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05/08/93:پذیرش؛ 30/02/93:تاریخ دریافت
ته به زمـان  هاي وابسته و غیروابسمدلدر این مطالعه . یاي تحلیل بقا مدیریت متغیرهاي وابسته به زمان استیکی از مزا:مقدمه و اهداف

. دیارزیابی گردگاوهاي شیرييبقابر هابیماريدر برآورد اثر 
از روز هـا دام. رد شـدند اي صـنعتی اسـتان تهـران وا   هگاوداريازگاو شکم اول و دوم 7067گروهی تاریخی در این مطالعه هم:روش کار

مـدل  5. ثبـت گردیـد  تولیـد شـیر  وشکم زایـش، فصـل زایـش   ،ي مختلفهابیماريرخداد پیگیري شدند و ،ش بعد یا حذفزایش تا زای
سـته  متغیرهـاي واب هـا بیماري5تا 2در مدل وزمان متغیرهاي غیروابسته بههابیماري1در مدل. رازش گردیدها بپارامتریک بر روي داده

2در مـدل  . شـد ماهـه تقسـیم   چندین مشاهده یـک بهدر طول مطالعه هر دام Lexis expansionبا استفاده از مدل زمان تلقی شدند و به
2عکـس مـدل   3مـدل . تا انتهاي دوره در معرض خطـر اسـت  ،شودفرض گردید که هر حیوانی که در یک ماه خاص به بیماري مبتلا می

گردیـد کـه   فـرض  4با این تفاوت که در مدل ،فقط در همان ماه در معرض خطر هستندهادامفرض شد که 5و 4در مدل . فرض گردید
.هاي متعدد در مدل وارد شدها در ماهبیماريرخداد 5در مدل ، امافتندابار اتفاق بیتوانند یکفقط میهابیماري
و AIC ،BICبر طبـق مقـدار   . بود10528و 10926به ترتیب BICمقدار و 10366و 10809به ترتیب 5و 1در مدل AICمقدار :نتایج

Cox-Snellشکل نمودار  Residuals با استفاده از توزیع گومپرتز به عنوان بهترین مدل شناخته شدو 5مدل .
.کننداقعی بیان میتر از حد وها را کمي غیر وابسته به زمان اثر پارامترهامدلکه نشان دادهامقایسه مدل:گیرينتیجه

گاو شیري،Lexis expansionوابسته به زمان، ي وابسته و غیرهامدلتحلیل بقاء، : کلیديواژگان

مقدمه
نه و پرهزییند افرکاهش عمر اقتصادي و حذف گاوها یک 

هاي داراي اثرهابیماري). 1(باشدمیپیچیده در صنعت دامپروري 
اهش کارآیی هش تولید شیر، کمستقیم از طریق کامستقیم و غیر

که حذف ايترین هزینهمهم). 3،2(باشند تولید مثلی بر حذف می
هاي جایگزین ، خرید تلیسهکندبر یک دامپروري تحمیل می

به ،هاي تغذیه حیواناتها پس از هزینهباشد که این هزینهمی
.)5(گردد ها برآورد میعنوان دومین موضوع پرهزینه در گاوداري

منجر به استفاده محدود از منابع هاداملاوه بر این حذف زودرس ع
؛ عواملی که در حذف زودرس حیوانات نقش دارند شودمی

، تولید شیر کم، وضعیت آبستنی، در هابیماري: ند ازاعبارت
.)1، 5(هاي جایگزین، مرحله شیردهی دسترس بودن تلیسه

تحلیل بقاء ها،مدابر طول عمر هابیماريارزیابی اثر براي
هاي داراي ویژگیهادادهاین نوع تحلیل . باشدمیبهترین رویکرد 

از . که باعث کاربرد زیاد آن شده استباشدمیمتعددي 
هایی مانند توان بالاتر نسبت به تحلیلهادادههاي مهم این ویژگی

توانند هاي بقاء می؛ علاوه بر این مدلباشدمیرگرسیون لجستیک 
کنند را هم در تحلیل رهایی را که در طی زمان تغییر میمتغی

گروهی تغییر مقدار برخی در مطالعات هم. مدنظر قرار دهند
که به این متغیرها، باشدمیمتغیرهاي مستقل بسیار معمول 

ي وابسته به زمان که هامدل. گویندمتغیرهاي وابسته به زمان می
،یابندول زمان تغییر میدر طهابیماريدر آن متغیرهایی مانند 

