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Πειπαμαηικέρ ή ηςσαιοποιημένερ 

μελέηερ

 Οη ζπλζήθεο δηεμαγσγήο κηαο πεηξακαηηθήο 
κειέηεο ειέγρνληαη από ηνπο εξεπλεηέο

 Όκσο, ε θαηαλνκή ησλ κειεηώκελσλ αηόκσλ 
ζηηο θαηεγνξίεο ηνπ πξνζδηνξηζηή (πεηξακαηηθή 
ή ζπγθξηηηθή νκάδα) θαζνξίδεηαη από ηελ ηύρε 
θαη όρη από ηνπο εξεπλεηέο ή από ηνπο 
ζπκκεηέρνληεο

 Η ηπραηνπνίεζε πξαγκαηνπνηείηαη απνθιεηζηηθά 
κε βάζε ην εξεπλεηηθό πξσηόθνιιν



Πειπαμαηικέρ μελέηερ

 ΢ηελ αηηηνγλσζηηθή έξεπλα, ν κειεηώκελνο πιεζπζκόο ζηελ 
αξρή ηεο κειέηεο είλαη πγηήο θαη δηεξεπλώληαη νη πξνζδηνξηζηέο 
ηεο εκθάληζεο ησλ λνζεκάησλ όπσο π.ρ. ε ζρέζε κεηαμύ 
θαπληζηηθήο ζπλήζεηαο θαη εκθξάγκαηνο

 Γηα ηνλ ιόγν απηόλ, είλαη πξαθηηθά αδύλαηε ε δηεμαγσγή 
αηηηνγλσζηηθώλ πεηξακαηηθώλ κειεηώλ εμαηηίαο εζηθώλ 
πεξηνξηζκώλ, θαζώο είλαη αλήζηθν πγηή άηνκα λα 
ηπραηνπνηεζνύλ π.ρ. έηζη ώζηε λα αλήθνπλ ζηελ νκάδα ησλ 
θαπληζηώλ

 Δμαίξεζε απνηειεί ε δηεμαγσγή πεηξακαηηθώλ κειεηώλ ζε πγηείο 
πιεζπζκνύο γηα ηελ εθηίκεζε ηεο απνηειεζκαηηθόηεηαο ησλ 
εκβνιίσλ. Οη κειέηεο απηέο νλνκάδνληαη ηπραηνπνηεκέλεο 
κειέηεο πξνιεπηηθήο παξέκβαζεο (randomized studies of 
preventive intervention)



Κιηληθέο δνθηκέο

 Δίλαη γλσζηέο θαη σο ηπραηνπνηεκέλεο κειέηεο 
ζεξαπεπηηθήο παξέκβαζεο (randomized studies of 
therapeutic intervention)

 Υξεζηκνπνηνύληαη ζηελ πξνγλσζηηθή έξεπλα, όπνπ ηα 
κειεηώκελα άηνκα είλαη πάζρνληεο 

 ΢πγθξίλνπλ ηελ απνηειεζκαηηθόηεηα δύν ή πεξηζζόηεξσλ 
ζεξαπεπηηθώλ παξεκβάζεσλ ή κεηαμύ παξεκβάζεσλ θαη 
placebo 

 Οη παξεκβάζεηο κπνξεί λα είλαη θάξκαθα, ρεηξνπξγηθέο 
επεκβάζεηο, δηαηηεηηθέο αγσγέο θ.ά.)



Κιηληθέο δνθηκέο

 Πξαγκαηνπνηείηαη πάληνηε ηπραία θαηαλνκή ησλ 
παζρόλησλ ζηηο δηάθνξεο θαηεγνξίεο ηνπ 
πξνζδηνξηζηή

 Η κειεηώκελε έθβαζε δελ είλαη ε εκθάληζε 
κηαο πάζεζεο, αιιά ε ίαζε, ν ζάλαηνο, ε 
εκθάληζε επηπινθώλ (π.ρ. κεηαζηάζεηο), ε 
επαλεκθάληζε κηαο πάζεζεο θ.ά.

 Η επηδεκηνινγία επηθεληξώλεηαη ζηηο θιηληθέο 
δνθηκέο θάζεο ΙΙΙ



Κιηληθέο δνθηκέο

 Σν 90% ησλ θιηληθώλ δνθηκώλ ρξεκαηνδνηείηαη 
από ηηο θαξκαθεπηηθέο εηαηξείεο

 >800.000.000$ θνζηίδεη ε εηζαγσγή ελόο λένπ 
θαξκάθνπ ζηελ αγνξά

 Οη θιηληθέο δνθηκέο ησλ θαξκαθεπηηθώλ 
εηαηξεηώλ εκθαλίδνπλ 4 θνξέο ζπρλόηεξα 
ζεηηθά απνηειέζκαηα (ππέξ ηνπ θαξκάθνπ ηεο 
εηαηξείαο πνπ ρξεκαηνδνηεί ηε δνθηκή) ζε 
ζρέζε κε ηηο θιηληθέο δνθηκέο πνπ δελ 
πξαγκαηνπνηνύληαη από ηηο θαξκαθεπηηθέο 
εηαηξείεο



Κιηληθέο δνθηκέο

 ΢ηηο ΗΠΑ, 10$ δηζεθαηνκκύξηα εηεζίσο 
δίλνληαη από ηηο 9 θνξπθαίεο θαξκαθεπηηθέο 
εηαηξείεο ζε ηαηξνύο

 Παγθνζκίσο, >100$ δηζεθαηνκκύξηα 
εηεζίσο δίλνληαη γηα ηελ έξεπλα ζηηο 
επηζηήκεο πγείαο 

 Πεξηζζόηεξεο από ηηο κηζέο θιηληθέο δνθηκέο 
πνπ πξαγκαηνπνηνύληαη, δελ δεκνζηεύνληαη 
ζε επηζηεκνληθά πεξηνδηθά



Κιηληθέο δνθηκέο

 Η πξώηε θιηληθή δνθηκή δηεμήρζε ην 1946 από ηνλ Βξεηαλό 
επηδεκηνιόγν Sir Austin Bradford Hill (1897-1991)

 107 αζζελείο κε πλεπκνληθή θπκαηίσζε

 ΢ηνπο 55 αζζελείο εθαξκόζηεθε απιώο αλάπαπζε, ελώ 
ζηνπο 52 αζζελείο ρνξεγήζεθε έλα λέν θάξκαθν 
(ζηξεπηνκπθίλε)

 Δθαξκόζηεθε ηπραηνπνίεζε κέζσ ελόο πίλαθα ηπραίσλ 
αξηζκώλ

 Η ζλεηόηεηα ζηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ ζηξεπηνκπθίλε 
ήηαλ 7% ηνπο πξώηνπο 6 κήλεο, ελώ ζηνπο αζζελείο πνπ 
δελ ιάκβαλαλ ζηξεπηνκπθίλε ήηαλ 27%



Φάζεηο ησλ θιηληθώλ δνθηκώλ 

 Οη θιηληθέο δνθηκέο πνπ αθνξνύλ λέα 
θαξκαθεπηηθά ζθεπάζκαηα δηαθξίλνληαη ζε 4 
θάζεηο (θάζε Ι, ΙΙ, ΙΙΙ θαη IV) θαη δηαξθνύλ 
αξθεηά ρξόληα

 ΢πλήζσο, πξηλ ηελ έλαξμε ησλ θιηληθώλ 
δνθηκώλ θάζεο Ι δηεμάγνληαη πξν-θιηληθέο 
κειέηεο πνπ αθνξνύλ πεηξακαηηθέο κειέηεο ζε 
πεηξακαηόδσα γηα ηελ αξρηθή εθηίκεζε ηεο 
απνηειεζκαηηθόηεηαο, ηεο ηνμηθόηεηαο θαη ηεο 
θαξκαθνθηλεηηθήο ζπκπεξηθνξάο ηνπ λένπ 
ζθεπάζκαηνο



Κιηληθέο δνθηκέο θάζεο Ι

 Γηεμάγνληαη ζε κηθξό αξηζκό αηόκσλ (ζπλήζσο ιηγόηεξα 
από 100) θαη ρξεζηκνπνηνύληαη γηα ηνλ θαζνξηζκό ηεο 
ηνμηθόηεηαο θαη ηεο κέγηζηεο αλεθηήο δόζεο

 Δπηπιένλ, δηεξεπλάηαη ε θαηάιιειε δνζνινγία θαη ε 
θαξκαθνθηλεηηθή ζπκπεξηθνξά ηνπ λένπ θαξκαθεπηηθνύ 
ζθεπάζκαηνο

 ΢ε αξθεηέο πεξηπηώζεηο, ζπκκεηέρνπλ πγηείο εζεινληέο, νη 
νπνίνη ζπρλά ακείβνληαη θηόιαο. Τπάξρνπλ σζηόζν θαη 
πεξηπηώζεηο θιηληθώλ δνθηκώλ θάζεο Ι ζηηο νπνίεο 
ζπκκεηέρνπλ πάζρνληεο, όπσο π.ρ. ζε πεξηπηώζεηο 
θαξθίλνπ ζε πξνρσξεκέλν ζηάδην, όπνπ έρνπλ απνηύρεη 
όιεο νη άιιεο ζεξαπεπηηθέο παξεκβάζεηο 



Κιηληθέο δνθηκέο θάζεο Ι

 Πρωηαρτικός ζκοπός: εθηίκεζε ηεο αζθάιεηαο, 
πξνζδηνξηζκόο δνζνινγηθνύ ζρήκαηνο, πξνζδηνξηζκόο 
αλεπηζύκεησλ ελεξγεηώλ

 Πληθσζμός: πγηείο εζεινληέο (εθηόο από ηελ πεξίπησζε 
θαξθίλσλ θαη AIDS)

 Αριθμός ζσμμεηετόνηων: <100

 Δκηιμάηαι: ε απνξξόθεζε, ε θαηαλνκή, ν κεηαβνιηζκόο 
θαη ε απέθθξηζε ηνπ θαξκάθνπ (θαξκαθνθηλεηηθή)

 Τελικά ζημεία: αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο, κέγηζηε αλεθηή 
δόζε, θαξκαθνθηλεηηθέο παξάκεηξνη

 Γιάρκεια: 1 έηνο

 Ποζοζηό αποηστίας: >30%



Κιηληθέο δνθηκέο θάζεο ΙΙ

 ΢πκκεηέρνπλ 100-300 πάζρνληεο 

 Γηεξεπλάηαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα θαη 
ε αζθάιεηα ηνπ λένπ ζθεπάζκαηνο

 ΢ηόρνο: επηινγή ιίγσλ δξαζηηθώλ 
νπζηώλ γηα πεξαηηέξσ κειέηε ζε 
δνθηκή θάζεο ΙΙΙ



Κιηληθέο δνθηκέο θάζεο ΙΙ

 Πρωηαρτικός ζκοπός: πξνζδηνξηζκόο ηεο 
απνηειεζκαηηθόηεηαο θαη ηεο αληαπόθξηζεο ζηε 
δνζνινγία, επηβεβαίσζε ηεο αζθάιεηαο θαη ησλ 
θαξκαθνθηλεηηθώλ παξακέηξσλ

