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  دمهـمق
با توجه بـه   ،هاي وسيعي هستند كه تـپيشرف م،ـاين عل راتـبرخي تغيي .باشد ول ميـم در حال تحوداـمبه طور علم جراحي 

مورتـون  . جـي . از اتر توسط ويليـام تـي   با استفادههوشي  ري بيـبكارگي. شوند خته مياً شناـاران سريعـبيم ت بر رويـرات مثبـاث
William T.G.Morton وارن   كالينز براي بيماران بيمارستان جانJohn Collins Warren ، گونه  نياز به هيچ ،1846اكتبر  14در

به زودي در سراسر دنيا مـورد قبـول    "!اين شيادي نيست. آقايان "بر اين كه  مبنيگيري فوري و قطعي وارن  نتيجه. تأئيدي نداشت
  .بود 1940در دهة  ،ها در طبابت باليني بيوتيك مثال مشابه، معرفي آنتي. واقع شد

بـا  ) Lister( و ضدعفوني كـردن ليسـتر   )Semmelweiss( وايس هاي بسيار مؤثرتر مانند شستن دست به وسيله سمل نوآوري
جراحـان سـنت   . توزانه، جا افتادنـد  هاي كينه اي طولاني و مشاجره في شدند و تنها پس از گذشت دورههاي بسيار معر وجود مقاومت

هـاي   هاي جديد و تمايلشان به حفظ حرمـت روش  شك و ترديد آنها نسبت به روش. كارانه دارند نيرومندي در زمينه طبابت محافظه
اي ناب كه ارائـه كننـده روشـي     تجربه. كند هداشتن جراحي كمك ميهايي از سنت مهمي هستند كه به ايمن نگ مورد اعتماد، بخش

سال طـول   20. هاي اثبات شده و مورد اعتماد پذيرفته شود، به تكامل برسد جديد است، بايد قبل از آن كه بحث در مورد تغيير روش
مانند (هاي غيرمؤثر اما مورد نياز مبرم در مقابل برخي اوقات نوآوري. كشيد تا كار ليستر در سطحي گسترده مورد پذيرش قرار گرفت

پس شريان كاروتيد خارجي به كاروتيد داخلي براي افزايش جريـان   هاي مترشحه اسيد، باي كردن سلول منجمد كردن معده براي كم
و در سطحي به سبب نياز به آنها در جامعه پزشكي و در بين مردم عادي با سرعت بيشتر  .)خون مغزي در بالاي يك انسداد خطرناك

 ـ هاي رايج پس از سرمايه اين درمان. اند گسترده به اجرا در آمده هـاي تخصصـي از    وزشـگذاري قابل توجه در زمينه تجهيزات و آم

باليني باعث تغييـر در نتايج حاصل از كارآزمائي . توان بدون شك باارزشتـرين تجـربة باليني تلقـي كرد را مي (Clinical Trail)كارآزمائي باليني 

از طرف ديگـر . شود و به همين دلايل طراحي و انجـام آن متضمن دقت، حوصله و هـزينة قابل توجهـي است عملكردهاي تشخيصي و نحـوة درمان مي  نگرش،

رسند كه قلم منتقدين به  به نظر مي  راءهاي جراحي آنچنان دور از ذهـن و غيرقابل اجـ در رشته (Randomized CT)انجام كارآزمائي باليني كنترل شده 

  .هاي جراحي را به خـود معطـوف داشته است اين روش تحقيق در رشته

  .مختلـف كارآزمائي باليني خواهيـم داشتهاي   الي به جنبهـدر اين فصل نگاهي اجم
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  ۱۳۸۵، سال ۱، شماره ۱۴نشريه جراحي ايران، دوره 

 

ديد واقعـاً از  ـدانيم كه آيا درمان ج وارد ما نميـاري مـدر بسي. دندـاخته شـؤثر شنـغيرم  ي،ـر و قطعـهاي معتب ريق كارآزماييـط
م، نظريه ارائـه  ـديشيم، بررسي كنيـتوانيم بين ما مي. اد دلگرمي استـا براي ايجـر است، يا تنهـدهيم بهت ام ميـون انجچه اكن  آن

ر مطمئن بايد در نهايت بـا  ـالي و غيـهاي احتم ن سؤالاتي، حتي پاسخـخ به چنيـزنيم، اما پاسـدس بـم يا حـده كنيـدهيم، مشاه
ونگي آگاهي نسـبت بـه   ـما بازتاب چگ. شود ت شرايط موجود يافت ـرل شده و تحـي، كنتـن علموـها در يك آزم انـة درمـمطالع

 ــاين فصل در م. وردن آن استـودينگ در خـوبي پـات خـكه اثب دهيم را شرح مي  بـاين مطل  ــورد تكام  ــل عم وآوري بـا  ـلي ن
  .كند ث ميـزين، بحـجايگهاي  ور مقايسه درمانـرل شده، به منظـهاي كنت اييـاستفاده از كارآزم

  رل شده ـهاي باليني كنت اييـكارآزم
 ــروش درماني مختل) رـيا بيشت(ق دو ـرل شده، محقـدر يك كارآزمايي كنت  ـ  روهـف را بر روي گ شـده افـراد    زيده ـهـاي برگ

لاً نتايج در مـورد اثراتـي   وـمعم. ررسي كندـر روش درماني را بـورد نظر از طريق هـدف مـرسيدن به ه ةوـد، تا نحـكن آزمايش مي
  .شوند ري ميـاند، بازنگ ور نشدهـرنامة اصلي منظـهم كه در ب

  ها ق كارآزماييـمنط
  :شود رفته ميـاي به شرح زير در نظر گ اي در يك كارآزمايي مقايسه نسخه ساده شده منطق استنباط پايه

هاي درماني ديگري را دريافت  هاي ديگر كه روش افراد گروه دارند با روه كه روش درماني همساني را دريافت ميـراد هر گــ اف1
  .دـدارند، مشابهن مي

  .هاي مختلف است ل مؤثر بر نتايج گروهـهاي درماني تنها عام اوت در روشــ تف2
  .با واكنش بقيه افراد جامعه نسبت به آن، مشابه است  هاي درمان شده نسبت به درمان، روهـراد گــ واكنش اف3

اين روش درمان است كه هرگونه تفاوت را   ي است،ـوجود در روش درمانـاوت مـا كه تنها تفـريم از آن جـگي جه ميـسپس نتي
واكنشي مشابه ساير افـراد جامعـه     اند، رفتهـرار گـون قـورد آزمـرادي كه مـشود و چون اف وجب ميـم  ده شده،ـجه مشاهـدر نتي
ورد افراد تحـت آزمـون ديـده شـد، پديـد      ـراتي مشابه آن چه در مـز اثـاع نيـراد اجتمـفر اـم روش درماني به سايـتعمي  دارند،
  .آورد مي

 توانايي يك كارآزمايي

دهد، به ما  ري يك روش درماني رخ ميـچه كه پس از بكارگي ورد آنـاري وجود دارد كه اطلاعاتي در مـتر بسي هاي ساده حل راه
همه ايـن  . رود ربخشي يك روش درماني بكار ميـزان اثـورد ميـار نظر در مـراي اظهـي اوقات برخـر يك از آنها بـكنند؛ ه مي ئهارا
 "ها معمولاً به صـورت   حل  اين راه. وه ضعيف استـزيرا طراحي آنها بالق  شده هستند،  رلـكنت يوانايي يك كارآزمايـها فاقد ت حل راه

شود كه طرح بالقوه ضـعيف آنهـا قـدرتي را كـه      گاه گفته نمي چـوند، ولي هيش توصيف مي "زديك بهـخيلي ن"يا  "تقريباً به خوبي
 ــهاي كنت از اين رو، كارآزمايي. كند رد، ارائه ميـرل شده استنباط كـارآزمايي كنتـتوان از ك مي . ت اجـرا شـوند  ـرل شده كه به دق

هـاي تشخيصـي و درمـاني     زان اثربخشي روشـمي د ما برايـرين شواهـول، و بهتـورد علت و معلـد ما در مـرين شواهـهنوز بهت
  .هستند

هـاي افـرادي كـه      آيا گـروه . در مقياس وسيعي بر پاية توانايي كنترل قرار دارد  اعتماد نسبت به نتايج يك آزمون كنترل شده،
تـي مشـابه و تقسـيم يـا     هـا از جمعي  اند، واقعاً مشابهند؟ خود ما در صورت انتخاب گروه هاي مختلف درماني را دريافت داشته روش
ها انتخاب تصـادفي بـا    ترين روش متقاعد كننده. بندي آنها بر پاية روشي قابل اعتماد و بدون تورش بيشتر متقاعد خواهيم شد دسته

انتخـاب  "گرچـه    و ترتيب دادن شانس مساوي به هر فرد براي قرار گـرفتن در هـر گـروه اسـت،      استفاده از جدول اعداد تصادفي،
. رسد، اما ممكن است داراي نقاط ضعف جـدي باشـد   بر پاية انداختن تاس يا سكه يا كشيدن كارت، قابل اعتماد به نظر مي "تصادفي
رند امكان بررسـي آنهـا وجـود    ـل قرار گيئـواورد سـگيرند و در صورتي كه در آينده م ها به راحتي مورد مداخله قرار مي اين روش

