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ايـن  هـدف از  . اسـت به عنوان جايگزيني كارا براي مطالعه كوهـورت داراي محبوبيـت    مطالعه مورد شاهدي لانه گزيده :مقدمه و اهداف
هـاي نظـام    در يـك نمونـه از داده  هاي يـك كوهـورت    شاهدي لانه گزيده از مجموعه داد –ري مورد مشخص كردن نحوه نمونه گي مطالعه

  .استها  ها در آناليزهاي مناسب براي هريك از داده و مقايسه برآوردهاي شاخص رابطه و واريانس آنسلامت كشور 
  1384تـا   1381يـك دانشـگاه در يـك فاصـله زمـاني      هـاي   هاي دفتـر سـل شهرسـتان    اي از داده مطالعه حاضر بر روي نمونه :روش كار

براي انجام تجزيه و تحليل با رويكرد . استفاده شد Cox Regressionدرتجزيه و تحليل با رويكرد همگروهي از روش . انجام شد) نفر 276(
هـا بـا    اند انتخاب شـد و داده  د نشدهآم مورد شاهدي لانه گزيده، در زمان بروز هر مورد مرگ، سه نمونه تصادفي از بين كساني كه دچار پي

  .شدتجزيه و تحليل   Conditional logistic Regressionروش 
هر دو رويكرد نشان دادكه جنسيت، محل سكونت و سن بر روي رخداد مرگ تأثيري نداشـته و متغيـر گـروه     تجزيه و تحليلنتايج  :نتايج

براي متغيرهاي دو حالتي و با اثر نـاچيز ماننـد جنسـيت و محـل     . داري دارد عنيدرماني تنها متغيري است كه بر روي رخداد مرگ تأثير م
  .است درصد 75شاهد لانه گزيده در حدود  -سكونت، كارآيي نسبي مطالعه مورد

داراي شاهد لانه گزيده علاوه بر راحت و مقرون به صرفه بـودن،   -دهد كه مطالعه مورد نتايج تجربي مطالعه حاضر نشان مي :گيري نتيجه
  .استو واريانس آن  rate ratioاعتباري قابل قياس با آناليز كوهورت اصلي در برآورد 

  مورد شاهد لانه گزيده، سل اناليز همگروهي، :واژگان كليدي

  مقدمه
هاي بسيار متنوعي توليد  در سيستم متولي سلامت كشور ما داده

هاي جاري سلامت از قبيل سل، مالاريا، تنظيم  آمار برنامه. شود مي
هـاي   خانواده، مراقبت از مادران باردار و بسـياري ديگـر از فعاليـت   

در ســطح مراكــز بهداشــت هــاي اطلاعــاتي  جــاري در قالــب بانــك
در بسياري از اين موارد . شود آوري مي ها جمع شهرستان و دانشگاه

ها استخراج گشته و بخش ديگري  فقط اطلاعات خاصي از اين داده
مانند و در نتيجه سيستم سـلامت از امكـان    بدون استفاده باقي مي

اي از  در پـاره . مانـد  گيري از نتايج چنين مطالعاتي محروم مـي  بهره
 حاصلگيرد نتايج  ها انجام مي موارد هم كه بررسي بر روي اين داده

ها داراي سـطوح كيفـي    به دليل هدفمند نبودن تجزيه تحليل داده
هـا   اي از اين داده در مطالعه حاضر كه بر روي نمونه. يستمطلوبي ن

انجام شده به بررسي تفاوت نتايج بدست آمده از دو نوع رويكرد در 
تحليل داده هاي موجـود در سيسـتم بهداشـتي پرداختـه     تجزيه و 
و مورد شاهدي لانه  (cohort) همگروهي رويكرداين دو . شده است

هـاي سـل بخشـي از     داده بـر روي  (nested case-control) گزيـده 
، در ادامـه  ها با هم مقايسه شـده اسـت    نتايج آنكشور ارائه شده و 

سل ارائه گرديده است تا  اي از وضعيت كشور از نظر بيماري خلاصه
  . اهميت انتخاب اين داده ها به منظور بررسي بيشتر روشن شود

اگرچه در مجموع شيوع بيماري سل در ايران نسبت به بعضي از 
بعضي  ، ولي)در صد هزار نفر جمعيت 22( يستمناطق جهان بالا ن

