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【摘要】　 本文目的是介绍一种无法考察交互作用的多因素设计类型，即交叉设计。通过详细介绍与交叉设计类型对应
的“主要内容”“操作方法”和“设计变形”，全面展示了这种设计类型的核心内容、要领和注意事项，为用户正确、合理地选用

交叉设计类型创造了有利的条件。
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１　 问题与设计架构［１］

【例 １】某麻醉科医生研究催醒宁对氟呱啶的
作用，做了一个试验，其格式见表 １。

表 １　 考察催醒宁对氟呱啶的作用试验结果

大鼠编号
是否用催醒宁与出现蹲和走动的时间（单位）

试验顺序： 第 １ 次 第 ２ 次

１ Ｔ（Ｘ） Ｃ（Ｘ）

２ Ｔ（Ｘ） Ｃ（Ｘ）

３ Ｔ（Ｘ） Ｃ（Ｘ）

…… …… ……

１４ Ｃ（Ｘ） Ｔ（Ｘ）

１５ Ｃ（Ｘ） Ｔ（Ｘ）

１６ Ｃ（Ｘ） Ｔ（Ｘ）

注：Ｔ 为用催醒宁；Ｃ 为不用催醒宁；Ｘ 为评价指标待测定的具体

数值

【例 ２】某研究者研究 Ａ（９０４０２ 中药复方）、Ｂ
（安慰剂）两种处理对提高高原劳动能力的影响，做

了一个试验，其格式见表 ２。

表 ２　 两种药物对提高高原劳动能力的试验结果

受试者编号
药物与 ＰＷＣ１７０

试验时间： 冬季 春季

１ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

２ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

３ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

４ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

…… …… ……

１７ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

１８ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

１９ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

２０ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

注：（１，２）、……（９，１０）号分别为配对组；Ａ 为 ９０４０２ 中药复方，Ｂ 为

安慰剂；Ｘ为评价指标待测定的具体数值
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２　 交叉设计及有关的主要内容