  .ندارد
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 ــراجعة متغيـ، شماره شناسايي بيماران، مرد يا زوجـد فـاي تولـروزه بنـدي   هـاي مناسـبي بـراي دسـته     هـر به درمانگاه، پاي
 ـ  ـها ب اين روش. دـمندي هستن اي نظامـه ديـبن ها دسته اين. دـتصادفي نيستن  ـ ر مـي ـدون تـورش بـه نظ  ـ   د،ـرسن ن ـولـي چني

ورد روش انتخـاب  ـي كه در مـبدين صورت كه كس. اشندب اران داراي ضعف ميـوزيع حساب شدة بيمـال تـهايي به علت احتم روش
 ـ ـو و عقـد با جلوانـبت  گاه،ـي درمانـدهنده يا منش اعـك ارجـاطلاع دارد، شايد پزش  ـ ـب بـردن اس شـرايط،   دـامي بيمـاران واج

  .ود آورندـوجه هاي شخصي را ب داوريـت پيشـه علـبندي ب هـوعي تورش در دستـاحتمال بروز ن
 ــاند، به نظ ي انتخاب شدهـت مشابهـزمان كه از جمعي مـد هـهاي شاه روهـگاده از ـاستف هـاي   ورد تشـابه گـروه  ـريه ما در م

 ـ ابمان به شيوهـر كنيم انتخـي كه فكـادي در صورتـي چنين اعتمـد، ولـبخش وت ميـد قـدرمان و شاه آميـز صـورت    ورشـاي ت
 ـ   روهـر يك از گـداد بيشتري در هـتر با تع مـسالتر، يا  وانـراد بيمارتر، جـجه افـرفته و در نتيـگ  ــهـا ق  ـ  رفتهـرار گ ن ـانـد، از بي

  .رود مي

   تر كنترل ضعيف
در  1بـراي مثـال، درمـان    . است زمان طراحي شده  هاي درماني غير هم گاهي اوقات كارآزمايي كنترل شده براي استفاده از گروه

ايـن روش،  . گيـرد  در مورد همه افراد در مارس و آوريل صورت مـي  2، سپس درمان شود مورد همه افراد در ژانويه و فوريه انجام مي
كنـيم كـه چـه     كند كه در موقعيت يكساني هستند، اما فكر مـي  حداقل افرادي را از جمعيتي مشابه به عنوان عضو گروه انتخاب مي

اند؟ آيا تعـداد   زمان تغيير روش درماني عوض شده اند، در آيا جراحاني كه مسئول بوده. تغييرات ديگري ممكن است روي داده باشند
  باشـند،  ها طي زمان جـدا شـده    است؟ احتمال چنين اختلافاتي در صورتي كه گروه پرستاران در مارس از ژانويه بيشتر يا كمتر بوده 

كنـد،    مقايسـه مـي   1990هة را با روش درماني انجام شده در د 1980طرحي كه يك روش درماني انجام شده در دهة . يابد افزايش مي
اند،  هاي درماني ديگري معرفي شده اند؟ آيا روش آيا معيارهاي تشخيصي ما در طول زمان ثابت مانده. انگيزد مي هاي واقعي را بر سؤال

  است؟ زيست آنها صورت گرفته  يا تغييرات ديگري در بيماران يا محيط 
شـود،   ورد درمان از يك مؤسسه و گروه شاهد از مؤسسه ديگري انتخاب مياي كه در آن گروه م برخي اوقات آزمون كنترل شده

ايـن    كنند، هايي را مطالعه مي هاي به چاپ رسيده از چنين كارآزمايي بدون در نظر گرفتن كساني كه در آينده گزارش. گيرد انجام مي
گيرنـد، بسـيار    هايي است كه مورد مقايسه قرار مي درمانهاي درماني واقعاً مشابهند و تنها تفاوت در نوع  كه به خود بقبولانيم گروه

  .مشكل است
اعتماد به چنين . بودند، پديد آورد اي از بين بيماراني كه قبلاً گزارش شده  روهي مقايسهـكند گ  گاهي اوقات كارآزمايي تلاش مي

وقايع شناخته شده كه پشتوانه مطالعاتي كـاملاً  ز احتمالاً در مواردي خاص با سلسله ـولاً بسيار مشكل است، جـهاي شاهد معم گروه
بـوده و تشـخيص آن روشـن باشـد، احتمـالاً       براي مثال، اگر نوع خاصي از سرطان به شكلي گريزناپذير كشنده. باشد روشن داشته 

كنتـرل تـاريخي    به  باشد، درصد داشته 25ديدي نتيجه بخش باشد، براي مثال ميزان بقاي ـه روش درمان جـتوانيم در صورتي ك مي
  .اد كنيمـمنابع پزشكي قديمي اعتم

  هاي داراي كنترل ضعيف كارآزمايي
ادپذير ـافتد؟ پزشكان، به ويژه پزشكاني كه انتق رسند، چه اتفاقي مي ام ميـهاي با كنترل ضعيف به انج گامي كه كارآزماييـهن
ننـد، بـه ويـژه هنگـامي كـه تعـداد زيـادي از چنـين         بندي شـده را قبـول ك   هاي سرهم ايج كارآزماييـن است نتـممك  نيستند،
گونه كـه هوگوميـونچ    همان. شود برسند ي بر اين كه درمان نو برنده ميـركي مبنـف، به تنايج مشتـهايي با كنترل ضعي اييـكارآزم

)Hugo Muench (انجـام يـك    ،دـبخش ميآوري را بهبود ن دان نظارت، انجام نوـة فق دازـز به انـچي  چـه است كه هيـبه ما آموخت
 ـ   ايج يك كارـن است نتـممك آنكه زيرا اول. د داشتـباري خواه انـت زيـارآزمايي ضعيف عاقبـك دت زيـادي ـ   ـآزمايي ـ بـراي م
، امكان دارد يك كارآزمايي ضعيف موجب بر  آنكه دوم. ب كندـدرت را سلـرقـط يك كارآزمايي پـوب توسـابي خـكان يك ارزيـام

 ـ ري روشـه كارگيـده از بـا مانـاي بر جـه زيان. ادي شودـاي متمـه راي سالـؤثر بـم رـاني غيـار درمـجا ماندن آث اني ـهاي درم
  .رسد ق ميـهاي دقي ارآزماييـهاي ك زينهـرابر هـزار بـه بيش از هـزرگ، بـي بـر در درون جمعيتـؤثر يا داراي اثر كمتـغير م

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

  ۱۳۸۵، سال ۱، شماره ۱۴نشريه جراحي ايران، دوره 

 

  ها كارآزمايي ةتاريخچ
تكامـل   "در فصل مربوطـه بـه او   ) Alan Pollock(هاي باليني تصادفي توسط آلن پولاك  ه و تكامل كارآزماييزمينه، تاريخچ

ة كارآزمـايي تصـادفي    اين تاريخچـه مـا را بـه دور   . است به صورتي روشن و خواندني ارائه شده ) 6فصل ( "تاريخي تحقيق باليني 
جراح عاليقـدر و اسـتاد دانشـگاه    ) John Goligher( كولايگر پرفسور جان. برد مي 1940استرپتومايسين براي درمان سل در دهة 

  رهبـري او، . زده كرد دنياي جراحي را شگفت  سال قبل با توزيع تصادفي بيماران در روند درمان جراحي زخم دوازدهه، 40  شهر ليدز،
وجود دارد كه  "توازن باليني"د كه موقعيتي غير قطعي در توانند قانوناً به بيمارانشان بگوين موجب شد تا ساير جراحان بدانند كه مي

. شـود  ريات در بين اعضاي معتبر جامعة باليني در مورد مزاياي  نسبي يك روش جراحي خـاص تلقـي مـي   ـاوت قانوني نظـنوعي تف
چهـرة  !) ديگـري يا هـر چيـز   (هاي جراحي  ر مستقيمي از عدم قطعيت در مورد ارزش تطبيقي روشـر مشخص و غيـچنين بيان غي

هاي درمـاني جراحـان، از آنـان     به علت اهميت مداخله. شكند زد مردم و جامعة جراحي درهم ميـراح را نـمستبد و پدرسالارانه ج
كـولايگر  ). گاهي در اشتباه، اما هرگـز مـردد نباشـند   (مطلع و مطمئن باشند   هايشان كاملاً ريـگي ورد تصميمـرود تا در م انتظار مي

(Goligher) با اين وجود، بسياري از پزشكان و مراكـز،  . دگار علم جراحي را در هم شكستـاز مانـي از امتيـوير مضحكـچنين تص
دهند بر اين گمان باشـند كـه همـواره كـاملاً مطمـئن       ترجيح مي  بينند، اعي وابسته ميـت ارجـود را به طبابـبه خصوص آنها كه خ

وقعيت اجتماعي سـبب امتنـاع بسـياري از    ـاين م. كنند ل ميـابل دسترس درست عمـق وة درمانـهستند و در انتخاب بهترين شي
اعانة كولايگر به جراحان آموخـت  ـري شجـرهب. است  هاي تصادفي شده ارآزماييـاع بيماران به كـواحدهاي باليني برجسته از ارج

 ـ. كنند ل ميـبه آن عم  وب،آيند و جراحان خ ار ميـشمه دي بـزار ارزشمنـهاي تصادفي اب كه كارآزمايي وتومي و ـمطالعات نقش واگ
 ـ مـمه. تـرا روشن ساخ (Postgastrectomy)ده بعد از جراحي ـسازي مع ارهـدوب عوارضدرناژ،    ولايگر از نظـر مـا،  ـترين نقش ك