این متغیرها در طول هاآنوابسته که در هاي غیرنسبت به مدل
. )1- 3(باشند هایی میشوند داراي مزیتزمان ثابت فرض می

بر هابیماريدر نظر گرفتن اثر وابستگی به زمان در مطالعه اثر 
رسد به علت این که با این حیوانات امري ضروري به نظر میيبقا

بیماري را در حیوانات در تمام طول يتوان تاریخچهروش می
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اي که حیوان بیمار مطالعه ارزیابی نمود و در هر مرحلهيدوره
آن را در مطالعه وارد نمود؛ علاوه براین، در نظر گرفتن ،بوده است

ي هابیمارياثر وابستگی به زمان باعث می شود تا بتوان اثر 
در تحلیل بقاء . )4- 7(ه بررسی نمود عودکننده را هم در مطالع

فرضی که هیچ پیشپارامتریک به علت اینهاي نیمههرچند مدل
ها در اما این مدل،باشندتري میداراي کاربرد بیش،را ندارند

تري برخوردارند هاي پارامتریک از کارایی پایینمقایسه با مدل
)8،1( .

هاي مقایسه مدل،یگروهی تاریخهدف از انجام این مطالعه هم
بینی وابسته به زمان در بررسی بهترین مدل پیشوابسته و غیر
دوم در بر حذف گاوهاي شکم اول وهابیماريکننده اثر 

.بودهاي صنعتی کشور گاوداري

روش کار
معیارهاي ورود به مطالعه

ي شیري استان تهران بودند که داراي هاگاوداريجامعه آماري 
ي استان از هاگاوداريفهرست ابتدا . او بودندرأس گ50حداقل 

اداره کل دامپزشکی استان تهران گرفته شد و به طور تصادفی از 
32تعداد ،واحد گاوداري واجد شرایط  مطالعه679میان  

ي دقیق ثبت هادستی یا رایآني سامانهگاوداري که داراي 
اریخ حذف از و تهابیماريي مرتبط به تاریخ زایش، وقوع هاداده

تمام گاوهاي . بودند، انتخاب و وارد مطالعه شدند... گاوداري و
زایش 1386اسفندتا پایانفروردیناز ابتداي شکم اول و دوم که 

بیش از (و تا زایش بعد یا سقط ند شدبه مطالعه وارد ،داشتند
. پیگیري شدند)9() روز آبستنی180

تاً مراکز پرورش نژاد مددر استان تهران عي صنعتیهاگاوداري
اغلب به وسیله تلقیح هاآنباروري در . باشندهلشتاین می

بهاردرگاوها. گیرددر تمام طول مدت سال انجام میمصنوعی و
دوشیدهروزدربارسهوشدهنگهداریپوشیدهنیمهبندهاي

هايماشینتوسطیادستیصورتبههاآنجیره.شوندمی
سیلويشاملهعمدطور بهکهگیردمیقرارداماختیاردرمکانیزه

.استغذاییهايمکملوکنسانترهیونجه،ذرت،

هابیماريي مرتبط با هادادهآوري جمع
تمام . گاو شکم اول و دوم به این مطالعه وارد شدند7067تعداد 

ي گاوداري هادادهثبت سامانهي مورد نیاز در این مطالعه از هاداده

گاوها از زمان زایش تا . استخراج گردیدند) ايرایانهیادستی(
) افتادهر کدام که زودتر اتفاق می(زایش بعد یا حذف از گاوداري 

ي هابیماريي ثبت شده عبارت بودند از هاداده. پیگیري شدند
اي ههاي رحمی، لنگش، کیستمختلف شامل ورم پستان، عفونت

مشکلات شکمبه، ال، ماندگی، اسهتخمدانی، سقط جنین، جفت
ن، جایی شیردان، آسیب به بافت پستامشکلات واژن، جابه

شکم . کتوز بالینیو گیر، مشکلات تنفسی، سندرم گاو زمین
روزه حیوان نیز به عنوان متغیر 60زایش، فصل زایش، تولید شیر 

. مخدوش کننده به مدل وارد شدند

تجزیه و تحلیل آماري
وابسته اي مستقل وابسته و غیرهاي مختلف با متغیرهمدل

به زمان
مدل بر روي 5ي وابسته و غیر وابسته هامدلمقایسه براي

به عنوان متغیرهاي غیر هابیماري1در مدل . برازش گردیدهاداده
به عنوان هابیماري2-5در مدل. وابسته به زمان فرض شدند

