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  يپژوهش مقاله
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  كاكس ونيآن با مدل رگرس سهيمقا
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 9/6/98 پذيرش: ؛12/01/98 تاريخ دريافت:

 ياست كـه عـدم برقـرار    هايي فرض پيش يبرقرار ازمندين ،مؤثرعوامل  نييتع يقا استفاده از مدل كاكس براب ليدر تحلمقدمه و اهداف: 

متاستاز بـا اسـتفاده از    يمبتلا به سرطان معده دارا مارانيب يبر بقا مؤثرعوامل  نييمقاله تع ني. هدف اشود يم بيار جيا منجر به نتاه آن

  آن با مدل كاكس است. سهي) و مقاRSFبقا ( يجنگل تصادف يروش ناپارامتر

 ين ـيامـام خم  كي ـنيبـه كل  كننده مراجعهمتاستاز  يعده دارامار مبتلا به سرطان ميب 201 نگر گذشتهمطالعه كوهورت  نيدر ا روش كار:

 شـناختي  جمعيـت  هاي ويژگيمطالعه محاسبه شد.  انيپا ايتا مرگ  صيماران از زمان تشخيب يقرار گرفت. بقا موردبررسياستان همدان 

اسـتخراج شـد.    ماراني...) از پرونده بتومور، نوع درمان و  ديگر ،يماري(شامل مرحله ب يماريب بهمربوط  يرهاي(شامل سن و جنس) و متغ

و  survival هـاي  بستهو  R3.4.3 افزار نرمبا  ها داده ليشد. تحل سهيو مقا نييبقا تع يبا استفاده از مدل كاكس و جنگل تصادف مؤثرعوامل 

RandomForestSRC .انجام شد  

 درمـاني  شـيمي  ري ـمـدل كـاكس تنهـا متغ    اسـاس  بـر د. سـال بـو   5/61) 9/12( مارانيب صي) سن تشخمعيار انحراف( نيانگيمها:  يافته

)P=0.033 برازش مدل  جيبود. نتا مؤثر) بر بقاRSF   محـل متاسـتاز،    ،ينـوع جراح ـ  ترتيـب  بـه بـر بقـا    مـؤثر  يرهـا ينشـان داد كـه متغ

 بـر رتبه - لگ ميتقس عدهباقا  RSFمدل نيبود. همچن يوتراپيجنس و راد ر،يدرگ هاي لنفومتعداد  ،يتومور، جراح ديسن، گر ،درماني شيمي

  .داشت يمناسبت مدل نسبت به مدل كاكس عملكرد بهتر يها شاخص اساس

بـر بقـا را    تأثيرگـذار مهـم و   يرهـا يمتغ RSFرابطه وجود داشته باشد روش  رهايمتغ نيو ب اديز رهايتعداد متغ كه درصورتي :گيري نتيجه

  .كند مي ييبه مدل كاكس شناسامحدودكننده با دقت بالا نسبت  يها فرض شيبه پ ازيبدون ن

  )، متاستاز، مدل كاكس، بقاRSFبقا( يسرطان معده، جنگل تصادفكليدي:  واژگان

  مقدمه

 ترين يجرااز  يكي )gastrointestinal(سرطان معده و روده 

نفر در  ونيليم 1,8از  شيكه مسبب مرگ سالانه ب هاست سرطان

 نيو دوم جيسرطان را ني). سرطان معده چهارم1( جهان است

 ريبرخلاف سا راني). در ا2( است ها سرطان نيدر ب يروم مرگعلت 

 نياست و ا شيزااف در حالبروز سرطان معده  زانيكشورها م

بروز  زانيم ني). اگرچه بالاتر3( است فراواندر غرب كشور  شيافزا

شمال و شمال غرب كشور است  يها استانسرطان معده در 

 يطق غرب و شمال غرب كشور داراسرطان معده در منا كنيول

  ).4( است يروند صعود

بدن  گريد يها به بافت يسرطان يها سلولبه انتقال  متاستاز

 جاديها ا سرطان شرفتهيپ يليكه در مراحل خ شود ياطلاق م

كه در آن  يا هياز بافت اول يسرطان يها سلول ي. گاهشود يم

به  يلنفاو ستميس ايخون  انيو از راه جر جداشده اند يجادشدها

و  ينيگز لانه يديجدو در محل  رسند يبدن م ياعضا گريد

. ادامه روند متاستاز سازند يم يديجد يو كانون سرطان يرشدهتكث

 اريدرمان را بس جهيشده و درنت يشتريب ياعضا يريباعث درگ

 شتريدر متاستاز ب عموماً. سازد يم رممكنيغ بعضاً ايدشوارتر 

 توان يراه هم م نيو از هم شود يحفظ م هيسلول اول يها يژگيو

چهار مرحله  يداد. متاستاز سرطان ط صيرا تشخ ازمتاست منشأ

بستر خارج  بيتخر ه،ياز تومور اول يسرطان يها جدا شدن سلول
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 و همكاران صفري/ 344