در ايـن  . ندهسـت از مناطق ايران از شيوع نسـبتاً بـالايي برخـوردار    
توان به هفت استان شرقي و جنوبي كشور اشـاره كـرد    ص ميخصو
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 و همكاران نائيني هلاكويي/ 2

در صـد هـزار در خراسـان     7/14كه بروز بيماري در اين مناطق از 
. اسـت در صدهزار در سيستان و بلوچستان متغيـر   8/55شمالي تا 

بيماران سلي را در سطح % 50بيماران شناخته شده در اين مناطق 
ت كـه ايـن منـاطق صـرفاً     اين در حالي اس. دهند كشور تشكيل مي

 .اند جمعت كشور را در خود جاي داده% 23
توانـد در ارائـه    مرتبط با آن مي عواملشناخت ماهيت بيماري و 

راه كارهاي مناسب به منظـور مبـارزه بـا ايـن بيمـاري از اهميـت       
از جملـه سـوء    عوامـل ثير برخـي  أاگرچه ت. خاصي برخوردار باشند

عي نامناسب در رابطه با ابـتلا بـه   اجتما -تغذيه و وضعيت اقتصادي
تـري در   بيماري مطرح و به اثبات رسيده است، امـا بررسـي كامـل   

ها نظير عوامل مـرتبط بـا شكسـت درمـان و يـا مـرگ        ساير زمينه
. بيماران به دليل اين بيماري كمتر مورد توجـه قـرار گرفتـه اسـت    

 هـاي سـل در   ايـن فعاليـت، ارزيـابي مناسـب داده     تربراي انجام به
براي مثال بيماران ثبـت  . سطوح مختلف كشور اهميت بنيادي دارد

تـوان بـه صـورت يـك همگـروه       شده در دفتر سل شهرستان را مي
هاي مختلف آن را از نقطه نظـر   در نظر گرفت و زيرگروه) كوهورت(

توان بـا   همچنين مي. بروز پي آمدهاي مورد نظر با هم مقايسه كرد
موارد بـروز پـي آمـد     لانه گزيده  گيري از روش مورد شاهدي بهره

قصد بر ايـن اسـت   در اين مقاله . مورد نظر را مورد بررسي قرار داد
هـاي يكـي از    گيـري از اطلاعـات دفتـر سـل شهرسـتان      با بهره كه

اسـتفاده از دو رويكـرد   آن بـا   تجزيه و تحليلهاي كشور و  دانشگاه
. گـردد نه گزيده نتايج حاصل مقايسـه  همگروهي و مورد شاهدي لا

 –گيـري مـورد   به طور اختصاصي ضمن مشخص كردن نحوه نمونه
هاي يك كوهورت، برآوردهـاي   شاهدي لانه گزيده از مجموعه داده

ها در آناليزهاي مناسب براي هريـك از   شاخص رابطه و واريانس آن
  .شودها مقايسه  داده

  كار  روش
 هـاي سـل مربـوط بـه     اطلاعات مورد استفاده در اين مقالـه داده 

پي آمـد  . استهاي كشور  يكي از دانشگاه 1385تا  1381هاي  سال
عوامل خطـر  . مرگ در حين درمان است ،مورد توجه در اين تحليل

روسـتايي در مقابـل   (مورد بررسي شامل جنسيت و محل سـكونت  
تجزيـه  . است) خط اول در مقابل خط دوم(و گروه درماني ) شهري

هاي تشكيل شده  به زيرگروهو تحليل با رويكرد همگروهي با توجه 
ها با اسـتفاده از روش   داده. الذكر انجام شد بر اساس متغيرهاي فوق

Cox Regression تجزيه و تحليل گرديد.  
براي انجام تجزيه و تحليل با رويكرد مورد شاهدي لانـه گزيـده،   

  گيـري  بانك اطلاعاتي با توجه بـه الگـوي مـورد نيـاز بـراي نمونـه      

risk-set  به اين ترتيب در زمان بروز هر مـورد مـرگ،   . شدبازسازي
اند انتخـاب   آمد نشده سه نمونه تصادفي از بين كساني كه دچار پي

تجزيـه و    Conditional logistic Regressionهـا بـا روش   داده. شد
ــد ــاري  هــاي تحليــل .تحليــل گردي ــزار آم ــرم اف ــاري توســط ن   آم

