
 مجله دانشكده بهداشت وانستيتوتحقيقات بهداشتي                                                                              

 ٣٣٧-٣٥٠، صفحه چهارم ، شماره١٥، دوره ١٣٩٦ زمستان                                                                                          

      مقاله پژوهشي

 

توسط مدل كاكس شفايافته آميخته در  شفايافتگيبر ميزان بقا به همراه  عوامل موثر تعيين
  سرطان معده در استان آذربايجان شرقي به مبتلابيماران 

  
   ايران تهران،  وم پزشكي تهران،دانشكده بهداشت، دانشگاه عل،  زيستيآمار واپيدميولوژي  گروهدانشجوي دوره كارشناسي ارشد،  الهه زارعان:

 نويسنده رابط: - ايران   دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران،  دانشكده بهداشت،  ،زيستيآمار واپيدميولوژي  گروه  استاديار،  ري:مهدي ياس

m.yaseri@gmail.com  
   دانشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران، ايران،  زيستيآمار وژي اپيدميولو گروهاستاد،  محمود محمودي:

  ، ايران استاديار، گروه بهداشت و پزشكي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي اروميه رسول انتظار مهدي:

  ١١/٥/١٣٩٦ تاريخ پذيرش:               ١٣/٤/١٣٩٦تاريخ دريافت: 
  

  چكيده
هاي دستگاه گوارش در كشور است كه استان آذربايجان شرقي از اين لحاظ رتبه دوم در ترين سرطانسرطان معده يكي از شايع :زمينه و هدف

هاي شفايافته را در تحليل بقا اين بيماران بررسي كرده و به شناسايي هاي كشور را داراست. در اين مطالعه امكان استفاده از مدلميان استان

  آميخته پرداختيم. شفايافتهمدت بيماران با استفاده از مدل كاكس هكوتا يمدت و بقاطولاني يعوامل مؤثر بر ميزان بقا

به  ٨٩تا  ٨٨هاي بيمار مبتلابه سرطان معده در شهرهاي استان آذربايجان شرقي كه در طي سال ١٨٤در اين مطالعه از اطلاعات  روش كار:

  سال پيگيري شدند، استفاده كرديم. ٥مراكز درماني مراجعه نمودند و به مدت 

دو مدل تك متغيره و نهايي كاكس  ) ماه بود. برازش هر٦/١٠تا  ٩/٥ :%٩٥(فاصله اطمينان  ٣٣/٨در اين مطالعه ميانه زمان بقا بيماران  نتايج:

 تا ٣٤/٠: %٩٥و فاصله اطمينان  ٠็٤٩دار شده است (نسبت مخاطره= درماني معنيمدت عامل شيميكوتاه يشفايافته نشان داد كه در قسمت بقا

  )>٠็٠٠١pو  ٦٩/٠

توانند براي تحليل هاي شفايافته آميخته مينظر باشد، مدل بررسي شامل دو گروه ايمن و مستعد براي پيشامد مورد اگر جامعه مورد گيري:نتيجه

زمان بر اين دو قسمت استفاده قرار گيرند و به شناسايي متغيرهايي كه هم مدت بيماران مبتلابه سرطان معده موردمجزاي بقا بلندمدت و كوتاه

  مؤثرند بپردازند.

  معده، آناليز بقا، مدل شفايافته كاكس آميخته سرطان :يكليدواژگان 

 

  مقدمه
 عنوان يك بيماري غير واگيرسرطان بهدر حال حاضر       

 هايبيماريجايگزين ، توسعهحال دردر كشورهاي  ويژه به

 تريناساسيز شده و ا تغذيه سوءو  عفوني هايبيمارينظير 

 Murray and(رودميرس به شمار زود مرگعوامل 

Lopez 1997; Forouzanfar et al. 2016(. اين

هاي قلبي پس از بيماري مرگ عاملدومين  عنوانبه بيماري

 .Ghadimi et al(كشورهاستتمام  يبهداشت بحران ،عروقي

2010; Murray and Lopez 1996( . سرطان معده رشد

 Biglarian et(در معده است خيمبد هايسلولن كنترل وبد

al. 2008( ، سرطان معده در ايران از فراواني بالايي برخوردار

در  دستگاه گوارش هايسرطانترين شايعيكي از  و است
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وزارت بهداشت  هاگزارشبر اساس آخرين  كه است،كشور 

كشور، در مردان اولين سرطان شايع و در زنان سومين 

بدون در نظر . )Sadjadi et al. 2005(سرطان شايع است

پراكندگي استاني سرطان معده در  گرفتن سرطان پوست،

هاي استان كه در رتبه ١١جز در مردان تقريباً مشابه است به

اند، گرفته ردوم و سوم و در استان بوشهر در رتبه چهارم قرا

 شدهبيشترين موارد گزارش وها جزدر بقيه استان

در استان آذربايجان شرقي  .)Radmard 2010(دهستن

را  مرگاز علل  %٤/١٤ كهباشد سرطان دومين علت مرگ مي

از لحاظ  اين استان د.اص مي دهدر اين استان به خود اختص

مرگ در اثر سرطان معده و مري در رتبه دوم در بين وقوع 

 Naghavi 2005; Somi(گيردهاي كشور قرار مياستان

et al. 2008( .آسيا  ي قارهشرق در نواحي) ژاپن، چين، كره

 ، سرطان معدهروسيه، ايرلند و شيليكشورهاي ) و جنوبي

در شمال آمريكا، اروپا و . در حال گسترش است سرعتبه

هاي سرطانبودند  نيز مناطقي كه داراي عادات غذايي مشابه

 Chow et(درونميبه شمار  مرگمهم  از عللمري و معده 

al. 1999; Fauci 2008; Miwa et al. 2002(.  