 يها سلول ريو تكث ينيلانه گز ،يسرطان يها حركت سلول ،يسلول

  ).5, 6( شود يانجام م ديدر محل جد يسرطان

 يماريب شرفتهيدر مراحل پ عمدتاً يماريب نيا كه نياتوجه به  با

 مارانيلذا در طول دو دهه گذشته، نسبت ب شود يداده م صيتشخ

 درصد 40از  شيمتاستاز به ب يمبتلا به سرطان معده دارا

  ).7, 8( است يافته يشافزا

و  يريشگيدر پ تواند يم يماريب شرفتيبر پ مؤثرعوامل  نييتع

بر بقا  مؤثرعوامل  نييتع يباشد. در عمل برا مؤثر مارانيدرمان ب

مخاطرات متناسب كاكس  ونيرگرس يپارامتر مهين يها مدلاز 

(Cox Proportional Hazards(CPH)) در  كني. ولشود ياستفاده م

 دهيچيساختار پ يدارا ستممكن ا ها دادهاز مطالعات  يبرخ

 دهيچيپ يرخطيروابط غ اي ها تييوارك نيبالا ب يهمچون همبستگ

باعث شود تا فرض  دهيچيساختار پ نيبا بعد بالا باشند كه ا

مدل كاكس است برقرار  يها فرض شيمخاطرات متناسب كه از پ

ندارد و  يمدل كاكس برازش مناسب ين حالتي). در چن9( نباشد

صورت مناسب انتخاب نشوند لذا  بر بقا به مؤثر لممكن است عوام

 نيبتوانند در صورت وجود ا كه نيگزيجا يها مدلاز  يستيبا

عملكرد  ها دادهلازم در  يها فرض شيپ يو عدم برقرار طيشرا

بقا  يمناسب داشته باشند استفاده كرد. مدل جنگل تصادف

(Random Survival Forest (RSF))  توسطIshwaran ارانو همك 

شد  يبر بقا معرف يرگذارتأثمهم و  يرهايانتخاب متغ ي) برا2010(

مشكل  نيدر برابر ا تواند يمس كاكن مدل يگزيجا انعنو بهكه 

  ).10( توانمند باشد

RSF است كه توسط  يناپارامتر نيروش آموزش ماش كي

Ishwaran منيتوسط بر يافته توسعه يجنگل تصادف بر اساس 

 CPHروش نسبت به  نيعمده ا تيشد. دو مز ارائه) 2001(

و  كيرات سنجش تمام اث ييآن و توانا يناپارامتر عتيطب

است  درروش قا نيا نياست و همچن خودكارطور  به يريچندمتغ

با  هاي ييتكوارمجموعه  كيبر بقا در  مؤثر هاي ييتكوارتا 

با بعد بالا كه  يها در داده خصوص بهو  ييبالا را شناسا يهمبستگ

  برد كار به هاست دادهنوع از  نيا يها يژگيمشخصه از و نيا

 يبر بقا مؤثرعوامل  نييتع يس برا). اگرچه روش كاك12- 10(

 شده انجام يتوسط مطالعات متعدد دهمبتلا به سرطان مع مارانيب

  ).13- 20( است

 مؤثرعوامل  ييبه شناسا RSFمدل و همكاران با استفاده از  ادهم

 ها آنمطالعه  جهيسرطان معده پرداختند. نت ماريب 127 يبر بقا

 يها روش نيگ در برن- لگ ميبا روش تقس RSFنشان دارد مدل 

 يكمتر و شاخص هماهنگ بيني يشپ يخطا يمتفاوت دارا ميتقس

 جهيمهم بر بقا است. نت رهايمتغ ييمدل در شناسا نيبهتر شتريب

نشان داد كه متاستاز، سن، اندازه تومور و نوع  ها آنمطالعه 

  ).21تومور بر بقا اثر دارد ( يستولوژيه