２． １　 何为交叉设计

　 　 交叉设计就是试验因素的两个水平 Ａ 与 Ｂ 先
后作用于同一批受试对象，而该试验因素的两个水

平 Ｂ与 Ａ先后作用于另一批受试对象。换言之，就
是试验因素的两个水平在两批（或多个成对出现的

两个个体）受试对象之间交替实施，故得名交叉

设计。

２． ２　 交叉设计的主要内容

２． ２． １　 考察的因素个数

　 　 在交叉设计中，通常可考察一个试验因素、两个
区组因素。其中，一个区组因素为“个体编号”，即

每个个体先后接受 Ａ、Ｂ（或 Ｂ、Ａ）两种处理，获得主
要评价指标的两个测定值构成一个区组，故可称为

“单个体型区组因素”；另一个区组因素为“测定次

序”，即第 １ 次测定（即测定接受 Ａ或 Ｂ处理后的效
应）与第 ２ 次测定（即测定接受 Ｂ 或 Ａ 处理后的
效应）。

２． ２． ２　 试验因素的性质

在单个体型交叉设计中，由于试验因素的两个

水平要先后作用于同一个受试对象，故试验因素最

好不会从根本上改变评价指标的取值，否则，第 ２ 次
的测定结果或多或少会受到第 １ 次接受的那个处理
的影响。由此可知，一般来说，试验因素不应该是类

似“药物种类”或“药物剂量”或“药物剂型”，而应

该是像“重量计量器种类”或“体温计种类”那样根

本不会改变评价指标（如物体重量或体温）数值的

试验因素。当然，像“血压计种类”这样的试验因素

虽然不会从根本上改变受试对象的血压数值，但不

同的受试对象对“测量血压”这个操作的“心理感

受”是不同的，部分受试对象的血压值会受心理因

素影响有暂时的波动，其试验结果的准确程度会低

于“重量计量器种类”或“体温计种类”那样的试验

因素对应的试验结果的准确程度。

２． ２． ３　 交叉设计的应用场合

最好的试验因素对评价指标没有影响或仅仅只

有暂时的微弱影响，只是对评价指标取值的一种度

量；所涉及的三个因素之间不存在交互作用或交互

作用可以忽略不计；同一个体两次测定评价指标数

值的时间间隔不应过长。

２． ２． ４　 交叉设计的样本含量

在进行交叉设计时，应结合已知条件或预试验

的结果，有根据地估计出所需要的最低样本含量，参

见文献［１ － ３］。

３　 交叉设计的具体操作方法

３． １　 单个体型二阶段成组交叉设计的具体操作方法

　 　 以例 １ 为例，介绍单个体型二阶段成组交叉设
计的具体操作方法：

第 １ 步：确定受试对象的种类。本例选定的受
试对象为大鼠。再制订出受试对象的纳入标准和排

除标准，具体内容此处从略。

第 ２ 步：依据有关先验知识和前提条件，有根据
地估算出所需要的最低样本含量（假定计算结果为

ｎ ＝ １６）。
第 ３ 步：确定试验因素及其具体水平。试验因

素为“是否使用催醒宁”，其两个水平分别为“不用

催醒宁”与“使用催醒宁”。

第 ４ 步：确定主要评价指标。本例为受试对象
“出现蹲和走动的时间（单位）”。

第 ５ 步：从研究目的对应的总体中随机抽取规
定样本含量的受试对象，接着，将所抽取的全部受试

对象随机均分成两部分。再随机决定其中一部分受

试对象接受处理的顺序为先 Ａ后 Ｂ，于是，另一部分
受试对象接受处理的顺序为先 Ｂ后 Ａ。

第 ６ 步：编制出规范化的表格以便实施试验和
记录试验数据，表格式样参见前表 １。

第 ７ 步：将表 １ 中各行上对应位置的试验结果
记录下来，在表中“Ｘ”处填上相应的数据。

３． ２　 单个体型二阶段配对交叉设计的具体操作方法

以例 ２ 为例，介绍单个体型二阶段配对交叉设
计的具体操作方法：

第 １ 步：确定受试对象的种类。本例选定的受
试对象为正常成年人。再制订出受试对象的纳入标

准和排除标准，具体内容此处从略。

第 ２ 步：依据有关先验知识和前提条件，有根据
地估算出所需要的最低样本含量（假定计算结果为

ｎ ＝ ２０）。
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第 ３ 步：确定试验因素及其具体水平。试验因
素为“药物种类”，其两个水平分别为 Ａ（９０４０２ 中药
复方）、Ｂ（安慰剂）（注意：这与两种药物都具有一定
疗效的场合是有区别的）。

第 ４ 步：确定主要评价指标。本例为受试对象
在高原上的劳动能力，即“ＰＷＣ１７０”。

第 ５ 步：从研究目的对应的总体中随机抽取规
定样本含量的受试对象，接着，将所抽取的全部受试

对象按某些重要非试验因素（如性别相同、年龄相

近、基础劳动能力接近）进行两两配对，随机决定每

对中两个个体中的一个接受处理的顺序（如先 Ｂ 后
Ａ），另一个接受处理的顺序正好相反（如先 Ａ 后
Ｂ），即两种处理在同一个配对组中形成“交叉”。

第 ６ 步：编制出规范化的表格以便实施试验和
记录试验数据，表格式样参见表 ２。

第 ７ 步：将表 ２ 中各行上对应位置的试验结果
记录下来，在表中“Ｘ”处填上相应的数据。

４　 交叉设计的变形

４． １　 多个体型二阶段成组交叉设计

　 　 【例 ３】假定某公司原生产药物 Ｂ，现对其剂型
进行改造，生产出药物 Ａ。用血药浓度 －时间曲线
下面积（ＡＵＣ）作为评价指标。试验目的是评价 Ａ
药与 Ｂ药是否具有相等的生物利用度。选取 ２４ 个
（假定是计算的结果）双胞胎家庭（每个家庭有两个

受试者属于同一个双胞胎），将全部家庭随机均分

为两组，用药顺序为：第 １ 组每个家庭中的双胞胎在
第一与第二试验周期分别接受 Ａ 药与 Ｂ 药，用 ＡＢ
表示；第 ２ 组每个家庭中的双胞胎在第一与第二试
验周期分别接受 Ｂ 药与 Ａ 药，用 ＢＡ 表示。在两个
试验周期间设立“洗脱期”。做了一个试验，其格式

