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 چكيده
تصادفي شده از جمله مطالعاتي هستند كه قادرند معتبرترين شواهد  بالينيهاي  آزماييكار: زمينه و هدف

وجود انواع تورش . هاي بهداشتي و درماني فراهم سازند هاي گوناگون در پژوهش را براي مقايسه مداخله
تـرين   از مهـم يكـي   .سازد نامعتبر را مطالعه يك نتايج نهايت، در تواند بر كيفيت پژوهش تأثير گذارد و مي

بهترين روش جهت كاهش تورش انتخاب، استفاده از تخصـيص تصـادفي   . ها، تورش انتخاب است تورش
هدف اين مطالعه فراهم سازي اطلاعاتي جامع، كاربردي و به  .هاي موردنظر است كنندگان به گروه شركت

باليني تصادفي شـده،   زباني ساده در مورد اجراي صحيح فرآيند تصادفي سازي در مطالعات كارآزمايي
 .باشد مي

 هـا  جـامع آن اين مطالعه يك بررسي مروري است كه با استفاده از منابع موجود و تحليـل   :روش بررسي
، Medlineهـاي اطلاعـاتي    بـدين منظـور مقـالات و كتـب مـرتبط بـا موضـوع در بانـك        . است يافتهانجام 

Scopus ،Google Scholar ،Science Direct  وMagiran كليد واژگـان مـورد اسـتفاده    . جو شدجست
تصادفي سازي، توالي تصادفي، پنهان سازي تخصيص، كارآزمايي شاهددار تصادفي شـده، كارآزمـايي   

  .ها نيز در جستجو اعمال شد باليني تصادفي شده، تورش بودند كه معادل انگليسي آن
يك كتاب با اهداف پژوهش حاضر مقاله و  39در بررسي نتايج حاصل از جستجوي متون، تعداد : ها يافته
ها در سه مرحله ايجاد توالي تصادفي، پنهان سـازي تخصـيص تصـادفي و     خواني داشتند كه نتايج آن هم

  .هايي ارايه گرديد اجراي فرآيند تصادفي سازي به زباني ساده و كاربردي و با بيان مثال
امل آسيب رسان بـر صـحت نتـايج    يك عوجود تورش انتخاب در مطالعات كارآزمايي باليني : گيري نتيجه
هاي صحيحي را در تصادفي سازي  مي باشد كه به منظور پيشگيري از آن محققان بايستي روش حاصل

لــذا  .و همچنــين پنهــان ســازي تخصــيص تصــادفي بــه كــار گيرنــد و بــه درســتي آن را گــزارش نماينــد
  .نتايج معتبر دست يابندتوانند با درك بهتر اين روش و اجراي درست آن به  پژوهشگران مي

  
تصادفي شده، كارآزمايي شاهددار تصادفي شده، تخصـيص تصـادفي،    بالينيكارآزمايي  :هاي كليدي واژه

 تورش انتخاب
  1395ماه  تير: پذيرش مقاله -  1395ماه  فروردين: دريافت مقاله -
  

  ∗مقدمه
از  تصـادفي شـده   بـاليني اي ه ـ يكارآزماي

ادرنـد معتبرتـرين   جمله مطالعـاتي هسـتند كـه ق   
شواهد علمي را براي مقايسه مداخلات گوناگون 

ــژوه ــ شدر پ ــراهم  ه ــاني ف اي بهداشــتي و درم

                                                            
، )خوراسـگان (دانشگاه آزاد اسلامي واحد اصـفهان  ، پرستاري و ماماييدانشكده  پرستاريگروه آموزشي  مربي *

  ، ايراناصفهان
  ، تهران، ايراناستاديار گروه آموزشي آمار زيستي دانشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي پزشكي ايران **

هـاي ناشـي از    يـري گ منتايج و تصمي. )1(سازند 
زمايي باليني اين قابليـت  آمطالعات كار ايه هيافت

را دارند كه بتوانند به ميزان قابل توجهي شـيوه  
غييـر دهنـد و در   مراقبت بـاليني از بيمـاران را ت  

از طرفـي   .گذار باشندتأثيرها  ارتقاي سلامت آن
ا در طراحـي و اجـراي يـك    ه شوجود انواع تور

كيفيـت پـژوهش    توانـد بـر   ميكارآزمايي باليني 
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 نـامعتبر  را مطالعـه  يك گذار باشد و نتايجتأثير

نيـز  اسـتفاده از نتـايج نـامعتبر     همچنـين  .سازد
عـوارض   تواند بيماران را در معـرض خطـر   مي

بدون آن كـه مداخلـه درمـاني     ،درمان قرار دهد
. )2(هـا داشـته باشـد     اثرات سودمندي بـراي آن 

تــورش در يــك تعريــف كلــي بــه معنــاي فقــدان 
ــي ــع     ب ــگرايي و در واق ــود غرض ــي و وج طرف

توانـد در   مـي ا ه ـ شتور. استانحراف از حقيقت 
 يح ـامراحل مختلفي از يك پژوهش از قبيـل طر 

انواع گوناگوني . قاله رخ دهدپژوهش تا انتشار م
ا در مطالعات وجود دارد كه يكـي از  ه شاز تور
بهتـرين  . هـا تـورش انتخـاب اسـت     ترين آن مهم

روش جهت كـاهش تـورش انتخـاب اسـتفاده از     
تخصيص تصادفي  ).3(تخصيص تصادفي است 

در مطالعات كارآزمايي باليني به فراينـد تقسـيم   
ه طـور  اي مختلـف ب ـ ه ـ هنندگان به گـرو ك تشرك

تصادفي سازي به هـر  . شود مياطلاق تصادفي 
ننده شانس برابـر بـراي قرارگيـري در    ك تشرك

انجام يك تصادفي . دهد ميا را ه ههر يك از گرو
است كه پژوهشگران و  آنسازي موفق نيازمند 

بيني نوع  نندگان در مطالعه، قادر به پيشك تشرك
  .)4(مداخله دريافتي نباشند 
تاي اجـراي يـك فرآينـد    اولين قدم در راس

دومـين  . باشـد  ميتصادفي ايجاد توالي تصادفي 
ــه پــس از ايجــاد تــوالي تصــادفي، پنهــان   مرحل