 RSFكاكس و  سهير مقاو همكاران د Datemaتوسط  يا مطالعه

مطالعه  جهيمبتلا به سرطان سر و گردن انجام شد نت مارانيدر ب

).  22( دو روش نشان نداد نيا يدر خطا يتفاوت بارز ها آن

Manilich  و همكاران از روشRSF بر  مؤثرعوامل  نييتع يبرا

  ).23كردند ( تفادهسرطان كولوركتال اس مارانيب يبند مرحله

Zhu  با استفاده از مدل كاكس و و همكارانRSF رابطه  يبه بررس

و  )OS( يكل يبر بقا يشناخت يتجمعو  يكيژنت يرهايمتغ نيب

سرطان كولوركتال  مارانيدر ب) DFS( يمارياز ب يعار يبقا

 رهايمتغ كه يدرصورتنشان داد  ها آنمطالعه  جهيپرداختند. نت

مدل،  يابيارز يها شاخصداشته باشند طبق  ييبالا يهمبستگ

 يبرا   RSFهمكاران ازو  Chen). 24( بالاتر است RSFعملكرد 

 مارانيب يبر بقا مؤثر يها ژناز  يبرخ يو اعتبارسنج نييتع

 يبرا RSFو همكاران از مدل  يي). روشنا25( پرداختند هيسرطان ر

از  يونديپ مارانيدر ب هيكل ونديپ يبر بقا مؤثرعوامل  نييتع

  ).26( آن با مدل كاكس پرداختند ييسه كارايدهنده زنده و مقا

Ingrisch  و همكاران با استفاده از روشRSF عوامل  نييبه تع

 جيمبتلا به دستگاه گوارش پرداختند و نتا مارانيب يبر بقا مؤثر

 سهيمقا رهيكاكس چندمتغ ليتحل جيروش را با نتا نيحاصل از ا

  ).27كردند (

Geo  و همكاران با استفاده از روشRF مبتلا به سرطان  رانمايب

 ماران،يب يبر بقا يمبتن )risk score(معده را بر اساس نمره خطر 

كرده و عوامل  ميتقس نييبالا، متوسط و پا سكيبه سه سطح ر

كردند.  يرا بررس مارانيسه گروه از ب نياز ا كيهر  يبر بقا مؤثر

سن، متاستاز،  ،يمارينشان داد كه مرحله ب ها آنمطالعه  جينتا

اثر  يتومور دارا يستولوژيازه تومور، محل تومور و نوع هاند

  ).28( است يمارياز سطوح خطر ب كيبر هر  داري يمعن

Deng روش  بيو همكاران با تركRF كي ره،يو كاكس چندمتغ 

 يتجمع ،يكيعوامل ژنت ينتر مهم ييشناسا يمدل نمره خطر برا

 جيدادند. نتا هارائمبتلا به سرطان معده  مارانيب ينيو بال يشناخت

 ديو گر يماريمدل كاكس نشان داد كه سن، جنس، مرحله ب

مدل  بيترك يول ستا مؤثر مارانيب يژن بر بقا كيتومور و تنها 

اندازه تومور  ريمتغ رها،يمتغ نينشان داد كه علاوه برا RFكاكس با 

  ).29( است مؤثر مارانيب يبر بقا گريژن د نيو چند

 يبرا RSFاز روش  يمطالعه محدود تعداد كه يناتوجه به  با

سرطان معده استفاده  مارانيب يبر بقا مؤثرعوامل  ينتر مهم نييتع
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 345/كاكس  ونيآن با مدل رگرس سهيبقا و مقا يل جنگل تصادفمتاستاز با استفاده از مد يماران سرطان معده دارايب يبر بقا مؤثرعوامل  ييشناسا

