15
Uéc tinh ¢& mau
(Sample size estimation)

Mot cong trinh nghién ctru thudng dua vao mot mau (sample). Mot trong nhiing
céu hoi quan trong nhét trude khi tién hanh nghién ciru 13 cin bao nhiéu mau hay bao
nhiéu 601 tuong cho nghién ctru. “Pbi tuong” ¢ day la don vi can ban cua mot nghién
clru, la sO bénh nhén, s6 tinh nguyén vién, s6 mau rudng, cdy trong, thiét bi, v.v... Udc
tinh s6 lwong ddi twong can thiét cho mot cong trinh nghién ciru dong vai tro cuc ki quan
trong, vi n6 c6 thé 1a yéu t& quyét dinh su thanh cong hay that bai ciia nghién ciru. Néu
s6 luong ddi tugng khong du thi két ludn rat ra tir cong trinh nghién ciru khong c6 do
chinh xac cao, thdm chi khong thé két luan &l duge. Ngugc lai, néu s6 luong d6i tuong
qua nhiéu hon sb can thiét thi tai nguyén, tién bac va thoi gian s& bi hao phi. Do do, van
dé then chét trude khi nghién ctru 1a phai udc tinh cho duge mot s6 dbi tugng vira du cho
muc tiéu cta nghién ctru. S6 lugng dbi twong “vira du” tiy thudc vao ba yéu té chinh:

e Sai st ma nha nghién ctru chap nhan, cu thé 13 sai sot loai I va II;
e D0 dao dong (variability) cua do luong, ma cu thé 1a do 1éch chuan; va
e Muc dd khac biét hay anh hudng ma nha nghién ciru mudn phat hi¢n.

Khoéng c6 sd lidu vé ba yéu t6 nay thi khong thé nao wdc tinh ¢& miu. Kinh
nghiém ctia ngudi viét cho thay rat nhiéu ngudi khi tién hanh nghién ctru thuong khong
c6 ¥ niém gi vé cac sd liéu nay, cho nén khi dén tham van cac chuyén gia vé thong ké
hoc, ho chi nhan cau tra 1i: “khong thé tinh dugc™! Trong chuong nay toi s& ban qua ba
yéu to trén.

15.1 Khai niém vé “power”

Théng ké hoc 1a mot phuong phép khoa hoc ¢6 muc dich phat hién, hay di tim
nhimg cai c6 thé gop chung lai bang cum tir “chua dugc biét” (unknown). Cai chua duoc
biét & day la nhimg hién tuong ching ta khong quan sat duoc, hay quan sat dugc nhung
khong day du. “Cai chwa biét” c6 thé 1a mot an sb (nhu chiéu cao trung binh ¢ nguoi
Vi¢t Nam, hay trong lugng mét phan tur), hiéu qua ctia mét thuat diéu tri, gen c6 chuc
ning 1am cho cay 14 ¢ mau xanh, s thich ctia con ngudi, v.v... Ching ta ¢ thé do chiéu
cao, hay tién hanh xét nghiém dé biét hidu qua cua thudc, nhung cac nghién ciru nhur thé
cl}i duoc tién hanh trén mot nhom ddi tuong, chtr khong phai toan bo quén thé cua dan
sO.

O mirc d6 don gian nhat, nhiing cai chua biét nay c6 thé xuat hién dudi hai hinh
thirc: hodc 1a co, hodc 1a khong. Ch'fmg han nhu mot thuat diéu tri co hay khong c6 hi¢u
qua chdng giy xwong, khach hang thich hay khong thich mét loai nudc giai khat. Béi vi
khong ai biét hién twong mot cach day du, chung ta phai dit ra gia thiét. Gia thiét don



gian nhét 1a gid thiét dao (hién tuong khong tdn tai, ki hiéu H-) va gia thiét chinh (hién
tuong ton tai, ki hi¢u H+).

Chung ta sir dung cac phuong phap kiém dinh thong ké (statistical test) nhu kiém
dinh ¢, F, z, xz, v.v... dé danh gia kha nang cua gia thiét. Két qua cta mdt kiém dinh
thong ké co thé don gian chia thanh hai gia tri: hodc 1a ¢6 y nghia thong ké (statistical
significance), hoic 13 khong c6 ¥ nghia thong ké (non-significance). C6 y nghia thong ké
& day, nhu dé cap trong Chuong 7, thuong dua vao tri sé P: néu P < 0.05, ching ta phat
biéu két qua cé ¥ nghia thdng ké; néu P > 0.05 ching ta noi két qua khong c¢6 ¥ nghia
thong ké. Ciing c6 thé xem c6 y nghia théng ké hay khong c6 y nghia thong ké nhu 1a ¢6
tin hiéu hay khong c6 tin hiéu. Hay tam dat ki hiéu T+ 1a két qua co y nghia thdng ké, va
T- 12 két qua kiém dinh khéng c6 ¥ nghia thong ké.