زيست  لحاظسرطان معده از با توجه به اين امر كه       

در موقع  اغلب و رونده استفعال و پيش بسيار شناختي

 بنابراين مي باشد؛پيشرفته و غيرقابل درمان  تشخيص

مر بيماران طول ع برافزايش علل خطرشناخت و بررسي 

 رسدشان، ضروري به نظر ميپس از شناخت بيماري

)Ghadimi et al. 2007(. همانند  هاي مزمندر بيماري

سير  دائماً و  يستنددرمان نقابل معمولاً كه  سرطان معده

اگر بيماري در مراحل ابتدايي تشخيص  ،دارندرونده پيش

 يبقا زمان مدتسبتي از افراد از نرود انتظار ميداده شود 

؛ كه در اين حالت از باشند بيشتري نسبت سايرين برخوردار

توان استفاده امتري و نيمه پارامتري نميمعمول پار هايمدل

 Cox proportional در مدل مخاطره متناسب كاكس كرد.

hazard) (model   اين است كه همه  هافرضپيشيكي از

 آخرتا  تدريجبه را موردنظرافراد حاضر در مطالعه پيشامد 

 Kleinbaum and Klein).مطالعه تجربه خواهند كرد

يستند ن درمان قابلمزمن كه  هايبيمارياما گاهي در   (2010

در طول مدت  كنندميخود را حفظ  روندهپيشو همچنان سير 

را تجربه  موردنظرپيگيري، نسبت قابل قبولي از افراد پيشامد 

ممكن است درصدي از افراد جامعه در مقابل آن  و مي كنندن

جامعه به دو گروه در اين  باشند. ايمن)مصون (پيشامد 

 حساسو غير )Susceptible( حساس

)Non_Susceptible( طولاني مدت تقسيم مي شود  يبا بقا

 )Cure Models( هاي شفا يافتهبا استفاده از مدل كه 

 بقاشفا يافته (ايمن)، برآورد تابع  برآورد نسبت افراد توانمي

بررسي  براي گروه حساس و در معرض خطر جامعه و نيز به

 Zhou(است پرداخت اثرگذارعواملي كه بر اين دو مورد 

and Maller 1995; Vu et al. 1998; Farewell 
سرطان معده  همبتلاب. براي مثال تمام افرادي كه )1982

هستند، در اثر اين بيماري فوت نخواهند كرد، يعني نسبت به 

سرطان معده ايمن هستند در اين صورت استفاده از مدل 

اصلي  هايفرضمخاطرات كاكس مناسب نيست زيرا يكي از 

ي كه نياز هايمدلآن برقرار نخواهد بود، به همين دليل بايد از 

شفا يافته معروف  هايمدلفرض خاص ندارند و به  پيشبه

شفا  مؤلفهمدل بندي اوليه در حضور  هستند استفاده شود.

يا وجود افراد ايمن  مدتطولانيو ايده وجود بقاي  يافتگي

وجود  سانسور شدگيهاي بقا  درداده كههنگامي) شفا يافته(

دارد اولين بار توسط بوگ در انگلستان و بركسون و گيج از 

 Berkson and Gage(طرح شدآمريكا م متحدهايالات

شفا  هايمدلكلي  دسته دوبه  شفا يافته هايمدل. )1952

شفا  هايمدلو  )Mixture Cure Models( يافته آميخته

تقسيم  )Non-Mixture Cure Models( آميخته يافته نا

آميخته فرض بر اين است كه  شفا يافته هايمدل، در شوندمي

، گروه اول شدهتشكيليماران ناهمگن جامعه از دو گروه  ب

بيماراني هستند كه در معرض رخداد مرگ قرار دارند و در 

معقولي پس از شروع مطالعه مرگ را تجربه  زمان مدت

خواهند كرد و  گروه دوم بيماراني هستند كه در معرض 
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ان مدت اما رخداد مورد نظر را تا پاي دارند قرار مرگ رخداد

  .)Zhou and Maller 1995(هند كردپيگيري تجربه نخوا

قسمتي از افراد بقاي  اين مطالعه هايدر داده كهآنجايي از   

شناسايي  رو اين از كنندميتري را تجربه مدت طولاني

به ساير بيماران كمك  تواندمي بلندمدتبر بقاي  مؤثرعوامل 

ه اين بقاي را تجربه در افرادي نيز كهمچنين  كند و 

اين  بر تسريع مؤثرعوامل براي شناخت بهتر . كنندنمي

 هايدادهشفا يافته در بررسي  هايمدلاز  توان، ميبيماري

. اين مطالعه به بررسي مدل كاكس استفاده كرداين بيماران 

هاي فردي بر بقا شفا يافته براي تعيين اثر مشخصه

عده در تلابه سرطان مبيماران مب بلندمدتمدت و كوتاه

  پردازد.آذربايجان شرقي مي

  