 مارانيب يبر بقا مؤثرعوامل  نييمطالعه تع نياند لذا هدف ا كرده

و  RSFمتاستاز با استفاده از روش  يمبتلا به سرطان معده دارا

  .آن با مدل كاكس است جينتا سهيمقا

  روش كار

مار مبتلا يب 201اطلاعات  نگر گذشتهين مطالعه همگروهي در ا

به  1396- 1382خ يه از تاركبه سرطان معده داراي متاستاز 

 يبررس مورداستان همدان مراجعه داشتند  ينيامام خم كلينيك

ماران از زمان تشخيص تا زمان مرگ يا پايان يب يقرار گرفت. بقا

ا استفاده از مدل كاكس و بر بقا ب مؤثرمطالعه محاسبه شد. عوامل 

متغير جنس،  12جنگل تصادفي بقا تعيين و مقايسه شد. اهميت 

، نوع تومور، مرحله بيماري، محل تومور يدگرص،يسن تشخ

، جراحي، نوع جراحي و درماني يميشمتاستاز، محل تومور، 

قرار گرفت. ابتدا اهميت متغيرها با  يموردبررسراديوتراپي 

  تقسيم تصادفي، قاعده باتصادفي بقا مدل جنگل  يريكارگ به

رتبه انجام شد و روش تقسيم با كمترين - رتبه اسكور و لگ- لگ 

 يطوركل بهروش تقسيم مناسب انتخاب شد.  عنوان بهخطا 

  :استصورت زير  به (RSF)الگوريتم جنگل تصادفي بقا 

هاي اصلي  سترپ از دادها نمونه بوت Bبه تعداد  - 1

استرپ حدود  . در هر نمونه بوتشود انتخاب مي

ماند كه نمونه خارج از  از داده خارج مي سوم يك

به تعداد در اين مطالعه  .شود گفته مي )OBB( كيسه

هاي اصلي انتخاب  سترپ از دادها نمونه بوت 1000

نمونه براي  670 ،استرپ در هر نمونه بوت شد كه

آموزش و بقيه براي آزمايش و تعيين خطاي 

 بيني استفاده شد. پيش

براي هر نمونه بوت استرپ يك درخت بقا رشد داده  - 2

 4تصادفي به تعداد  طور بهشد. در هر گره از درخت 

متغيري ت) براي تقسيم انتخاب شد. ياريوپيشگو (ك

شود كه بيشترين تفاوت در  براي تقسيم انتخاب مي

 ايجاد كند. شده تشكيلدو گره دختر  بقاي

كند. آخرين گره،  درخت تا اندازه كامل رشد مي  - 3

 گره نهايي نام دارد. گره نهايي نبايد كمتر از

0
o

d  نظر موردرخداد  دهنده نشان ( باشد <

 4شرط توقف درخت در اين مطالعه تعداد  ).است

 .شدتعيين  مرگ در هر گره نهايي

 ومحاسبه ) CHF(براي هر درخت تابع تجمعي خطر - 4

گزارش را كلي  CHFها، CHFسپس ميانگين اين 

 .كند مي

ني بي خطاي پيش OOBهاي  با استفاده از داده - 5

 محاسبه شد.

بر  مؤثرهمچنين از مدل رگرسيون كاكس براي تعيين عوامل 

 منظور هبمخاطره استفاده شد و نتايج اين دو مدل مقايسه شدند. 

(كه برابر يك منهاي  بيني يشپاز شاخص خطاي  ها مدلارزيابي 

 صفرشاخص هماهنگي است) استفاده شد. اين شاخص عددي بين 

خوب  كنندگي بيني يشپاست كه مقادير كوچك نشان از  1تا 

 دهد يمباشد نشان 5/0مدل و هر چه مقدار اين شاخص كمتر از 

بر بقا  مؤثرناسايي عوامل است يعني در ش تر مطلوبعملكرد مدل 

  . همچنين از شاخص نمره بريركند يمبا دقت بالاتري عمل 

 )Brier Score( ها استفاده شد. هرچه نمره  براي ارزيابي مدل

است.  بيني يشپباشد دليلي بر مناسب بودن مدل  تر كوچكير  بري

 Brier( ير هاي نمره بري روش ديگر براي ارزيابي كارايي مدل

Score( زير است: صورت بهست كه فرم كلي آن ا  

  
است و  tفرد در زمان  شده مشاهدهوضعيت بقاي  كه 

با  iبراي فرد   tدر زمان شده بيني يشپاحتمالات بقا  

است و 1و  0است. مقدار نمره برير بين  Xiبين  متغيرهاي پيش

  تر است. بيني دقيق پيش دهنده نشانير،  نمره بري تر كوچكر مقادي

  هاي يجپكاز  COX و مدل RSFبراي برازش مدل 

survival ، RandomForestSRC   وpec  افزار نرمدر R  3,4,3نسخه 

 شده گرفتهدرصد در نظر  5 داري يمعناست. سطح  شده استفاده

  است.