 Πληθσζμός: αζζελείο

 Αριθμός ζσμμεηετόνηων: 100-300

 Δκηιμάηαι: θιηληθή αληαπόθξηζε ζην θάξκαθν, 
αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο

 Τελικά ζημεία: αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο, κέγηζηε αλεθηή 
δόζε, θαξκαθνθηλεηηθέο παξάκεηξνη

 Γιάρκεια: 2-3 έηε

 Ποζοζηό αποηστίας: >30%



Κιηληθέο δνθηκέο θάζεο ΙΙΙ

 Απνηεινύλ ην ηειεπηαίν βήκα γηα ηε ζρεδηαζκέλε 
αμηνιόγεζε ηνπ λένπ θαξκαθεπηηθνύ ζθεπάζκαηνο πξνηνύ 
εγθξηζεί ε θπθινθνξία ηνπ από ηνλ αξκόδην θξαηηθό 
νξγαληζκό

 ΢ρεδόλ πάληα, νη θιηληθέο δνθηκέο θάζεο ΙΙΙ απνηεινύλ 
ηπραηνπνηεκέλεο κειέηεο ζεξαπεπηηθήο παξέκβαζεο νη νπνίεο 
ζπρλά είλαη πνιπθεληξηθέο θαη ζηηο νπνίεο ζπκκεηέρνπλ 300 
έσο αξθεηνί ρηιηάδεο πάζρνληεο

 Δπηζεκαίλεηαη όηη νη θιηληθέο δνθηκέο θάζεο ΙΙΙ απνηεινύλ 
νπζηαζηηθά ηηο θιηληθέο δνθηκέο ζηηο νπνίεο εζηηάδεηαη ην 
ελδηαθέξνλ ησλ εξεπλεηώλ

 Γηεξεπλάηαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα ηνπ λένπ θαξκαθεπηηθνύ 
ζθεπάζκαηνο έλαληη ηνπ θαζηεξσκέλνπ

 Σα θαξκαθεπηηθά ζθεπάζκαηα πνπ νινθιεξώλνπλ επηηπρώο 
ηηο θιηληθέο δνθηκέο θάζεο ΙΙΙ ιακβάλνπλ έπεηηα ηελ 
απαξαίηεηε έγθξηζε θπθινθνξίαο



Κιηληθέο δνθηκέο θάζεο ΙΙΙ

 Πρωηαρτικός ζκοπός: ζύγθξηζε ηεο λέαο ζεξαπείαο κε 
ηελ ππάξρνπζα, δηεξεύλεζε λέσλ ελδείμεσλ, δηεξεύλεζε 
ηεο δξάζεο ηνπ θαξκάθνπ ζε ππν-νκάδεο, όπσο π.ρ. 
ειηθησκέλνπο, αζζελείο κε επαηηθή ή λεθξηθή αλεπάξθεηα 
θ.ά.

 Πληθσζμός: αζζελείο

 Αριθμός ζσμμεηετόνηων: >500

 Δκηιμάηαι: απνηειεζκαηηθόηεηα, ηνμηθόηεηα, επηβίσζε, 
πνηόηεηα δσήο θ.ά.

 Τελικά ζημεία: ζάλαηνο, δείθηεο πνηόηεηαο δσήο θ.ά.

 Γιάρκεια: 2-5 έηε

 Ποζοζηό αποηστίας: >30%



Κιηληθέο δνθηκέο θάζεο IV

 Γηεμάγνληαη ζε κεγάιν αξηζκό παζρόλησλ κεηά από ηελ 
έγθξηζε θπθινθνξίαο ησλ θαξκαθεπηηθώλ ζθεπαζκάησλ, 
κε ζθνπό ηε δηεξεύλεζε ηπρόλ παξελεξγεηώλ ή 
αλεπηζύκεησλ ελεξγεηώλ, πνπ δελ ήηαλ δπλαηόλ λα 
ειεγρζνύλ κε ηηο θιηληθέο δνθηκέο θάζεο Ι, ΙΙ θαη ΙΙΙ

 Με ηηο θιηληθέο δνθηκέο θάζεο IV αμηνινγνύληαη ηα 
καθξνπξόζεζκα απνηειέζκαηα ησλ θαξκαθεπηηθώλ 
ζθεπαζκάησλ θαη απνθαιύπηνληαη ζπάληεο αιιά ζνβαξέο 
αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο

 Σα απνηειέζκαηα ησλ θιηληθώλ δνθηκώλ θάζεο IV είλαη 
δπλαηόλ λα νδεγήζνπλ αθόκε θαη ζηε δηαθνπή ηεο 
θπθινθνξίαο ελόο θαξκαθεπηηθνύ ζθεπάζκαηνο



Πάζρνληεο

Με ηελ εθαξκνγή ηπραηνπνίεζεο

Φάξκαθν

Θάλαηνη Δπηδώληεο

Placebo

Θάλαηνη Δπηδώληεο



Κιηληθέο δνθηκέο

 Πξέπεη λα έρνπλ ηα εμήο ραξαθηεξηζηηθά:

 ΢αθώο θαζνξηζκέλεο εθβάζεηο

 Δθ ησλ πξνηέξσλ θιηληθά θαη ζηαηηζηηθά θξηηήξηα επηηπρίαο ή 
απνηπρίαο ηεο λέαο ζεξαπεπηηθήο παξέκβαζεο

 Δθ ησλ πξνηέξσλ ππνινγηζκό ηνπ κεγέζνπο δείγκαηνο 
(ειάρηζηνπ αλαγθαίνπ αξηζκνύ αζζελώλ) θαη ηεο αληίζηνηρεο 
ζηαηηζηηθήο ηζρύνο

 Δθ ησλ πξνηέξσλ πιήξε πεξηγξαθή ηνπ ζρεδηαζκνύ θαη ηεο 
εθηέιεζεο ηεο δνθηκήο, κε ηε δεκηνπξγία ηνπ αληίζηνηρνπ 
πξσηνθόιινπ



Κιηληθέο δνθηκέο

 Οη κειεηώκελεο παξεκβάζεηο δελ είλαη πξσηνγελή 
πξνιεπηηθά κέηξα, θαζώο δελ ρξεζηκνπνηνύληαη γηα ηελ 
πξόιεςε ηεο εκθάληζεο κηαο πάζεζεο, αιιά γηα ηελ 
πξόιεςε ησλ αλεπηζύκεησλ ζπλεπεηώλ κηαο πάζεζεο

 Μηα δίαηηα κεηά από έκθξαγκα ηνπ κπνθαξδίνπ κπνξεί λα 
ιεηηνπξγήζεη πξνιεπηηθά γηα ηελ εκθάληζε ελόο 
δεύηεξνπ εκθξάγκαηνο 

 Σα ρεκεηνζεξαπεπηηθά θάξκαθα ιεηηνπξγνύλ πξνιεπηηθά 

ζηελ επαλεκθάληζε ελόο θαξθίλνπ



Κιηληθέο δνθηκέο

 Μέζσ ηεο ηπραηνπνίεζεο (randomization) επηηπγράλεηαη ν 
πεξηνξηζκόο ηεο ζύγρπζεο ζηνλ κηθξόηεξν δπλαηό βαζκό

 Απνηεινύλ ηελ θαιύηεξε θαη αζθαιέζηεξε κέζνδν 
εθηίκεζεο ησλ πιενλεθηεκάησλ θαη ησλ κεηνλεθηεκάησλ 
ησλ ζεξαπεπηηθώλ παξεκβάζεσλ

 Απιά «ηπθιή» κειέηε: ε θαηαλνκή ηεο ζεξαπεπηηθήο 
παξέκβαζεο είλαη άγλσζηε κόλν ζηνπο πάζρνληεο

 Γηπιά «ηπθιή» κειέηε: ε θαηαλνκή ηεο ζεξαπεπηηθήο 
παξέκβαζεο είλαη άγλσζηε ηόζν ζηνπο πάζρνληεο όζν θαη 
ζηνπο ζεξάπνληεο ηαηξνύο



«΢ύγρπζε ιόγσ έλδεημεο»

 Υσξίο ηε δηεμαγσγή κηαο θιηληθήο δνθηκήο, 
νπόηε θαη εθαξκόδεηαη ε κέζνδνο ηεο 
ηπραηνπνίεζεο, είλαη πξαθηηθά αλέθηθηνο ν 
ζρεδηαζκόο κηαο κειέηεο πνπ λα επηηξέπεη ηελ 
έγθπξε ζύγθξηζε ηεο απνηειεζκαηηθόηεηαο 
κεηαμύ ζεξαπεπηηθώλ παξεκβάζεσλ. Σν 
πξόβιεκα ζπλίζηαηαη θπξίσο ζηε «ζύγρπζε 
ιόγσ έλδεημεο» 

 Δθείλνη πνπ ιακβάλνπλ κηα ζεξαπεπηηθή αγσγή 
γεληθά δηαθέξνπλ από εθείλνπο πνπ ιακβάλνπλ 
κηα άιιε ζύκθσλα κε ηελ ηαηξηθή έλδεημε γηα 
ηελ νπνία νη ζεξαπεπηηθέο αγσγέο 
εθαξκόδνληαη 



«΢ύγρπζε ιόγσ έλδεημεο»

 ΢ηηο κε ηπραηνπνηεκέλεο δνθηκέο, αθόκε θαη 
όηαλ ε πιεξνθνξία γηα ηνπο ζπγρπηέο είλαη 
επαξθήο, δελ είλαη δπλαηόλ λα εμνπδεηεξσζεί 
πιήξσο ε «ζύγρπζε ιόγσ έλδεημεο»

 Γηα ηνλ ιόγν απηόλ, απαηηείηαη ε δηεμαγσγή 
θιηληθώλ δνθηκώλ ζηηο νπνίεο ε ηπραία 
θαηαλνκή ησλ κειεηώκελσλ αηόκσλ έρεη σο 
απνηέιεζκα λα εμηζώλνληαη νη πξνγλσζηηθνί 
παξάγνληεο (ζπγρπηέο) κεηαμύ ησλ νκάδσλ 
πνπ ιακβάλνπλ δηαθνξεηηθέο ζεξαπεπηηθέο 
αγσγέο



΢ύγρπζε ιόγσ έλδεημεο



΢ύγρπζε ιόγσ έλδεημεο



΢ύγρπζε ιόγσ έλδεημεο

 Η εμνπδεηέξσζή ηεο ζηηο θιηληθέο δνθηκέο 
επηηπγράλεηαη κέζσ ηεο εθαξκνγήο ηεο 
κεζόδνπ ηεο ηπραηνπνίεζεο 

 Με ηελ ηπραηνπνίεζε, ε θαηαλνκή θάζε 
πάζρνληα ζε κηα από ηηο δύν νκάδεο κε ηε 
δηαθνξεηηθή ζεξαπεπηηθή παξέκβαζε είλαη 
αλεμάξηεηε από ηνπο ππόινηπνπο πάζρνληεο 
θαη επηπιένλ δελ επεξεάδεηαη από ηηο 
πξνηηκήζεηο ηνπ ηαηξνύ ή ηνπ πάζρνληα



Σπραηνπνίεζε

 Ρίςε ελόο λνκίζκαηνο ζηελ πεξίπησζε πνπ 
ν αξηζκόο ησλ ζπκκεηερόλησλ είλαη κηθξόο

