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 كيدهچ
معمـولاً از دو مشـكل عـدم تبعيـت و     ) RCT(تصـادفي شـده   مطالعات كارآزمـايي بـاليني   : زمينه و هدف

هـاي بـالقوه بـراي رفـع ايـن مشـكلات، اسـتفاده از         حل يكي از راه. بينند صدمه ميگمشدگي پيامد مطالعه 
تـرين   و مهم ITTمفهوم لذا هدف از اين مطالعه، مروري بر . باشد مي) ITT(رويكرد تحليل با قصد درمان 
به عنوان راهنمايي در جهت بهبود كيفيت  RCTهاي  محققان پژوهش است، تا مباحث مرتبط با آن در عمل

 .از آن بهره گيرند RCTمطالعات 
اين مطالعه يك بررسي مروري است كه با استفاده از منابع موجود و تحليل مطالب انجام  :روش بررسي
ــه اســت ــدين منظــور جس ــ. يافت ــك  ب ــا موضــوع در بان ــرتبط ب ــب م ــالات و كت ــاتي تجوي مق ــاي اطلاع ه

Ovid/Medline ،SCOPUS، Web of Science ،Google Scholar  وMagiran  در ايـن  . انجام گرفـت
،  Intention-to-treat analysis  ،randomized controlled trialsراســتا از كلمــات كليــدي شــامل 

randomized clinical trial  ،as-treated  ،ITT  ،per-protocol analysis استفاده گرديد.  
بـه قصـد درمـان و     هـاي تحليـل   جـايگزين ، نقد تحليل به قصـد درمـان  ،  ITTمزاياي استفاده از : ها يافته

در اين مقاله مورد  ها در مطالعات كارآزمايي باليني شده و مديريت آن هاي گم داده، هاي هر يك محدوديت
  .بحث قرار گرفته است

سـازي باعـث محافظـت مطالعـات      بنـد بـودن بـه اصـل تصـادفي      به دليـل پـاي   ITTرويكرد : گيري نتيجه
كنندگي و تورش شده و منجر به توليد بالاترين سطح مدارك و شواهد علمي  كارآزمايي باليني از مخدوش
مراحل پـژوهش  به عنوان يك راهبرد در كليه  مناسب است اين رويكرد. شود در حوزه تحقيقات باليني مي

يـك رويكـرد    ها مدنظر قرار گيرد و نبايـد آن را صـرفاً   طراحي مطالعه، اجرا و تجزيه و تحليل داده اعم از
  .آماري تلقي نمود

  
تحليل به قصد درمان، كارآزمايي باليني تصادفي شده، تحليـل براسـاس طـرح از پـيش      :هاي كليدي واژه

 شده هاي گم تعيين شده، داده
  29/3/96 :مقالهالكترونيك  انتشار -  1396ماه  ارديبهشت: پذيرش مقاله -  1395ماه  اسفند: هدريافت مقال -
  

  ∗مقدمه
نويسندگان وظيفه  هلسينكيبيانيه  براساس

نتايج مطالعات انساني خود را در دسترس  ،دارند
وليت صحت نتـايج  مسؤعموم مردم قرار دهند و 

 مطالعـات ). 1(نيـز بـر عهـده آنـان اسـت       حاصل
از جملــه معتبرتــرين ) RCT(كارآزمــايي بــاليني 

                                                            
  ، اصفهان، ايران)خوراسگان(گروه آموزشي پرستاري دانشكده پرستاري و مامايي، دانشگاه آزاد اسلامي واحد اصفهان مربي  *

  دانشجوي دكتري اپيدميولوژي دانشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران، ايران **
  م پزشكي ايران، تهران، ايراناستاديار گروه آموزشي آمار زيستي دانشكده بهداشت، دانشگاه علو ***

اي پژوهشـي جهـت بررسـي اثـر علـت و      ه شرو
در واقـع ايـن نـوع مطالعـات      .باشـند  مـي معلولي 

قادرنــد معتبرتــرين اصــول را بــراي مقايســه     
اي بهداشـتي و  ه ـ شمداخلات گوناگون در پـژوه 

امـا بايـد توجـه داشـت كـه      . درماني فراهم آورند
توانـد   در اين نوع مطالعات ميه نتايج نامعتبر اراي

عــلاوه بــر انجــام مداخلــه درمــاني بــدون اثــرات 
بيمـاران را در معـرض خطـر عـوارض     سودمند، 

  138- 151 ،1396، تابستان 2شماره  ،23دوره ) حيات(يي دانشگاه علوم پزشكي تهران مجله دانشكده پرستاري و ماما
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ــان  ــز درم ــد ني ــرار ده ــد. )2(ق ــود  باي ــان نم اذع
كننـدگان در كليـه مراحـل     مشاركت همـه شـركت  

ثر در رسـيدن بـه   ؤاز جمله موارد م ـ ،گيري نمونه
اليني محسـوب  هـاي ب ـ  زماييآنتايج معتبر در كار

ــي ــود م ــده . ش ــر اي ــه نظ ــر   آل از نقط ــه، ه گرايان
وارد  RCTكــه در يــك مطالعــه  اي هكننــد شــركت

ــي ــرار    م ــادفي ق ــورد تخصــيص تص ــود و م ش
ه شـده  اراي ـ هـاي  بايـد از دسـتورالعمل   ،گيـرد  مي

 براســاسپيــروي كــرده و مداخلــه مــوردنظر را 
وري آ د و در جمعاجرا نمايدستورالعمل پژوهش، 

. كليه مراحل پـژوهش مشـاركت نمايـد    ا دره هداد
افتـد و   مـي سـفانه در واقعيـت ايـن اتفـاق ن    أاما مت

همواره از دو مشكل عمده، يعنـي   RCTمطالعات 
ــروي شــركت  ــدم پي ــدگان از دســتورالعمل  ع كنن

هـا در   مداخله و دوم عدم مشاركت تعدادي از آن
) شـده  اي گـم ه ـ هداد(كليه مراحل انجـام پـژوهش   

بـراي   راه حل پيشـنهاد شـده   ).3( بينند ميصدمه 
ق آمدن بر اين مشكل، استفاده از يـك مفهـوم   يفا

 Intentionآماري به نام تحليل بـا قصـد درمـان   

To Treat analysis)  (ــت ــر  . اس ــروري ب م
نشان داده ) ITT(تاريخچه تحليل با قصد درمان 

بـراي اولـين بـار در نسـخه اول      ITTكه عبارت 
 Bradfordكتاب اصـول آمـار پزشـكي نوشـته     

Hill  چند به هر. ه استمعرفي شد 1961در سال
شده رسد كه مفهوم آن پيش از آن مطرح  مينظر 
و  Schwartzاين ايده بعـدها توسـط   . ه استبود

Lellouch   ــدوين كتابشــان در ســال  1980در ت
در تحليل بـه قصـد درمـان، كليـه     . )4(شد  تقويت
 سـازي  تحت مطالعه كه طي فرآيند تصـادفي  افراد

اي مـورد مطالعـه تخصـيص تصـادفي     ه هگروبه 
بدون توجه به نـوع مداخلـه دريـافتي در     ،اند هيافت

هـا از دسـتورالعمل    طي مطالعه، عـدم پيـروي آن  

هـا از ادامـه    گيـري و انصـراف آن   مطالعه، كنـاره 
شركت در مطالعه و همچنين هر اتفاقي كه بعد از 

اتفــاق افتــاده اســت، در مرحلــه  ســازي تصــادفي
بـر همـين   . )6و5( شـوند  مـي ري وارد تحليل آمـا 

ــار  يــك«عبــارت اســت از  ITT شــعار اســاس ب
دهيـد و سـپس همـه را     تخصيص تصادفي انجام

  .)7( »تجزيه و تحليل كنيد
بنــد بــه  پــاي ITT جــا كــه رويكــرد از آن

باعـث محافظـت   ، اسـت  سـازي  تصـادفي اصول 
تــورش شــده و كننــدگي و  مخــدوشمطالعــه از 

طح كيفـي مـدارك و   منجر به توليد بـالاترين س ـ 
. گردد ميشواهد علمي در حوزه تحقيقات باليني 