  ها يافته

متاستاز  يبه سرطان معده دارامبتلا  ماريب 201مطالعه  نيدر ا

(انحراف  نيانگي%) مرد بودند. م1/75( ماريب 151شدند.  يبررس

ان يسال بود. در پا 5/61) 6/12( مارانيب صي) سن تشخاريمع

ماران يب يفي) فوت شدند. اطلاعات توص2/49(% ماريب 99مطالعه 

  آمده است. 1در جدول 

 بيبه ترت مارانيب نيا يبقا انهيو م معيار) (انحراف نيانگيم

ساله و  سه ساله، كي يزان بقايماه بود و م 14و  ماه 2/29)7/3(

بوده است.  16/0و  25/0، 57/0 بيبه ترت مارانيب نايساله  پنج

رها از مدل ير متغيرها در حضور سايمتغ يرتأث يبررس منظور به

به ذكر است فرض  مس استفاده شد لازكاكمخاطرات متناسب 

مدل به  نيبرقرار بود لذا ا يكل صورت بهاطرات متناسب بودن مخ
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  آمده است. 2ج در جدول يه نتاكها برازش شد  داده

 يدار يمعن يرتأث درماني شيمي ريمدل كاكس تنها متغ بر اساس

از  رها،يمتغ تياهم نييتع يماران داشت. در ادامه برايب يبر بقا

ه جدول استفاده شد ك ميبا استفاده از هر سه روش تقس RSFمدل 

 يرا برا يو شاخص هماهنگ رينمره بر ،ينيب شيپ يخطا زانيم 3

  .دهد يمنشان  روشاز  كيهر 

- لگ ميتقس باقاعده RSFروش  ها شاخصدر همه  3جدول  طبق

 نيو كمتر يشاخص هماهنگ نيبالاتر يدارا نكهيرتبه با توجه به ا

 نيربالات يموجود دارا يها روش نياست، لذا در ب ريمقدار نمره بر

عوامل  ينتر مهم ييبقا و شناسا ينيب شيخطا در پ نيدقت و كمتر

از مدل  يعملكرد بهتر يدارا روش نيا نيبر آن است. همچن مؤثر

مهم  يرهايبود. در ادامه متغ موردنظر يها شاخص بر اساسكاكس 

 ميقواعد تقس نيرتبه كه در ب- لگ ميتقس باقاعده RSF بر اساس

مهم استفاده شد  يرهايمتغ ييناساش يداشت برا يعملكرد بهتر

  آمده است. 1در نمودار  جيكه نتا

 باقاعده RSFكه با استفاده از روش  دهد ينشان م 1 نمودار

 مارانيب يبر بقا يرگذارتأثمهم و  يرهايرتبه، متغ- لگ ميتقس

محل  ،ينوع جراح يببه ترتمتاستاز  يمبتلا به سرطان معده دارا

 يها لنفومتعداد  ،يتومور، جراح ديگرسن،  ،درماني شيميمتاستاز، 

مدل كاكس موفق  كنيشد ول ييشناسا يوتراپيجنس و راد ر،يدرگ

  نبود. رهايمتغ نيا ييبه شناسا

  متاستاز در استان همدان يماران سرطان معده دارايب شناختي جمعيت هاي ويژگي -1جدول شماره 

  تعداد(درصد)  سطوح  ريمتغ

  جنس
)151  مرد 1/75 ) 

)50  زن 9/24 ) 

  صيسن تشخ

)34  سال 50ر يز 9/16 ) 

51 -75  144( 6/71 ) 

)23  سال 75 يبالا 4/11 ) 

  تومور گريد

1 15( 5/7 ) 

2 36( 9/21 ) 

3 46( 9/22 ) 

4  4(2) 

 (44,3)100 نامشخص

 نوع تومور
)180 آدنوكارسينوما 6/89 ) 

)21 ساير 4/10 ) 

 جراحي
)126 ندارد 7/62 ) 

)75 دارد 3/37 ) 

 درماني يميش
)175 بله 1/87 ) 

)26 خير 9/12 ) 

 راديوتراپي
)24 بله 9/11 ) 

)177 خير 1/88 ) 

 نوع جراحي

Total 27(36) 

subtotal  14(18/7) 

Partial or Distal 24(32) 

unknown )3/13(10   

 مرحله بيماري
3 3( 5/1 ) 

4 198(98/5) 

)79  كبد محل متاستاز 3/39 ) 
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 (21/4)43  ساير