Hay xem xét mot vi du cu thé: dé biét thudc risedronate c6 hiéu qua hay khong
trong viéc diéu tri lodng xuong, ching ta tién hanh mot nghién ciru gdm 2 nhom bénh
nhan (mot nhom dugce diéu tri bang risedronate va mot nhém chi s dung gia duoc
placebo). Chiing ta theo ddi va thu thap sé liéu gay xuong, wdc tinh ti 1¢ gdy xuong cho
ting nhom, va so sanh hai ti 1¢ bang mot kiém dinh thong ké. Két qua kiém dinh théng
ké hoac 1a co y nghia théng ké (P<0.05) hay khong c6 ¥ nghia thong ké (P>0.05). Xin
nhic lai rang chiing ta khong biét risedronate that su c6 hiéu nghiém chéng gy xuong
hay khong; ching ta chi co thé dat gia thiét H. Do d6, khi xem xét mot gia thiét va két
qué kiém dinh thong ké, chung ta c6 bon tinh hudng:

(a) Gia thuyét H dtng (thudc risedronate co hiéu nghiém) va két qua kiém dinh thong
ké P<0.05.

(b) Gia thuyét H dting, nhung két qua kiém dinh thong ké khong c6 ¥ nghia théng keé;

(c) Gia thqyét H sai (thudc risedronate khong c¢6 hiéu nghiém) nhung két qua kiém
dinh thong ké c6 y nghia thong ké;

(d) Gia thuyét H sai va két qua kiém dinh thong ké khong c6 y nghia thong ké.

O day, truong hop (a) va (d) khong co van d&, vi két qua kiém dinh thong ké nhit quan
vé6i thue té cua hién tugng. Nhung trong truong hop (b) va (c), chung ta pham sai lam, vi
két qua kiém dinh théng ké khong phu hop véi gia thiét. Trong ngén ngir théng ké hoc,
ching ta c6 vai thuat ngii:

e xac sut cua tinh hubng (b) xay ra dugc goi 13 sai sét logi II (type II error), va
thuong ki hiéu bang g.

e xac suét cua tinh hudng (a) duoc goi 1a Power. Noi cach khac, power chinh 1a xac
suat ma ket qua kiém dinh thong cho ra két qua p<0.05 voi diu kién gia thiét H 1a
that. Noi cach khéc: power =1-4;



e xic sudt ctia tinh hudng (c) duoc goi 14 sai sét logi I (type 1 error, hay significance
level), va thuong ki hiéu bang . Noi cach khac, « chinh 1a xac suat ma két qua
kiém dinh thong cho ra két qua p<0.05 véi dieu kién gia thiét H sai;

e xéc suét tinh hong (d) khong phai 1a vin dé& can quan tim, nén khong co thuat
ngtr, du c6 thé goi do 1a két qua am tinh thdt (hay true negative).

C6 thé tom luoc 4 tinh hubng d6 trong mot Bang 1 sau day:

Bang 1. Cac tinh hudng trong viéc thir nghiém mét gia thiét khoa hoc

Gia thuyét H
Keét qua kiém dinh thong Pung Sai
ké (thudc c6 hi¢u nghiém) (thude khong c6 hiéu nghiém)
C6 y nghia thong ké Duong tinh that (power), Sai sot loai I (type I error)
(p<0,05) 1-B=P(s | Ht) o =P(s|H-)
Khong c6 ¥ nghia thong ké | Sai sot loai II (type II error) Am tinh that (true negative)
(p>0,05) B =P(ns | H+) 1-o =P(ns | H-)

Chui thich: s trong biéu db nay co nghia la significant; ns non-significant; H+ 1a gia thuyet ding;
va H- 1 gia thuyét sai. Do d0, c6 thé mo ta 4 tinh hudng trén bang ngdn ngit xac suit co didu
kién nhu sau: Power =1 — = P(s | Ht+); p = P(ns | H+); va oo = P(s | H-).

15.2 Thir nghiém gia thiét théng ké va chan doan y khoa

Cé 1€ nhitng 1i giai trén day, ddi véi mot sd ban doc, van con kha triru tuong. Mot
cach dé minh hoa céc khai niém power va tri s6 P la qua chan doan y khoa. That vay, co
thé vi nghién ctru khoa hoc va suy luan théng ké nhu 1a mot qui trinh chan doan bénh.
Trong chan doén, thoat dau chiing ta khong biét bénh nhan méc bénh hay khong, va phai
thu thap thong tin (nhu tim hiéu tién sir bénh, cach séng, théi quen, v.v...) va lam xét
nghiém (nhu quang tuyén X, nhu siéu 4m, phéan tich mau, nudc tiéu, v.v...) dé di dén két
luan.