11 SPSS  8وSTATA  آمـاري بـه   هـاي   كليه آزمون. صورت گرفت
و بـا در نظـر گـرفتن سـطح معنـي      ) two-sided( صورت دو طرفه

  .انجام شد 05/0داري 

  ها يافته
  با رويكرد همگروهي -الف

بـه  ) مرگ(در اين تحليل، زمان مورد نظر تا رخداد مورد بررسي 
در طول مدت يك . عنوان پيامد مطالعه كوهورت در نظر گرفته شد

لازم بـه  . مـورد مـرگ روي داد   10بيمار  276سال بررسي بر روي 
نفر از بيماران در طول مـدت درمـان از    39توضيح است كه تعداد 

ود به مطالعه ميانگين سـني ايـن   در هنگام ور. مطالعه خارج شدند
 )%6/40( نفـر  112.بـود  88/20سال با انحراف معيـار   38/54افراد 
سـاكن  ) %5/56( نفر 156. بودند زن) %59/(4نفر  164و  ردافراد م
 250در اين مطالعه . ساكن روستا بودند )%5/43 ( نفر 120شهر و 

وه دو در گـر  )%4/9( نفـر  26در گروه يـك درمـاني و   ) %6/90( نفر
 41/54ميانگين سني افراد در گروه فوت شده . درماني قرار داشتند

بـا انحـراف    40/53و در گروه فـوت نشـده    75/20با انحراف معيار 
جنسـيت،  (هاي مورد بررسي  توزيع فراواني ساير متغير. بود 44/25

در دو گروه فوت شده و فوت نشده در ) محل سكونت، گروه درماني
  .است آمده 1جدول شماره 

از  Cox regressionدر تحليل تك متغيـره بـا اسـتفاده از مـدل     
ميان متغيرهاي سن، جنس، محل سـكونت و گـروه درمـاني تنهـا     

دار از لحاظ بـاليني   متغير گروه درماني با رخداد مرگ ارتباط معني
ــاري  ــتو آمــــ  ، hazard ratio)(HR=  28/4 :داشــــ

)59/16 – 10/1 CI:95 %( هـاي سـن، جـنس و     كردن متغيـر  وارد
. گـروه درمـاني را چنـدان تغييـري نـداد      HRمحل سكونت ميـزان  

 تـك متغيـره مطالعـه كوهـورت در جـدول      تجزيه و تحليلنتيجه 
  .آمده است 2 شماره

  شاهدي لانه گزيني شده -بارويكرد مورد -ب
براي هر مورد مرگ سه نفر كنترل به طور تصادفي انتخاب شد و 

شاهدي لانـه گزيـده    -هاي مورد داده تحليلنفر در  40در مجموع 
نفـر   21افراد مورد مطالعـه مـذكر و    )% 5/47( نفر 19. وارد شدند

نفــر  19ســاكن شــهر و % 5/52نفــر معــادل  21. بودنــد) 5/52%(
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توزيع فراواني متغيرهاي جنس، محل سكونت و  -1جدول شماره
  هاي كوهورت   گروه درماني به تفكيك رخداد مرگ در داده

 فوت نشده فوت شده  متغير
 درصد فراواني درصد  فراواني

 50 5 2/40  107  مرد  جنسيت
 50 5 8/59  159  زن

محل 
  سكونت

 60 6 4/56  150  شهر
 40 4 6/43  116  روستا

گروه
  درماني 

 70 7 4/91  243  گروه اول 
 30 3 6/8  23  گروه دوم

 ها با رويكرد هاي انجام شده بر روي داده نتايج آناليز -2جدول شماره 
  كوهورت

براي%95فاصله اطمينان
خطر نسبي   

P value متغير خطر نسبي 

18/2–18/0 46/0  63/0  جنسيت 

99/2–24/0  79/0  84/0  محل سكونت 
38/1–74/0  95/0  01/1 )سال10(سن   

59/16 –10/1  03/0  28/4  گروه درماني 

توزيع فراواني متغيرهاي جنس، محل سكونت و  -3جدول شماره 
  شاهدي   -هاي مورد گروه درماني به تفكيك رخداد مرگ در داده