 Όηαλ ν αξηζκόο ησλ ζπκκεηερόλησλ είλαη 
κεγάινο ρξεζηκνπνηείηαη κηα δηαθνξεηηθή, 
κε θπζηθή κέζνδνο ηπραηνπνίεζεο πνπ είλαη 
ν πίλαθαο ηπραίσλ αξηζκώλ (random 
numbers table). Οη ζεηξέο ησλ ηπραίσλ 
αξηζκώλ είλαη δηαζέζηκεο ζε πίλαθεο ή 
κπνξνύλ λα δεκηνπξγεζνύλ κε ηε βνήζεηα 
ειεθηξνληθώλ ππνινγηζηώλ 



Σειπά 1-4 5-8 9-12 13-16 17-20 21-24 25-28 29-32 33-36

1 3 6 4 5 8 8 3 1 2 8 7 3 5 9 4 3 4 6 3 2 0 0 3 2 6 7 1 5 3 2 4 9 5 4 5 5

2 9 0 5 1 4 0 6 6 1 8 4 6 9 5 5 4 6 5 8 9 1 6 8 0 9 5 3 3 1 5 8 8 1 8 6 0

3 9 8 4 1 9 0 2 2 4 8 3 7 8 0 3 1 9 1 3 9 3 3 8 0 4 0 8 2 3 8 2 6 2 0 3 9

4 5 5 2 5 7 1 2 7 1 4 6 8 6 4 0 4 9 9 2 4 8 2 3 0 7 3 4 3 9 2 6 8 1 8 9 9

5 0 2 9 9 1 0 7 5 7 7 2 1 8 8 5 5 7 9 9 7 7 0 3 2 5 9 8 7 7 5 3 5 1 8 3 4

6 7 9 8 5 5 5 6 6 6 3 8 4 0 8 6 3 0 4 0 0 1 8 3 4 5 3 9 4 5 8 0 1 5 5 0 5

7 3 3 5 3 9 5 2 8 0 6 8 1 3 4 9 5 1 3 9 3 3 7 1 6 9 5 0 6 1 5 9 1 8 9 9 9

8 7 4 7 5 1 3 1 3 2 2 1 6 3 7 7 6 1 5 5 7 4 2 3 8 9 6 2 3 9 0 2 4 5 8 2 6

9 0 6 6 6 3 0 4 3 0 0 6 6 3 2 6 0 3 6 6 0 4 6 0 5 1 7 3 1 6 6 8 0 9 1 0 1

10 9 2 8 3 3 1 6 0 8 7 3 0 7 6 8 3 1 7 8 5 3 1 4 8 1 3 2 3 1 7 3 2 6 8 1 4

Πίλαθαο ηπραίσλ αξηζκώλ



Ηζηθά δεηήκαηα 

 Κακία ζεξαπεπηηθή παξέκβαζε δελ πξέπεη λα 
είλαη ιηγόηεξν απνηειεζκαηηθή έλαληη κηαο 
άιιεο

 Η ρξήζε αλελεξγήο νπζίαο (placebo), 
πξνθαλώο, δελ είλαη εζηθά απνδεθηή όηαλ 
ππάξρεη θαζηεξσκέλε ζεξαπεπηηθή παξέκβαζε

 Οη ζπκκεηέρνληεο δελ πξέπεη λα εθηίζεληαη ζε 
πξόζζεην θίλδπλν εκθάληζεο θάπνηαο 
αλεπηζύκεηεο έθβαζεο (π.ρ. ζαλάηνπ, ζνβαξήο 
θαη κόληκεο αλαπεξίαο θ.ά.) 



Ηζηθά δεηήκαηα 

 Οη πάζρνληεο πξέπεη λα ελεκεξώλνληαη κε ζαθήλεηα 
θαη νινθιεξσκέλα γηα ηα πιενλεθηήκαηα θαη ηα 
κεηνλεθηήκαηα ησλ ζεξαπεπηηθώλ παξεκβάζεσλ, ηελ 
ηπραηνπνίεζε, θαζώο θαη ηνλ ζθνπό θαη ηνλ ηξόπν 
δηεμαγσγήο ηεο ΣΚΓ. Απαηηείηαη ε πληροθορημένη 
ζσναίνεζη (informed consent) ησλ παζρόλησλ πνπ 
ππνδειώλεη πσο επέιεμαλ ειεύζεξα λα ζπκκεηάζρνπλ 
ζηελ θιηληθή δνθηκή 

 Σν πεξηερόκελν ηνπ πξσηνθόιινπ θαη ε εθηέιεζε ηεο 
κειέηεο πξέπεη λα εμαζθαιίδεη ηελ άκεζε θαη 
απνηειεζκαηηθή αληηκεηώπηζε θάζε πξνβιήκαηνο, 
αθόκα θαη ζε πεξηπηώζεηο δηπιά «ηπθιήο» κειέηεο 



Ηζηθά δεηήκαηα 

 Η απάληεζε ζην επηζηεκνληθό εξώηεκα κηαο 
θιηληθήο δνθηκήο πξέπεη λα βνεζάεη ζηελ 
απνηειεζκαηηθόηεξε αληηκεηώπηζε ησλ 
κειινληηθώλ παζρόλησλ

 Πξηλ ηελ έλαξμε ηεο θιηληθήο δνθηκήο, νη 
εξεπλεηέο ζα πξέπεη λα γλσξίδνπλ αλ 
κπνξνύλ λα ζπγθεληξώζνπλ ηνλ απαηηνύκελν 
αξηζκό παζρόλησλ ζε εύινγν ρξνληθό 
δηάζηεκα γηα ηελ αλάδεημε κηαο ζηαηηζηηθά 
ζεκαληηθήο ζρέζεο 



Ηζηθά δεηήκαηα 

 Η Γηαθήξπμε ηνπ Helsinki αλαγλσξίδεηαη δηεζλώο σο ε 
βάζε γηα ηα εζηθά δεηήκαηα, ηα νπνία πξνθύπηνπλ θαηά 
ηε δηεμαγσγή κειεηώλ ζε αλζξώπηλνπο πιεζπζκνύο

 Η Γηαθήξπμε απηή απαηηεί ηελ ύπαξμε ελόο εξεπλεηηθνύ 
πξσηνθόιινπ, ην νπνίν πξέπεη λα πεξηγξάθεη ηνπο 
εζηθνύο πξνβιεκαηηζκνύο πνπ εκπιέθνληαη ζηε κειέηε, 
θαζώο επίζεο θαη αλ είλαη ζύκθσλν κε ηηο αξρέο πνπ 
πεξηγξάθνληαη ζηε Γηαθήξπμε

 Δπηπιένλ, ην πξσηόθνιιν ζα πξέπεη, εθόζνλ έρεη 
νινθιεξσζεί, λα δνζεί πξνο εθηίκεζε, ζρνιηαζκό, 
θαζνδήγεζε θαη, όπνπ είλαη απαξαίηεην, έγθξηζε ζε κηα 
εηδηθά νξηδόκελε επηηξνπή δηαζθάιηζεο ησλ εζηθώλ 
πξνδηαγξαθώλ 



Ηζηθά δεηήκαηα 



Ηζηθά δεηήκαηα 



«΢πκκόξθσζε» ζπκκεηερόλησλ

 Αθνξά ηε ιήςε ησλ θαξκαθεπηηθώλ ζθεπαζκάησλ θαη 
είλαη εμαηξεηηθήο ζεκαζίαο, θαζώο κπνξεί λα κεηώζεη 
ζεκαληηθά ηελ εγθπξόηεηα κηαο θιηληθήο δνθηκήο

 Οη ζπκκεηέρνληεο κπνξνύλ λα απνζπξζνύλ ζε 
νπνηαδήπνηε θάζε ηεο κειέηεο ρσξίο λα πθίζηαληαη 
ζπλέπεηεο 

 Αηηίεο κε «ζπκκόξθσζεο»: ε ιαλζαζκέλε θαηαλόεζε 
ησλ νδεγηώλ, ε δπζθνιία ζπκκεηνρήο, νη παξελέξγεηεο 
ηεο ζεξαπεπηηθήο αγσγήο, ε απνγνήηεπζε από ηε κε 
εκθάληζε ζεηηθώλ απνηειεζκάησλ θαη ε πξνηίκεζε ζε 
άιιε ζεξαπεπηηθή αγσγή 



«Σπθιή» κέζνδνο

 Η νκνηόηεηα ησλ ζπγθξηλόκελσλ νκάδσλ (πνπ 
επηηπγράλεηαη κε ηελ ηπραηνπνίεζε) είλαη δπλαηόλ λα 
αλαηξαπεί, αλ νη πάζρνληεο πνπ αλήθνπλ ζηηο νκάδεο 
απηέο ή νη ηαηξνί πνπ αμηνινγνύλ ηα απνηειέζκαηα ησλ 
ζπγθξηλόκελσλ ζεξαπεπηηθώλ παξεκβάζεσλ 
δηαθνξνπνηνύλ ζπλεηδεηά ή ππνζπλείδεηα ηε 
ζπκπεξηθνξά ηνπο (νη πάζρνληεο) ή ηελ θξίζε ηνπο (νη 
ηαηξνί), αλάινγα κε ηελ νκάδα ζηελ νπνία αλήθνπλ νη 
πάζρνληεο 

 Γηα λα απνθεπρζνύλ νη ζπλέπεηεο από ηηο 
ππνθεηκεληθέο πξνθαηαιήςεηο ή αληηδξάζεηο ησλ 
παζρόλησλ ή ησλ ηαηξώλ, νη θιηληθέο δνθηκέο 
δηεμάγνληαη θαηά θαλόλα κε ηξόπν «δηπιά ηπθιό»
(double-blind study)



«Σπθιή» κέζνδνο
 Δίλαη ε κέζνδνο θαηά ηελ νπνία ε θαηαλνκή ηεο ζεξαπεπηηθήο 

παξέκβαζεο είλαη άγλσζηε

 Απιά «ηπθιή» κειέηε: ε θαηαλνκή ηεο ζεξαπεπηηθήο παξέκβαζεο είλαη 
άγλσζηε κόλν ζηνπο πάζρνληεο

 Γηπιά «ηπθιή» κειέηε: ε θαηαλνκή ηεο ζεξαπεπηηθήο παξέκβαζεο είλαη 
άγλσζηε ηόζν ζηνπο πάζρνληεο όζν θαη ζηνπο ζεξάπνληεο ηαηξνύο

 Σξηπιά «ηπθιή» κειέηε: ε θαηαλνκή ηεο ζεξαπεπηηθήο παξέκβαζεο 
είλαη άγλσζηε ζηνπο πάζρνληεο, ζηνπο ζεξάπνληεο ηαηξνύο θαη ζηνπο 
εξεπλεηέο πνπ εθηηκνύλ ηελ έθβαζε

 Σεηξαπιή «ηπθιή» κειέηε: ε θαηαλνκή ηεο ζεξαπεπηηθήο παξέκβαζεο 
είλαη άγλσζηε ζηνπο πάζρνληεο, ζηνπο ζεξάπνληεο ηαηξνύο, ζηνπο 
εξεπλεηέο πνπ εθηηκνύλ ηελ έθβαζε θαη ζηνπο αλαιπηέο ησλ 
δεδνκέλσλ



