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维生素 Ａ缺乏导致新生大鼠枕颈部畸形的机制研究
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摘　要　目的：探讨维生素Ａ缺乏导致新生大鼠枕颈部畸形的作用机制。方法：将４０只５周龄雌性健康 ＳＰＦ级 ＳＤ大鼠随机分

为２组，正常对照组２０只，维生素Ａ缺乏组２０只；２０只适龄雄性健康ＳＰＦ级ＳＤ大鼠分笼饲养。正常对照组饲以 ＡＩＮ－９３Ｍ饲

料，维生素Ａ缺乏组饲以缺乏维生素Ａ的ＡＩＮ－９３Ｍ饲料，雄性大鼠饲以ＡＩＮ－９３Ｍ饲料。饲养至第１０周从雌性大鼠的目外眦

取血，采用酶联免疫吸附法检测２组雌鼠血清维生素Ａ含量，鉴定大鼠模型。造模成功后，将大鼠按雌２雄１的比例合笼交配，第

２天清晨检查阴栓，有阴栓者记为Ｅ０ｄ。于妊娠Ｅ１１．５ｄ取２组半数的孕鼠，麻醉处死后剖腹，每只孕鼠取出２只胚胎，剥离被膜，

置于液氮中，然后转移至－８０℃的冰箱里保存待测。于妊娠Ｅ２１ｄ取新生鼠，麻醉处死后剥离皮肤筋膜以及内脏，置于９５％的酒

精中固定待测。采用ＲＴ－ｑＰＣＲ方法检测胚胎Ｈｏｘｄ３基因ｍＲＮＡ表达情况；采用双色染色法制作大鼠骨骼标本，观察新生鼠枕

颈部骨骼发育情况。结果：①雌鼠血清维生素Ａ含量。维生素 Ａ缺乏组大鼠血清维生素 Ａ含量明显低于正常对照组［（２１４±

３９）ｎｇ·ｍＬ－１，（４３２±５４）ｎｇ·ｍＬ－１，ｔ＝１４．６３６，Ｐ＝０．０００］。②胚胎 Ｈｏｘｄ３基因 ｍＲＮＡ的表达量。维生素 Ａ缺乏组胚胎 Ｈｏｘｄ３

基因表达量低于正常对照组（０．５８±０．１１，１．０３±０．１４，ｔ＝１０．４０７，Ｐ＝０．０００）。③新生鼠枕颈部骨骼形态。正常对照组可见枕骨

与寰枢椎发育正常，对位关系良好；维生素Ａ缺乏组可见寰椎后弓与枕骨大孔后缘角度增大，寰枢椎对位关系异常，寰枢椎后弓

角度增大，Ｃ２～Ｃ７椎弓及棘突高度降低、宽度变窄，且相邻椎体间隙增大。结论：维生素Ａ缺乏可以导致新生大鼠枕颈部结构发

育异常，这可能与其胚胎发育期Ｈｏｘｄ３基因ｍＲＮＡ表达水平下降有关，但其具体的分子生物学机制还有待进一步研究。

关键词　维生素Ａ缺乏；枕骨；颈椎；先天畸形；Ｈｏｘｄ３基因；动物实验
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　　维生素Ａ在体内生成的代谢物—视黄酸（ｒｅｔｉｎｏｉｃ
ａｃｉｄ，ＲＡ），在动物胚胎发育过程中发挥着重要的调控
作用。包括枕颈部在内的中轴骨的发育受 Ｈｏｘ基因
的调控，而ＲＡ位于 Ｈｏｘ基因上游，抑制或增强 Ｈｏｘ
基因的表达［１］。外源性的ＲＡ干预或内源性的ＲＡ缺
乏均可以导致Ｈｏｘ基因表达的异常。研究表明，维生
素Ａ缺乏的孕鼠其子代出现先天性枕颈部畸形，与
Ｈｏｘ基因家族成员—Ｈｏｘｄ３基因有着密切的联系［２］。

本文旨在探讨维生素 Ａ缺乏导致新生大鼠枕颈部畸
形的作用机制。

１　材料与仪器
１．１　实验动物　５周龄雌性健康 ＳＰＦ级 ＳＤ大鼠４０
只，体质量（１３１．４±８．７）ｇ；适龄雄性健康 ＳＰＦ级 ＳＤ
大鼠２０只，体质量（１４９．２±１０．２）ｇ，均购自北京华阜
康生物科技有限公司［许可证号：ＳＣＸＫ（京）２０１４－
０００４］，由中日友好医院实验动物中心饲养［许可证
号：ＳＹＸＫ（京）２０１５－００１７］。实验通过医学实验动物
伦理委员会批准。