C6 hai gia thiét: bénh nhan khong c6 bénh (ki hiéu H-) va bénh nhan mac bénh
(H+). O mirc d6 don gian nhét, két qua xét nghiém cé thé 1a dwong tinh (+ve) hay dm
tinh (-ve). Trong chan doan ciing c6 4 tinh hudng va toi s& ban trong phan dudi day,
nhung dé van dé rd rang hon, chung ta hiy xem qua mét vi du cu thé nhu sau:

Trong chan doan ung thu, dé biét chic chin c6 ung thu hay khong, phuong phap
chuan 13 dung sinh thiét (ttrc glal phau dé xem xét md dudi dng kinh hién vi dé xac dinh
xem cé ung thuw hay khéng c6 ung thw. Nhung sinh thiét 1a mot phau thuat cé tinh cach




xam pham véo co thé bénh nhan, nén khong thé 4p dung phau thuat ndy mot cach dai tra
cho moi ngudi. Thay vao d0, y khoa phat trién nhitng phuong phéap xét nghiém khong
mang tinh xam pham dé thir nghiém ung thu. Cac phuong phap nay bao gébm quang
tuyen X hay thu mau. Két qua ctia mot xét nghiém bang quang tuyén X hay thir mau ¢
thé tom tit bang hai gi4 tri: hodc 13 diong tinh (+ve), hodc 1a dm tinh (-ve).

Nhung khong c¢6 mét phuong phap gian tlep thir nghiém nao, du tinh vi dén dau
di ntra, la hoan hao va chinh xac tuyét dbi. Mot sd nguoi c6 két qua duong tinh, nhung
thyc sy khong c6 ung thu. Va mét s6 nguoi c6 két qua am tinh, nhung trong thuc té lai
c6 ung thu. Pén day thi ching ta c6 bon kha ning:

e Bénh nhan c6 ung thu, va két qua thir nghiém 1a duong tinh. Day la truong hop
dwong tinh that (danh tir chuyén mon 1a do nhay,tiéng Anh goi la sensitivity);,

e bénh nhan khong cé ung thu, nhung két qua thir nghiém 1a duong tinh. Day la
truong hop dwong tinh gia (false positive);

e bénh nhan khong c6 ung thu, nhung két qua thir nghiém 1a am tinh. Day 1 truong
hop cta dm tinh thdt (specificity); va,

e bénh nhén c6 ung thu, va két qua thir nghiém 1a 4m tinh. Day 1a trudng hop dm
tinh gia hay do dac hiéu (false negative).

C6 thé tom lugc 4 tinh huéng d6 trong Bang 2 sau day:

Bang 2. Cic tinh hudng trong viéc chin doan y khoa: két qua xét nghiém va bénh
trang

Bénh trang
Keét qua xét nghiém Cé6 bénh Khoéng c6 bénh
+ve (dwong tinh) Do nhay (sensitivity), Duong tinh gia (false positive)
-ve (Am tinh) Am tinh gia (false negative), Do dac hiéu (Specificity),

Pén day, ching ta co thé thay qua mdi twong quan song song gitra chan doan y
khoa va thtr nghiém thong ké. Trong chian doan y khoa co chi sé duwong tinh that, tuong
duong voi khai niém “power” trong nghién ctru. Trong chan doan y khoa c6 xéc suét
dwong tinh gia, va xac sudt nay chinh 1a tri sé p trong suy ludn khoa hoc. Bang sau day
s& cho thay méi twong quan do:

Bang 3. Twong quan giira chin doan y khoa va suy luan trong khoa hoc




Chan do4n y khoa

Thir nghiém gia thiét khoa hoc

Chan doan bénh Thir nghiém mat gia thiét khoa hoc
Bénh trang (c6 hay khong) Gia thiét khoa hoc (H+ hay H-)
Phuong phép xét nghiém Kiém dinh thong ké

Két qua xét nghiém +ve

Tri s6 p < 0.05 hay “c6 y nghia thong ké”

Két qua xét nghiém -ve

Tri s6 p > 0.05 hay “khéng c6 ¥ nghia thong ké”

Duong tinh that (sensitivity)

Power; 1-B; P(s | Ht)

Duong tinh gia (false positive)

Sai sot loai I; tri s p; a; P(s | H-)

Am tinh gia (false negative)

Sai sot loai I1; B; B = P(ns | H+)

Am tinh that (dic hiéu, hay specificity)

Am tinh that; 1-a. = P(ns | H-)

Ciing nhu cac phuong phap xét nghiém y khoa khong bao gi¢ hoan hdo, céac
phuong phép kiém dinh théng ké ciing c6 sai sot. Va do dé, két qua nghién ctru lac nao
ciing c6 do bét dinh (nhu sy bat dinh trong mot chan doan y khoa vdy). Van dé la ching
ta phai thiét ké nghién ctru sao cho sai st loai I va II thip nhat.