 گروه شاهد گروه مورد  متغير
 درصد فراواني درصد فراواني

 0/50 5 7/46 14  مرد  جنسيت
 0/50 5 3/53 16  زن

 0/60 6 0/50 15  شهر  محل سكونت
 0/40 4 0/50 15  روستا

 0/70 7 3/93 28  گروه اول   گروه درماني 
 0/30 3 7/6 2  گروه دوم

 46ميانگين سن افراد مـورد بررسـي   . ساكن روستا بودند )5/47%(
رل ميانگين سني گروه كنت ـ. سال بود 14/22سال با انحراف معيار 

بـا انحـراف    45/53و در گروه مورد  93/20با انحراف معيار  57/44
هـاي مـورد بررسـي     توزيع فراوانـي سـاير متغيـر   . بود 44/25معيار 

در دو گروه مـورد و شـاهد   ) جنسيت، محل سكونت، گروه درماني(
  .آمده است 3در جدول شماره 

  در تحليـــــل تـــــك متغيـــــره بـــــا اســـــتفاده از مـــــدل
Conditional logistic regression  ،از ميان متغيرهاي سن، جنس

محل سكونت و گروه درماني تنها متغير گـروه درمـاني بـا رخـداد     
ــه     ــك ب ــاليني و نزدي ــاظ ب ــي دار از لح ــاط معن ــرگ داراي ارتب م

بـا فاصـله اطمينـان     50/4برابر  OR( داري از نظر آماري بود  معني

 ORوارد كردن متغير سن در مـدل ميـزان   ). 75/0 – %93/26 95
و فاصـله   85/3برابـر بـا    OR: متغير گروه درماني را كمي تغيير داد

 ORجـنس و محـل سـكونت ميـزان     . 61/0-28/24% 95اطمينان 
نتيجه آناليزهاي تـك متغيـره   . گروه درماني را چندان تغييري نداد

  .آمده است 4شاهدي در جدول  -مطالعه مورد

   بحث
تبـاط بـا يـك    شـاهد بايـد در ار   -هـر مطالعـه مـورد    ،در تئوري

صـورت گيـرد، اگـر چـه در      study baseكوهورت مشخص به نام 
شاهد كلاسـيك   -عمل تعريف كوهورت مرجع براي مطالعات مورد

 شاهد لانه گزيده از جمله مطالعات -مطالعه مورد .)1( استمشكل 
 ،شاهد است كه ضمن صرفه جـويي قابـل توجـه در هزينـه     –مورد

تواند حتي در شـرايطي كـه    مي study baseزمان و پيروي از اصل 
. در اختيار دهد rate ratioبيماري نادر نباشد، برآوردي مستقيم از 

شاهد كلاسيك  -همچنين اين نوع مطالعه بر خلاف مطالعات مورد
خر زمـاني  أو تقـدم وت ـ ) recall bias(هـاي يـادآوري    دچار تـورش 

)temporal bias (يستن )يج هدف از مطالعه حاضر مقايسه نتا .)2
تجزيه شاهد لانه گزيده با نتايج  -يك مطالعه مورد تجزيه و تحليل

  .استكوهورت اصلي و تحليل 
شـود، صـرفنظر از    مشـاهده مـي   5همانطور كه در جدول شماره 

خطــاي تصــادفي بــرآورد اثــر متغيرهــاي بررســي حاصــل از مــدل 
conditional logistic regression شاهدي  -هاي مورد بر روي داده

هـاي كوهـورت كمـا بـيش      بـر روي داده  Cox regressionو مدل 
ــان  ــتنيكس ــاليز داده . دهس ــايج آن ــباهت نت ــورت و  ش ــاي كوه   ه

مـورد   conditional likelihoodشاهد به اين دليل است كـه   -مورد
هماننـد   دقيقـاً   conditional logistic regressionاستفاده در مدل

partial likelihood ده در مدل مورد استفاCox regression  ،است
مخـرج كسـر احتمـال     failureبا اين تفاوت كه در هر زمان وقـوع  

شرطي به جاي اين كه تمامي افراد در معرض خطـر را در برگيـرد،   
تنها شامل افراد انتخاب شده به عنوان گروه كنترل در زمان مذكور 

اد در به عبارت ديگر در صورتي كه كليـه افـر   .)3( )1ضميمه( است
معرض خطر را به عنوان گروه كنترل براي هر فـرد مـورد انتخـاب    

شـاهد و كوهـورت كـاملا     -مطالعـه مـورد   تجزيـه و تحليـل  كنيم، 
بـه همـين دليـل و بـا توجـه بـه تقـدم زمـاني         . يكسان خواهد بود