  روش كار
؛ اطلاعات تاريخي است هم گروهياين مطالعه از نوع       

هاي دستگاه گوارش كه در طي مربوط به مبتلايان به سرطان

در برنامه ثبت كشوري كه براي ثبت  ٨٩تا  ٨٨هاي سال

و  شده بودمتمركز كليه موارد سرطاني در كشور طراحي

ها بود، مجري آن اداره سرطان مركز كنترل بيماري

آوري شد. درواقع در اين طرح همه مراكز پاتولوژي جمع

كشور موظف بودند كليه موارد سرطاني خود را به اين مركز 

 رايانه ايگزارش دهند و مركز نيز هرسال توسط يك برنامه 

 .دكرشده در آن سال را تكرار گيري و ثبت ميموارد گزارش

نفر از بيماران مبتلابه  ١٨٤اين مطالعه مربوط به  هايداده

ستان آذربايجان شرقي كه در شهرهاي ا است معده سرطان

و به مدت پنج سال مورد پيگيري قرارگرفته  سكونت داشته

 در اين تحقيق مطالعه موردبيماران  هايمشخصه .بودند

، سوادبيتحصيلي ()، وضعيت زن مرد،جنس (شامل 

 آباديمحل سكونت فعلي، شهر يا تولد ( محل )،وادباس

 سرطان (بله، غيرازبهابتلا به بيماري مزمن ديگري  ديگر)،

خير) است. همچنين  (بله، درمانيشيميخير)، سابقه 

تحليل  با استفاده از روشاقتصادي افراد  _وضعيت اجتماعي

 Principal Component Analysisمولفه هاي اصلي 

(PCA) نوع افراد (شامل:  خصوصيات اقتصادي از روي

و تسهيلات واحد  امكانات سوخت عمده مصرفي خانوار،

، رايانه، تلفن، اتومبيلخانوار (مسكوني، امكانات شخصي 

خانوار  استفاده مورد خانگي لوازمدسترسي به اينترنت) 

، ماشين جاروبرقي ،فريزر يخچالتلويزيون، ويدئو، (

)، منبع درآمد خانوار كولرگازي ،يشويظرف ماشين لباسشويي،

و همچنين سرانه مساحت  ماهيانه خانوار) درآمدو مجموع 

(نحوه تصرف محل سكونت، نوع اسكلت بناي منزل ايشان 

 .به دست آمد واحد مسكوني) زيربناي مساحت محل سكونت،

از خانواده  تلفني، صورتبهمربوط به بقا بيماران نيز  اطلاعات

  .قرار گرفت سؤالايشان مورد 

در اين سرطان برخي از افراد ممكن است  كهازآنجايي      

 هايمدلتصميم گرفتيم تا از  ،داشته باشند مدتيطولانيبقاي 

براي تشخيص عوامل خطر بروز اين سرطان  شفا يافتگي

 آميخته شفا يافتهل شفا يافته به دو شك هايمدلماييم. ن استفاده

 هايمدل . فرم كليشوندمي بنديمتقسي شفا يافته نا آميخته و

,S(t :به شكل آميختهشفا يافته  X) = (1 − π) +

πS଴(t, X)  آنكه در S(t, X)  تابع بقاء افراد كل جامعه است

,S଴(tدرصدي از افراد جامعه است كه با بقاء  πو  X)  زندگي

1افراد (باقي كنند(مستعد) و مي − π زنده  ١) با احتمال

  .)Lambert et al. 2006( (افراد ايمن) مانندمي

رم كلي ف هستند كه نا آميختهشفا يافته  هايمدلنوع دوم    

S(t) :به شكل هامدلاين  = π୊(୲) است)Yakovlev and 

Tsodikov 1996(.  هايمدلما در اين مطالعه از فرم كلي 

 براي در نظر گرفتن قسمت. استفاده نموديم آميخته شفا يافته

(وايبل، نمايي،  رامترياپ هايروش هامدلاين  مدتكوتاهبقاي 

 موردسنجش ناپارامتري كاكسو  لجستيك) لگ نرمال، لگ

در تمامي اين  بلندمدتبقاي  قسمتبراي  و ندقرار گرفت

مقايسه  استفاده كرديم. )Logit( از تابع ربط لجيت هامدل

 .تصورت گرفملاك اطلاع آكائيكه  توسط  هامدلاين كارايي 

ملاك آكائيكه از در اين پژوهش  مورداستفاده هايمدلبراي 
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 / الهه زارعان و همكاران٣٤٠

 