  . راحي بودرفة جـري با اهميت در حـبه عنوان عنص  هاي باليني، وم كارآزماييـورد مفهـايجاد باوري ماندگار در م

  اي اتفاقي نيستـتصادفي به معن
ريزي شده جهـت ارزيـابي اثـر بخشـي روش عمـومي       يك آزمايش برنامه  ، رل شدهـادفي كنتـور ما از يك كارآزمايي تصـمنظ

 ـ    اران برگرفته از جمعيت مشابه و دستهـده از بيمـدست آمه اده از مقايسة نتايج بـدرماني با استف د گـروه  بندي آنهـا بـه دو يـا چن
هـاي   زرگي از بيماران، پايه نظري را براي تخمين ايـن كـه گـروه   ـروه بـاب تصادفي گـانتخ. باشد درماني توسط روشي تصادفي مي

منظور مـا در بـه   . كند فراهم مي  از قابل مقايسه بودند يا خير،ـدر آغ ،اختهـگر شناخته شده و ناشن وامل مداخلهـر عـي از نظـدرمان
خواهيم كـه    ما مي. ابي سنجيده براساس احتمالات استـه انتخـتصادفي، به معناي اتفاقي يا بدون برنامه نيست، بلكري واژه ـكارگي

ر انتخاب براي يك روش درماني خاص يا بـراي  ـال مشابهي از نظـوجود، احتمـهاي م ونهـهاي درماني و نم ر يك از بيماران، روشـه
هـاي آگاهانـه و    هاي آمـاري كـه بـا تـورش     هاي مبتني بر روش لـزيه و تحليـمالات، به تجتنظيم احت. باشند د داشته ـروه شاهـگ

تـرين روش انتخـاب    متقاعـد كننـده  . كاهـد  وه مـي ـر بالقـگ وامل مداخلهـر عـد و از تأثيـبخش وت ميـكند، ق ناآگاهانه مقابله مي
هـاي درمـاني داده    راي ورود به هر يك از گروهـسي مساوي بر فرد شانـكند تا به ه داد تصادفي استفاده ميـدول اعـتصادفي، از ج

  .شود

  خطاها
تر، اين كه آيـا   يا به صورت كلي  آمارگران معمولاً در زمينه آزمايش اين كه آيا روش درماني جديد با روش استاندارد تفاوت دارد،

در تجزيه و تحليل آماري . كنند صحبت مي IIو نوع  Iپوشي فرض كرد، از خطاهاي نوع  ها را به طور منطقي قابل چشم توان تفاوت مي
توانيم به خوبي دريابيم در حالي كه دو روش درماني داراي اثـر   شود، مي هاي ويژه و با اهميت شناخته مي تأييدي كه با انجام آزمايش

چنين برداشت كاذبي، خطاي نوع . برابر هستند، به ازاي هر آزمون، به چه ميزاني ممكن است به طور كاذب به يك تفاوت دست يابيم
I هنگامي كه تفاوت . شود در نظر گرفته مي 05/0اين ميزان كه با درجة ويژگي و اهميت آزمون همراهي دارد، معمولاً . شود ناميده مي

  از خطـاي   %5پذيريم كه با فركـانس   گوييم كه نتيجه ويژه و داراي اهميت است، در حالي كه مي برسد، مي 05/0مشاهده شده به زير 
  .كنيم ريسك مي Iنوع 
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 ژوهش در جراحیـدکتر سيدعباس ميـرمالک ـ پ

 

با دانستن روش آزمون براي . ناميم مي IIها را در حالي كه تفاوتي وجود داشته باشد خطاي نوع  عدم توانايي در شناسايي تفاوت
 ـ   آن 05/0ها و انتخاب درجة اهميت و ويژگي، مثلاً  تفاوت ع يـك  گاه احتمال عدم توانايي در شناسايي يك تفاوت واقعـي كـه در واق

هـاي   تر به اندازة تفاوت هاي بزرگ تفاوت. باشد، چقدر است؟ مسلماً اين احتمال بستگي به اندازة تفاوت واقعي دارد مي IIخطاي نوع 
  .دنشدن در نمونة ما را ندار تر امكان ناديده گرفته كوچك

 ـ هاي ميزا اد نمونهـديل ابعـم با تعـتواني اي مشخص از اهميت و ويژگي، مي با درجه را بـراي يـك تفـاوت     IIوع ـن خطاهـاي ن
 ـ ـملاحظات مهم  ول ما،ـورد قبـم IIوع ـو ن Iميزان خطاهاي نوع . ها كنترل كنيم مشخص در انجام آزمون ات ـي در طراحـي تحقيق

 ــاز بـدف نيـن هـابي به ايـگونه خطايي از هر نوع نداريم، اما براي دستي به طور مطلوب، هيچ. هستند  ــه ابع  ـدوـاد نامح ونه ـد نم
  .داريم

كند كه دو روش درماني متفاوت، ميـزان عملكـرد كـاملاً مشـابهي      هيچ كس باور نمي: آوريم براي نزديكي به واقعيت مثالي مي
گيـري نمـاييم، يـا     قدر به هم نزديكند كه قادر نيستيم تفاوت بين آن را اندازه توانيم اين طور تصور كنيم كه آن باشند، اما مي داشته
 ـ   . ا به قدري ناچيزند كه از ديد باليني قابل اغماضنده تفاوت  ــبنابراين، اظهار فقـدان تفـاوت مهـم مستل  ــزم ع ود تفـاوت  ـدم وج
  .باشد نمي

  كنند اعد ميـهايي كه متق كارآزمايي
ن تـري  در نسل گذشته پزشكي و جراحي، ما به اين نتيجه رسيديم كه با اجراي صحيح، يك كارآزمايي تصادفي كنترل شده قوي

  .آيد شواهد موجود براي ارزيابي اثربخشي نسبي مداخلات درماني آزمايش شده پديد مي
هاي باليني، كه اطلاعات موثقي در مورد اثر بخشي نسبي دو يا چنـد روش درمـاني را در اختيارمـان     ما، نحوه هدايت كارآزمايي

  .دانيم ميرا   دهند، قرار مي
در مورد اجتناب از برخي ملزومات مربوط به طراحي كارآزمايي تصـادفي كنتـرل شـده     هاي باليني از تمايل محققان كارآزمايي

كننـد   جا كه آنان نگرانند كه يافتن بيمار به دشواري صورت گيرد، از اين رو فكـر مـي   از آن. گيرند كلاسيك، يا تعديل آنها نشأت مي
يات تاريخي را جايگزين گروه شاهد كنند يا از بـه كـارگيري   باشند تجرب انتخاب تصادفي منصفانه نيست، يا ممكن است تمايل داشته

اي به كارآزمايي برسـد از ملزومـات    كه صدمه توان بدون اين در برخي موارد مي. كننده اجتناب ورزند ملزومات ديگر يا عوامل تقويت
  .كند  ده گزارش كارآزمايي را خرسند نميخوانندگان آين  اي از محققان قابل قبول است، صرف نظر كرد، اما غالباً آن چه در نظر عده

كارآزمايي تصادفي كنترل شده و تجزيه و تحليل آن براي محافظت از محققان در برابر تأثيرات ناگوار، از جمله تـورش شخصـي   
 ـ  اگر مي. شود، توسعه يافته است آمده مي  ها و نتايج بدست ارزش شدن داده آنان، كه موجب بي ه تـأثيري  توانستيم مطمئن باشـيم ك

اي از كارآزمـايي كـه در مقابـل آن تـأثير      كند، آن گاه نيازي به اقدام در مورد جنبه آميز، مطالعه در دست اقدام را تهديد نمي تورش
گونه تفاوتي از يك واحد به  براي مثال، اگر مطمئن بوديم كه همة واحدهاي تحقيقاتي مشابهند و هيچ. كننده باشد، نداشتيم محافظت
  .گر وجود ندارد، نيازي به انتخاب تصادفي نبودواحد دي

افتد؟ كارآزمايي قابليت متقاعد كردنش را از دست  اگر فرضيات محقق دربارة كارآزمايي به خوانندگان ارائه نشود، چه اتفاقي مي
پاسـخي ارائـه دهـد كـه     حتي اگر  ،شود كارآزمايي رد مي. كنند دهد؛ خوانندگان نسبت به طراحي و هدايت كارآزمايي انتقاد مي مي

اش در تأثير بر طبابـت بـاليني    صحت آن پذيرفته شود، زيرا ناتواني آن در متقاعد كردن ساير پزشكان باليني به معناي عدم توانايي
  .است

  كننده  ويتـعوامل تق
  :هاي تصادفي كنترل شده عبارتند از كننده كارآزمايي برخي از عوامل تقويت

  پيش طراحي شده و صريح اده از يك سؤال ازــ استف
  ريف روشن شرايط جهت ورود به كارآزماييــ تع

  هاي درماني ـ تعريف روش
  هاي درماني بندي آنها به گروه ـ ورود بيماران به كارآزمايي قبل از دسته
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  )كننده، در صورت امكان ر و شخص ارزيابيـتوسط بيمار، آزمونگ(ور نسبت به درمان ــ ديد ك
  دـروه درماني و شاهـمند هر دو گ ري نظامــ ارزيابي و پيگي

  )هاي درماني در عمل با يكديگر متفاوتند براي قدرت بخشيدن به جداسازي در زماني كه روش(ـ ابعاد مناسب نمونه 
  ت نتايج و عوارضـزيه و تحليل مناسب آماري جهــ تج
  زارش كامل و دقيقــ گ

