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연구 결과의 재현성에 대한 문제 제기

 과학 연구의 객관성을 담보하는 두 축: 
투명성(transparency) & 재현성(reproducibility)

 그러나 요즈음의 과학 연구 환경
‘새로운 발견’ >> 연구 결과의 재현성
 ‘재현성 위기’ 대두

 연구자들이 통계적 방법론을 제대로 이해하고 적절하게
적용하지 못하고 있다는 문제 제기에서 시작 (황승식 교
수님의 주제 발표 참조)

• Ioannidis, John PA. "Why most published research findings 
are false." PLoS Med 2.8 (2005): e124.

• Button, Katherine S., et al. "Power failure: why small sample 
size undermines the reliability of neuroscience." Nature 
Reviews Neuroscience 14.5 (2013): 365-376.

다양한 분야에서

 심리학 분야에서 가장 먼저 문제 제기
• 통계적인 분석을 많이 활용하는 타 분야에서도

 종양 생물학 재현성 위기의 대표적인 원인
- Contaminated cell lines in cancer science 

- A breast-cancer cell line used in more than 1,000 published 
studies turned out to have been a melanoma cell line. 

- 그 밖의 재료나 시약의 문제

- 재연 실험의 방법이나 기술적 문제 등

 신경질환 연구 등의 분야에서는
• 동물 실험의 표본 크기

 That problem is likely to be worse in policy-relevant fields 
such as nutrition, education, epidemiology and economics, 
in which the science is often uncertain and the societal 
stakes can be high

• http://science.sciencemag.org/content/348/6242/1411.full

http://science.sciencemag.org/content/348/6242/1411.full


Reproducibility Crisis in Cancer Biology

http://sitn.hms.harvard.edu/flash/2015/reproduce-or-bust-
bringing-reproducibility-back-to-center-stage/

http://science.sciencemag.org/content/348/6242/1411.full

Nature 독자의견

Baker (2016) Nature 533: 453-454

http://science.sciencemag.org/content/348/6242/1411.full


재현성 위기에 대한 이해

 연구부정행위와 무관

 분야에 따라 다양한 원인
• 객관성을 담보하지 못하는 방법론

-- p값에 의존, 충분하지 않은 표본 크기 … 

• 표준화되지 않은 연구 방법

• 시료나 재료의 차이

• 연구자의 편향, 왜곡, 실수

• 이해충돌에 따른 편향

• 출판 편향

Does a failure to replicate mean that the 
original result was a false positive?

 No.
 the original being a false positive
 the replication being a false negative due to 

• insufficient power, 
• error in analysis, 
• differences in statistical methods, 
• error in the design and implementation of the study procedures -

- reagent variability/lack of validation, unintentional selective 
reporting, lack of appropriate controls, lack of equipment 
calibration, or unrecognized experimental variables

 The difference may provide new insights 
• the original effect may be real but overestimated by the original 

study
• the conditions necessary to obtain the particular result are not 

yet understood.

Errington, Timothy M., et al. "An open investigation of the 
reproducibility of cancer biology research." Elife 3 (2014): e04333.



Does a successful replication mean that the 
original interpretation is correct?

 No.

 can verify that a result can be obtained

 establishes some generalizability by showing that it 
can be obtained in different circumstances.

 Direct replication does not confirm the interpretation 
of the result. 
• For example, if an original design has an unidentified 

confounding influence, then the direct replication is also likely 
to be influenced by that confound.

 Conceptual replication will further clarify original 
findings.

Errington, Timothy M., et al. "An open investigation of the 
reproducibility of cancer biology research." Elife 3 (2014): e04333.

주의: 재연되지 않는 실험의 또 다른 과학적 의미

 There is room for improvement in how science is done 
and reported, but something can often be learned 
from irreproducible experiments.

 It is important to recognize that researchers cannot 
control for an unknown variable. 

 There is an example of a useful resource that enhances 
our understanding of underlying biological 
phenomena and results from experiments that might 
otherwise be branded as irreproducible.
• a web tool for identifying unwanted ‘passenger mutations’ 

that could confound analyses of transgenic mice (T.Vanden
Berghe etal. Immunity 43, 200–209; 2015). 

Nature 2016 532:177



재현성 위기의
원인

http://www.acmedsci.ac.uk/viewFile/56314e40aac61.pdf

재현성 위기
극복을 위한
전략

http://www.acmedsci.ac.uk/viewFile
/56314e40aac61.pdf



Dr. Ioannidis의 제언
 Large-scale collaborative research
 Adoption of replication culture
 Registration (of studies, protocols, analysis codes, datasets, raw data, 

and results)
 Sharing (of data, protocols, materials, software, and other tools)
 Reproducibility practices
 Containment of conflicted sponsors and authors
 More appropriate statistical methods
 Standardization of definitions and analyses
 More stringent thresholds for claiming discoveries or ‘‘successes’’
 Improvement of study design standards
 Improvements in peer review, reporting, and dissemination of 

research
 Better training of scientific workforce in methods and statistical 

literacy

Ioannidis JPA (2014) How to Make More Published Research True. PLoS Med 11(10): e1001747. 
doi:10.1371/journal.pmed.1001747
http://journals.plos.org/plosmedicine/article?id=info:doi/10.1371/journal.pmed.1001747

연구자의
편향성 극복

http://journals.plos.org/plosmedicine/article?id=info:doi/10.1371/journal.pmed.1001747


재연 연구 시도
The Reproducibility Project: Cancer Biology

 Open-source replication 
project (https://osf.io/e81xl)

 2013년 시작

 2010~2012년에 발표된 전
임상 단계의 암 연구 논문
중 가장 영향력이 높은 50편
을 선택

 각 논문에서 연구 결과 일부
를 재연하는 중

 재연 실험의 종류, 방법, 결
과는 모두 공개

Errington, Timothy M., et al. "An open investigation of the 
reproducibility of cancer biology research." Elife 3 (2014): e04333.

