
 

  .356-361 تصفحا: 4 شماره ،13 دوره ،1396ايران؛ زمستان  اپيدميولوژي مجله تخصصي

  يمرور مقاله

  درمان احتمال عكس يده وزن روش از استفاده با بقا يها داده در يا هيحاش يتيعل خطر نسبت برآورد

 ،5ستچيحسين پو ،4انيمحمد يعل معصومه ،3يسجاد رضايعل ديس ،2ايمنصورن يمحمدعل ،1يمحمد ندا

2ياسري يمهد
   

  ، تهران، ايرانتهران يپزشك علوم دانشگاه بهداشت، دانشكده ،يستيآمارز و يولوژيدمياپ گروه ،يستيز آمار ارشد يكارشناس يدانشجو1
  ، تهران، ايرانتهران يپزشك علوم دانشگاه بهداشت، دانشكده ،يستيآمارز و يولوژيدمياپ گروه ار،ياستاد2
  اري هاي گوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران، ايران پزشك، پژوهشكده بيم 3
  مربي، پژوهشكده بيماري هاي گوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران، ايران 4
 پژوهشكده بيماري هاي گوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران، ايراندانشيار، 5

  مركز تحقيقات سرطان پژوهشكده بيماري هاي گوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران، ايران :يشانن ،سجادي عليرضا سيد :نويسنده رابط

  n.mohammadi.24@gmail.comالكترونيك:  پست ،02182415104تلفن: 

  06/09/95 پذيرش:؛ 22/03/95 تاريخ دريافت:

 يشـرط  مخاطره نسبت شاخص روش نيا كه است كاكس ونيرگرس شرو بقا، يها داده زيآنال در استفاده مورد يسنت يها روش جمله از

(Conditional Hazard ratio)
 

  جامعـه  يكل ـ سـطح  در امـد يپ يرو مواجهـه  اثـر  بـرآورد  مطالعـه،  هـدف  كـه  يزمـان . كنـد  يم ـ محاسبه را 

 (Total population)
-non جملـه  از يبيمعـا  يدارا مخـاطره  نسبت شاخص ضمناً. ستندين مناسب يشرط يها روش نيا از استفاده باشد،   

collapsible ،يساختار انتخاب تورش بودن(Structural selection bias) اسـتفاده  ها تيمحدود نيا به توجه با. است زمان در بودن ريمتغ و 

  .شود يم هيتوص ،كند يم محاسبه جامعه سطح در را مواجهه يتيعل اثر متوسط كه يا هيحاش خطر نسبت از

 و شود پرداخته مي يتيعل يا هيحاش اثر برآورد يها روش از يكي عنوان به »درمان احتمال عكس يده وزن« روش يمعرف به قيتحق نيا در

 گلستان كوهورت ي مطالعه يها داده در روش نيا از استفاده با زين انتها در. گردد مي برآورد يا هيحاش يتيعل خطر نسبت آن از استفاده با

پرداختـه   ) معـده ي و مـر (ي فوقـان  گـوارش  دستگاه سرطان اثر در افراد مرگ تا زمان و گاريس مصرف نيب يا هيشحا يتيعل اثر برآورد به

  .شود مي

  درمان احتمال عكس دهي وزن ،يتيعل اثر ،يا هيحاش اثرواژگان كليدي: 