باشد كه ايـن فراينـد    ميسازي توالي ايجاد شده 
. )5(نامند  ميرا پنهان سازي تخصيص تصادفي 

 ــ ــان س ــدف از پنه ــادفي،  ه ازي تخصــيص تص
بيني تخصيص آتي از  گونه پيشپيشگيري از هر

. )6(باشـد   مـي نندگان و محققـان  ك توي شركس
له خـود باعـث پيشـگيري از تخصـيص     مسأ اين

اساس پيش آگهـي  ا بره هافراد به هر يك از گرو

ننــدگان توســط ك تمداخلــه و يــا تمــايلات شــرك
به رغم اهميت قابـل توجـه   . )7(شود  ميمحققان 

، بـاليني  تصادفي سازي در مطالعات كارآزمايي
و همكاران نشـان داد كـه    Schulz نتايج مطالعه

مجلــه  4مقــالات منتشــر شــده در   % 32 تنهــا
ژنيكولوژي از روشي صحيح جهت ايجاد تـوالي  

در اين ميان . تصادفي خود استفاده كرده بودند
كل مقالات به هر دو روش ايجاد تـوالي  % 9تنها 

تصــادفي و پنهــان ســازي تخصــيص تصــادفي 
ــد   ــرده بودن ــه . )1(خــود اشــاره ك ــايج مطالع نت

در بررســــي نيــــز محمــــدي و همكــــاران  
ــ يكارآزمـــاي اي منتشـــر شـــده در مجـــلات هـ

ــران در ســال    1389پرســتاري و مامــايي در اي
از مطالعــات بــه روشــي % 22داده، تنهــا  نشــان

از % 5/4صحيح جهت ايجـاد تـوالي تصـادفي و    
مطالعات روشي صحيح را جهت پنهـان سـازي   

ا عنوان كـرده بودنـد   ه هتخصيص تصادفي نمون
اي علـوم  ه ـ هدر بررسي ساير حيطهمچنين  .)8(

مطالعـات در حيطـه درمـاتولوژي و    % 7پزشكي 
 از مطالعات در حيطه انـدوكرينولوژي و % 2/11
پنهان مطالعات در حيطه داروشناسي روش % 3

تخصـيص تصـادفي خـود را بـه خـوبي      سازي 
  . )9-11(شرح داده بودند 

نحوه و مراحـل انجـام صـحيح تصـادفي     
ي بــه نتــايج معتبــر و قابــل ســازي در دســتياب

 اي هجا اهميت دارد كه نتايج مطالع استناد تا آن
مطالعاتي  ،و همكاران نشان داد Moher توسط

كه از روش غلـط در ايجـاد تـوالي تصـادفي و     
پنهان سازي تخصيص تصادفي استفاده كرده 

در مقايســه بــا مطالعــاتي كــه از روش  ،بودنــد
 ،%30- 50صحيح بهره برده بودنـد، بـه ميـزان    

اثر تخمين زده شده را بـيش از مقـدار واقعـي    
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چه محققان به صورت اگر. )12( مي كنندعنوان 
نظري مفهـوم تحقيقـات بـدون تـورش را درك     

ها در برخي از مـوارد در حفـظ    كنند، اما آن مي
. شـوند  مـي طرفـي خـود در مطالعـه نـاتوان      بي

محققان ممكن است تمايل داشته باشند بيماران 
منــد  ههــا بهــر نــافع كارآزمــايي آنخاصــي از م

اي ه ـ هشوند و يا نتايج مطالعه نظرات و فرضـي 
لذا بـا اجـراي يـك فرآينـد     . ييد نمايدأها را ت آن

يــك روش تصــادفي ســازي مناســب و اعمــال 
 انتخـاب تـورش  احتمـال  پنهان سازي صـحيح  

  .كاهش خواهد يافت
خـوبي و بـا جزييـات    ه در كل منابعي كه ب

ــد    ــرح فراين ــه ش ــل ب ــازي در  كام ــادفي س تص
پرداخته باشند، اندك  باليني مطالعات كارآزمايي

ايـن مطالعـه فـراهم سـازي      از هستند، لذا هدف
 مــورداطلاعــاتي جــامع و بــه زبــاني ســاده در 

در اجراي صحيح يـك فرآينـد تصـادفي سـازي     
  .باشد ميمطالعات كارازمايي باليني 

  
 بررسي روش

يك مطالعـه مـروري اسـت    مطالعه حاضر 
استفاده از منابع موجود و تحليـل مطالـب    كه با

بــدين منظــور جســتجوي كتــب و . يافــتانجــام 
 اطلاعاتيمقالات مرتبط با موضوع در بانك هاي 

Medline ،SOUPUS ،Google Scholar ،
SCIENCE DIRECT  وMagiran  يافتانجام .

در منــابع انگليســي كليــد واژگــان مــورد اســتفاده 
ــامل ، randomization ،random sequence ش

allocation concealment ،randomized 

controlled trials ،randomized clinical 

trials ،bias بـا همچنين منـابع فارسـي نيـز     .بود 
كليـــد واژگـــان تصـــادفي ســـازي، تخصـــيص 

و  تصــادفي شــده زمــايي بــالينيآتصــادفي، كار
چند كه در  هر .تورش مورد جستجو قرار گرفت

د تـوالي تصـادفي و پنهـان    ارتباط با نحوه ايجـا 
اي متنـوعي  ه ـ شسازي تخصيص تصـادفي رو 

وجـــود دارد، امـــا در ايـــن مطالعـــه مـــروري، 
ــ شرو ــا ارا  ه ــترس ب ــوم و در دس ــاي مرس ه ي
  .شوند ميايي جهت درك بهتر آن معرفي ه لمثا

  
  اه هيافت

ــايج  از جســتجوي  حاصــلدر بررســي نت
بـا اهـداف   مقالـه و يـك كتـاب     39 ، تعـداد متون

 ها خواني داشتند كه نتايج آن ر همپژوهش حاض
در ســه مرحلــه ايجــاد تــوالي تصــادفي، پنهــان  
ــد   ســازي تخصــيص تصــادفي و اجــراي فرآين
تصادفي سازي به زباني ساده و كاربردي و با 