اغلــب  ITTتحليــل  امــا مشــكل ايــن جاســت كــه
د، بنـابراين خواننـدگان   شـو  نادرست اعمال مـي 

 ITTمقالات علمي بايد با نگاهي نقادانـه اجـراي   
بـه منظـور   . )8(نمايند  در يك مطالعه را بررسي

خـاب،  مصون نگاه داشتن مطالعـه از تـورش انت  
اي صحيحي جهت توليـد  ه شمحققان بايد از رو

سازي تخصيص تصـادفي   توالي تصادفي، پنهان
. و اجـــــراي صـــــحيح آن اســـــتفاده كننـــــد

ننده شانس برابـر  ك تكبه هر شر سازي تصادفي
دهد  ميا را ه هاز گرو يكدر هر  يريقرارگ يبرا

 ITTو بــــه دنبــــال آن اســــتفاده از فراينــــد 
 اسـت  سـازي  دفيتصـا كننده هدف غايي  تضمين

در ميـان مطالعـات    ITTاستفاده از اصـول  . )9(
و  Kruseكـه   اي همختلف متفاوت است بـه گون ـ 

مطالعــه كــه مــدعي  100 همكــاران در بررســي
به اين نتيجه رسيدند كه  ،بودند ITTاستفاده از 

ــا  ــاً  % 42تنه ــات واقع ــن مطالع را در  ITT از اي
و  محمـدي . )10(اند  زمايي خود به كار بردهآكار

زمـايي بـاليني   كارآ 68 همكاران نيز در بررسـي 
ــر ــد منتش ــي   ش ــي و پژوهش ــلات علم ه در مج
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پرستاري و مامايي به ايـن نتيجـه رسـيدند كـه     
 ITT از مطالعات به اسـتفاده از اصـول   هيچ يك

  .)11(ند ا هنكرد اي هاشار
با توجه به اهميتي كه استفاده از رويكـرد  

ITT    ــات كارآزمــاي ــايج مطالع ــحت نت  يدر ص
ضروري است كه لذا  ،باليني تصادفي شده دارد

كليه پژوهشگراني كه قصـد انجـام يـك مطالعـه     
زمايي بـاليني دارنـد، از اصـول آن آگـاهي     آكار
هدف از اين مطالعه، مروري . داشته باشند كافي

كيد بر نياز، أبر مفهوم تحليل با قصد درمان با ت
ــديريت     ــي و م ــت و منف ــب مثب ــاربرد و جوان ك

اي ه ـ شن پـژوه محققـا  تاشده است  گماي ه هداد
به عنوان راهنمايي در ) RCT(كارآزمايي باليني 

اي ه ـ يجهت بهبـود كيفيـت مطالعـات كارآزمـاي    
  .باليني از آن بهره گيرند

 
  روش بررسی

اين مطالعه يك بررسي مروري اسـت كـه   
بــا اســتفاده از منــابع موجــود و تحليــل مطالــب 

مقالات  بدين منظور جستجوي. يافته استانجام 
 هاي اطلاعاتيو كتب مرتبط با موضوع در بانك

Ovid/Medline  ،SCOPUS  ،Web of 

Science  ،Google Scholar  وMagiran 
 در اين راستا از كلمات كليدي شامل. يافتانجام 

Intention-to-treat analysis  ،randomized 

controlled trials  ،randomized clinical 

trial  ،as-treated  ،ITT  ،per-protocol 

analysis داستفاده ش.  
در مطالعه حاضر سعي مـا بـر ايـن بـوده     

تحليـل بـه قصـد     مـرتبط بـا   مطالعـات است كـه  
بـراي  به زباني ساده و كـاربردي  ) ITT(درمان 

. دشومندان به پژوهش ارايه  خوانندگان و علاقه
مزايا و معايـب اسـتفاده از ايـن شـيوه     همچنين 

، مفهــوم ITTهــاي جــايگزين  تحليــل، شــيوه 
شده در مطالعات كارآزمايي بـاليني   هاي گم داده

بـه  شـده   اي گمه همديريت دادنحوه و در نهايت 
  .مورد بحث قرار گيردتفضيل 
  
  ها فتهیا

  مزاياي استفاده از تحليل به قصد درمان
ــان از رو   ــد درم ــه قص ــل ب ــ شتحلي اي ه

ــراي مقايســه   ــأثيراســتاندارد ب ــداخلات در  ت م
شود كه  ميات كارآزمايي باليني محسوب مطالع

كننده از طرح  عدم پيروي افراد شركتموارد در 
، به تخمـين اثـر   شده اي گمه هداد و وقوع مطالعه

از ). 12(كند  ميترين سوگيري كمك  درمان با كم
تـوان بـه مـوارد     ميجمله مزاياي اين نوع تحليل 

 :زير اشاره نمود

ا كه در اين ج از آن: افزايش توان آماري -  1
روش، تمام افراد پـس از تخصـيص تصـادفي بـه     

ا و بدون توجه به هرگونه انحراف از طـرح  ه هگرو
مطالعه پس از اجراي فرآيند تخصـيص تصـادفي،   

گيرند، بنابراين حجـم   ميمورد تحليل آماري قرار 
نمونه اوليه تا پايـان مطالعـه حفـظ شـده و تـوان      

 ).13و3(يابد  ميآماري مطالعه كاهش ن

با توجه به : برآورد صحيح اثر مداخله - 2
عــدم كــه در مطالعــات كارآزمــايي بــاليني  ايــن

هـا از طـرح    كنندگان و انحراف آن پيروي شركت
بنــابراين ، ناپــذير اســت اجتنــاب امــري مطالعــه،

كارگيري تحليل به قصـد درمـان بـه بـرآورد      هب
ــع  ــاد و واق ــل اعتم ــ قاب ــي  اي هگرايان از اثربخش

 ).14(نمايد  مياني مداخله كمك شاي

ــدوش  -  3 ــرل مخ ــد كنت ــ هكنن ــدف از : اه ه
در مطالعـات كارآزمـايي بـاليني،     سـازي  تصادفي

هـاي  ا در گـروه ه ـ هكننـد  توزيع يكنواخت مخدوش
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همچنـين اجـراي   ). 16و15(باشـد   ميتحت مطالعه 
به خواننده اين اطمينـان را   سازي تصادفيصحيح 

ي اه ـ هدهد كه تفاوت مشاهده شـده بـين گـرو    مي
به دليـل اثـرات مداخلـه بـوده      تحت مطالعه صرفاً

بـه   ITTكه اسـتفاده از فرآينـد    جا لذا از آن. است
بـه تـداوم    سـازي  تصادفيبندي به اصل  دليل پاي
زمـايي  در مطالعـات كارآ  سـازي  تصـادفي مراحل 

كنندگي  تواند از مخدوش ميلذا  ،كند ميباليني كمك 
  ).17و6( اثر مداخله محافظت نمايد

  تحليل به قصد درماننقد 
كـارگيري   هانتقادهاي چندي در خصوص ب

ITT ــود دارد ــر  . وجــ ــه اگــ ــه آن كــ از جملــ
هــيچ  ســازي تصــادفيپــس از  اي هكننــد شــركت
را دريافت نكرده باشد، نبايد همچـون   اي همداخل

مداخله را دريافت  كنندگان كه واقعاً ساير شركت
، محسوب شود، چرا كه ايـن امـر باعـث    اند هكرد

همچنين آناليز  .شود مياثربخشي مداخله  كاهش
ITT  بــه دليــل بــيش از حــد محتاطانــه بــودن و

 استاستعداد بروز خطاي نوع دوم مورد انتقاد 
معتقدند،  ITTاما موافقان استفاده از تحليل . )3(

ه شـده  كه از مداخله اراي ـكنندگاني  حذف شركت
، منجـر بـه كـاهش قابـل توجـه      اند هپيروي نكرد

نتيجـه كـاهش    مـورد مطالعـه و در  حجم نمونـه  
اين امـر منجـر بـه    . شود ميتوان آماري مطالعه 

خطاي پـذيرش  (افزايش احتمال خطاي نوع دوم 
بـه  ) فرضيه غلط يعني عدم مشاهده اثر مداخلـه 