15.3 Sé liéu dé wéc tinh c& mau

Nhu da dé cap trong phan dau cia chuong nay, dé udc tinh s6 doi tugng can thiét
cho mot cong trinh nghién ctru, chiing ta can phai c6 3 s6 li¢u: xac suat sai sot loai [ va I,

do dao dong cua do luong, va do anh hudng.

e V& xac suit sai sot, thong thuong mot nghién ctru chdp nhan sai sot loai I khoang

1% hay 5% (trc o = 0.01 hay 0.05), va xac suat sai sot loai II khoang p = 0.1 dén
B = 0.2 (tirc power phai tir 0.8 dén 0.9).

Do dao dong chinh 1a dodc 1éch chuan (standard deviation) cua do ludong ma cong
trinh nghién ctru dwa vao dé phan tich. Chang han nhu néu nghién ctru vé cao
huyét ap, thi nha nghién ctru cAn phai c6 d6 1éch chuédn cua ap suit mau. Chung
ta tam goi do dao dong la o

Do anh huodng, néu 1a cong trinh nghién ctru so sanh hai nhom, la d§ khac biét
trung binh giita hai nhém ma nha nghién ctru mudn phat hién. Chang han nhu
nha nghién ctru c6 thé gia thiét rang bénh nhan dugc diéu tri bang thude A co ap
sudt mau giam 10 mmHg so v&i nhom gia duoc. O ddy, 10 mmHg dugc xem 1a
do anh hudng. Chung ta tam goi do anh hudng l1a A.

Mot nghién ctru ¢6 thé co mot nhom ddi twong hay hai (va c6 khi hon 2) nhém

dbi twong. Va udce tinh ¢d miu ciling tiy thudc vao cac truong hop nay.

Trong trudng hop mot nhém ddi twong, sé luong ddi twong (n) can thiét cho

nghién ctru c6 thé tinh toan mot cach “thu cong” nhu sau:



_ C
- 2
(A/o)
Trong trudng hop c6 hai nhom dbi tuong, s6 luong ddi twong () can thiét cho
nghién ctru ¢ thé tinh toan nhu sau:

[1]

C
(A/O')2

n=2x

[2]

Trong d6, hang s6 C duoc xac dinh tir xac suét sai sot loai I va II (hay power) nhu sau:

Biang 3: Hang s6 C lién quan dén sai s6t loai I va II

o= B=0.20 B=0.10 B=0.05
(Power = 0.80) (Power = 0.90) (Power = 0.95)
0.10 6.15 8.53 10.79
0.05 7.85 10.51 13.00
0.01 13.33 16.74 19.84

15.4 Uéc tinh c& mau

15.4.1 Uéc tinh c& mau cho mét chi sé trung binh

Vi du 1: Ching ta mudn uéc tinh chiéu cao & dan 6ng ngudi Viét, va chip nhan
sai s6 trong vong 1 cm (d = 1) véi khoang tin cay 0.95 (tc 0=0.05) va power = 0.8 (hay
B =0.2). Cac nghién ctru trudc cho biét do 1éch chuan chiéu cao ¢ nguoi Viét khoang 4.6
cm. Chung ta c6 thé ap dung cong thirc [1] dé woc tinh ¢& mau can thiét cho nghién ciru:

. C _ 7.85 166

(A/a)  (1/4.6)

Noi cach khac, chung ta can phai do chiéu cao ¢ 166 doi twong dé udc tinh chicu cao dan
ong Viét vdi sai sO trong vong 1 cm.

Néu sai s6 chap nhan 14 0.5 cm (thay vi 1 cm), s6 luong ddi twong can thiét 1a:

n= _ 78 = 664. Néu do sai s6 ma chung ta chip nhan 14 0.1 cm thi s6 luong d6i

(0.5/4.6)
tuong nghién ctru 1én dén 16610 nguoi! Qua cac ude tinh nay, ching ta dé dang thay c&
méu tiy thudc rat 16n vao d¢ sai s6 ma ching ta chap nhan. Mubn c6 udc tinh cang
chinh xéac, chiing ta can cang nhiéu déi twong nghién ctu.