  .ه گرديدارايايي ه لبيان مثا
 ايجــاد تــوالي تصــادفي  : مرحلــه اول

)Random sequence generation(  
ــاده  1.1 ــازي سـ ــادفي سـ  Simple( تصـ

randomization ( نامحدوديا و )unrestricted(  
تصادفي سازي بر پايه يك توالي منفرد از 

هاي تصادفي را تصادفي سازي ساده  تخصيص
تصـادفي سـازي   . )13(نـد  نام مـي  و يا نامحدود

اي مـورد اسـتفاده   ه ـ شتـرين رو  ساده از رايـج 
در . اسـت جهت اجراي فرآيند تصـادفي سـازي   

م تســاوي تعــداد افــراد ايــن روش احتمــال عــد
 خصوصـاً  ،اه هتخصيص يافته به هر يك از گرو

در . در مطالعاتي با حجم نمونه اندك وجود دارد
فرضـيه احتمـال بـا افـزايش      براسـاس حالي كه 

حجم نمونه اين نابرابري به ميزان زيادي تقليـل  
اي متعــددي بــراي هــ شرو .)14(خواهــد يافــت 

در كـه  اجراي تصادفي سازي ساده وجود دارد 
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اي مـورد اسـتفاده   ه شذيل به چهار مورد از رو
  :شده استاشاره 

  )Flip the coin( پرتاب سكه -الف
بــراي ايجــاد تــوالي  از ايــن روش معمــولاً

اي دو گروهي اسـتفاده  ه يتصادفي در كارآزماي
اي مطالعـه  ه هاز گرو يكه يك اي هشود به گون مي

 گيرند و ميرا شير و گروه ديگر را خط در نظر 
حجم نمونه مورد نظر به همان تعـداد،   براساس

ــاب  ــه دو گــروه   مــيســكه پرت ــراد ب شــود و اف
و همكـاران   Geier .يابند ميتخصيص تصادفي 

از روش پرتاب سكه جهت توليد خود در مطالعه 
  ).15(توالي تصادفي بهره گرفتند 

  )Roll of a die( پرتاب تاس -ب
 3، 2 توان جهت مطالعـات  مياين روش را 

بـه طـور   (. گروهي مورد اسـتفاده قـرار داد   6و 
بـراي   2و 1گروهي اعداد  3مثال در يك مطالعه 

براي گـروه دوم و اعـداد    4و 3 گروه اول، اعداد
 )دشـو  ميراي گروه سوم در نظر گرفته ب 6و  5
)5 .(Wood ــاران ــود  و همك بــا  در مطالعــه خ

توالي تصادفي ايجاد يك پرتاب تاس استفاده از 
  ).16(كردند 
 Random number( جدول اعداد تصادفي -ج

table(  
جدول اعداد تصـادفي مجموعـه انبـوهي از    

يا نظم مشخصي و بـه  و اعداد است كه بدون الگو 
صـورت    تصادفي توليد شـده و بـه   صورت كاملاً

جهـت اسـتفاده از جـدول     . اسـت  جدول در آمـده 
اعداد تصادفي ابتدا محقق بايد جهت خواندن اعداد 

بالا، پايين، چپ  مثلاً(ز پيش تعيين نمايد جدول را ا
، دومين پـيش فـرض محقـق در نظـر     )و يا راست

به طور (اي مختلف است ه هگرفتن اعداد براي گرو
و اعداد فرد براي  Aمثال اعداد زوج براي مداخله 

ــه  ــداد  ، Bمداخل ــرفتن اع ــر گ ــر در نظ   روش ديگ

ــه   00- 24 ــراي مداخل ــداد  Aب ــراي  25- 49و اع ب
و اعـداد   Cبـراي گـروه    50- 74اعـداد  ، Bمداخله 

 بررويسپس محقق ، )است Dبراي گروه  75- 99
گذارد و در يكي از جهات از  مياعداد دست از  يكي

پيش تعيين شده حركت كرده و اعداد را ثبت و به 
و  Bell ).5(دهـد   مـي اي مختلف تخصيص ه هگرو

همكاران نيز از روش جدول اعداد تصادفي جهـت  
  ).17(ادفي بهره گرفتند توليد توالي تص

 ـ ه ـ تبر زدن كار -د  Cards or( اه ـ ها و يـا نام

envelops shuffling(  
يـا نامـه بـه    و در اين روش تعدادي كارت 

انتخاب پژوهشگر به عنوان گـروه اول و همـان   
در نظر گرفته اي بعدي ه هتعداد كارت براي گرو

ا بـا هـم   ه ـ تسپس با ادغام كردن كـار  ؛شود مي
و  شــدهخــارج يــك كــارت ) اهــ تبــر زدن كــار(

پـس از  كـارت  آن  شـود و  ميتخصيص آن ثبت 
ا هــ تبــه جمــع ســاير كــار خــارج شــدن مجــدداً

با هـم   ا مجدداًه تسپس كار .شود ميبرگردانده 
اين . شود ميادغام شده و يك كارت ديگر خارج 

 تصادفي مطابق بـا توالي يك تا رسيدن به  ندرو
اي ايـن روش،  از مزاي ـ .يابد ميحجم نمونه ادامه 

كاربردي بودن آن براي مطالعات چنـد گروهـي   
 الزامـاً  اه ـ ها و يـا نام ـ ه تتعداد كار ضمناً. است

طور مثـال  ه ب. باشد ميبرابر با تعداد نمونه كل ن
 300سه گروهـي بـا حجـم نمونـه      اي هدر مطالع

كـارت را   3تـوان   مي 1:1ا ه هو با نسبت گرو نفر
از و همكاران  Olson .براي هر گروه آماده كرد

خـود  سـازي   تصادفيي براي اعمال روشچنين 
  ).18( اند هبهره گرفت
 Restricted(تصادفي سـازي محـدود    1.2

randomization(  
ــته    ــل داش ــان تماي ــه محقق در صــورتي ك

اي مطالعه داراي حجم نمونـه  ه هباشند كليه گرو
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از تصــادفي ســازي  تــوان مــي ،مســاوي باشــند
يل به چهار مـورد  كه در ذ نمودمحدود استفاده 