، بسـياري از   conditional logisticنسبت بـه    Coxپيدايش تحليل
ر جديـدي بـراي تحليـل مطالعـه     نرم افزارهاي معتبر آماري دسـتو 

تعريف ) و يا هر مطالعه ديگر همسان شده(شاهد لانه گزيده  -مورد
هـاي حاصـل از    بايد توجه داشت كـه بـرآورد  ). 2ضميمه(اند  نكرده
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 و همكاران نائيني هلاكويي/ 4

 رويكرد ها با هاي انجام شده بر روي داده نتايج آناليز -4جدول شماره 
  شده گزيني لانه شاهدي -مورد

% 95فاصله اطمينان   

 
P value متغير نسبت شانس 

72/3–20/0 85/0  87/0  جنسيت 

80/2–14/0  56/0 64/0  محل سكونت 
71/1–86/0  25/0 21/1 )سال10(سن   

93/26–75/0  09/0  50/4  گروه درماني 

  خلاصه مقايسه نتا يج با استفاده از دو رويكرد -5جدول شماره 

خطر نسبي در رويكرد   متغير
  همگروهي

درشانسنسبت
 شاهدي-مورد كرديرو

 گزيدهلانه
63/0 جنسيت  ( 18/0  – 18/2 )* 

46/0 P value:   
87/0  ( 20/0  – 72/3 ) 

85/0P value:  
84/0 محل سكونت  ( 24/0  – 99/2 ) 

79/0 P value: 
64/0  ( 14/0  – 89/2 ) 

 56/0P value:  
01/1  )سال10(سن  ( 74/0  – 38/1 ) 

95/0 P value:  
21/1  ( 86/0  – 71/1 ) 

25/0 P value: 

28/4 گروه درماني  ( 10/1  – 59/16 ) 

035/0 P value:   
)75/0–93/26(50/4 

09/0:P value  

  %٩۵ نانياطم فاصله* 

هـاي اصـلي    شـاهد ماننـد بـرآورد    -هاي مـورد  داده تجزيه و تحليل
هاي كوهورت داراي خـواص مناسـب مجـانبي     حاصل از آناليز داده

)asymptotic (  ــازگاري ــد س ــال  ) consistency(مانن ــع نرم و توزي
)normality (هستند )4.(  

شاهد لانه گزيده، در زمـان رخـداد هـر مـورد،      -در مطالعه مورد
تعدادي از افراد در معرض خطر بـه عنـوان گـروه كنتـرل انتخـاب      

تواند مدت حضـور فـرد در    مقياس زماني انتخاب شده مي. شوند مي
معمولا مقياس زماني كه داراي . باشدمطالعه، سن و يا تقويم زماني 

گيـرد،   ترين ارتباط با خطر پيامد باشد مورد استفاده قـرار مـي   قوي
چرا كه تفاوت مقياس زماني موجود بين افـراد بـا همسـان كـردن     

)matching (كنتــرل مــي گــردد )تحليــل (در مطالعــه حاضــر  ).5
مـدت  (مدت حضـور افـراد در كوهـورت    ) شاهد و كوهورت –مورد

همچنـين افـراد   . به عنوان مقياس زماني در نظر گرفته شد) درمان
گروه شاهد به طور تصادفي ساده و بدون جايگذاري از ميـان افـراد   

ايـن روش بـه عنـوان    . در معرض خطر در هر زمان انتخـاب شـدند  
شـاهد   –العات مـورد در انتخاب گروه شاهد مط ترروش نااريب و به

گــروه شــاهد در  انتخــاب ).6( اســتلانــه گزيــده شــناخته شــده 
هاي مختلف بايد به طور مستقل انجام پذيرد و به طور خـاص   زمان

هـاي قبـل و يـا مـورد شـدن در       ثير شاهد بـودن در زمـان  أتحت ت
اين قاعده نيز انعكاسي از رويكرد تحليلي . هاي بعد قرار نگيرد زمان

هـاي زمـان بقـا     بر روي داده proportional hazards هاي در مدل
هـاي قبلـي بـه     risk setهمه افراد گـروه مـورد در    است كه تقريباً

 عنوان گروه شاهد مورد استفاده قرار گرفته اند و همچنـين تقريبـاً  
 ).7( گيرنـد  همگي افراد شاهد بيش از يكبار مورد استفاده قرار مـي 