. نياز اسـت قبل از شروع كارآزمايي   ريزي دقيق، به برنامه  رل شدة تصادفي،كننده طراحي كنت راهم نمودن عوامل تقويتـبراي ف
. طور مؤثر هدايت شود تواند به ترتيب كارآزمايي مي بدين. بايست نيازهاي علمي، اخلاقي و سازماني را پوشش دهد پروتكل مطالعه مي

عناصـر كليـدي پروتكـل    . بماند  طول مطالعه بدون تغيير باقيپروتكل بايد از ابتدا و قبل از ثبت موضوع تكميل شود و بايد حتماً در 
  .اند مشخص شده 26ـ  1مطالعه در جدول 

  بايست كارآزمايي باليني به انجام برسد؟ چه زماني مي
 ـ  رل شده به عنوان ابزار قطعي در تحقيق باليني به شمار ميـبا اين كه كارآزمايي تصادفي كنت ر رود، با اين وجود، در واقـع از نظ

كند، پر زحمت و پرهزينه است و اغلب از نظر « زيرا » شود هاي درماني محسوب مي ربه ارزيابي مداخلهـآخرين ح«  (Baillar)بيلار 
مرگ « اي طنزآميز و هوشمندانه تحت عنوان  در مقاله. فرسا است هاي موجود، طاقت رات خلاق در پروتكلـتصور علمي و ايجاد تغيي
  هاي تصادفي به علت دشواري كشيده مبني بر اينكه كارآزمايي بحثي را پيش (Herman)، هرمان »رل شدهـكارآزمايي تصادفي كنت

  .پذير نيستند دم قطعيت و هزينه سنگين، ديگر امكانـدايت، عـدر ه
ين ابزارهـاي  تـر  ترين و قابل اعتمـاد  چنان به عنوان يكي از پرقدرت هاي باليني هم كارآزمايي  عليرغم بحث هوشمندانه هرمان،
اند، زيرا پرهزينه وكند هستند، كارآزمايي تصادفي تنها زماني بايد به انجام برسد كـه معيارهـاي    پزشكي و جراحي علمي باقي مانده

هـاي   اگر قرار است اصلاحات رايج، به هزينه مراقبت). مراجعه كنيد 26ـ   2به جدول (باشند  تحقق يافته  )Sacket(گانه ساكت  شش
منجر  ،هنگامي كه اصلاحات. رسند هاي تصادفي قبل از معرفي اصلاحات جانبي معقول به نظر مي نياز به كارآزمايي  افزايند،پزشكي بي

كه احتمال خطر يا كاهش منافع تثبيت شده در بين باشـد،   ازي به كارآزمايي ندارد، مگر اينـرفي روش نيـبه كاهش هزينه شوند، مع
هاي درماني تثبيـت شـده كـه     روش. تري انجام شود ري مصوب براي سرطان با توالي كمـمايش غربالگمانند، زماني كه قرار است آز

هـا بـه تأييـد     هاي درماني را كه از روي عرف و نـه از روي يافتـه   ويژه روش د و بهـمن هاي نظام سازي دارند، آزمايش وارض مسئلهـع
. پستان مثال روشني است ه از ماستكتومي راديكال در مراحل اوليه سرطان زون استفادـكاهش روزاف. كنند اب ميـايجرا   اند، رسيده
) اشعه در مقابل لارنژكتـومي در مراحـل اوليـه سـرطان حنجـره     : مانند(هاي درماني مورد قبول جايگزين براي مشكلي مشابه  روش
  .د مقايسة تصادفي هستندـنيازمن

  نگر زمايي تصادفي كنترل شدة آينده، عناصر كليدي براي پروتكل مطالعه كارآ26ـ  1جدول 
  ـ زمينه و توصيف مشكلات باليني1
  ها اند يا فرضيه ريف شدهـهايي كه به روشني تع الئوـ س2
  نياز به انجام مطالعه طراحي شده ـ دلائل3
  ف نوع مطالعهــ توصي4
  )جباريحذف اختياري، حذف ا(معيارهاي حذف / ورد مطالعه معيارهاي پذيرش ـت مــ تعريف جمعي5
  ر و شاهدـگ روه مداخلهــ تعريف و توصيف گ6
  ـ نوع و اجراي انتخاب تصادفي7
  ورـراي روش كـل اجــ دلي8
  ونهـن ابعاد نمــ تخمي9

  :هاي مطالعه ـ داده10
  اي بيماران هاي پايه تعريف داده •
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  ايج مطالعهـتعريف نت •
  رل كيفيتـها، ايمني كيفيت و كنت آوري داده عـجم •
  )آمار توصيفي  هاي فرضيه، ونـآزم(ها  ل دادهزيه و تحليـتج •
  ها ت از دادهـحفاظ •

  )وافقت قبليـم(ـ ملاحظات اخلاقي 11
  )تداركات(  ي براي يك بيمار واحدريز رنامهــ توصيف و ب12
  ار سازماندهي شدة مطالعهــ ساخت13
  ابعــ من14
  ربوط به يك بيمار واحد ـهاي م رمـها و ف دايت دادهــ ه15

باشند ـ تعهـدي از شـور و     دي واقعي از جانب محققان و همراهانشان ميـگير هستند و نيازمند تعه ها مشكل و وقت ييكارآزما
ها نيازمند تعداد زيادي از مـوارد مطالعـاتي هسـتند و محققـان      چنين منابع مالي و زمان ـ كارآزمايي  اط همـايه و انضبـشوق، كارم

انجامـد، در خطـر    هاي متمادي به طـول مـي   هايي كه سال كارآزمايي. وتاه بيابندـزماني نسبتاً كار را در ـداد كافي بيمـبايست تع مي
دادن مناسـبت آنهـا در    توانند منجر به دشواري يا از دسـت  ص يا درماني هستند كه ميـديد در تشخيـهاي ج رفتـمواجهه با پيش
آور و حفظ شور و شوق و كارمايـه لازم را بـراي يـك     رآزمايي را ملالانضباط كا  هاي تحقيقاتي، روهـبسياري از گ. ردندـپايان طرح گ

  .پندارند دوره طولاني، مشكل مي
هاي نـادري   برخي مشكلات، به ويژه مشكلاتي كه در موقعيت. ورد نياز استـركز در سراسر دنيا مـگاهي اوقات همكاري چند م

بسـياري از مشـكلات ديگـر نيـز     . ن مركز بزرگ قابل مطالعه نيستندهاي باليني حتي با كمك چندي ط كارآزماييـدهند، توس رخ مي
  .قدر با اهميت نيستند كه تلاش بسيار را توجيه كنند آن

  باليني  موفق براي يك كارآزمايي Sacketگانه  زومات ششـمل 26ـ 2جدول 
  ـ كارآزمايي نياز به انجام دارد1
  ندوم باشـشده بايد مناسب و با مفهالات ارائه ئـوـ س2
  ار آزمون ارزشمند باشدــ ساخت3
  اد كنندـم ايجـربخشي و قابليت تعميارهاي پذيرش و حذف، توازني بين اثــ معي4
  كارآزمايي عملي باشد  روتكلــ پ5
  ؤثر باشدـون مـري آزمــ بكارگي6

  م به شروع يك كارآزماييـتصمي
اي نسـبت بـه محاسـن     طور صـادقانه  ر آن شركت دارند بهه پزشكان و جراحاني كه دـن لازمة يك كارآزمايي اين است كـاولي
بايست ترديـدي معقـول    زمان مي به طور هم. اند، مطمئن نباشند اد مقايسة آن را دادهـاني كه خود پيشنهـهاي درم اي روش مقايسه

دانند برخـي اوقـات    مي حتي افراد انديشمند و دقيق نيز .داوري محضـود داشته باشند، نه پيشـوقعيت دانش واقعي خـنسبت به م
  . ان دارندـد اطمينـكنند بيش از ح ر ميـچه فك نسبت به آن

ها از نظر بـاليني   هاي درماني در نتايج با هم متفاوت باشند و اين تفاوت ن است روشـبايست بدانند كه ممك وه ميـمحققين بالق
دهـيم، منـابع را     هايي كه به آنها اهميت نمي كه در زمينهمشكلات با اهميت بسياري در پزشكي و جراحي وجود دارند . اهميت دارند

كاركنـان    راح يك كارآزمايي بايد معتقد باشد كه كارآزمايي با استفاده از منبعي از بيماران، شور و شوق،ـدر نهايت ط. كنند صرف مي
  .ار باشد، عملي استـتواند در اختي و پولي كه مي
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  ۱۳۸۵، سال ۱، شماره ۱۴نشريه جراحي ايران، دوره 

 

با دقت مشكلات توصيف شدة بيلار را بررسي نموديـد   ،آزمايي تصادفي را برآورد كرديدزماني كه منافع و وسعت اجراي يك كار
به مشاور آماري خـود مراجعـه    ،تري قابل حل نيست هزينه ال شما ارزش اين همه تلاش را دارد و با روش كمئوول كرديد كه سـو قب

  .نمائيد
آمـارگران حيـاتي تـرجيح    . انجام كارآزمـايي ادامـه يابـد   بايست در مرحلة طراحي شروع شود و طي  اري ميـعمل مشاورة آم