AIC است: شدهمحاسبهفرمول زير  =  −2 ∗

log(likelihood) + 2 ∗ (p + k) كهp   تعداد

ضريب ثابتي است كه  kوجود در مدل است و مارامترهاي پ

 هر .)Akaike 1974( رودميوابسته به نوع مدل به كار 

 Akaike Information Criterion (AIC)رمقداچه 

 AIC آمدهدستبهبهتر است. مقايسه مقادير  باشد مدلكمتر 

) و شفا يافته(كاكس  شفا يافتهنيمه پارامتري  هايمدلدر 

، وايبل شفا يافتهپارامتري شفا يافته (لگ لجستيك  هايمدل

و لگ نرمال شفا يافته) نشان داد  شفا يافته، نمايي شفا يافته

 كه مدل كاكس شفا يافته بهترين مدل برازش يافته است

)٤/١٣٠=AIC( ، مقاله تنها نتايج اين به همين دليل در ادامه

آزمودن فرض مدل شفا  منظور به .خواهد شد ئهمدل ارا

است از نمودار   بلندمدتكه وجود بيماران با بقا  يافتگي

كاپلان ماير استفاده كرديم كه در صورت وجود افراد مصون، 

خط  صورتبهنمودار كاپلان ماير قبل از رسيدن به صفر 

براي برازش  .)Zhou and Maller 1995(آيدمي درافقي 

تمام  روش تك متغيره،با  مدل شفا يافته آميخته كاكس ابتدا

در مدل بود  ٢/٠كمتر از  هاآن p متغيرهايي را كه مقدار

مخاطره  صورتبهنتايج  قرارداديم شفا يافتهنهايي كاكس 

و نسبت  مدتكوتاهبراي بقا  و فاصله اطمينان متناسب

گزارش داده  مدت بلندشانس و فاصله اطمينان آن در بقاي 

 SAS افزارنرمبراي انجام تحليل اين مطالعه از . شده اند

 افزارنرمو   MACRO PSPMCM و زير برنامه 9.4

STATA 12   .استفاده كرديم  

 

   نتايج
 موردسرطان معده  به مبتلابيمار  ١٨٤اين پژوهش  در      

 داراي و ٥/٦٦قرار گرفتند كه ميانگين سن بيماران  بررسي

 )%٤/٦٧نفر ( ١٢٤ بودند. از اين تعداد ٥/١١معيار حراف ان

). ميانه بقا اين ١بودند (جدول زن ) %٦/٣٢نفر ( ٦٠مرد و 

 بود وماه ) ٦/١٠تا  ٩/٥: %٩٥اطمينان (فاصله  ٣٣/٨بيماران 

) ٩/١٩تا  ٦/١٣ :%٩٥اطمينان فاصله ( ١٦็٨ميانگين زمان بقا 

نفر زن بودند.  ٥٣د و نفر مر ١٢٤بيمار  ١٨٤. از تعداد ماه بود

 درگذشتنددر طول اين مدت  نفر ١٦٣ همچنين در اين بيماران

 %٨٥و در زنان برابر با  %١/٩١اين نسبت در مردان برابر با كه 

از مدل  هاداده. براي برازش مدل به اين )١(جدول  زن بودند

از  شفا يافتگيآميخته با تابع بقا كاكس و براي نسبت  شفا يافته

  بط لجيت استفاده گرديد.تابع ر

در تمامي  شودميمشاهده  ١در شكل  كه طورهمان       

اي نقطهدر  كاپلان ماير منحني بررسي موردسطوح متغيرهاي 

. مسطح بودن منحني بالاتر از صفر به شكل مسطح درآمد

 در نمونه حضور نسبتي از افراد ايمن دهندهنشانكاپلان ماير 

برابر با  بررسي مورددر كل افراد  كسر شفايافتگي .باشدمي

 ).p>٠٠١/٠( شد دارمعني نيز آماري نظر ازاست كه  ٨٨/٠

تك  شفا يافتهاز برازش مدل كاكس  نتايج حاصل ٢جدول 

تغيره در حضور متغيرهاي پيشگو و تابع ربط لجيت را نشان م

در قسمت بقا  نتايج حاصل از تحليل اوليه نشان داد. دهدمي

دار نبودند بطوريكه اثر دام از متغيرها معنيكهيچ بلندمدت

)، p=٧١/٠تحصيلي ( وضعيت )،p=١٢/٠(جنس  متغيرهاي

 از غير بهابتلا به بيماري مزمن ديگري  )،p=٣/٠(محل تولد 

وضعيت  ) وp=٨٢/٠درماني (شيمي، )p=١٨/٠(سرطان 

در قسمت  يافت نشد. دارمعني )p=١١/٠اقتصادي (_اجتماعي

، وضعيت )p=٧١/٠(مدل متغيرهاي جنس  مدت كوتاهبقا 

 از غير بهابتلا به بيماري مزمن ديگري  ،)p=٣/٠(تحصيلي 

) p=٨٥/٠(وضعيت اجتماعي اقتصادي  ) وp=٦٥/٠سرطان (

 نسبتتولد (دو متغير محل  وجود اين بانبودند.  دارمعني

، ٩٨/١تا  ٠٥/١: %٩٥ فاصله اطمينان و ٤٤/١مخاطره = 

٠٢/٠=p(  نسبت مخاطره=  مانيدرشيميو)و فاصله  ٤٦/٠

بر  داريمعني تأثير )p>٠٠١/٠، ٦٦/٠ تا ٣٣/٠: %٩٥اطمينان 

  .از خود نشان دادند مدتكوتاهروي بقاي 

، متغيرهايي كــه ٢در جدول  آمدهدست بهبا توجه به نتايج       

شــفا بــود وارد مــدل نهــايي كــاكس  ٢/٠ كمتر از هاآن pمقدار 

بــه  بــا توجــه نتــايج آن آمــده اســت. ٣ول شد كه در جــد يافته

نشــان  شــفا يافتــهنتايج حاصل از مدل نهــايي كــاكس  ٣جدول 
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هيچ كدام از متغيرهــاي  بلندمدتكه در قسمت بقاي  دهدمي