  .عنوان گروه شاهد انتخاب شدندنفر دو بار به  4در مطالعه حاضر 
 4شاهد گفته شده است كه گـرفتن بـيش از    -در مطالعات مورد

مطالعـه را بـه ميـزان    ) efficiency(كنترل به ازاي هر مورد كارايي 
ــي  ــزايش نم ــه اف ــل توج ــد قاب ــه . ده ــك مطالع ــبي ي ــارايي نس   ك

كنترل در مقايسه با مطالعه كوهـورت   mشاهد لانه گزيده با  -مورد
  دو حـالتي و تحـت فـرض خنثـي     exposureرت وجود يك در صو

ثر ديگـر در كـارايي   ؤعوامـل م ـ  ).9،8( است m/m+1 بي اثر بودن
در گـروه   exposureنسبي عبارتند از ميزان خطـر نسـبي، شـيوع    

بـه طـور كلـي در    . مورد اسـتفاده ) strata(كنترل و تعداد طبقات 
در گروه كنتـرل پـايين و يـا تعـداد      exposureشرايطي كه شيوع 

نفـر ارزش   4طبقات كم باشد، ممكن است گرفتن كنترل بـيش از  
كارايي نسبي براي متغيرهـاي   در مطالعه حاضر ).10( داشته باشد

بود كه نزديك به مقدار قابل % 72دو حالتي جنس و محل سكونت 
همچنين كارايي نسبي براي متغير سـن و گـروه   . است% 75انتظار 

بود كـه بـا توجـه بـه پيوسـته بـودن       % 57و % 82درمان به ترتيب 
ميـزان خطـر نسـبي معـادل     (متغير سن و بزرگي اثر گروه درمـان  

  .يستدور از انتظار ن) 3/4
شاهد لانه گزيـده   -هاي كوهورت و مورد داده تجزيه و تحليلدر 

زمان در معرض خطر به عنوان طبقه در نظر گرفته شـده و تعـديل   
شـود اگـر زمـان در معـرض خطـر       رسشي كه مطرح مـي پ. شود مي

 conditional و Cox regressionتعديل نشود و به جـاي تحليـل   

logistic regression  ازlogistic regression  اســتفاده شــود، آيــا
ــل     ــر؟ تحليـ ــا خيـ ــتند يـ ــر هسـ ــل معتبـ ــاي حاصـ   برآوردهـ

 logistic regression ــه     روي داده ــورتي ك ــورت در ص ــاي كوه ه
بـه  (در طول زمان ثابت باشد  exposureنادر باشد و شيوع  بيماري

     differential loss to followهـا  fixed exposure ويژه در مـورد 
up و يا تابع ) نداشته باشيمhazard      ،در طـول زمـان ثابـت باشـد

خواهند بود، ولـي   rate ratioحاصل تقريبي از  odds ratioبرآورد 
صـورت بيشـتر از برآوردهـاي حاصـل در     ها در هـر   برآورد واريانس

ــل  ــد  Cox regressionتحليـ ــودخواهـ ــل ).12،11( بـ   تحليـ
logistic regression شـاهد لانـه گزيـده بـه      -هاي مورد روي داده

معناي در نظر نگرفتن همسان بـودن طراحـي مطالعـه در تحليـل     
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 5/ تجربه يك: شهرستان سل بيماري به مربوط هاي داده روي بر گروهي هم و گزيده لانه شاهدي - مورد تحليل شناسي روش مقايسه  

در طول زمـان ثابـت    exposureدر صورتي كه شيوع . استها  داده
ــر   ــد، برآوردگ ــازگار    odds ratioباش ــور س ــه ط   ،)consistent(ب

rate ratio از طرف ديگـر واريـانس برآوردهـاي    . كند را برآورد مي
  نسبت به واريانس برآوردهـاي تحليـل   logistic regression تحليل

logistic regression conditional  ــد كمتــر مــي ــورد . باش در م
بــر روي  logistic regressionتحليــل  عــه حاضــر،هــاي مطال داده
شاهد لانه گزيده تغيير قابل توجهي در  -هاي كوهورت و مورد داده

دهد كه با توجه به نادر بودن پيامد و ثابت بـودن نسـبي    نتايج نمي
exposure 13( ها در طي زمان قابل توجيه است.(  

