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在开展研究前需要通过估计样本量来确定研究中应纳入多少研究对象。而且大多数同学们肯定对
样本量估计方法有一定的了解。但是，我相信大家都会有这样的无奈：计算出来的样本量太大了
，臣妾做不到⋯⋯怎么破?

我们都知道，影响样本量大小的因素是效应值，一类、二类错误水平，研究对象群体的个体差异
以及统计假设。减少样本量最为简单的方法是提高二类错误的水准，也就是降低研究的统计效能
。但是往往咱们不希望统计效能小于80%，如果统计效能过低，会让我们的研究得到阴性结果的
风险增加。而这是研究者最不希望看到的。因此降低统计效能不在我们今天讨论的范围内。我们
希望能找到既能减少样本量，又能提高或保证统计效能的方法。今天咱们来聊聊有什么方法可以
减少样本量，提高检验效能(以治疗性研究为例)。

首先，如果研究的primary
endpoint是临床结局(常为二分类变量)的话，那么建议研究者考虑把研究的primary endpoint改为
一个替代指标(往往是连续变量)。学过统计的同学们都知道一个大概的原则，就是参数统计往往
比非参数统计方法检验效能更高。检验效能高说明什么?简单可以理解为：检验出两组有差异需
要消耗的样本量较少。如果我们的研究终点评价指标是二分类变量，那么我们采用的统计分析方
法往往是非参或半参的方法，而如果我们的终点评价指标是连续变量，那就可以采用参数统计。
所以一般认为连续变量作为研究的终点评价指标会比二分类变量更“节省”样本量。此外，我们
知道临床结局很可能除了受我们研究中比较的干预措施影响外，还可能受其它因素影响。此时我
们要是能选择一个与我们研究干预措施直接相关的biomarker(常为连续变量)，那么显然直接相关
biomarker需要的样本量更少。比如，比较两种降压药的治疗效果，如果采用患者死亡或者MACE
事件作为研究的主要终点评价指标那可能需要的样本量就会非常大。而如果把服药后3个月的血
压水平作为研究的主要终点评价指标，那么计算出来样本量会更小。当然必须提醒大家，研究的
primary endpoint不是能轻易修改的，请大家评估一下研究的阶段性，如果您的研究属于验证性阶
段的话，那还是建议选择明确的临床终点作为primary
endpoint，如果还处于一个探索阶段那可以把primary endpoint换为连续分布的替代指标。

除了把结局从二分类变量转变为连续变量外，另一个同样比较常见的减少样本量的方法是选择研
究干预措施更为适用的人群或者说发生结局事件风险更高的人群。比如我们要开展一个降压药效
果的验证性研究，我们的primaryendpoint是随访3年MACE事件的发生率，我们知道应用试验用降
压药与使用对照药发生MACE事件的RR值是0.7。如果我们在对照组MACE事件的发生率为10%的
人群中开展这个研究，那么我们需要的样本量为：1814例/组(α=0.05，power=0.9，两组比例1:1)
。而如果我们选择在中重度高血压或者是高血压合并高血脂的患者中(假设对照组MACE事件的
发生率为30%)开展这个研究，样本量将变为491例/组(α=0.05，power=0.9，两组比例1:1)。因此
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，精准的选择研究对象，也是一种能提高研究的检验效能，降低样本量需求的好办法。

最后声明一下：这篇文章不是教大家如何投机取巧，而是让大家在计算样本量时多思考，找到既
能保证研究科学性，同时也能提高研究可行性的样本量确定方法。

更多 统计方法 请访问 https://www.iikx.com/news/statistics/
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