زمان ،هامدلدر این . متغیرهاي وابسته به زمان تلقی شدند
به عبارت دیگر، با . پیگیري به فواصل زمانی یک ماهه شکسته شد

هر دام وارد شده به )Lexis expansion)10استفاده از مدل 
مطالعه از زمان ورود تا حذف یا سانسور به چندین مشاهده یک 

رکورد اولیه به بیش از 7067اساس، . ماهه تقسیم گردید
فرض گردید که 2در مدل .مشاهده ماهانه شکسته شد100000

در مدل . هر حیوان از ماه رخداد بیماري تا انتهاي دوره بیمار است
فرض گردید حیوان بیمار از ابتداي مطالعه تا ماه بیمار شدن، 3

4در مدل . فرض شد2؛ این مدل عکس مدل )1کد(بیمار است 
اري، بیمارفقط در همان ماه رخداد بیمهادامفرض گردید که 5و 

ها کد ماهيگردید و در بقیهها فرض میبراي آن1هستند و کد 
فرض گردید 4فرض شد با این تفاوت که در مدل هاآنصفر براي 

5در مدل ، امافتنداتوانند یک بار اتفاق بیفقط میهابیماريکه 
هاي متعدد در مدل وارد گردید و اثر در ماههابیماريرخداد 

نیز در نظر گرفته شد؛ در این مدل هر هابیماريعودکنندگی 
. گردیدبراي آن فرض می1کد ،حیوانی در هر ماهی که بیمار شد

روزه به عنوان 60ها شکم زایش، تولید شیر این مدلتمامیدر 
تعیین بهترین مدل برازش برايوابسته به زمان متغیرهاي غیر

. دندهاي مختلف پارامتریک ارزیابی ش، مدلهادادهشده روي 
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دوستشریفی و حق/ 66

انتخاب مدل پارامتریک مناسب
منظور انتخاب بهترین مدل پارامتریک قبل از برازش کردن به

پارامتریک غیر هاي ذکر شده از تست هاي مختلف روي مدلتوزیع
بر اساس شکل منحنی خطر استفاده گردید؛ بر این اساس روي 

يبقافانکشن Sکه ln(-ln(S))هاي ذکر شده مقدار مدلتمامی
محاسبه و در مقابل مقدار لگاریتم طبیعی زمان ،اپلرمایر استک

هاي رسم شده را با توزیع گراف. شدمشاهده شده ترسیم يبقا
وایبل، گومپرتز، ،)exponential(هاي متفاوت نمایی مدليبقا

اما مدل ،)11- 13(گردیدلجستیک مقایسه - نرمال، لگ-لگ
Generalized(ي عمومیجنارالیز گاما gamma (علت را به

گرفته نشددر نظر کرد؛وارد به آنتوان اثر شکنندگی که نمیاین
مدل بالا از 5هاي مختلف روي پس از برازش کردن توزیع. )14(

BICوAIC (Akaike's Information Criteria)هاي شاخص

(Bayesian Information Criteria)چنین شکل نمودار و هم
Cox-Snell Residualsانتخاب بهترین توزیع برازش شده براي

از پسهاي استفاده شده قبل و تمامی شاخص. استفاده گردید
ها نشان دادند که توزیع گومپرتز به عنوان برازش کردن توزیع

. باشدمیهادادهبهترین مدل روي 

:BICو AICروش محاسبه 
2 ln 2( 1)AIC L k   

2 ln ( 1) ln( )BIC L N k N    

:که در آن
L= log likelihood

k=تعداد متغیرهاي پیش بینی کننده در مدل است
N = هادادهتعداد مشاهدات در مجموعه

براي، هادادهپس از شناختن بهترین مدل برازش شده  روي 
ها نسبت بقاء در درون گلهي هاانزمحذف اثر همبستگی بیشتر 

ها اثر شکنندگی ها، در تمام مدلبه این شاخص در بین گله
)Shared frailty ( انتخاب نوع برايوارد گردید؛ که هامدلهم در

Likelihood(نمایی ها از نسبت درستشکنندگی در مدل Ratio(
بهتر ،ها شاخص شکنندگی گاماکه در تمام مدل)3،1(استفاده 