كـم رخـداد   توان به تعداد بسـيار   هاي اين مقاله مي از محدوديت
تواند با افزايش خطـاي   اشاره نمود كه مي) نفر 10(ها  مرگ در داده

تصـادفي روي نتــايج هــر دو مطالعــه تـاثير منفــي داشــته باشــد و   
البته از آنجـا كـه همـه    . برآوردهاي حاصل را غير قابل اعتماد سازد

گردند، اختلاف نتايج دو مطالعـه   موارد مرگ وارد هر دو مطالعه مي
نسبت (هاي تك متغيره تنها تحت اثر تعداد افراد كنترل  در تحليل

البته همانطور كه در قسـمت نتـايج    .گيرد قرار مي) كنترل به مورد
هــاي  ســازي آمــاري، مــدل مطالعــه ذكــر شــده اســت، بــراي مــدل

جهت تعديل اثر  logistic conditionalو  Coxرگرسيوني چند گانه 
 ي باتوجه به اينكه عملاًول. اند مخدوش كنندگي در نظر گرفته شده

باشـد و   با پيامد مورد نظر در ارتباط مـي  "گروه درماني"تنها متغير
كه تعديل نامناسب در چنين شرايطي (نيز نادر بودن پيامد بيماري 

) ها و غير معتبر شدن برآوردها بيانجامـد  داده sparsityتواند به  مي
اي هـر متغيـر   ها بر مقايسه برآوردهاي شاخص رابطه و واريانس آن

هـاي   مطالعات آينـده بـر روي كوهـورت   . به طور جداگانه انجام شد
گيـري   هاي مخدوش كننده انـدازه  داراي تعداد پيامد كافي و متغير

تواننـد   مـي ) مـورد نظـر   exposureهاي  براي متغير يا متغير(شده 
ها را ميان مدل  برآوردهاي شاخص رابطه تعديل شده و واريانس آن

بــراي داده كوهــورت اصــلي و مــدل  Coxد گانــه رگرســيوني چنــ
  بـــراي دادهlogistic  conditionalرگرســـيوني چنـــد گانـــه   

  .مقايسه نمايند شاهدي لانه گزيده -مورد

  گيري نتيجه
 -دهـد كـه مطالعـه مـورد     نتايج تجربي مطالعه حاضر نشان مـي 

علاوه بر راحت و مقرون بـه صـرفه بـودن، داراي    شاهد لانه گزيده 
و  rate ratioاعتباري قابل قياس با آناليز كوهورت اصلي در برآورد 

انجام اين مطالعـه بـه ويـژه در شـرايطي كـه      . باشد واريانس آن مي
بيماري نادر است و پيامد براي همه افراد قابل دستيابي بوده، ولـي  

اعضـاي كوهـورت گـران     آوري متغيرهـاي ديگـر بـراي همـه     جمع

  .شود باشد، توصيه مي مي

هـاي كوهـورت بـا     در داده  partial likelihoodمقايسه -1ضميمه 
conditional likelihood شاهد لانه گزيده -هاي مورد در داده  

partial log likelihood   هـاي كوهـورت از لگـاريتم     بـراي داده
فرد مـورد در  در  failureحاصلضرب احتمالات شرطي وقوع رخداد 

در افراد در معرض خطر در  failureهر زمان، به شرط وقوع رخداد 
  :آيد آن زمان بدست مي

)
)exp(

)exp(log(
)(

∑ ∑∈f fri
i

f

TX
TX
β

β

 
و ) (failureبه ترتيب نشان دهنده رخـداد   r(f)و  fبه طوري كه 

 βو  Xهمچنين . باشند افراد در معرض خطر در هر زمان رخداد مي
متغيرهاي مستقل و پارامترهاي مجهـول  ) vector(به ترتيب بردار 

 logفـوق در حقيقـت يـك    log likelihood. دهنـد  را نشـان مـي  

likelihood profile اســــــت، چــــــرا كــــــه پارامترهــــــاي  
baseline hazard  توسط توابعي ازβ  كه likelihood  ازاي را بـهβ 
  .كنند جايگزين شده است ثابت ماكزيمم مي

conditional log likelihood شـاهد لانـه    -هاي مـورد  داده براي
طبقـه بـه شـرط     cكنترل به ازاي هر يـك مـورد و    kگزيده داراي 

