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   كلي اهداف

  در تدوين اين درس اهداف كلي زير مد نظر است : 
  

  آشنايي دانشجويان با انواع تحقيقات تجربي  .١
آشنايي دانشجويان با تخصيص تصادفي در تحقيقات  .٢

  تجربي 
 آشنايي دانشجويان با كورسازي در تحقيقات تجربي  .٣

  
  
  
  
  

  انواع مطالعات تجربي  ١

 كليدي مفاهيم 

  . مطالعات تجربي بهترين راه آزمون رابطه علت و معلولي است .١
يكي از مهمترين ويژگي هاي اين مطالعات اين است كه بايد تخصيص به دو گروه مداخله و شاهد بطور تصادفي صورت  .٢

 .گرفته باشد 

  . طالعات تجربي به دو دسته مطالعات در سطح افراد و مطالعات درسطح جامعه تقسيم مي شوندم .٣
  

 اهداف يادگيري 

  شما پس از مطالعه اين نوشتار قادر خواهيد بود : 
   مطالعات تجربي را تعريف كنيد . .١
 .ويژگي تخصيص تصادفي را شرح دهيد  .٢

 .انواع مطالعات تجربي را توضيح دهيد  .٣

  

  شناسه جستار

  تجربي پژوهش عنوان جستار: 
  دكترميترا امينينويسنده:  

  دانشيار مركز مطالعات و توسعه آموزش پزشكي
  ٦/٩/١٣٨٩آخرين تاريخ به روز رساني: 

  دكتر ناهيد ظريف صنايعيطراح آموزشي: 

  زهرا صفاري ويرايش:
  پزشكيكارشناس مركز مطالعات وتوسعه آموزش 

  با همكاري :
  مركز مطالعات و توسعه آموزش پزشكي

  قطب علمي آموزش الكترونيكي
 دانشگاه علوم پزشكي شيراز
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   موضوعتعريف و اهميت   ١,١

در جلسات قبل در خصوص مطالعات توصيفي و تحليلي از نوع مورد شاهدي و همگروهي توضيحاتي ارائه نموديم در اين جلسه به مطالعات 
ولي دخالت از  مي پردازيم. مطالعات تجربي از اين بابت كه نيازمند پيگيري افراد براي تعيين پيامد هستند مشابه مطالعات همگروهي اند ١تجربي

  جانب محقق بر روي افراد مورد مطالعه، ويژگي است كه در ديگر مطالعات اپيدميولوژيك وجود ندارد و خاص تحقيقات تجربي است. 
  عقيده براين است كه مطالعات تجربي بهترين راه آزمون رابطه  علت و معلولي است. 

طيف وسيعي از مطالعات دقيقاً كنترل شده در آزمايشگاهها تا مطالعات تجربي روشهاي مختلفي جهت انجام مطالعات تجربي وجود دارد كه 
  مبتني بر جامعه را تشكيل مي دهند. 

  خصوصيت كلي كليه تحقيقات تجربي اين است كه تغييرات را در سطح افراد يا گروهها اندازه گيري مي كنند.  - 
به گروه مداخله و گروه شاهد به  ٢ستي تخصيصيكي از مشخص ترين ويژگي هاي تحقيقات تجربي اين است كه باي - 

 صورت تصادفي انجام شده باشد. 

 طرح اصلي اين تحقيق به اين صورت طراحي مي شود كه تاثير يك مواجهه روي يك پيامد در نظر گرفته شود.  - 

 

  سابقه تاريخي اين نوع مطالعات  ١,٢

  دنيا در نظر گرفته شوند. شايد به عنوان اولين محقين تحقيقات تجربي در  ٤و  لوويس  ٣ليند
ملوان كه بيماري اسكوروي داشتند انجام داد به اين صورت كه كساني كه آب پرتقال و آب ليمو  ١٢ليند تجربه اي را روي  ١٧٥٢در سال 

  در تاريخ ثبت شده است.  ٥روز بهبود يافت. اين مطالعه به عنوان اولين كارآزمايي باليني ٦دريافت كرده بودند علائمشان بعد از 
  لوئيس اطلاعات بيشتري را در خصوص مطالعات تجربي به شرح زير بيان كرد.  ١٨٣٤در سال 

  بحث درخصوص تعداد نمونه در تحقيقات تجربي (چند نفر بايستي در گروه مداخله قرار گيرند و چند نفر شاهد باشند).  -
  نياز به توجه دقيق به پيشرفت بيماري در گروه مواجهه و شاهد ( نقطه آخر پيامد نهايي)  -
  ) ٦نياز به مشخص شدن مرحله بيماري قبل از شروع يك تجربه ( معيارهاي ورود -