１．２　实验试剂　ＲＴ－ｑＰＣＲ试剂盒、ＲＮＡ提取 Ｔｒｉｚｏｌ
试剂盒（美国 Ｉｎｖｔｒｏｇｅｎ公司）；Ｍ－ＭＬＶ逆转录酶、
ｄＮＴＰ溶液（１０ｍＭ）、ＰｒｅｍｉｘＥｘＴａｑ（日本ＴＡＫＡＲＡ公
司）、ＤＬ２０００ＤＮＡ分子量标准（宝生物工程有限公
司）；脱氧核糖核酸酶 Ｉ（ＤｅｏｘｙｒｉｂｏｎｕｃｌｅａｓｅＩ，ＤＮａｓｅ
Ｉ）、６×ＬｏａｄｉｎｇＢｕｆｆｅｒ（美国 ＭＢＩ公司）；琼脂糖（西班
牙Ｂｉｏｗｅｓｔ公司）；ＲＮａｓｅ－ｆｒｅｅＨ２Ｏ（韩国 Ｗａｌｇｅｎｅ公
司）；Ｅｖａ＿ｇｒｅｅｎ（美国Ｂｉｏｔｉｕｍ公司）。
１．３　仪器和设备　２７２０型 ＰＣＲ仪（美国 ＡＢＩ公
司）；Ｍｕｐｉｄ２ｐｌｕｓ水平电泳槽（日本 ＴＡＫＡＲＡ公司）；
ｉｍａｇｅｓｙｓｔｅｍ（ＥＵＶ－ＬＤＵＶ）凝胶成像系统（韩国 Ｋｏ
ｒｅａＢｉｏｔｅｃｈ公司）；ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ（ＭＩＣＲＯ，１７ＴＲ）离心机
（韩国Ｈａｎｉｌ公司）；２．５μＬ／１０μＬ／１００μＬ／２００μＬ／
１０００μＬ移液器（德国Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ公司）；ＬＳ－Ｂ５０Ｌ型
灭菌器（中国江阴滨江医疗设备有限公司）；ＤＷ－
４０Ｌ２６２型冰箱（青岛海尔公司）；Ｖｏｒｔｅｘ－Ｇｅｎｉｅ２漩涡

混合器（美国 ＳＩ公司）；ＤＨＧ－９２４０Ａ型鼓风干燥箱
（上海一恒公司）。

２　方　法
２．１　分组方法　采用抽签法将５周龄雌性健康 ＳＰＦ
级ＳＤ大鼠４０只随机分为２组，正常对照组２０只，维
生素Ａ缺乏组２０只。２０只ＳＤ雄性大鼠分笼饲养。
２．２　造模方法　正常对照组饲以 ＡＩＮ－９３Ｍ饲料
（表１），维生素Ａ缺乏组饲以缺乏维生素Ａ的ＡＩＮ－
９３Ｍ饲料。雄性大鼠饲以 ＡＩＮ－９３Ｍ饲料。实验期
间所有大鼠自由饮水、进食，自然光照，室温 ２０～
２５℃，湿度５５％ ～６０％。每周注意观察动物是否出
现维生素Ａ缺乏症状，如食欲减少、胡须掉落、尾根部
脱毛、角膜溃疡、反应淡漠等。

表１　ＡＩＮ－９３Ｍ饲料配方

饲料配方

成分
单位

（ｇ·ｋｇ－１）

混合无机盐

成分
单位

（ｇ·ｋｇ－１）

混合维生素

成分
单位

（ｇ·ｋｇ－１）
玉米淀粉 ４６６ 碳酸钙 ３５７ 尼克酸 ３．０００
干酪素 １４０ 磷酸钾 ２５０ 泛酸钙 １．６００
糊精 １５５ 氯化钠 ７４ 维生素Ｂ６０．７００
蔗糖 １００ 硫酸钾 ４６．６ 维生素Ｂ１０．６００
纤维素 ４０ 柠檬酸钾 ２８ 核黄素 ０．６００
大豆油 ４０ 氧化镁 ２４ 叶酸 ０．２００

混合无机盐 ３５ 柠檬酸铁 ６．０６ 生物素 ０．０２０
混合维生素 １０ 碳酸锌 １．６５ 维生素Ｂ１２２．５００
Ｌ－胱氨酸 １．８ 铬酸锰 ０．６３ 维生素Ｅ１５．０００
酒石酸盐 ２．５ 碳酸铜 ０．３ 维生素Ｄ３０．２５０

