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Ozet

Bir calismanin planlanma asamasinda yeterli biyuklikteki
orneklem genigligini tahmin etmek gerekir. Bunun birgok
nedeni vardir. Oncelikli olarak giic analizi yardimiyla kay-
naklarin ve emeklerin bosa harcanmasinin éniine gegilir.
Ayrica gereginden kiigiik érnekle galismanin sonucu disiik
glice sahip bir galisma yapmak olacaktir. Gereginden ¢ok
blytk 6rnek genisligi ile gerceklestirilen calismalarda ise
klinik olarak anlaml olmayan iki uygulamanin istatistiksel
olarak anlaml ¢ikmasi mimkindir. Bu galismada 6rnek
genisligi belirlemenin temel ilkelerinden bahsedilmis ve iki
hipotetik 6rnek icin 6rnek genisligi belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: Glg¢ analizi, 6rnek buyUkligu

Abstract

The required sample size for any intervention must be
estimated at the planning stage of a study.There are sev-
eral reasons for this. First, power analysis prevents waste
of resources and efforts. In addition, too small a sample
size results in the loss of power. Also, an unnecessarily
large sample size may increase the probability of statisti-
cally signficant results which are not clinically significant.
In this study, the principles of sample size determination
were mentioned and sample sizes were estimated for two
hypothetical examples.

Key words: Power analysis, sample size

Klinik bir ¢calismada hipotezler olusturulurken énce-
likle arastirmanin populasyonu belirlenir ve ardindan
bu populasyonu iyi temsil ettigi diistindlen bir 6rnek-
lem ile ¢alisilir. Buradaki amag elimizdeki 6rneklemden
yararlanarak popilasyon hakkinda bir takim kararlar
almaktir (1).

Aslinda her klinik arastirmada yapilan sey bir bilim-
sel hipotezi test etmektir. Istatistikte bir hipotezin dog-
rulugunu test etmek icin hipotez takimi olusturulur. Bu
hipotez takiminin iki bileseni vardir (2). Birincisi Kontrol
veya Yokluk hipotezi (H ) olarak bilinir. Bu hipotezde
her zaman gruplar arasinda fark olmadigi belirtilir.
Yokluk hipotezinin igermedigi diger tim durumlari ice-
ren hipoteze ise Alternatif veya Karsit hipotez (H,) adi
verilir (2). Hipotezler sozel olarak ifade edilebilecegi
gibi semboller ile de ifade edilebilirler. iki farkli tedavi
alan hastalarin hastaneden taburcu olma sureleri ara-
sinda anlamli bir fark olup olmadiginin karsilagtirilacagi

bir calisma planladigimizi distinelim. Béyle bir arastir-
manin hipotez takimi asagidaki gibi olacaktir.
Hy: = g
Hiw, # pg
H, hipotezinde belirtilen ortalama taburcu olma
sureleri bakimindan A ve B tedavileri arasinda anlamli
bir farkliik olmadigidir. Bunun alternatifi olan karsit
hipotezde ise anlamli farkllik oldugu belirtiimektedir.
Bir calismay! planlama asamasinda arastirmacinin
aklindaki en dnemli sorulardan biri hem klinik hem de
istatistiksel olarak anlamli bir sonug¢ bulabilmek icin en
az kac kisi ile calismasi gerektigidir. Bu sayinin belir-
lenmesine etkisi olan bir¢cok faktor vardir (3).
Ornek genisligi belirlenmesine etkisi olan faktérler:
1. Sonug degiskenin tipi: Bir arastirmanin sonucun-
da karsiniza en yaygin olarak ¢ikabilecek 2 farkl cesit
sonug degiskeni olabilir. Bunlar; bir hastaligin, yan etki-
nin ya da iyilesmenin goérilme orani, ylzdesi gibi ifade
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edilen kategorik degiskenler ya da bir 6lgme araci yardi-
miyla elde edilmis vicut fonksiyonlarini belirtmek igin
kullanilan sayisal olarak ifade edilen degiskenler degis-
kenlerdir. Sonuc degiskeninin tipine gbére uygulanacak
istatistiksel analizler farkliik gosterecegi icin 6rneklem
genigligi belirlenme seklide farklidir.

2. Deneme Plani: Galismada nasil bir deneme pla-
ninin kullanilacagi da gerekli minimum 6rnek genisligini
belirlemede etkilidir. Glnkl yapilan glc analizi sonu-
cunda hesaplanan say! her grup icin gerekli olan mini-
mum denek sayisidir. Bazi durumlarda ayni kisilerden
belirli bir uygulamadan &nce ve sonra 6lgiimler alinma-
sI planlanir. Bu durumda bir tek calisma grubunun
farkli zamanlardaki degerleri karsilastinlacagi icin belir-
lenen 6rnek genigligi kadar kisi ile calismak yeterli
olacaktir. Diger taraftan eger bir calismada 2 farkh grup
olacaksa 06rnegin, yeni bir yénteme karsi standart
tedavinin karsilastirimasi hedefleniyorsa calismaya
dahil edilen kisi sayisi 2 katina ¢ikacaktir.