  :در هر طبقه عبارتست از exposureتوزيع 

)
)exp(

)exp(log( 1

1

1∑
∑ +

=
c

k

i
iTX

TX
β

β

 
تـا   2 هاي نشان دهنده فرد مورد و انديس 1به طوري كه انديس 

k+1  نشان دهندهk  همچنين . ندهستفرد شاهدX  وβ   مانند قبـل
متغيرهاي مستقل و پارامترهاي مجهـول  ) vector(به ترتيب بردار 

تـوان   فـوق مـي   log likelihood 2از مقايسـه  . دهنـد  را نشـان مـي  
 بـراي داده كوهـورت كـاملاً    profile log likelihoodدريافـت كـه   

شـاهد لانـه    -براي داده مـورد  conditional log likelihoodمشابه 
در هر زمان رخداد همه افراد در معرض خطـر بـه   گزيده است، اگر 

  .عنوان گروه كنترل براي مورد انتخاب شوند

شاهد لانه گزيده با نـرم   -مطالعه مورد تجزيه و تحليل -2ضميمه 
  SPSSو  SASافزارهاي 

هــاي كوهــورت و  بــراي داده profile log likelihoodشــباهت 
conditional log likelihood  شـاهد لانـه    -مـورد هـاي   بـراي داده

گزيده به حدي است كه بسـياري از نـرم افزارهـاي آمـاري معتبـر      
 تجزيـه و تحليـل  دستور جديدي بـراي انجـام    SPSSو SAS مانند 
شـاهد   -و يـا هـر مطالعـه مـورد    (شاهد لانه گزيـده   -مورد مطالعه
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ــه نكــرده) همســان شــده ــاليز . انــد ارائ  regressionدر حقيقــت آن
conditional logistic توان بـا تغييراتـي توسـط دسـتورهاي      را مي

 PROC PHREG به طـور مثـال  ( regression Coxمرتبط با آناليز 

بـه طـور خلاصـه و در    . انجـام داد  )SPSSدر  COXREGو  SASدر 
ماننـد  (صورت وجود يك مورد همسان شده با يك يا بيشتر شـاهد  

در هاي همسان شده را بـه عنـوان طبقـه     بايد گروه) مطالعه حاضر
نظر گرفت و متغير جعلي زمان بقا براي افراد مورد مطالعه ساخت، 

به طوري كه در هر طبقه افراد شاهد زمان بيشـتري از زمـان فـرد    
توان در هر طبقه به فرد مـورد   به طور مثال مي(مورد داشته باشند 

هـاي   و زمـان ) را تخصـيص داد  2و  1و افراد شاهد به ترتيب زمان 
در . در نظـر گرفتـه شـوند    censoringان زمـان  افراد شاهد به عنـو 

بـا متغيرهـاي    stratified Cox regressionچنين شرايطي آنـاليز  
 conditional logistic regressionمـذكور نتـايجي دقيقـا معـادل     
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Comparison of Nested Case-control and Cohort
Analysis Methodologies using a District TB Registry
Data
Holakouie Naieni K1, Ostovar A2, Danesh A2, Sadjedinejad S2, Ghalichee L2,
Moradi Gh2, Mansournia M A2, Hashemi Nazari SS 2
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Medical Sciences, Tehran, Iran
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Sciences ,Tehran, Iran
Corresponding author: Mansournia MA., mansournia_ma@yahoo.com

Background and objective: The nested case-control study has become popular as an efficient alternative to the
full-cohort design. This study compares the results of a nested case-control analysis approach with the full cohort
analysis.

Methods: A cohort of 276 subjects (new cases from a TB registry) was used for this study. Cox Regression model
was used for the full cohort analysis.  In order to do the nested case-control analysis, for each death, three
random controls were selected from those who did not suffer from the outcome at the time of the outcome took
place. Case control data was analyzed by the conditional logistic regression model.

Results: Results from both cohort and nested case-control analyses show that treatment group is the only variable
that affects on the outcome. Gender, place of residence, and age has no effect on the outcome. For binary
exposure variables with trivial effects (e.g. Gender and place of residence), the relative efficiency of nested
case-control study design is approximately 75%.

Conclusion: Results of this study show that nested case-control study is not only an easy and cost-effective method
for data analysis but also is as robust as cohort analysis in rate ratio and its variance estimation.

Keywords: Cohort, Nested case control, Tuberculosis
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