 (39/3) 79  نامشخص

 محل تومور

cardia  )4/11(23   

Body  )9/14(30   

Antrum   )4/10(21  

Other  )9/16(34   

unknown )3/46(93  

  
 موردبررسيس بر عوامل كاكره مخاطرات متناسب يج برازش مدل چند متغينتا -2جدول شماره 

 ونيب رگرسيضر ريمتغ
  نسبت مخاطره مقدار احتمال

 %)95ه (فاصله اطمينان نسبت مخاطر

  حد بالا حد پايين

 01/1  983/0 999/0  868/0 - 001/0  سن

 97/1  821/0 273/1  281/0  241/0  جنسيت

 7/3 2/0 957/0  991/0 - 043/0  نوع تومور

 04/1 914/0  976/0  460/0 - 025/0 محل تومور

 1/1  568/0 789/0  157/0 237/0 گريد

 081/1  943/0 010/1 774/0 010/0  تعداد لنفوم درگير

 1/1 917/0 004/1  92/0  004/0  محل متاستاز

 45/4 196/0 953/1  568/0 669/0  مرحله بيماري

  955/0 344/0  573/0 033/0 -557/0  درماني شيمي

 05/1  259/0  522/0  068/0 - 651/0 راديوتراپي

 04/1  449/0 682/0  072/0 - 383/0  جراحي

 30/1 617/0  89/0 562/0 - 110/0  نوع جراحي

  
  با قواعد تقسيم مختلف RSFكاكس و  هاي مدلمقايسه  - 3 شماره ولجد

  روش
  شاخص هماهنگي

)C-index(  

  بيني پيشنرخ خطاي 

(predictor error rate) 

  نمره برير

IBS]0;time= )59([  

  203/0  7/36  3/63  كاكس

RSF 175/0  36  64  تقسيم تصادفي باقاعده  

RSF 170/0  35  65 رتبه اسكور- تقسيم لگ باقاعده  

RSF 166/0  9/34  1/65 رتبه- تقسيم لگ باقاعده  
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  رتبه- با روش تقسيم لگ  RSFنرخ خطا و متغيرهاي مهم بر اساس روش - 1شماره  نمودار

  