  .گردد ميميزان غيرقابل قبولي 
بـه قصـد درمـان و     تحليل ايه نجايگزي

  هر يكاي ه تمحدودي
1- ITT  تعديل شدهModified ITT)(  

، سـازي  تصادفيبا اتكاي صرف به فرآيند 
توان اطمينـان كـافي حاصـل نمـود كـه اثـر        مين

مداخله بدون سوگيري تخمين زده خواهـد شـد،   
بلكه براي رسيدن به اين مهم لازم است كه تمام 

اي ه ـ هافرادي كه به صـورت تصـادفي بـه گـرو    
يابنـد، در تمـام    مـي مختلف تخصيص تصـادفي  
ــژوهش   ــراي پ ــل اج ــيمراح ــوند و   پ ــري ش گي

ثبـت گـردد    آوري و هـا جمـع   اي تمـام آن ه ـ هداد
ــراد  ). 18( ــام افــ ــت تمــ ــي در واقعيــ از طرفــ

كننده در مطالعـات كارآزمـايي بـاليني از     شركت
كنند و اين امكان نيز  ميپروتكل مطالعه پيروي ن

ها به هـر دليلـي از    وجود دارد كه تعدادي از آن
شـگر  بـه ايـن ترتيـب پژوه   . مطالعه خارج شوند

ها را به صـورت نـاقص در اختيـار     اي آنه هداد
ــت  ــد داش ــطلاح   . خواه ــوارد در اص ــن م ــه اي ب

ــ هداد ــه  اي گــمه ــين . شــود مــيشــده گفت در چن
ايـن گونـه از   مواردي به منظور تحليـل آمـاري   

شـود   مـي پيشـنهاد  شده  اي گمه همطالعات با داد
كه از روش آماري تحليل به قصد درمان تعديل 

. استفاده شـود ) MITT: Modified ITT(شده 
از تحليـل   اي هكه در واقع زيرمجموع MITTدر 

باشـد،   مـي ) Full ITT(بـه قصـد درمـان كامـل     
كنندگاني كه به هر دليلي از مطالعه خارج  شركت

هـا وجـود نـدارد، كنـار      اي آنه ـ هو داد انـد  هشد
بــرروي  تحليــلو ) Exclude(گذاشــته شــده  

افـراد از  اي موجود بدون توجه به پيروي ه هداد
ايـن  . )20و19(د گيـر  پروتكل مطالعـه انجـام مـي   

 :PITT(روش را تحليل به قصد درمـان نسـبي   

Partial ITT (انــد هگــذاري كــرد نيــز نــام )21 .(
مستندات حاكي از آن است كـه اسـتفاده از ايـن    

اي بهداشــتي و هــ شروش تحليلــي، در پــژوه 
درماني رو بـه افـزايش اسـت، امـا مشـكلي كـه       

 ــ ــود دارد اي ــد و   وج ــف واح ــه تعري ــت ك ن اس
مشخصــي بــراي ايــن شــيوه وجــود نــدارد، بــه 
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طوري كه در بعضي از مطالعات معيـار خـروج   
را، عدم پيروي افـراد از پروتكـل    تحليلافراد از 
در حالي كه در ساير مطالعـات   ،دانند ميمطالعه 
آمـاري كنـار    تحليـل شده را از  اي گمه هتنها داد

  ).20(گذارند  مي
طــرح از پــيش تعيــين  ســاسبرا تحليــل -2

  )(Per-protocol Analysisشده 
كننــدگاني كــه  شــركت تحليــلدر ايــن نــوع 

مـواردي  ، انـد  همداخله مـوردنظر را نقـض كـرد   
ه شده يكنندگاني كه از مداخله ارا شركت همچون

پيروي نكرده باشند، گروه مداخله خود را تغيير 
د، از مطالعــه شــده دارنــ اي گــمهــ هداده و يــا داد

  .شوند مي خارج
در ايـن روش  اين ديدگاه وجـود دارد كـه   

اثربخشــي درمــان تحــت شــرايط مطلــوب قــرار 
امـا انتقادهـايي نيـز بـر ايـن روش      . گرفته است

كه در اين روش توازن  اول آن .وارد شده است
لـذا نتـايج    ،رود مـي تخصيص تصـادفي از بـين   

شـود   مـي نزديك  اي هتر به مطالعات مشاهد بيش
زمـايي بـاليني تصـادفي، لـذا     رآكاتا يك مطالعه 

نتايج اين گونه از مطالعات بايد با احتياط تفسير 
به دليل كنار گذاشتن تعـدادي از   ثانياً. )8(گردد 

افراد تحت مطالعه در اين روش آمـاري، اعتبـار   
يابـد؛ چـرا كـه در     ميخارجي مطالعه نيز كاهش 

تر موارد افـراد خـارج شـده از مطالعـه بـا       بيش
مانند، از نظر  ميا پايان مطالعه باقي افرادي كه ت

ثر بر پيامـد تحـت   ؤهاي م خصوصيات و ويژگي
ا ه همطالعه متفاوت هستند و طبيعي است كه يافت

طـرح   براسـاس و نتايج حاصل از تحليل آماري 
از پــيش تعيــين شــده، بــراي تمــام افــراد واجــد 

نـد قابـل   ا هشرايطي كه در ابتدا وارد مطالعه شد
  .دتعميم نخواهد بو

نــوع درمــان دريــافتي  براســاستحليــل  -3
)As-treated Analysis(  

كنندگاني  در اين روش به جاي حذف شركت
 تحليـل ، انـد  هكه از مداخله موردنظر پيـروي نكـرد  

كننـدگان در   كه شـركت  اي همداخل براساسآماري 
هـدف از  . گيـرد  مي، انجام اند هواقعيت دريافت كرد

 اسـت كـه واقعـاً    اي همداخل تأثيراين روش تخمين 
بـه طـور مثـال    . انـد  هكنندگان دريافت كـرد  شركت

در گـروه مداخلـه داروي    اي هكننـد  چنانچه شركت
محقق ايـن   ،خود را مصرف نكرده باشد) مداخله(

در گـروه كنتـرل    اي هكننـد  فرد را به عنوان شركت
  .نمايد ميمحسوب 

 ،انتقادهاي زيادي بر اين روش وارد شـده 
به عنوان  تحليل،از اين نوع  Newell تا جايي كه

علل مطـرح   از. )4(است نام برده  اي هزبال تحليل
ــوازن در     ــدم ت ــه ع ــن روش ب ــد اي ــده در نق ش

بــه  تخصــيص تصــادفي انجــام گرفتــه و نهايتــاً
كننـدگان   اي اوليـه شـركت  ه ـ يناهمگني در ويژگ

توانـد   مـي له أتوان اشاره نمـود كـه ايـن مس ـ    مي
قـرار دهـد    ثيرتأاز مطالعه را تحت  حاصل نتايج

و باعث شود نتايج به صورت كـاذب و بـه نفـع    
جدول شماره . )8(دار شود اگروهي خاصي معن

با ذكر مثالي بـه مقايسـه اسـتفاده از دو نـوع      1
به قصـد درمـان و تحليـل براسـاس نـوع       تحليل

 داري نتايجابر معن ها آن تأثيردرمان دريافتي و 
  .پرداخته است حاصل

هــا در  يريت آنشــده و مــد اي گــمهــ هداد
  مطالعات كارآزمايي باليني
يك شعار كلـي دارد   تحليل به قصد درمان

دهيد و سـپس   بار تخصيص تصادفي انجام يك«
ــد امــا در واقعيــت عوامــل . »همــه را تحليــل كني

ي پس از اعمال تخصيص تصادفي، منجر دمتعد
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كننـدگان از مطالعـه    به خروج تعدادي از شـركت 
كنندگاني كه بـه   تعواملي همچون شرك .شود مي

و  ، مهاجرتدلايل خاصي مانند مرگ، عدم تمايل
كـه   كننـدگاني  شـركت يابنـد،   مـي بيماري ريزش 

كنند و يـا   ميمداخله تخصيص يافته را دريافت ن
 افـرادي كـه  كننـد،   مـي به صورت ناقص دريافت 