درمان سل ريوي و كارآزمايي استفاد از استرپتومايسين در  ١٩٤٨صورت گرفت و در سال  ١٩٤٠اولين كارآزمايي تصادفي شاهد دار درسال 
  كارآزمايي شاهد دار تصادفي شده با داورنما در خصوص درمان سرماخوردگي با داروهاي آنتي هيستامين انجام گرفت.  ١٩٥٠در سال 

هاي تجربي را مورد  يك كتاب در خصوص طرحهاي تجربي چاپ نمود كه بطور ساده مباحث آماري مرتبط با طرح ٧كوكران ١٩٥٠در سال 
  اده بود. بحث قرار د
  نيز قوانين دقيقي در خصوص نحوه انجام كار آزمايي باليني ارائه نمود.  ٨بردفورد

  
  

                                                
 

1 - Experimental studies  
2 - allocation 
3 - Lind  
4 - Louis  
5 - Clinical trial  
6 - inclusion criteria  
7 - Cochran  
8 - Broad ford 
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   هاي تجربي را بصورت زير مشخص كرد: نحوه تفكر در خصوص طرح ٩ترولاو ١٩٥٩درسال 
  يك كارآزمايي باليني بايد به گونه اي طراحي شود كه بتواند به سوالات مهم پاسخ دهد.  -
  گروه مواجهه و شاهد بايد تصادفي باشد.  حتماً انتخاب -
 پزشك و نه بيمار ندانند جزء كدام گروه هستند.  نهبهتر است بصورت دو سوكور انجام شود يعني  -

  

  انواع مطالعات تجربي  ١,٣

  دريك تقسيم بندي وسيع اين مطالعات به دو نوع مطالعات در سطح اشخاص و مطالعات درسطح جامعه تقسيم بندي مي شوند. 
  د خود به دو قسمت تقسيم مي شوند :مطالعات در سطح افرا

  كارآزمايي هاي باليني .١
  كارآزمايي هاي باليني كه معمولاً جهت تعيين كارآيي درمان هاي اوليه، ثانويه بيماريها انجام مي شوند. 

  

  ١٠كارآزمايي در عرصه .٢
كه بيشتر به مطالعات پيشگيري در سطح اول محدود مي شود. مطالعات در سطح جامعه تمام جامعه را در برمي گيرد كه در بعضي مواقع 
بيشتر درخصوص تغذيه بوده و برنامه هاي تغذيه اي جامعه، را شامل مي شود. بعضي مواقع بيشتر مربوط به واكسيناسيون و پيشگيري است و 

  مخلوطي از مداخلات تغذيه اي و پيشگيري مي شود.  گاهي اوقات شامل
  

  آزمون  
  كداميك از موارد زير درخصوص كارآزمايي هاي در عرصه صحيح است؟  - ١

  الف : بيشتر به مطالعات پيشگيري درسطح اول محدود مي شود
  ب : بيشتر مواقع تاثير دارو را مي سنجد 

  ج : هر دو 
  د : هيچكدام 

   گزينه (الف ) صحيح است
  :  بجزهمه جملات زير صحيح است  - ٢

  مطالعه تجربي بايد دو سوكور باشد الف : 
  ب : تخصيص بايد تصادفي باشد 

  ج : بايد به مطالعات پيشگيري محدود شود 
  د : اخلاق پزشكي حتماً مد نظر قرار گيرد

  گزينه (ج) صحيح است 
  

  

                                                
 

9 - Truelove  
10 - Field trial  
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  ملاحظات كلي در مطالعات تجربي   ٢

  نكات كليدي  

  .تعدادي قوانين كلي در خصوص مطالعات تجربي وجود دارد  .١
انتخاب جمعيت ، تخصيص تصادفي درمان، دوره مطالعه، تاثير مشاهده گر، ادامه كار توسط بيماران و سنجش پيامد و  .٢

  قدرت آماري بايد در مطالعات تجربي مد نظر قرار گيرد. 
  

  اهداف يادگيري  
   خواهيد بود :قادر شما پس از مطالعه اين نوشتار 

  .قوانين كلي مطالعات تجربي را شرح دهيد  .١
 .بزنيد مثال مرتبط درخصوص هر يك از قوانين .٢

  

  قوانين كلي مطالعات تجربي   ٢,١

  تعدادي قوانين كلي در خصوص مطالعات تجربي به شرح زير وجود دارد. 
  انتخاب جمعيت مورد مطالعه - 
 تخصيص تصادفي درمان  - 

 دوره مطالعه  - 

 گرتاثير مشاهده  - 

 ادامه كار توسط بيماران  - 

 سنجش پيامد  - 

 قدرت آماري  - 

 آناليز داده ها  - 

  در قسمتهاي بعدي تعدادي از اين قوانين توضيح داده مي شود. 
  