جــنس  متغيرهــاي پيشگوي وارد شده به اين مدل كه شــامل:

)٢٣/٠=p( محــل تولــد ،)١٧/٠=p ،( ابــتلا بــه بيمــاري مــزمن

ــري  ــهديگ ــر ب ــر از غي ــيمي )،p=١٧٣/٠طان (س ــاني ش درم

)٨٩/٠=p( و وضــعيت اجتمــاعي_) ٠٧/٠اقتصــادي=p(  ــر اث

تمــامي  مدل  مدتكوتاهدر قسمت بقا  اما، نداشتند داريمعني

ابــتلا بــه  ،)p=١٣/٠(محل تولــد  ،)p=٥٦/٠(متغيرهاي جنس 

ــري  ــزمن ديگ ــاري م ــهبيم ــر ب ــرطان ( از غي  ) وp=٦٤/٠س

 و نبودنــد دارمعنــي) p=٦١/٠(وضعيت اجتمــاعي اقتصــادي 

و فاصــله  ٤٩/٠نســبت مخــاطره= ( درمانيشــيميمتغيــر تنها 

- ) داراي اثــر معنــي p>٠٠١็٠و ٦٩/٠تــا ٣٤/٠: %٩٥اطمينان 

گفــت در افــرادي كــه مســتعد  تــوانميبنــابراين داري بــود. 

مرگ در افرادي كــه  ايلحظهسرطان معده بودند نسبت خطر 

فـــرادي اســـت ا برابـــر ٤٩/٠ انجـــام دادنـــد درمانيشـــيمي

  .انجام نداده بودند درمانيشيمي

 

 بحث

در كشور، سرطان معده  شدهانجامبا توجه به مطالعات        

در شمال و شمال شرقي ايران  هاسرطان ترينشايعيكي از 

 ;Naghavi 2005(است و در سه رديف نخست قرار دارد

Zendehdel 2007(.  

دستگاه گوارش مانند سرطان معده داراي  هايسرطان      

و افراد پس از تشخيص  باشندميپايين  نسبتاً بقا  هايميزان

 كردرخداد مرگ را تجربه خواهند  تدريجبهقطعي 

)Ghorbani Gholiabad et al. 2014(.  مطالعات

است  شدهانجامدر مورد سرطان معده  تاكنونمختلفي كه 

پژوهشگران علوم پزشكي تمايل به استفاده از  دهدمينشان 

متغيرهاي كاكس در تحليل اثر متناسب مدل مخاطرات 

 برقرار بودن شرطبهو  ضيحي بر بقاي بيماران دارندوت

ن مدل مخاطرات متناسب كاكس، اي نياز مورد هايفرضپيش

نمايي، وايبل، لگ (پارامتري بقا  هايمدلرا به  مدل

 ;Zheng et al. 2014(دهندميلجستيك، لگ نرمال) ترجيح 

Royston 2004(.  