  هـاي بدسـت   ام كارآزمايي به ارزيابي دادهـباشند تا اين كه پس از اتم ي عملي و ويژه داشته ـدهند در كارآزمايي باليني مشاركت مي
در كتاب مفيد ) Lincoln Moses(اورة آماري در تحقيق باليني، به خوبي توسط لينكلن موزس ـطرفة مش خيابان دو. آمده بپردازند
  .است توصيف شده» هاي پزشكي از آمار ادهـاستف«  ،)Mostellerو  Baillar(بيلارو ماستلر 

  رـنگ شده و آينده رلـساختار يك كارآزمايي تصادفي كنت
  روتكل مطالعهـپ

ان، بـا تـدوين پروتكـل مطالعـه     هنگامي كه تصميم بر انجام يك كارآزمايي شكل گرفت، طراحان كارآزمايي از جملـه آمـارگر  
تـرين قـدم در تبـديل طـرح      تدوين پروتكـل، حيـاتي  . دهد هاي جزئي روند كارآزمايي را ارائه مي پروتكل مطالعه ويژگي. مواجهند

در . راقبت عالي از بيمار را براي مـا فـراهم كنـد   ـهاي مفيد و م تواند داده تحقيقاتي به يك راهنماي عمل كارآمد و مولد است كه مي
ان آزمايشـگاه  ـاران و كاركنـبيم  ها، ديران دادهـم  رحله و در جريان آن، با پرستاران، پزشكان،ـرحله به مـروتكل، مـحين تدوين پ

د كه در صـورت  ـركي ارائه دهـها و اصلاحات مشت حل تواند راه اقدام گروهي مي. گام برداريد  ذيرند،ـپ ر ميـوي از آن تأثيـكه به نح
 ــت ر شما در مراحل اول در مورد مسائل اخلاقي طرح  مشورت كنيد، ميـاگ. آيند ايي بدست نميـكار محققان به تنه ري ـوانيد بازنگ

 ـ ها را بـراي بـازنگري بـاز مـي     پروتكل% 80مراكز بازنگري، . دـر در تصويب طرح بكاهيـوده و از تأخيـتر نم را ساده ردانند، كـه  ـگ
  .بيني شوند دوين پيشـن بود در مرحلة تـز آنها ممكاري اـبسي

عناصـر  . رود به كار مي  ها و ساير كاركنان براي هدايت مؤثر كارآزمايي پروتكل مطالعه سندي كاري است، كه توسط مديران داده
اين فهرسـت جهـت   ). 26ـ1جدول (  است و همكارانش نشان داده شده )Neugebauer(باور  وگـدي پروتكل مطالعه توسط نيـكلي

كار مرحله به مرحله همراه با گروه مطالعـه  . ذيرش يا هيئت بررسي مسائل اخلاقي بسيار مفيد استـركز پـنامه براي م رفيـتهيه مع
هايي كه بـه علـت جزئيـات بـيش از      ها كه نوشته كاركنان، بيماران، و خانواده. كاهد ده ميـبيني ش ريان آن، از مشكلات پيشـدر ج

گـردد را   ج شدنشان مـي ـرداني و گيـوجب سرگـشود و م زون در اسناد تحقيقاتي وارد ميـور روزافـط ايي كه بهـزبان قض اندازه و
 ـ  اگر متن. دانند نامه را مي روتكل و اجازهـوبي ارزش شكل ساده شده پـشناسد، به خ مي اي گـروه كـه   ـهاي ساده شده توسـط اعض

 ـ  وريت تحقيقاتي ارائه مـي ـتري از مأم شوند، درك روشن  نوشتهروتكل هستند ـمسئول هدايت روز به روز پ ال آن را ـدهنـد و انتق
  .سازند تر مي ساده

  مشكل باليني چيست؟
 ـ  د و نشان ميـكن ان ميـام كارآزمايي را بيـاز به انجـي از زمينه و مشكلات باليني، نيـتوصيف ونه ـدهد كه اين كارآزمـايي چگ

تواننـد در   ران مـي ـوع اصلاحاتي حائز اهميت است؟ آمارگـشود؟ چه ن ي بنا ميـاز مطالعات قبل دهـت آمـدسه ارب بـراساس تجـب
ريف كند، تفاوتي ـتع م راـد تفاوت مهـي بايـك بالينـك كنند و پزشـت، به شما كمـاهمي ات انجام يك عمل اصلاحي بسيار باـاثب
  .كند دا ميـا دارد و ارزش پيـاران معنـه در زندگي بيمـك

  ال چيست؟ئـوس
اين سـؤال  . كنيم سؤال اساسي را به روشني پيشاپيش، تعريف مي  باشد، تواند اهداف متعددي داشته با اين كه يك كارآزمايي مي

بايست سؤالي باشد كه محققان براي پاسخ به آن، بيشـترين   سؤال اساسي مي. كند ريزي كل مطالعه، عمل مي به عنوان راهنماي طرح
اي قابـل   ما سـئوال اساسـي را در چـارچوب فرضـيه    . و سئوالي است كه ابعاد نمونة مورد مطالعه بر پايه آن قرار دارد تمايل را دارند

  .دهيم آزمايش قرار مي
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  مشكلات چندگانگي
اگر در پي تعداد زيادي سؤال در يك تحقيـق باشـيم،   . آيد ورد تحقيق باشند، مشكل آماري پديد ميـال مئوچنانچه تعدادي س

  .ول را نشان خواهند دادـا نتايج غير معمـرخي از آنهـب  اًـمسلم
گيـري بـه    ها واقعاً هم ارز باشند، تنوع در نمونه حتي اگر روش  داد زيادي روش درماني را با هم مقايسه نماييم،ـدر صورتي كه تع

مؤسسات واحد با كارآزمـايي درمـاني چنـد    طور مشابه، هنگامي كه  به. رخي از آنها را بهتر از بقيه جلوه دهدـن است بـتنهايي ممك
شود كه برخـي نسـبت بـه     گيري موجب مي تنوع در نمونه ارز باشند، باز هم شوند، حتي اگر از نظر كيفيت هم اي، مقايسه مي مؤسسه

  .ر به نظر بيايندـبقيه بسيار بهت
براي مثـال، در  . ده از اهداف چندگانه استهاي بسيار و مرتبط و بالطبع ايجاد مشكل چندگانگي، استفا الئـورسش سـيك راه پ

عروق كرونر، آيا درصدد پيشگيري از مرگ و مير، اولين انفاركتوس ميوكـارد،  ) Bypass(پس  باي يك كارآزمايي كنترل شده جراحي
نيـادي بـوده و بقيـة    اما معمولاً يكي از آنهـا ب . توانند اهداف موجهي باشند دومين انفاركتوس ميوكارد، يا درد هستيم؟ همة اينها مي

اگر چنين چيزي درست باشد، ذكر هدف اوليه بـه روشـني و در ابتـدا، ارزيـابي آمـاري را قـوت       . گردند اهداف جانبي محسوب مي
تـري   هاي بـزرگ   شود، زيرا نمونه تر مي  با حضور دو هدف يا بيشتر، ارزيابي مشكل. كند  بخشد و طرح تجربي مناسب را روشن مي مي

  .يابند ها ضرورت مي تفاوتبيني  ي به توان مورد نياز جهت پيشبراي دستياب
هـاي خـود را بـه      هاي ديگري باشيم كه پـس از شـروع تجزيـه و تحليـل داده     همچنين ممكن است در پس سئوالات و ارزيابي

درك اين نكته كه براي پاسخ اينها اطلاعاتي هستند كه نگران دور ريختن آنها نيستيم، اما در ضمن . اند هاي مختلف نشان داده  شكل
ها انتخاب شده باشد، بسيار مشـكل    با آزموني آماري كه براساس نگاهي گذرا به داده. به دست آمده چقدر ارزش قائليم، مشكل است

بنـابراين، ايـن كـه در صـورت     . داراي ويژگي غيرمعمول هسـتند  ها، است كه مشخصات آزمون را تعيين كنيم، زيرا هر دسته از داده
هاي وابستة احتمالي بگوييم كه آيا اتفاق نـادري رخ داده اسـت يـا خيـر،      انتخاب يك آزمون برجسته از بين تعداد زيادي از آزمون

توانند با تأثير مسـاوي   هاي تصادفي كنترل شده منحصر به فرد نيستند؛ آنها مي اين مشكلات براي كارآزمائي. رسد دشوار به نظر مي
  .آماري رخ دهند يا بيشتر در هر مطالعة

  ديـچرا مطالعة بع
 ــمربوط به موضوع را تجون ـرفت، متـوال اوليه شكل گـپس از اين كه سئ  ـ. كنـيم  ري مـي ـزيه و تحليل و بازنگ ردهاي ـرويك
اظهار  ون،ـوان نتيجة ارزيابي متـبه عن. اند  ارائه شده هاي قبل اين كتاب ر فصلمند كارهاي قبلي د امـري نظـبسياري نسبت به بازنگ

توانـد دربرگيــرندة    اين اظهار نظـر مي. كنيم پيشنهـادي براي سئوال اوليه تدوين مياي جهت نياز به كارآزمائي  نظر متقاعدكننده
  .فهـرستي از منـابع مـربوطه باشد

  ائيـنوع كارآزم
دو نـوع   )Lellouch, Schwartz( للوچ و شوارتز. شود نوع كارآزمائي بر اساس نوع سئوال اصلي در نظر گرفته شده، تعيين مي

آيي يا مزيت آن سئوال  نوع اول در مورد دليل علمي كار. اند كنند، بيان نموده ها مطرح مي متفاوت از سئوالاتي را كه معمولاً كارآزمائي
رآزمـائي كـارآئي   آورد؟ اين آزمون گاهي اوقات يـك كارآزمـائي توصـيفي يـا كا     ببار مي  Bنتايج بهتري از عمل   Aآيا عمل . كند مي