«Σπθιή» κέζνδνο

 Ιδηαίηεξα εάλ ην θαηαιεθηηθό ζεκείν είλαη 
ππνθεηκεληθό όπσο π.ρ. ε πνηόηεηα δσήο, ε έληαζε 
ηνπ πόλνπ, νη εκέξεο κε απηνθηνληθό ηδεαζκό θ.ά., 
ηόηε ελδέρεηαη νη πάζρνληεο λα ηξνπνπνηνύλ ηε 
ζπκπεξηθνξά ηνπο γλσξίδνληαο ηε ζεξαπεπηηθή 
νκάδα ζηελ νπνία αλήθνπλ

 Γηα παξάδεηγκα, εάλ νη πάζρνληεο γλσξίδνπλ όηη 
ιακβάλνπλ ηε λέα ζεξαπεπηηθή αγσγή πνπ 
πηζηεύεηαη όηη είλαη θαιύηεξε, ηόηε κπνξεί λα 
δειώλνπλ πεξηζζόηεξν ραξνύκελνη κνινλόηη δελ 
είλαη, λα δειώλνπλ ιηγόηεξν πόλν ελώ ν πόλνο δελ 
έρεη κεηαβιεζεί θνθ



«Σπθιή» κέζνδνο

 Αθόκε θαη έλα αληηθεηκεληθό θαηαιεθηηθό 
ζεκείν όπσο π.ρ. ε αξηεξηαθή πίεζε κπνξεί λα 
επεξεαζηεί εάλ νη πάζρνληεο γλσξίδνπλ ηε 
ζεξαπεπηηθή νκάδα ζηελ νπνία αλήθνπλ

 Γηα παξάδεηγκα, εάλ νη αζζελείο γλσξίδνπλ όηη 
ιακβάλνπλ ηε λέα ζεξαπεπηηθή αγσγή πνπ 
πηζηεύεηαη όηη είλαη θαιύηεξε, ηόηε κπνξεί λα 
αηζζάλνληαη πεξηζζόηεξν ήξεκνη θαη αζθαιείο 
θαη ε αξηεξηαθή ηνπο πίεζε λα είλαη κεησκέλε



«Σπθιή» κέζνδνο

 Δάλ νη ζεξάπνληεο ηαηξνί γλσξίδνπλ ηελ 
νκάδα ζηελ νπνία αλήθνπλ νη αζζελείο, ηόηε 
κπνξεί ππνζπλείδεηα ή αθόκε θαη ζπλεηδεηά 
λα επεξεάδνπλ ηελ αληίιεςε ησλ αζζελώλ 
ζρεηηθά κε ηα θαηαιεθηηθά ζεκεία

 Οη εξεπλεηέο πνπ κεηξνύλ ηα θαηαιεθηηθά 
ζεκεία κπνξεί λα επεξεάδνληαη εάλ 
γλσξίδνπλ ηελ νκάδα ζηελ νπνία αλήθνπλ 
νη αζζελείο



Καηαιεθηηθό ζεκείν

 Η κεηαβιεηή πνπ ζα ζπγθξηζεί κεηαμύ 
ησλ δπν θαηεγνξηώλ ηνπ πξνζδηνξηζηή 
(π.ρ. δπν θαξκαθεπηηθέο αγσγέο), έηζη 
ώζηε λα ζπγθξηζεί ε απνηειεζκαηηθόηεηα 
ησλ δπν θαηεγνξηώλ

 Πξέπεη λα είλαη πιήξσο ζπκβαηό κε ηνλ 
ζθνπό, ηνλ ζρεδηαζκό θαη ηε ζηαηηζηηθή 
κεζνδνινγία ηεο θιηληθήο κειέηεο



Καηαιεθηηθά ζεκεία

 Η επηινγή ησλ θαηάιιεισλ 
θαηαιεθηηθώλ ζεκείσλ απμάλεη ηελ 
εγθπξόηεηα ησλ θιηληθώλ κειεηώλ

 Η ιαλζαζκέλε επηινγή κπνξεί λα 
νδεγήζεη ζηελ κε αλεύξεζε κηαο 
ζρέζεο, ε νπνία όκσο ζηελ 
πξαγκαηηθόηεηα πθίζηαηαη



Καηαιεθηηθά ζεκεία

 Ιδαληθά, πξέπεη:

 Να κεηξώληαη κε ηνλ ίδην ηξόπν ζηηο 
δπν νκάδεο παζρόλησλ

 Να κεηξώληαη κε όζν ην δπλαηόλ πην 
«ηπθιό» ηξόπν



Καηαιεθηηθά ζεκεία

 Όηαλ ε κειέηε πεξηιακβάλεη θαη έλα ζπγθεθξηκέλν ρξνληθό 
δηάζηεκα παξαθνινύζεζεο γηα έλα θαηαιεθηηθό ζεκείν, ηόηε ην 
δηάζηεκα απηό πξέπεη λα είλαη επαξθέο θαη γηα ηηο δπν νκάδεο 
γηα ηελ εθηίκεζε ηόζν ησλ νθειώλ όζν θαη ησλ θηλδύλσλ

 Γηα παξάδεηγκα, ζε κηα κειέηε ζπγθξίλεηαη κηα «επηζεηηθή» 
ζεξαπεπηηθή παξέκβαζε όπσο ε κεηακόζρεπζε κπεινύ ησλ 
νζηώλ κε κηα ιηγόηεξν «επηζεηηθή» όπσο ε θαξκαθεπηηθή 
αγσγή

 Δάλ ην θαηαιεθηηθό ζεκείν είλαη ν ζάλαηνο κέζα ζηηο πξώηεο 30 
εκέξεο, ηόηε ε θαξκαθεπηηθή αγσγή πηζαλόηαηα ζα βξεζεί πην 
απνηειεζκαηηθή ζε ζρέζε κε ηελ κεηακόζρεπζε. Η κέηξεζε ηνπ 
ζαλάηνπ ζε 3 έηε ζα νδεγνύζε ζε απνηειέζκαηα κε κηθξόηεξν 
ζθάικα



Καηαιεθηηθά ζεκεία

 Ηκεξνινγηαθά, ην ζπγθεθξηκέλν ρξνληθό δηάζηεκα παξαθνινύζεζεο γηα 
έλα θαηαιεθηηθό ζεκείν πξέπεη λα είλαη ην ίδην γηα ηηο δπν νκάδεο

 Γηα παξάδεηγκα, εάλ ε ζεξαπεία Α αξρίδεη ακέζσο κεηά ηελ 
ηπραηνπνίεζε, ελώ ε ζεξαπεία Β αξρίδεη κεηά από έλαλ κήλα, ηόηε 
κπνξεί λα εηζέιζεη ζθάικα ζηελ κειέηε, θαζώο ε ζεξαπεία Α εθηηκάηαη 
ζηνπο κήλεο 0 έσο θαη 12, ελώ ε ζεξαπεία Β εθηηκάηαη ζηνπο κήλεο 1 
έσο θαη 13

 Δάλ νη δπν ζεξαπείεο είλαη ην ίδην απνηειεζκαηηθέο ζηελ 
πξαγκαηηθόηεηα, ηόηε εζθαικέλα: 

 Η ζεξαπεία Β ζα βξεζεί θαιύηεξε εάλ ε ζλεηόηεηα είλαη κεγαιύηεξε 
ζηελ αξρή θαη έπεηηα κεηώλεηαη

 Η ζεξαπεία Α ζα βξεζεί θαιύηεξε εάλ ε ζλεηόηεηα απμάλεηαη κε ηελ 
πάξνδν ηνπ ρξόλνπ



Καηαιεθηηθά ζεκεία

 Έλα θαηαιεθηηθό ζεκείν κπνξεί λα εκθαληζηεί 
πεξηζζόηεξεο από κηα θνξέο ζηνπο αζζελείο θαη επηπιένλ 
κπνξεί ζε θάζε εκθάληζή ηνπ λα ιακβάλεη θαη κηα 
αληίζηνηρε βαζκνινγία

 Πξέπεη λα νξηζηεί έλα ζαθέο θαηαιεθηηθό ζεκείν, έηζη 
ώζηε λα απνθεύγεηαη ε ζύγρπζε θαη νη παξεξκελείεο

 Π.ρ., ζηελ επηιεςία είλαη δπλαηόλ λα κεηξεζεί ηόζν ν 
αξηζκόο ησλ επηιεπηηθώλ θξίζεσλ όζν θαη ε έληαζε ηνπο. 
Έλα ζαθέο θαηαιεθηηθό ζεκείν ζα κπνξνύζε λα είλαη ε 
πξώηε εκθάληζε κηαο ζνβαξήο επηιεπηηθήο θξίζεο



Καηαληκηικά 
ζημεία ή 
εκβάζεις 

(endpoints, 
outcomes)

Πρωηεύονηα 
(primary) ζηα οποία 
επικενηρώνεηαι καηά 

κύριο λόγο ηο 
ενδιαθέρον ηων 
ερεσνηηών και 

σπάρτοσν πάνηοηε

Γεσηερεύονηα 
(secondary), ηα 

οποία είναι 
σποδεέζηερης 

ζημαζίας και δεν 
σπάρτοσν πάνηοηε



Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν

 Η πιένλ θαζνξηζηηθή κεηαβιεηή πνπ 
ζα απνηειέζεη ην ζεκείν αλαθνξάο 
γηα ηε ζύγθξηζε δπν ζεξαπεπηηθώλ 
αγσγώλ 

 Γηα ηνλ ιόγν απηόλ, ε επηινγή ηνπ 
είλαη θαζνξηζηηθήο ζεκαζίαο ζηηο 
θιηληθέο κειέηεο



Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν

 Μειέηεο κε ιαλζαζκέλα πξσηεύνληα 
θαηαιεθηηθά ζεκεία κπνξεί λα 
νδεγήζνπλ ζε ακθηιεγόκελα ή αθόκε 
θαη ζε ιαλζαζκέλα ζπκπεξάζκαηα

 Η επηινγή ηνπ πξέπεη λα έρεη λόεκα 
γηα ηνπο αζζελείο, ηνπο ζεξάπνληεο 
ηαηξνύο θαη ηνπο εξεπλεηέο



Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν

 Πξέπεη πάληνηε λα θαζνξίδεηαη ζην πξσηόθνιιν κηαο κειέηεο, πξηλ 
δειαδή από ηελ έλαξμή ηεο, θαζώο κε ηνλ ηξόπν απηόλ νη εξεπλεηέο:

 Μπνξνύλ λα θαζνξίζνπλ ην ειάρηζην κέγεζνο δείγκαηνο (sample size)
πνπ απαηηείηαη γηα λα αλαδεηρζεί κηα ζπγθεθξηκέλε κλινική δηαθνξά 
κεηαμύ ησλ δπν ζεξαπεπηηθώλ αγσγώλ, κε κηα ζπγθεθξηκέλε ζηαηηζηηθή 
ηζρύ (statistical power) πνπ ζπλήζσο είλαη 80% ή 90%

 Μπνξνύλ λα θαζνξίζνπλ ηηο ζηαηηζηηθέο δνθηκαζίεο γηα ηελ αλάιπζε 
ησλ δεδνκέλσλ ηεο κειέηεο

