
 1/            شوند مي (CAPD) مداوم سرپايي صفاقي دياليز كه بيماراني بقاء تحليل در لجستيك لگ و نرمال لگ گاما، وايبل، آميخته شفايافته بقاي هاي مدل مقايسه 

  .29-38 صفحات: 2 شماره ،8 دوره ،1391 ايران؛ اپيدميولوژي تخصصي مجله

  يپژوهش مقاله

شفايافته آميخته وايبل، گاما، لگ نرمال و لگ  يهاي بقا مقايسه مدل

 لجستيك در تحليل بقاء بيماراني كه دياليز صفاقي سرپايي مداوم

)CAPD (شوند   مي  

    5، ايرج نجفي4پور يمنصورشمس ،3، محمود محمودي2، مصطفي حسيني1علي اصغر اخلاقي
 ، ايرانتهران يزيستي ،دانشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي وآمار ژدانشجوي كارشناسي ارشد آمار زيستي، گروه اپيدميولو 1

  ، ايرانتهران يدانشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشك ي،تي وآمار زيسژاستاد، گروه اپيدميولو 2

   ، ايرانتهران ينشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكدا ،يي وآمار زيستژاستاد، گروه اپيدميولو 3

   ، ايرانگروه اپيدميولوژي و سلامت باروري ،مركز تحقيقات اپيدميولوژي باروري ،اپيدميولوژي، پژوهشگاه رويان جهاد دانشگاهيدانشجوي دكتري  4

   ، ايراناستاديار، فوق تخصص نفرولوژي، بيمارستان شريعتي، دانشگاه علوم پزشكي تهران  5

 :پست الكترونيك ،88983725 :تلفن .ن، دانشكده بهداشت، گروه اپيدميولوژي و آمار زيستيدانشگاه علوم پزشكي تهرا: نشاني مصطفي حسيني، :رابطنويسنده 

mhossein110@yahoo.com  

 7/8/1390 :پذيرش؛ 30/5/1390 :تاريخ دريافت

 .شود مي انجام هيكل نارسايي بيماري به مبتلا مارانيب در كه است زياليد هاي روش نيتر عيشا از كيي يصفاق زياليد :اهداف و مقدمه

 مدل از استفاده امكان مطالعه اين در. اند كرده بررسي كاكس روش و يا رتبه - لگ زمونآ از استفاده با را بقا بر موثر عوامل مطالعات اغلب

 مقايسه كيلجست و نرمال لگ گاما، بل،يوا ختهيآم افتهيشفا بقا يها مدل كارايي و كرده، بررسي را بيماران اين بقا تحليل در افتهيشفا

  .شود مي

 وارد نگر گذشته همگروهي صورت به ،1388 لغايت 1376 هاي سال طي كه شريعتي و شفا هاي بيمارستان از بيمار 433 تعداد: كار روش

 ،FBS ن،ينيكـرات  ن،يهموگلـوب  ن،يآلبـوم  د،يسـر يگل يتـر  ،LDL، HDL كلسترول، ،يدرمان مركز سن، جنس، يها ريمتغ اثر. شدند مطالعه

 .شد استفاده تحليل جهت CUREREGR ربرنامهيز و  STATA (11.0)افزار نرم از. شد بررسي فسفر و ميكلس

 بقـا  يرو نيآلبـوم  و سـن  ،متغيره چند مدل در. باشد يم ها مدل ريسا از كمتر رهايمتغ تمام يبرا بليوا مدل يبرا كيآكائ شاخص :نتايج

  ).P=065/0(داشـت   قرار يدار يمعن مرز در مدت بلند يبقا يرو ديسريگل يتر اثر. )P>01/0(داشتند  يدار يمعن اثر مارانيب مدت بلند

  .)P=088/0(داشت  قرار داري معني مرز در LDL ولي. )P>01/0(بود  دار معني مدت كوتاه بقاء روي كلسيم و  HDL, FBSاثر همچنين

 از را مـاران يب مـدت  بلند يبقا و روند كاره ب يزياليد مارانيب بقا تحليل يبرا مناسب طيشرا در تواند مي افتهيشفا يها مدل: گيري نتيجه

  .كند ارائه دارد، وجود بقا يها داده در كه آنچه از تر قيدق و تر فيظر ريتفس تواند يم يآمار ابزار نيا. كنند جدا مدت كوتاه يبقا

   شفايافتگي نسبت بقاء، تحليل مداوم، سرپايي صفاقي دياليز، آميخته شفايافته يبقا هاي مدل: كليدي واژگان