碘酸钾 ０．０１ 维生素Ｋ ０．０７５
硅酸钠 ０．０１０２５ 维生素Ａ ０．８００
氧化铬 ０．２７５
硼 酸 ０．０８１５
氟化钠 ０．０６３５

２．３　模型鉴定方法　饲养至第１０周维生素 Ａ缺乏
组出现维生素Ａ缺乏症状时，从雌性大鼠的目外眦取

血，采用酶联免疫吸附法［３］检测２组雌鼠血清维生素

Ａ水平，鉴定大鼠模型。
２．４　取材方法　造模成功后，将大鼠按雌２雄１的
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比例合笼交配，第２天清晨检查阴栓，有阴栓者记为
Ｅ０ｄ。于妊娠Ｅ１１．５ｄ取２组半数的孕鼠，麻醉处死
后剖腹，每只孕鼠取出２只胚胎，剥离被膜，迅速置于
液氮中，然后转移至 －８０℃的冰箱里保存待测。于
妊娠 Ｅ２１ｄ取新生鼠，麻醉后处死，剥离皮肤筋膜以
及内脏，置于９５％的酒精中固定待测。
２．５　实验指标测定方法
２．５．１　Ｈｏｘｄ３基因ｍＲＮＡ检测　按ＲＴ－ｑＰＣＲ试剂
盒的说明检测妊娠 Ｅ１１．５ｄ胎鼠 Ｈｏｘｄ３基因 ｍＲＮＡ
表达 水 平。Ｈｏｘｄ３基 因 上 游 引 物 序 列 ５’－
ＧＡＣＴＣＴＡＡＴＣＴＧＧＴＡＡＴＧＧＴＧＴＣＣＣＴＡ－３’，下游引
物序列 ５’－ＴＣＴＴＴＡＣＡＧＧＡＧＧＧＧＡＣＧＧＡ－３＇，产物
长度１５９ｂｐ。用Ｔｒｉｚｏｌ通用型ＲＮＡ快速提取试剂盒，
提取样品ＲＮＡ，最后加入３０μＬ无 ＲＮａｓｅ的水，溶解
ＲＮＡ。ＲＮＡ反转录为 ｃＤＮＡ后，以此为模板，以甘油
醛－３－磷酸脱氢酶（ｇｌｙｃｅｒａｌｄｅｈｙｄｅ－３－ｐｈｏｓｐｈａｔｅ
ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＧＡＰＤＨ）作为内参，用引物进行 ＰＣＲ
扩增。扩增条件：９５℃预变性５ｍｉｎ，９５℃变性１５ｓ，
６５℃ 退火３０ｓ，扩增４０个循环，７２℃延伸５ｍｉｎ，于
４℃终止反应。１２０Ｖ电压下电泳２０ｍｉｎ，电泳结束
后在凝胶紫外分析仪照相，记录保存数据。ＲｅａｌＴｉｍｅ
ＰＣＲ反应完成后，系统软件将自动给出每个样本扩增
的Ｃｔ值，又根据目的基因和管家基因的 Ｃｔ值，计算
出目的基因的相对表达量，以２－ΔΔＣｔ表示，并用此
方法计算。

２．５．２　新生鼠骨骼标本制备及观察　采用赵荧等［４］

所使用的复合染色法将新生鼠的骨骼和软骨分别染

色，保存于甘油中，在体视显微镜下观察新生鼠枕颈

部骨骼发育情况。

２．６　数据统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２０．０统计软件对
所得数据进行统计学处理，２组雌鼠血清维生素 Ａ含
量以及大鼠胚胎Ｈｏｘｄ３基因表达量的组间比较采用ｔ
检验，检验水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　雌鼠血清维生素 Ａ含量　维生素 Ａ缺乏组大
鼠血清维生素Ａ含量明显低于正常对照组（表２）。
表２　２组雌鼠血清维生素Ａ含量的比较　ｎｇ·ｍＬ－１

组别 例数 血清维生素Ａ含量
维生素Ａ缺乏组 ２０ ２１４±３９
正常对照组 ２０ ４３２±５４
ｔ值 １４．６３６
Ｐ值 ０．０００

３．２　胚胎 Ｈｏｘｄ３基因 ｍＲＮＡ的表达量　维生素 Ａ
缺乏组胚胎 Ｈｏｘｄ３基因表达量低于正常对照组（表
３），见图１、图２。
表３　２组大鼠胚胎Ｈｏｘｄ３基因ｍＲＮＡ表达量的比较