 Γελ κπνξνύλ λα επηιέμνπλ ην πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν πνπ ηνπο 
δηεπθνιύλεη πεξηζζόηεξν γηα ηελ εύξεζε κηαο θιηληθά ζεκαληηθήο 
ζρέζεο κεηά ην ηέινο ηεο κειέηεο, γλσξίδνληαο δειαδή ηα δεδνκέλα 
ηεο κειέηεο



Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν

 Πξέπεη λα έρεη ηα εμήο ραξαθηεξηζηηθά:

 Να είλαη εύθνιν ζηε δηάγλσζε ή ζηελ 
παξαηήξεζε

 Όζν ην δπλαηόλ κηθξόηεξν ζθάικα ζηελ 
κέηξεζή ηνπ

 Η κέηξεζή ηνπ λα κελ επεξεάδεηαη από ηηο 
ζεξαπεπηηθέο αγσγέο



Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν

 Πξέπεη λα έρεη ηα εμήο ραξαθηεξηζηηθά:

 Να είλαη θιηληθά ζεκαληηθό

 Να εξκελεύεηαη εύθνια

 Να επηιέγεηαη πξηλ από ηελ έλαξμε ηεο 
κειέηεο



΢ύλζεηα θαηαιεθηηθά ζεκεία

 Δπηιέγνληαη όηαλ νη εξεπλεηέο ζεσξνύλ όηη ε παξέκβαζε ζα 
έρεη επίδξαζε ζε >1 ζεκεία, όπσο π.ρ.:

 Ο θαιύηεξνο γιπθαηκηθόο έιεγρνο ζε δηαβεηηθνύο ηύπνπ ΙΙ 
απνβιέπεη ζηελ κείσζε ηόζν ησλ εγθεθαιηθώλ όζν θαη ησλ 
θαξδηαθώλ πξνζβνιώλ

 Η κεηακόζρεπζε κπεινύ ησλ νζηώλ ζε αζζελείο κε 
ζθιεξνδεξκία απνβιέπεη ζηε βειηίσζε ηεο αλαπλεπζηηθήο θαη 
λεθξηθήο ιεηηνπξγίαο θαη ζηε κείσζε ηεο ζλεζηκόηεηαο

 Μηα λέα θαξκαθεπηηθή αγσγή ζε HIV αζζελείο απνβιέπεη ζηελ 
κείσζε ησλ επθαηξηαθώλ ινηκώμεσλ



΢ύλζεηα θαηαιεθηηθά ζεκεία

 ΢ηα πξνεγνύκελα παξαδείγκαηα, ζπλήζσο επηιέγεηαη έλα 
ζύλζεην θαηαιεθηηθό ζεκείν όπσο π.ρ. ν ρξόλνο 
εκθάληζεο ηεο πξώηεο έθβαζεο, κε ηελ έθβαζε απηή λα 
πεξηιακβάλεη >1 ζπκβάληα όπσο:

 Δγθεθαιηθά επεηζόδηα θαη θαξδηαθέο πξνζβνιέο ζηνπο 
δηαβεηηθνύο

 Βειηίσζε αλαπλεπζηηθήο θαη λεθξηθήο ιεηηνπξγίαο θαη 
εκθάληζε ζαλάηνπ ζηνπο κεηακνζρεπζέληεο κε 
ζθιεξνδεξκία

 Οπνηαδήπνηε επθαηξηαθή ινίκσμε ζηνπο HIV αζζελείο



΢ύλζεηα θαηαιεθηηθά ζεκεία

 Σν ζύλζεην θαηαιεθηηθό ζεκείν πξέπεη 
λα πεξηιακβάλεη >1 ζπκβάληα πνπ: 

 Δίλαη παξόκνηαο θιηληθήο ζεκαζίαο 
αλαθνξηθά κε ηελ πάζεζε

 Δθθξάδνπλ έλα θνηλό βηνινγηθό κνλνπάηη 
ή, αιιηώο, έρνπλ έλα θνηλό βηνινγηθό 
ππόβαζξν



΢ύλζεηα θαηαιεθηηθά ζεκεία

 ΢ε κηα κειέηε κε ζπκκεηέρνληεο κε ππνςία εκθξάγκαηνο, 
ν πξνζδηνξηζηήο είλαη ε ζηξεπηνθηλάζε θαη ην placebo, 
θαζώο πηζηεύεηαη όηη ε ζηξεπηνθηλάζε πξνιακβάλεη ην 
έκθξαγκα

 Δληνύηνηο, ελδέρεηαη ε ζηξεπηνθηλάζε λα πξνθαιεί 
εγθεθαιηθό επεηζόδην

 ΢ηελ πεξίπησζε απηή, είλαη ινγηθό ην ζύλζεην 
θαηαιεθηηθό ζεκείν λα πεξηιακβάλεη ηνλ ζάλαην από 
νπνηαδήπνηε αηηία, ην εγθεθαιηθό επεηζόδην θαη ην 
έκθξαγκα, θαζώο ζα ήηαλ εζθαικέλν λα ζεσξεζεί ην 
έκθξαγκα σο ην κνλαδηθό θαηαιεθηηθό ζεκείν



΢ύλζεηα θαηαιεθηηθά ζεκεία

 Δάλ ην ζύλζεην θαηαιεθηηθό ζεκείν 
πεξηιακβάλεη ζπκβάληα πνπ δειώλνπλ 
αξθεηά δηαθνξεηηθή θιηληθή ζεκαζία 
(π.ρ. ζάλαηνο, λνζειεία θαη πνηόηεηα 
δσήο), ηόηε ε εξκελεία ησλ 
απνηειεζκάησλ κπνξεί λα είλαη αξθεηά 
δύζθνιε έσο αδύλαηε θαη λα πξνθαιεί 
ζύγρπζε θαη παξεξκελείεο



Απνύζεο ηηκέο

 Ιδαληθά, ηα θαηαιεθηηθά ζεκεία πξέπεη 
λα κεηξώληαη ζε όινπο ηνπο πάζρνληεο

 Γηα ηνλ ιόγν απηόλ, ζηνλ ζρεδηαζκό κηαο 
κειέηεο πξέπεη λα ιακβάλεηαη ζνβαξά 
ππόςε ην γεγνλόο όηη κπνξεί λα 
ππάξρνπλ απνύζεο ηηκέο γηα ηα 
θαηαιεθηηθά ζεκεία θαη ηδηαίηεξα γηα ην 
πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν πνπ είλαη 
θαη ην πιένλ θαζνξηζηηθό 



Μέγεζνο δείγκαηνο

 Μηα θιηληθή δνθηκή κε πεξηζζόηεξα 
άηνκα από ηνλ αλαγθαίν αξηζκό 
παξαβηάδεη ηα αηνκηθά δηθαηώκαηα ησλ 
αζζελώλ

 Μηα θιηληθή δνθηκή κε ιηγόηεξα άηνκα 
από ηνλ αλαγθαίν αξηζκό παξαβηάδεη 
ηα δηθαηώκαηα ησλ αζζελώλ ζηελ 
θνηλόηεηα



Μέγεζνο δείγκαηνο

 Δίλαη ην ειάρηζην δείγκα πνπ 
απαηηείηαη γηα λα αλαδεηρζεί κηα 
θιηληθά ζεκαληηθή δηαθνξά σο 
ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή

 ΢πκβάιιεη ζηελ αύμεζε ηεο 
αμηνπηζηίαο ηεο θιηληθήο δνθηκήο



Αλάιπζε δεδνκέλσλ

 Η αλάιπζε ζηεξίδεηαη ζηελ αξρή πνπ είλαη γλσζηή σο
«αλάιπζε ηεο πξόζεζεο γηα ζεξαπεία» (intention to 
treat analysis)

 ΢ύκθσλα κε ηελ αξρή απηή, κεηά ηελ ηπραηνπνίεζε, 
όια ηα άηνκα πνπ θαηαλεκήζεθαλ ζηε βαζηθή 
ζεξαπεπηηθή νκάδα πξέπεη λα ζεσξεζεί όηη 
ππνβιήζεθαλ ζηε ζεξαπεπηηθή απηή αγσγή, έζησ θαη αλ 
νξηζκέλα ηελ εθάξκνζαλ πιεκκειώο ή θαη θαζόινπ, ή 
απνρώξεζαλ ή πέζαλαλ πξηλ ηε ρνξήγεζε ηεο 
εμεηαδόκελεο ζεξαπεπηηθήο αγσγήο ή αθνινύζεζαλ ηε 
ζεξαπεπηηθή αγσγή ηεο ζπγθξηηηθήο νκάδαο ειέγρνπ

 Σν ίδην αθξηβώο ηζρύεη θαη γηα ηα άηνκα πνπ 
θαηαλεκήζεθαλ ηπραία ζηε ζπγθξηηηθή νκάδα ειέγρνπ 



Αλάιπζε δεδνκέλσλ

 Όηαλ νη κειεηώκελνη πιεζπζκνί είλαη θιεηζηνί 
ππνινγίδνληαη νη επηπηώζεηο-πνζνζηά

 Όηαλ νη κειεηώκελνη πιεζπζκνί είλαη αλνηρηνί 
ππνινγίδνληαη νη επηπηώζεηο-ππθλόηεηεο

 Όηαλ ε κειεηώκελε έθβαζε είλαη πνζνηηθή 
κεηαβιεηή θαη όρη πνηνηηθή, ηόηε γίλεηαη 
ζύγθξηζε ησλ κέζσλ ηηκώλ ή ησλ δηακέζσλ



Αλάιπζε δεδνκέλσλ

 ΢πλήζσο, ππνινγίδνληαη θαη ηα πνζνζηά 
επηβίσζεο, νπόηε θαηαζθεπάδνληαη θαη νη 
αληίζηνηρεο θακπύιεο επηβίσζεο

 Δπηπιένλ, θαηαζθεπάδνληαη θαη νη 
αληίζηνηρεο θακπύιεο ζλεηόηεηαο ή 
ζλεζηκόηεηαο



Αλάιπζε δεδνκέλσλ

2  ήό

Θεξαπεπηηθή αγσγή

΢ηξεπηνθηλάζε Δλεξγνπνηεηήο ηνπ 
ηζηηθνύ πξνδξόκνπ 

ηεο πιαζκίλεο

Θάλαηνη 10 5

Αξηζκόο παζρόλησλ 135 135

Θλεηόηεηα ζε 30 εκέξεο 10/135 5/135



΢ύγθξηζε ηεο απνηειεζκαηηθόηεηαο ηεο ζηξεπηνθηλάζεο έλαληη ηνπ ελεξγνπνηεηή 
ηνπ ηζηηθνύ πξνδξόκνπ ηεο πιαζκίλεο ζε εκθξαγκαηίεο κε βάζε ηελ αξρή πνπ 

είλαη γλσζηή σο «αλάιπζε ηεο πξόζεζεο γηα ζεξαπεία»



Ο ιόγνο ησλ ζλεηνηήησλ (=2) ζε εκθξαγκαηίεο πνπ ρνξεγήζεθε 
ζηξεπηνθηλάζε ζε ζρέζε κε εκθξαγκαηίεο πνπ ρνξεγήζεθε ελεξγνπνηεηήο 

ηνπ ηζηηθνύ πξνδξόκνπ ηεο πιαζκίλεο θαη ην αληίζηνηρν 95% δηάζηεκα 
εκπηζηνζύλεο (= 0,7 έσο 5,7) 



