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Резюме: По результатам серологического мониторинга оценивали напряжённость гуморально-
го иммунитета птиц после применения трёх вариантов инактивированных вакцин против грип-
па птиц, возбудитель которого способен к генетическим перестройкам и появлению чрезвычай-
но опасных высоковирулентных форм. В этой связи возникает необходимость точных количе-
ственных оценок титров антител, сопоставления их с пороговыми величинами и статистиче-
ского анализа полученных результатов. Серологические исследования позволяют получить вы-
борки значений титров антител, определить средние арифметические или средние геометриче-
ские оценки, а также статистические показатели в виде стандартных отклонений, коэффициен-
тов вариации или стандартных ошибок средних. Перечисленные оценки и показатели относят-
ся к категории параметрических, поскольку основаны на условии, что распределение элемен-
тов выборки является нормальным. Однако это условие далеко не всегда выполняется, что при-
водит к некорректным выводам, особенно при проведении сравнительного анализа. При этом 
также следует указать, что сравнения, проводимые в группе, состоящей более чем из двух вы-
борок, не могут быть проведены по независимым парам. В этом случае требуются специальные 
методы множественных сравнений. Целью настоящей работы являлся сравнительный анализ 
трёх выборок титров антител. Использовали непараметрический метод множественных срав-
нений Миллера, который разработан для обнаружения существенности различий средних тен-
денций в выборках независимо от вида распределения варьирующих переменных. Согласно ал-
горитму метода, весь массив экспериментальных данных объединяли в общий упорядоченный 
(ранжированный) ряд, в котором каждой переменной назначали порядковый номер (ранг). Со-
ответственно исходным выборкам вычисляли средние ранги переменных. Определяли разно-
сти средних рангов и необходимые статистические операторы, которые сопоставляли с таблич-
ными величинами (таблица прилагается). Таким образом, определяли статистическую значи-
мость установленных разностей. Метод не требовал от исполнителей специальной математиче-
ской подготовки. 
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Введение. Для многих вирусных болез-
ней птиц гуморальный иммунитет в аспек-
те протективного эффекта имеет важное 
значение [1, 2]. Это касается весьма акту-
альной проблемы – оценки эффективно-
сти специфической профилактики грип-
па птиц, возбудитель которого способен к 
генетическим перестройкам и появлению 
чрезвычайно опасных высоковирулент-
ных форм [3]. В этой связи возникает не-
обходимость точных количественных оце-
нок титров антител, сопоставления их с по-
роговыми величинами [4, 5] и статистиче-
ского анализа полученных результатов [6].

Серологические исследования позво-
ляют получить выборки значений титров 
антител, определить средние арифметиче-
ские или средние геометрические оценки, 
а также статистические показатели в виде 

стандартных отклонений, коэффициентов 
вариации или стандартных ошибок сред-
них.

Перечисленные оценки и показатели 
относятся к категории параметрических, 
поскольку основаны на условии, что рас-
пределение элементов выборки является 
нормальным. Однако это условие далеко 
не всегда выполняется [7, с. 18], что при-
водит к некорректным выводам, особен-
но при проведении сравнительного анали-
за. При этом также следует указать, что 
сравнения, проводимые в группе, состоя-
щей более чем из двух выборок, не могут 
быть проведены по независимым парам [8, 
с. 101]. В этом случае требуются специаль-
ные методы множественных сравнений [9, 
с. 182].

Настоящее сообщение иллюстриру-
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ет возможность использования непараме-
трического метода множественных срав-
нений Миллера [7, с. 141], который позво-
ляет установить существенность различий 
средних тенденций в сопоставляемых вы-
борках независимо от количества выборок 
и распределения их составляющих. Метод 
не требует специальной математической 
подготовки и все необходимые расчёты 
могут быть выполнены с использованием 
карманного калькулятора.

Материалы и методы. Исходные дан-
ные. Группа из k-числа выборок варьиру-
ющих элементов одного типа (x). Объемы 
выборок одинаковы (n₁ = n₂ ... = nₖ), при ус-
ловии, что n ≥ 15.

Алгоритм. Элементы каждой выбор-
ки промаркировать с возможностью по-
следующей идентификации (например, за-
писать выборки разными цветами). Объе-
динить выборки, располагая элементы по 
возрастанию, и получить общий ранжиро-
ванный ряд (x₁≤x₂≤ ...≤xₘₐₓ). Пронумеровать 
элементы ранжированного ряда по возрас-
танию. Порядковый номер элемента будет 
являться его рангом (h), при этом для оди-
наковых по величине элементов вычис-
лить средние ранги. Выделить ранги, соот-
ветствующие элементам сопоставляемых 
выборок, и для каждой выборки опреде-
лить средний ранг (Н₁, Н₂, ... Нₖ).

