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OUTILINE 

• Studiul caz-martor 

• Studiul caz-martor de tip cuib (nested case-control study) 

• Studiul caz-martor de tip incidenţă-densitate 



STUDIUL CAZ-MARTOR 
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Eșantion 
 

•Diagnostic confirmat 

•Măsurăm/observăm 

predictori actuali sau din 

anterior prezentului  

Populaţia de martori 
 
 
 
 
 

 

Eșantion 
 

•Diagnostic infirmat 

•Măsurăm/observăm 

predictori actuali sau din 

anterior prezentului  



Design-ul de tip caz-martor 

+  

• Eficacitate pentru patologiile rare 

• Utile pentru identificarea/generarea ipotezelor  

 

 - 

• permite studierea unei singure variabile de tip răspuns 

• susceptibile la erori: 

• Eşantionare separată pentru cazuri şi martori 

• Evaluarea retrospectivă a predictorilor 



Design-ul de tip caz-martor 

Eroarea de eşantionare şi controlul acesteia 

• Eşantionul caz: subiecţii cu patologia de interes 

• Eşantionul poate să nu fie reprezentativ deoarece subiecţii 

care nu au fost diagnosticaţi, cei care au fost incorect 

diagnosticaţi şi respectiv cei care nu sunt disponibili pentru 

studiu nu vor fi incluşi în eşantion 

• Eşantionul martor: convenabil (aceeaşi clinică sau spital) 

• Frecvent au patologii care se asociază cu factorii de risc de 

interes → rezultate care nu sunt adevărate 



Eşantionul caz 

Subiecţi cu patologia de interes 

Absenţa adresabilităţii serviciului medical 

Diagnosticat greşit 

Adresabilitate în alt serviciu 

Decedat sau cu remisie înainte de dg. 

Incluşi în eşantionul caz 



Eroarea de eşantionare şi controlul acesteia 

Alegerea eşantionului caz şi martor din populaţie: 

• Posibil dacă există registru de raportare a patologiei  

• Eşantionul caz este reprezentativ pentru populaţie 

• Utilizarea a mai mult de un eşantion martor (diferite metode de 

selecţie a eşantioanelor) 

• Potrivirea (matching): cele două grupuri sunt comparabile 

• Multe patologii sunt apar frecvent la un anumit gen sau la o 

anumită vârstă 

 



Eroarea de măsurare şi controlul acesteia 

• Colectarea retrospectivă a datelor necesită uneori întrebări cu privire 
la expuneri care au avut loc cu ani în urmă  memoria subiecţilor 
este imperfectă 

• Subiecţii din grupul caz îşi amintesc sau raportează expunerea 
diferit de subiecţii din grupul martor (differential 
misclassification) = eroare de rechemare (recall bias) 

• Standardizarea variabilelor 

• Utilizarea metodelor obiective (ex.!) 

• Suplimentarea variabilelor de interes cu măsurători din surse 
diferite 

• Utilizarea datelor înregistrate anterior apariţiei rezultatului de 
interes 

• Utilizarea orbirii 



Orbirea în studiul caz-martor 

Statusul caz-martor Factori de risc 

Posibil dacă şi subiecţii din grupul 

caz şi cei din grupul martor au 

patologia (de interes) care poate fi 

relaţionată cu factorul de risc 

Include factori de risc fictivi şi 

verifică dacă există diferenţe 

semnificative între cazuri şi 

martori în ceea ce priveşte aceşti 

factori 

Posibil dacă nu există 

caracteristici care să permită 

vizuală a cazurilor faţă de martori 

Posibil dacă cel care ia interviul 

subiectului este diferit de 

cercetător 

Subiect 

Cercetător 

Dublu-orb cu privire la status 



Design-ul de tip caz-martor 

• Nu permite estimarea incidenţei sau prevalenţei  proporţia 

subiecţilor care prezintă patologia de interes este determinată de 

numărul de subiecţi pe care cercetătorul decide să-i includă în 

studiu şi nu de proporţia acestora în populaţie 

→ informaţii descriptive a caracteristicilor subiecţilor cu 

patologia de interes 

→ estimare a puterii de asociere între fiecare din variabilele de 

tip predictor şi de tip rezultat (de tip rata şansei - OR) 



RATA ŞANSEI 

OR = (A/C)/(B/D) 

Potrivire (matched) 

OR = F/G 

F = o pereche formată dintr-un martor cu FR- şi un caz cu FR+ 

G = o pereche formată dintr-un martor cu FR+ şi un caz cu FR- 

Caz Martor 

FR+ A B 

FR- C D 



RATA ŞANSEI (OR): INTERPRETARE 

OR=1 Exposure does not affect odds of outcome 

OR>1 Exposure associated with higher odds of outcome 

OR<1 Exposure associated with lower odds of outcome 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2938757/  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2938757/


RATA ŞANSEI (OR): INTERPRETARE 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25368207






STUDIUL CAZ-MARTOR DE TIP 

CUIB 

caz-martor într-o cohortă 



Predictori măsuraţi 

Eşantion martor 

Restul cohortei 

CAZ-MARTOR DE TIP CUIB 

Există o cohortă definită pentru care datele cu privire la 
expunere şi respectiv caracteristicile populaţiei sunt disponibile 
de la includerea în cohortă 

Populaţia 

 

 

 

 

 

 

 

 

Eşantionul  
Variabilele predictor  

stocate (imagini, ţesuturi, etc.) 