  انتخاب جمعيت مورد مطالعه   ٢,٢

در اين زمينه خيلي مهم است يعني گروهي كه قرار است مورد مطالعه قرا گيرد نبايد  ١٢و روايي خارجي ١١مباحث مربوط به روايي داخلي
  انتخاب داشته باشند.  ١٣سوگيري

درمطالعاتي كه كوتاه مدت هستند قطع درمان توسط افراد شركت كننده نادر است ولي در مطالعات طولاني بايد به اين نكته درانتخاب افراد 
  رمان و عدم ادامه كار توسط افراد، مطالعه مشكل مي شود. توجه داشت كه درصورت قطع د

                                                
 

11 - Internal validity  
12- External validity   
13 - Bias  
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هميشه بايد به اين موضوع توجه كرد كه ممكن است افراد داوطلب نمايندگان خوبي از جامعه هدف نباشند و به دلايلي داوطلب شركت در 
يد نماينده خوب جامعه باشد چون بعداً مي خواهيم مطالعه باشند . در مطالعات درسطح جامعه هميشه بايد به اين موضوع توجه كرد كه نمونه با

نتايج را به جامعه تعميم دهيم در بعضي مواقع در مطالعات در سطح جامعه بايستي يك شهر جهت مداخله انتخاب شود اين انتخاب مي تواند 
  تحت تاثير عوامل بسياري مثلاً دسترسي به آن شهر هم صورت بگيرد. 

  

  تصادفي درمان  تخصيص ٢,٣

، بايستي تخصيص به گروه مداخله و شاهد تصادفي باشد هدف از اين تخصيص تصادفي اين است كه درنتيجه گيري تفاوت بين حتماً
گروهها فقط ناشي از تخصيص مداخله باشد و هيچگونه سوگرايي ديگري وجود نداشته باشد. بهتر است محقق و بيماران هيچكدام از اينكه در 

  اشته باشند و به اصطلاح مطالعه به صورت دو سوكور انجام شود. كدام گروه هستند اطلاعي ند
  

  طول دوره مطالعه   ٢,٤

 يك مطالعه تجربي بايد به اندازه كافي طولاني باشد تا بتوانيم تاثير مواجهه را در پيامد مشاهده كنيم. جهت تعيين طول مطالعه پژوهشگر
رد بايد تخمين دقيقي از مكانيسم درمان داشته باشد بطور مثال اگر قرار باشد مطالعه اي در خصوص متابوليسم كاتكول آمين يا گلوكز صورت گي

كن است طول مطالعه فقط چند ساعت باشد و يا اگر قرار باشد مطالعه اي در خصوص سطح كلسترول يا تغييرات فشار خون صورت گيرد مم
  ممكن است چند هفته طول بكشد و يا مثلاً اگر قرار باشد مرگ به عنوان پيامد درنظر گرفته شود ممكن است مطالعه سالها طول بكشد. 

كوتاه مدت تجربي اين نكته درنظر باشد كه اگر تغييرات در مدت كوتاه مقايسه شود آيا در مدت طــولاني هــم همــين  هميشه بايد در مطالعات
جواب را خواهيم گرفت. مثلاً درخصوص يك رژيم غذايي آيا اگر اثرات آن دركوتاه مدت در نظر گرفته شــود نتــايج درطــولاني مــدت هــم همــين 

  هست يا نه ؟ 
  

  تاثير مشاهده گر  ٢,٥

خصوص دو سوكور بودن مطالعه صحبت شد مشاهده گر علاوه براينكه نبايد از تخصيص افراد به گروه مداخله و شاهد مطلع باشد  در
د بايستي عملكرد يكساني در همه مشاهده هايش داشته باشد و يا اگر قرار است از وسيله اي براي اندازه گيري وزن، قد، فشارخون استفاده كن

نه ها تنظيم شده باشد. در مطالعات چند مركزي امكان استفاده ازيك نفر مشاهده گر وجود ندارد و بايستي حتماً افراد وسيله براي هم نمو
گرها جلوگيري شود. در بعضي مواقع وقتي قرار است يك نمونه مثلاً خون ، ادرار در مشاهده گر آموزش يكسان ببينند تا از خطاي بين مشاهده

رار گيرد بهتر است جهت تخمين يكسان بودن جوابها نمونه براي امتحان در تمام مراكز بررسي شوند و هماهنگي چند مركز مورد بررسي ق
  جوابها چك شود. 

  همچنين نوشتن يك پروتكل مشخص و تعيين شده و استاندارد كردن پروسه مشاهده خطاي بين مشاهده گر ها را كم مي كند. 
  