В неповторяющихся комбинациях про-
вести парные сравнения значений Н и для 
каждой пары (например, Н₁, Н₂) вычис-
лить статистический оператор вида (1)

q = │Н₁- Н₂│/√(k(kn+1)/12)         (1)
Полученное значение q следует сопо-

ставить с критериальными показателями 
qₚ, приведёнными в таблице 3 в строке «k», 
и определить наибольший показатель, для 
которого выполняется неравенство (2)

q ≥ qₚ                               (2)
Соответственно установленному зна-

чению qₚ, по таблице 3 определить вели-
чину р, которая является вероятностью 
ошибки прогноза о том, что средние ран-
говые показатели статистически не равны 
(Н₁ ≠ Н₂), т. е. средние тенденции в данной 
паре выборок различаются. Существенны-
ми считают различия при условии, если р 
≤ 0,05. При 0,05 < p ≤ 0,2 прогноз признают 
не устойчивым. В этом случае для дости-
жения существенных различий, как прави-
ло, требуется увеличение объёма выборок. 

Результаты и обсуждение. На базе пти-
цефабрики в трёх цехах, содержащих по 
10 тыс. голов в возрасте 70 суток, испыта-

ли три варианта (1, 2, 3) инактивирован-
ной эмульсионной вакцины против гриппа 
птиц. Через 21 сутки после иммунизации в 
каждом цехе в случайном порядке (в раз-
ных точках) отобрали по 20 образцов кро-
ви для оценки напряжённости поствакци-
нального гуморального иммунитета. Сы-
воротки крови исследовали в РТГА и опре-
деляли величину титра сывороточных ан-
тител к вирусу гриппа. 

В результате были получены три вы-
борки (k = 3) значений титров (х и log₂ х), 
для которых в общем упорядоченном ря-
ду определили ранговые показатели (h) 
и, соответственно испытанным вакцинам, 
рассчитали средние ранги (Н). Далее бы-
ло проведено сравнение средних тенден-
ций выборок титров, которые рассматри-
вались как характеристики иммунологи-
ческих свойств испытанных вакцин. По-
лученные результаты приведены в табли-
це 1.

Из данных таблицы 1 следует, что наи-
большая оценка средней тенденции была 
установлена для выборки 2 и соответство-
вала значению H₂ = 42,85. Остальные вы-
борки демонстрировали меньшие средние 
оценки (H₁ = 23,375 и H₃ = 25,475). Далее, 
в неповторяющихся комбинациях прове-
ли последовательное парное сравнение по-
лученных средних рангов. Таким образом, 
для каждой пары по формуле (1) были рас-
считаны статистические операторы q, по-
зволяющие определить существенность 
различий средних тенденций в данных вы-
борках. Результаты сравнения оценок Н 
приведены в таблице 2.

Приведённые в таблице 2 оценки ста-
тистических операторов q сопоставляли с 
критериальными значениями qₚ из табли-
цы 3. 

Установили, что для значений q₁.₂ = 
4,987 и q₁.₃ = 4,449 по строке k = 3 неравен-
ство (2) выполнялось до критериальной ве-
личины qₚ₌₀‚₀₀₅ = 4,424 включительно. Это 
означало, что средний ранговый показа-
тель Н₂ = 42,85 имел существенное превос-
ходство (р <0,005) над оценками H₁ = 23,375 
и H₃ = 25,475, которые между собой стати-
стических различий не имели (q₂.₃ = 0,538).

Результаты проведённого анализа по-
зволили с высокой вероятностью считать, 
что из трёх вариантов инактивированной 
вакцины против гриппа птиц, тестирован-
ных по показателю антигенного действия 
(индукции гуморального иммунного отве-
та птицы), преимущества показал вариант 
2.

В качестве иллюстрации для анализа 
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Таблица 1. Результаты серомониторинга птиц, иммунизированных 
инактивированными вакцинами против гриппа 

Титры антител к вирусу гриппа (х и log₂ х), их ранговые показатели (h) и средние 
значения рангов (Н), установленные соответственно испытанным вариантам вакцин  

(1, 2, 3) 
1 2 3 

х log₂ х h х log₂ х h х log₂ х h 
4 2 3,5 32 5 15,5 16 4 5,5 
4 2 3,5 64 6 33 16 4 5,5 
4 2 3,5 64 6 33 32 5 15,5 
4 2 3,5 64 6 33 32 5 15,5 
32 5 15,5 64 6 33 32 5 15,5 
32 5 15,5 64 6 33 32 5 15,5 
32 5 15,5 64 6 33 32 5 15,5 
32 5 15,5 64 6 33 32 5 15,5 
32 5 15,5 128 7 48,5 32 5 15,5 
32 5 15,5 128 7 48,5 32 5 15,5 
32 5 15,5 128 7 48,5 32 5 15,5 
32 5 15,5 128 7 48,5 64 6 33 
64 6 33 128 7 48,5 64 6 33 
64 6 33 128 7 48,5 64 6 33 
64 6 33 128 7 48,5 64 6 33 
64 6 33 128 7 48,5 64 6 33 
64 6 33 128 7 48,5 128 7 48,5 
128 7 48,5 512 9 57 128 7 48,5 
512 9 57 512 9 57 128 7 48,5 
1024 10 59 4096 12 60 128 7 48,5 

H₁ 23,375 H₂ 42,85 H₃ 25,475 
 

 
 