 هافرضپيشيكي از  متناسب كاكس مخاطراتدر مدل       

را تا  موردنظرپيشامد اين است كه همه افراد حاضر در مطالعه 

 ازبراي نسبتي  كهصورتي در .كردپايان مطالعه تجربه خواهند 

و  رخ ندهد (افراد مصون) موردنظرافراد داخل مطالعه پيشامد 

از  تربلندمدتيا اينكه نسبتي از ايشان داراي بقاي بسيار 

مناسب  ، استفاده از مدل مخاطرات كاكسسايرين باشند

اصلي آن برقرار نخواهد  هايفرضپيشنيست، زيرا يكي از 

با توجه به اينكه  رو اين از. )Cox and Oakes 1984(دبو

 مزمن هايبيماريو  هاسرطاندر اين بيماري نيز مانند ساير 

وجود دارد،  نظر مورد يا عدم تجربه پيشامد احتمال بهبودي

 زيرگروهجامعه را به دو  توانميدر اين مطالعه نيز  بنابراين

شفا  هايمدل افراد ايمن و افراد مستعد تقسيم كرد و استفاده از

  .رسدميمناسب به نظر اين بيماران  هايدادهيافته براي بررسي 

شفا يافته كاربرد زيادي در علوم  هايمدلدر حال حاضر       

 و توسط پژوهشگران داخلي پيداكرده سرطان ويژهبهپزشكي 

وف و همكاران در يك است. عط شدهبررسينيز تا حدودي 

 مبتلابهساله بيماران  ٥بقاي به مطالعه تعيين  شفا يافتهمدل 

بر آن  مؤثرسرطان معده پس از جراحي و بررسي عوامل 

پرداختند. اين محققان در مطالعه خود به اين نتيجه رسيدند كه 

مستعد و  زيرگروهشامل دو  مطالعه موردجامعه  در شرايطي كه

باشد، استفاده از مدل  موردنظر پيشامدايمن) براي (مستعد غير

بررسي جداگانه متغيرهاي مرتبط با نسبت  منظوربه شفا يافته

و نيز توزيع زمان آن واقعه براي افراد مستعد  شفا يافتگي

   .)Atoof et al. 2011(باشدميمناسب 

 منظوربهشفا يافته  هايمدلدر مطالعه حاضر بر استفاده از       

 مدت كوتاهو  بلندمدتبه برآوردي دقيق از بقاي  يابيدست

سرطان معده در استان آذربايجان شرقي تكيه  مبتلابهبيماران 

شفا پارامتري و نيمه پارامتري  هايروشگرديد و از ميان 

با  ،دليل كارايي بالاتربه  آميخته شفا يافته، مدل كاكس يافتگي

ديگر در مقايسه با  AICشاخص  آمدهدستبه مقدار به توجه
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 / الهه زارعان و همكاران٣٤٢

 

مدل تك با استفاده از  .قرار گرفت مورداستفاده ،هامدل

 هاآن  pآميخته متغيرهايي كه مقدار شفا يافتهمتغيره كاكس 

و در مدل نهايي كاكس شفا  شدهشناساييبود  ٢/٠كمتر از 

نتايج حاصل از اين مطالعه نشان  وارد كرديم. يافته آميخته

تغيره و محل تولد بيمار در مدل تك م درمانيشيميداد كه 

عامل خطر در بقاي  عنوانبه تواندمي كاكس شفا يافته آميخته

اما با در نظر ؛ قرار گيرندنظر  سرطان معده مد مدت كوتاه

تحليل چند متغيره توسط مدل مذكور براي سنجش گرفتن 

 كدامهيچنشان داد كه  مدت بلندو  مدت كوتاهبقا  زمان مه

بيماران اثرگذار نيستند و تنها  مدت بلنددر بقا  متغيرهااز 

  است. مؤثرافراد  مدت كوتاهدر بقا  درمانيشيمي

مطالعات متعددي در خصوص اخير  هايدههدر      

 معده سرطان به مبتلادر بقاء بيماران  تكميلي درمانيشيمي

 مؤثرعاملي  درمانيشيمي دهدميكه نشان  است شدهانجام

 است. بيماران و بهبود نتايج جراحيدر تعيين طول عمر 

 شدهاستخراج آزمايير كا ١٧يز بزرگ كه از آنال يك متا نتايج

ميزان بقا  پرتودرمانيبعد از  درمانيشيميكه  ، نشان دادبود

 .Nakajima 1995; Jain et al(دهدمي افزايش %٦را 

 كه توسط گروهي MRCموسوم به  ايمطالعه در. )2011

 تنهاييبهان جراحي درم نتيجه، انجام شددر اروپا  از محققين

مورد مقايسه قرار  درماني شيميبا درمان جراحي پس از 

با بهبود نتايج  درمانيشيميو نشان داده شد كه  گرفت

 .Jain et al(جراحي و افزايش بقاء بيماران همراه است

 ٥ تا ١بقا  هايميزانخود  مطالعهدر  . صديقي نيز)2011

 هايدرماندو گروه از بيماراني كه برايشان ساله بين 

 موردبود را  شدهانجام درماني شيميو  كموراديوتراپي

تا سال اول  كه يافتدستو به اين نتيجه  قرارداد بررسي

مشابه بود ولي در بقا  هايميزان پس از دريافت درمان

 توجهيقابلدوم الي پنجم بين بقاي بيماران تفاوت  هايسال

نتيجه گرديد و  دارمعنياين تفاوت  كه طوريبه ديده شد

نتيجه شد. اين مهم نقش  درمانيشيميبقاي بالاتر بيماران با 

يك عامل  عنوان بهقبل از عمل جراحي را  درمانيشيمي

 Sadighi(كندميدر تعيين طول عمر بيماران بيشتر بيان  مؤثر

et al. 2008( . هم در مدل  درمانيشيميدر مطالعه حاضر

حضور  و هم در مدل نهايي در شفا يافتهتك متغيره كاكس 

ين كاپلان ماير ا نمودار است. دار شدهمعنيمتغيرهاي ديگر 

انجام دادند از  درمانيشيميافرادي كه  دهدميمتغير نشان 

انجام ندادند،  درمانيشيميبقاي بيشتري نسبت به افرادي كه 

 متغير مؤثرنتايج حاصل از نقش  آمدهدستبه نتيجه داشتند.