  بحث

متاستاز  يسرطان معده دارا ماريب 201ن مطالعه يدر ا

 يبررس مورداستان همدان  ينيامام خم كينيبه كل كننده مراجعه

) 6/12( مارانيب صي) سن تشخاري(انحراف مع نيانگيقرار گرفت. م

سن در  نيانگيمرد بودند. م ماراني% ب75از  شيسال و ب 5/61

 شتريمطالعات از مطالعه حاضر ب يبرخ

 نياز ا تر يينپامطالعات  ي) و برخ13، 14, 20, 27, 30- 32(

  ). 15- 18،33( مطالعه بود

از  يبا برخماه بود كه مشابه  14 مارانيب نيا يبقا انهيم

ران يدر ا گرفته انجاممطالعات  ياز برخ كني) ول14, 30مطالعات (

مطالعات بالاتر  ي) و از برخ13, 15, 17- 18، 20, 31( تر نييپا

 نيبقا در ا زاني). علت متفاوت بودن م16، 21, 27, 33بوده است (

و  مطالعه مورد مارانيمشخصات ب يلبه دلمطالعات ممكن است 

باشد  ها آن يليدرمان تكم تيو وضع يماريوط به بمرب هاي يژگيو

مختلف و با  ييايدر مناطق جغراف يموردبررسچون مطالعات 

 يباًتقردر مطالعه حاضر  مثلاً .است شده  انجامامكانات متفاوت 

لذا  اند شده داده صيتشخ يماريب شرفتهيدر مرحله پ مارانيتمام ب

  است. هيبقا قابل توج انهيتفاوت در م زانيم نيا

بر بقا  درماني شيمي ريتنها متغدر روش كاكس مطالعه  نيا در

و همكاران، نوع درمان و متاستاز و سن  يبود. در مطالعه قربان مؤثر

و همكاران  يي)، در مطالعه روشنا13( داشت دار يمعنبر بقا اثر 

 ي)، در مطالعه قربان18( داشتند دار يمعنسن، نوع درمان بر بقا اثر 

)، در 14( شدند ييشناسا مؤثرن متاستاز و نوع درمان و همكارا

 بودند مؤثرو متاستاز  يو همكاران سن، جراح يزدانيمطالعه 

 يرتأثو همكاران نوع و اندازه تومور بر بقا  Ingrisch). در مطالعه 20(

 يرهايو همكاران متغ Deng) و در مطالعه 27( داشتند دار يمعن

). با 29است ( مؤثرتومور بر بقا  ديجنس، سن، مرحله تومور و گر

و انحراف از  ها ييتكوار نيدر صورت وجود ارتباط ب كه نيتوجه به ا

فرض متناسب بودن مخاطرات كه در مطالعات بقا دور از انتظار 

 كند ينمطور مناسب عمل  به طيشرا نيروش كاكس در ا ستين

 در مطالعه حاضر برخلاف رهايمتغ داري يمعن) لذا عدم 9, 12(

 نياستفاده از ا طياست مربوط به نبود شرا ممكنمطالعات مشابه 

 كرده اشارهموضوع  نيدر مقاله خود به ا زين Ingrischمدل باشد كه 

  ). 27( است

و  ينوع درمان (جراح ريمتغ RSFمدل  بر اساسمطالعه  نيا در

 يبر بقا بود. در برخ مؤثر ري) متغيوتراپيو راد درماني شيمي

  شد ييشناسا مؤثر ريمتغ عنوان بهدرمان  زين شده مانجامطالعات 

 ريمتغ نيمطالعات ا ياگرچه در برخ .)13, 15،16, 18, 20, 30(

بر در مطالعه حاضر  كه يدرحال). 32( بر بقا نداشت داري يمعناثر 

محل  ،يمحل جراح يببه ترت رهايمتغ ينتر مهم ،RSFمدل  اساس

تعداد  ،ي، نوع جراحتومور ديسن، گر ،درماني شيميمتاستاز، 

شدند. در مطالعه  ييشناسا يوتراپيجنس و راد ر،يدرگ يها لنفوم

متاستاز، سن و اندازه تومور  يرهايمتغ RSFادهم بر اساس مدل 

شناخته شدند و نوع درمان جزو  ريمتغ ينتر مهم عنوان به

 ليدل نيتفاوت ممكن است به ا نيمهم نبود علت ا يرهايمتغ

 يها درماناز افراد از  يالعات نسبت متفاوتمط نيباشد كه در ا

استفاده از  تيفيو ك زانيو ممكن است م اند كردهمختلف استفاده 
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  متفاوت باشد. دهد يمنشان  شده ارائهكه آمار  طور همان ها درمان