(Efficacy) هاي درماني با كنترل نزديك، تحت شرايط مطلـوب يـا محـدود،     و در جستجوي مقايسه عوارض، روش: شود ناميده مي
  .باشد مي

كنـد يـا    آيي در جستجوي تعيين اين مطلب است كه آيا روش درماني تحت بهترين شرايط مطالعه مي كارآزمائي توصيفي يا كار
كند و مستلزم مراقبت دقيق، تنظيم درمان   دهند، محدود مي بهترين پاسخ را ميآزمائي پذيرش بيماراني كه احتمالاً چنين كار. خير؟

تر شبيه طبابت  دومين نوع سئوال مربوط به مديريت عملي و اثربخشي باليني تحت شرايط وسيع. باشد و پيگيري با تداوم بيشتر مي
ايـن سـئوال را مطـرح    . شـود   ملي يا اثربخشي كه گاهي اوقات كارآزمائي مديريت ناميـده مـي  كارآزمائي ع. باشد باليني معمولي مي

رسد كه آزمـون عملـي يـا اثـر      باشد يا خير؟ به نظر مي كند، آيا اين عمل يا روش درماني به آساني قابل تعميم كه كار طبابت مي مي
گروه ديگري از جراحان يا پزشـكان تحـت درمـان قـرار گرفتـه       گيرد، كه شايد توسط تري از بيماران را در برمي بخشي طيف وسيع
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  هاي درماني آنها سعي در تكرار طبابت باليني جهت دستيابي به تخمين بهتري از مزاياي يك روش درمـاني در اسـتفادة   روش. باشند
  .وسيع از آن دارد

  اران چه كساني هستند؟ـبيم
رآزمائي را مشخص نمايد و در عمل، بيماران يا موارد واجـد شـرايط ورود را   بايست، شرايط پذيرش در كا مي روتكل كارآزمائيـپ

  .ارهاي پذيرش و حذف بايد به وضوح تعريف شوندـمعي. شود شامل مي
هاي كارآزمائي قابل تعميم بـه    كنند تقريباً همواره مايلند بدانند كه آيا يافته هاي چاپ شده را مطالعه مي داً گزارشـكساني كه بع

باشند يا خير؟ چنين تخمينـي   كنند، مي راجعه ميـري در مورد بيماراني كه به خودشان مـر از بيماران و يا قابل بكارگيـديگ گروهي
هاي به  زارشـگ. باشد ونه انتخاب شده بودند، ميـوارد كارآزمائي چه كساني بودند و چگـورد اين كه مـنيازمند اطلاعات خاصي در م

هايي غير از موارد خودشان را بسـيار مشـكل    روهـقابليت تعميم نتايج كارآزمائي را به گ  اطلاعات باشند،د اين ـچاپ رسيده كه فاق
  .سازند مي

  هاي درمـاني كـدام هستند روش
بدانيم كه چه كاري قرار است انجام شود، چگونه و توسط چه كسـي  ما بايد . ريف شودـبايست به روشني تع هر روش درماني مي

  .ام برسدـانجقرار است به 

  هاي درماني  بندي به گـروه دسته
تصميم به پذيرش در يك مطالعه پس از مشـخص شـدن   . روش درماني وارد كارآزمائي شوندبايست قبل از انتخاب  اران ميـبيم

 ـ    كساني كه مشخص شده. رددـوارد گـورش در انتخاب مـواند منجر به تـت نوع درمان مي وري پيشـدا   جةـانـد ممكـن اسـت در نتي
 ــاهانه دربارة تخصيص نوع درمان، مـآگاهانه يا ناآگ  ــوجب ممانعت يا تشويق در انتخ انتخـاب براسـاس   . وارد بـالقوه شـوند  ـاب م

ادل در تخصيص بيماران را بر هم زده و موجب رخنه تـورش در  ـاً تعـودار، يا ورود متناوب، غالبـرد نمـروزهاي تولد، اعداد زوج يا ف
  .رددـگ آن مي

. كاهد هاي باليني مي اده از جداول به چاپ رسيدة اعداد تصادفي از بروز تورش در كارآزمائيـهاي درماني با استف روش تخصيص
توانـد در   اين مسأله مي. روند بندي بيماران، قبل از انتخاب تصادفي به كار مي آگهي دهندة شناخته شده در طبقه وامل پيشـاغلب، ع

روش دقيـق انجـام كـار بايـد     . هاي درماني، دست كم با تكيه بر عوامل شناخته شده كمـك كنـد   روهـادل در بين گـدستيابي به تع
زمان تصادفي و روش برگزيده شده بايد با جزئيات . ردد تا خوانندگان مطمئن باشند كه انتخاب تصادفي قابل اعتماد استـمشخص گ

  .وندـكامل توصيف ش

  اعمـال روش كور
كند و شخصي كه ارزيابي را به انجـام    ارائه ميمطلوب، بيمار، پزشكي كه درمان را  طور به. كور باشند ات تا حد ممكن بايدـمطالع

هاي جراحـي عملـي    برخي درجات كوري به ويژه در كارآزمائي. رساند، نبايد بدانند كه كدام روش درماني به كار گرفته شده است مي
كننده مهمي است و هرگـاه امكـان    اما كوري عامل تقويت). ارويي در نظر بگيريدو را در مقابل درمان دـع عضـكارآزمائي قط(نيست 

هـاي   پرتوهـاي اشـعة ايكـس يـا تسـت     شناسـي،   هاي بافـت   براي مثال، لام. رفته شودـود داشته باشد، بايد بكار گـام آن وجـانج
خوانـده   اطـلاع اسـت،   اي بيماران، كور و بـي بندي روش درمـاني بر توانند به وسيلة پزشكـي كه نسبت به دستـه آزمايشـگاهي مي

  .هاي كور را توصيف نمايد  هاي كور مطالعه را بيان كند و چگونگي اطمينان به موقعيت پروتكل بايد قسمت .شوند

  م نمونهـتوان و حج
ر ابعاد نمونـه و اثـر   هر قد. شود ناميده مي (Power)» توان«اي  اي مقايسه ابعاد مشخص در مطالعهاي با  بيني واقعه پيش احتمال

هاي آماري، تجزيـه و تحليـل و سـطح     توان همچنين بستگي به طراحي مطالعه، روش. تر باشد، توان بالاتر است روش درماني وسيع
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تمركـز بـر روي ابعـاد    . كند تري ايجاد مي  تر اهميت، توان پائين سطح پائين. شود، دارد اهميت و ويژگي كه توسط محققان انتخاب مي
هاي انديشيدن در مورد مفهوم توان ايـن اسـت    يكي از راه. باشد مهم است، زيرا در اين صورت ابعاد نمونه تحت نظر محقق مي نمونه

ـ را با آمار و ارقام نشـان    IIبيني اصلاحات احتمالي و همچنين احتمال ناديده گرفتن آنها ـ احتمال بروز خطاي نوع   كه احتمال پيش
  .دهد مي

شوند، اين است كه چه تعداد بيمار مورد نياز است؟ محققـان   رو مي ه محققان طراح كارآزمائي باليني با آن روبهسئوالي بنيادي ك
هاي مختلفي بـراي تعيـين    ها و جدول فرمول. تازه كار مايلند تا از راهنمايي آمارگر مجرب در طراحي كارآزمائي باليني كمك بگيرند

تواننـد قابليـت    اند، اما تغييرات به ظـاهر كوچـك مـي    هداف اصلي كارآزمائي به چاپ رسيدهتعداد بيماران لازم جهت دستيابي به ا
شـود و   براي مثال، ابعاد نمونه و محاسبات توان، در ارتباط با سئوالي كه مطرح مي. استفادة يك فرمول يا جدول خاص را از بين ببرند

مرجـع اسـتاندارد،   هاي  كتاب. كنند يا كيفيتي است تغيير مي) دم موفقيتبراي مثال، موفقيت يا ع(اين كه آيا معيار نتايج دو وجهي 
  . دهند معمولاً يك يا چند فصل را به تعيين ابعاد نمونه و توان طرح اختصاصي مي

مند از كارآزمائي بـاليني را   يك نمونة نظام  (Zelen)وسعت گروه درماني معمول در يك كارآزمائي باليني چه اندازه است؟ زيلن 
و   (Mosteller)موسـتلر  . باشد مي 50گزارش شده، ارائه داد و اضافه كرد كه اين ابعاد معمولاً حدود  (Cancer)كه در مجلة سرطان 

ابعاد متوسط نمونه بـراي بررسـي   . ها بررسي كردند هاي باليني تصادفي را در سه گروه از سرطان نمونه از كارآزمائي 285همكارانش 
و براي هر  (Gastrointestinal)اي   اي ـ روده   و براي مطالعات سرطان معده 9، (CML)كمي ميلوسيتيك مزمن مولتيپل ميلوما و لو

% 7نـادر و تنهـا    200تـر از   در تمام اين موارد توزيع ابعاد نمونه بـزرگ . بود 25هاي تصادفي سرطان پستان،  گروه درماني كارآزمائي
هـاي ضـعيف،    چرا توان مطالعه اهميت دارد؟ كارآزمـائي . هاي كوچك توان بسيار پائيني دارند يكارآزمائ. بودند 200ها بيشتر از   نمونه

