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Zusammenfassung

Unbedingte exakte Tests, wie das CSZ Verfahren, werden als "the gold standard for testing 

association in 2×2 tables" empfohlen, da sie einheitlich aussagekräftiger sind als der exakte 

Test nach Fisher. Exakte Methoden sollten, entsprechend dem Entwurf der Allgemeinen 

Methoden Version 4.2 vom Institut für Qualität und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswe-

sen, auch bei der Darstellung der Studienergebnisse in AMNOG-Nutzendossiers bevorzugt 

werden.

Während eine effiziente SAS-Lösung zur Berechnung der p-Werte für Stichproben größer 

als 1000 Beobachtungen seit kurzem existiert, gibt es bei der Power- und Fallzahlberech-

nung unter Verwendung von exakten Methoden rechnerische Schwierigkeiten. Bis Oktober 

2014 wurde keine Prozedur für größere Stichproben in SAS implementiert. In diesem Arti-

kel stellen wir eine SAS-basierte Lösung für die Power- und Fallzahlberechnung für den Z-

Pooled Exact Unconditional Test (Criterion Z for the Chi-squared Test (CSZ)-Methode) 

bei gleichen Stichprobengrößen in den Studienarmen ( = ) vor. Dieser Ansatz ist auf 

andere exakte Testmethoden übertragbar. 

Schlüsselwörter: Unbedingte exakte Tests, Power, Fallzahl
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1 Theoretischer Hintergrund

Unbedingte exakte Tests werden dem exakten Test nach Fisher bei der Berechnung der 

p-Werte in Kontingenztabellen vorgezogen, da sie wegen der höheren Testpower
1

aussagekräftiger sind [1-3].

Die Formel für die exakte Powerberechnung nach Mehrotra et al. 2003 [4] ist:

( , ) = (1 ) (1 )

( , )

                   

, : p-Werte wo , sind die Gruppenproportion p1, p2

, , , : Werte aus der Vierfeldertafel ( , , , )

Der Ablehnungsbereich der Nullhypothese wird durch die Vierfeldertafel 

repräsentiert. Diese besteht aus allen Vierfeldertafeln ( , , , ) für die 

gilt ( ,  , , ) < ( ,  , , ) . 

Der exakte Fehler 1. Art für einen gegebenen Test A:

( ) = {( , ) } =  ( = , = | )
( , )

  

( = , = | ):   

"Wahrscheinlichkeit der Nullhypothese einer VFT  basierend auf Binomialvertei-

lung,d.h."

( = , = | ) = (1 )                                     

Das Maximum des Fehler 1. Art über für die beiden Stichproben ( , ) ent-

spricht der gesuchten Testgröße ( A = A( )).

Die exakte Fallzahl kann nach Suissa et al. 1985 [5] durch einen Minimierungsalgorith-

mus ermittelt werden:

n* = min{n: (p1, p2)> 1- }  

( , ):   , 

d. . (1 ) (1 )( , )

, , : Power und p-Werte

1
Testpower: Wahrscheinlichkeit, dass ein Signifikanztest zugunsten einer konkreten Alternativhypo-

these entscheidet, falls diese richtig ist.
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Ein Hindernis für die Anwendung unbedingter exakter Methoden ist der aufwendige 

Rechenprozess zur Ermittlung der Power bzw. der Fallzahl. In diesem Artikel stellen 

wir eine SAS-basierte Lösung für den Z-Pooled Exact Unconditional Test (Criterion Z 

for the Chi-squared Test (CSZ)-Methode) bei gleichen Stichprobengrößen in den Stu-

dienarmen ( = ) vor. Dieser Ansatz ist auf andere exakte Testmethoden übertrag-

bar.