شــوند و يــا بــه صــورت نــاقص  مــيگيــري ن پــي
كـه پـس از    كننـدگاني  شركتشوند،  ميگيري  پي
شود كـه   ميعمال تخصيص تصادفي، مشخص ا

معيـار ورود بـه مطالعـه را ندارنـد و در نهايـت      
كــه مداخلــه مــوردنظر را بــه  كننــدگاني شــركت

دهند و يا عدم پيروي  ميصورت صحيح انجام ن
يـاد  با نگـاهي ملمـوس بـر شـرايط     . )22(دارند 
اي نـاقص يـا همـان    ه ـ ه، احتمال وجـود داد شده
. ذهــن نخواهــد بــودشــده دور از  اي گــمهــ هداد

 استلازم  ITTبنابراين در جهت اجراي اصول 
هـا   شده و نحوه مديريت آن اي گمه هبا انواع داد

تــر آشــنا  زمــايي بــاليني بــيشآدر مطالعــات كار
  :شده استها اشاره  در زير به آنشويم كه 
  شده اي گمه هداد -الف

شده در  هاي گمدر مواردي كه توزيع داده
يكسـان  ) اي مطالعـه ه ـ هروگ ـ(بازوهاي مطالعـه  

افراد خارج شده از  به اين معني كه تعداد ،نيست
در يـك گـروه بـيش از    ) دليلـي  بـه هـر  (مطالعه 

كـه خصوصـيات    اي ديگر است و يا ايـن ه هگرو
مانده در مطالعه با افـراد خـارج    اوليه افراد باقي

ــر    ــرآورد اث ــاوت باشــد، ب ــه متف شــده از مطالع
بـه بيـان   . بـود مداخله همراه بـا تـورش خواهـد    

شـده   اي گـم ه ـ هداد اي هديگر زماني كه در مطالع
 :قابـل اجتنـاب اسـت   فـاق غير سه ات ،وجود دارد

كه حجم نمونه كاهش خواهد يافت و در  اول آن
. يابـد  مينتيجه توان مطالعه و كارآيي آن كاهش 

دوم به دنبال كم شدن حجم نمونه دقت مطالعـه  
اسـت   ممكـن كـه   يابد و سوم ايـن  مينيز كاهش 

ــا     ــراه ب ــز هم ــين زده شــده ني ــر تخم ــزان اث مي
عوامــل متعــددي منجــر بــه از . باشــدســوگيري 

دست دادن يا انصـراف تعـدادي از افـراد تحـت     
شـود كـه ايـن     مـي شـده   اي گـم ه ـ همطالعه و داد

تواند مرتبط با پيامدهاي تحت مطالعه  ميعوامل 
 سـازوكار طور كلي سـه نـوع   ه ب. باشد يا نباشد

  :شده ارايه شده است اي گمه هددامديريت براي 
شـانس   براساس ا كاملاًه هشدگي داد گم. 1

 Missing Completely At( و تصادف اسـت 

Random= MCAR (شـدگي وابسـته    و اين گم
به هيچ يـك از متغيرهـاي اصـلي تحـت مطالعـه      

اي ه ـ هتـوان گفـت داد   مـي در اين شرايط . نيست
ا ه ـ هتصـادفي از كـل داد   اي همشاهده شده نمون

لذا در اين حالت هـر روشـي بـراي     ،خواهند بود
بـرآورد   ،ا مورد استفاده قرار گيرده هداد تحليل

بـه عبـارت    .حاصل بدون سوگيري خواهد بـود 
ي در تـأثير شده  اي گمه هناديده گرفتن دادديگر 

 .برآورد اثر مداخله نخواهد داشت

شـانس   براساسا ه هشدگي داد وقتي گم. 2
 =Missing At Random(و تصـادف اسـت   

MAR (شدگي وابسته به  اما در عين حال اين گم
كنندگان نيز  اي مشاهده شده شركته هساير داد

به عنـوان مثـال اگـر در يـك پـژوهش      . دوش مي
اي مربوط بـه پيامـد، در   ه هشدگي داد احتمال گم

تــر از مــردان گــروه  زنــان گــروه مداخلــه بــيش
شـدگي   به اين معني است كـه گـم   ،مقايسه باشد

ترديـد   بـي . اسـت سته به جنس و نوع مداخله واب
ــر   ــن شــرايط اگ ــلدر اي ــه   تحلي ــدون توجــه ب ب

برآورد اثر مداخله  ،شده انجام گيرد اي گمه هداد
 .همراه با سوگيري خواهد بود
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شانس و  براساسا ه هشدگي داد وقتي گم. 3
 =Missing Not At Random(تصادف نيسـت  

MNAR (ًــاملا  ــ و ك ــدهاي تح ــه پيام ت وابســته ب
ا ه هشدگي داد در اين حالت فرآيند گماست، مطالعه 

)Missing data ( يا در خصوص متغيرهايي است
منظور متغيرهاي مشاهده شده (شناسيم  ميكه ما 

و يا در خصـوص  ) گيري شده در مطالعه يا اندازه
متغيرهاي مشاهده نشـده و  (متغيرهاي ناشناخته 

 .اسـت رخ داده ) گيـري نشـده در مطالعـه    يا اندازه
 معمـول بـه روش   تحليـل تحت اين شرايط انجـام  

منجر به برآورد اثر مداخلـه همـراه بـا سـوگيري     
خواهد شد و اين بدان معني اسـت كـه تحـت ايـن     

شـده و چشـم    اي گمه هشرايط ناديده انگاشتن داد
 معمولاً .ها اشتباهي بديهي خواهد بود پوشي از آن

جـام  در شرايطي كه مطالعات كارآزمايي بـاليني ان 
 صــورت كــاملاًه شــدگي بــ وقــوع گــمگيرنــد، مــي

ــادفي، غير ــر  غيرتص ــه نظ ــي ب ــيواقع ــد و  م رس
اتفاق  MAR سازوكارتر با  ا بيشه هگمشدگي داد

 ).23( افتد مي
  شده اي گمه هبر ميزان داد مؤثرعوامل  -ب

ــزان داد  اي هــ هواقعيــت ايــن اســت كــه مي
شده در مطالعات كارآزمايي باليني بـا اتخـاذ    گم
نامـه   مثل گـرفتن رضـايت   اي هاي خلاقانه شرو

آگاهانه از كليه افراد واجـد شـرايط در مطالعـه،    
آوري و ثبـت   هاي استاندارد براي جمع تهيه فرم

ا، انتخــاب پژوهشــگران آمــوزش ديــده و هــ هداد
تري از مطالعـه   كه با احتمال كم كنندگاني شركت
ترين ميـزان ممكـن تقليـل     شوند، به كم ميخارج 

  ).15(ت خواهد ياف
  شده اي گمه همديريت داد -ج

شــده  اي گــمهــ هدر راســتاي مــديريت داد
رويكردهــاي مختلفــي پيشــنهاد شــده اســت كــه 

 :ها عبارتند از ترين آن متداول

 :شـده  اي گـم ه ـ هپيشگيري از وقـوع داد  - 1
اي هــ هتــرين شــيوه جهــت مــديريت داد مطلــوب

در واقع به منظور حفظ صـحت و   .شده است گم
بايد تمام بيماران  سازي تصادفيد درستي فرآين

كننده در مطالعه تا پايان مطالعـه   و افراد شركت
 2جـدول شـماره   ، )24(به خوبي پيگيري شـوند  

ــگيري از    ــت پيش ــايي در جه ــر راهكاره ــه ذك ب
 ــ ــزش نمون ــ هري ــه  ه ــي مطالع ــام طراح ا در هنگ
حتي در شرايطي كه افـراد تحـت   . پرداخته است

ي نكـرده باشـند   مطالعه از پروتكل درماني پيرو
بايـد  باشـند،  و يا از مطالعه كنار گذاشـته شـده   

. ها بررسي شـود  پيامدهاي مورد مطالعه در آن
كه كنار گذاشته  كنندگاني شركت پيگيري چندهر
اما ايـن   ،شود ميكار دشواري محسوب  اند هشد
چرا كه ايـن افـراد    ،له اهميت به سزايي داردأمس