Trong R ¢6 ham power.t.test co thé ap dung dé udc tinh ¢& mau cho vi du
trén nhu sau. Cha y ching ta cho R bié¢t vin dé 1a mdt nhom tuc
type="one.sample”:

# sai sé 1 cm, ddéc léch chudn 4.6, a=0.05, power=0.8
> power.t.test(delta=1l, sd=4.6, sig.level=.05, power=.80,
type='one.sample')

One-sample t test power calculation

n = 168.0131
delta =1
sd = 4.6
sig.level = 0.05
power = 0.8
alternative = two.sided

két qua tinh toan tir R 13 168, khac vé6i cach tinh thu cong 2 d6i twong, vi ¢ nhién R sir
dung nhiéu so0 1¢ hon va chinh xac hon cach tinh thu cong. Vi sai s6 0.5 cm:

# sai s 0.5 cm, déc léch chudn 4.6, a=0.05, power=0.8
> power.t.test (delta=0.5, sd=4.6, sig.level=.05, power=.80,
type='one.sample')

One-sample t test power calculation

n = 666.2525

delta = 0.5

sd = 4.6
sig.level = 0.05
power = 0.8

alternative two.sided

Vi du 2: Mot loai thudc diéu tri c6 kha ning ting d6 alkaline phosphatase ¢ bénh
nhan lodng xuong. Do léch chuan cia alkaline phosphatase 1a 15 U/l. Mot nghién ctru
méi s& tién hanh trong mot qu?m thé bénh nhan & Viét Nam, va cac nha nghién ctru mubn
biét bao nhiéu bénh nhan can tuyén dé ching minh ring thubc cé thé alkaline
phosphatase tir 60 dén 65 U/l sau 3 thang diéu tri, v&i sai s6 I a = 0.05 va power = 0.8.

Day 1a mot loai nghién ctru “trudc — sau” (before-after study); cé nghia 1a trudc
va sau khi diéu tri. O day, ching ta chi c6 mot nhom bénh nhan, nhung dugc do hai lan
(trude khi dung thude va sau khi dung thudc). Chi tiéu 1am sang dé danh gia hiéu nghiém
cta thudc 1a d6 thay d6i vé alkaline phosphatase. Trong truong hop nay, chung ta co tri
s6 tang trung binh 1a 5 U/l va d6 léch chuan 1a 15 U/l, hay ndi theo ngén ngit R,
delta=5, sd=15, sig.level=.05, power=.80, va lénh:

> power.t.test (delta=3, sd=15, sig.level=.05, power=.80,
type='one.sample')

One-sample t test power calculation



n = 198.1513

delta = 3
sd = 15
sig.level = 0.05
power = 0.8
alternative = two.sided

Nhu vay, ching ta can phai 6 198 bénh nhan dé dat cac myc tiéu trén.

15.4.2 Ué&c tinh c& mau cho so sanh hai sé trung binh

Trong thyc té, rat nhidu nghién ctru nham so sanh hai nhém véi nhau. Cach udc
tinh ¢& mau cho cac nghién ctru nay chu yéu dua vao cong thirc [2] nhu trinh bay phan
15.3.1.

Vi du 3: Mot nghién ctru duogc thiét ké dé thr nghiém thudc alendronate trong viée
diéu tri lodng xwong & phu nit sau thoi ki man kinh. C6 hai nhom bénh nhan duge tuyén:
nhom 1 1a nhom can thiép (duwoc diéu tri bang alendronate), va nhom 2 13 nhom ddi
chung (tirc khong duogc diéu tri). Ti€u chi dé danh gia hi€u qua cua thude 1a mat do
xuong (bone mineral density — BMD). S4 liéu tir nghién ctru dich t& hoc cho thay gia tri
trung binh cia BMD trong phu nir sau thoi ki man kinh 13 0.80 g/em?, véi do 1éch chuén
12 0.12 g/cm®. Vén dé dat ra 1a chung ta can phai nghién ctru & bao nhiéu ddi tuong dé
“chimg minh” rang sau 12 thang diéu tri BMD ctia nhém 1 ting khoang 5% so v6i nhém
27

Trong vi du trén, tam goi tri $6 trung binh cua nhom 2 1a 4, va nhém 1 1a 4,
ching ta c6: ¢, = 0.8*%1.05 =0.84 g/em’” (tlrc ting 5% so v6i nhom 1), va do d6, A = 0.84
—0.80 = 0.04 g/em”. DY léch chuan la o= 0.12 g/em®. V&i power = 0.90 va o= 0.05, c&
mau can thiét la:

h 2C _ 2x10.51 _ 189

Alo)  (0.04/0.12
(ar0) ( y

Valoi giai tr R qua ham power. t.test nhu sau:

> power.t.test(delta=0.04, sd=0.12, sig.level=0.05, power=0.90,
type="two.sample")

Two-sample t test power calculation

n = 190.0991
delta = 0.04
sd = 0.12
sig.level = 0.05
power = 0.9

alternative = two.sided



NOTE: n is number in *each* group

Chu ¥ trong ham power.t.test, ngoai cac thong sb thong thudng nhu delta (dd
anh huong hay khac biét theo gia thiét), sd (do léch chudn), sig.level xac suit sai
sot loai I, v power, ching ta con phai cu thé chi ra ring day 1a nghién ciru gdm c6 hai
nhom véi thong sé type="two.sample”.

Két qua trén cho biét chiing ta cin 190 bénh nhan cho m&i nhém (hay 380 bénh
nhén cho cong trinh nghién ctru). Trong trudong hop nay, power = 0.90 va a = 0.05 ¢
nghia la gi ? Tra loi: hai thong s6 d6 c6 nghia 1a néu chung ta tién hanh that nhiéu nghién
ctru (vi du 1000) va mdi nghién ctru véi 380 bénh nhan, s& c6 90% (hay 900) nghién ciru
s& cho ra két qua trén véi tri s6 p < 0.05.

15.4.3 U&c tinh c& mau cho phan tich phwong sai

Phuong phap udc tinh ¢& mau cho so sanh giira hai nhém ciing c6 thé khai trién
thém dé uéc tinh ¢& mau cho truong hop so sanh hon hai nhom. Trong truong hop cé
nhiéu nhom, nhu dé cap trong Chuong 11, phuong phap so sanh 1a phan tich phuong sai.
Theo phuong phép nay, sd trung binh binh phuong phéan du (residual mean square, RMS)
chinh 13 u6c tinh cta d6 dao dong cua do ludng trong méi nhom, va chi s nay rat quan
trong trong viéc ude tinh c& mau.

Chi tiét vé li thuyét dang sau cach wdc tinh ¢& mau cho phan tich phuong sai kha
phuc tap, va khong nam trong pham vi cia chuong nay. Nhung nguyén li chu yéu van
khong khac so voi 1i thuyét so sanh gitta hai nhom. Goi so trung binh cta &£ nhom 1a p,,

Uy, W3, . . ., M ching ta co6 thé tinh tong binh phuong giita cic nhom bang
k 2 k SS L

SSSS = —1) , trong 36, u= . /k. Cho A =————, van d€ dat ra la tim
2(”’ ) e A Zﬂ (k—1)RMS

¢d luong ¢& mau 7 sao cho zg dap tmg yéu cau power = 0.80 hay 0.9, ma

1

Zy = X

P Jk=D)(1+nA)F +k(n-1)(1+2n2)

(\/k(n—l)[2(k—1)(1+n;t)2 ~(11201)] —\/F(k—l)(1+n/i)(Zk(n—l)—l))

Trong d6 F 1a kiém dinh F. (Xem J. Fleiss, “The Design and Analysis of Clinical
Experiments”, John Wiley & Sons, New York 1986, trang 373).

Vi du 4. Dé so sanh do ngot ctia mot loai nudc udng giita 4 nhém doi tuong khac
nhau vé gidi tinh va do tudi (tam goi 4 nhém 1a A, B, C va D), cac nha nghién ctu gia
thiét réng do ngot trong nhom A, B. Cva D lan luoc 14 4.5, 3.0, 5.6, va 1.3. Qua xem x¢t
nhiéu nghién ctru trude, cic nha nghién ctru con biét rang RMS vé d6 ngot trong mdi



nhom 14 khoang 8.7. VAn dé dit ra 12 bao nhiéu dbi twong can nghién ciru dé phat hién su
khac biét c6 y nghia théng ké & mirc d6 a. = 0.05 va power = 0.9.

Ham power.anova.test trong R ¢6 thé tng dung dé giai quyét van dé. Chiing ta chi
can don gian cung cap 4 so trung binh theo gia thiét va so0 RMS nhu sau:

# trudc hét cho 4 sbé trung binh vao mét vector
> groupmeans <- c (4.5, 3.0, 5.6, 1.3)

# sau d6, “goi” ham power.anova.test:

> power.anova.test (groups = length (groupmeans),
between.var=var (groupmeans) ,
within.var=8.7, power=0.90, sig.level=0.05)

Balanced one-way analysis of variance power calculation

groups = 4
n = 12.81152
between.var = 3.486667
within.var = 8.7
sig.level = 0.05
power = 0.9

NOTE: n is number in each group

Két qua cho thdy cac nha nghién ctru can khoang 13 dbi tuong cho mdi nhom (tirc 52 ddi
tugng cho toan bg nghién ctru).