见表 ３。注意：每个家庭有两个受试对象，他们属于
双胞胎。

表 ３　 Ａ、Ｂ两种剂型药物影响下的血药浓度 －时间曲线下面积（ＡＵＣ，μｇ ／ ｍＬ）

组　 　 别 家庭编号
ＡＵＣ，μｇ ／ ｍＬ

周期 １ 周期 ２
组　 　 别 家庭编号

ＡＵＣ，μｇ ／ ｍＬ

周期 １ 周期 ２

ＡＢ １ Ｘ Ｘ ＢＡ ３ Ｘ Ｘ

２ Ｘ Ｘ ５ Ｘ Ｘ

…… Ｘ Ｘ …… Ｘ Ｘ

２１ Ｘ Ｘ ２２ Ｘ Ｘ

２３ Ｘ Ｘ ２４ Ｘ Ｘ

注：Ｂ为原研药；Ａ为 Ｂ药的仿制药；Ｘ为评价指标待测定的具体数值

　 　 说明：因为每个家庭有双胞胎的两个个体，故被
称为“多个体型区组因素”；又由于在两个试验周期

进行试验，故被称为“二阶段”；还由于全部家庭被

随机均分成两组，故具有“成组设计”的特性。

４． ２　 多个体型二阶段配对交叉设计

【例 ４】沿用例 ３ 的背景资料，只是将全部选中
的家庭按某些重要非试验因素（如父母的年龄、职

业、受教育程度、经济状况）进行配对。两种处理在

每一个配对组中的两个家庭之间施加的顺序交叉

开，这就形成了“多个体型二阶段配对交叉设计”。

具体表格形式与表 ２ 类似，此处从略。
说明：因为每个家庭有双胞胎的两个个体，故被

称为“多个体型区组因素”；又由于在两个试验周期

进行试验，故被称为“二阶段”；还由于全部家庭按

某些重要非试验因素（如父母的年龄、职业、受教育

程度、经济状况）进行了配对，故具有“配对设计”的

特性。

４． ３　 单个体型三阶段成组与配对交叉设计

【例 ５】假定要研究 Ａ、Ｂ 两种针灸治疗高血压
方案的疗效差异是否有统计学意义，拟通过小规模

的预试验来进行探索性研究。

试验设计方案一：从很多高血压患者中随机选

取 １２ 名（假定是计算的结果），再随机让其中的 ６
名患者在三个时期内按先 Ａ 后 Ｂ 再 Ａ 的顺序接受
治疗，记为 ＡＢＡ；另外 ６ 名患者在三个时期内按先 Ｂ
后 Ａ再 Ｂ的顺序接受治疗，记为 ＢＡＢ。观测指标是
血压下降值。设计与资料分别见表 ４ 左边，它是单
个体型三阶段成组交叉设计。

试验设计方案二：从很多高血压患者中随机选

取 １２ 名 （假定是计算的结果），按病情、性别、

年龄等重要非试验因素将 １２ 名患者配成 ６ 对，每
对中的两名患者在前述重要非试验因素方面非常接
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近。再随机让每对中的一名患者在三个时期内按先

Ａ后 Ｂ再 Ａ 的顺序接受治疗，记为 ＡＢＡ；另外一
名患者在三个时期内按先 Ｂ 后 Ａ 再 Ｂ 的顺序接受

治疗，记为 ＢＡＢ。观测指标是血压下降值。设计
与资料分别见表 ４ 右边，它是单个体型三阶段配对
交叉设计。

表 ４　 高血压患者在三个时期接受两种针灸疗法治疗的血压下降值（ｋＰａ）（两种设计格式）

患者号
针灸疗法与血压下降值（ｋＰａ）

时期： １ ２ ３
患者号

针灸疗法与血压下降值（ｋＰａ）

时期： １ ２ ３

１ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） １ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

２ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） ２ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

３ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） ３ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

４ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） ４ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

５ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） ５ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

６ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） ６ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

７ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） ７ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

８ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） ８ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

９ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） ９ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

１０ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） １０ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

１１ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） １１ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

１２ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） １２ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

注：Ａ、Ｂ分别代表两种针灸疗法；Ｘ为评价指标的待测定的具体数值

４． ４　 单个体型 ３ × ３ 交叉设计

【例 ６】假定为研究三种体温计 Ａ、Ｂ、Ｃ 对体温
的测定结果，希望考察三种体温计先后对同一位受

试者测定的结果是否有差异，该研究者进行了如下

的试验研究：从众多的受试者中随机选取 １２ 名（假
定是计算的结果），再将他们随机均分成 ６ 组，各组
接受体温计测定的顺序依次为 ＡＢＣ、ＡＣＢ、ＢＡＣ、
ＢＣＡ、ＣＡＢ、ＣＢＡ，观测每次测定的体温值，设计与资料
见表 ５。此种安排被称为单个体型 ３ ×３交叉设计。

表 ５　 Ａ、Ｂ、Ｃ三种体温计用于每一位受试者的测定结果

患者号 组　 别
体温计种类与体温值（℃）

时期： １ ２ ３

１ １ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ｃ（Ｘ）

２ １ Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ｃ（Ｘ）

３ ２ Ａ（Ｘ） Ｃ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

４ ２ Ａ（Ｘ） Ｃ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

５ ３ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｃ（Ｘ）

６ ３ Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｃ（Ｘ）

７ ４ Ｂ（Ｘ） Ｃ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

８ ４ Ｂ（Ｘ） Ｃ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

９ ５ Ｃ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

１０ ５ Ｃ（Ｘ） Ａ（Ｘ） Ｂ（Ｘ）

１１ ６ Ｃ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

１２ ６ Ｃ（Ｘ） Ｂ（Ｘ） Ａ（Ｘ）

注：Ａ、Ｂ、Ｃ分别代表三种体温计；Ｘ为评价指标待测定的具体数值

４． ５　 多个体型 ３ × ３ 交叉设计

【例 ７】沿用例 ６ 的背景资料。假定在表 ５ 中
的每一行上不是一位受试对象，而是来源相同（如

同一胎）或是在对体温有影响的重要非试验因素

（如：性别、年龄、身体健康状况、体能锻炼程度等）

方面取值接近的三个个体，此时的安排可被称为多

个体型 ３ × ３ 交叉设计。
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