组别 例数 Ｈｏｘｄ３基因ｍＲＮＡ表达量
维生素Ａ缺乏组 ２０ ０．５８±０．１１
正常对照组 ２０ １．０３±０．１４
ｔ值 １０．４０７
Ｐ值 ０．０００

图１　胚胎Ｈｏｘｄ３基因ｍＲＮＡ扩增产物

Ｍ（Ｍａｒｋｅｒ）为ＤＬ２０００；１为ＧＡＰＤＨ；２为 ＧＡＰＤＨ阴性对照；３

为Ｈｏｘｄ３基因；４为Ｈｏｘｄ３对照

图２　胚胎Ｈｏｘｄ３基因ｍＲＮＡ的表达

Ｎ为正常对照组，ＶＡＤ为维生素Ａ缺乏组

３．３　新生鼠枕颈部骨骼形态　正常对照组可见枕骨
与寰枢椎发育正常，对位关系良好［图３（１）］；维生素
Ａ缺乏组可见寰椎后弓与枕骨大孔后缘角度增大，寰
枢椎对位关系异常，寰枢椎后弓角度增大，Ｃ２～Ｃ７椎
弓及棘突高度降低、宽度变窄，且相邻椎体间隙增大

［图３（２）］。

４　讨　论
中轴骨的发育是一个非常复杂的过程，需要各种

调控基因按照一个严密有序的方式相互协调作用才

能完成脊柱完整的发育。在胚胎期，三胚层形成后，

中胚层分化为轴旁中胚层、间介中胚层和侧中胚层。

其中轴旁中胚层断裂成团块状，称为体节。体节的发

生是中轴骨形成的基础［５］。体节出现后１０ｄ内，共

·５·　中医正骨２０１５年９月第２７卷第９期　ＪＴｒａｄＣｈｉｎＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，２０１５，Ｖｏｌ．２７，Ｎｏ．９　　　（总６４５）　　　