  مقدمه

 هاي هايي كه سطح اي شامل مقايسه گروه مشاهدههاي  مطالعه

در اين نوع  .استكنند،  دريافت ميدرمان متفاوت را  مواجهه يا

بررسي براي تخصيص  تحت ي هدر مجموعپژوهشگر ، ها مطالعه

مشاهده  به صرفاً و نكرده اي مداخله درمان به افراد، هيچ

اي  مداخلههاي  مطالعهبه نسبت ها  مطالعهاين  در پردازد. مي

 يابد مخدوشگرها افزايش ميتأثيرگذاري شانس  ،تصادفي شده

مخدوشگرها كنترل تأثير هايي  ، بنابراين نياز است تا با روش)2, 1(

سي، زمان تا رخداد پيامد پيامد مورد بررهاي بقا كه  در داده. شود

توان ضمن تعديل اثر مخدوشگرها، به  ، مي)3( استمورد نظر 

هاي سنتي  بررسي اثر مواجهه بر بقاي افراد پرداخت. از جمله روش

، اما اين روش استهاي بقا، روش كاكس  مورد استفاده در داده

  ند از:ا داراي معايبي است كه عبارت

اثر مواجهه را به صورت شرطي  روش رگرسيوني كاكس، - 1

هاي مختلف  كند، يعني اثر مواجهه روي پيامد، در لايه برآورد مي

اگر سن و جنس به عنوان  شود. مثلاً ها گزارش مي مخدوش كننده

صورت  در اين شود،مواجهه بر پيامد تعديل  ي مخدوشگر رابطه

 مقدارهايهاي سني و جنسي مشخص  نسبت مخاطره در گروه

شوند. زماني كه هدف مطالعه  دارند و جداگانه برآورد مي متفاوتي

  اي و در سطح جامعه باشد، اين روش برآورد اثر به صورت حاشيه

  .)4( مناسب نيست

شاخص قابل برآورد در روش رگرسيوني كاكس، شاخص  - 2

يعني  ،است 2غيرقابل آميختن . اين شاخصاست 1نسبت مخاطره

هاي مختلف عامل خطر بيماري زماني كه  در لايه  نسبت مخاطره

اي برابر  ي حاشيه كننده وجود ندارد، با نسبت مخاطره مخدوش

  )6, 5( نيست

اما در مدل كاكس اثر  ،كند مخاطره در طول زمان تغيير مي - 3

. كه در واقع اين شود گرفته مي متقابل مواجهه با زمان ناديده 

دست آمده ازمدل يك ميانگين وزني از نسبت مخاطره در  هنسبت ب

                                                           
١
 Hazard ratio 
٢
  Non-collapsible 
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 357/ درمان احتمال عكس يده وزن روش از استفاده با بقا يها داده در يا هيحاش يتيعل خطر نسبت برآورد 