  :اي مورد استفاده اشاره شده استه شاز رو
 Permuted( تصــادفي ســازي بلــوكي -الــف

block randomization(  
به منظور ايجـاد تـوازن    معمولاً بندي بلوك

اي تخصيص يافته به هر يك از ه هدر تعداد نمون
ايــن . شــوداســتفاده  مطالعــهمــورد ي اهــ هگــرو

تا در مواردي كه كند  ميويژگي به محققان كمك 
نياز به آناليزهاي مياني در حين اجـراي فرآينـد   

اي تخصـيص  ه ـ هباشد، تعـداد نمون ـ  گيري نمونه
برابر  مطالعهمورد  ايه هبه هر يك از گرو يافته
 .شـود  مـي به دو روش انجـام   بنديبلوك . باشد

اسـت   هـا برابـر   كليه بلـوك  اندازهدر روش اول 
 8هـاي   بلوك در يك كارآزمايي دو گروهي مثلاً(

 4و ننده در گروه مداخلـه  ك تشرك 4تايي شامل 
و در روش دوم ) شـاهد ننـده در گـروه   ك تشرك

انتخــاب  تصــادفيبــه صــورت هــا  بلــوك انــدازه
تايي كه  14و 10، 6، 8هاي  مثال، بلوك(شود  مي

در هر بلوك به تعداد مسـاوي از هـر گـروه در    
  .)14( )آن موجود است

روش بلــوك  يكــي از مشــكلات بــالقوه در
، فاش شدن آخرين تخصيص در هر بلوك بندي
دهــد كــه  مــيله زمــاني رخ مســأ ايــن. باشــد مــي

هـاي ثابـت    با بلوك بنديمطالعه از روش بلوك 
استفاده كـرده باشـد و همچنـين از كورسـازي     

)Blinding ( طـور  ه ب ـ. نيز استفاده نشده باشـد
تايي كـه دو تخصـيص بـه     4هاي  مثال در بلوك
در  شـاهد و دو تخصيص به گروه گروه مداخله 

تخصيص  3شود، با آشكار شدن  مينظر گرفته 
گيري، تخصـيص آخـر قابـل     اول در حين نمونه

انتخـاب  له با مسأ البته اين. بيني خواهد بود پيش
). 19(ها مرتفع خواهد شـد   بلوك اندازهتصادفي 

) 20(و همكـاران   Hollingworthبه طور مثـال  
ــاي از  ــوك ه ــادفي  بل ــا  4و 2تص ــراي  6و ي ب

حــالي كــه  در ،انــد هبنــدي اســتفاده نمــود بلــوك
Wong  در مطالعه خود صـرفاً ) 21(و همكاران 

  .اند هبهره بردتايي  6 بلوك هاياز 
ــادفي  -ب ــيص تص ــانون تخص  Random( ق

allocation rule(  
ــانون تخصــيص تصــادفي ســاده  ــر ق ين ت

ايـن  . باشـد  مـي روش تصادفي سـازي محـدود   
وك بزرگ براي كـل حجـم   روش نمايانگر يك بل

، بدان معني كه توازن در تعداد افراد استنمونه 
در پايـان   هـا  گروهيك از تخصيص يافته به هر 

  .)5(مطالعه حاصل خواهد شد 
بدين منظور محققان ابتدا يك حجم نمونـه  
كلي را تعيين نمـوده سـپس بـه طـور تصـادفي      

تخصـيص   A از آنـان را بـه گـروه    اي همجموع ـ
در بـراي مثـال   . Bگروه انده را به م داده و باقي

تـوپ   100نفـره،   200حجم نمونه يك مطالعه با 
تـوپ بـراي گـروه     100و  Aبراي گروه مداخله 

كشــي قــرار  داخــل يــك ظــرف قرعــه Bمداخلــه 
ها بـدون   طور تصادفي توپه گيرد و سپس ب مي

جايگزيني از ظرف خـارج شـده و تـوالي ايجـاد     
ــت   ــده ثبـ ــيشـ ــود مـ ــراي  . شـ ــن روش بـ ايـ

اي دو و يـا چنـد گروهـي كـاربرد     ه ـ يارآزمايك
از ) 22(و همكـاران   Akarcaبه طور مثال  .دارد

خـود  اين روش در اعمـال تخصـيص تصـادفي    
  .گرفتندبهره 

 Replacement( تصادفي سازي جايگزيني -ج

randomization(  
اي تصادفي ه شدر اين روش از يكي از رو

شــود و  مــياســتفاده ) نامحــدود(ســازي ســاده 
شـود   مـي امه تصادفي سازي تا زماني تكـرار  برن
پژوهشگران بايـد  . نظر حاصل آيدتعادل مورد كه
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يك معيار عيني براي جايگزيني برنامـه تصـادفي   
ــد   ــر بگيرن ــازي در نظ ــك   . س ــال در ي ــراي مث ب

نفــر، محققــان  300كارآزمــايي بــا حجــم نمونــه 
توانند از پيش تعيـين نماينـد در صـورتي كـه      مي

اگـر   ،سـاده  ه تصادفي سـازي پس از اتمام برنام
ايجاد  ،نفر بود 20ا بيش از ه هنابرابري ميان گرو

تكــرار و برنامــه جديــد  تــوالي تصــادفي مجــدداً
راينـد را  محققان اين ف. جايگزين برنامه قبلي شود
 .نظر تكرار خواهند كـرد تا رسيدن به معيار مورد

از ايـن  ) 23(و همكـاران   Alhoبه عنـوان نمونـه   
 .اند هص تصادفي استفاده نمودروش براي تخصي

  : ها روش خود را بدين گونه شرح دادند آن
" To avoid disparity between 

group sizes, we used replacement 
randomization. If the disparity 
exceeded the preset criterion of six, we 
generated another randomization list 
using simple randomization until we 
achieved a balanced group size." 