图３　新生鼠枕颈部骨骼染色结果（×２５）

ｅ指枕骨髁；ａａａ指寰椎前弓

形成４２～４４对体节，逐步分化成颈椎、肋骨、肌腱、肋
间和骨骼的肌肉［６］。枕颈部结构包括围绕枕骨大孔

的枕骨、寰椎、枢椎及其周围韧带共同构成，由体节中

的２、３、４枕节和第１颈节及寰椎的３个原发骨化中
心分化形成［７］。枕颈部畸形是指寰枢椎及其附属结

构和与之相连的枕骨及其包含其中的神经组织等，由

于先天发育因素造成的解剖结构异常，有时伴发远部

畸形。寰枕融合、颅底凹陷、齿状突发育不良是最常

见的枕颈部畸形。枕颈部位于全身活动较大的颅颈

交界区，其解剖结构复杂，其中穿行生命中枢—延髓，

正常完整的结构和精细的韧带可以维持此处的稳定

和正常运动，以及保护神经组织。此处畸形多导致骨

性结构的不稳定，容易诱发上颈椎不稳或寰枢椎脱位

等，从而使延髓－颈髓等神经组织受压损伤，导致患
者残疾，甚则危及生命。枕颈部的主要畸形包括颅底

凹陷和颅底扁平、枕髁发育不良、寰椎枕骨化（寰枕融

合）、枕骨大孔狭窄、寰椎发育不全或不良、齿状突发

育畸形、颈椎先天性融合［８］。

Ｈｏｘ基因在时间和空间上沿前后轴精确的表达。
Ｈｏｘ基因在原肠胚阶段按时间顺序依次被激活，所以
Ｈｏｘ基因在体节发育中沿前后轴正常的表达，从而使

中轴骨按正常的形态发育［９］。Ｊｕａｎ等［１０］认为，基因

突变导致了其启动时间的改变，从而引起了表型的改

变。在Ｈｏｘ１０基因“失去功能”的基因突变实验中，
Ｈｏｘ１０基因的表达降低，大鼠腰椎发生向前的同源异
型转换，出现类似胸椎的形态改变，椎体有肋骨结构

出现［１１］。而在 Ｈｏｘ１０“获得功能”的基因突变实验

中，Ｈｏｘ１０异位超表达，大鼠胸椎发生向后的同源异
型转换，从而导致全部肋骨的缺失［１２］。而枕颈部畸

形的发生可能是由于 Ｈｏｘｄ３基因突变导致其启动时
间推迟，以及在相应的体节表达降低，发生向前或向

后的同源异性转换，导致新生个体出现寰椎枕骨化、

颈椎先天性融合等枕颈部畸形。枕颈部的畸形可能

不仅仅是由于单一的 Ｈｏｘｄ３基因突变，其家族成员
Ｈｏｘａ３、Ｈｏｘｂ３可能也参与了此过程［１３］，通过基因打

靶技术敲除该基因则会引起枕颈部的畸形［１４－１５］。

Ｃｏｎｄｉｅ等［１５－１６］ 在 研 究 中 发 现 Ｈｏｘａ３／Ｈｏｘｄ３或

Ｈｏｘｂ３／Ｈｏｘｄ３的双基因突变导致更严重的寰椎畸
形—寰椎的完全消失，且２种突变造成的枕颈部畸形
很难区分，而单一的Ｈｏｘａ３突变则不会造成寰椎的畸
形。这提示Ｈｏｘｄ３基因对于枕颈部复杂结构的发生
起着主导作用，其家族成员对其有功能上的补偿性。

ＲＡ对中轴骨的发育有显著的影响，主要是通过
对Ｈｏｘ基因表达的调控来实现的。在此过程中，ＲＡ
可以直接激活某些Ｈｏｘ基因，而这些Ｈｏｘ基因的上游
调控区存在着视黄酸受体反应元件（ｒｅｔｉｎｏｉｃａｃｉｄｒｅ
ｃｅｐｔｏｒｓ，ＲＡＲＥ），ＲＡ与核内的 ＲＡ受体 （ＲＡＲα、
ＲＡＲβ、ＲＡＲγ）结合形成二联体，再与 ＲＡＲＥ结合，从
而调控Ｈｏｘ基因的表达［１７］，如果没有 ＲＡ与受体结

合，则没有二联体复合物与 ＲＡＲＥ结合，使其下游的
靶基因Ｈｏｘ基因表达下调，从而出现中轴骨在时空上
的发育障碍和畸形。Ｋａｉｓｅｒ等［１８］通过原位杂交检测

技术，发现维生素 Ａ缺乏孕鼠胚胎中 Ｈｏｘｄ４、Ｈｏｘａ９
在相应体节内表达降低，其骨骼形态发生异常改变，
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如出现Ｔ１形态颈椎化改变并且无肋骨与之形成关
节，Ｌ１有部分或完整的浮肋的形态，Ｓ１形态腰椎化
等。在随后的研究中又发现 Ｈｏｘｄ３和 Ｈｏｘｂ４基因的
表达也出现降低，出现颅骨发育不全、甲状软骨和环

状软骨畸形［１９］。

本研究结果显示，维生素 Ａ缺乏组 Ｈｏｘｄ３基因
ｍＲＮＡ表达水平明显低于正常对照组，说明 ＲＡ是在
ｍＲＮＡ水平对Ｈｏｘｄ３基因进行调控，使Ｈｏｘｄ３基因表
达下调，从而影响枕颈部的发育，有可能出现先天性

畸形。通过对新生鼠骨骼染色的观察，我们发现维生

素Ａ缺乏组的新生鼠枕颈部区域骨性结构及软组织
发生不同程度的改变，如寰椎后弓与枕骨大孔后缘角

度增大，寰枢椎对位关系异常，寰枢椎后弓角度增大，

Ｃ２～７椎弓及棘突高度降低、宽度变窄，且相邻椎体间
隙增大等不同的发育异常表现。这说明维生素 Ａ缺
乏导致的枕颈部发育异常，与Ｈｏｘｄ３基因表达的降低
有关。然而在枕颈部发育过程中，维生素 Ａ调控
Ｈｏｘｄ３基因表达的机制还未完全阐明，在 Ｈｏｘａ１、
Ｈｏｘｂ１、Ｈｏｘｄ４基因中都发现了 ＲＡ受体的反应原件，
但尚无在Ｈｏｘｄ３基因中发现该反应原件的报道。同
时，ＲＡ在体内主要是通过激活其受体—ＲＡＲα、
ＲＡＲβ、ＲＡＲγ来调控Ｈｏｘ基因的表达，有研究表明维
生素Ａ缺乏不同程度地抑制了 ＲＡＲｓ的表达，说明维
生素Ａ缺乏导致枕颈部发育障碍的机制不仅是由于
动物体内 ＲＡ合成减少，同时也由于其受体表达下
降，使处于其下游的 Ｈｏｘｄ３基因未得到充分激活，导
致ｍＲＮＡ表达水平降低［２０］。而维生素Ａ缺乏导致胚
胎先天性畸形的机制十分复杂，其通过 ＲＡ信号通
路，皆可以改变 Ｈｏｘ基因在胚胎中时空上的表达，导
致组织器官形态的改变从而导致发育异常［２１－２２］，然