  مقدمه 

بيماران مبتلا  دياليزي است كه در نوع ترين شايع صفاقي دياليز

 بيماران يبقا تحليل .شود كليه استفاده مي به بيماري نارسايي

 ارزيابي كارآمدي هايي است، كه معمولا براي از روش يكي

 عوامل شناسايي و بيماران عمر طول بررسي درماني، هاي روش

 هاي مدل بقا تحليل اما. شود مي بيماران استفاده يبقا بر موثر

 تفسير تواند مي بهتر هاي مدل از استفاده طوريكهه گوناگوني دارد، ب

تاكنون اغلب مطالعات با  .نمايد حاصل تري دقيق و ظريفتر

اي و روش كاكس عوامل موثر بر بقا  رتبه- لگ استفاده از آزمون

 CAPD (Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis) بيماران

 تحت آماري هاي تحليل بقا نيز مانند ساير مدل. اند را بررسي كرده 

 روي آن كاربرد و هنگام است، يافته ساختار خاصي فرضيات

چنانچه  ).1-3( باشند برقرار فرضيات اين بايد واقعي هاي داده

فرضيات مدل كاكس برقرار نباشد، ممكن است برازش اين مدل 

 مانند نشانگر متغير براي مثال دو .ها مناسب نباشد روي داده

 دو كدام هر كه )5/3 از بيشتر يا 5/3 از كمتر(آلبومين  و جنس

 در جنس كنيد، متغير فرض :بگيريد نظر در دارند را سطح

بر روي بقاء بيماراني كه دياليز  داري معني اثر ابتدايي هاي سال

 در اختلاف مطالعه انتهايي هاي سال در ولي. شوند ندارد صفاقي مي
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 و همكاران اخلاقي/ 30

 