15.4.4 U&c tinh c& mau dé woc tinh mot ti 1é

Nhiéu nghién ctru mé ta c6 muc dich kha don gian la wdc tinh mot ti 1€. Chang
han nhu gidi y té thuong hay tim hiéu ti 1& mot bénh trong cong dong, hay gi¢i tham do y
kién va thi trudng thuong tim hiéu ti 1& dan sd ua thich mot san pham. Trong cac trudng
hop nay, ching ta khong c6 nhimg do luong mang tinh lién tuc, nhung két qua chi Ia
nhitng gia tri nhi nhu c6 / khong, thich / khong tich, v.v... Va cach udc tinh ¢& mau ciing
khéc véi ba vi du trén day.

Nam 1991, mot cude tham do y kién & Mi cho thay 45% ngudi duoc hoi san sang
khuyén khich con ho nén hién mot qua than cho nhimng bénh nhan can thiét. Khoang tin
cdy 95% ctia ti 1¢ nay 1a 42% dén 48%, tirc mot khoang cach dén 6%! Két qua nay
[twong d6i] thiéu chinh xé4c, du sé luong dbi twong tham gia 1én dén 1000 ngudi. Tai
sao? Dé tra 10i cau hoi nay, chung ta thir xem qua mot vai li thuyét vé ude tinh ¢& mau
cho mot ti 1€.

Chung ta biét qua Chwong 6 va 9 rang néu p duoc udc tinh tir n d6i twong, thi
khoang tin cdy 95% ciia mot ti 1& p [trong dan sd] la: f)il.96><SE(f9), trong do

SE(p)=\[p(1-p)/n.



Bay gio thur 1at nguoc van dé ching ta muén uwéc tinh p 520 khoang rong
2x1.96xSE ( ) khong qua mot hang s6 m. No6i cach khac, ching ta mudn:

1.96x,/p(1-p)/n <m

Chung ta mudn tim sb luong ddi twong n dé dat yéu cau trén. Qua cach dién dat trén, dé
dang thay rang:

2
1.96 ) . .
n>— 1-
( ” j p(1-p)
Do do, s0 lugng co mau tuy thude vao do sai s6 m va ti 18 p ma ching ta mudn udc tinh.
Do sai s6 cang thp, s6 luong cd mau cang cao.

Vi du 5: Chung ta muén ude tinh ti 1& dan ong hut thubc & Viét Nam, sao cho
udc s6 khong cao hon hay thap hon 2% so véi ti 1¢ that trong toan dan sb. Mot nghién
ctru truGe cho thiy ti 1¢ hat thude trong dan 6ng ngudi Viét c6 thé 1én dén 70%. Cau hoi
dit ra 1a chiing ta cAn nghién ctru trén bao nhiéu dan ong dé dat yéu cau trén.

Trong vi du ndy, chung ta c6 sai sé m = 0.02, p = 0.70, va s6 luong c¢& mau can
thiét cho nghién ctru 1a:
n> L 96 0.7x0.3
0.02

N6i cach khac, ching ta can nghién ctru it nhét 1a 2017.

Néu chiing ta mudn giam sai sb tir 2% xudng 1% (tirc m = 0.01) thi s6 lwong d6i tugng s&
12 8067! Chi can thém d6 chinh xac 1%, sé lugng miu c6 thé thém hon 6000 ngudi. Do
d6, van dé uéc tinh ¢& miu phai rt than trong, xem xét can bang giira d chinh xac thong
tin can thu thap va chi phi.

R khong c¢6 ham cho uéc tinh ¢& mau cho mot ti 1¢, nhung véi cong thic trén, ban doc c6
thé viét mot ham d¢ tinh rat dé dang.

15.4.5 U&c tinh c& mau cho so sanh hai ti lé

Nhiéu nghién ciru mang tinh suy luan thudng c¢é hai [hay nhiéu hon hai] nhém dé
so sanh. Trong phan 15.4.2 ching ta di lam quen v&i phuong phap wéc tinh ¢& mau dé
so sanh hai s6 trung binh bang kiém dinh t. D6 1a nhitng ngudi ciru ma tiéu chi 14 nhiing
bién s lién tuc. Nhung c6 nghién ciru bién sé khong lién tuc ma mang tinh nhi phan nhu
t6i vira ban trong phan 15.4.3. Dé so sanh hai ti 18, phuong phap kiém dinh thong dung



nhét 13 kiém dinh nhi phan (binomial test) hay Chi binh phuong (x* test). Trong phan
nay, to1 s€ ban qua cach tinh ¢& mau cho hai loai ki€ém dinh thong ké nay.

