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种不同方法估算的样本含量都是合理有效的!实验研究人员可以以多种

计算结果为依据!分析实验研究性质!综合考虑研究成本(可行性与伦理学要求对样本含量的影响!确定合适的样本数$
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样本含量#又称样本容量*样本大小#是指在实验研究和调

查研究中#每个样本所包含的观察对象的数量'样本含量估算

是医学实验设计中重要的部分#在科学研究的过程中扮演着重

要角色(

(

)

'样本过大固然造成资源的浪费#而样本过少则实验

统计效能不高#失去统计学意义'实践中样本含量估计的常用

方法有!经验法$由查文献或咨询专家确定%*查表法和公式计

算法(

+

)

'近
+*

年来软件开发公司开发了种类繁多*简单易用

的统计软件#但由于缺乏经验交流#医学工作者在医学实验研

究中较少使用统计软件估算样本含量'本文以广东省科技计

划项目课题
a

磷酸酰肌醇
:)

激酶$

b&)W

%对小鼠气道炎症影响

的实验研究为案例#介绍公式法*

b"OO

软件
O70

>

FA

法和
OB?B?

软件计算法这
)

种样本含量估算方法的实际应用#并通过实验

所得数据验证其检验效能#判断
)

种方法确定的样本含量是否

合理有效#为医学工作者实验设计时估算样本含量提供一定实

践经验借鉴'

D
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材料与方法
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材料

D-D-D

!

材料
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小鼠!由广州医学院动物中心提供#

;

$

,

周龄#雄性#清洁级#体质量
+*

$

+.

L

#无卵清蛋白$

P#"

%饮

食'致敏液!由
*-*54 P#"*-(01

$美国
O7

L

0?

公司%和等

体积液态铝$美国
b7A@=A

公司%混合'

1e+2;**+

$
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抑制

剂%!美国
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公司提供'
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动物分组
!

分组方法!随机数字表法'组别!

P#"

组*

1e+2;**+

组和对照组'

D-D-F
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实验方法
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P#"

组!本组小鼠于第
*

*

3

*

(;

天腹腔注

射致敏液
*-+01

#第
(.

天将小鼠置于透明密闭容器中以
(4

P#"

溶液
(*01

雾化吸入#每次
+*079

#隔日一次#连续
.

周'

1e+2;**+

组!同期同时给予注射致敏液和吸入
P#"

#第

()

天开始经尾静脉给予
1e+2;**+

#用量为
3-.0

L
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L

#连续
)

D

每天
(

次#第
(.

天于吸入
P#"

前
)*079

给药'对照组!同

期同时给予相同体积生理盐水腹腔注射及雾化吸入'观察指

标!支气管肺泡灌洗液$

V"1!

%中细胞分类计数*骨髓悬液和

肺组织学检查'通过实验检测
1e+2;**+

对
P#"

致敏哮喘小

鼠肺组织病理*

V"1!

和骨髓中细胞分类的影响#计数细胞总

数和嗜酸性粒细胞$

Q<8

%并进行统计学分析(
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软件计算法求得本实验的样本含量#并通过实验所得数据验证

其检验效能#判断
)

种方法确定的样本含量的有效性'

D-E

!

方法
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公式法介绍
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为所需要的

样本含量#

-

为总体差值#

,

为总体标准差#

d

*

"

+

为标准正态分

布的双侧临界值&

d

)

为正态分布的单侧临界值'
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b"OO

软件介绍
!

b"OO

是样本含量估计和效能分析

中常用的一款优秀的统计分析软件(

;

)

'它界面良好*功能齐

全#可以进行描述性统计*相关及回归分析*实验设计*生存及

可靠性分析*统计图表绘制等操作#只需要输入相应的参数#即

可实现对样本含量或检验效能的预测'常用方法有
U<0:
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法*
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法*

V?9DAD

法和
O70

>

FA

法'本实验研

究选用
O70

>

FA

法'

D-E-F
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OB?B?

软件介绍
!

OB?B?

是一个功能强大的统计分析软

件#它可以进行
!

检验*参数估计*协方差分析*单因素和多因

素的方差分析*方差齐性检验*缺项数据的处理*正态性检验等

一般分析'它采用具亲和力的窗口接口#操作灵活简便*学习

方便#使用者可以通过
OB?B?

