０４３８ꎮ 按公式计算得到其近似检验统计量 􀭹Ｆ 为

４.４５６３ꎬ分母自由度 ｄｄｆ 为 １５.２５９７ꎬ检验结果表明两诊

断方式的准确性差别不存在统计学差异(Ｐ ＝ ０.０５１９)ꎮ

ＤＢＭＨ 法中此研究的诊断方式、阅片者及受试者的方

差分析结果如表 ２ 所示ꎬ两诊断方式的 ＲＯＣ 曲线下面

积比较结果如表 ３ 所示ꎮ
表 ２　 ＤＢＭＨ 法方差分析表

来源
ＳＳ

(离均差平方和)
ｄｆ

(自由度)
ＭＳ

(均方)
诊断方式( ｔ) ０.５４６８ １ ０.５４６８
阅片者( ｒ) １.７４９３ ４ ０.４３７３
患者(ｃ) ４４.８４６３ １１３ ０.３９６９

ｔ×ｒ ０.２５１３ ４ ０.０６２８
ｔ×ｃ １１.２８２８ １１３ ０.０９９８
ｒ×ｃ ２９.１５４５ ４５２ ０.０６４５

ｔ×ｒ×ｃ １８.０６７２ ４５２ ０.０３９９
表 ３　 ＤＢＭＨ 法两诊断方式 ＲＯＣ 曲线下面积比较结果

诊断方式
ＲＯＣ－ＡＵＣ
(􀭰ｘ(ｓ))

９５％ＣＩ 统计量(􀭹Ｆ) Ｐ 值

单自旋回波 ＭＲＩ ０.８９７０(０.０３３１) (０.８２５２ꎬ０.９６８９)
电影序列 ＭＲＩ ０.９４０８(０.０２１５) (０.８９４１ꎬ０.９８７５)

差值 －０.０４３８(０.０２０７)(－０.０８７９ꎬ０.０００４) ４.４５６３ ０.０５１９

　 　 ２. ＯＲＨ 法

在 ＯＲＨ 法中ꎬ校正统计量Ｆ∗为 ３.６４０９ꎬ分母自由

度为 １５.２５９７ꎬ检验结果表明两诊断方式效果不存在统

计学差异(Ｐ＝ ０.０６９５)ꎮ ＯＲＨ 法模型中各部分的方差

分量如表 ４ 所示ꎬ两诊断方式 ＲＯＣ 曲线下面积比较结

果如表 ５ 所示ꎮ
表 ４　 ＯＲＨ 法方差分析表

来源
ＳＳ

(离均差平方和)
ｄｆ

(自由度)
ＭＳ

(均方)
诊断方式( ｔ) ０.００４８ １ ０.００４８
阅片者( ｒ) ０.０１５３ ４ ０.００３８

ｔ×ｒ ０.００２２ ４ ０.０００６
表 ５　 ＯＲＨ 法两诊断方式 ＲＯＣ 曲线下面积比较结果

诊断方式
ＲＯＣ－ＡＵＣ
(􀭰ｘ(ｓ))

９５％ＣＩ
统计量

(Ｆ∗)
Ｐ 值

单自旋回波 ＭＲＩ ０.８９７０(０.０３３２) (０.８２５２ꎬ０.９６９０)
电影序列 ＭＲＩ ０.９４０８(０.０２１０) (０.８９４８ꎬ０.９８６８)

差值 －０.０４３８(０.０２３０) (－０.０９１３ꎬ０.００３７) ３.６４０９ ０.０６９５

　 　 ３. ＲＯＣ 曲线分析法

使用 ＲＯＣＫＩＴ０.９Ｂ 进行数据分析ꎬ以参数法计算

两诊断方式单自旋回波 ＭＲＩ 与电影序列 ＭＲＩ 的 ＲＯＣ
曲线下面积ꎬ分别为 ０.９１６７ 与 ０.９５２４ꎬ且两者存在统

计学差异(Ｚ ＝ －２.７６０１ꎬＰ ＝ ０.００５８)ꎮ 其 ＲＯＣ 曲线分

析法结果见表 ６ꎮ
表 ６　 ＲＯＣ 曲线分析法两诊断方式 ＲＯＣ 曲线下面积比较结果

诊断方式
ＲＯＣ－ＡＵＣ
(􀭰ｘ(ｓ))

９５％ＣＩ 统计量
(Ｚ) Ｐ 值

单自旋回波 ＭＲＩ ０.９１６７(０.０１４４) (０.８８４６ꎬ０.９４１５)
电影序列 ＭＲＩ ０.９５２４(０.０１０３) (０.９２８６ꎬ０.９６９４)