ها  در همه زمان آن تفسيرهاي مختلف مطالعه است. بنابراين  زمان

   .)7, 2( درست نيست

چنين نسبت مخاطره يك زمان مشخص، داراي اريبي  هم - 4

زيرا نسبت مخاطره در هر زمان در افرادي  ،انتخاب ساختاري است

نتيجه  ها رخ نداده است، در شود كه هنوز پيامد در آن محاسبه مي

مانده،  گيري نشده در افراد باقي متغيرهاي شكنندگي اندازه

  .)8, 7( توانند باعث تورش انتخاب شوند مي

كه هدف مطالعه برآورد اثر   با توجه به مطالب بيان شده، زماني

ز ، ااستاي مواجهه روي پيامد در سطح كلي جامعه  حاشيه

 هاي شرطي را ندارند، استفاده  اي كه معايب روش هاي حاشيه روش

  . شود مي

دهي  وزن«اي عليتي، روش  هاي برآورد اثر حاشيه از جمله روش

و روش استانداردسازي مبتني بر  )10, 9(» عكس احتمال

  . است )11(1مدل

رايه و ا »دهي عكس احتمال وزن«معرفي روش هدف اين مقاله 

  هاي كوهورت گلستان است. يك مثال با استفاده از داده

ي ها دادههاي بقا با استفاده از اين دو روش از  در آناليز داده

ي با فرمت ها داده. منظور از شود مي استفاده 2زمان - شخص

و  شود داده ميمان بسط ها روي ز زمان اين است كه داده - شخص

 كوچكي مثل ماه يا روز (با توجه به پيامد مورد بررسي)  ي به بازه

هاي شكستن زمان به صورت ماه  اگر بازه . مثلاًشود شكسته مي

در اين فرمت مربوط به فرد اول در  ها داده، سطر اول شود انتخاب

، سطر دوم مربوط به فرد اول در k=1پيگيري يعني  نخستماه 

و به همين ترتيب تا آخرين زمان بررسي  ،k=2ه دوم بررسي ما

ام مورد بررسي به تعداد nاز آن براي فرد دوم تا  پسفرد اول و 

  .وجود دارد سطرهاي جداگانه ،هاي پيگيري شده ماه

  :خواهيم داشتام بررسي kبراي هر فرد در ماه 
1                if T k

0               if T > k

k

k

D

D

= ≤


=

 

را به صورت  k مخاطره در زمان
1

( 1| 0)
k k

P D D
−

=  كرده،تعريف  =

با استفاده از فرم شرطي زير كه  k احتمال بقا در زماننتيجه  در

هاي قبلي  ضرب يك منهاي مخاطره در تمام زمان در واقع، حاصل

  آن است، قابل محاسبه است:

1

1

( 0) ( 0 | 0)
k

k m m

m

P D P D D
−

=

= = = =∏
 

يعني  k مقدار مخاطره در زمان
1

( 1| 0)
k k

P D D
−

= توان به  را مي =

به تعداد  kصورت ناپارامتري يعني تقسيم تعداد افراد در فاصله 

                                                           
٢
 Model-base standardization 
٣
 Person-time 

محاسبه كرد كه درصورت  k-1افراد زنده در پايان فاصله زمان 

 به گذاري در فرمول بالا، محاسبه يك منهاي مخاطره و جاي

( 0)kP D جا كه  ناما از آ شود، گفته مي برآوردگر كاپلان ماير =

كم زماني هاي زماني زياد و تعداد موارد در هر فاصله  تعداد بازه

وجود  به بودن اين برآورد 3مشكل داده پراكنده و ناپايدار  ،است

. به همين دليل براي برآورد پارامتري و كاراتر براي آيد مي

  :شود مياز فرمول زير استفاده  مخاطره،

)1 (      

1 0, 1 2
logit P( 1 | 0, ) *

k k k
D D Treatment k Treatment kθ θ θ

+
= = = + +  

 

نشان  kاين مدل لجستيك، تقريبي از يك مدل مخاطره است و 

كه  جا . از آن)2(استدهنده زمان 
0,kθ  وابسته به  أمبدعرض از

شود و  زمان است، مخاطره به صورت وابسته به زمان برآورد مي

نيز به تغيير نسبت  k و زمان A متقابل بين درمان عبارت اثر

  دهد. در طول زمان اجازه مي 4مخاطره

كه از   هاي سپس با ضرب عبارت

 توان بقا يعني شود، مي ستيك محاسبه ميمدل لج

را  خطرو درنهايت مكمل آن يعني  

طور جداگانه براي افراد درمان را گرفته و افراد بدون درمان را  به

تعديل اثر  برآورد نمود و منحني بقا را رسم كرد. در اين مقاله براي

  . ودش ميدهي عكس احتمال استفاده  مخدوشگرها از روش وزن

  عكس احتمال دهي وزنروش 

براي هر فرد  5هايي پايا عكس احتمال، وزن دهي وزندر روش 

ساخته  ها، جامعه كاذبي . با استفاده از اين وزنشود ميايجاد 

كه در آن، متغيرهاي مخدوشگر مدل از متغير مواجهه  شود، مي

نهايت اثر مخدوشگرها از مدل  شود و در مورد بررسي، مستقل مي

 .)2( شود اي مواجهه برآورد مي شده و اثر حاشيهحذف 

هاي پايا، با استفاده از مدل  براي محاسبه صورت كسر وزن

ها، براي دو گروه  لجستيك، مواجهه را بدون حضور مخدوشگر

و براي محاسبه  شود ميمواجهه يافته و بدون مواجهه محاسبه 

ها، با استفاده از مدل لجستيك، مواجهه در  مخرج كسر اين وزن

. بنابراين شود مي ، مدل دهدا نشان  Lها كه با نماد  برابر مخدوشگر

  : خواهيم داشت ها  براي محاسبه وزن

SW=               ( )2  

                                                           
٤
 Unstable 
١
 Hazard ratio 
٢
 Stabilized weight(SW) 
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 و همكاران محمدي/ 358