 متغير براي. دارد وجود متغير اين سطح دو در بيماران يبقا

 در اختلاف طوريكهه ب .را در نظر بگيريد برعكس شرايط البومين

 يبقا درطولاني مدت، ولي شده ديده مطالعه ابتدايي هاي سال

گر  حال يك تحليل .يكسان باشد البومين سطح دو در بيماران

آماري چنانچه از روش كاكس براي بررسي اثر اين دو متغير 

داري  تواند معني مي دار ببيند، نه استفاده كند و اثر هر دو را معني

با فرض . اثر در بقا كوتاه مدت و بلند مدت را از هم تفكيك كند

بلند مدت يا كوتاه مدت  يثير گذاري در بقاوجود رابطه عليتي، تا

گذار بخش سلامت جهت   يك متغير براي يك سياست

هاي  يكي از روش. گيري براي كنترل متغير اهميت دارد تصميم

هاي  مدت در سال بلند از مدت كوتاه يبقا تمايز آماري كه براي

اخير مورد توجه قرار گرفته است و در مطالعات پزشكي و ساير 

 امكان مطالعه حاضر. )4( باشد مي شفايافته اهميت دارد مدل علوم

بررسي   CAPDبيماران در تحليل بقا شفايافته مدل از استفاده

شفايافته آميخته وايبل،  يهاي بقا شود و سپس كارايي مدل مي

 CAPDگاما، لگ نرمال و لگ لجستيك در تحليل بقا بيماران 

  .  شوند مقايسه مي

  روش كار  

بيمار كه در  433تعداد  1388لغايت  1376هاي  طي سال

هاي شفا و  مرحله نارسايي كليه قرار داشتند و در بيمارستان

شريعتي تحت درمان با دياليز صفاقي بودند، به صورت همگروهي 

هرگونه مرگ به علت دياليز صفاقي . وارد مطالعه شدند نگر گذشته

در طول مطالعه  به عنوان شكست در نظر گرفته شد و بيماراني كه

پيوند كليه شدند و يا از مطالعه بيرون رفتند، به عنوان سانسور در 

افزار  اطلاعات ثبت شده اين بيماران در نرم. نظر گرفته شدند

ها  پس از پاكسازي داده. حكيم، به نرم افزار اكسل فراخواني شدند

و شناسايي و بر طرف كردن خطاهاي احتمالي تا حد ممكن در 

 CUREREGRو زير برنامه   STATA11ردها، از نرم افزارثبت ركو

  . جهت تحليل بقا و برازش مدل شفايافته استفاده گرديد

 ،LDL، HDL كلسترول، درماني، مركز سن، جنس، متغيرهاي اثر

 و كلسيم ،FBS كراتينين، هموگلوبين، آلبومين، تري گليسريد،

  بندي طبقه جهت .شد سنجيده بيماران بقا روي فسفر

   استفاده شده پيشنهاد استاندارد هاي دامنه از كمي هاي متغير 

طبقه،  يك در كراتنين متغير براي كه آنجايي از ،)5- 6( شد

 استفاده بندي طبقه براي ها داده ميانه از گرفت نمي قرار اي نمونه

  .  شد

  تحليل آماري  

 هاي شفايافته مدل

) مصون(طولاني مدت يا وجود افراد شفايافته  يايده وجود بقا

هاي بقا سانسور شدگي وجود دارد يك ايده  هنگامي كه در داده

از پيشگامان اين ايده بوگ از انگلستان و بركسون و . قديمي است

بندي اوليه در حضور  باشند،كه مدل گيج از ايالات متحده امريكا مي

هاي شفايافته به دو  مدل .)7-8( مولفه شفايافتگي را ارايه دادند

هاي شفايافته  هاي شفايافته آميخته و مدل دسته كلي مدل

هاي شفايافته آميخته فرض بر  در مدل. شوند ناآميخته تقسيم مي

اين است كه جامعه از دو دسته بيماران ناهمگن تشكيل شده 

است، دسته اول بيماراني هستند كه در معرض رخداد مرگ قرار 

زمان معقولي پس از شروع مطالعه مرگ را تجربه  دارند و در مدت

خواهند كرد و دسته دوم بيماراني هستند كه در معرض رخداد 

 :حادثه قرار ندارند

  

 
 

  

بلند مدت  يدر صد بيماران بقا بنابراين از منظر مدل شفايافته،  

و . هاي مطالعه شود تواند تابعي از متغير درصد مي  دارند و اين

به اين . بلند مدت بيماران شناسايي شوند يعوامل موثر بر بقا

البته در معرض رخداد . گويند بخش از مدل، بقا بلند مدت مي

حادثه نبودن اين افراد به معني تجربه نكردن مرگ تا زمان بي 

ه در زمان بلكه تعبيري رياضي است به اين مفهوم ك. نهايت نيست

 بخش دوم مدل. كنند معقولي رخداد مرگ را تجربه نمي

درصد با قيمانده بيماران خواهد بود كه در معرض رخداد 

وجود . هاي مطالعه باشد تواند تابعي از متغير حادثه قرار دارند و مي

بيماران با بقا بلند مدت و كافي بودن مدت زمان مطالعه با استفاده 

  : هاي آماري قابل بررسي است آزموناز 

  

 بلند مدت يآزمون وجود بيماران با بقا

هاي مدل  قبل از استفاده از مدل شفا يافته بايستي پيش فرض

هايي كه هنگام استفاده از  يكي از پيش فرض. بررسي شوند

هاي شفايافته بايد بررسي شود، آزمودن وجود كسر شفايافته  مدل

سوال اين است كه آيا درصد قابل توجهي  در واقع. در جامعه است

بلند مدت دارند يا خير؟ البته در بعضي از موارد با  ياز افراد بقا

كسر شود كه  هاي باليني و شواهد زيستي ثابت مي استفاده از تجربه
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شفايافته وجود دارد، اگر چنين شواهد يا اطلاعي در دسترس نباشد، 

بررسي وجود كسر شفايافته هاي آماري براي  استفاده از آزمون

توانند راهگشا باشند، اين آزمون ها بر پايه اينكه، چه نسبتي از  مي

ها بزرگتر از بزرگترين زمان رخداد  افراد زمان سانسور شدگي آن

اين فرضيه را . شوند است، فرمول بندي مي) سانسور نشده(واقعه 

 نوشت كه به معني اين است، تحت :π=1 H0توان به صورت مي

همه افراد در معرض رخداد واقعه قرار دارند و كسر شفا H0 فرض 

در روش پيشنهادي توسط مالر و ژو آزموني بر . يافته وجود ندارد

و با فرض توزيع سانسور شدگي ١  i.i.dپايه مدل سانسورشدگي

براي پذيرش يا رد وجود كسر . نمايي و يكنواخت ارائه شده است

اين جدول بر . دولي تدوين شده استشفايافته مقادير بحراني در ج

و توزيع سانسور شدگي يكنواخت و i.i.d  پايه مدل سانسور شدگي

براي استفاده از اين جدول ابتدا برآورد . نمايي تدوين شده است

شود و براساس آن توزيع  افراد مستعد از روي نمونه تخمين زده مي

ي از شود، سپس مقدار بحران سانسور شدگي مناسب محاسبه مي

روي جدول با در نظر گرفتن حجم نمونه مطالعه در سطح 

شود و براساس آن فرض وجود  داري مشخص استخراج مي معني

  .)4( شود بيماران با بقا بلند مدت پذيرفته يا رد مي

   

  آزمون كافي بودن پيگيري  

بلند  يپس از كسب شواهد كافي مبني بر وجود بيماران با بقا

داري كسر شفايافته و اختلاف آن  مدت، نكته دوم اين است كه معني

براي اين . دليل كم بودن مدت پيگيري نباشده با مقدار صفر ب

بودن زمان  i.i.d(منظور مالر و ژو جداولي تحت شرايط آزمون قبل 

با شبيه ) سانسور، توزيع يكنواخت يا نمايي زمان سانسور شدگي

  :شوند هاي زير انجام مي براي اين منظور گام. اند سازي تدوين نموده

 )wn( مشاهده شده) (محاسبه آخرين زمان شكست )1

  مشاهده شده)tn(محاسبه آخرين زمان سانسور شدگي) 2

  محاسبه ) 3

4(  

  محاسبه  )5

بدست آمده در مرحله قبل با مقدار بحراني مرتبط با  qnمقدار ) 6

سازي شده مالر و  مناسب جداول شبيه µيا  Bحجم نمونه مطالعه و 

به عنوان مثال اگر يك سوم بيماران سانسور . شود مقايسه مي )4( ژو

) µ(توان توزيع سانسور شدگي را نمايي با ميانگين  شده باشند، مي

                                                           