ــه   1.3 ــازي طبق ــادفي س ــده  تص ــدي ش  بن
)Stratified randomization(  

رغم اعمال برنامـه   در برخي از موارد علي
تصادفي سـازي، همچنـان احتمـال نـاهمگني در     

ا وجـود  ه ـ هاي اوليـه در گـرو  ه يبرخي از ويژگ
فاده از دارد، لــذا در چنــين مــواردي بــا اســت    

ماننـد جـنس،    مؤثرمتغيرهاي  بررويبندي  طبقه
شدت بيماري و غيره سعي در حـذف نـاهمگني   

تصـادفي  اعمـال تخصـيص   پيش از  ،اه هدر گرو
اگرچـه روش تصـادفي سـازي    . )14و5(كنند  مي

ــه ــدي شــده طبق ــه   ،بن روش ســاده و مناســب ب
اي انـدك  ه هبا حجم نمون يخصوص در مطالعات

اند نـاهمگني احتمـالي   تو ميشود و  ميمحسوب 
را كاهش دهـد، امـا بـا افـزايش تعـداد متغيرهـا       

از ديگــر . گــردد مــياجــراي آن بســيار پيچيــده 
اي مهــم ايــن روش كــاربرد آن در هــ تمحــدودي

نندگان مطالعه قبل از ك تمطالعاتي است كه شرك
ــن . )24(شــروع تخصــيص مشــخص باشــند   اي

چـرا كـه    ،دهـد  مـي در عمل بـه نـدرت رخ   حالت 
نندگان در طول زمان و به طـور  ك تشرك معمولاً

لـذا  . كننـد  مـي پيوسته در مطالعـه حضـور پيـدا    
زماني كه مشخصات پايـه افـراد مـورد مطالعـه     
قبل از تخصيص مشخص نشده باشد، اسـتفاده  

خواهـد  بندي شده مشكل  از روش تصادفي طبقه
در مطالعــه خـو ابتــدا   Leesو  Weir .)25( بـود 

بنـدي   طبقه )center( مركز براساسرا نمونه ها 
افزار بـه   و سپس در هر طبقه با كمك نرم  هنمود

 ).24( توليد توالي تصادفي پرداخته اند
  )Minimization( كمينه سازي 1.4
محققــان از تصــادفي ســازي چنــد كــه هر

كنند تا  مياستفاده  بنديبندي شده و بلوك  طبقه
و دسـت يابنـد    كلـي تـوازن در حجـم نمونـه    به 

ــين در وي ــ يژگــهمچن ــ هاي اصــلي در گــروه ا ه
اما بايـد در نظـر داشـت كـه      ،همگني ايجاد شود

 ،ا در مطالعاتي با حجم نمونـه انـدك  ه شاين رو
. )26( ممكن است كـارايي لازم را نداشـته باشـد   

كمينه سازي كه در برخي از متون به تصـادفي  
ــابقي  ــازي تط ــي   س ــاي كمك ــاس متغيره  براس

)Covariate adaptive randomization(   هـم
تصــادفي يــك روش غير عمــدتاً ،معــروف اســت
ا محسـوب  ه ـ هنندگان به گروك تتخصيص شرك

شود كه بسياري از محققان آن را جـايگزين   مي
بنـدي شـده    مناسبي براي تصادفي سازي طبقـه 

در واقع، كمينه سازي بر پايه . )27و26(دانند  مي
. اصولي متفاوت از تصادفي سازي استوار است

ننـده بـه صـورت    ك تشـرك  در اين روش اولـين 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 h

ay
at

.tu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

6-
22

 ]
 

                             6 / 13

https://hayat.tums.ac.ir/article-1-1417-en.html


  ليلا جانانيو  مينا محمدي                                                ...                                             از تئوري: سازي در مطالعات كارآزمايي باليني تصادفي
 

 http://hayat.tums.ac.ir 1395 ،2شماره  ،22دوره ، )حيات(مجله دانشكده پرستاري و مامايي دانشگاه علوم پزشكي تهران 

١٠٨  

ا وارد شده ه هتخصيص تصادفي به يكي از گرو
نندگان بعـدي بـه ترتيـب بـه گروهـي      ك تو شرك

شوند كـه مشخصـه از پـيش     ميتخصيص داده 
بـه  . )26(تـر باشـد    تعيين شده در آن گـروه كـم  

ننـده اول مـردي بـا سـابقه     ك تطور مثـال شـرك  
طـور تصـادفي بـه    ه بيماري ديابت است، وي ب ـ

ننـده  ك تشـرك . شـود  ميتخصيص داده  Aگروه 
. دوم مردي بدون سابقه ابـتلا بـه ديابـت اسـت    
 ،واضح است كه به منظور تعـادل در تخصـيص  

وارد شود تا حداقل در يكي  Bوي بايد به گروه 
  .تعادل برقرار گردد) جنس(ها  از شاخص

ــرم   ــك ن ــا كم ــازي را ب ــه س ــزاري  كمين اف
 ردك توان اجرا ميبه آساني  "Minim"همچون 

)28(. Grootscholten  و همكاران)با كمك ) 29
كمينه سازي نمونه هـا بـه گـروه هـاي مختلـف      

  .تخصيص تصادفي دادند
 افزارهــاي توليــد تــوالي تصــادفي نــرم 1.5

)Random allocation software(  
افزارهاي توليد توالي تصـادفي عـلاوه    نرم

بر تصادفي سازي ساده قـادر بـه توليـد تـوالي     
امـروزه  . روش بلوك سازي هسـتند تصادفي به 

جـويي در   به دليل سهولت در استفاده و صـرفه 
اي توليد ه شزمان، اين روش جايگزين ساير رو

 Random "افزار  نرم. توالي تصادفي شده است

allocation software" ها افزار از جمله اين نرم
ــه   McCleane). 30( اســت ــود ب ــه خ در مطالع

  ).31(اشاره كرده است افزار  نرماستفاده از اين 
يكــي از  SASافـزار آمـاري    همچنـين نـرم  

افزارهاي قدرتمند براي توليد توالي تصادفي  نرم
ــاس روش ــده    براس ــي ش ــف معرف ــاي مختل  ،ه

 RANNORو يا  RANUNIاز توابع . باشد مي
توان براي توليد اعداد تصادفي استفاده كـرد   مي

ــد  ــين دو فراينــ و  PROC PLANو همچنــ

PROC SURVEYSELECT توانند بـراي   مي
بـا   يهـا  توليد توالي تصادفي جهـت كارآزمـايي  

اي ه ـ ياز جملـه كارآزمـاي   تـر  هـاي پيچيـده   طرح
اعـداد   RANUNIتـابع  . دنفاكتوريال به كار رو