2 SAS-Lösung zur effizienten Power- und Fallzahlberechnung
von exakten Tests für Stichprobengrößen über 1000

Die SAS- Lösung für die Power- und Fallzahlberechnung von exakten Tests ist ein Pro-

grammkomplex aus drei SAS-Makros, das mit der SAS Version 9.3 realisiert wurde 

(Betriebssystem: Windows 7.0 64 Bit). Der Programmablauf ist wie folgt:

1) Suche des Ablehnungsbereichs

Inputdaten

o Stichprobengröße 

o Intervalle für exakte Test nach Fisher ( , )

o Gamma-Wert 

o Intervalle für Nuisance-Parameter [ , 1 ]

Zwischenergebnisse im Speicherkatalog für die Matrizen

o  

2) Powerberechnung

Inputdaten

o  (aus der Externen Datei/Matrize)

o Stichprobengrößen in den Studienarmen ,  

o Gruppenproportion ,
Output

o 1  : Power für exakten Test nach Fisher 

o 1  : Power für asymptotic normal test

o 1 : -  

3) Fallzahlberechnung

Inputdaten

o Gruppenproportion ,
o Power (1 )

Output

o Exakte Fallzahl (n*) nach Suissa et al. 1985 

Im Folgenden werden die drei SAS-Makros kurz beschrieben. Ausschnitte der SAS-

Programmcodes sind im Anhang dargestellt. Die kompletten SAS-Makros können auf 

Anfrage beim Erstautor zur Verfügung gestellt werden.
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2.1 SAS-Makro für die Suche des Ablehnungsbereiches

Für die Suche des Ablehnungsbereichs  einer gegebenen Vierfeldertafel mit der 

Größe wurde ein One-Step-Algorithmus gewählt. Dieser selektiert jene Vierfelderta-

feln ( , , , ) für die gilt:  ( ,  , , ) < ( ,  , , ) .

Als Selektionskriterium wurde der exakte Test nach Fisher gewählt. Der One-Step-Al-

gorithmus ist im Vergleich zu einem Matrix- oder Elementar-Algorithmus wesentlich 

schneller und verkürzt die Rechnerzeit (CPU time). Der Berechnungsalgorithmus ist im 

Anhang dargestellt.

Das SAS-Makro für den One-Step Algorithmus wurde mit SAS/IML realisiert. Das Er-

gebnis dieses Makros ist die SAS-Matrize „Exact“. Ein Ausschnitt aus dieser Matrize ist 

in Tabelle 1 dargestellt. In Abbildung 1 Abbildung 1sind die p-Werte für den Z-Pooled 

Exact Unconditional Test ( ) und der exakte Test nach Fisher dargestellt. Man kann 

erkennen, dass die blauen Punkte (exakter Test nach Fisher) in einem Korridor mit der 

Breite [ ;  + ] liegen.

Tabelle 1: Ausschnitt der SAS-Matrize „Exact“

      , A           B           C          D                                Fisher                                      

, : Stichprobengrößen in den Studienarmen; A, B, C, D: Vierfeldertafel, Fisher Pf: p-Wert des exakten Test 

nach Fisher; Zp: p-Wert des Z-Pooled Exact Unconditional Test; : Nuisance-Parameter
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Abbildung 1: Die p-Werte für den Z-Pooled Exact Unconditional Test (Zp) und den 

Fisher 1,2 

Abbildung 2: Die -N Grafik (Nuisance Parameter) des Z-Pooled Exact Unconditional 

Test ( ) (500 , )

In der Graphik wird jedem N aus der -Region der entsprechenden Nuisance-

Parameter zugeordnet.  Der Nuisance Parameter ist definiert als (siehe Tabelle 1).
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2.2 SAS-Makro für die Powerberechnung

( , ) -
,  fixiert sind. Der Algorithmus ist im Anhang 

dargestellt.

Das dazugehörige SAS-Makro basiert auf den Parametern , , , und berechnet 

die Power unter Verwendung folgender SAS Prozeduren:

- SAS PROC FREQ für den exakten Test nach Fisher und den asymptotic normal 

test

- Eigenes PROC IML Programm für den Z-Pooled Exact Unconditional Test [6]

In Tabelle 2 sind die Ergebnisse der Powerberechnung dargestellt.