Independent and Identically Distributed١  

اگر يك . با ميانگين دو در نظر گرفت )B( دو و يا توزيع يكنواخت

چهار  4توان  را مي Bو يا   µپنجم نمونه سانسور شده باشند، مقدار

وجود (ما در اين مطالعه پس از بررسي شروط فوق . در نظر گرفت

مدلهاي شفايافته ). بيماران با بقاي بلند مدت و كافي بودن پيگيري

آميخته پارامتري وايبل، گاما، لگ نرمال و لگ لجستيك را با 

تابع ربط براي تمام مدل هاي . مقايسه نموديم AICاستفاده از معيار 

نتايج معني داري متغيرها روي . لجستيك در نظر گرفته شدمذكور 

بقا كوتاه مدت و بلند مدت و برآورد بيماران با بقا بلند مدت براي 

بهترين مدل از بين چهار مدل پارامتريك گزارش شد، سپس با 

استفاده از روش حذف پسرو، مدل چند متغيره شفايافته روي داده 

 . برازش داده شد

     ها يافته

ميانگين سني بيماران . بيمار وارد مطالعه شدند 433ر مجموع د

نمودار مشاهدات . بيماران مرد بودند% 55سال بود،  56حدود 

بلند  يجهت بررسي بيماران با بقا% 95كاپلان ماير با باند اطمينان 

رسم شده  1نمودار شماره مدت و كافي بودن مدت پيگيري، در 

 5دار، بعد از گذشت زمان تقريبي بينيد نمو همانطور كه مي. است

و در ادامه تا انتهاي مطالعه . سال به صورت مسطح در آمده است

). سال مسطح بوده است 6حدود (بصورت مسطح باقي مانده است 

  در محدوده% 95سال با اطمينان  09/5ميانه زمان بقا 

بلند مدت دارند  يدرصد افرادي كه بقا. باشد سال مي) 17/4, 23/6(

و با اطمينان % 47اند برابر  سال از شروع پيگيري زنده 11و بعد از 

آزمون وجود بيماران با . گيرند قرار مي% 50تا % 40در محدوده % 95

با روش پيشنهادي مالر i.i.d  بلند با فرض مدل سانسور شدگي يبقا

ماران با بقا برآورد نقطه بي 1 شماره و ژو انجام شد، با توجه به نمودار

بيمار تحت  433همچنين از . بدست آمده است% 47بلند مدت 

بنابراين درصد . زمان مرگ سانسور نشده وجود دارد 130درمان

اين اطلاعات با جدول پيشنهادي . آيد بدست مي% 70سانسور شدگي

و تحت توزيع نمايي با ميانگين يك و  )4(مالر و ژو منطبق شد 

 400و با متناظر با حجم نمونه  2صفر تا  توزيع يكنواخت در فاصله

داري  در سطح معني) ها ترين تخمين نزديك(در جدول مربوطه 

در ادامه بررسي . فرض وجود بيماران با بقا مدت پذيرفته شد 01/0

شد كه آيا مدت زمان پيگيري كافي بوده يا وجود بيماران زنده در 

با توجه . باشد عه ميانتها مطالعه صرفا بخاطر كوتاه بودن طول مطال

توان فرض  مي 05/0در سطح . )4(به جدول پيشنهادي مالر و ژو 

بنابراين از نظر آماري دو . كافي بودن مدت زمان پيگيري را پذيرفت

  .  باشند پيش فرض لازم براي دل شفايافته برقرار مي
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  كلي بيماران و آزمودن وجود كسرشفايافته و كافي بودن مدت پيگيري  يبقا -  1نمودار شماره 
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  مقايسه برازش كلي مدلهاي شفايافته با يكديگر و با كاپلان ماير: -  2نمودار شماره 