Cox-Snell، هادادهپس از برازش مدل نهایی روي . شدبرازش

Residualsهاي اساس شکل این نمودار و شاخصم و بررسAIC و
BIC مدیریت، تجزیه و تحلیل ). 1(بهترین مدل انتخاب گردید
انجام 1/10ي نسخهStataافزار آماري با استفاده از نرمهاداده

.  گرفت

هایافته
،حیوانی که به این مطالعه وارد شدند7067در مجموع از 

8/44(حیوان 3163شکم اول و در)درصد2/55(حیوان 3904
، درصد9/22(گاو 1619در مجموع. در شکم دوم بودند) درصد

در طی مطالعه از ) 9/21-9/23: درصد95فاصله اطمینان 
از این تعداد دام حذف . هاي مورد مطالعه حذف شدندگاوداري

حیوان در شکم اول و دوم بودند؛ که 855و 764ترتیب به،شده
شاخص حذف در گاوهاي شکم اولبر این اساس 

و در ) 3/18- 8/20: درصد95فاصله اطمینان ،درصد6/19(
: درصد95فاصله اطمینان ،درصد 0/27(گاوهاي شکم دوم 

. برآورد گردید) 6/28-5/25
P_valueو مقدار )Hazard Ratio(برآورد نسبت خطر 

جدول . آورده شده است1هاي مختلف در جدول شماره مدل
بر . دهدي مختلف را نشان میهامدلBICو AICشاخص 2شماره

بهترین مدل برازش شده روي BICو AICهاي اساس شاخص
Cox-Snell Residuals، 1نمودار شماره . باشدمی5مدل هاداده

گونه که از این نمودار همان. دهدهاي مختلف را نشان میمدل
).1(داراي برازش بهتري است 5مدل ،مشخص است
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])P_value([بر حذف گاوهاهابیماريوابسته به زمان در برآورد اثر ي مختلف با متغیرهاي مستقل وابسته و غیرهامدلمقایسه پارامترها در -1جدول شماره 