  .بيني اصلاحات بزرگ در اجرا نباشند هاي داراي توان خيلي پائين، ممكن است حتي قادر به پيش كارآزمائي
 71آنهـا  . انـد  كارآزمائي را نشان دادهو همكارانش خطر ناديده گرفتن اصلاحات عمده در حضور توان پائين  (Freiman)فريمن 

آنـان بـه فواصـل    . هاي درماني نشـان ندادنـد   گونه تفاوت آماري چشمگيري را بين روش كارآزمائي باليني را بررسي كردند، كه هيچ
واصـل شـامل   دند يا خير؟ ايـن ف  توجه نمودند تا دريابند، آيا اصلاحات واقعي به علت وسعت فواصل ناديده گرفته شده% 90اطمينان 

ها به قدري ضعيف بودند كـه   طراحي. اي بود مورد مقايسه 34اصلاحات بالقوه در % 50اي و  مورد مقايسه 57اصلاحات بالقوه در % 25
% 5و همكـارانش نشـان دادنـد كـه تنهـا       (Emerson)امرسـون  . احتمال ناديده گرفتن چنين اصلاحات بزرگي را قوت بخشـيدند 

دهد   اين امر نشان مي. كنند هاي درماني آشكار مي بيني تفاوت هاي جراحي توان طرح را براي پيش آزمائيهاي منتشر شدة كار گزارش
كنندگان و خوانندگان، اهميت اين مطلب را كه بحث در مورد توان، بايـد بـراي خواننـده     كه محققان نيز همانند سردبيران، بازنگري

  .گيرند حفظ شود، ناديده مي

  هاي مطالعه داده
  اي رزيابي پايها

هـا را قبـل از شـروع مداخلـه درمـاني       بايست موقعيت موضوع اي مي هاي مورد مطالعه، ارزيابي پايه براي توصيف دقيق موضوع
طـور كلـي شـامل     ايـن معيارهـا بـه   . كند اي مناسب و ارزيابي آنها را تعريف مي معيارهاي پايهپروتكل طرح تحقيقاتي . منعكس كند

 ـ آگهـي دهنـده      هاي پزشكي با توجه به خطر شناخته شده يا عوامل پـيش  شناختي و داده اجتماعي و جمعيت اختصاصات اقتصادي 
هاي مطالعه قبل از شروع مداخلة درماني، واقعـاً قابـل     اي منتشر شده به خواننده امكان ارزيابي اين كه گروه هاي پايه داده. باشند مي

هاي واقعاً بزرگ با صدها بيمار در هـر گـروه، تعـادل بـين       اب تصادفي، جز در مورد كارآزمائيانتخ. دهد اند يا خير را مي مقايسه بوده
در كنـار  . كننـده شـود   تواند منجر به اخذ نتايج گمـراه  عدم تعادل در مشخصات مهم مي. كند نميهاي مورد مقايسه را تضمين   گروه

بنـدي   تـوان در زمـان دسـته    بندي را مـي  طبقه. دهد ها را مي يجاد زير گروهبندي و ا اي به ما امكان طبقه قابليت مقايسه ارزيابي پايه
هايي كه بعـد    نه داده  باشد، هاي پايه مي  تعريف زير گروه معمولاً بر پاية داده. انجام داد تحليل بيماران براي درمان يا در زمان تجزيه و

هـاي جديـد جهـت      ها در بيشتر موارد تنها در جهـت ايجـاد فرضـيه    تجزيه و تحليل زير گروه. اند درماني سنجيده شده  از مداخلة
  .كند  هاي بعدي عمل مي آزمايش
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  داف نهايي مطالعهـذف و اهـح/ ارهاي پذيرش ـمعي
اهـداف نهـايي مطالعـه،    . باشـد  حذف و اهداف نهايي مطالعـه مـي  / عنصر كليدي در استناد مطالعه، ارزيابي معيارهاي پذيرش 

هـاي    روش. دهنـد  شوند و به سئوالات مطالعـه پاسـخ مـي    گيري مي هستند كه در جريان انجام كارآزمائي اندازههاي متغيري  بازتاب
بايست علل انتخـاب يـك    هاي زيادي در دسترس باشند، پروتكل مي  اگر روش. بايست همراه با جزئيات توصيف شوند گيري مي اندازه

  ).قابليت اعتماد و اعتبار  عملي بودن،  براي مثال،(روش خاص را توضيح دهد 

  ها، اطمينان از كيفيت و كنتـرل آوري داده عـجم
 ــها ب آوري داده عـرم جمـكان، يك فـد امـي كامل، در حـها به شكل آوري داده عـراي جمـب  ــراي ه  ــر بيم  ــار تهي . دـه كني
 ــر چگـست از نظـباي ها مي ه دادهـكلي  ــونگي، زم  ــان و شخ  ـ ـص گ  ـ . يف شـوند رـردآوردي كـاملاً تع  ــبـراي كاه وع در ـش تن

 ــر در پاسـررسي تغييـردن بـاندارد كـراي استـوزشي بـها، يك دورة آم ت دادهـزايش كيفيـكنندگان و اف دهـمشاه روري ـخ، ض
  .رسد ر ميـه نظـب

  ها  زيه و تحليل دادهـتج
 ــطة كنتـج از حيارـهايي خ اوتـر تفـؤسسات و سايـكان و مـاران، پزشـك بيمـت كـن تـوع در بيـتن ق، نيازمنـد  ـرل محق
زيه و ـه وسيلة تجـم، بـاري مهـهاي آم  ان تستـه زبـب .دـباشن ي ميـائي بالينـارآزمـازده كـابي بـت ارزيـاري جهـاط آمـاستنب
داشت  مـتري خواهي تـراتب راحـه مـرل بـق، كنتـژگي تحقيـت و ويـح اهميـورد سطـده در مـن شـش تعييـهاي از پي لـتحلي

 ــم مطـخواهي هايي را مي م چه سئوالـر بدانيـاگ. وندـش ن ميـداً تعييـه بعـايي كـه لـزيه و تحليـلة تجـه وسيـا بـت م، ـرح كني
 ــح اهميـسط. مـص نماييـمشخ. ودـرده شـكار بـد بـه بايـاري را كـم روش آمـتواني مي  ـ ـت و ويژگي ك رمان مناسـب  ـه بـه نظ
 .ث شـويم حـات تست آماري وارد بـر خصوصيـارة سايـم و دربـاب كنيـش انتخـاپيـپيش  د،ـكن د ميـقاعرين را متـآيد و ساي مي
 ــوة بكارگيـوند و نحـه شـرفتـكار گـت بـه لازم اسـاري كـهاي آم ت روشـبايس اتي ميـروتكل تحقيقـپ  ــري آنه ص ـا را مشخ

  .نمايد

  ها  حفاظت از داده
بايست  محققان مي. ها شده است  ها، سبب افزايش مشكلاتي مربوط به امنيت داده ترونيكي دادهاستفاده روزافزون از پردازش الك

) هـاي امـن    هـاي اصـلي در مكـان     اي، تنوع پاسخ و حفظ نسـخه  هاي پايه  هاي جدا براي داده رمـز عبور، پرونده: از قبيل(تدابيـري 
  .بيانديشندتا از محفوظ ماندن اطلاعات اطمينان يابند

  حظات اخلاقيملا
محقق بايد به تعـادل بـاليني، و همچنـين بـه     . آور هستند  مهم و گاه رعب  هاي تصادفي، موضوعات اخلاقي مربوط به كارآزمائي

ورد مقايسه، دست ـهاي درماني م وت مانده در ارتباط با امتياز به اثبات رسيده هر يك از روشـاوتي مسكـموقعيت تثبيت شده قض
. كنـد  وضوعات مورد ترديد هسـتند، كرامـت بقراطـي را ايجـاب مـي     ـباشد و هنگامي كه م ، خاص جراحان نميوقعيتـاين م. يابد

 (Lebacqz)ائي تصادفي، توسط ليباكز ـاب بيماران براي كارآزمـي و انتخـوافقت قبلـوارد مربوط به مـملاحظات اخلاقي از جمله م
دم دريافت درمان مفيـد  ـرابر خطر يا عـاران در بـوظفند از بيمـان مـمحقق. اند رار گرفتهـورد بحث قـم 60در فصل   (Roy)و روي 
ط كميتة مراقبت، متشكل ـاين مسأله، توس. ت نمايندـردد، محافظـون يك جنبة از كارآزمائي گـر به برتري ناهمگـتواند منج  كه مي

مثـالي خـوب بـراي خاتمـه يـك      . شـود  ام ميـو انجـنحهاي باليني به بهترين  اري و پزشكي و به دور از مراقبتـاز كارشناسان آم
 ـ ـزارشي از آزمـهاي كارآزمائي در گ  هـزاياي اثبات شده، يكي از شاخـكارآزمائي براساس م ريلاتور چنـد مركـزي   ـون كاشـت دفيب

ف شـده  رافيكي بـه خـوبي توصـي   ـراه با تصاوير گـهم  (Multicenter, Automatic Defibrillator, Implantation)خودكار 
  .است
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 ژوهش در جراحیـدکتر سيدعباس ميـرمالک ـ پ

 

  )سازمانـدهي(بندي را اجـرا كنيد  انـزم ةبراي هر بيمار واحد برنام
ترتيـب ويـژه و   . ر بيمار، مسير ورود فرد بيمار را به درون مطالعه رديابي كنيـد ـآوري اطلاعات براي ه عـرم جمـقبل از تهية ف