 

Predictori măsuraţi 

urmărire 

pierduţi din vedere 
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Eşantion caz 



• Cohorta: SOP (Study of Osteoporotic Fractures) 

• Eşantioane de sânge congelate  

• Identificarea cazurilor la sfârşitul perioadei de urmărire (3,2 ani): chestionar 

& certificate de deces → 97 subiecţi cu cancer de sân 

• Selectarea martorilor: eşantion randomizat de 244 femei care nu au 

dezvoltat cancer de sân 

• Măsurarea predictorilor: estradiol şi testosteron în sângele congelat. 

Personal de laborator orb (nu cunoştea statutul de caz sau martor). 

→ femeile cu nivel crescut de estradiol sau testosteron a avut un risc de 3 ori 

mai mare de a dezvolta cancer de sân comparativ cu cele care au avut nivele 

scăzute ale hormonilor sexuali investigaţi 

http://www.utoronto.ca/acdclab/pubs/PM/10068384.pdf




http://scholar.harvard.edu/files/nkc/files/2014_cv_pill_appearance_and_adherence_annals.pdf


STUDIUL CAZ-MARTOR CUIB 

INCIDENŢĂ-DENSITATE 

incidence-density nested case-control study 



CÂND? 

• Urmărirea este variabilă sau incompletă 

• Expunerea de interes variază în timp 

CUM? 

• Definește criteriile de includere și recrutează cohorta. 

• Definește data de intrare a fiecărui subiect și omogenizează timpul de 

urmărire 

• Culege și stochează specimene, imagini, etc. pentru a fi ulterior analizate 

• Urmărește cohorta și identifică cazurile și data diagnosticului 

• Include în eșantionul martor unul sau mai mulți pacienți cu aceeași factori 

de risc (sunt urmăriți aceeași perioadă de timp ca și cazurile) 

• Măsoară variabila predictor în specimene, imagini, etc. atât la cazuri cât și 

la martori 



CÂND? 

• Urmărirea este variabilă sau incompletă 

• Expunerea de interes variază în timp 

Populaţia 

 

 

 

 

 

 

 

 

Subiecți eligibili 

pentru FR 

 asociat  răspunsului 

de 
interes 

Timpul absenței expunerii 

Timpul prezenței expunerii 

Dg + 

Neapartența la grupul caz până la 

sfârșitul perioadei de urmărire 

Prima evaluare 

a riscului 

A doua evaluare 

a riscului 

A treia evaluare 

a riscului 



VOLUMUL EȘANTIONULUI 



Asumpții 

OR 2 2 2 2 2 2 2 2 

% expunere martori 5 5 5 5 5 5 10 10 

Risc alfa 5 5 5 5 5 5 5 5 

Puterea studiului 

(%) 

90 80 90 80 90 80 90 80 

Raport caz:martor 1 1 2 2 3 3 1 1 

Estimarea volumului eșantionului 

n (caz) 690 516 506 371 444 322 378 283 

n (martor) 690 516 1012 742 1332 966 378 283 

Total 1380 1032 1518 1113 1776 1288 756 566 



Asumpții 

OR 2 2 2 2 3 3 2 2 

% expunere martori 5 5 10 10 5 5 15 15 

Risc alfa 5 5 5 5 5 5 5 5 

Puterea (%) 90 80 90 80 90 80 90 80 

Matched da da da da da da da da 

Estimarea volumului eșantionului 

n perechi 

discordante expuși 

91 69 91 69 38 29 91 69 

n perechi 666 503 369 278 219 168 272 206 

Total 1332 1006 738 556 438 336 544 412 



Design + - 

Cross-secțional 

o Durată relativ scurtă 

o Prim pas pentru un studiu de 

cohortă sau un trial clinic 

o Prevalența pentru x predictori și y 

rezultate 

o Nu permite stabilirea 

sencvenței de apariție a 

evenimentelor 

o Nu se pot utiliza pentru 

predictori si/sau rezultate 

rare 

Cohortă 

Toate o Stabilește secvența evenimnetelor 

o x predictori și y rezultate 

o Numărul evenimentelor rezultat 

cresc cu timpul 

o → incidența, RR, excesul de risc 

o Necesită eșantioane mari 

o Nu se aplică în cazul 

patologiilor rare 

Prospectiv o Control adecvat asupra subiecților 

selectați 

o Evită eroarea în măsurarea 

predictorilor 

o Perioada de urmărire poate 

fi lungă 

o Costurile frecvent sunt mari 

Retrospectiv o Urmărirea se face în trecut 

o Costuri ↓↓↓ 

o Control mic asupra selecției 

și a măsurătorilor 

Cohorte 

multiple 

o Cohorte diferite au expuneri diferite o Erori și factori de confuzie 

← populații diferite 



Design + - 

Caz-martor 

o Util în bolile rare 

o Durată scurtă 

o Volum de eșantion mic 

o Costuri ↓↓↓ 

o Erori și factori de confuzie ← 

2 populații diferite 

Design-uri hibrid 

Caz-martor 

cuib 

o Avantajele studiului de cohortă 

retrospectiv 

o Costuri ↓ (determinari costisitoare 

ale predictorilor) 

o Se bazează pe o cohortă 

definită anterior 

Incidență-

densitate 

o FR sunt analizați luând în 

considerare modificările în timp 

ale nivelelor acestora și pierderea 

subiecților din vedere 

o Nivelele FR și incidența 

cazurilor se măsoară de mai 

multe ori în timpul urmăririi 

o Frecvent necesită o cohortă 

definită anterior 

Cuib caz-

cohortă 

o Utilizarea unui singur grup martor 

pentru mai multe studii caz-martor 

cu rezultate de interes diferite 

o Identic cu caz-martor cuib 

Caz-

crossover 

o Cayurile sunt proprii martori →↓↓↓ 

erorile de eșantionare și factorii de 

confuzie 

o Expunerea are doar rezultate 

imediate, efecte pe termen 

scurt 