Κακπύιεο επηβίσζεο κε ηε ρξήζε ησλ πνζνζηώλ επηβίσζεο

Αλαθνξηθά κε ηελ εμαγσγή 
ζπκπεξαζκάησλ, είλαη ην ηδαληθό 

ζελάξην, θαζώο θαη ζηηο 48 εκέξεο, ην 
θάξκαθν Α έρεη κεγαιύηεξν πνζνζηό 
επηβίσζεο ζε ζρέζε κε ην θάξκαθν Β

ΠΔΑ ≈50% έπεηηα από 48 εκέξεο

ΠΔΒ ≈30% έπεηηα από 48 εκέξεο

Η θακπύιε πνπ βξίζθεηαη πην πάλσ δεμηά αληηζηνηρεί 
ζην θάξκαθν κε ηελ κεγαιύηεξε επηβίσζε

Μέζη διάρκεια επιβίωζης Α = 39,8 ημέρες
Μέζη διάρκεια επιβίωζης Β = 26,5 ημέρες

Τιμή p =0,013



Κακπύιεο επηβίσζεο κε ηε ρξήζε ησλ ζλεηνηήησλ 
ζλεηόηεηα = 1 – πνζνζηό επηβίσζεο

Η θακπύιε πνπ βξίζθεηαη πην πάλσ αξηζηεξά αληηζηνηρεί 
ζην θάξκαθν κε ηελ κεγαιύηεξε ζλεηόηεηα



Κακπύιεο επηβίσζεο κε ηε ρξήζε ησλ πνζνζηώλ επηβίσζεο

Αλαθνξηθά κε ηελ εμαγσγή 
ζπκπεξαζκάησλ, είλαη ην ρεηξόηεξν 

ζελάξην, θαζώο νη δπν θακπύιεο 
επηβίσζεο ηέκλνληαη, κε απνηέιεζκα λα 
εμάγνληαη δηαθνξεηηθά ζπκπεξάζκαηα 

αλάινγα κε ην ρξνληθό δηάζηεκα.

Μέζη διάρκεια επιβίωζης Α = 34,3 ημέρες
Μέζη διάρκεια επιβίωζης Β = 34,5 ημέρες

Τιμή p =0,14
΢ηηο πξώηεο 27 εκέξεο, Α>Β

΢ηηο εκέξεο 27 έσο 47, Β>Α

Σελ ηειεπηαία εκέξα, Α>Β, θαζώο κε ην Β 
έρνπλ απνβηώζεη όινη νη αζζελείο



Αλάιπζε δεδνκέλσλ



Αλαγθαίνο αξηζκόο αζζελώλ γηα 
ζεξαπεία 

 έάίέάί 

1



Αλαγθαίνο αξηζκόο αζζελώλ γηα 
ζεξαπεία 

 Δθθξάδεη ηνλ αξηζκό ησλ αζζελώλ πνπ ζα πξέπεη λα ππνβιεζνύλ ζε 
ζεξαπεία, έηζη ώζηε λα απνθεπρζεί κηα αλεπηζύκεηε έθβαζε ζε έλα 
ζπγθεθξηκέλν ρξνληθό δηάζηεκα

 Δπηπιένλ, εθθξάδεη ηελ πηζαλόηεηα λα σθειεζεί έλαο ζπγθεθξηκέλνο 
αζζελήο από ηε ζεξαπεία ζε έλα ζπγθεθξηκέλν ρξνληθό δηάζηεκα

 Γηα παξάδεηγκα, εάλ ζε κηα θιηληθή δνθηκή, ν αλαγθαίνο αξηζκόο 
αζζελώλ γηα ζεξαπεία ηζνύηαη κε 20, ηόηε ην θάξκαθν ζα πξέπεη λα 
ρνξεγεζεί ζε 20 αζζελείο, έηζη ώζηε λα απνθεπρζεί κηα αλεπηζύκεηε 
έθβαζε ζε έλαλ αζζελή ζην ρξνληθό δηάζηεκα πνπ αθνξά ε κειέηε

 Δπηπιένλ, θάζε αζζελήο πνπ ιακβάλεη ην θάξκαθν έρεη πηζαλόηεηα 5% 
(=1÷20) λα σθειεζεί από ην θάξκαθν ζην ρξνληθό δηάζηεκα πνπ 

αθνξά ε κειέηε



Θνητότητα σε ασθενείς ποσ 

λαμβάνοσν το υάρμακο

Θνητότητα σε ασθενείς ποσ 

λαμβάνοσν το placebo

Αναγκαίος αριθμός 

ασθενών για θεραπεία

Ερμηνεία Αποτελεσματικότητα 

τοσ υαρμάκοσ

0 1 1 Όλοι οι αζθενείρ πος λαμβάνοςν ηο θάπμακο 

επιβιώνοςν και όλοι οι αζθενείρ πος δεν λαμβάνοςν 

ηο θάπμακο αποβιώνοςν

Τέλεια 

0,1 0,9 1,25 Σηοςρ 10 αζθενείρ πος λαμβάνοςν ηο θάπμακο, οι 

οσηώ επιβιώνοςν λόγω ηος θαπμάκος, ο έναρ θα 

αποβίωνε είηε λάμβανε ηο θάπμακο είηε όσι και ο 

έναρ θα επιβίωνε είηε λάμβανε ηο θάπμακο είηε όσι 

Πολύ καλή

0,3 0,8 2 Σηοςρ 10 αζθενείρ πος λαμβάνοςν ηο θάπμακο, οι 

πένηε επιβιώνοςν λόγω ηος θαπμάκος, οι ηπειρ θα 

αποβίωναν είηε λάμβαναν ηο θάπμακο είηε όσι και οι 

δςο θα επιβίωναν είηε λάμβαναν ηο θάπμακο είηε όσι 

Ικανοποιηηική

0,3 0,4 10 Σηοςρ 10 αζθενείρ πος λαμβάνοςν ηο θάπμακο, ο 

έναρ επιβιώνει λόγω ηος θαπμάκος, οι ηπειρ θα 

αποβίωναν είηε λάμβαναν ηο θάπμακο είηε όσι και οι 

έξι θα επιβίωναν είηε λάμβαναν ηο θάπμακο είηε όσι 

Μικπή 

0,8 0,9 10 Σηοςρ 10 αζθενείρ πος λαμβάνοςν ηο θάπμακο, ο 

έναρ επιβιώνει λόγω ηος θαπμάκος, οι οσηώ θα 

αποβίωναν είηε λάμβαναν ηο θάπμακο είηε όσι και ο 

έναρ θα επιβίωνε είηε λάμβανε ηο θάπμακο είηε όσι 

Μικπή



Κιηληθέο δνθηκέο

Πλεονεκηήμαηα

 Γπλαηόηεηα 
εμνπδεηέξσζεο ησλ 
ζπγρπηώλ (γλσζηώλ 
θαη άγλσζησλ)

 Διαρηζηνπνίεζε ησλ 
ζθαικάησλ

 Ιδαληθό είδνο κειέηεο

Μειονεκηήμαηα
 Ηζηθνί πεξηνξηζκνί

 Μεγάινο αξηζκόο 
ζπκκεηερόλησλ

 Τςειό θόζηνο

 Μεγάιε ρξνληθή 
δηάξθεηα



Πνηόηεηα θιηληθώλ δνθηκώλ

 ΢ρεδηαζκόο

 Πξσηόθνιιν

 Φόξκεο ζπιινγήο δεδνκέλσλ

 Γηεμαγσγή

 Έιεγρνο πνηόηεηαο

 Παξαθνινύζεζε (monitoring)

 Δμσηεξηθή ηαηξηθή αμηνιόγεζε

 Αμηνιόγεζε θαη αλαθνξά απνηειεζκάησλ

 Αλάιπζε

 Δμαηξέζεηο

 Γεκνζηεύζεηο 



Consolidated Standards of 
Reporting Trials: CONSORT

 Σίηινο 

 Πεξίιεςε

 Δηζαγσγή

 Μέζνδνη

 Πξσηόθνιιν

 Σπραηνπνίεζε

 Μέζνδνη απόθξπςεο ζεξαπεπηηθήο νκάδαο

 Απνηειέζκαηα

 Ρνή ζπκκεηερόλησλ ζηε κειέηε θαη παξαθνινύζεζε

 Αλάιπζε δεδνκέλσλ

 ΢πδήηεζε/ζρόιηα



CONSORT

 Πιεξνθνξίεο γηα ηελ θιηληθή δνθηκή 
αλαθνξηθά κε:

 Σνλ ζρεδηαζκό

 Σε δηεμαγσγή

 Σελ αλάιπζε δεδνκέλσλ

 Σε δπλαηόηεηα γελίθεπζεο ησλ 
απνηειεζκάησλ



CONSORT

 Σίηινο

 Αλαγλώξηζε ηεο κειέηεο σο ηπραηνπνηεκέλεο 
ειεγρόκελεο δνθηκήο ή, αιιηώο, σο θιηληθήο 
δνθηκήο

 Πεξίιεςε

 Υξήζε δνκεκέλεο πεξίιεςεο

 Δηζαγσγή 

 Καζνξηζκόο ζθνπνύ θαη εξεπλεηηθώλ ππνζέζεσλ



CONSORT

Πξσηόθνιιν
 Μειεηώκελνο πιεζπζκόο ζύκθσλα κε ηνλ ζρεδηαζκό, ιακβάλνληαο 

ππόςε θαη ηα θξηηήξηα έληαμεο θαη απνθιεηζκνύ

 Πξνγξακκαηηζκόο παξεκβάζεσλ θαη ρξνλνδηάγξακκα

 Πξσηαξρηθέο εθβάζεηο (primary outcomes) θαη δεπηεξεύνπζεο εθβάζεηο 
(secondary outcomes)

 Μαζεκαηηθόο ηξόπνο ππνινγηζκνύ κεγέζνπο δείγκαηνο

 Πεξηγξαθή ησλ κεζόδσλ ζηαηηζηηθήο αλάιπζεο

 Πεξηγξαθή θαλόλσλ δηαθνπήο ηεο δνθηκήο πνπ έρνπλ πξνθαζνξηζηεί 
θαηά ηνλ ζρεδηαζκό



CONSORT

Σπραηνπνίεζε 
 Πεξηγξαθή κνλάδαο ηπραηνπνίεζεο (άηνκν, ζπξξνή 

αηόκσλ, γεσγξαθηθή κνλάδα)

 Μεζνδνινγία ηπραηνπνίεζεο

 Μεζνδνινγία απόθξπςεο ηνπ κεραληζκνύ ηπραηνπνίεζεο 
θαη ηνπ ρξόλνπ ηπραηνπνίεζεο

 Μεζνδνινγία δηαρσξηζκνύ κεηαμύ ησλ εξεπλεηώλ πνπ 
δεκηνπξγνύλ ηελ ηπραηνπνίεζε θαη απηώλ πνπ ηελ 
εθηεινύλ



CONSORT

Μέζνδνη απόθξπςεο ζεξαπεπηηθήο νκάδαο (blinding)

 Πεξηγξαθή κεραληζκνύ (π.ρ. θάςνπιεο, δηζθία θ.ά.)