而其何时开始影响 Ｈｏｘｄ３基因的表达尚不明确［２３］。

同时，ＲＡ除通过与ＲＡＲｓ结合之外，可能还存在其他
通路调控Ｈｏｘｄ３的表达。
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·作者须知·

论文中对数据进行统计学处理时需要注意的问题

　　１　对基线资料进行统计学分析　搜集资料应严密遵守随机抽样设计，保证样本从同质的总体中随机抽取，除了对比因素

外，其他可能影响结果的因素应尽可能齐同或基本接近，以保证组间的齐同可比性。因此，应对样本的基线资料进行统计学分

析，以证明组间的齐同可比性。

２　选择正确的统计检验方法　研究目的不同、设计方法不同、资料类型不同，选用的统计检验方法则不同。例如：２组计量

资料的比较应采用ｔ检验；而多组（≥３组）计量资料的比较应采用方差分析（即Ｆ检验），如果组间差异有统计学意义，想了解差

异存在于哪两组之间，再进一步做ｑ检验或ＬＳＤ－ｔ检验。许多作者对多组计量资料进行比较时采用两两组间 ｔ检验的方法是

错误的。又如：等级资料的比较应采用Ｒｉｄｉｔ分析或秩和检验或行平均得分差检验。许多作者对等级资料进行比较时采用卡方

检验的方法是错误的。

３　假设检验的推断结论不能绝对化　假设检验的结论是一种概率性的推断，无论是拒绝Ｈ０还是不拒绝Ｈ０，都有可能发生

错误（Ⅰ型错误和Ⅱ型错误）。因此，假设检验的推断结论不能绝对化。

４　Ｐ值的大小并不表示实际差别的大小　研究结论包括统计结论和专业结论两部分。统计结论只说明有无统计学意义，

而不能说明专业上的差异大小。Ｐ值的大小不能说明实际效果的“显著”或“不显著”。统计结果的解释和表达，应说对比组之

间的差异有（或无）统计学意义，而不能说对比组之间有（或无）显著的差异。Ｐ≤０．０１比Ｐ≤０．０５更有理由拒绝Ｈ０，并不表示Ｐ

≤０．０１时比Ｐ≤０．０５时实际差异更大。只有将统计结论和专业知识有机地结合起来，才能得出恰如其分的研究结论。若统计

结论与专业结论一致，则最终结论也一致；若统计结论与专业结论不一致，则最终结论需根据专业知识而定。判断被试因素的

有效性时，要求在统计学上和专业上都有意义。

５　假设检验的结果表达　Ｐ值传统采用０．０５和０．０１这２个界值，现在提倡给出Ｐ的具体数值和检验统计量的具体数值

（小数点后保留３位有效数字），主要理由是：①以前未推广统计软件之前，需要通过查表估计Ｐ值，现在使用统计软件会自动给

出具体的Ｐ值和检验统计量的具体值（ｔ值、Ｆ值、χ２值等）。②方便根据具体情况判断问题。例如Ｐ＝０．０５１与Ｐ＝０．０４９都是

小概率，不能简单地断定Ｐ＝０．０５１无统计学意义而Ｐ＝０．０４９有统计学意义。③便于对同类研究结果进行综合分析。

６　统计学符号的使用　统计学符号的使用应按照 ＧＢ３３５８—８２《统计名词及符号》的规定，具体可参阅本刊投稿须知中的

有关要求。

提交论文著作权转让书的提示

　　凡经本刊通知采用的稿件，请通讯作者于接到通知后１周内，将由全体作者签名并加盖第一作者单位公章的论文著作权转

让书邮寄至本刊编辑部，并注明稿件编号及第一作者姓名。

论文著作权转让书请寄：河南省洛阳市启明南路８２号《中医正骨》编辑部，邮政编码：４７１００２。

·８·　　　（总６４８）　　　中医正骨２０１５年９月第２７卷第９期　ＪＴｒａｄＣｈｉｎＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，２０１５，Ｖｏｌ．２７，Ｎｏ．９　
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