3. L.Tip hata miktari: Hipotez testi sirasinda arastir-
macinin yapabilecedi hatalardan biridir. Aslinda iki
uygulama arasinda fark yokken arastirma sonucunda
fark bulunabilmesi ihtimalidir (3). o hatasi ya da p
degeri olarak da bilinir (4). Ornek genigligi belirlenirken
genellikle I. Tip hata miktari 0.05 ya da 0.01 olarak
kabul edilir (4).

4. ll. Tip hata: Hipotez testi sirasinda arastirmaci-
nin yapabilecedi bir diger hata ise Il. tip hatadir (3).
Aslinda iki uygulama arasinda fark var iken, arastirma
sonucunda farkin bulunamamasi ihtimalidir. p hatasi
olarak da bilinir. Ornek genigligi belirlenirken genellikle
IIl. Tip hata miktari 0.20 olarak kabul edilir (4).

5. Etki Biyiiklugi: Klinik olarak anlamh farkhihgin
ortaya konmasi i¢in ilgilenilen sonu¢ degiskenine goére
iki ortalama ya da iki oran arasindaki beklenen farklilik-
tir. Etki bUyUkligune literatUr tarayarak veya hekimin
gecmis deneyimleri ile karar vermesi mUmkin iken
herhangi bir sekilde 6rnedi olmayan bir ¢calisma igin bir
pilot calisma dizenlenerek belirlenebilir (3). Gruplar
arasindaki beklenen farkliik yani etki blyUkligu ne
kadar bilylk olursa o farki ortaya koymak daha kolay
olacag icin daha kuguk 6rnek genisligi ile calismak
yeterli olur.

Giic analizi

Testin gilcd, bir testin gercekte var olan farki bula-
bilme yetenegidir. Bu nedenle Il. Tip hata miktari ile
iliskilidir (5). Il. Tip hatanin yani var olan bir farkin bula-
namama olasiliginin 0.20 oldugu durumda, yapilacak
hipotez testinde hedeflenen testin gliict 0.80 olacaktir.
Ornek genigligi belirlemeye glic analizi denmesinin

nedeni érnek genigligini galismanin basinda belirleye-
rek calisacagimiz glict kontrol altina almamizdir (6).
Ornek genisligin formiller yardimiyla hesaplanmasi
oldukga kolaydir (6). Bunun yani sira giinUmizde bir-
cok Ucretsiz paket programa da internet araciligi ile
ulasmak mimkindir. Bu c¢alismada uygulamalar PS
version 3.0 paket programinda gosterilmistir (7).

Kategorik degiskenler icin 6rnek genisligi

belirleme

Sonug degdiskeninin bir hastaligin, yan etkinin ya da
iyilesmenin goértlme orani seklinde oldugu ¢alismalar-
da amag bu oranlar arasinda anlamli bir farkhlik olup
olmadiginin test edilmesidir. Eger ikiden fazla oranin
karsilastirimasi hedefleniyorsa 6rnek genisligi birbirine
en yakin oran beklentisi olan yani etki blyUkligu en
kuguk olan iki grup icin hesaplanmalidir (8).

Uygulama 1

Koah ve Astim hastalarinda kalp yetmezIigi gortilme
oranlar bakimindan anlamli bir farkliigin olup olmadi-
ginin test edilmek istendigi bir calisma planladigimizi
varsayalim. Koah grubunda beklenen kalp yetmezIigi
orani 0.60 ve astim grubunda 0.40 oldugu durumda |.
Tip hata miktarn 0.05, testin guct 0.80 iken her iki
grupta gerekli minimum 6rnek genisligi kac olmalidir?

Program tiklandiginda asagidaki ana ekran gelmek-
tedir. Sonuc¢ degiskenimiz kategorik oldugu igin
Dichotomus secenegi secilir (Sekil 1).

Calismanin dizaynini belirtmek icin Desing yazan
alandan gerekli secimler yapiimaldir. Astim ve Koah
grubundaki bireyler birbirinden bagimsiz iki grup
olduklari icin Independent secenegi isaretlenir.
Alternatif hipotezde iki oran karsilastirilacaktir ve analiz
iginde klasik ki-kare testi secilebilir. iki bagimsiz oranin
Ki-kare analizi ile karsilastinimasinin planladidi bir
calismada ileriye ya da geriye ddnik calisma arasinda
ornek genisligi bakimindan herhangi bir farklilik olus-
mayacaktir. Eger risk faktorlerinin belirlenmesine yéne-
lik bir calisma ise calisma geriye dénik planlanacaksa
vaka kontrol calismasi ve odds orani, ileriye dénik
planlanacaksa prospective secenegi ve relative risk
secilmelidir.