Tabelle 2: Ergebnisse der Powerberechnung

          ,                              1                    1              1

, : Stichprobengrößen in den Studienarmen; , : Gruppenproportionen;  : Maximum type I error rate, 

1  : Power für exakten Test nach Fisher; 1  : Power für asymptotic normal test; 1 : Power für Z-

Pooled Exact Unconditional Test



Poster

397

3 SAS-Makro für die Fallzahlberechnung

Dieses SAS-Makro basiert auf den Parametern 1 , , und ermittelt die Fallzahl 

wie folgt:

Fallzahlberechnung mit PROC FREQ 

Suche der -Zeile in der Ablehnungsbereichs-Matrize

den - (1- )

Wenn (1 )< (1  ) dann untersuche Zeile (N-1), (N-2), usw. 

Wenn (1 ) (1  ), dann ist ( = ).

o Daraus folgt, dass ( 1) die richtige Fallzahl ist.

Wenn (1 ) > (1  ) dann untersuche Zeile (N+1), (N+2), usw. 

Wenn (1 ) (1  ), dann ist ( = ).

o Daraus folgt, dass ( 1) die richtige Fallzahl ist.

Tabelle 3 auf der nächsten Seite stellt die Ergebnisse einer exemplarischen Fallzahlbe-

rechnung dar. Die Fallzahl ,  des - ist 227 und 

somit deutlicher kleiner als jene des exakten Tests nach Fisher ( , =257) oder dem

asymptotic normal test ( , =251) (Abbildung 3).

4 Fazit

Wir präsentieren eine SAS-basierte Lösung zur effizienten Power- und Fallzahlberech-

nung für den Z-Pooled Exact Unconditional Test (Criterion Z for the Chi-squared Test 

(CSZ)-Methode) bei Stichprobengrößen über 1000. Dieser Ansatz ist auf andere exakte 

Testmethoden übertragbar. Die Testung zeigt, dass die Berechnungsergebnisse des in 

diesem Artikel vorgestellten SAS-Makros mit den Ergebnissen des PROC POWER 

übereinstimmen und somit valide sind.
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Tabelle 3: Outputtabelle der

exemplarischen Fallzahlberechnung

          ,                                1

, : Stichprobengrößen in den Studienarmen;

, : Gruppenproportionen;

 : Maximum type I error rate,

1 : Power für Pooled Exact 

Unconditional Testmethodik
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Anhang A One-Step-Algorithmus

Bilden wir aus allen Elementen der Matrizen

, , ,   , , , .  , , , ( )( ),  

 . .   = (      )

Bilden wir aus den Vektoren , ,    ,   ( )( ),

=

Bilden wir aus den Vektoren  die   für   (eine  für eine ):
( )( ),

=
…

Bilden wir eine  :
,

=

1                   1               …                  1
( )     ( )                ( )

(1 ) (1 ) …  (1 )

,    =   
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Die Matrize =   ist die Basis-Matrize für die Stichprobengröße N und 

=  ( ( , ))

 

= 1,   = ( + 1)( + 1), = 1,

potenziert man jeden Element der Matrize und multipliziert  mit der Matrize ,

dann bekommt man = ,

  die    den   . 

=

            …       

                  

                        
              …     

1 -   

Jeden Spalte in der Matrize  entspricht einer .

Finde in jeder Spalte den maximalen Wert und bilde den Vektor: 

=    ,   
,

  

=
, 0.05

0, > 0.05

Der maximale Wert in diesem Vektor ist dann der gesuchte  und die entsprechende 

VFT des Ablehnungsbereiches : = {    } 

Anhang B Elementar-Algorithmus

( , ) = ( , )

=    

( , ) × ( , ) × × (1 ) × + 

( , ) × ( , ) × × (1 ) × +

( , ) × , × × (1 ) × +

, × , × × (1 ) ×

          

( , ) =  
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Die Summe ( , ) kann man als Multiplikation einer Matrize , wo
( ),( ) , mit zwei Eigenvektoren darstellen:

( , ) = =

   … 

   … 

   … 
, 

 = ( , ) × ( , ) × × (1 ) × ;    

0 1;   = 0,  ;   = 0,               

 

=
1, | ( , )| | ( , )|

0, | ( , )| < | ( , )|
    

 

   1  ,    1  
, ,  ,   

A = A( ) kann man folgendermaßen darstellen: 

 
( , ) = ( ° )   

 

= , = ( , ) × ( , ) × × (1 )  

 

=  
…

,    

 

( , ) =      ( = , = | ) × | ( , )| | ( , )|   kann 

folgendermaßen dargestellt werden: 

 

( , ) =    { ( , ), ( , ), … , ( , ) },   = 1/ 1,  

= 0.01, 0.001 oder 0.0001  
 

Dieser Ausdruck gilt für eine   (  = ( , , , )). Der 

Fehler 1. Art und der Ablehnungsbereich für die Stichprobe der Größe  kann nun 

folgendermaßen gefunden werden: 

 

=  { , , … , }   

= |  
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Anhang C Ausschnitt aus SAS-Makro zur Berechnung des
Ablehnungsbereiches
%MACRO REJECT(xN=);
PROC IML;
N=&xN;
NN=2*N;
START ZP;

%*** DATEN.PLAN&xN ist der SAS-Dataset mit der FVT ***;
USE DATEN.PLAN&xN;
Read all var{N A B C D PROBF PROB NUI T} INTO PLAN;
CLOSE DATEN.PLAN&xN;

%** Bildung der Hilfs-Matrizen für die Suche des Ablehnungsbereiches*;
x = j(N+1, N+1, 0);
I = row(x)-1;
J = col(x)-1;
P1=I+J;

       P2=(I+J-NN)*(-1);
ONE=j(500, 1);
PROBI=T(ONE-1);
RE=1:500;
TWO=LOG(T(RE)/1000);
TREE=LOG(1-T(RE)/1000);
PROB=T(ONE||TWO||TREE);
TXBASE=ABS((I/N-J/N)/sqrt(((I+J)/NN)#(1-((I+J)/NN))#(2/N)));
DO S=1 TO NROW(PLAN);

PLAN[S, 9] = ABS(TXBASE[PLAN[S, 2]+1, PLAN[S, 4]+1]);
END;
A=(LCOMB(N, I)+LCOMB(N, J));

R=A||P1||P2;
RN=NROW(R);

%*** Berechnung der  ***;
RR=T(EXP(R*PROB));
TXO=T(PLAN[1:NROW(PLAN),9:9]);
BASEO=REPEAT(TXO, RN);
BASE=SIGN(SIGN(REPEAT(TX, 1, NCOL(BASEO))-BASEO)+1);

PP=RR*BASE;

    %*** Berechnung der =    ***;

VARMAX=T(PP[<>,])||T(PP[<:>,]);
DO II=1 TO NROW(VARMAX);

PLAN[II, 7]=(2*VARMAX[II, 1]+ )*((2*VARMAX[II, 1]+ ) <=0.05));
PLAN[II, 8]=VARMAX[II, 2]/1000;      END;

%*** Suche von und des Ablehnungsbereiches für ***;

MaxProb=MAX(PLAN[,7]);

idx = loc(PLAN[,7]=MAX(PLAN[,7]));
N=PLAN[idx[1,1], 1];
Nui=PLAN[idx[1,1], 8];
A=PLAN[idx[1,1], 2];
B=PLAN[idx[1,1], 3];
C=PLAN[idx[1,1], 4];
D=PLAN[idx[1,1], 5];
PRINT N A B C D MAXPROB NUI;;

FINISH;
RUN ZP; 
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QUIT;
%MEND REJECT;

%***** Makro-Aufruf *****;
%REJECT(xN=747);