نتهـا در  ممكن است نسـبت بـه افـرادي كـه تـا ا     
ــاقي مــي  ــد از نظــر خصوصــيات  مطالعــه ب مانن

 اي هبر اين اساس وقتي در مطالع. متفاوت باشند
 شـود،  مـي هيچ تلاشي براي پيگيري ايـن افـراد ن  

براســاس  اهــ هتــوان ادعــا نمــود تحليــل داد مــين
 .)25(انجام پذيرفته است  ITTاصول 

 Complete- Case(روش مورد كامـل   - 2

Method :( ــه در ايـــــن روش ــاري، كليـــ آمـــ
اي نـاقص كـه حتـي در    ه هكنندگان با داد شركت

يك متغير وابسته، داراي مقـادير گمشـده باشـد    
 بـرروي  شـود و آنـاليز صـرفاً    ميكنار گذاشته 
شود كه در تمـام طـول انجـام     ميافرادي انجام 

ــه حضــور داشــت  ــژوهش در مطالع ــد هپ و در  ان
در خصـــوص  اي همطالعـــه هـــيچ داده گمشـــد

جهـت   ).26( گيري شده ندارنـد  زهمتغيرهاي اندا
برآورد صحيح و بـدون سـوگيري اثـر مداخلـه     

روش مورد كامل، لازم است كه پـيش   براساس

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
9-

19
 ]

 

                             7 / 14

https://journals.tums.ac.ir/hayat/article-1-1802-fa.html


  همكارانو  مينا محمدي                                                                                                ... يك: تحليل به قصد درمان در مطالعات كارآزمايي باليني
 

 http://hayat.tums.ac.ir 1396تابستان  ،2شماره  ،23دوره ، )حيات(مجله دانشكده پرستاري و مامايي دانشگاه علوم پزشكي تهران 

145 

 براسـاس  ا كـاملاً ه ـ هفرض الگوي گم شـدن داد 
بـه   .برقـرار باشـد  ) MCAR(شانس و تصادف 

 سـازوكار توان گفت در حالتي كه  مياين ترتيب 
ــ هداد ــوي ه ــده از الگ ــت  MCAR اي گمش تبعي
 Complete-Case Methodآناليز به روش  كند مي
اي ه ـ هتواند گزينه مطلـوبي بـراي آنـاليز داد    مي

مطالعه باشد و برآورد اثر مداخله با ايـن روش  
وقتـي الگـوي   . )23(بدون سوگيري خواهد بـود  

اسـت، اسـتفاده    MNARو يا  MARشدگي  گم
منجر به تخمين اثر همراه با  تحليلاز اين روش 

ــرين مزيــت ايــن روش  مهــم. ســوگيري اســت ت
كه  اما با توجه به اين. باشد ميسادگي انجام آن 

شـوند و در   مـي شـده در تحليـل وارد ن   افراد گـم 
نتيجه حجم نمونـه مـورد تحليـل نهـايي كـاهش      

كاهش توان و دقـت مطالعـه در   يابد بنابراين  مي
بــرآورد اثــر مداخلــه در روش مــورد كامــل     

  ).27( ناپذير خواهد بود اجتناب
يـا  ) Imputation(جـانهي  جايگزيني يـا   – 3
شـدگي   گـم  معمولاً :جايگزينيهاي مبتني بر  روش

،  MNAR  ،MAR صـورت سـه   بهدر مطالعات 
MCAR  هـا   دادهوقتـي گـم شـدن    . افتد مياتفاق

و بــا  شــانس و تصــادف باشــد براســاس كــاملاً
، ناديــده پيامــدهاي تحــت مطالعــه مــرتبط نباشــد

هـا در مرحلـه تحليـل،     گرفتن و كنار گذاشـتن آن 
از . چنداني بر بـرآورد اثـر نخواهـد داشـت     تأثير

هــا برحســب  دادهوقتــي گــم شــدن  ســوي ديگــر
باشد اما در عين تصادفي غير و يا كاملاًتصادف 
، نيز مـرتبط باشـد  تحت مطالعه  هايپيامد حال با

شـده و انجـام تحليـل     اي گـم ه ـ هناديده گرفتن داد
ه بـرآورد اثـر   اي موجود منجر ب ـه هداد براساس

 تحـت ايـن  . مداخله همراه با سوگيري خواهد شد
هاي مختلف  شود كه از روش ميشرايط پيشنهاد 

در اين  .شده استفاده شود اي گمه هداد جايگزيني
ــ هروش داد ــمه ــب    اي گ ــادير مناس ــا مق ــده ب ش
شوند و به اين ترتيب بـا جايگـذاري    ميجايگزين 

 شـود  مي ا تكميله هشده، مجموعه داد اي گمه هداد
اي آماري متناسب بـا  ه شتوان از رو ميو سپس 

فرآينـد  . بهـره بـرد   تحليـل اي كامـل جهـت   ه هداد
و ) Single(به دو روش كلي يك مقدار  جايگزيني
د كه در ذيل به گير انجام مي) Multiple( چندگانه

 :تفصيل بيان شده است
شده با يك مقدار  اي گمه هداد جايگزيني) الف

)Single Imputation( 

شده با يك مقدار  اي گمه هدر اين روش داد
شوند و به اين منظور چندين روش  ميجايگزين 

گيرد كـه در ذيـل    ميآماري مورد استفاده قرار 
  :به چهار روش مرسوم اشاره شده است

شـده بـا بـدترين     گمهاي  داده جايگزيني - 1
 Worst(حالت مقـدار مشـاهده شـده در مطالعـه     

Observation Carried Forward:(  ــن در اي
جـاي داده  ه ترين ميزان آن پيامد را ب ـ روش كم

 .دهند ميشده قرار  گم
شـده بـا آخـرين     گمهاي  داده جايگزيني - 2

ــده    ــدار مشــاهده ش  Last Observation(مق

Carried Forward= LOCF:(   به دليل سـادگي
جـايگزيني  اي ه ـ شترين رو اين روش از متداول

اين روش جاي خالي  در. است شده هاي گم داده
شده با آخرين مقدار مشـاهده شـده    اي گمه هداد

شـده   كننده با متغير گـم  در مطالعه، براي شركت
ايي ه هشد تر براي گم اين روش بيش. شود ميپر 

كننـده   گيـرد كـه شـركت    مـي مورد استفاده قرار 
شده بعد از آخرين مشاهده، براي  داراي داده گم

  .ستهميشه از مطالعه خارج شده ا
كنندگان بـا   اما بايد در نظر گرفت كه شركت

كنند و  ميشده هميشه از اين الگو پيروي ن داده گم
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هـا ممكـن اسـت بـراي مـدت زمـان        بعضي از آن
وارد  محدودي از مطالعـه خـارج شـده و مجـدداً    

شـده   اي گـم ه ـ هدر اين صورت داد ،مطالعه شوند
از طرفـي پـيش   . ي اسـت ئها كامل نبوده و جز آن

ثابـت بـودن مقـدار    تحليـل  م اين شـيوه  فرض مه
مشاهده شده در حد آخرين مقدار مشاهده اسـت  

كــه علــت  كــه هميشــه برقــرار نيســت مگــر ايــن 
در عمـل،  . شدگي بهبودي و يا مرگ فرد باشـد  گم

بــه عنــوان مثــال (وضــعيت پيامــد تحــت مطالعــه 
ــودي ــركت ) بهب ــراد ش ــژوهش   در اف ــده در پ كنن

سـت رونـد   متفاوت بـوده و در يـك فـرد ممكـن ا    
در حـالي كـه در    ،بهبودي رو به پيشـرفت باشـد  

فرد ديگري اين روند رو بـه زوال و بـدتر شـدن    
پوشي و ناديده گرفتن  چشم. وضعيت پيامد باشد

تغييرات احتمالي كه قبـل از آخـرين مشـاهده در    
بر همين اسـاس   )28(ها اتفاق افتاده است شده گم

ايـن روش   هاي ذكر شده و با توجه به محدوديت
بـه   .گيـرد  مـي با كمي تغيير مورد اسـتفاده قـرار   