  سنجش پيامد ٢,٦

هدف اصلي يك مطالعه تجربي سنجش پيامد در افراد مواجهه يافته در مقايسه با گروه كنترل است. سنجش پيامد بايد براي همه افراد 
 يكسان باشد بطور مثال اگر قراراست رژيمي به افراد داده شود و تاثير آن سنجيده شود بايستي حتماً از استفاده از رژيم مطمئن شد و روش
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م بايستي يكسان باشد. اگر قرار است مرگ و مير پيامد باشد بايد بطور دقيق مثلاً از روي پرونده و گواهي مرگ پيامد مشخص سنجش پيامد ه
  شود. 
  

  قدرت آماري   ٢,٧

حتماً بايستي اختلاف آماري معني دار باشد تا بتوان تاثير مداخله را در مطالعه تجربي مشخص كرد. در مطالعات مبتني بر جامعه قدرت 
  ماري بر تعداد جوامع موجود در مداخله بستگي دارد. آ

  

  آناليز داده ها   ٢,٨

حدود اطمينان ميانگين معمولاً محاسبه مي گردد. درمطالعات جمعيت شناختي ممكن است تفاوت در شيوع و مرگ و مير  %٩٥بوسيله تعيين 
  محاسبه شود . 

را كه اگر مطالعاتي باشند كه گروه كنترل نداشته باشند آناليز داده در اين قسمت نقش مطالعات تجربي داراي كنترل مشخص مي شود چ
  هايشان بسيار مشكل است. 

  
  

  آزمون  

  :بجزهمه گزينه هاي زير جهت سنجش پيامد در مطالعات تجربي صحيح است  - ١

  الف : روش سنجش پيامد بايستي در گروه مورد و شاهد مشابه باشد
  شد بايد بطور دقيق از روي گواهي مرگ درنظر گرفته شده باشد. ب : اگر قرار است مرگ و مير پيامد با

  ج : هر دو 
  د : هيچكدام 

  پاسخ (ج) صحيح است
  براي كنترل تاثير مشاهده گر كداميك از موارد زير مهم است؟ - ٢

  الف : نمونه ها در چند مركز بررسي مي شوند
  ب : پروتكل مشخص و استاندارد تهيه شود 

  ج : پژوهشگر بايستي عملكرد يكساني در مشاهده هايش داشته باشد 
  د : همه موارد 

  گزينه (د) صحيح است
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   مراحل تائيد يك دارو بر اساس مطالعات تجربي  ٣

  نكات كليدي  

  كارآزمايي هاي باليني يكي از مهمترين انواع مطالعات تجربي به شمار مي روند. .١
  فاز كارآزمايي باليني صورت مي گيرد.  ٤تائيد يك دارو پس از انجام  .٢

  اهداف يادگيري   
   قادر خواهيد بود :شما پس از مطالعه اين نوشتار 

 . مراحل تائيد دارو و فازهاي كارآزمايي باليني براي تائيد آن را توضيح دهيد .١

  

  مطالعات تجربي دريك نگاه  ٣,١

  :تجربي در سطح فرد نشان داده شده استدر شكل زير نمايي از مطالعات 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  
  

  نمايي از مطالعات تجربي درسطح فرد :  ١شكل 
  
  

   
  

دي
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 هدف جامعه       

 هدف جامعه        
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  كاربرد كارآزمايي هاي باليني در تائيد داروهاي جديد  ٣,٢

همانطور كه گفته شد تحقيقات باليني در ارائه خدمات درماني و تشخيص بسيار مهم است. مثال مهمي از آن مبارزه با سرطان است. 
اطفال با لوسمي حاد لنفوسيتيك شانس بسيار كمي براي بقاء و زندگي داشتند اما امروزه با شيمي درماني بسياري از اين كودكان زنده  ١٩٦٠در

نين بالا رسيده اند. خيلي از درمانها كشف گرديده، ولي هنوز تحقيقات باليني زيادي وجود دارد كه بايد درراس كارهاي پزشكان مانده و به س
  باشد. علاوه بر داروهاي جديد طراحي موفق ژنوم انساني و مفاهيم شگفت انگيز در درمان و پيشگيري از بيماريها از جمله اين موارد است. 

در روند بيماريها است. اين ملاحظات شامل داروها،  ١٤ت باليني شناسايي مكانيسم روند بيماري و تعيين تاثير مداخلههدف كلي تحقيقا
  ، تغذيه و تغييرات رفتار است.  ١٥جراحي، وسايل

  در تحقيقات دارويي، هدف اصلي شامل موارد زير است: 
  يك داروي جديد  ١٧و بي خطري ١٦تعيين تاثير - ١
 بررسي فرمول دارو - ٢

 كشف درمان تركيبي و اضافه شده  - ٣

اين مواد با وسايل و برنامه هاي دقيق در كارآزمايي هاي باليني بدست مي آيد. ساير موارد مورد بررسي نيز شامل كيفيت زندگي و هزينه 
  داروها و .... مي باشد. 