Таблица 2. Результаты сравнения средних ранговых показателей (Н) 
тестируемых выборок титров антител (по данным таблицы 1) 

Оценки q*, установленные для данной пары значений Н 
 H₁ = 23,375 H₂ = 42,85 H₃ = 25,475 

H₂ 4,987 - - 
H₃ 0,538 4,449 - 

Примечание:  
* - например, q₁.₂ =│23,375 - 42,85│/√(3×(3×20+1)/12)=│-19,475│/3,905=4,987 

 

Таблица 3. Некоторые критериальные значения qₚ соответственно 
уровню р и k-числу выборок [2, с. 340] 

k p 
0,2 0,1 0,05 0,025 0,01 0,005 0,001 

2 1,812 2,326 2,772 3,170 3,643 3,970 4,654 
3 2,424 2,902 3,314 3,682 4,120 4,424 5,063 
4 2,784 3,240 3,633 3,984 4,403 4,694 5,309 
5 3,037 3,478 3,858 4,197 4,603 4,886 5,484 
6 3,232 3,661 4,030 4,361 4,757 5,033 5,619 
7 3,389 3,808 4,170 4,494 4,882 5,154 5,730 
8 3,520 3,931 4,286 4,605 4,987 5,255 5,823 
9 3,632 4,037 4,387 4,700 5,078 5,341 5,903 
10 3,730 4,129 4,474 4,784 5,157 5,418 5,973 
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приведённых в таблице 1 выборок log₂x ис-
пользовали параметрический метод мно-
жественных сравнений Шеффе [4, с. 182]. 
Рассчитали групповые средние (log₂Х₁ = 
5,20; log₂Х₂ = 7,00; log₂Х₁ = 5,55), определи-
ли общую сумму квадратов отклонений 
(∑ᵨ = 146,15), статистический оператор для 
k-числа выборок (D = (∑ᵨ×(k-1))/(∑ₙ-k) = 
5,128) и операторы парных сравнений ви-
да F₁.₂ = (log₂Х₁-log₂Х₂)²/(D/n₁+D/n₂), оцен-
ки которых составили F₁.₂ = 6,32; F₁.₃ = 4,10 
и F₂.₃ = 0,24. Для каждой пары проверяли 
выполнимость неравенства F ≥ Fₚ, где Fₚ 
табличное значение критерия Фишера [10, 
с. 346] соответственно степеням свободы v₁ 
= k-1 = 2, v₂ = ∑ₙ-k = 57 и уровням вероятно-
сти: р = 0,05 (3,15); р = 0,01 (4,98); р = 0,001 
(7,76). Установили, что параметрический 
способ позволил обнаружить существен-
ность различий средних оценок тиров, од-
нако требовал значительно большего объ-
ёма вычислительных операций и не повы-
сил уровня значимости (p) искомых разли-

чий.
Также отметим, что рассмотренный 

ранговый метод не предполагал обяза-
тельного логарифмирования значений ти-
тров. В данном случае размерность пока-
зателей не имела значения, поскольку ме-
тод основан на определении и сравнении 
параметров положения показателей в об-
щем ранжированном ряду. Величины log₂x 
были вычислены для удобства представле-
ния данных и выполнения процедуры ран-
жирования.

Заключение. Считаем, что метод Мил-
лера удобен и вполне может иметь практи-
ческое применение при обработке данных 
серологических исследований. В дополне-
ние укажем, что существует основанный 
на аналогическом принципе ранговый ме-
тод Данна [7, с. 142], который может быть 
использован для анализа выборок первич-
ных данных неравных объёмов.
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Abstract: Based on the serological monitoring results the humoral immunity level in birds was assessed 
after the use of three variants of inactivated vaccines against avian influenza, which causative agent is 
capable of genetic rearrangements and generation of extremely dangerous highly virulent forms. The 
refore there arise the need for accurate quantitative assessments of antibody titres, their benchmarking 
against threshold values and statistical analysis of the received results. The serological examinations 
allow obtaining the selections of antibody titres values, determining the arithmetic or geometric mean 
values, as well as statistical indicators such as standard deviations, coefficients of variation or standard 
error of the mean. to the parametric ones, since they are based on the given normal distribution of 
the elements of a selection. However, this condition is not always met, which leads to the incorrect 
conclusions, especially when conducting a comparative analysis. Alongside, it should be noted that 
banchmarking made in a group consisting of more than two selections cannot be made on independent 
pairs. In this case the special multi-comparative methods are required. The aim of this work was to 
conduct a comparative analysis of three antibody titres selections. The nonparametric multiple 
comparison Miller's method was applied, which is designed to detect the essentiality of mean trends 
differences in selections, regardless of the type of changing variables distribution. According to the 
method’s algorithm, the entire array of experimental data was integrated into a common rank-ordered 
(ranked) row, where each variable was assigned a serial number (rank). Respective with the original 
selections, the variables’ mean ranks were calculated. The mean ranks subtraction results and the 
necessary statistical operators were determined, which were benchmarked against the table values (the 
table is attached). Thus, the statistical significance of the discovered results of subtraction was drawn. 
The method did not require any special mathematical background of the researchers. 
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