 

ساخته هاي مدل  به صورت و مخرج محاسبه شده، وزن با توجه

اخته شده اين است كه هاي پاياي س شود. شرط لازم براي وزن مي

  برابر با عدد يك باشد. ها حدوداً ميانگين وزن

زمان كه در ابتداي  - هاي با فرمت شخص دوم از داده در گام

و در نهايت با استفاده از مدل  شود ميمقدمه گفته شد، استفاده 

 )، يك مدل مخاطره براي پيامد، در1لجستيك فرمول شماره (

، شود ساخته مي هايي كه حالي كه افراد مورد بررسي توسط وزن

  .شود داده مي اند، برازش وزن داده شده

اين مدل، مخاطره وابسته به زمان، براي دو گروه درمان در 

 شود و برآورد گرفته و بدون درمان محاسبه مي

1 [ 0 | 0]a a

k kLogit P D D
+

= هاي متفاوت در هم  توان در زمان را مي =

يعني  خطرضرب كرد تا به برآوردي از 
1

[ 0]a

k
P D

+
يافته دست  =

  .شود

با استفاده از احتمالات محاسبه شده از ها  در نهايت در اين داده

اين پژوهش نهايت نسبت ريسك كه هدف  مدل، بقا و ريسك و در

  بوده، قابل محاسبه است.

  

  ارايه يك مثال

عكس احتمال، با  دهي وزنبراي نشان دادن كاربرد روش 

اي مصرف سيگار بر  هاي واقعي به بررسي اثر حاشيه استفاده از داده

ثر سرطان دستگاه گوارش فوقاني و برآورد نسبت زمان تا مرگ در ا

دم مصرف سيگار با استفاده گروه مصرف كننده سيگار به ع 1خطر

. كدهاي اين روش در كتاب شود پرداخته مي SASافزار  از نرم

  .)2(است استنتاج عليتي موجود 

اطلاعات اين مطالعه متعلق به مطالعه كوهورت استان گلستان 

 1382- 86 هاي طي سال افراد،نفر از  50000در حدود است كه 

طور سالانه مورد پيگيري   به 1395اند و تا سال  وارد مطالعه شده

طور گسترده  هين مطالعه بآوري اطلاعات ا روش جمع قرار گرفتند.