5مدل 4مدل 3مدل 2مدل 1مدل متغیر

4/1) >001/0(4/1) >001/0(4/1) >001/0(4/1) >001/0(4/1) >001/0(شکم زایش

)لیتر(روزه 60تولید شیر 

210011111بیش از 

2100-1801)001/0< (1/2)001/0< (3/2)001/0<(2/2)001/0< (2/2)001/0< (2/2

1800-1501)001/0< (6/4)001/0< (9/4)001/0< (7/4)001/0< (5/4)001/0< (4/4

9/5) >001/0(9/5) >001/0(3/6) >001/0(0/6) >001/0(0/6) >001/0(1500کمتر از 

7/2)>001/0(0/3) >001/0(7/0) >001/0(7/1) >001/0(2/1) 005/0(ورم پستان

9/1) >001/0(0/2) >001/0(6/1) >001/0(2/1) >001/0(2/1) 004/0(هاي رحمیعفونت

4/3) >001/0(2/3) >001/0(7/0) 004/0(6/1) >001/0(1/1) 035/0(لنگش

6/1) 009/0(5/1)045/0(2/0) >001/0(4/1) >001/0(97/0) 59/0(کیست تخمدانی

3/2) >001/0(9/0) 057/0(2/0) >001/0(96/0) 6/0(88/0)82/0(سقط جنین

5/10) >001/0(9/10) >001/0(5/1) 003/0(8/3) >001/0(8/1) >001/0(اسهال

7/5) >001/0(4/6) >001/0(9/1) >001/0(9/1) >001/0(6/1) >001/0(مشکلات شکمبه

6/3) >001/0(4/3) >001/0(6/1) 18/0(6/1) 015/0(4/1) 08/0(جایی شیردانجابه

8/4) >001/0(6/4) >001/0(7/1) 004/0(4/2) >001/0(1/4) >001/0(مشکلات تنفسی

2/9) >001/0(5/11) >001/0(1/2) >001/0(2/2)005/0(7/0)36/0(ي نگارياتورم ضربه

001/0)>001/0(001/0)>001/0(-03/0)>001/0(-0002/0)>001/0(0006/0)>001/0(گاماشکنندگی 

.به زمانهوابستمدل با متغیرهاي مستقل غیر: 1مدل 
. شود تا انتهاي دوره در معرض خطر استي مبتلا میمدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که هر حیوانی که در یک ماه خاص به بیمار: 2مدل 
از ابتداي مطالعـه تـا آن مـاه معـرض خطـر      ،شودمدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که هر حیوانی که در یک ماه خاص به بیماري مبتلا می. 3مدل
. است
. فتندابار اتفاق بیتوانند یکفقط میهابیماريفقط در همان ماه در معرض خطر هستند و هاداممدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که : 4مدل 
هـاي متعـدد قابلیـت عـود     در ماههابیماريفقط در همان ماه در معرض خطر هستند و احتمال هاداممدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که : 5مدل 
.دارند
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بر حذف گاوهاهابیماريوابسته به زمان در برآورد اثر هاي مختلف با متغیرهاي مستقل وابسته و غیردر مدلBICو AICهاي مقایسه شاخص-2جدول شماره
AICBICمدل

11080910926
21046410636
31078310925
41040110563
51036610528

.به زمانهتوابسمدل با متغیرهاي مستقل غیر: 1مدل 
. تا انتهاي دوره در معرض خطر است،شودمدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که هر حیوانی که در یک ماه خاص به بیماري مبتلا می: 2مدل 
از ابتداي مطالعـه تـا آن مـاه معـرض خطـر      ،شودمدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که هر حیوانی که در یک ماه خاص به بیماري مبتلا می. 3مدل
. است
. فتندابار اتفاق بیتوانند یکفقط میهابیماريفقط در همان ماه در معرض خطر هستند و هاداممدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که : 4مدل 
هـاي متعـدد قابلیـت عـود     در ماههابیماريفقط در همان ماه در معرض خطر هستند و احتمال هامدامدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که : 5مدل 
.دارند

بر حذف هابیماريوابسته به زمان در برآورد اثر هاي مختلف با متغیرهاي مستقل وابسته و غیردر مدلCox-Snell Residualsشکل توزیع -1نمودار شماره 
گاوها

.به زمانهوابستمتغیرهاي مستقل غیرمدل با : 1مدل 
. شود تا انتهاي دوره در معرض خطر استمدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که هر حیوانی که در یک ماه خاص به بیماري مبتلا می: 2مدل 
شود از ابتـداي مطالعـه تـا آن مـاه معـرض خطـر       خاص به بیماري مبتلا میمدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که هر حیوانی که در یک ماه . 3مدل
. است
. فتندابار اتفاق بیتوانند یکفقط میهابیماريفقط در همان ماه در معرض خطر هستند و هاداممدل با متغیرهاي مستقل وابسته به زمان با این فرض که : 4مدل 
هـاي متعـدد قابلیـت عـود     در ماههابیماريفقط در همان ماه در معرض خطر هستند و احتمال هادامزمان با این فرض که مدل با متغیرهاي مستقل وابسته به : 5مدل 
.دارند
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69/وابسته به زمان هاي با متغیرهاي مستقل وابسته و غیرمقایسه پارامترها و برازش مدل

بحث
هاي مختلف نشان دادند که مدل با متغیرهاي نتایج برازش مدل

،در نظر گرفته شدهابیماريوابسته به زمان که اثر عودکنندگی 
اساس مقدار تفاوت در بر. اخته شدعنوان بهترین مدل شنبه

در مقایسه بهترین مدل برازش شده روي متغیرهاي BICشاخص 
ها وابسته به زمان تفاوت محسوسی بین این مدل و بقیه مدل

برتري يدهندهنشانBICواحد تفاوت در 10معمولاً . باشدمی
با 5که تفاوت مشاهده شده در مدل باشدمیتر کمBICمدل با 

5چنین مدل ؛ همباشدمیواحد 400در این مطالعه حدود 1مدل
را به عنوان رخدادهاي قابل تکرار در نظر گرفته بود هابیماريکه 

را در نظر گرفته هابیماريکه فقط رخداد اول 4نسبت به مدل 
. )1(برتري محسوسی دارد ،بود

ن وابسته و وابسته به زماهاي غیرمقایسه پارامترها در مدل
وابسته به زمان، دهد که مدل با متغیرهاي غیرنشان می

عنوان عوامل کاهش طول عمر گاوها تري را بهپارامترهاي کم
ن، ي ورم پستاهابیماري1بر این اساس، در مدل . معرفی نمود

هاي حرکتی، اسهال، مشکلات هاي رحمی، مشکلات اندامعفونت
بودند؛ در ثر ؤمها ممشکلات تنفسی بر عمر اقتصادي داشکمبه و 