연구 지원기관의 대응 : 미국 국립보건원

 2016년 5월 25일부터 사용되는 신청서 양식 개정

 개정의 목적 : 연구의 신뢰도 향상
• 연구의 전제에 대한 타당성 설명

• 재연가능하고 편향 없는 결과를 얻을 수 있는 엄격한 실험 설계

• 생물학적 변수를 충분히 고려하고 있음을 증명해야 (연구에 사
용된 실험동물의 성별 명기하는 등)

• 세포주나 항체 등의 실험 재료가 명기된 대로 정확하게 사용되
었다는 확인을 할 수 있어야

출처: NIH, Implementing Rigor and Transparency in NIH & AHRQ 
Research Grant Applications, http://grants.nih.gov/grants/guide/notice-
files/NOT-OD-16-011.html (2016. 5. 25. 최종 확인)

https://osf.io/e81xl


학회의 대응: 지침 마련

 신뢰도 낮은 시약이나 자료에 의해 소모되지 말자!

 미국 실험생물학회 연합 : 항체와 동물 실험에 관한 표준안

 신경과학회 : 전체 집단을 대상으로 하지 않는 경우에는 반드
시 무작위 표본

 미국 심리학회 : 자료 공유를 촉진하는 기반설비 및 정책

 생물물리학회 : 실험 자료 공유 방안 상세화

 미국 세포생물학회 : 분석방법을 표준화할 수 있는 분과 수립

Nature Editorial (2016) 529: 256 

Ioannidis JPA (2014) How to Make More Published Research True. PLoS Med 11(10): e1001747. 
doi:10.1371/journal.pmed.1001747
http://journals.plos.org/plosmedicine/article?id=info:doi/10.1371/journal.pmed.1001747

연구 보상 체계가 달라져야

http://journals.plos.org/plosmedicine/article?id=info:doi/10.1371/journal.pmed.1001747


학술지 편집인과
재현성 위기

Positive Results by Discipline.

Fanelli D (2010) “Positive” Results Increase Down the Hierarchy of the Sciences. PLoS ONE 5(4): e10068. 
doi:10.1371/journal.pone.0010068
http://journals.plos.org/plosone/article?id=info:doi/10.1371/journal.pone.0010068

2434 편의 가설 검증 논문 분석

http://journals.plos.org/plosone/article?id=info:doi/10.1371/journal.pone.0010068


Negative results are disappearing

 Fanelli, Daniele. Scientometrics 90.3 
(2011): 891-904.

 over 4,600 papers, 1990~2007

 The positive supports grown by 
over 22%, with significant 
differences between 
disciplines and countries.

 The increase was stronger 
in the social and some 
biomedical disciplines.

 The United States had published, 
over the years, significantly fewer 
positive results than Asian countries 
(Japan) but more than European 
countries.

eLife

 2012년 창간, open access, 생의학 전문 학술지

 HHMI, Max Planck Society, Wellcome Trust 지원

 세계 정상급 학자들이 편집위원으로 참여

 편집위원장: Randy Schekman
• 버클리대 세포생물학 교수, 2013년 노벨생리의학상 수상

• CNS는 널리 인용될만한 논문을 주로 게재하여 과학계를 왜곡

• “(The) pressure to publish in "luxury" journals encouraged researchers to 
cut corners and pursue trendy fields of science instead of doing more 
important work.”
 Sample, Ian (9 December 2013). "Nobel winner declares boycott of top 

science journals". The guardian.com. 

 과학 연구의 투명성을 위해
• 재현 연구 게재 (Reproducibility project: cancer biology)

• 논문 평가자들은 최종 심사종료 전 심사 내용 토의

• 논문 게재 이후의 주요 성과를 발표할 기회 제공 “The Research Advance”

Morrison, Sean J. "Time to do something about reproducibility." Elife 3 (2014): e03981.

http://www.theguardian.com/science/2013/dec/09/nobel-winner-boycott-science-journals


Preclinical Reproducibility and Robustness Channel

 a platform for open and transparent 
publication of confirmatory and non-
confirmatory studies in biomedical research.

 to improve the reproducibility of studies.

 Each publication will undergo a fully 
transparent post-publication peer review 
following 
the F1000Research publication model.

 F1000Research recommends that authors 
raise any concerns about previous studies 
directly with the original authors before 
publishing their replication attempts. The 
authors whose studies have been confirmed 
or not confirmed can provide signed 
comments on the article, or publish their 
own full Correspondence article

http://www.sciencemag.org/news/2016/02/if-you-fail-reproduce-another-scientist-s-results-journal-wants-know

재현성 위기의 극복

 (연구부정행위에 의한 문제가 아니라) 정상적이라고 수

용된 연구 및 분석 방법에 대한 반성

 관행적으로 사용해 온 방법이나 기준에서 개선하고 강화

할 부분을 찾고 발전시켜야 한다는 제안

 이러한 과정을 거칠 때 과학적 방법론의 객관성이 높아

질 것으로 기대

 학술지 편집인 또한 연구자들의 편향, 이해충돌, 출판 편

향 등에 대한 이해를 높이고 이에 적극적으로 대처함으

로써 재현성 위기 극복을 통한 연구의 객관성 증진에 제

몫을 해야

http://www.sciencemag.org/news/2016/02/if-you-fail-reproduce-another-scientist-s-results-journal-wants-know