Goi hai ti 18 [ma chung ta khong biét nhung muén tim hiéu] 1a p, va p,, va goi
A=p,—p,. Gia thiét ma ching ta mudn kiém dinh 1a A = 0. Li thuyét dang sau dé udc
tinh ¢& mau cho kiém dinh gia thiét nay kha rudm ra, nhung c6 thé tém gon bang cong
thirc sau day:

N e )

n=

Trong 46, p = (p,+p,)2, z,,, latri s6 z cua phan phéi chudn cho xéac suit a/2 (ching
han nhu khi o = 0.05, thi z,,, = 1.96; khi o= 0.01, thiz,,, =2.57), va z, latri s z clia
phan phéi chuan cho xac suat 3 (chang han nhu khi B = 0.10, thiz » = 1.28; khi = 0.20,
thiz, =0.84).

Vi du 6: Mot thir nghiém lam sang dbi ching ngau nhién duoc thiét ké dé danh
gia hiéu qua cua mot loai thudc chong gdy xuong song. Hai nhom bénh nhén s& dugc
tuyen Nhém 1 duge diéu tri bang thuoc va nhoém 2 13 nhom ddi ching (khong duoc
diéu tri). Cac nha nghlen clru gia thlet rang ti 1& gay xuong trong nhom 2 la khoang 10%,
va thude c6 thé lam giam ti 1& nay xudng khoang 6%. Néu cic nha nghién ctru mudn thu
nghiém gia thiét nay véi sai sot 11a oo = 0.01 va power = 0.90, bao nhiéu bénh nhéan can
phai dugc tuyén mé cho nghién ciru?

O day, ching ta c6 A =0.10 — 0.06 = 0.04, va p = (0.10 + 0.06)/2 = 0.08. Véi o
=0.01, z,,, =2.57 va véi power = 0.90, z, = 1.28. Do d¢, s0 lugng bénh nhéan cn thiét

cho moi nhom 1a:

2
(2.57\/2>< 0.08x0.92 +1.280.1x0.90 + 0.06 x 0.94)
n= 5 =1361
(0.04)

Nhu véy, cong trinh nghién ciru ndy can phai tuyén it nhat 1a 2722 bénh nhan dé kiém
dinh gia thiét trén.

Ham power .prop.test R ¢ thé img dung dé tinh ¢& miu cho truong hop trén. Ham
power.prop.test can nhiing thong tin nhu power, sig.level, pl, va p2.
Trong vi du trén, chung ta c6 thé viét:

> power.prop.test (pl=0.10, p2=0.06, power=0.90, sig.level=0.01)

Two-sample comparison of proportions power calculation



n = 1366.430

pl = 0.1
p2 = 0.06
sig.level = 0.01
power = 0.9
alternative = two.sided

NOTE: n is number in *each* group

Chu ¥ két qua tir R c6 phan chinh x4c hon (1366 déi twong cho mdi nhém) vi R ding
nhiéu so6 1€ cho tinh toan hon Ia tinh “thu cong”.

Trudc khi ro1 chuong nay, toi mudn nhan co hdi nay dé nhdn manh mét lan nira,
wéce tinh ¢& mau cho nghién ctru 1a mot bude cuc ki quan trong trong viéc thiét ké mot
nghién ctru cho ¢6 ¥ nghia khoa hoc, vi n6 ¢6 thé quyét dinh thanh bai cua nghién ctu.
Trudce khi wée tinh ¢& mau nha nghién ctru can phai biét trude (hay it ra 1a co vai gia thiét
cu thé) vé& van d& minh quan tAm. Udc tinh ¢& mau can mot s6 thong sb nhu dé cap dén
trong phan dau cta chuong, va néu cac thong sé nay khong co thi khong thé udc tinh
dugc. Trong truong hop mot nghién ctru hoan toan mdi, tirc chua ai tung lam trude do,
cd the cac thong so v€ dg anh huong va do dao dong do luong s& khong co, va nha nghién
ctru can phai t1en hanh mot s6 mé phong (simulation) hay mot nghién ctru so' khoi dé co
nhitng thong s can thiét. Cach udc tinh c¢& mau bang md phong 1a mét linh vuc nghién
ctru kha chuyén sau, khong nam trong dé tai ctia sach nay, nhung ban doc ¢6 thé tim hiéu
thém phuong phap nay trong cac sach gido khoa vé thong ké hoc cap cao hon.