官方网站学习使用方法'该软件

用于样本含量和检验效能估计的主要命令是
8?0
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FA

87KA?9D
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<MA@

%#命令格式为!
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+

(#一般选择项)

(重复测量选择项)'

.

(

表示处理前测量的均数#

.

+

表示处

理后测量的均数'一般选择项包括!检验效能*检验水平*

9(

与
9+

样本量的比值*

8D(

"

8D+

$

8D

为标准差%*单侧"双侧检验*

单样本$缺省时为两样本比较%'常用方法有
=C?9

L

A

法*

>

<8B

法和
?9=<J?

法#本试验研究选用
?9=<J?

法'

E

!

结
!!

果

E-D

!

参数设置
!%

类错误概率大小
*

越小#所需要的样本含

量越大#通常情况下
*

取
*-*.

#可取单侧或双侧用统计学检

验'选择双侧检验的条件是研究结果高和低于效应指标的界

限均有意义#所需样本量就大&选择单侧检验条件是研究结果

仅高或低于效应指标的界限有意义#所需样本量就小'

&

类错

误概率大小
)

越小#检验效能
(:

)

越大#所需样本量也越大#一

般要求检验效能不低于
*-5*

#一般只取单侧#本实验取
)

_*-

(

'

9(

与
9+

样本量的比值常用的为
;̀ (

*

+̀ (

*

(̀ (

#考虑成

本最低取
(̀ (

'总体标准差
,

或总体率
/

#常根据预实验及前

人的研究结果或统计理论进行估计#根据何胜东等(

.

)的研究结

果和其他资料#取
/

_*-3

#

,

_3-53

'容许误差
-

是指研究者

要求的或客观实际存在的样本统计量与总体参数间或样本统

计量间的差值#本实验认为
Q<8

百分比降低
5*4

以上为有效#

取
-

_*-5

,

'

E-E

!

计算结果
!

公式计算值为
(+

只#

b"OO

软件
O70

>

FA

法计

算值为
5

只$见图
(

%#

OB?B?

软件计算值为
(*

只$由于软件界面

图较复杂#本文不截取界面图%'

图
(

!!

OB?B?

软件计算结果图

E-F

!

实验结果
!

本实验研究向广州医学院病理教研室咨询了

实验材料的费用#根据以往的文献研究经验并考虑统计方便#

最终确定样本含量为
(*

只'但考虑样本的非正常失效$如取

样失败*死亡等%#笔者增加
+

只作为备份#将样本编号为
(

$

(+

号'本实验在实验过程中未出现样本的非正常失效#

(+

只

小鼠都取到了真实有效的实验数据'实验研究结束后#笔者验

证了
1e+2;**+

组对
P#"

组的检验效能#样本数为
5

只取样

本编号为
(

$

5

号的数据#定为
"

组&样本数为
(*

只#取样本

编号为
(

$

(*

号的数据#定为
V

组&样本数为
(+

只#取样本编

号为
(

$

(+

号的数据#定为
U

组'其计算结果!所有组别
(:

)

$

*-2*

$数据见表
(

%#说明这
)

种方法计算的样本数都是合适有

效的'

表
(

!!

P#"

组&

1e+2;**+

组细胞总数和
Q<8

的检测结果

组别 样本含量$

&

%

P#"

组细胞总数

$

](*

;

1

%

1e+2;**+

组细胞

总数$

](*

;

1

%

P#"

组
Q<8

总数$

](*

;

1

%

1e+2;**+

组

Q<8

总数$

](*

;

1

%

(:

)

"

组
5 (;;-..g(;-)+ 33-,*g(*-*( )2-)*g;-;* ;-.*g*-.. *-2(

V

组
(* (;;-);g(;-++ 33-;5g2-32 )2-((g;-)3 ;-)2g*-.+ *-2.2

U

组
(+ (;;-;.g(;-)* 33-.*g2-2* )2-(2g;-;* ;-;.g*-.. *-2.
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讨
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医学试验研究设计包含专业设计和统计设计两部分内容#

统计设计对于保证研究结果的可靠性*科学性*重现性#具有非

常重要的意义(

,

)

'样本含量估计与检验效能估算是统计设计

中最重要的环节之一'只有科学地确定样本含量才能确保研

究的可靠性和研究结果的可信性'样本含量的估计原则!在保

证试验研究结果具有一定可信度$

(:

*

%#又具有一定检验效能

$

(:

)

%的前提下#估算出能够达到主要研究目标所需要的研究

对象最小例数#以便通过样本研究结果来推断总体特征'其中

*

和
)

的取值大小是由试验设计人员希望达到的可信性和检

验效能而确定'有时试验者会考虑到样本意外丢失$如动物的

非正常生病或死亡#人员的失访等%#会在估算出的最少样本例

数上比例不能太大#增加
(*4

$

+*4

即可#因为盲目追求大样

本量可能导致更多混杂因素的产生$如动物个体体质相差太大

等%#导致更大或更多的偏倚发生'

医学工作者习惯用公式计算法*查表法*$下转第
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间重复序列中的两个重要技术(

5

)

#利用细菌基因组中广泛存在

的短重复序列#通过电泳条带比较分析#揭示基因组间的差异'

在本研究中#这
)

种基因分型方法对鲍曼不动杆菌的基因分型

结果显示!$

(

%每种方法
)

次扩增所得出的条带数量及相对分

子质量大小较一致#说明在本试验条件下#

)

种方法具有较好

的可重复性'$

+

%试验中
%Qb:bU%

和
%"bZ

虽能够满足分型

需求#但扩增条带并不丰富#分析可能原因是技术水平的限制#

以及试验中仅对扩增条件做了优化而未对扩增体系进行优化'

$

)

%

)

种基因分型方法对个别菌株的分型存在差异#可能是因

为
)

种方法作用于基因组
Z$"

锚定位点的不同所致(

2

)

#但并

不影响整体的分型结果'有文献报道#在鲍曼不动杆菌的基因

分型中#

Q%&U:bU%

分辨力较强#结果较为可靠#并且与,金标

准-

b![Q

有一定的相关性#说明
Q%&U:bU%

有其自身的优势#

本研究亦证明其较另外两种方法有较好的分型效果'

)*

株菌

株经聚类分析后#得到与电泳指纹图谱分型相一致的结果#说

明在不进行统计分析的情况下#根据电泳条带的数量和相对分

子质量大小进行分类亦可达到较好的分型结果'

研究结果表明#多重耐药的
%

型流行株已在该院
&U/

病

区广泛存在#且
%

型流行株的多重耐药谱较为相似#分析原因

可能为携带多种耐药基因的接合性质粒等遗传元件在不同菌

株之间的传递从而导致多重耐药性的传播#对此#还需进一步

试验证实'

综上所述#该院
&U/

病区存在鲍曼不动杆菌多重耐药现

象#头孢哌酮"舒巴坦对其依然有较好治疗效果'初步试验证

明#

)

种
bU%

指纹图谱基因分型方法均可作为简便*经济*快

捷的基因分型方法对鲍曼不动杆菌进行分型'其中#

Q%&U:

bU%

扩增条带较多#分辨率较好#但本研究仅局限于
)*

株菌

株#还有待扩大试验菌株数量#同时结合,金标准-分型方

法444

b![Q

进一步比较分析#以得出更为准确的结论'
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文献法和专家咨询法等方法估算样本含量#这些方法主观因素

对估算结果影响大#而统计软件由于操作简单#考虑的客观因

素多#计算结果相对合理'统计软件除了本文介绍的
b"OO

软

件和
OB?B?

软件外#还有
9cGA@

I

"DJ78<@

软件*

O?0

>

FAb<MA@

软件$

ObOO

公司研发%*

O"O"

软件和
O"O

软件等#使用方法

都大同小异'本文采取的
)

种方法计算结果不相同但却都是

合理有效的#因为医学试验研究中样本含量不是唯一的#不同

的研究方法*研究目的#研究要求和研究资料决定了不同的样

本含量#从表
(

中可看出样本含量也并不是越大越精确'这些

样本含量估算方法参考了研究个体的变异度*研究结果的精确

度$抽样误差%#但未考虑研究成本*可行性与伦理学要求对样

本含量的影响'

总之#估算样本含量的方法有许多#统计软件具有更客观*

更全面和简单方便的优势#在参数选择正确的情况下其计算结

果都是合理有效的#试验研究人员要熟练掌握和运用#并以其

计算结果为依据#正确分析试验研究性质#再综合考虑研究成

本*可行性与伦理学要求对样本含量的影响#最终确定合适的

样本数'
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