كنـد و   مـي تصادفي در فاصله صفر و يك توليد 
ــابع ــع    RANNOR ت ــادفي از توزي ــداد تص اع

اين دو واقع  كند كه در مينرمال استاندارد توليد 
توانند براي تخصيص تصادفي به روش  ميتابع 

فرآينــد . كــار گرفتــه شــونده تصــادفي ســاده بــ
SURVEYSELECT  تواند براي اعمال  ميهم

ه تخصيص تصادفي به روش تصادفي سـاده ب ـ 
مانند وجـود   تر كار رود و هم در شرايط پيچيده

ايــن . تــوان از آن اســتفاده كــرد مــيبنــدي  طبقــه
باشـد   مي methodبه نام  اي هنفرآيند داراي گزي

تواند براي  ميقرار داده شود  srsكه وقتي برابر 
همچنـين   .كـار رود ه تخصيص تصادفي ساده ب

بـراي اعمـال    STRATAتوان توسط گزينه  مي
بندي استفاده نمود كه در اين حالت بايستي  طبقه

بندي  خواهيم براساس آن طبقه ميكه را متغيري 
تعريـف   STRATA روي هروب ـ ،صورت بگيـرد 

تـوان هـم بـراي     مينيز  PLANاز فرآيند  .كنيم
تصادفي سازي ساده و بلوكي بهره گرفت و هم 

مانند طـرح فاكتوريـال    تر هاي پيچيده براي طرح
ــوكي،  .از آن اســتفاده نمــود در اعمــال روش بل

ها و بـا   بايستي تعداد بلوك blockتوسط گزينه 
هـا   بلوك اندازه random sizeاستفاده از گزينه 

  .نمودرا تعيين 
 Online( تصــادفي ســازي تحــت وب 1.6

randomization(  
ــ شيكــي از رو ــد  ه ــه شــده تولي اي پذيرفت
تحت تصادفي سازي استفاده از  ،توالي تصادفي

باشد كه به صورت رايگان در دسـترس   ميوب 
به معرفي ذيل در . گرفته استپژوهشگران قرار 
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ت توليد جه مرسوماي ه تچند مورد از وب ساي
  :توالي تصادفي پرداخته شده است

 https://www.Randomization.comوب سايت  - 
توانــد بــراي تخصــيص  مــيبــه صــورت آنلايــن 

  .ه كار رودتصادفي ب
 https://www.sealedenvelope.com وب سايت - 

سايت مفيدي براي توليـد تـوالي تصـادفي بـراي     
ايــن . باشــد مــيتصــادفي ســازي از نــوع بلــوكي 

ــايت   ــس ــه گون ــه    اي هب ــت ك ــده اس ــي ش طراح
ا جهـت تخصـيص   ه ـ همحدوديتي در تعـداد گـرو  

  .تصادفي وجود ندارد
 .http://www.graphpadوب ســايت  -

com/quickcalcs/index.cfm   يكــي ديگــر از
اي مفيد براي توليد توالي تصادفي است ه تساي

اي دو ه ـ يكه جهت تصادفي سازي در كارآزماي
  .گيرد ميگروهي مورد استفاده قرار 

ــه دوم ــان ســازي تخصــيص  : مرحل پنه
  )Allocation concealment( تصادفي

پنهان سازي تخصيص تصادفي، به روش 
بـر  مورد استفاده جهت اجراي تـوالي تصـادفي   

 ،شود ميلاق طا ،نندگان در مطالعهك تشرك روي
بــه نحــوي كــه قبــل از تخصــيص فــرد، گــروه  

بســياري از . تخصــيص يافتــه مشــخص نباشــد
 مــورداي زيــادي در هــ تســوء برداشــ محققــان

پنهان سازي تخصـيص تصـادفي دارنـد و ايـن     
مرحلـه را همــان پرتــاب سـكه و يــا اســتفاده از   

علاوه بر اين . كنند ميجدول اعداد تصادفي تلقي 
برخي از محققان ايـن مرحلـه را بـا كورسـازي     

  .)23( گيرند ميمداخله اشتباه 
  اهميت پنهان سازي تخصيص تصادفي 2.1
ن پنهان سازي توالي تصادفي، امكـان  بدو

وجـود دارد كـه ايـن    توالي تصـادفي  فاش شدن 

در نهايـت باعـث تضـعيف فراينـد تصـادفي       امر
تصور كنيد يك توالي تصادفي . شودمي سازي 

 بـرروي صحيح با كمك جـدول اعـداد تصـادفي    
بنابراين هـر فـردي    .تابلوي اعلانات نصب شود

نــد از توا مــي ،كــه در مطالعــه درگيــر باشــد   
آگـاهي از تخصـيص   . تخصيص آتي آگاهي يابد

منجر به حذف بيماران خـاص  است  ممكنبعدي 
پيش آگهـي بيمـاري    براساستوسط پژوهشگر 

آنان شود و يـا بيمـاران بـا شـرايط بهتـر وارد      
گروه مداخلـه و بيمـاران بـا شـرايط بـدتر وارد      

همچنين آگاهي از تخصـيص  . شوند شاهدگروه 
تواند  ميگان در مطالعه نندك تبعدي توسط شرك

 براساسنندگان ك تمنجر شود تا برخي از شرك
اي دلخـواه  ه ـ هتوالي تصادفي فاش شده به گرو

له بـا اصـل فرآينـد    مسأ خود وارد شوند كه اين
تصادفي سازي منافات دارد و منجر بـه تـورش   

لازم اسـت   بنـابراين . شود ميانتخاب در مطالعه 
در  شـركت يري براي پـذيرش و يـا رد   گ متصمي
 آگاهانـه  ابتدا گرفته شود و فرم رضايت مطالعه

نندگان به هـر يـك   ك تتكميل شود و سپس شرك
  .)7(ا تخصيص تصادفي يابند ه هاز گرو

اي اجـراي پنهـان سـازي    ه ـ شانواع رو 2.2
  تخصيص تصادفي

به منظور پنهان سازي تخصيص تصادفي 
كـه   كـرد توان اسـتفاده   مياي مختلفي ه شاز رو