شـده بـا    عنوان مثال جايگزين كـردن مقـادير گـم   
گيري شـده در شـروع مطالعـه و يـا      مقدار اندازه

مشـاهده   ها بـا بـدترين مقـدار    جايگزين كردن آن
بـا وجـود ايـن    . شده از مطالعه شده براي فرد گم

مواردي تغييرات باز هم استفاده از اين روش در 
و  MARا مبتنـي بـر   ه ـ هشـدگي داد  كه الگوي گم

MNAR هستند، خالي از اشكال نيست.  
 :بـا ميـانگين   شده هاي گم جايگزيني داده - 3

شــده هــر متغيــر بــا  در ايــن روش، مقــادير گــم
اي موجـود آن متغيـر جـايگزين    ه ـ هميانگين داد

 MARشده از الگوي  اي گمه هاگر داد. شوند مي
شده بـا   گزين نمودن مقادير گمتبعيت نمايد، جاي

اي ه ـ هاين روش، بـه معنـاي ناديـده گـرفتن داد    
وقتـي الگـوي   . مربوط به سـاير متغيرهـا اسـت   

ا ه ـ هاسـت، تحليـل داد   MCARا ه هشدن داد گم
توانـد منجـر بـه بـرآورد      مياين روش  براساس

امـا در عـين حـال     ،صحيحي از اثر مداخله شود
مداخلـه را   تواند كاهش برآورد اثر مياين روش 

شـده   اي گـم ه هچرا كه داد ،به دنبال داشته باشد
 با يك مقدار ثابت جـايگزين شـده در حـالي كـه    

توانـد بـا يكـديگر     مـي شده  خصوصيات افراد گم
 .متفاوت باشد

بـا ميـانگين    شده هاي گم جايگزيني داده - 4

در ايـن   ):با اسـتفاده از روش رگرسـيون  (شرطي 
ن شـرطي كـه بـا    شده با ميانگي روش مقادير گم

اســتفاده از معادلــه رگرســيوني محاســبه شــده 
اين روش در محاسبه . شود ميجايگزيني  ،است

ميانگين شرطي علاوه بر ارتباط بـين متغيرهـا،   
احتمال وقوع خطاي تصادفي نيز در نظر گرفتـه  

به همين دليل وقتـي الگـوي گمشـدگي     ،شود مي
MAR    است، اين روش انتخاب بهتـري بـوده و
 .تر خواهد بود هاي آن صحيحبرآورد

ــايگزيني) ب ــه  جــ  Multiple(چندگانــ

Imputation :(    ــالي ــاي خ ــر ج ــن روش ه در اي
 5-20 معمولاً( داده m شده با مربوط به داده گم

مجموعه داده  mبه اين ترتيب  .شود ميپر ) داده
هريـك از   برروي تحليلكامل خواهيم داشت كه 

ــي  آن ــا انجــام م ــر ه ــايگي  د و ســپس برآورده
ا بـا  ه ـ هيك از مجموعـه داد  هر تحليلحاصل از 

ــه     ــي اراي ــرآورد كل ــك ب ــب شــده و ي ــم تركي ه
وقتـي كـه در يـك مطالعـه الگـوي گـم       . شود مي

ــدگي  ــت،  MARشـ ــايگزينياسـ ــه روش  جـ بـ
بـرآورد اثـر بـدون    چندگانه باعث دسـتيابي بـه   

  .شود مي رييسوگ
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  ها بر معناداري نتايج با ذكر يك مثال آن تأثيرو  as-treated و ITTمقايسه استفاده از دو نوع آناليز -1جدول 
تومي و به دو گروه دريافت جراحي ديسك اي هبيمار مبتلا به فتق ديسك بين مهر 501و همكاران تعداد  Weinsteinزمايي باليني توسط آدر يك مطالعه كار

ايسه دو درمان ياد شده بر ميزان شدت درد، عملكرد جسماني و شدت هدف از اين مطالعه مق. جراحي، تخصيص تصادفي يافتندگروه درمان استاندارد غير
  .سال پس از مداخله بود 2و  1ماه،  3ناتواني بيماران در طي 
از %) 45(نيمـي   از بيماران گروه جراحي، تحت عمل جراحي ديسكتومي قـرار گرفتنـد و تقريبـاً   %) 60(نفر  140در پايان دو سال تنها : عدم پيروي از مداخله

  .جراحي نيز تحت عمل جراحي قرار گرفتندگروه غير يمارانب
گيـري را بـه صـورت نـاقص بـه اتمـام        اي پيه هبيمار نيز دور 86به دست نيامد و  اي هكننده هيچ داد بيمار شركت 26در پايان مطالعه از : شده اي گمه هداد

  .رساندند
اجـرا شـده و تحليـل     ITTدر سـطر اول اصـول   . نشـان داده شـده اسـت   %) 95له اطمينـان  با فاص(ساله در دو گروه  در جدول زير اثرات درمان يك: نتايج

 ITT هستند و در سـطر دوم تحليـل غيـر    مؤثردار نبوده، لذا دو درمان به يك ميزان بر پيامدهاي ياد شده اصورت گرفته است كه نتايج معن ITT براساس
  .)29(باشد  ميجراحي اي غيره شبهتر جراحي نسبت به رو تأثيردار بوده و نشانگر اانجام يافته است و نتايج معن

  چه كساني مقايسه شدند؟  تحليل

  درد جسماني
نتايج مثبت نشانگر (

  )فوايد جراحي است
  %95سطح اطمينان 

  عملكرد جسماني
نتايج مثبت نشانگر فوايد (

  )جراحي است
  %95سطح اطمينان 

  ناتواني
نتايج منفي نشانگر فوايد (

  )جراحي است
  %95اطمينان  سطح

 ITT تحليل

بيماراني كه به گروه جراحي تخصيص 
ايسه با بيماراني كه تصادفي يافتند در مق

جراحي تخصيص تصادفي به گروه غير
  1.يافتند

  8/2) -3/2تا  8/7(
05/0p> 

  2/1) -1/4تا  5/6(
05/0p>  

  - 2/3) -8/7تا  3/1(
05/0p>  

As- treated 
analysis 

ت عمل جراحي بيماراني كه در واقعيت تح
قرار گرفتند در مقايسه با بيماراني كه در 
. واقعيت درمان غيرجراحي دريافت كردند

بدون در نظر گرفتن اين كه با تخصيص (
تصادفي چه نوع درماني را قرار بوده 

  ).است دريافت نمايد

  15) 9/10تا  2/19(
05/0p<  

  5/17) 6/13تا  5/21(
05/0p<  

  -15) -3/18تا  -7/11(
05/0p<  

در مراحل اجراي مداخله تعدادي از بيماران در . كنندگان در ابتدا به دو گروه جراحي و درمان غيرجراحي تخصيص تصادفي يافتند شركت ITT تحليلدر 1
لـذا  ). يعـدم پيـرو  (گروه جراحي تحت درمان غيرجراحي قرار گرفتند و تعدادي از بيماران در گروه درمان غيرجراحـي تحـت عمـل جراحـي قـرار گرفتنـد       

نان در واقعيت چه آكه  بدون در نظر گرفتن اين(گيرد  ميگروهي كه هر فرد به آن تخصيص يافته است صورت  براساسآناليز نتايج  ITTاصول  براساس
  ).اند هنوع درماني را دريافت نمود

  
  لينيزمايي باآا در طراحي مطالعات كاره هراهكارهايي به منظور پيشگيري از ريزش نمون -2جدول 

تري جهـت بـاقي مانـدن     ، لذا اين افراد انگيزه بيشاند هپاسخ نداداي مرسوم به قدر كافي ه نيري، جمعيتي را در نظر بگيريد كه به درماگ در هنگام نمونه - 1
 .در مطالعه دارند

هيد بـا ايـن كـار افـرادي كـه تحمـل كمـي دارنـد و يـا          تان قرار د ا، افراد را تحت يك دوره آزمايشي از مداخلهه هقبل از تخصيص تصادفي افراد به گرو - 2
 .اي مختلف تخصيص تصادفي دهيده همانده را به گرو سپس افراد باقي ،دوش ميها در اجراي مداخله ضعيف است مشخص  نآبندي  پاي