Anhang D Ausschnitt aus SAS-Makro für die Powerberechnung
%MACRO FISHER(NSIZE=, PROB1=, PROB2=);

proc power;
twosamplefreq test=fisher
groupproportions = (&PROB1 &PROB2) 
npergroup = &NSIZE
power = .;
ods output output=FISH(KEEP=PROPORTION1 PROPORTION2 NPERGROUP 
POWER);

Run;
proc power;

twosamplefreq Test=pchi method=NORMAL
alpha = 0.05
SIDES=2
groupproportions = (&PROB1 &PROB2)
power = .
npergroup = &NSIZE;
ods output output=NORM(KEEP=PROPORTION1 PROPORTION2 NPERGROUP 
POWER);

run;

PROC SQL;
CREATE TABLE DATEN.SAS_FISHER as SELECT
a.PROPORTION1,
a.PROPORTION2,
a.NPERGROUP,
a.POWER as POWER_FISHER,
b.POWER as POWER_NORM
FROM FISH as a LEFT JOIN NORM as b
ON a.NPERGROUP = a.NPERGROUP;

QUIT;
%MEND FISHER;

%MACRO POWER(SIZE=, P1=, P2=);
DATA POWER&SIZE(KEEP= A B C D ZPP);
SET DATEN.EXACT_VOLL;

WHERE N=&SIZE;
CALL SYMPUTX("A", A);
CALL SYMPUTX("B", B);
CALL SYMPUTX("C", C);
CALL SYMPUTX("D", D);
CALL SYMPUTX("Prob", ZPP);

RUN;
%Exact(xN=&SIZE, PR=&PROB, P1=&P1, P2=&P2, A=&A, B=&B, C=&C, D=&D);

%FISHER(NSIZE=&SIZE, PROB1=&P1, PROB2=&P2);
DATA DATEN.OUT_POWER;

MERGE DATEN.SAS_FISHER(IN=AA) DATEN.POWER(IN=BB KEEP=ALPHA 
POWER_ZP);

IF AA;
RUN;

%MEND POWER;
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Anhang E
Ausschnitt aus SAS-Makro für die Fallzahlberechnung
%MACRO SampleSize(PWR=, P1=, P2=);

proc power;
twosamplefreq test=fisher
groupproportions = (&P1 &P2) 
npergroup = .
power = &PWR;

ods output output=FISH(KEEP=PROPORTION1 PROPORTION2 NPERGROUP POWER);
Run;
proc power;

twosamplefreq Test=pchi method=NORMAL
groupproportions = (&P1 &P2) 
npergroup = .
power = &PWR;

ods output output=NORMAL(KEEP=PROPORTION1 PROPORTION2 NPERGROUP 
POWER);
Run;
DATA _NULL_;

SET FISH;
CALL SYMPUTX("SIZE", NPERGROUP);

RUN;
DATA POWER&SIZE(KEEP=N A B C D ZPP);

SET DATEN.EXACT_VOLL;
WHERE N=&SIZE;
CALL SYMPUTX("N", N);
CALL SYMPUTX("A", A);
CALL SYMPUTX("B", B);
CALL SYMPUTX("C", C);
CALL SYMPUTX("D", D);
CALL SYMPUTX("Prob", ZPP);

RUN;
%Exact(xN=&SIZE, PR=&PROB, P1=&P1, P2=&P2, A=&A, B=&B, C=&C, D=&D);

%DO %WHILE(&POWER_ZP > &PWR);
%LET SIZE=%EVAL(&SIZE-1);
DATA _NULL_;

SET DATEN.EXACT_VOLL;
WHERE N=&SIZE;
CALL SYMPUTX("N", N);
CALL SYMPUTX("A", A);
CALL SYMPUTX("B", B);
CALL SYMPUTX("C", C);
CALL SYMPUTX("D", D);
CALL SYMPUTX("Prob", ZPP);

RUN;
%Exact(xN=&SIZE, PR=&PROB, P1=&P1, P2=&P2, A=&A, B=&B, C=&C, D=&D);

%END;

%MEND SampleSize;