 تائيدرا  سرطان معده مبتلابهدر بقا بيماران  درمانيشيمي

  .كندمي

دسترسي  وجودعدم  صلي اين مطالعها هايمحدوديتاز        

و مرحله بيماري احي جرنوع عمل به اطلاعات در مورد 

(stage) مورداين مطالعه  بيماران بود و بنابراين اين متغير در 

داده مبود حجم نمونه و مقدار زياد قرار نگرفت. ك بررسي

دليل عدم  سك فاكتورهاي اصلي اين بيماري بهدر ريگمشده 

اليني بيماران در مركز ثبت سرطان آذربايجان ثبت اطلاعات ب

. پزشكي بيماران بود هايپروندهشرقي و عدم دسترسي به 

 صورتبهاطلاعات اين مطالعه  به دليل اينكههمچنين 

متغيرهاي  تأثيراست امكان  شدهگردآوري نگرگذشته

كه اين  داشتخارج از كنترل محققين وجود  كنندهمخدوش

بعضي از عوامل مربوط به بيماري را  اهميت تواندميامر 

و  مؤثراي ناشناخته نگه دارد و شناسايي تمامي ريسك فاكتوره

  .كند بسيار سخت و غيرممكن را مرتبط با اين بيماري

  

  گيرينتيجه
در شرايطي  كه دهدمينتايج حاصل از اين مطالعه نشان      

ستعد ) و مشفا يافتهايمن (از دو گروه  بررسي موردكه جامعه 

مرگ  نظر مورددر اين مطالعه پيشامد ( نظر موردبراي پيشامد 

شفا يافته آميخته  هايمدلباشد،  شدهتشكيل )از سرطان معده

 مبتلامدلي مناسب براي تحليل بقاي بيماران  عنوانبه توانندمي

جداگانه در  طوربه توانندمي زيراسرطان معده به كار روند  به

و  شفا يافتگيبرآورد دقيق كسر  و مدت بلندبررسي بقا 

به  مؤثرند مدت كوتاههمچنين شناسايي متغيرهايي كه بر بقاي 
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در تحليل بقاي  هامدلو لذا استفاده از اين ما كمك كنند 

  .شودميشفا يافته براي ساير محققين نيز پيشنهاد  هايداده

  

  تشكر و قدرداني
ارشناسي ارشد نامه كاين مقاله حاصل استخراج نتايج پايان  

مي باشد كه در دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي و 

نامه پايان درماني تهران مورد تصويب قرارگرفته است. شماره

و كد گواهي اخلاق آن  ٩٣١٢١٠٥٠٠٣

IR.TUMS.DDRI.REC.1396.4148اين  مولفين .است

 مركز بيماريهاي غيرواگيرمطالعه تشكر و قدرداني خود را از 

. دارندمياعلام  دادند قراراطلاعات در دسترس كه اين 

بودجه  تأمينهمچنين از دانشگاه علوم پزشكي تهران به علت 

 .گرددمياين مطالعه قدرداني 

 
  استان آذربايجان شرقيدر  آزمون لگ رنك به تفكيك متغيرهاي پيشگو در داده هاي مبتلايان به سرطان معده p فرواني و مقدار توزيع-١جدول 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 ند.اسبه شده موجود در هر رديف محابراساس فراواني  *در اين قسمت تمامي درصد ها

 

 معده طانسر

  وضعيت بيماران
  متغير

p  شدهفوت* مجموع  
  

٢٣/٠ 
١٢٤ 

١١٣  
)١/٩١%(  

  
 مرد

  جنس

٦٠ 
٥٣  

)٨٥/٠%( 
 زن

٤٣/٠ 
١١٢ 

١٠١  
)٢/٩٠%(  

 سوادبي
  وضعيت تحصيلي

٧٢ 
٦٣ 

)٥/٨٧%( 
 باسواد

٧٣/٠ 
١٠٣ 

٨٩ 
)٤/٨٦%( 

 محل سكونت فعلي
  محل تولد

٨١ 
٧٥ 

)٦/٩٢%( 
 شهر يا آبادي ديگر

٠٠١/٠ 
٩١ 

٧٧ 
)٦/٨٤%(  

 غني
  وضعيت اجتماعي اقتصادي 

  
٩١ 

٨٤ 
)٣/٩٢%( 

 فقير
 

١٣/٠  
٣٣ 

٢٨ 
)٨/٨٤%(  

 بله
  غيراز سرطانمبتلابه بيماري مزمن به

١٥١ 
١٣٦ 

)١/٩٠%(  
 خير

٠٠٧/٠ 
٧٨ 

٦٩ 
)٥/٨٨%( 

 بله
  درمانيشيمي

١٠٥ 
٩٥ 

)٥/٩٠%( 
 خير
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تك  در مدلدر استان آذربايجان شرقي سرطان معده  مبتلابهبيماران  بلندمدتو  مدتكوتاهدر بقاي  گوپيشبرآورد اثر متغيرهاي -٢جدول 

  متغيره كاكس شفايافته آميخته

  شفا يافته)مدل لجستيك براي افراد ايمن ( مدل كاكس براي افراد مستعد

p-
value  

فاصله 

 %٩٥اطمينان 

نسبت 

  مخاطره

نسبت 

    مخاطره
p-

value  

فاصله 

 %٩٥اطمينان 

نسبت 

  مخاطره

نسبت 

  شانس
  متغير

حد 

  بالا

حد 

  پايين

حد 

  بالا

حد 

  پايين

   

گروه 

 پايه
  زن

    

گروه 

 پايه
  زن

  جنس

٧١/٠  ٦٦/١  ٣١/١  ٦٧/٠ ١٢/٠ مرد   ١٥/٥  ٨٢/٠  ٠٦/٢  مرد 

   
هيگروه پا  سوادبي 

    