ي ورم هابیماريکه در مدل با متغیرهاي وابسته به زمان حالی
هاي حرکتی، هاي رحمی، مشکلات اندامپستان، عفونت

ت شکمبه، هاي تخمدانی، سقط جنین، اسهال، مشکلاکیست
اي نگاري را بر تورم ضربهجایی شیردان، مشکلات تنفسی، جابه

مقایسه نسبت خطر مدل با . دندبوثر ؤها معمر اقتصادي دام
دهد که این وابسته به زمان نشان میمتغیرهاي وابسته و غیر

وابسته به زمان نسبت به مدل با ضریب در متغیرهاي غیر

البته در مدل . باشدتر میمتغیرهاي وابسته به زمان بسیار کوچک
تر است و در بسیاري از موارد هم پایین1این برآوردها از مدل 3

این اثر محافظت کننده است و این لزوم توجه به انتخاب مدل 
در مورد متغیرهاي غیر. دهدوابسته به زمان مناسب را نشان می

روزه حیوان، تفاوت 60وابسته به زمان، شکم زایش و تولید شیر 
نسبت خطر در دارياي و سطح معنیمحسوسی بین برآورد نقطه

. شودهاي مختلف مشاهده نمیمدل
، خطر حذف هادادهشده روي برازشبر اساس بهترین مدل 

یابد با افزایش شکم زایش و کاهش تولید شیر کاهش میهادام
. )15(ها نداشت داميبقاکه فصل زایش اثري بر در حالی)15،6(

هاي ي ورم پستان، عفونتهابیماريمطابق با این مطالعه اثر 
ط هاي تخمدانی، سقهاي حرکتی، کیسترحمی، مشکلات اندام

جایی شیردان، مشکلات جنین، اسهال، مشکلات شکمبه، جابه
روي عمر اقتصادي حیوانات مشخص اي نگاريتورم ضربهتنفسی، 

باعث کاهش عمر اقتصادي حیوانات هابیماريگردیده است و این 
.)15،6-17(شوند می

گیرينتیجه
ابسته به وهاي وابسته و غیرتفاوت محسوسی بین برازش مدل

هاي وابسته به زمان برآورد بهتري از زمان وجود دارد و مدل
وابسته به زمان هاي غیرچنین مدلدهند؛ همدست میپارامترها به
کنند و در نظر گرفتن تري از پارامترهاي بقاء ایجاد میبرآورد کم

تواند برآورد بهتري از هاي بقاء میزمان در مدلاثر وابستگی به
چنین باید مدنظر قرار داد که انتخاب هم. دست دهدها را بهپارامتر

نوع مدل وابسته به زمان بسیار مهم است و اگر مدل مناسب 
.گیري اشتباه شودمنجر به نتیجهتواند می،انتخاب نشود
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Original Article

Comparison of Parameters and Fitness of Different
Time-dependent and Time-Independent Independent
Variables in Survival Analysis
Sharifi H1,2, Haghdoost AA3
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Corresponding author: Sharifi H., hamidsharifi@uk.ac.ir

Background & Objectives: Management of time-dependent variables is the advantages of survival analysis. This
study compares time-dependent and -independent variables in survival analysis in culling of dairy cows.

Methods: In this historical cohort, 7067 dairy cows in the Province of Tehran were recruited. Cows were followed
to the next calving or culling. Data on the occurrence of health disorders, calving season, parity, and milk
production was obtained. Model 1 treated diseases as time-independent covariates. In models 2, up to 5
diseases were considered time-dependent covariates. For each observation, we split follow-up time in intervals
each corresponding to a different lactation month using Lexis expansion of the original dataset. Model 2
assumed that an animal experienced a certain disease from the beginning of the occurrence of that disease by
the end of the period. Model 3 assumed that cows were at risk from the begging of the study until the disease
occurred (inverse of model 2). In models 4 and 5, an animal was assumed to experience a certain disease for 1
month if the disease occurred during this period. In Model 4 assumed diseases occurred only one time, and in
model 5, multiple disease occurrences at different months were considered as different episodes.

Results: AIC in model 1 and 5 was 10809 and 10366; moreover, BIC was 10926 and 10528. According to this
numbers and the shape of the Cox-Snell Residuals, model 5 with Gompertz distribution was the best model.

Conclusion: Models without time dependency tended to seriously underestimate the risk of a disease on culling.

Keywords: Survival analysis, Time-dependent and time-independent models, Lexis expansion, Dairy cows
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