شـان كـه در بـروز عـوارض جـانبي و       ي فـردي اه ـ تآن را بـا تفـاو  كنندگان بتوانند  تا شركت ،پذير باشد سعي كنيد اجراي مداخله به قدر كافي انعطاف - 3
 .شود ميا به دليل عدم اثربخشي و يا عدم تحمل افراد ه هله منجر به كاهش ريزش نمون، تطبيق دهند كه اين مسأگذار استتأثيراثربخشي مداخله 

 .يداي پيگيري كوتاه مدت استفاده كنه هسعي كنيد از دور ،به منظور ارزيابي نتايج اصلي در مطالعه - 4

 .ي رهايي بخش استفاده كنندز عوارض جانبي بتوانند از داروهاكنندگان اجازه دهيد تا در صورت برو ، به شركتاي هطرح از پيش تعيين شد براساس - 5

ه در مرحلـه ارزيـابي كوتـاه    استفاده كنيد ك كنندگاني شركتهمراه است، سعي كنيد از ا ه هبا ريزش وسيع نمون معمولاًجهت بررسي پيامدهاي طولاني مدت كه  -  6
 .ها ارزيابي كنيد نآاي مختلف تخصيص تصادفي دهيد و نتايج طولاني مدت را در ه هاين افراد را به گرو ، سپس مجدداًاند همدت، مطالعه را به خوبي به پايان رساند

  .)30(شود، اجتناب ورزيد  ميوجهي در مطالعه منجر به ريزش قابل تكه ابزارهايي استفاده از گيري پيامدها سعي كنيد از  در اندازه - 7
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  گيري بحث و نتيجه
ITT    در  راهبـرد بهتر است به عنـوان يـك
و  ل پژوهش اعم از طرح مطالعه، اجراكليه مراح
ا مدنظر قرار گيرد و نبايـد  ه هدادتحليل تجزيه و 

  .)3(يك رويكرد آماري تلقي نمود  آن را صرفاً
د بدانند كـه  خوانندگان مطالعات تمايل دارن

يـا   انـد  هپيـروي كـرد   ITTآيا محققان از اصول 
ترين روش براي ارزيابي استفاده از  سريع. خير
ITT  جســتجوي عبــارتITT  در قســمت روش

چند كـه  هر. اي مطالعه استه هپژوهش و يا يافت
ــتفاده از   ــاي اس ــه معنــاي    ITTادع ــه ب هميش

  .)17( نيستكارگيري آن در مطالعه  هب
Polit  وGillespie  124در بررســي RCT 

در زمينـه پرسـتاري بـه ايـن نتيجـه      شـده  منتشر 
مطالعـات بـه اسـتفاده از    % 3/15رسيدند كه تنهـا  

مطالعاتي % 5/10اشاره كرده بودند و  ITTاصول 
را داشـتند در   ITTكارگيري اصـول   هكه ادعاي ب
اســتفاده كــرده  per-protocol تحليــلواقعيــت از 

زمـايي  آمطالعـات كار  لـذا خواننـدگان  . )31(بودند 
باليني بايد موشكافانه بررسي كنند كه آيا مطالعـه  

عبـارت   انجام داده و يا آن كـه صـرفاً   ITT واقعاً
ITT  17(را گزارش نموده است(.  

مطالعات  برروياي صورت گرفته ه يبررس
زمايي باليني در حيطه پرستاري و مامايي در آكار

 مـولاً معن اسـت كـه نويسـندگان    آايران حاكي از 
كننـد   مـي ن ITT بـه اجـراي اصـول    اي ههيچ اشار

ــال ). 11( ــز،  2009در سـ  Gillespieو  Politنيـ
اي هــ يزمــايآاز كار% 3/15 د تنهــانــكن مــياذعــان 

بـه   صورت گرفته در حيطـه پرسـتاري صـراحتاً   
نـد  ا هاستفاده از تحليل به قصد درمان اشاره كـرد 

تـري   ممكن است اطلاعات بيش ITTاي ه نجايگزي
امـا ممكـن اسـت منجـر بـه بـروز        ،فراهم كننـد را 

گونـه از   لـذا نتـايج ايـن    ،تورش در مطالعه شـوند 
  .)31( مطالعات بايد با احتياط تفسير گردد

گـــزارش جـــامع هـــر گونـــه انحـــراف از 
ــ هتخصــيص تصــادفي و داد  ــمه ــده در  اي گ ش

طـور   همـان . ضـرورت دارد  ITTبررسي انجام 
ــزارش   ــتاندارد گـ ــي اسـ ــه تلفيقـ ــه در بيانيـ  كـ

كيد شـده  أبر آن ت) (CONSORTا ه يزمايآكار
اين بيانيه به منظور بهبود گزارش كيفيـت  . است

كـــه تعـــداد  كنـــد مـــي تأكيـــدا هـــ يكارآزمـــاي
 براســاسكننــدگان در هــر گــروه بايــد   شــركت
  .)32(شوند  تحليلتجزيه و  ITTاصول 

رويكــرد تحليــل بــه قصــد درمــان بــه دليــل 
عــث با ســازي تصــادفيبنــد بــودن بــه اصــل  پــاي

زمــــايي بــــاليني از آمحافظــــت مطالعــــات كار
كنندگي و تورش شده و منجر بـه توليـد    مخدوش

بالاترين سطح مدارك و شـواهد علمـي در حـوزه    
 مناسب است اين رويكرد. گردد ميتحقيقات باليني 

در كليه مراحل پژوهش اعـم   راهبردبه عنوان يك 
ا ه ـ هطراحي مطالعه، اجرا و تجزيه و تحليـل داد  از

لازم به ذكر است كـه آنچـه در   . ر قرار گيردمدنظ
مربـوط بـه    ،اين مقاله به آن پرداخته شـده اسـت  
 Superiorityمطالعات كارآزمايي بـاليني از نـوع   

ها هدف مطالعه نشان دادن برتري  كه در آن است
در حـوزه   لـي و ،ديگر اسـت درمان به درمان يك 

ــوع  ــات از نـــ ــا ( Non-inferiorityمطالعـــ يـــ
Equivalency(  كه هدف مطالعه نشان دادن عدم

ــان    ــوع درم ــتلاف دو ن ــياخ ــد م ــث در  ،باش بح
 .باشد ميمتفاوت  كاملاً ITTخصوص رويكرد 

  

  تشكر و قدرداني
دانند از نظـرات   ميخود لازم نويسندگان بر

 ارزشمند جناب آقاي دكتر حامد حسيني در جهت
  .بهبود كيفيت مقاله تشكر و قدرداني نمايند

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
9-

19
 ]

 

                            11 / 14

https://journals.tums.ac.ir/hayat/article-1-1802-fa.html


  همكارانو  مينا محمدي                                                                                                ... يك: تحليل به قصد درمان در مطالعات كارآزمايي باليني
 

 http://hayat.tums.ac.ir 1396تابستان  ،2شماره  ،23دوره ، )حيات(مجله دانشكده پرستاري و مامايي دانشگاه علوم پزشكي تهران 

149 

  ___________________________________________________________ منابع
1 - World Medical Association. World Medical Association Declaration of Helsinki. Ethical principles 

for medical research involving human subjects. Bull World Health Organ. 2001; 79(4): 373-4. 

2 - Schulz KF, Chalmers I, Grimes DA, Altman DG. Assessing the quality of randomization from 

reports of controlled trials published in obstetrics and gynecology journals. JAMA. 1994 Jul 13; 

272(2): 125-8. 

3 - Gupta SK. Intention-to-treat concept: a review. Perspect Clin Res. 2011 Jul; 2(3): 109-12. 

4 - Newell DJ. Intention-to-treat analysis: implications for quantitative and qualitative research. Int J 

Epidemiol. 1992 Oct; 21(5): 837-41. 

5 - Fisher LD, Dixon DO, Herson J, Frankowski RK, Hearron MS, Peace KE. Intention-to-treat in 

clinical trials. In: Peace KE, editor. Statistical issues in drug research and development. New York: 

Marcel Dekker; 1990. P. 331-50. 