  :شود ميمورد اشاره  3در ذيل به 
شفاف مهر و اي غيره هنام پاكت استفاده از -الف

ــادفي    ــوالي تص ــا ت ــده ب ــوم ش  Sequentially( م

numbered, sealed, opaque envelopes(  
اي متــداول در هــ شايــن روش يكــي از رو

باشد كه بـه   ميپنهان سازي تخصيص تصادفي 
در . مرسـوم اسـت   SNOSEاختصار به روش 

ا توالي تصادفي به وسيله يكـي از  ابتداين روش 
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 براساسشود سپس  ميايجاد  مذكوراي ه شرو
حجم نمونه پژوهش، تعدادي پاكت نامه با لفـاف  

بـه منظـور عـدم وضـوح محتـواي      (آلومينيومي 
اي تصـادفي  ه ـ يهر يك از تـوال و ، تهيه )اه تپاك

شـود و   مـي يك كـارت ثبـت    بررويايجاد شده 
ــار ــ تك ــه ــ تا داخــل پاك ــه ــه ب ــب اي نام ه ترتي
بـه منظـور حفـظ تـوالي     . شـوند  مـي گذاري  جاي

ا ه ـ تسـطح خـارجي پاك ـ   روي برتصادفي نيز، 
در . رديگ ميگذاري به همان ترتيب انجام  شماره

اي نامه چسبانده شـده و بـه   ه تنهايت درب پاك
  .)7(گيرد  ميقرار  اي هترتيب در داخل جعب

ننـدگان،  ك تنـام شـرك   در زمان شروع ثبت
ننــدگان واجــد ك تورود شــركترتيــب  براســاس

اي نامـه بـه   ه ـ تشرايط به مطالعه، يكـي از پاك ـ 
ترتيــب بــاز شــده و گــروه تخصــيص يافتــه آن 

ي از ايـن  مثـال . )6(گردد  ميننده، آشكار ك تشرك
ــيروش را  ــه  مــ ــوان در مطالعــ و  Smildeتــ

ــاران  ــه منظــور شــفافيت  ) 32(همك ــه ب ــت ك ياف
موضوع، عـين عبـارت ذكـر شـده در مقالـه در      

پنهان سـازي تخصـيص تصـادفي در     خصوص
  :زير ارايه شده است

"Randomization was done from a 
computer-generated sequence, concealed 
in sequentially numbered, sealed, opaque 
envelopes, and kept by the hospital 
pharmacist of the two centres." 

شده با تـوالي  بندي اي كده هاستفاده از جعب -ب
  )Numbered drug containers( تصادفي

ــا   ــه و يـ ــدادي جعبـ ــن روش از تعـ در ايـ
ــوط ــ يق ــه ه ــاسايي ك ــادفي   براس ــوالي تص ت
در ايـن  . شود مي، استفاده اند هگذاري شد شماره

و يـا  ) دارو مـثلاً (تـوان از مداخلـه    مـي ا ه ـ هجعب
هـا ثبـت    نآايي كه تخصيص تصادفي در ه هبرگ

در صـورت  محققـان  . مـود استفاده ن ،شده است

از مهر و مـوم بـودن   بايد  استفاده از اين روش
هـم وزن   هـا و  آن تشابه ظـاهري ا، ه هكافي جعب
بـه طـور    .)7(ها اطمينان حاصل نمايند  بودن آن
از چنـــين ) 33(و همكـــاران  Chiassonمثـــال، 

  .اند هروشي بهره برد
ــزي   -ج ــازي مركـ ــادفي سـ  Central( تصـ

randomization(  
روش توالي تصادفي در اختيار يك در اين 

ــرار     ــي ق ــز خاص ــا مرك ــرد و ي ــيف ــرد و  م گي
زمـان انجـام    گيري در يك يا چند مركز هم نمونه
ــي ــرگ مـ ــق . ديـ ــاسمحقـ ــب ورود  براسـ ترتيـ
 ننــدگان بــه مطالعــه بــا مركــز مربــوطك تشــرك

ــورد تخصــيص    ــرده و در م ــرار ك ــاط برق ارتب
 سـؤال ننده بـه گـروه خـاص،    ك تتصادفي شرك

ــد مــي ــ شور. كن ــاط شــامل  ه ــراري ارتب اي برق
استفاده از تلفـن، پيامـك، فكـس، ايميـل و غيـره      

 در از جملــه كاربردهــاي ايــن روش. باشــد مــي
 اسـت ) Multi centers( همطالعـات چنـد مركـز   

بـه مطالعـه    ،به عنـوان مثـالي از ايـن روش    .)5(
Wilcox  مراجعه شود) 34(و همكاران.  

اجـراي فرآينـد تخصـيص    : مرحله سوم
  يتصادف

يكي از مواردي كـه در طراحـي و گـزارش    
 ،گيـرد  مـي مورد غفلت قـرار   ا معمولاًه يكارآزماي

؛ اســتمرحلــه اجــراي فرآينــد تصــادفي ســازي  
اي باليني ه يمحققان بايستي در گزارش كارآزماي

يند اجراي تخصـيص تصـادفي در مطالعـه    آبه فر
مـواردي همچـون فـردي كـه تـوالي      . اشاره كنند

نندگان ك ت، فردي كه شركهردتصادفي را ايجاد ك
بـه مطالعـه    را از نظر معيارهـاي ورود و خـروج  

نــام  ا را در مطالعــه ثبــتهــ نبررســي نمــوده و آ
ا ه ـ هنندگان را به گـرو ك تو فردي كه شرك هنمود

ــيص داده ــت تخص ــت دارد   . اس ــه اهمي ــه ك آنچ
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توانـد توسـط آگـاهي فـرد      مـي تورشي است كـه  
و ايــن  كننــده تــوالي تصــادفي ايجــاد شــودايجاد
دهد كه ايـن فـرد در مراحـل     ميله زماني رخ مسأ

نـام و يـا تخصـيص     ديگري همچون مرحلـه ثبـت  
لـذا در  . نندگان نيز دخالـت داشـته باشـد   ك تشرك
يند تصادفي سازي بايد فرد دخيـل در ايجـاد   آفر