وتكل گفته مي شود. روش هاي متعدد ديگر نيز كارآزمايي هاي باليني تحت يك سري قوانين و اقدامات دقيق انجام مي شود كه به آن پر
مرتباً و به دقت  ١٨وجود دارد كه پروتكل ها را تكميل مي كند مثل بروشور، فرمهاي گزارش موردي و موارد كشف شده جديد سازمان غذا و دارو

  ارزش بسيار بالايي دارد  .. را بررسي مي نمايد و نظرات را در اين زمينه ارائه مينمايد كهيقات وي داروها، وسيله و .تحق
برجسته ترين تحقيقات، تحقيقاتي است كه توسط اين سازمان در مورد بي خطري و تاثير فرآورده ها قبل از استفاده عمومي مورد بررسي و 

  تحقيق قرار مي گيرد. 
  

  پروسه و روند تكامل داروها   ٣,٣

و  ١٩ورده هاي مولكولي جديدآآمده است تكامل پيدا مي كند. فر ١داروهاي جديد توسط يك سري مراحل پرزحمت كه در جدول شماره
تركيبات جديد را در آزمايشگاهها ايجاد مي نمايند سپس تركيبات از نظر فعاليتشان درپانل هاي كشت هاي  ٢٠ورده هاي شيميايي جديدآفر

دارويي، سمي و ميزان تاثير آزمايش مي شود. اگر ثابت شد شود. اگر فعاليت دارو اثبات شود دارو در مدل حيواني از نظر اثرات  بافتي امتحان مي
  مي شوند. فرموله كه تركيبات فعاليت قابل توجه دارند و نسبتاً بي خطر هستند، براي كارآزمايي باليني 

غذا و دارو تائيد البته اين مراحل هميشه متعاقب مراحل ديگر نيست و گاهي همزمان انجام مي شود. آزمايش باليني تا وقتي توسط سازمان 
  .نشده ، شروع نمي گردد 
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  خلاصه اي از شكل گيري يك دارو:  ١جدول شماره 
  

موسسات دارويي كشف دارو را انجام مي دهد و با طراحي يا بصورت اتفاقي ممكن است اين كشف در هر        كشف دارو
  معرفي مي شود.جايي اتفاق افتاده يا مجوز گرفته باشد و براي تكامل به مراحل بعدي 

  غربالگري براي فعاليت در طرح خاصي از كشت بافتي  غربالگري آزمايشگاهي
  غربالگري فعاليت در مدل حيواني خاص  آزمايش در حيوانات
  آزمايش سم شناسي، تراتژن بودن، كارسينوژن بودن و فارماكولوژي ( اثرات دارويي)  آزمايش پيش باليني

  ثابت و ساخت در تعداد كم و يا درشرايط زياد كارخانه ايبررسي فرمول   بررسي فرمول
  قبل از بررسي يك دارو در انسان كاربرد آن بايد توسط سازمان غذا و دارو تاييد شود  تاييد شدن كاربرد دارو

  : اولين مطالعه در انسان در داوطلبان سالم ١فاز   كارآزمايي باليني
  شده در تعداد كم : بررسي تاثير در بيماران انتخاب ٢فاز 
  : بررسي در دامنه وسيعتري از بيماران و در تعداد زياد٣فاز 

  و به سازمان غذا و دارو عرصه شده ، جمع آوري آنها تاييد ايمني  واطلاعات از كارآزمايي هاي باليني  FDAتاييد شدن 
  .گرفته مي شود بيماري خاص مي گردد و اجازه از سازمان غذا و دارو براي روانه بازار شدن به عنوان درمان

  .دارو براي موارد تاييد شده وارد بازار مي شود  وارد بازار شدن
كارآزمايي هاي اضافه براي تعيين نمودن بهترين دوزموثر، فرمولهاي جديد، جامعه هدف جديد و ادعاهاي   ٤فاز 

  خريداران
  اطلاعات در مورد دارو همچنان جمع آوري مي گردد. پس از تائيد سازمان غذا و دارو  نظارت پس از وارد بازارشدن    

  
كارآزمايي هاي باليني شامل تحقيقات سيستماتيك اثرات درماني يك عامل مورد تحقيق، انتخاب درمان( مــثلاً جراحــي يــا راديــوتراپي) روش 