مشاهدات كاپلان ماير را به همراه ) سمت چپ،( 2 شماره نمودار

برازش . دهد شفايافته وايبل نشان ميمنحني برازش شده مدل 

حاصل از مدل وايبل از نظر شهودي نزديكي قابل قبولي با 

به صورت  8مشاهدات كاپلان ماير داشته و تقريبا بعد از سال 

طوريكه اندكي پايين تر از نمودار كاپلان  به. مسطح درآمده است

ايبل با توجه به اينكه مسطح شدن نمودار و. ماير قرار گرفته است

تر قرار گرفتن  دهد، پايين براورد افراد با بقاء بلند مدت را نشان مي

در سمت راست . آن نسبت به نمودار كاپلان ماير طبيعي است

هاي  حاصل از توزيع وايبل به همراه توزيع برازش 2شماره نمودار 

 8بطوريكه تا سال . گاما، لگ نرمال لوجستيك را نشان مي دهد

گاما و لوجستيك بسيار بهم نزديك هستند و نمودار  نمودار وايبل،

  8بعد از سال . ها قرار دارد توزيع لگ نرمال اندكي بالاتر از آن

نمودار وايبل بالاتر قرار گرفته و نمودار گاما و لگ نرمال به آن 

همچنين نمودار توزيع لجستيك اندكي پايين تر . باشد نزديك مي

كلي چهار مدل به همراه دامنه برازش  3نمودار شماره در . است

نكته قابل توجه اين است كه از . ها رسم شده است آن% 95اطمينان 

. اند به بعد نمودار وايبل و گاما تقريبا به حالت مسطح در آمده 8سال 

لگ نرمال و لجستيك همچنان در حال نزول كردن هاي  اما توزيع

   .باشند مي

هاي شفايافته  شاخص آكائيك براي مدل 1 ول شمارهدر جد

هاي  آميخته وايبل، گاما، لجستيك و لگ نرمال به تفكيك متغير

آكائيك توزيع وايبل براي تمام . مورد مطالعه گزارش شده است

بجز متغير فسفر كه . باشد ها مي متغيرها كمتر از ساير توزيع

بنابراين با . است ها كمتر آكائيك توزيع لجستيك از بقيه توزيع

توجه به شاخص آكائيك توزيع وايبل برازش بهتري نسبت به ساير 

داري چند متغيره  بنابراين نتايج معني. ها حاصل نموده است توزيع
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 33/            شوند مي (CAPD) مداوم سرپايي صفاقي دياليز كه بيماراني بقاء تحليل در لجستيك لگ و نرمال لگ گاما، وايبل، آميخته شفايافته بقاي هاي مدل مقايسه 

  بدست آمده از توزيع هاي وايبل، گاما، لجستيك و لگ نرمال براي مدل هاي تك متغيره AICشاخص  -  1جدول شماره 

  لگ نرمال  لجستيك  ماگا  وايبل  نام متغير

  233/796  451/787 051/783 142/781  جنس

  056/739  418/730 807/726 667/725  سن

  588/661 516/658  630/655 070/653  كلسترول

LDL 847/548 232/550 356/552 387/554  

HDL  040/573 550/575 978/578 533/581  

  566/658 332/657 579/653 088/652  تريگليسريد

  352/592 797/589 754/587 396/586  آلبومين

  137/692 217/680 977/677 362/673  هموگلوبين

  207/686 777/675 923/673 024/669  كراتينين

FBS 870/651 675/652 426/654 160/656  

  644/686 056/677  104/675  034/671  كلسيم

  429/691 592/667  073/674  054/670 فسفر

  وايبل  را در سطوح متغيرها در توزيع% 95مدت به همراه فاصله اطمينان  طولاني يبرآورد افراد با بقا -  2جدول شماره 

  %95دامنه اطمينان  بر آورد بقاء طولاني مدت  متغير

  مرد جنس

 زن

39/0 

45/0  

)26/0, 52/0( 

)24/0, 64/0(  

 شفا مركز درماني

 شريعتي

50/0 

34/0 

 )62/0 ،37/0( 

 )47/0 – 20/0(  

 55> سن

>55 

60/0 

27/0  

 )77/0 – 39/0 ( 

 )41/0 – 14/0 (  

 200> كلسترول

200-300 

<300 

50/0 

48/0 

00/0 

)59/0 – 39/0 ( 

 )63/0 -31/0 ( 

 )1-0 ( 

LDL 100< 

140 -100 

140> 

49/0 

51/0 

61/0  

 )60/0 – 36/0( 

 )66/0 – 34/0( 

 )79/0 – 35/0(  

HDL >40 

<40 

43/0 

53/0  

 )55/0 – 31/0( 

 )66/0 -38/0(  

 200<  تري گليسريد

500 -200 

<500 

44/0 

59/0 

43/0  

 )54/0 – 33/0( 

 )71/0 – 44/0( 

 )77/0 – 06/0(  

 >5/3 آلبومين

5/3> 

33/0 

66/0  

 )44/0 – 23/0( 

 )76/0 – 54/0(  

 11> هموگلوبين

11 

43/0 

55/0  

 )54/0 – 23/0( 

 )69/0 – 39/0(  

 >7 كراتينين

7> 

35/0 

54/0  

 )50/0 – 20/0( 

 )64/0 – 43/0(  

FBS 126< 

126> 

58/0 

30/0  

 )67/0 – 47/0( 

 )43/0 – 17/0(  

 > 2/8  كلسيم

2/10 – 2/8  

2/10 > 

31/0 

48/0 

54/0  

)50/0 – 14/0( 

 )60/0 – 35/0( 

 )70/0 – 36/0(  

 > 5/3 فسفر

5/5 – 5/3  

5/5 > 

21/0 

52/0 

55/0  

 )43/0 – 06/0( 

  