Input kisminda I. Tip hata, hedeflenen glc¢ ve iki
grupta beklenen oranlar girilmelidir. Burada m ile belir-
tilen ise kag tane kontrol grubu oldugudur. Calculate
tiklandiktan sonra Output kisminda her grup icin
gerekli minimum O6rnek genisligi hesaplanacaktir.
Description kisminda ise detayl olarak yapilan islem
aciklanmaktadir. Bu agiklamalar kopyalanip yapistira-
bilir 6zelliktedir.
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Bu durumda |. Tip hata miktan 0.05, testin glcu
0.80 iken iki oran arasinda anlamli bir fark bulabilme-
miz igin her grupta gerekli olan minimum 6rnek genis-
ligi 97 olarak belirlenir.

m Power and Sample Size Program: Main Window
Fie Edt log Heb
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I Lugi
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Case sample 3ize for uncomected.
shesguared st

Design
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Uncorrected chi-square or Fisher's exact test? |Umﬂl!eﬂed chi-square test

=
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ower [050 p [0 i
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Description

We are planning a study of independent cases and controls with 1 control(s) per case.
Prior data mdicate that the probability of exposure among controls is 0,6. If the true
probability of exposure among cases is 0,4, we will need to study 97 case patients and
97 control patients to be able to reject the null hypothesis that the exposure rates for
case and controls are equal with probability (power) 0.8. The Tvpe | emor probability
associated with this test of this null hypothesis 1s 0,05, We will use an uncorrzcted chi
-squared statistic to evaluate this null ypothesis

Sekil 1. Kategorik degiskenler icin 6rnek genigligi belirleme

SE Power and Sample Size Program: Main Window

Fle Edit Log Heb
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Output
hat do you want to know? [Sample size =
S
Design
£ " Pared =
Input
a 0,06 & 056
c |08
EO‘H'?F [6'51'_
Description

We are planning a study of a continuous response vanable from matched patrs of
|study subjects. Pror data mdicate that the difference m the response of matched pairs
is nomally distnbuted with standard deviation 0.8 If the true defference n the mean
[response of matched pairs is 36, we will need to study 18 pairs of subsects to be able
to reject the null bvpothesis that this response difference is zer0 with probability
(power) 0.8 The Tvpe | emor probability associnted with this test of this sull
hypothesis is 0,01

Sekil 2. Sayisal degiskenler icin 6rnek genisligi belirleme

Sayisal Degiskenler icin Ornek Genisligi

Belirleme

Bir 6lcme araci yardimiyla elde edilmis vicut fonk-
siyonlarini belirtmek icin kullanilan sayisal olarak ifade
edilen degiskenlerin sonu¢ degiskeni oldugu calisma-
larda amag¢ gruplar arasinda ortalamalar bakimindan
anlamli bir farkllik olup olmadiginin test edilmesidir.

Etki blyUkliginin hesaplanabilmesi icin gruplarda
ilgilenilen dlgim bakimindan klinik anlamli bir farklilik
olusmasi icin ortalamalar arasindaki farkin en az kacg
oldugunun ve beklenen standart sapma degerinin tah-
min edilmesi gereklidir. Bu degerler daha 6nceden
yapiimis calismalardan elde edilebilecegi gibi bir pilot
calismadan da hesaplanabilirler.

Uygulama 2

Astim hastalarinda uygulanan yeni bir tedavi sonu-
cunda FVC degerlerinde klinik olarak anlamli bir artis
beklenmektedir. Daha énceden yapilmis ¢alismalarda
astim hastalan i¢gin FVC degerinin ortalamasinin
2.8+0.8 oldugu bilinmektedir. Bu degerin kullanilan
yeni ilag ile %20 arttinlacagr dustinmdistir. Ayni birey-
lerin hem tedaviden 6énce hem de tedaviden sonraki
FVC degerleri karsilastinldiginda dlgimler arasinda
anlamli fark bulabilmek igin o= 0.05, 1-p= 0,80 iken her
calisma grubunda en az kac birey olmalidir?

Program tiklandiginda asagidaki ana ekran gel-
mektedir. Sonu¢ degiskenimiz sayisal oldugu igin t
test secenegdi secilir (Sekil 2). Calismanin dizaynini
belirtmek icin Desing yazan alandan gerekli secimler
yapilmalidir. Ayni bireylerden tedavi 6ncesi ve sonrasi
olcumler alinacagi icin dlgimler birbiri ile bagimli ola-
caktir bu nedenle paired segenegi isaretlenir. Input
kisminda |. Tip hata (0.05), hedeflenen gli¢c (0.80),
ortalamalar arasindaki beklenen fark (6= 2.8*0.20=
5.6 lik artis) ve standart sapma degeri (o= 0.8) girilme-
lidir. Calculate tiklandiktan sonra Output kisminda her
grup icin gerekli minimum 6rnek genisligi hesaplana-
caktir. Description kisminda ise detayli olarak yapilan
islem aciklanmaktadir. Bu agiklamalar kopyalanip
yapistirabilir 6zelliktedir. Bu durumda I. Tip hata mik-
tari 0.05, testin gici 0.80 iken iki ortalama arasinda
anlamli bir fark bulabilmemiz icin ¢alisma grubunda
gerekli olan minimum 6rnek genisligi 18 olarak belir-
lenir.
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