  هاي پيشگيري و يا تاييد يا تشيخص بيماري است. 
اصد فوق بوجود آمده است. هميشه براحتي نمي توان كارآزمايي هاي باليني را به فازهــاي خــاص فازهاي كارآزمايي باليني براي رسيدن به مق

تقسيم نمود. اين تعاريف  براي درك مراحل تكوين يك دارو دسته بندي شده است ولي بعضي تفاوت ها و يا تداخل ها ممكــن اســت در آن ديــده 
كارآزمايي كه تاثير يك دارو را مي سنجد ممكن است نيــاز بــه  ٢يجاد شود. براي مثال فاز ممكن است تداخل يا هم پوشاني ا ٤تا  ١شود. بين فاز 

كه بي خطري آن را بررسي مي كند انجــام  شــود . يــا مــثلاً يــك دارو بــراي تجــويز در  ٣ارزيابي طولاني مدت داشته باشد و در همين حين، فاز 
  حال در ذيل به ذكر مشخصات هر يك از فازها مي پردازيم.  ٢ر در فاز باشد و براي انديكاسيون ديگ ٣انديكاسيون خاص در فاز 

  

   ٢١مطالعات روي انسان براي اولين بار ١فاز   ٣,٤

يك عامل مورد تحقيق است. همچنين ممكن است اطلاعات فارماكولوژيك و دارويي بــراي تعيــين  ٢٢كارآزمايي براي تعيين بي خطري ١فاز 
 جذب، انتشار، متابوليسم و ترشح يك دارو جمع آوري گردد. بصورت كلي، دوز اوليه دارو در كارآزمــايي( پــيش بــاليني) حيــواني تعيــين مــي شــود.

دوز درماني شروع مي شود تا از اثرات معكوس غير قابل انتظار و فاجعه انگيــز جلــوگيري گــردد. ها دوز دارو در حد دوز كمتر از  يدربيشتر كارآزماي
سپس دوز تا حداكثر دوز قابل تحمل افزايش مي يابد و دوزهاي واحد يا متعدد بررسي مي شود. اين مطالعه اغلــب توســط يــك محقــق و در يــك 
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كوتاه مدتي هســتند. مطالعــات از يــك روز تــا چنــد هفتــه صــورت مــي گيــرد. و در تمــامي  كارآزمايي ها ، مطالعات ١منطقه انجام مي گردد . فاز 
  مطالعات جمع آوري در طي چند ماه شكل مي گيرد. 

كارآزمايي اســتفاده مــي شــودند.  ١بصورت كلي، داوطلبين سالم، بدون داشتن بيماري مخدوش كننده و يا مصرف داروي ديگر براي شركت در فاز 
ايش قرار است روي عوامل ضد سرطان يا در گروه خاص از بيماريهاي غير قابل علاج صورت گيرد ممكن اســت ترجيحــاً كارآزمــايي اما، وقتي آزم

روي گروه بيمار انجام شود. مطالعات برروي داروهاي ضد سرطان، بيماراني را مــورد اســتفاده قــرار مــي دهــد كــه تمــام درمانهــاي ديگــر در آنهــا 
هــدف بررســي ، اثــرات نــامطلوب دارو  از آنجايي كهچه تاثير داروها نامشخص است ممكن است امري تازه ايجاد نمايد، شكست خورده است، اگر 

  نفر انجام مي شود.  ٦٠تا  ٢٠كارآزمايي معمولاً روي  ١. فاز است
  

  بررسي تاثير در بيماران انتخاب شده در تعداد كم  ٢فاز  ٣,٥

  ر بيماريهاي خاصاي تاثير دارو دكارآزمايي ه: الف  ٢فاز 

داروها در بيماري خاص انجام مي شود. اين كارآزمــايي هــا تصــادفي بــوده و مطالعــات  ٢٣الف كارآزمايي ها به منظور نشان دادن تاثير  ٢فاز  
امكــان پــذير باشــد  نفر) كه بدقت انتخاب شده اند را در بر مي گيرد. در صــورتيكه٢٠٠تا  ٦٠باشند و تعداد كمي از بيماران ( شديداً كنترل شده مي

  كارآزمايي، مقايسه با يك داورنما و يا يك كنترل فعال با اثر شناخته شده بكار گرفته مي شود.  ٢درفاز 
باشد. زمان انجام اين مطالعات متفاوت است اما معمــولاً طــولاني تــر  كارآزمايي ها در مراكز متعددي درنقاط مختلف دنيا قابل انجام مي ٢فاز 

  كارآزمايي ممكن است درچند ماه تكميل گردد يا سالها طول بكشد.  ٢. فاز است  ١از فاز 

الف كارآزمايي ترجيحاً بايد از جهات ديگر سالم باشند بخصوص از نظر بيماريهــاي كليــوي و كبــدي بايــد بررســي  ٢داوطلبين در فاز  نكته :

  گردند. 