)62/0 – 42/0( 

 )72/0 – 34/0(  
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  % 95برازش كلي چهار مدل شفايافته آميخته وايبل، گاما، لگ نرمال و لگ لجستيك  به همراه باند اطمينان  - 3نمودار شماره  

  

 هاي حاصل از مدل شفايافته چند متغيره وايبل يافته – 3جدول شماره 

  OR*/HR
† P  براي % 95فاصله اطمينانOR/HR  

        بقا بلند مدت

  -  483/0  -  ثابت

  )919/0و  975/0(  000/0  947/0  سن

LDL 010/1  146/0  )023/1  997/0و(  

HDL  973/0  191/0  )014/1  934/0و(  

  )993/0و  000/1(  065/0  996/0  تريگليسريد

  )018/2و  743/10(  000/0  656/4  آلبومين

FBS  997/0  122/0  )000/1  993/0و(  

  )688/0و  895/1(  657/0  125/1  كلسيم

        بقا كوتاه مدت

  -  003/0  -  ثابت مقياس

LDL  004/1  088/0  )008/1  999/0و(  

HDL  984/0  002/0  )994/0  973/0و(  

FBS  001/1  005/0  )001/1  000/1و(  

  )998/0و  000/1(  120/0  999/0  تريگليسريد

  )078/1و  069/2(  016/0  494/1  2/8كلسيم كمتر از 

  )302/1و  686/2(  001/0  870/1  2/10كلسيم بيشتر از 

  -  000/0  -  ثابت شكل

*
OR:Odds Ratio 

†
HR: Hazard Ratio
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 35/            شوند مي (CAPD) مداوم سرپايي صفاقي دياليز كه بيماراني بقاء تحليل در لجستيك لگ و نرمال لگ گاما، وايبل، آميخته شفايافته بقاي هاي مدل مقايسه 

طولاني مدت فقط براي توزيع وايبل گزارش  يبراي بيماران با بقا

طولاني مدت به همراه فاصله  يبرآورد افراد با بقا 2جدول . شود مي

به عنوان نمونه . دهد را در سطوح متغيرها نشان مي% 95اطمينان 

  بقا بلند مدت 5/3بيماران با آلبومين كمتر از % 33

) 44/0-23/0CI: 95% ( بيماران با آلبومين برابر يا بالاتر از % 66و

  ).54/0CI:95%- 76/0(بقا بلند مدت دارند  5/3

  

