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体体现在染色体基因序列对功能表达的重要性。

2格林伍德与临床试验

现在的人们，往往不会将格林伍德与随机临床
试验联系在一起。一般会认为，这是奥斯丁·布莱德

福·希尔的贡献。因为，1946年格林伍德退休时，随

机临床试验仍处于发展阶段。奥斯丁·布莱德福·希

尔自1923年起在格林伍德所在的学科系任教，并于

格林伍德退休后继承他的教职任务。毫无疑问，格林

伍德了解临床试验方法学的发展，但他可能选择把
随机临床试验留给下一代去推进。实现这一飞越的

正是奥斯丁·布莱德福·希尔。同样，费歇尔(FiSher)

被公认为是将随机化引入临床治疗无偏分组的第一

人。事实上，格林伍德和尤尔(Yule)早在探讨伤寒和

霍乱疫苗的效果评价试验时，就考虑过随机化分配。
由于接种人群自愿人组，无法随机选择，只能在已接

种人群中随机抽样。最终，格林伍德他们没有对治疗

措施随机分配做m关键性突破。不可否认的是，格林

伍德为后人在临床试验探索的过程中打开了思路，

奠定了基础。

格林伍德对临床试验发展的推动作用，主要体

现在医学研究中两个独立领域——营养学试验和普

通感冒药试验。一生中，格林伍德研究了人类营养的
几个方面。1918年伊始，他发表一份军火T人饮食

报告。1920一1930年，他对营养不良研究兴趣日增。

1931年，卫生部成立营养咨询委员会，格林伍德主
持，成员包括弗雷德里克·高兰·霍普金斯、爱德华·

卡斯卡特。为了调查补充复合维生素和特定膳食补

充剂效果，20世纪40年代早中期，格林伍德参与了

卫生部学校营养实验结果的分析。这些试验在格洛

瑟谱、伊普斯威奇和伦敦三个城镇多中心展开，双肓
实施。根据学校班级进行分层，治疗措施“轮流随机

分配”至各组，目前尚不清楚这些孩子如何单独编

号，能知晓的是试验将编号为奇数的孩子分到实验
组，偶数的孩子分到对照组。格林伍德也参与了希尔

达·福克(Hilda Fowke)在英国北部5家孤儿院开展

的维生素和矿物质添加剂的多中心试验，报告仅简

单地说，女孩们被随机分为两个大致相等的组。格林

伍德和希尔达·福克两人都参加了1944年2月在伦
敦学校举行的第18届营养学会科学会议，格林伍德

发表关于“在预算和饮食调查中使用方法的统计有

效性”论文，福克是第一个参与他论文讨论的，然而

他们并没有将实践提升至交替或者随机分配理论。
感冒药试验方面，格林伍德是医学研究委员会展青

霉素临床试验组成员，在军队中进行了小规模临床

试验，试验采用了替代分配方法。政府要求医学研究
委员会进行这项试验来确定该药物的价值，因此展

青霉素试验成为医学研究委员会支持下进行的第一
个适当控制的多中心临床试验。它通过对四个比较

组，两组服用感冒药，两组服用安慰剂，采取轮换处
理四组来平衡分配偏倚。试验使用安慰剂测量偏差，

采用双盲试验，并结合多中心设计来控制统计上的

不精确性和概括性。多中心试验研究对象主要来自

政府部门、制造行业和学校。格林伍德不仅负责此项
研究，还撰写了一份统计说明，该说明是在早先展青

霉素试验后附加的，主要关注不同治疗分组问差异

的显著性检验性质。今天而言，临床试验中并不建议

用交替分配治疗来克服比较组问存在的偏倚。然而，

在当时，同其他人一样，格林伍德认为这种交替治疗
方法足以克服组间比较产生的偏倚，所以他在论文

中并未提及随机分配。

虽然，格林伍德并未跨越到随机分配，但格林伍

德承担了大型临床试验，并有意识地采用统计学技
术来克服偏倚，科学地评估预防和治疗措施的有效

性。正如，格林伍德的好友、医学统计学教授朗斯洛

特·霍格本(Launcelot Ho加en)讣告中所言：格林伍德

是评价预防和治疗措施有效性的大范围临床试验的

先驱者。同时，格林伍德在试验里无形中酝酿着随机

临床试验思想的前奏，推动着临床试验的发展与进

步。，

格林伍德的数百篇文章创作于20世纪上半叶，

在没有计算机的年代里，这些文章倾注了他大量的
心血。格林伍德值得纪念，并不全因为他的文章影响

力，也在于他对英国医学统计学发展所付诸的努力。

20世纪初，从生命统计中刚刚形成医学统计学的锥
形。卡尔·皮尔逊在伦敦大学生物统计学院创立应用

统计学后，在格林伍德、尤尔和布朗利竭力倡导下，

便有了医学统计学。世人认为，他们三人为英国医学
统计学发展铺平了道路。从20世纪生存分析KapIan

Meier估计中方差计算的格林伍德公式到21世纪

早期事件聚集性评价的格林伍德统计量，从生理学
到流行病学、公共卫生，乃至整个医学，他都竭尽全

力以医学统计学为武器，推动着统计学的进步，医学

研究的科学发展，造福人类健康。
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