پس از تكميل پروتكل، محقـق بـه   . ر نظر بگيريدارهاي تشكيلاتي خاص را در درون مؤسسه دـي، همچنين ساختـاطات شخصـارتب
  .پردازد آوري اطلاعات براي هر بيمار مي عـهاي جم  رمـتهية ف

   سازماندهي براي كارآزمائي
يـك گـروه سـاده شـامل     . طور مستقيم پيش رود و بايـد ايجـاد همپوشـاني اجتنـاب ورزيـد      بايد تا حد امكان به سازماندهي

هـا از پزشـكان و     آوري داده  منشـي مطالعـه مسـئول جمـع    . كه ارتباط تنگاتنگي با منشي طرح داردباشد  كنندة مطالعه مي هدايت
غالبـاً،  . ها ممكن است مورد نيـاز باشـد   بسته به نوع مطالعه كميتة نظارت بر داده. دارندپرستاراني است كه بر بالين هر بيمار حضور 

بايست در جريان پيشـرفت مطالعـه قـرار     تمام اعضاي گروه مي. باشد يهاي خاص پروتكل م اي در بخش گروه مشاور متخصص حرفه
  .گيرند و در كنار يكديگـر كار كنند

  هاي گـروهي كارآزمائي
ق بوده كه از افـراد  ـردي محقـهاي ف دهـر پاية ايـزشكي بـت پـات زيسـب تحقيقـي، مانند اغلـهاي بالين ارآزمائيـكر ـبيشت
اس با آنچـه در  ـهاي باليني در قي بسياري از كارآزمائي. رفته استـأت گـد، نشـكاران علاقمنـك هموچـهاي ك  روهـد يا گـدانشمن

 ـ   ـه تعـا كـوچك هستند؛ بدين معنـام دهند، كـنظر دارند انج اني كارآزمـائي در  ـداد نسبتاً كمي از بيمـاران را در هـر شـاخه درم
بزرگ بـين   يها اوتتا تفـوان پائين تنهـارآزمائي با تـي دارند و يك كـپائينوان ـولاً تـوچك، معمـهاي ك كارآزمائي. ار دارندـاختي
 ــائي با مشاركـدهي كارآزم ازمانـيك راه حل، س. دـده اد نشان ميـان را به صورت قابل اعتمـهاي درم شاخه  ــت چن ؤسسه ـد م
هاي درمـاني و بـالا     روهـرش گـواند با گستـت يارآزمائي، مـام يك كـت انجـر در جهـهاي محققان با يكديگ روهـتلفيق گ. باشد مي
 ــا اين امـود، امـوان شـزايش تـديد منجـر به افـردن ميزان ورود اعضاي جـب  ــر مش  ــكلات خ  ــاص خ  ــود را در پ د ـي خواه

  .تـداش
 ـ . باشند را ميـو اج ركزي نيازمند مراقبت ويژه در طراحيـروهي چند مـهاي گ كارآزمائي ان از تشـابه  ـمشكلاتي بـراي اطمين

ق، ثبـت  ـمحقابي به شور و شوق ـدات خاصي براي دستيـبايست تمهي و با بوستون يا برلين وجود دارد و ميـدرمان و بيماران تورنت
 ــهايي كه در يك م  شماري را در نظر گرفت كه حتي در كارآزمائي  ق وقايع و تمامي موضوعات بيـدقي رسـند،   ام مـي ـؤسسه به انج
 ـ. دام بزرگي در دست داريمـون تجربة خوبي از چنين اقـم اكنـما ه. شوند شكلات مياد مـايجوجب ـم  ــتع هـا بـه    روهـدادي از گ

 ـ. اند رفته شدهـر گـهايي در نظ ام چنين كارآزمائيـروهي و مشاوره براي انجـعنوان مراكز همكاري گ  ــام هـايي چنـد    ارآزمائيـا ك
 ـذشته، ـدر چند دهة گ. زينه هستندـ، بسيار پرهاندهي و ادارهـر سازمـولاً از نظـركزي معمـم  ــچندين گ  ــروه از محقق راي ـان ب

 ــم ملحـهاي باليني تصادفي به ه ريق كارآزمائيـاز طاني ـهاي درم  ابي روشـدت ارزيـهاي دراز م رنامهـانجام ب ايـن  . انـد  دهـق ش
 ـ  ر يكي از مهمتـرين  ـنمايانگ اند، ذاري شدهـگ ت بنيانـط دولـه توسـي كـاتي مشاركتـتحقيقهاي  روهـگ ريكاي ـمنـابع علمـي آم

 ـ ـها سازو كارهاي دراز م روهـاين گ. باشند راحي ميـي و جـشمالي در زمينة پزشك  ـ عـدتي را بـراي جم ري و ارزيـابي  ـآوري، بازنگ
اري و طراحي، ـمكاري مشاور آمر برنامه، از هـدر آغاز ها ـآنه. اند ب دادهـكاران ترتيـاً ثابت از همـروه نسبتـط يك گـها توس داده

 ـ  روه دارند و نقاط ضعف و قـوت خـاص آن را مـي   ـه و مشكلات گـبا استفاده از آمارگراني كه اطلاع دقيقي از تاريخچ ره ـداننـد به
هـاي درمـاني    وم پايه، قـادر بـه شناسـايي روش   ـون علـكارشان، در حين نظارت بر متـاء با استفاده از گروه همـاعض. ويندـج مي
 ــشود كه سازمان ت ناشي ميـوفقيت آنها از اين حقيقـبيشترين م. ديدي هستند كه براي ارزيابي مناسبندـج ارب ـدهي آنها از تج
اند كـه بـه    ريزي شده هايي پايه شوند كه براساس نتايج كارآزمائي اي مي يـهاي بالين آنان موجب رشد كارآزمائي. برد داوم سود ميـم

هاي مـورد   اني در حوزهـمند را براي ارزيابي روش درم دفمند و نظامـردي هـكان رويكـسازماندهي آنها ام. اند تازگي تكميل گرديده
وجب تثبيت منـافع بـراي علـم جراحـي     ـده، مـرسد كه ادامة تكامل و رشد اين سيستم در آين به نظر مي. آورد شان پديد مي علاقه
  .شود
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  ۱۳۸۵، سال ۱، شماره ۱۴نشريه جراحي ايران، دوره 

 

  ارزيابي در جراحي: مـوفقيت فعلي
اي به شكلي غيرعادلانـه مـورد    درمان جراحي استاندارد و مداخله ود از هر دوـهاي خ احان به علت كيفيت ارزيابير چند جرـه
و در مجموع به خوبي  گيرند راواني صورت ميـهاي باليني در جراحي به ف دهند كه كارآزمايي ها نشان مي گيرند؛ يافته رار ميـانتقاد ق

كنند،  ر سراسر جهان با ارزيابي و تحقيق باليني به خوبي در ارتباطند و هر دو را فعالانه دنبال ميپيشگامان جراحي د. شوند انجام مي
پيشـرفتي  .شوند و به علت تلاش خود در خور تشويق و پشـتيباني هسـتند   زوني حمايت ميـو روزافـاز سوي جراحان شاغل به نح

 ـ ـهاي ج راحي، در كارآزماييهاي تصادفي در ج درداني همگاني از كارآزماييـر در قـچشمگي ه راحي محدود براي سرطان پسـتان ب
هاي تصادفي موجـب   ح كارآزماييـدايت صحيـمند جراحان در زمينة ارزش و ه وزش نظامـات همگاني بعدي و آمـمطالع. دست آمد
  .گردد راي آن ميـتسهيل اج

  رـتفسي
رسند، اما به ندرت از اين راه وارد كار طباب  باليني به نظر ميهاي  زدهاي مسلم كارآزماييـهاي درماني جديد به عنوان نام روش

سيسـتكتومي لاپاراسـكوپيك قـرار     هيئت بررسي مسائل اخلاقي تا زماني كه يكي از اعضاي آن تحت عمل جراحـي كلـه  . شوند مي
  .دانند ورد اين عمل نميـ، چيزي در م ردـنگي

بـا روش    و همكارانشان روش عملي و مفيدي براي هدايت كارآزمايي Lantosلانتوس ، )Singer( رـسينگ ،)Siegler(ر ـسيگل
كنند تا اطمينان دهنـد كـه روش جديـد بـه صـورتي       اد ميـراحل رسمي را پيشنهـآنها يك سلسله م. اند درماني جديد تهيه كرده

رسـد، ايـن    چاپ مـي  هت پزشكي بدا روش جديد در نشرياـابت. است  رار گرفتهـگير و تحت شرايط تعريف شده مورد ارزيابي ق وقت
اي از بيمـاران در   دات باليني آنها در مـورد تعـداد تعريـف شـده    ـهنگامي كه مشاهتوضيح همگاني منجر به ارائة پيگيري كاركنان 

گردد، كه طرح تحقيـق   شود، ارائه مي دايت ميـسپس پروتكلي به بيمارستان يا درمانگاهي كه عمل در آن ه. شود ، ميدسترس باشد
داد مشخصي از بيماران در معرض روش درماني جديد قرار ـسوم پس از اين كه تع ةرحلـدر م. دـده ح ميـكند و توضي ا خلاصه مير

وفقيت يا عدم موفقيت برنامـه، بـراي در ميـان    ـ، بدون توجه به م)نفر پس از دريافت پيوند كبد 20 ماندن  براي مثال، زنده( گرفتند
  .شود ر ميـنتشتن تجربه با سايرين مگذاش
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