برنامه تصادفي از ساير محققان مجزا باشـد، تـا   
  .)35و5(تورش احتمالي كاهش يابد 

 تصادفي در تصادفي سـازي اي شبه ه شرو
)Pseudo randomization methods(  

شـود كـه    مـي ي نادرستي اطلاق اه شبه رو
بيني تخصيص بعدي توسط محققـان   احتمال پيش

لـذا ايـن   . نندگان به راحتـي وجـود دارد  ك تو شرك
اي نيمـه  ه ـ يگونه از مطالعات در زمـره كارآزمـاي  

شـوند و از نظـر كيفيـت،     مـي بنـدي   تصادفي طبقه
اي صـحيح  ه شرش بالاتري نسبت به ساير روتو

ــد   ــازي دارن ــادفي س ــ شرو. تص ــون ه ايي همچ
روز تولــد  براســاسننــدگان ك تتخصــيص شــرك

و افراد متولد  Aهاي زوج گروه  افراد متولد تاريخ(
، كـد ملـي، شـماره اتـاق     )Bهاي فرد گـروه   تاريخ

هاي مراجعه، شماره پرونده، يك هفته بستري، روز
 شـبه تصـادفي  اي ه شز جمله رودر ميان و غيره ا

تـوان   ميدر اين ميان  .)36(شوند  ميدر نظر گرفته 
و همكاران كه با كمك شـماره زوج   Lauبه مطالعه 

و يـا مطالعـه محمـدي و همكـاران     و فرد كـد ملـي   
يك هفته در ميـان و يـا مطالعـه علـوي و      براساس

نوبـت مداخلـه از روش نيمـه     براساسهمكاران كه 
  ).37- 39( ، اشاره نموداند هكرد تصادفي استفاده

  
  گيري نتيجه بحث و

ــات   ــاب در مطالعـ ــود تـــورش انتخـ وجـ
بـر   رسـان  آسـيب كارآزمايي باليني يك عامـل  

باشـد كـه بـه منظـور      مـي  حاصل صحت نتايج
ــل    ــه عوام ــد كلي ــان باي ــگيري از آن محقق پيش

توانند روي نتايج مطالعـه   ميگري را كه  مداخله
بايـد   .)3(نماينـد   بينـي  پـيش  ،گذار باشـند تأثير

اذعان نمود كه عدم ارايه اطلاعات كافي درباره 
روش مورد استفاده جهت تخصيص تصـادفي  

ا و نيز نحـوه اجـراي فرآينـد تصـادفي     ه هنمون
هام و سردرگمي خواننـدگان  سازي، منجر به اب

ياد شود و تورش در ابعاد  ت مطالعه مياز كيفي
نتـايج  به ميزان قابل توجهي اعتبار داخلي  شده

چـرا  ، )8(دهـد   قرار مـي  تأثيرمطالعات را تحت 
كه انجام صحيح تصادفي سـازي در دسـتيابي   

جـا اهميـت    به نتايج معتبر و قابل استناد تـا آن 
 صـحت نتـايج  % 30- 50تضمين كننـده  كه دارد 

بايـد در نظـر   . )12(باشـد   مياز مطالعه  حاصل
دهــي ضــعيف تخصــيص  داشــت كــه گــزارش

انتشـار مقالـه اتفـاق     تصادفي تنهـا در مرحلـه  
به اين نتيجه و همكاران  Devereaux .افتد نمي

كه اكثر مقالاتي كه وضعيت تخصيص  ندرسيد
از  %60هـــا مـــبهم اســـت در  تصـــادفي در آن

ها نيز اين وضعيت،  پژوهشي آن هاي پروپوزال
 Schulz. )40( شود مينگارش مبهم به صورت 

مطالعـاتي كـه   كـه  د ن ـكن مـي عنوان  Grimesو 
 حاصل در نتايج معمولاً ،ي دارندتر فيت پايينكي

  .)7(كنند  مينيز اغراق 
ورش انتخـاب  ت ـبه منظور پيشگيري از لذا 

محققان بايسـتي  در مطالعات كارآزمايي باليني، 
اي صــحيحي را در تصــادفي ســازي و هــ شرو

كار ه همچنين پنهان سازي تخصيص تصادفي ب
ا كه چر ،به درستي گزارش نمايندآن را گيرند و 

توانـد   مـي تورش انتخاب به ميزان قابل تـوجهي  
قـرار   تـأثير را تحـت   حاصلاعتبار داخلي نتايج 
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بايد توجه داشت كـه داوران و سـردبيران   . دهد
دهـي صـحيح روش    گزارش نيز بايستي مجلات

مـورد   ،تصادفي سازي را قبل از انتشار مطالعه
ه اصلاح شـده  يانياستفاده از ب. اهميت قرار دهند

CONSORT  ياه ييآزمااركدر مورد گزارش 
توانــد بــه عنــوان چــك  مــي يدار تصــادف كنتــرل

ليستي در گزارش دقيق و جامع تصادفي سازي 
  .به محققان كمك نمايد
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Background & Aim: Randomized clinical trials (RCTs) are studies 
which are able to provide the most valid evidence to compare various 
interventions in health research. Biases can affect the quality of 
research and ultimately make the results of a study invalid. One of the 
most important biases is selection bias. The best way to reduce 
selection bias is the use of random allocation. The aim of this study is 
to provide comprehensive, practical and simple information regarding 
proper implementation of the random allocation process in randomized 
clinical trials. 
Methods & Materials: A review study was performed using available 
resources and comprehensive analysis. For this purpose, we searched 
the relevant books & articles in databases including Medline, Scopus, 
Science Direct, Google Scholar and Magiran. Key words were 
randomization, random sequence, allocation concealment, randomized 
controlled trial, randomized clinical trial, and bias. 
Results: From the literature review, we obtained 39 articles and one 
relevant book that their findings were presented in a simple language 
with practical examples in three parts including random sequences 
generation, random allocation concealment and implementation. 
Conclusion: Selection bias in clinical trials has an adverse effect on the 
accuracy of results. In order to avoid it, researchers should employ 
proper methods in randomization and random allocation concealment, 
and report it in their articles properly. Therefore, researchers can obtain 
valid results through a better understanding of randomization and its 
proper implementation. 
 
Key words: randomized clinical trials, randomized controlled trials, 
random allocation, selection bias 
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