 يدارا تياهم لحاظ ازسن  RSFمدل  بر اساسمطالعه  نيا در

 مؤثربر بقا  را ريمتغ نيرتبه چهارم بود هرچند مدل كاكس ا

بر مدل كاكس بودند  يكه مبتن يادينكرد. مطالعات ز ييشناسا

) 13, 16- 18, 20( اند دانسته مؤثر مارانيب يسن را بر بقا ريمتغ

سن،  شيكه با افزا اند يدهرس جهينت نيمطالعات به ا ياگرچه برخ

بر بقا  داري يمعن يرتأث ريمتغ نيا كنيول يافته يشافزامخاطره 

 ريمتغ Ingrischو). در مطالعه ادهم 30،15،14- 32( نداشته است

تفاوت  ليبر بقا بوده است. دل تياهم ازلحاظرتبه دوم  يسن دارا

 دادگوناگون و تع يرهايبه متغ تواند يممطالعات مختلف  جينتا

 رهاياز مطالعات و ساختار متغ كيدر هر  يبررس مورد يرهايمتغ

بر مدل  يمطالعات مبتن در اكثر كنيدر مطالعات مختلف باشد. ول

 نيارتباط ا ليبه دل تواند يم ريمتغ نيا داري يمعنكاكس، عدم 

 صيسن تشخ دانيم يمكه  طور همانباشد.  رهايمتغ ريبا سا ريمتغ

اندازه تومور و ... رابطه داشته باشد  ،يماريممكن است با مرحله ب

در مدل ممكن است  ها آناز  كيهر  داري يمعنكه در صورت 

 ريمتغ عنوان به ريمتغ نيسن نباشد و ا ريبه حضور متغ يازين

 معمولاً يماريب نيچون ا حال ينبااداده نشود)  صيتشخ دار يمعن

بر بقا  رين متغيا دار يمعن يرتأثلذا  شود يم ييبالا شناسا نيدر سن

  .ستيدور از انتظار ن

مطالعه بهتر از مدل كاكس بود اگرچه  نيدر ا RSFمدل  عملكرد

موضوع  نيا ها يماريب ريسا يمطالعات مربوط به بقا يخدر بر

 قاعده با RSFمطالعه مدل  نيدر ا كني) ول26( نشده است ييدتأ

با قواعد  RSFيها مدل نيعملكرد را در ب نيرتبه بهتر- لگ ميتقس

 نيا يشاخص هماهنگ زانيم كه يطور بهمختلف داشت  ميتقس

% 3/63%و 1/65ابر بر يببه ترتمطالعه  نيمدل و مدل كاكس در ا

 با RSFمدل  يشاخص هماهنگ Ingrischآمد، در مطالعه  دست به

% و 7/65برابر  يببه ترترتبه و مدل كاكس - لگ ميتقس قاعده

 نيدر مطالعه ادهم و همكاران هم ا .)27( آمد دست به% 2/65

مدل  عنوان به% 3/70 يشاخص هماهنگ دارمدل با توجه به مق

مطالعات با مطالعه حاضر در  نيا جينتا). 21( مناسب انتخاب شد

 يرهاياست و با توجه به متغ كساني يخصوص نوع مدل انتخاب

به  تواند يم يتا حدود شود يم ييمدل شناسا نيكه توسط ا مؤثر

  .شدبا كننده كمك رانهيشگيو پ يصيتشخ هاي يابيارزپزشكان در 

 يا مشاهدهمطالعه حاضر مشابه اكثر مطالعات  هاي يتمحدود از

به عدم  توان يم شود يماطلاعات استخراج  مارانيكه از پرونده ب

 يو عدم دسترس مارانيدر پرونده ب كياطلاعات پاتولوژ قيثبت دق

 نيا هاي تيمحدود گريمهم مرتبط دانست. از د يرهايبه متغ

 رييتغ ماران،يب يپزشك هاي هبه نقص در پروند توان يمطالعه م

و در  مارانياز ب يبه برخ يسترسو عدم د مارانيشماره تماس ب

از بستگان در دادن  يبعض فيضع يبه همكار يموارد معدود

  .اشاره نمود. مارانياطلاعات ب

  گيري نتيجه

رابطه وجود داشته  رهايمتغ نيو ب اديز رهايتعداد متغ كه درصورتي

در لذا  ستيچندان موفق ن رهايمتغ ييباشد مدل كاكس در شناسا

بر بقا را با دقت  تأثيرگذارمهم و  يرهايتغم RSFحالت روش  نيا

ساده و  مكانيسم يروش دارا نيو ا كند مي ييمناسب شناسا

  .با بعد بالاست هاي دادهبقا در  بيني پيش يسرراست برا

  يتشكر و قدردان

دانشگاه علوم  يپژوهش ين مقاله برگرفته از طرح مصوب شورايا

با  9603161750به شماره طرح  16/3/96خ يدر تار كيپزش

 است IR.UMSHA.REC.1396.218اخلاق  تهيكم يشناسه اختصاص

 يقات و فناوريله از زحمات معاونت محترم تحقيوس نيه بدك

  .گردد مير كو تش ياستان همدان قدردان
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 351/كاكس  ونيآن با مدل رگرس سهيبقا و مقا يل جنگل تصادفمتاستاز با استفاده از مد يماران سرطان معده دارايب يبر بقا مؤثرعوامل  ييشناسا
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Background and Objectives: In survival analysis, using the Cox model to determine the effective factors requires 
the assumptions whose failure of leads to biased results. The aim of this paper was to determine the factors 
affecting the survival of metastatic gastric cancer patients using the non-parametric method of Randomized 
Survival Forest (RSF) model and to compare its result with the Cox model. 
 
Methods: In this retrospective cohort study, 201 patients with metastatic gastric cancer were evaluated in 
Hamadan Province. Patient survival was calculated from diagnosis to death or end of study. Demographic 
characteristics (such as gender and age) and clinical variables (including stage, tumor size, etc.) were extracted 
from the patient records. Factors affecting survival were determined using the Cox model and RSF. Data analysis 
was performed using the R3.4.3 software and RandomForestSRC and survival packages. 
 
Results: The mean (SD) age of patients was 61.5 (12.9) years old. The Cox model showed that chemotherapy 
(p=0.033) was effective in survival, and the results of fitting the RSF model showed that the most important 
variables affecting survival were type of surgery, location of metastasis, chemotherapy, age, tumor grade, 
surgery, number of involved lymph nodes, sex and radiotherapy. Based on the model appropriateness, the RSF 
model with log-rank split rule had a better performance compared to the Cox model. 
 
Conclusion: If the number of variables is high and there is a relationship between the variables, the RSF method 
identifies the important and effective variables on survival with high accuracy without requiring restrictive 
assumptions compared to the Cox model. 
 
Keywords: Gastric cancer, Random survival forest (RSF), Metastasis, Cox model, Survival 
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