  داري متغيرها در مدل چند متغيره شفايافته وايبل بررسي معني

بلند مدت به  يداري متغيرها روي بقا در بخش قبل معني

داري متغيرها  صورت تك متغيره بررسي شد، در اين قسمت معني

ابتدا تمامي متغيرها . به صورت چند متغيره ارزيابي شده است

حذف پسرو،  مطالعه وارد مدل شفايافته وايبل شدند و در ادامه با

يك به يك از مدل  1/0بالاتر از   P-valueها با بزرگترين متغير

مدل نهايي حاصل همراه با  3 شماره در جدول. شدندخارج 

ضرايب و فاصله  داري ضرايب مدل، خطاي معيار ضرايب، معني

و  HDL ،FBSمتغيرهاي . براي ضرايب آمده است% 95اطمينان 

كلسيم اثر معني داري روي بقا كوتاه مدت نشان دادند، متغير 

كلسيم بصورت طبقه بندي شده برازش بهتري حاصل نمود و به 

. بندي شده وارد مدل شده است اين دليل به صورت طبقه

و تري گليسريد بر بقا كوتاه بيماران در  LDLهاي  داري متغير معني

و آلبومين روي بقا بلند  همچنين متغيرهاي سن. مرز قرار گرفت

داري نشان دادند و اثر متغير تري گليسريد  مدت بيماران اثر معني

از آنجايي . داري قرار دارد روي بقا بلند مدت بيماران در مرز معني

اي وايبل در مدل چند متغيره  كه تابع ربط لجستيك و تابع حاشيه

ه مدت بقا كوتا استفاده شده است، مثبت بودن ضريب متغير در

مدل يعني افزايش مقدار متغير باعث كاهش بقا كوتاه مدت 

شود و مثبت بودن ضريب متغير در بخش بقا بلند مدت مدل  مي

  .  شود يعني افزايش متغير باعث افزايش بقا بلند مدت مي

  بحث

بلند مدت در  نسبتي از افراد با بقاي چنانچه ،هاي بقا در تحليل

هاي  استفاده از مدل بين افراد تحت مطالعه وجود داشته باشند،

 از استفاده امكان ما در اين مطالعه. شداب ميتر  شفايافته مناسب

را بررسي نموديم و    CAPDبيماران بقا در تحليل شفايافته مدل

شفايافته آميخته وايبل، گاما، لگ  يهاي بقا سپس كارايي مدل

.  لجستيك را در تحليل بقا اين بيماران مقايسه نموديم نرمال و لگ

اي در علوم پزشكي پيدا كرده و  هاي شفايافته جايگاه ويژه مدل

هاي مختلف پزشكي  امروزه توسط محققين زيادي در دنيا در زمينه

كاربرد . )8- 14(شوند  بخصوص بقاء بيماران سرطاني استفاده مي

بيماران داخل كشور نيز  هاي مرتبط به ها در داده اين مدل

عتوف و همكاران در يك مدل . تاحدودي بررسي شده است

ساله بيماران مبتلا به سرطان  5مطالعه تعيين بقاي شفايافته به 

اين . پرداختندمعده پس از جراحي و بررسي عوامل موثر بر آن 

كه  شرايطيدر گيري كردند كه  محققان در مطالعه خود نتيجه

 شامل دو زيرگروه مستعد و غيرمستعد عهمطالجامعه مورد 

اشد، استفاده از مدل بمورد نظر  پيامدبراي ) يافته ايمن يا شفا(

شفايافته به منظور بررسي جداگانه متغيرهاي مرتبط با نسبت 

شفايافتگي و نيز توزيع زمان آن واقعه براي افراد مستعد مناسب 

بررسي در مطالعه ديگري رحيم زاده و همكاران به . )15( باشد مي

قوز  مبتلا به در بيماران قرنيه عوامل موثر بر دفع پيوند دو طرفه

مدل شكنندگي شفايافته و مدل شكنندگي با زمان از  قرنيه

استفاده از اين در توجيه اين محققين . كردندپيشرفت استفاده 

در  زياد) سانسور شدگي( وجود افراد شفايافته ها براي تحليل، مدل

در پيوند قرنيه درصد قابل چرا كه . ها بود هدر اين دادپايان مطالعه 

  . )16( كنند توجهي از افراد عضو پيوندي را دفع نمي

در اكثر مطالعات انجام شده در زمينه شناسايي عوامل موثر بر 

ز بيماران دياليزي بويژه بيماران دياليز صفاقي سرپايي مداوم ا يبقا

 روش آزمون رتبه اي و مدل مخاطرات كاكس استفاده شده است

. مدل كاكس تحت فرضيات خاصي قابل استفاده است. )22-17(

يكي از اين فرضيات در معرض رخداد حادثه بودن تمام بيماران 

هاي مزمن مانند دياليز كه درمان صرفا  هرچند كه در بيماري. است

ه كاركرد خود را باز مي يابد، و حالت نگهدارنده دارد و به ندرت كلي

هاي درماني  اما با بهبود روش. شوند همه بيماران به تدريج فوت مي

و ارتقاء سطح بهداشت و كيفيت زندگي بيماران، تجربه زندگي در 

و از اين رو . اين بيماران به جامعه افراد عادي نزذيك خواهد شد

تواند  بيماران مي هاي اين استفاده از مدل شفايافته در بررسي داده

شايد به جرات به توان گفت كه مدل شفايافته . توجيه پذير باشد

يك مدل اماري است كه خواص بهينه آن بررسي شده و مي تواند 

جهت پاسخگويي به پرسش الگوي تاثير متغيرها بر پيامد در 

بنابر . ها بهتر پاسخگو باشد هاي مختلف نسبت به ساير مدل زمان

هاي پيشگو  ر چگونگي اثر و تبيين زمان اثر  فاكتوراين شناخت بهت

گيري در امر سلامت بيماران دياليزي در  كننده در تصميم

هاي مختلف بخصوص كيفيت زندگي تاثير بسزايي خواهد  زمينه

هاي  توان از مزاياي اين مدل نسبت به ساير مدل داشت و اين را مي

  مدل شفا يافتهدر مطالعه ما دو پيش فرض اصلي . آماري دانست
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بلند مدت و كافي بودن مدت زمان پيگيري  يوجود بيماران با بقا(