  .)12( در پروفايل كوهورت گلستان ارائه شده است

(مصرف  در اين مطالعه مواجهه مورد بررسي را مصرف سيگار 

عدم مصرف) و پيامد مورد بررسي را زمان تا مرگ در اثر  - دهكنن

گرفته  (مري و معده) در نظر  سرطان دستگاه گوارش فوقاني

بر اساس  ي اين ارتباط . متغيرهاي مخدوش كنندهشود مي

  ند از: جنسا اند كه عبارت ها، انتخاب شده عليتي آنداري  يمعن

رود به مطالعه (متغير سن افراد در هنگام و - گروه مرد و زن) (دو

                                                           
٣
Risk ratio 

محل زندگي  ونژاد (دو گروه تركمن و غير تركمن) ،)پيوسته

  روستا). - (شهر

  ها يافته

 نيا به كه يفرد 49946 انيم از گلستان، كوهورت يها داده در

. كردند يم مصرف گاريس نفر 8622 حدود در شدند، وارد مطالعه

 گوارش دستگاه سرطان اثر بر نفر 487 ،يريگيپ دوره طول در

 نفر 131 ها، آن از كه اند كرده فوت) معده و يمر( يفوقان

  . اند نبوده گاريس كننده مصرف نفر 356 و بوده گاريس كننده مصرف

 برآورد يا هيحاش روش عنوان به احتمال عكس دهي وزن روش

 گوارش دستگاه سرطان اثر در افراد مرگ تا زمان يرو گاريس اثر

 روش اساس بر برآوردها نانياطم فاصله و شد گرفته كار هب يفوقان

  . است شده محاسبه 500 حجم با استرپ بوت

 روش نيا از استفاده با كه شود يم مشاهده) 1( شماره جدول در

 مصرف تيوضع نيب مخدوشگرها، اثر ليتعد و بقا يها داده در

 يتيعل ارتباط يفوقان گوارش سرطان اثر در مرگ تا زمان و گاريس

 فاصله(است.  2/2 برابر با  شده ليتعد سكير سبتن. دارد وجود

  )61/0 - 2/5 ( درصد: 95 نانياطم

 يبرا شده ليتعد يبقا شود يم مشاهده) 1( شماره شكل در

 است يافراد يبقا از تر شيب كردند ينم مصرف گاريس كه يافراد

 .كردند يم مصرف گاريس كه
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 359/ درمان احتمال عكس يده وزن روش از استفاده با بقا يها داده در يا هيحاش يتيعل خطر نسبت برآورد 

   

  مخدوشگرها ليتعد بدون خطر نسبت و احتمال عكس دهي وزن روش با شده ليتعد خطر نسبت -1جدول شماره 

 
 %)95نسبت خطر (فاصله اطمينان 

*عكس احتمال دهي وزنتعديل شده با روش  تعديل نشده وضعيت مصرف سيگار
 

 Ref Ref عدم مصرف

 (5.2-0.61)2.2 (2.58-1.18)1.76 مصرف كننده
  

 روستا، سن، زمان پيگيري-اجتماعي، شهر -ت اقتصاديتعديل شده براي جنس، قوميت، وضعي*

  

  عكس احتمال دهي وزننمودار بقاي تعديل شده با استفاده از روش  -1نمودار شماره 

  بحث

 ريمتغ جمله از مخاطره نسبت شاخص يها تيمحدود به توجه با

 به نيچن هم و انتخاب تورش وآميختن غيرقابل  زمان، در بودن

 اثرات برآورد به نسبت يا هيحاش يتيعل اثر برآورد نكهيا ليدل

 نسبت برآورد باشند، يم تر مناسب جامعه در مداخلات يبرا يشرط

 از استفاده با يا هيحاش خطر نسبت. شود يم هيتوص يا هيحاش خطر

 عكس يده وزن روش از استفاده و زمان، -  شخص يها داده

 درصد95 نانياطم فاصله و است محاسبه قابل درمان، احتمال

  .شود مي برآورد استرپ بوت روش از استفاده با شاخص نيا يبرا
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Estimation of the Marginal Causal Risk Ratio in Survival 
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One of the traditional methods used for the analysis of survival data is the Cox regression technique. This method 
calculates the conditional risk ratio. However, when the aim of the study is to estimate the effect of exposure in 
the total population level, using these conditional methods is not apposite. Furthermore, the hazard ratio has 
disadvantages of its own such as being non-collapsible, having the risk of structural selection bias and variability 
in time. Given the limitations, it is recommended to use the marginal hazard ratio, which estimates the average 
causal effect of exposure in the total population level. 
This study introduces the inverse probability treatment weighting (IPTW) as a method of estimating the marginal 
causal effect. Finally, to illustrate IPTW method, we used Golestan Cohort Study and estimated the marginal 
causal effect of smoking on time to death due to the upper gastrointestinal cancer (esophageal-gastric).  

Keywords: Marginal effect, Causal effect, Inverse probability treatment weighting 
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