    ٢٤ب : كارآزمايي هاي اساسي ٢فاز 
الف تداخل دارد) بدست آوردن اطلاعاتي در مورد ايمني يا تاثيري خــاص بــراي ارائــه يــك دارو اســت  ٣هي با فاز ب كارآزمايي ( كه گا ٢فاز 

كــافي اســت .  ســازمان غــذا و داروكه به آن كارآزمايي اساسي گفته مي شود. معمولاً دو كارآزمايي اساسي كافي و خوب كنترل شده براي ارائه بــه 
تعيين مي كند. داوطلبين آن معمولاً بيماراني هستند كــه عــوارض جــدي بيمــاري  ٣دوز مصرفي را براي انجام فاز  همچنين دامنه ٢كارآزمايي فاز 

  را نداشته و مبتلا به بيماري ديگري نيستند. 
  

  بررسي در دامنه وسيع  ٣فاز  ٣,٦

  الف : كارآزمايي هاي باليني گسترده ٣فاز 
كارآزمايي ها به منظور بدست آوردن اطلاعات در مورد ايمني و تاثير در تعداد زيادي از بيماران طراحــي مــي گــردد. متغيرهــايي ،  الف ٣فاز در 

  مثل دامنه دوزدارو، حداكثر دوز و جمعيت خاص از بيماران كه بهتر پاسخ مي دهند را نيز بررسي مي كنند. 
ال به شدت كنترل مي گردد. طراحي هاي متفاوتي از مطالعات ممكن است در رونــد تكــوين با عوامل محيطي، دارونما و گروه كنترل فع ٣فاز 

يــن يك دارو بكار رود. اين يافته ها براي ارائه به سازمان غذا و دارو آماده مي گردد. طول مدت مطالعه بــراي شــركت كننــدگان متفــاوت اســت . ا
  مي كشند.  سال طول ٤تا  ١مطالعات معمولاً طولاني تر بوده و بين 

                                                
 

23 - Efficacy 
24 - Pivotal  



  تجربي پژوهش         ميترا امينيدكتر 

 

١٣ 

 
 

با معيارهــاي ورود بــه مطالعــه هنــوز دقــت مــي شــود. صــدها  وبيماراني هستند كه از جوامع بزرگتر و گسترده مي باشند  الف ٣داوطلبين فاز 
  داوطلب در اين فاز براي اثبات كفايت ايمني دارو لازم است.  

    ٢٥ب : كارآزمايي هاي در مقياس وسيع ٣فاز
امل مورد آزمايش در تعداد بسيار زياد در جامعه مد نظر است در نتيجه كارآزمايي با شدت كنتري كنترل شده بدست آوردن تجارب در مورد ع

مايي است. تمام داوطلبين ممكن است دارو را دريافت كنند، معيارهاي ورود به مطالعه آزاد است و شامل تعداد زيادي از بيماران مي شود. كارآز
سال طول مي كشد و  ٤تا  ١ب ،  ٣ز بيماران مثل افراد مسن يا كودكان نيز طراحي گردد. طول مدت فاز ممكن است براي گروههاي خاصي ا

  در اين زمان اطلاعات اضافه تري در مورد ايمني و تاثير طولاني مدت بدست مي آيد. 
اســت بيماريهــاي ديگــر همزمــان را آزمايش شوندگان از جمعيت هاي بزرگ،  غير مشابه و نا متجانس هستند. جمعيت مورد آزمايش ممكــن 

  داشته باشند و در نتيجه اطلاعات بيشتري در مورد ايمني دارو بدست مي آيد. اين مساله بخصوص در بيماران مسن و كودكان اهميت دارد. 
  

  ٢٦كارآزمايي هاي پس از وارد شدن به بازار ٤فاز  ٣,٧

تعيــين مــوارد اقتصــادي دارو يــا  ،به دلايل متعددي صورت مي گيرد كه از جمله آن مي توان به بدست آوردن ادعاهاي مصرف كنندگان ٤فاز 
  مطالعاتي درارتباط با كيفيت زندگي بعلاوه نظارت بر عوارض معكوس يا غير قابل انتظار نادر دارو اشاره كرد. 

كــل  ٤كارآزمايي بستگي به هدف مطالعه، زمانهاي متفاوتي دارد و ممكن است زمان نامحدودي را در بر بگيرد. آزمــايش شــوندگان فــاز  ٤فاز 
  افراد جامعه مبتلا به بيماري خاص مي باشند. 