差值 －０.０３５７(０.０５５３)(－０.０６１１ꎬ －０.０１０４)－２.７６０１ ０.００５８

讨　 论

以本文实例研究为例ꎬ使用两种诊断方式对患者

的主动脉夹层进行诊断ꎬ并由多位阅片者解读每位患

者的图像结果ꎮ 经 ＤＢＭＨ 法与 ＯＲＨ 法分析ꎬ均未得
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出两诊断方法存在统计学差异的结论 ( ＰＤＢＭＨ ＝
０.０５１９ꎬＰＤＢＭＨ ＝ ０.０６９５)ꎬ而 ＲＯＣ 曲线分析法认为两诊

断方式诊断效果差异存在统计学意义(Ｐ＝ ０.００５８)ꎮ
但需要注意的是ꎬＲＯＣ 曲线分析法结果并不能作

为两诊断方法诊断效果不同的有力证据ꎮ 实际上ꎬ进
一步使用 ＤＢＭＨ 法中的方差分析表进行分析ꎬ发现阅

片者的效应与受试者效应均存在统计学差异(􀭹ＦＲ ＝

５.００７ꎬＰ＝ ０.０３１８ꎻ􀭹ＦＣ ＝ ３.１９０８ꎬＰ<０.０００１)ꎮ ＲＯＣ 曲线

分析法由于其本身存在的局限性ꎬ并不能有效地识别

阅片者与受试者效应ꎬ而将两者造成的偏倚混入了原

本的分析中ꎬ无法得到正确的结论ꎮ
为了控制阅片者效应对研究结果造成的混杂ꎬ使

用配对阅片者的方式[１４]继续利用 ＲＯＣ 曲线分析法进

行检验ꎬ发现此时分析结果显示两诊断方式不存在统

计学差异( ｔ ＝ －２.１１３０ꎬＰ ＝ ０.１０２１)ꎮ 该结果与 ＤＢＭＨ
法及 ＯＲＨ 法的结果相吻合ꎮ 尽管配对阅片者的设计

并未有效控制受试者效应ꎬ但分析结果在一定程度上

说明了 ＭＲＭＣ 设计下的诊断试验使用 ＤＢＭＨ 法与

ＯＲＨ 法进行数据分析的合理性与可信性ꎮ
ＤＢＭＨ 法本身建立的混合效应模型是基于刀切

法伪值化处理后的数据ꎬ而非原始的准确性指标如

ＲＯＣ 曲线下面积等ꎮ ＤＢＭＨ 法成立是建立在刀切法

处理后的伪值符合正态分布且相互独立的假设之上ꎬ
但伪值数据本身是否符合这一假设是不确定的ꎮ
ＯＲＨ 法相较于 ＤＢＭＨ 法ꎬ其观察数据为常用的准确

性指标值ꎬ建立的效应模型与分析概念也更加合理ꎮ
因此不可否认ꎬＤＢＭＨ 法本身可能存在一定缺陷ꎮ 但

与 ＯＲＨ 法在实例数据与模拟数据中的对比研究中ꎬ
ＤＢＭＨ 法被证实是可行的[７]ꎮ

同时之前的研究也发现ꎬＯＲＨ 法较为保守ꎬ其I类

错误明显低于名义水平[１０]ꎮ 在本文实例研究的结果

中ꎬＯＲＨ 法得到的两诊断方式差值的 ９５％ ＣＩ 为

(－０.０９１３ꎬ０.００３７)ꎬ明显宽于 ＤＢＭＨ 法中的 ９５％ＣＩ
(－０.０８７９ꎬ０.０００４)ꎬ这也印证了之前研究的结论ꎮ

本文存在局限ꎬ即仅使用单个实例数据做分析ꎬ会
导致一定的偶然性ꎮ 但 ＲＯＣ 曲线分析法得到阳性结

论后进一步利用配对阅片者的方式进行分析并使用

ＤＢＭＨ 法对阅片者与受试者效应进行检验ꎬ得到的结

果在一定程度上说明了 ＲＯＣ 曲线分析法的劣势ꎮ 而

ＯＲＨ 法置信区间较宽的现象也与之前的研究结果相

吻合ꎮ
总之ꎬＤＢＭＨ 法与 ＯＲＨ 法作为 ＭＲＭＣ 研究中有

效的分析方法ꎬ相较于传统 ＲＯＣ 曲线分析法具有非常

明显的优势ꎮ 影像诊断试验中ꎬ可以分别使用两种方

法进行检验ꎬ综合评判以获得更加准确可信的结果ꎮ
ＤＢＭＨ 法与 ＯＲＨ 法在影像诊断试验中能够识别阅片

者效应与受试者效应的优点应该得到更多的关注ꎬ将
其合理利用以对影像临床试验效果做出更客观准确的
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