 يهاي بقا مقايسه مدل. برقرار بودند CAPD) در بين بيماران

شفايافته آميخته وايبل، گاما، لگ نرمال و لگ لجستيك در تحليل 

با شاخص آكائيك نشان داد كه مدل وايبل  CAPDبيماران  يبقا

ها دارد و مدل گاما نيز در رتبه دوم  ي اغلب متغيربرازش بهتري رو

با در نظر گرفتن اينكه كار كردن با . بعد از مدل وايبل قرار داشت

تر  تابع توزيع وايبل نسبت به ساير چگالي هاي مقايسه راحت

همچنين مدل وايبل از عهده مخاطره افزايشي، كاهشي و . باشد مي

صيت زمان شكست شتابيده نيز آيد و داراي خا بر مي) نمايي(ثابت 

داري چند متغيره براي بيماران با بقا  بنابراين نتايج معني. باشد مي

علاوه بر مدل . طولاني مدت براي توزيع وايبل گزارش كرديم

 relativeهاي ديگري تحت عنوان استفاده شده در اين مطالعه مدل

survival  ه مرگ كه در اين مدل مخاطر )23(اند  توسعه داده شده

در بيماران بر مخاطره پايه در سطح جمعيت معمول تعديل 

شود و بررسي مي شود كه آيا مخاطره بيماران درسطح مخاطره  مي

شود كارايي  باشد يا خير؟ بنابراين پيشنهاد مي عمومي جامعه مي

هاي كه درمان  ها بويژه بيماري ها در تحليل بقاي بيماري اين مدل

نكته ديگري كه كاربرد . دارند بررسي شود  CAPDنگهدارنده مانند

 Nonكند، مشكل هاي شفايافته را با محدوديت مواجه مي مدل

Identifiability  تواند  به اين مفهوم كه مدل نمي ).13( باشد مي

. ها را از هم تفكيك كند سهم بقائ بلند مدت و كوتاه مدت متغير

كافي بودن ممكن است اين مشكل با پيگيري بيشتر بيماران و 

   .تر گردد حجم نمونه كمرنگ

  گيري نتيجه

هاي شفايافته اين توانايي دارند كه در شرايط مناسب براي  مدل

بيماران دياليزي بكار روند و بقا بلند مدت  ياي بقا آناليز داده

همچنين عوامل . ها جدا كنند كوتاه مدت آن يبيماران را از بقا

تواند تفسير  اين ابزار آماري مي. موثر بر اين دو را شناسايي كنند

هاي بقا وجود دارد، ارائه كند و  تر از آنچه كه داده تر و دقيق ظريف

  .گيران در امر سلامت بيما ران كمك كند تصميم به

  تشكر و قدرداني 

دانند مراتب قدرداني خود  نويسندگان اين مقاله بر خود لازم مي

ه دليل فراهم آوردن مراكز درماني شريعتي و شفا ب ؤسايرا از ر

  .هاي بيماران به عمل آورند دسترسي به داده
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Original Article 

A Comparison Between Weibull, Gama, Log -Normal 
and Log -Logistic Mixture Cure Models in Survival 
Analysis of Patients Undergoing (Continuous 
Ambulatory Peritoneal Dialysis) CAPD 
Akhlaghi AA1, Hosseini M2, Mahmoodi M3, Shamsipour M4, Najafi 5  
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Royan institute, ACECR, Tehran, Iran  
5- Nefrologist, Department of Nephrology, Shariati Hospital, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
Corresponding author: Hosseini M., mhossein110@yahoo.com   

Background & Objectives: Peritoneal dialysis is one of the most common types of dialysis in patients with renal 
failure. However multivariate analysis such as log– rank test and Cox have usually used to evaluate association 
of risk factors in survival of this group of patients, the aim of this study was to perform of Weibull, Gamma, 
Lognormal and Logistic Mixture cure models in survival analysis of these patients. 

Methods: Data of 433 patients undergoing CAPD who registered in two centers in Tehran, Iran between 1997 to 
2009 were used in this analysis. We investigated center, gender, age, cholesterol, Low Density Lipoprotein (LDL), 
High density lipoprotein (HDL), triglyceride, albumin, hemoglobin, creatinine, Fasting Blood Sugar (FBS), calcium 
and phosphorous as variables effect with Kaplan-Meier and cure model STATA 11.0 software and CUREREGR 
module was used for survival analysis. 

Results: Comparison of AIC (Akaike Information Criterion) of Weibull, Gama, Lognormal and Logistic Mixture 
cure models showed that Weibull distribution AIC is lower for almost all variables than other distributions. 
Weibull distribution has better fitness for data than others. In the multivariate Weibull model, age and albumin 
variables had significant effect on long-term survival of patients (P<0.01). Triglycerides effect on long-term 
survival had borderline (P = 0.065). Also HDL, FBS and calcium were significant on short term survival (P<0.01) 
but significance of LDL was borderline (P=0.088). 

Conclusion: Cure models have the ability to analyze dialysis patients’ survival data and can differentiate long-
term survival from short- term survival. The interpretation of survival data with these statistical models could be 
more accurate and would help to make better prediction for patients by health care professionals.  

Keywords: Mixture cure models, CAPD, Survival analysis, Cure fraction 
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