 Πεξηγξαθή νκνηόηεηαο ζηα ραξαθηεξηζηηθά ηνπ θαξκαθεπηηθνύ 
ζθεπάζκαηνο (π.ρ. εκθάληζε, γεύζε θ.ά.)

 Πεξηγξαθή ηνπ ειέγρνπ ηεο απόθξπςεο ηνπ κεραληζκνύ 
ηπραηνπνίεζεο (δηαηήξεζε θξπθνύ θαηά ηε δηάξθεηα ηεο 
κειέηεο θαη ε ρξνληθή ζηηγκή πνπ έγηλε δηαζέζηκνο)

 Πεξηγξαθή απνδείμεσλ γηα ηελ επηηπρή απόθξπςε κεηαμύ ησλ 
αζζελώλ, ησλ αηόκσλ πνπ θάλνπλ ηελ παξέκβαζε, ησλ 
αμηνινγεηώλ ησλ ηειηθώλ εθβάζεσλ θαη ησλ αλαιπηώλ ησλ 
δεδνκέλσλ



CONSORT

Ρνή ζπκκεηερόλησλ ζηε κειέηε 

θαη παξαθνινύζεζε

 Παξνπζίαζε ηεο ξνήο ησλ αζζελώλ ζηε κειέηε, ησλ 
αξηζκώλ ζηε δηαδηθαζία ηεο ηπραηνπνίεζεο, ησλ 
παξεκβάζεσλ θαη ησλ κεηξήζεσλ γηα θάζε νκάδα

 Αλάιπζε ζύκθσλα κε ηελ πξόζεζε γηα ζεξαπεία: 
αλάιπζε ζύκθσλα κε ηελ ηπραηνπνίεζε θαη όρη 
ζύκθσλα κε ηε ζεξαπεπηηθή παξέκβαζε πνπ έιαβαλ 
ηειηθά κε πιήξε ζπκκόξθσζε νη αζζελείο



Γηαζέζηκνη αζζελείο

Σπραηνπνίεζε

Έιαβαλ ηε ζεξαπεία Α (n=…)

Γελ έιαβαλ ηε ζεξαπεία Α (n=…)

Παξαθνινπζήζεθαλ (n=…)

Υξόλνο πξσηαξρηθήο έθβαζεο (n=…)

Απνζύξζεθαλ (n=…)

Απνηπρία ζεξαπείαο (n=…)

Απώιεηεο παξαθνινύζεζεο (n=…)

Οινθιήξσζαλ ηε κειέηε (n=…)

Έιαβαλ ηε ζεξαπεία Β (n=…)

Γελ έιαβαλ ηε ζεξαπεία Β (n=…)

Παξαθνινπζήζεθαλ (n=…)

Υξόλνο πξσηαξρηθήο έθβαζεο (n=…)

Απνζύξζεθαλ (n=…)

Απνηπρία ζεξαπείαο (n=…)

Απώιεηεο παξαθνινύζεζεο (n=…)

Οινθιήξσζαλ ηε κειέηε (n=…)

Γελ ηπραηνπνηήζεθαλ (n=…)
Λόγνη (n=…)





CONSORT

Αλάιπζε δεδνκέλσλ

 Πεξηγξαθηθά κέηξα

 Παξνπζίαζε απνηειεζκάησλ θαη ζε απόιπηνπο αξηζκνύο όηαλ 
είλαη δπλαηόλ (π.ρ., 10/20 θαη όρη κόλν 50%)

 Μέηξα ζρέζεο θαη ηα αληίζηνηρα δηαζηήκαηα εκπηζηνζύλεο

 Δθαξκνγή πνιπκεηαβιεηήο αλάιπζεο όπνπ είλαη απαξαίηεην 
γηα ηελ εμνπδεηέξσζε ησλ ζπγρπηώλ

 Πεξηγξαθή απνθιίζεσλ από ην πξσηόθνιιν ηεο θιηληθήο 
δνθηκήο



CONSORT

΢πδήηεζε/ζρόιηα

 Δξκελεία ησλ απνηειεζκάησλ, ιακβάλνληαο ππόςε ην 
ηπραίν θαη ην ζπζηεκαηηθό ζθάικα 

 Γεληθόηεξε εξκελεία ησλ απνηειεζκάησλ ιακβάλνληαο 
ππόςε ηελ ππάξρνπζα έλδεημε

 Λνγηθά επηρεηξήκαηα, ζπκπεξάζκαηα θαη ζπλέπεηεο

 Πιενλεθηήκαηα θαη αδπλακίεο



Consolidated Standards of Reporting Trials: 
CONSORT

Section/Topic Item No Checklist item
Title and abstract 1a Identification as a randomised trial in the title

1b Structured summary of trial design, methods, results, and conclusions 
(for specific guidance see CONSORT for abstracts)

Introduction
Background and objectives 2a Scientific background and explanation of rationale

2b Specific objectives or hypotheses



Section/Topic Item No Checklist item

Methods
Trial design

3a Description of trial design (such as parallel, factorial) including allocation 

ratio

3b Important changes to methods after trial commencement (such as 

eligibility criteria), with reasons

Participants
4a Eligibility criteria for participants

4b Settings and locations where the data were collected

Interventions
5 The interventions for each group with sufficient details to allow 

replication, including how and when they were actually administered

Outcomes
6a Completely defined pre-specified primary and secondary outcome 

measures, including how and when they were assessed

6b Any changes to trial outcomes after the trial commenced, with reasons

Sample size
7a How sample size was determined

7b When applicable, explanation of any interim analyses and stopping 

guidelines



Section/Topic Item No Checklist item

Methods

Randomisation

Sequence generation 8a Method used to generate the random allocation sequence

8b Type of randomisation; details of any restriction (such as 

blocking and block size)

Allocation concealment mechanism 9 Mechanism used to implement the random allocation sequence 

(such as sequentially numbered containers), describing any 

steps taken to conceal the sequence until interventions were 

assigned

Implementation 10 Who generated the random allocation sequence, who enrolled 

participants, and who assigned participants to interventions

Blinding 11a If done, who was blinded after assignment to interventions (for 

example, participants, care providers, those assessing 

outcomes) and how

11b If relevant, description of the similarity of interventions

Statistical methods 12a Statistical methods used to compare groups for primary and 

secondary outcomes

12b Methods for additional analyses, such as subgroup analyses 

and adjusted analyses



Section/Topic Item No Checklist item

Results

Participant flow 

(a diagram is strongly recommended)

13a For each group, the numbers of participants who were randomly 

assigned, received intended treatment, and were analysed for the primary 

outcome

13b For each group, losses and exclusions after randomisation, together with 

reasons

Recruitment 14a Dates defining the periods of recruitment and follow-up

14b Why the trial ended or was stopped

Baseline data 15 A table showing baseline demographic and clinical characteristics for each 

group

Numbers analysed 16 For each group, number of participants (denominator) included in each 

analysis and whether the analysis was by original assigned groups

Outcomes and estimation 17a For each primary and secondary outcome, results for each group, and the 

estimated effect size and its precision (such as 95% confidence interval)

17b For binary outcomes, presentation of both absolute and relative effect 

sizes is recommended

Ancillary analyses 18 Results of any other analyses performed, including subgroup analyses 

and adjusted analyses, distinguishing pre-specified from exploratory

Harms 19 All important harms or unintended effects in each group (for specific 

guidance see CONSORT for harms)



Section/Topic Item No Checklist item

Discussion

Limitations 20 Trial limitations, addressing sources of potential bias, imprecision, and, if relevant, 

multiplicity of analyses

Generalisability 21 Generalisability (external validity, applicability) of the trial findings

Interpretation 22 Interpretation consistent with results, balancing benefits and harms, and 

considering other relevant evidence

Other information

Registration 23 Registration number and name of trial registry

Protocol 24 Where the full trial protocol can be accessed, if available

Funding 25 Sources of funding and other support (such as supply of drugs), role of funders



Πεξίιεςε: ζπλνπηηθή παξνπζίαζε 
ησλ ζεκαληηθόηεξσλ ζεκείσλ ηεο 

κειέηεο

Δηζαγσγή: ζπλνπηηθή παξνπζίαζε 
ηεο ππάξρνπζαο βηβιηνγξαθίαο



Πξνιεπηηθή ρνξήγεζε αληηβηνηηθώλ ζε αζζελείο κε 
εγθεθαιηθό επεηζόδην θαη δπζθαγία γηα ηελ 

απνθπγή εκθάληζεο ηεο πλεπκνλίαο

 Κιηληθή δνθηκή, θαζώο ν κειεηώκελνο πιεζπζκόο 
πεξηιακβάλεη πάζρνληεο κε εγθεθαιηθό επεηζόδην 
θαη δπζθαγία θαη δηεξεπλάηαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα 
ηεο πξνιεπηηθήο ρνξήγεζεο αληηβηνηηθώλ γηα ηελ 
απνθπγή εκθάληζεο ηεο πλεπκνλίαο

 Πξνζδηνξηζηήο: πξνιεπηηθή ή όρη ρνξήγεζε 
αληηβηνηηθώλ 

 Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν: εκθάληζε 
πλεπκνλίαο



΢ε πεξηνδηθά πςειήο 
πνηόηεηαο 

παξνπζηάδεηαη κηα 
ζπλνπηηθή 

ζπζηεκαηηθή 
βηβιηνγξαθηθή 
αλαζθόπεζε

Παξνπζηάδεηαη ε 
πξνζηηζέκελε αμία 

ηεο παξνύζαο 
κειέηεο

΢πκπέξαζκα 

΢ηελ ηειεπηαία 
παξάγξαθν ηεο 

Δηζαγσγήο 
παξνπζηάδεηαη ν 

ζθνπόο ηεο κειέηεο

΢ηε Μεζνδνινγία 
παξνπζηάδεηαη 
αλαιπηηθά ν 

ζρεδηαζκόο ηεο 
κειέηεο, έηζη ώζηε 

λα κπνξεί λα 
επαλαιεθζεί από 
άιινπο εξεπλεηέο

Σπραηνπνίεζε

Κξηηήξηα έληαμεο θαη 
απνθιεηζκνύ ησλ 

παζρόλησλ

Ηζηθά δεηήκαηα



Σπραηνπνίεζε

Σπθιή κέζνδνο

Σπθιή κέζνδνο σο 
πξνο ηελ έθβαζε

Γηεμαγσγή ηεο 
κειέηεο

Καηαιεθηηθά ζεκεία ή 
εθβάζεηο

Γεπηεξεύνληα 
θαηαιεθηηθά ζεκεία

Τπνινγηζκόο 
ειάρηζηνπ κεγέζνπο 
δείγκαηνο (power 

analysis)

Intention to treat 
analysis

΢ηαηηζηηθή αλάιπζε



Απνηειέζκαηα

Ο θίλδπλνο ζαλάηνπ είλαη 
κεγαιύηεξνο θαηά 1,33 θνξέο 
(ή θαηά 33%) ζηνπο πάζρνληεο 

πνπ έιαβαλ αληηβηνηηθά ζε 
ζρέζε κε ηνπο πάζρνληεο πνπ 

δελ έιαβαλ

Η πηζαλόηεηα εμόδνπ από ην 
λνζνθνκείν είλαη κηθξόηεξε 

θαηά 0,82 θνξέο (ή θαηά 18%) 
ζηνπο πάζρνληεο πνπ έιαβαλ 
αληηβηνηηθά ζε ζρέζε κε ηνπο 
πάζρνληεο πνπ δελ έιαβαλ