6 - Heritier SR, Gebski VJ, Keech AC. Inclusion of patients in clinical trial analysis: the intention-to-

treat principle. Med J Aust. 2003 Oct 20; 179(8): 438-40. 

7 - Wertz RT. Intention to treat: once randomized, always analyzed. Clinical Aphasiology. 1995; 23: 57-64. 

8 - Sainani KL. Making sense of intention-to-treat. PM&R. 2010 Mar; 2(3): 209-13. 

9 - Mohammady M, Janani L. [Randomization in randomized clinical trials: from theory to practice]. 

Hayat, Journal of School of Nursing and Midwifery, Tehran University of Medical Sciences. 2016; 

22(2): 102-114. (Persian) 

10 - Kruse RL, Alper BS, Reust C, Stevermer JJ, Shannon S, Williams RH. Intention-to-treat analysis: 

who is in? Who is out?. J Fam Pract. 2002 Nov; 51(11): 969-71. 

11 - Mohammady M, Toghian Chaharsougi N, Abdoli S. [Risk of bias in randomized controlled trials 

published in Iranian nursing and midwifery journals in 2010]. Iranian Journal of Epidemiology. 2014; 

9(3): 24-36. (Persian) 

12 - Sheng D, Kim MY. The effects of non-compliance on intent-to-treat analysis of equivalence trials. 

Stat Med. 2006 Apr 15; 25(7): 1183-99. 

13 - Moher D, Hopewell S, Schulz KF, Montori V, Gotzsche PC, Devereaux PJ, et al. CONSORT 2010 

explanation and elaboration: updated guidelines for reporting parallel group randomised trials. J Clin 

Epidemiol. 2010 Aug; 63(8): e1-37. 

14 - Beckett RD, Loeser KC, Bowman KR, Towne TG. Intention-to-treat and transparency of related 

practices in randomized, controlled trials of anti-infectives. BMC Med Res Methodol. 2016 Aug 24; 

16(1): 106. 

15 - Fleming TR. Addressing missing data in clinical trials. Ann Intern Med. 2011 Jan 18; 154(2): 113-7. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
9-

19
 ]

 

                            12 / 14

https://journals.tums.ac.ir/hayat/article-1-1802-fa.html


  همكارانو  مينا محمدي                                                                                                ... يك: تحليل به قصد درمان در مطالعات كارآزمايي باليني
 

 http://hayat.tums.ac.ir 1396تابستان  ،2شماره  ،23دوره ، )حيات(مجله دانشكده پرستاري و مامايي دانشگاه علوم پزشكي تهران 

150 

16 - Altman DG. Missing outcomes in randomized trials: addressing the dilemma. Open Med. 2009 

May 12; 3(2): e51-3. 

17 - Montori VM, Guyatt GH. Intention-to-treat principle. CMAJ. 2001 Nov 13; 165(10): 1339-41. 

18 - Lachin JM. Statistical considerations in the intent-to-treat principle. Control Clin Trials. 2000 Jun; 

21(3): 167-89. 

19 - Joseph R, Sim J, Ogollah R, Lewis M. A systematic review finds variable use of the intention-to-

treat principle in musculoskeletal randomized controlled trials with missing data. J Clin Epidemiol. 

2015 Jan; 68(1): 15-24. 

20 - Abraha I, Montedori A. Modified intention to treat reporting in randomised controlled trials: 

systematic review. BMJ. 2010 Jun 14; 340: c2697. 

21 - Higgins JPT, Green S. Cochrane handbook for systematic reviews of interventions. Oxford: The 

Cochrane Collaboration; 2011. 

22 - Elkins MR, Moseley AM. Intention-to-treat analysis. J Physiother. 2015 Jul; 61(3): 165-7. 

23 - Groenwold RH, Donders AR, Roes KC, Harrell FE Jr, Moons KG. Dealing with missing outcome 

data in randomized trials and observational studies. Am J Epidemiol. 2012 Feb 1; 175(3): 210-7. 

24 - Peto R, Pike MC, Armitage P, Breslow NE, Cox DR, Howard SV, et al. Design and analysis of 

randomized clinical trials requiring prolonged observation of each patient. II. analysis and examples. Br 

J Cancer. 1977 Jan; 35(1): 1-39. 

25 - White IR, Horton NJ, Carpenter J, Pocock SJ. Strategy for intention to treat analysis in randomised 

trials with missing outcome data. BMJ. 2011 Feb 7; 342: d40. 

26 - Altman DG, Bland JM. Missing data. BMJ. 2007 Feb 24; 334(7590): 424. 

27 - Dziura JD, Post LA, Zhao Q, Fu Z, Peduzzi P. Strategies for dealing with missing data in clinical 

trials: from design to analysis. Yale J Biol Med. 2013 Sep 20; 86(3): 343-58. 

28 - Streiner D, Geddes J. Intention to treat analysis in clinical trials when there are missing data. Evid 

Based Ment Health. 2001 Aug; 4(3): 70-1. 

29 - Weinstein JN, Tosteson TD, Lurie JD, Tosteson AN, Hanscom B, Skinner JS, et al. Surgical vs 

nonoperative treatment for lumbar disk herniation: the Spine Patient Outcomes Research Trial 

(SPORT): a randomized trial. JAMA. 2006 Nov 22; 296(20): 2441-50. 

30 - Little RJ, D'Agostino R, Cohen ML, Dickersin K, Emerson SS, Farrar JT, et al. The prevention 

and treatment of missing data in clinical trials. N Engl J Med. 2012 Oct 4; 367(14): 1355-60. 

31 - Polit DF, Gillespie BM. The use of the intention-to-treat principle in nursing clinical trials. Nurs 

Res. 2009 Nov-Dec; 58(6): 391-9. 

32 - Schulz KF, Altman DG, Moher D. CONSORT 2010 statement: updated guidelines for reporting 

parallel group randomised trials. BMC Med. 2010 Mar 24; 8: 18. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
9-

19
 ]

 

                            13 / 14

https://journals.tums.ac.ir/hayat/article-1-1802-fa.html


  همكارانو  مينا محمدي                                                                                                ... يك: تحليل به قصد درمان در مطالعات كارآزمايي باليني
 

 http://hayat.tums.ac.ir 1396تابستان  ،2شماره  ،23دوره ، )حيات(مجله دانشكده پرستاري و مامايي دانشگاه علوم پزشكي تهران 

151 

Intention to treat analysis in randomized clinical 
trials: A review 

 
 
Mina Mohammady* (MSc.) - Masoumeh Sadeghi** (MSc.) - Leila Janani*** (Ph.D). 
 
 

Abstract∗ 
Article type: 
Original Article 
 
Received: Mar. 2017 
Accepted: May 2017 
e-Published: 19 Jun. 2017 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Corresponding author: 
Leila Janani 

e-mail: 
leila_janani@yahoo.com 

Background & Aim: Randomized controlled trials often suffer from 
two major problems, i.e., noncompliance and missing outcomes. One 
potential solution to this problem is using the intention-to-treat (ITT) 
analysis approach. Therefore, the aim of this study was to review the 
concept of ITT and the most important issues related to it in practice 
since RCT researchers utilize it as a guide in order to improve the 
quality of RCT studies. 
Methods & Materials: A review study was performed using available 
resources and comprehensive analysis. For this purpose, we searched 
the relevant articles in databases including Ovid/Medline, SCOPUS, 
Web of Science, Google scholar and Magiran. The key words that were 
used included randomized clinical trials, randomized controlled trials, 
intention-to-treat analysis, per-protocol analysis, ITT, as-treated. 
Results: The advantages of ITT, the critique of ITT, the alternatives of 
ITT and their limitations, missing data and their management in 
clinical trial studies were discussed in this paper. 
Conclusion: ITT approach, due to its adherence to the principles of 
randomization, protects clinical trials from confounding and bias and 
therefore leads to the generation of the highest quality scientific 
evidence in the clinical research field. ITT should be considered a 
strategy at all stages of research, including the design of study, 
implementation and data analysis, and it should not be considered only 
a statistical approach. 
 
Key words: intention to treat analysis, randomized clinical trials, pre-
protocol analysis, missing data 
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