كر اين نكتــه لازم اســت كــه شــكل را طي كنند. در پايان ذ ٢و  ١لازم به ذكر است كه انديكاسيونهاي جديد مصرف دارو بايد مجدداً فازهاي 
 گيري مطالعات كارآزمايي باليني تصادفي كنترل شده تحول شگرفي را در زمينه پيشرفت درمان بيماريهاي گوناگون ايجاد كرده بــه گونــه اي كــه

زه كشــف پنــي ســيلين رئيس كالج سلطنتي پزشكان انگليس عنوان مي كند كه طراحي مطالعات كارآزمايي باليني تصــادفي كنتــرل شــده بــه انــدا
  اهميت دارد. 

  

  آزمون  
  كارآزمايي باليني صحيح است ؟  ٤كداميك از موارد زير در خصوص فاز  - ١

  الف: گاهي به دليل موارد اقتصادي دارد صورت مي گيرد. 
  ب : بسه به هدف مطالعه زمانهاي متفاوتي دارد 

  را طي كنند .  ٢و  ١ج : انديكاسيونهاي جديد مصرف دارو بايد مجدداً فازهاي 
  د : همه موارد

  گزينه (د) صحيح است 
  كداميك از گروههاي زير در فاز يك كارآزمايي باليني مورد بررسي قرار مي گيرند؟  - ٢

  ب : داوطلبان سالم                         الف : بيماران بدون علامت 
  ام د : هيچكد                          ج : بيماران داراي علامت 
  جواب (الف ) صحيح است

                                                
 

25 - Tange – scale trials 
26 - Post- marketing trials 
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  خلاصه  

عقيده براين است كه مطالعات تجربي بهترين راه آزمون رابطه علت و معلولي است. روشهاي مختلفــي بــراي انجــام مطالعــات تجربــي وجــود 
هــد. در ايــن مطالعــات دارد كه طيف وسيعي از مطالعات دقيقاً كنترل شده درآزمايشگاهها تا مطالعات تجربــي مبتنــي بــر جامعــه را تشــكيل مــي د

انتخاب جمعيت مورد مطالعه ، تخصيص تصادفي درمان، طول مطالعه ، كوركردن دو طرفه ، سنجش دقيــق پيامــد، قــدرت آمــاري اهميــت دارنــد. 
ته تــرين يكي از انواع مهم مطالعات تجربي كارآزمايي هاي باليني است كه تحت يكسري قوانين و اقدامات دقيق انجام مي گيرد و يكــي از برجســ

تحقيقات در اين خصوص تحقيقاتي است كه توسط سازمان غذا و دارو در خصوص بي خطري و تاثير فرآورده هاي قبل از اســتفاده عمــومي مــورد 
  فاز صورت مي گيرد.  ٤بررسي قرار مي گيرد در اين روند كارآزمايي هاي باليني به منظور تائيد دارو در 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 



  تجربي پژوهش         ميترا امينيدكتر 

 

١٥ 

 
 

  منابع

1. Begg C, Cho M, Eastwood S, Horton R, Moher D, Olkin I, Pitkin R, Rennie D, Schulz KF, 
Simel D, Stroup D. Improving the quality of reporting of randomized controlled trials - The 
CONSORT Statement. JAMA 1996;276:37-9. 

2. Jadad AR, Rennie D. The randomized controlled trial gets a middle-aged checkup. 
Editorial. JAMA 1998;279:319-20.  

3. Bero LA, Rennie D. Influences on the quality of published drug trials. International J 
Technol Assess Health Care 1996;12:209-37. 

4. Jadad AR, Haynes RB. The Cochrane Collaboration - Advances and challenges in 
improving evidence-based decision making. Med Decision Making 1998;18:2-9. 

5. Jadad AR, Whelan T, Rayno L, Pirocchi J, Farrell S, Neimanis H, Montesanto B, 
Sobeirajski T, Browman GP.‘A team approach to pain relief’: a guide developed with patients 
and family members. Supportive Care in Cancer 1996;3:245. 

6. Bero L, Jadad AR. How consumers and policy makers can use systematic reviews for 
decision making. Ann Intern Med 1997;127:37-42. 

7. McNamee D. Public's perception of RCTs. Lancet 1998;351:772. 

8. Sackett DL, Wennberg JE. Choosing the best research design for each question. Br Med J 
1997;315:1636. 

9. Haynes RB. Loose connections between peer-reviewed clinical journals and clinical 
practice. Ann Intern Med 1990;113:724-8. 

10. Dickersin K. How important is publication bias? A synthesis of available data. AIDS 
Education Prevention 1997;9(suppl A):15-21. 

.11. Silverman WA, Chalmers I. Sir Austin Bradford Hill: an appreciation. Control Clin 
Trials 1992;13:100-5. 

  
  
 
  