گروه 

 پايه
  سوادبي

  وضعيت تحصيلي

٣/٠  ١/٦٣  ٠/٨٦  ١/١٩ ٧١/٠ باسواد   ٩٩/٢  ٤٧/٠  ١٩/١  باسواد 

   

گروه 

 پايه

شهر يا 

آبادي 

  ديگر
   

گروه 

 پايه

شهر يا 

آبادي 

  ديگر
  محل تولد

٠٢/٠  ٩٨/١  ٠٥/١  ٤٤/١  

محل 

سكونت 

 فعلي

٣/٠  ٥٧/١  ٢٣/٠  ٦/٠  

محل 

سكونت 

 فعلي

   

گروه 

 پايه
  بله

   

گروه 

 پايه
  بله

ابتلا به بيماري 

غيراز مزمن به

٦٥/٠  سرطان  ٦٧/١  ٧٣/٠  ١/١ ١٨/٠ خير   ٦٦/٥  ٧٢/٠  ٠٢/٢  خير 

   

گروه 

 پايه
  خير

   

گروه 

 پايه
  خير

  درمانيشيمي

< ١٠٠/٠  ٦٦/٠  ٣٣/٠  ٤٦/٠ ٨٢/٠ بله   ٢٨/٢  ٣٥/٠  ٩/٠  بله 

   

گروه 

 پايه
  غني

   

گروه 

 پايه
  غني

وضعيت 

اجتماعي 

٨٣/٠  صادياقت  ٣٢/١  ٧١/٠  ٩٧/٠ ١١/٠ فقير   ٢/١  ١٨/٠  ٤٦/٠  فقير 
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  شفايافته آميخته نهايي كاكس در مدلدر استان آذربايجان شرقي سرطان معده  مبتلابهبيماران  بلندمدتو  مدتكوتاهبقاي  در گوپيشبرآورد اثر متغيرهاي  -٣جدول 

يمن (شفا يافته)مدل لجستيك براي افراد ا مدل كاكس براي افراد مستعد  

P-value 

نسبت  %٩٥فاصله اطمينان 

  نسبت مخاطره  مخاطره
 

  

  

P-value  
  

  

  

  نسبت شانس %٩٥ فاصله اطمينان

  
  نسبت شانس

  
 متغير

  حد پايين  حد بالا  حد پايين حد بالا

     
  زن گروه پايه

  

     
  زن گروه پايه

  جنس
  

٥٦/٠ 
 مرد ٨٤/١ ٦٩/٠ ٩٣/٤ ٢٣/٠ مرد ٩١/٠ ٦٥/٠ ٢٧/١

    
  شهر يا آبادي ديگر گروه پايه

   
  شهر يا آبادي ديگر گروه پايه

  محل تولد
 محل سكونت فعلي ٤٩/٠ ١٧/٠  ٣٧/١ ١٧/٠ محل سكونت فعلي ٣/١ ٩٣/٠  ٨/١  ١٣/٠

   
  بله گروه پايه

   
غيراز ابتلا به بيماري مزمن به  بله گروه پايه

 خير ١٤/٢ ٧٢/٠  ٣٧/٦ ١٧٣/٠ خير ١/١ ٧٣/٠ ٦٨/١ ٦٤/٠  سرطان

    
  خير گروه پايه

   
  خير گروه پايه

  درمانيشيمي
< ١٠٠/٠  بله ٩٣/٠ ٣٦/٠ ٤٦/٢ ٨٩/٠ بله ٤٩/٠ ٣٤/٠ ٦٩/٠ 

    
  غني گروه پايه

   
  غني گروه پايه

  وضعيت اجتماعي اقتصادي
 فقير ٣٨/٠ ١٤/٠  ٠٨/١  ٠٧/٠ فقير ٠٩/١ ٧٩/٠  ٤٩/١  ٦١/٠
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  استان آذربايجان شرقي مبتلايان به سرطان معدهداده هاي گو در تفكيك متغيرهاي پيشنمودارهاي كاپلان ماير به  -١شكل 
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ABSTRACT 
Background and Aim: Gastric cancer is one the most common gastrointestinal tract cancers in 
Iran, with East-Azerbaijan Province ranking second in the country. The objectives of this 
research were to determine the feasibility of using cure models in survival analysis and factors 
affecting short-term and long-term patient survival rates using the mixture cure cox model.  
Materials and Methods: We used the available information on 184 patients diagnosed with 
gastric cancer in East-Azerbaijan Province cities referring to medical centers during the period 
2009-2010 and followed up for 5 years. 
Results: The median of survival time was 8.33 months (95% CI = 5.9-10.6). Fitting the 
univariate and final cox cure models showed that in the short-term survival the effect of the 
chemotherapy factor was statistically significant (Hazard ratio =0.49, 95% CI = 0.34, 0.69, p-
value <0.001). 
Conclusion: If the population under study consists of two groups of susceptible and non-
susceptible individuals for the intended incident, the mixture cure models can be used for the 
discrete analysis of long-term and short-term survival of patients diagnosed with gastric cancer 
and identification of variables affecting the two survival rates.  
Keywords: Gastric Cancer, Survival Analysis, Mixture Cure Cox Model 
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