Η ζλεζηκόηεηα ζηνπο πάζρνληεο 
πνπ έιαβαλ αληηβηνηηθά 
(ζπλερήο γξακκή) ήηαλ 

κεγαιύηεξε ζε ζρέζε κε ηνπο 
πάζρνληεο πνπ δελ έιαβαλ 

(δηαθεθνκκέλε γξακκή)

Η πηζαλόηεηα εμόδνπ ζηνπο 
πάζρνληεο πνπ δελ έιαβαλ 
αληηβηνηηθά (δηαθεθνκκέλε 

γξακκή) ήηαλ κεγαιύηεξε ζε 
ζρέζε κε ηνπο πάζρνληεο πνπ 

έιαβαλ (ζπλερήο γξακκή)

Απνηειέζκαηα γηα ην 
πξσηεύνλ 

θαηαιεθηηθό ζεκείν

Απνηειέζκαηα γηα 
δεπηεξεύνλ 

θαηαιεθηηθό ζεκείν

Ο θίλδπλνο εκθάληζεο 
πλεπκνλίαο είλαη κεγαιύηεξνο 

θαηά 1,21 θνξέο (ή θαηά 21%) 
ζηνπο πάζρνληεο πνπ έιαβαλ 
αληηβηνηηθά ζε ζρέζε κε ηνπο 
πάζρνληεο πνπ δελ έιαβαλ



Flow diagram of the trial



Πάληνηε παξνπζηάδεηαη έλαο πίλαθαο 
κε ηα δεκνγξαθηθά θαη θιηληθά 

ραξαθηεξηζηηθά ησλ παζρόλησλ ζηηο 
ζπγθξηλόκελεο νκάδεο ζηελ έλαξμε 

ηεο θιηληθήο δνθηκήο. 

Με ηνλ ηξόπν απηόλ, νη αλαγλώζηεο 
αληηιακβάλνληαη ηηο πηζαλέο δηαθνξέο 
αλάκεζα ζηηο ζπγθξηλόκελεο νκάδεο



Απνηειέζκαηα γηα ηα 
πξσηεύνληα θαηαιεθηηθά 

ζεκεία

Απνηειέζκαηα γηα ηα 
δεπηεξεύνληα θαηαιεθηηθά 

ζεκεία

Μέηξα ζρέζεο (odds ratio)
ρσξίο ηελ εμνπδεηέξσζε ησλ 

ζπγρπηώλ

Μέηξα ζρέζεο (odds ratio)
έπεηηα από ηελ εμνπδεηέξσζε 

ησλ ζπγρπηώλ

Ο θίλδπλνο εκθάληζεο πλεπκνλίαο 
είλαη κεγαιύηεξνο θαηά 1,21 θνξέο 
(ή θαηά 21%) ζηνπο πάζρνληεο πνπ 

έιαβαλ αληηβηνηηθά ζε ζρέζε κε 
ηνπο πάζρνληεο πνπ δελ έιαβαλ

Ο θίλδπλνο εκθάληζεο ζαλάηνπ ζηηο 
πξώηεο 90 εκέξεο είλαη 

κεγαιύηεξνο θαηά 1,22 θνξέο (ή 
θαηά 22%) ζηνπο πάζρνληεο πνπ 
έιαβαλ αληηβηνηηθά ζε ζρέζε κε 
ηνπο πάζρνληεο πνπ δελ έιαβαλ



΢ηε ΢πδήηεζε ζπγθξίλνληαη ηα 
απνηειέζκαηα θαη ε κεζνδνινγία ηεο 
παξνύζαο θιηληθήο δνθηκήο κε ηελ 

πξνϋπάξρνπζα βηβιηνγξαθία.

Πάληνηε παξνπζηάδνληαη ζε κηα 
παξάγξαθν νη πεξηνξηζκνί (ζθάικαηα) 

ηεο κειέηεο.

Πάληνηε παξνπζηάδνληαη ζε κηα 
παξάγξαθν ηα ζπκπεξάζκαηα θαη νη 

πξνηάζεηο ησλ εξεπλεηώλ.



Μειέηεο ππεξνρήο (superiority trials)

 Η λέα ζεξαπεία είλαη θαιύηεξε από ηελ θαζηεξσκέλε;

 ΢ηόρνο: ε αλάπηπμε πην απνηειεζκαηηθώλ ζεξαπεπηηθώλ 
παξεκβάζεσλ

 Η0: ε λέα ζεξαπεία είλαη ην ίδην απνηειεζκαηηθή κε ηελ 
θαζηεξσκέλε. Δάλ απνξξηθζεί ε Η0 ηόηε ζπκπεξαίλνπκε 
όηη ε λέα ζεξαπεία είλαη απνηειεζκαηηθόηεξε από ηελ 
θαζηεξσκέλε

 Γελ απαληάηαη ην εξώηεκα εάλ ε λέα ζεξαπεία είλαη 
ηζνδύλακε κε ηελ θαζηεξσκέλε



Μειέηεο ηζνδπλακίαο (equivalence trials)

 Η λέα ζεξαπεία είλαη όζν θαιή είλαη ε θαζηεξσκέλε;

 ΢ηόρνο: ε λέα ζεξαπεία ίζσο είλαη ιηγόηεξν αθξηβή ή ιηγόηεξν 
ηνμηθή. Δπνκέλσο, εάλ είλαη εμίζνπ απνηειεζκαηηθή κε ηελ 
θαζηεξσκέλε ζεξαπεία, ηόηε είλαη πξνηηκεηέα

 Η0: ε λέα ζεξαπεία δελ είλαη ηζνδύλακε κε ηελ θαζηεξσκέλε. 
Δάλ απνξξηθζεί ε Η0 ηόηε ζπκπεξαίλνπκε όηη ε λέα ζεξαπεία 
είλαη ηζνδύλακε κε ηελ θαζηεξσκέλε θαηά έλα ζπγθεθξηκέλν 
κέγεζνο

 Γελ ππάξρεη ε δπλαηόηεηα λα ζπγθξηζεί ε λέα ζεξαπεία κε 
placebo



Γνθηκέο πεδίνπ

 Σα κειεηώκελα άηνκα είλαη πγηή θαη όρη 
πάζρνληα

 Απαηηείηαη, ζπλήζσο, παξαθνινύζεζε ησλ 
αηόκσλ ζην «πεδίν» ηνπο (π.ρ. ρώξνο 
εξγαζίαο, ζπίηη, ζρνιείν θ.ά.)

 Τςειό θόζηνο θαη γη’ απηό πεξηνξίδνληαη ζηε 
κειέηε πξνιεπηηθώλ κέηξσλ

 Πξσηνγελήο πξόιεςε



Γνθηκέο πεδίνπ

 Δθηίκεζε ηεο απνηειεζκαηηθόηεηαο 
ηεο ιήςεο κεγάιεο πνζόηεηαο 
βηηακίλεο C γηα ηελ πξόιεςε ηνπ 
θνηλνύ θξπνινγήκαηνο 

 Δθηίκεζε ηεο απνηειεζκαηηθόηεηαο 
λέσλ εκβνιίσλ γηα ηελ πξόιεςε 
κεηαδνηηθώλ παζήζεσλ 



Γνθηκέο παξέκβαζεο ζηελ θνηλόηεηα

 Οη κειεηώκελνη πιεζπζκνί είλαη πγηείο νκάδεο αηόκσλ 
θαη όρη πάζρνληεο

 Απνηεινύλ επέθηαζε ησλ κειεηώλ πεδίνπ, 
πεξηιακβάλνληαο παξέκβαζε ζε κηα «θνηλόηεηα»

 Πξσηνγελήο πξόιεςε

 Π.ρ., θζνξίσζε ηνπ λεξνύ γηα ηελ πξόιεςε 
νδνληηαηξηθώλ πξνβιεκάησλ



Επιλέγονηαρ ηην καηάλληλη μελέηη



Οικολογική μελέηη ζε επίπεδο συπών



Οικολογική μελέηη ζε επίπεδο συπών

 Σύμθυνα με ηα αποηελέζμαηα ηηρ μελέηηρ 
ςπάπσει θεηική ζσέζη μεηαξύ ηηρ καηανάλυζηρ 
ταπιών και ηος βάποςρ γέννηζηρ ηυν νεογνών

 Ππόκειηαι για ένα εξαιπεηικά απλό είδορ μελέηηρ, 
ζηο οποίο όμυρ είναι αςξημένη η πιθανόηηηα 
ζςζηημαηικού ζθάλμαηορ πος είναι γνυζηό υρ 
οικολογικό ζθάλμα (ecological fallacy)

 Χπηζιμοποιείηαι για ηην πποκαηαπκηική εκηίμηζη 
ηηρ ζσέζηρ μεηαξύ πποζδιοπιζηή και έκβαζηρ 



Οικολογική μελέηη ζε επίπεδο συπών

 Σηη ζςγκεκπιμένη μελέηη, ηα δεδομένα αθοπούν 

ζςνολικά ηιρ διάθοπερ σώπερ και δεν αθοπούν 

ζςγκεκπιμένερ έγκςερ

 Έηζι, δεν είναι γνυζηό εάν μια έγκςορ με 

αςξημένη καηανάλυζη ταπιών απέκηηζε παιδί με 

αςξημένο βάπορ γέννηζηρ ή ηο ανηίζηποθο



Μελέηη αζθενών-μαπηύπυν

 Ακόμη και ζηην ιδανική πεπίπηυζη ζηην 

οποία εξοςδεηεπυθούν όλοι οι γνυζηοί 

ζςγσςηέρ, δεν είναι δςναηόν να 

εξοςδεηεπυθούν και οι άγνυζηοι ζςγσςηέρ

 Σημανηική δςζκολία ζηο να καηαγπαθεί με 

εγκςπόηηηα η καθημεπινή καηανάλυζη 

ταπιών (ζςζηημαηικό ζθάλμα ανάκληζηρ)



Μελέηη παπακολούθηζηρ

 Αποηελεζμαηικόηεπη εξοςδεηέπυζη ηυν 
γνυζηών ζςγσςηών ζε ζσέζη με ηη μελέηη 
αζθενών-μαπηύπυν

 Καλύηεπη ποιόηηηα ηηρ πληποθοπίαρ ζε 
ζσέζη με ηη μελέηη αζθενών-μαπηύπυν

 Αδύναηη η εξοςδεηέπυζη ηυν άγνυζηυν 
ζςγσςηών



Τςσαιοποιημένη ελεγσόμενη δοκιμή 

πποληπηικήρ παπέμβαζηρ

 Ιδανική μελέηη για ηο ζςγκεκπιμένο 

επεςνηηικό επώηημα

 Εξοςδεηέπυζη ηόζο ηυν γνυζηών όζο και 

ηυν άγνυζηυν ζςγσςηών

 Ακπιβείρ και έγκςπερ πληποθοπίερ



Επιλέγονηαρ ηην καηάλληλη μελέηη



Ιεξαξρία ηεο ηζρύνο ηεο έλδεημεο 
ησλ κειεηώλ


