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هاي هموارسـازي در مـدل    استفاده از تكنيك. هاي بقا، مدل رگرسيوني كاكس است هاي آماري تحليل داده يكي از روش :مقدمه و هدف

اي كسـري   مدل كاكس استفاده از مدل چندجملـه  هاي هموارسازي در يكي از تكنيك. شود تر براي پارامترها مي كاكس باعث برآورد دقيق

با استفاده از دو مدل خطرات متناسـب كـاكس و    ،ل مرتبط با بقاي بيماران مبتلا به سرطان معدهاين مطالعه به منظور تحليل عوام. است

  .است شدهاي كسري در مدل كاكس انجام  جمله چند

كننده با تشـخيص قطعـي سـرطان معـده كـه در       مراجعهبيمار  216، 1387 تا 1382هاي  نگر طي سال در يك مطالعه گذشته :روش كار

منظور تحليل عوامل مـرتبط بـا     بهدر اين مطالعه . ستان طالقاني تهران تحت عمل جراحي قرار گرفتند، بررسي شدندبخش سرطان بيمار

ها توسط ملاك آكاييكه  اي كسري در كاكس و خطرات متناسب كاكس برازش و نتايج و كارآيي آن هاي چندجمله بقاي اين بيماران، مدل

  . ندبا يكديگر مقايسه شد

اي كسري نشان داد كه سن هنگـام تشـخيص و انـدازه تومـور بـا       حاصل از تحليل مدل خطرات متناسب كاكس و چندجمله نتايج :نتايج

  . در هر دو مدل برابر بود  و ملاك آكاييكه) >05/0P(دار داشتند  معني يطول عمر بيماران ارتباط

كه استفاده از   در نتيجه با اين .اي كسري يكسان شد جملهخطرات متناسب كاكس و چند  در مطالعه حاضر، كارآيي دو مدل :گيري نتيجه

ولي مـدل خطـرات متناسـب كـاكس بـه دليـل        ،استثيرگذار أتغيرخطي متغيرهاي كمكي  آثارهاي هموارسازي براي از بين بردن  روش

  . ر استت هاي پزشكي و محدود نبودن در استفاده از انواع متغيرهاي كمكي، مناسب راحتي تفسير نتايج در داده

  اي كسري، سرطان معده مدل خطرات متناسب كاكس، هموارسازي، مدل چندجمله :واژگان كليدي

  مقدمه

متغيرها،  بين روابط تعيين هدف با آماري، هاي ل مد از بسياري

  شوند مي استفاده بيني پيش برآورد و اثرگذار، متغيرهاي تعيين

 مرتبط هاي داده تحليل براي ها، مدل اين از كه است آشكار). 5-1(

براي  مدلي كه عموماً .شود مي استفاده نيز بهداشت و سلامت با

كه است شود، مدل رگرسيوني كاكس  كار برده مي   هاي بقا به داده

 اين كه آنجا از. است شدهمدل خطرات متناسب نيز شناخته نام به 

از بقا  برآورد براي اند، شده سانسور هاي داراي داده اغلب ها داده نوع

 اطلاعاتي زياد حجم رغم به). 6( شود مي استفاده خاص يهاي روش

 نكته محققان بعضي دارد، وجود كاكس تحليل مدل مورد در كه

 اين مدل ؛گيرند نمي نظر در مدل اين كارگيري در به مهمي را

 كه چرا ،كند درست از متغيرهاي پيوسته مشخص نمي يشكل

 خطر، تابع لگاريتمبر  كمكي متغيرهاي اثر شود مي فرض همواره

متغيرهاي  كه آن حال .است كمكي متغيرهاي از تابعي خطي

 ميزان بر اي غيرخطي پيچيده هاي شكل صورت به توانند مي پيوسته

 تواند مي غيرخطي شكل اين نظر نگرفتن در و بگذارند اثر خطر

  ).8،7(دهد  تغيير را نتايج

شود كه در چند  براي رفع اين مشكل از هموارسازي استفاده مي

. رود كار مي هاي پزشكي و اپيدميولوژي به وفور در داده بهاخير  دهه

عنوان  به ،اي براي توصيف روند متغير پاسخ هموارسازي وسيله

برآوردگري از روند كه با اين . استتابعي از متغيرهاي توضيحي 

، كمتر از مشاهدات پاسخ نوسان خواهد آيد دست مي بهشيوه 

يكي از ). 9(شود  اميده ميداشت و به اين سبب هموارساز ن
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 51/ تعيين عوامل مرتبط با بقاي بيماران مبتلا به سرطان معده اي كسري در استفاده از مدل چندجمله

 
 

اي كسري است كه يك  هاي هموارسازي مدل چندجمله تكنيك

 آثاراي و هدف استفاده از آن، رفع  مدل رگرسيوني چندجمله

متعدد از  هاي همطالعاين مدل در ). 10( استغيرخطي متغيرها 

، تجزيه و تحليل )11(ومير  هاي دوز پاسخ الكل و مرگ جمله، مدل

و ) 12(شود  ميمنجر نساني كه به نقص ايمني شيوع ويروس ا

كار رفته  به) 14،13(اي  بهداشت حرفه هاي همطالعدر  ،همچنين

  . است

شده در استفاده از مدل  انجام هاي همطالعبا توجه به 

 ،اي كسري و گسترش بيماران مبتلا به سرطان معده چندجمله

عنوان چهارمين سرطان شايع و دومين علت مرگ در سراسر  به

 ،آنر بثيرگذار أتدنيا، نياز به بررسي بيشتر اين بيماري و عوامل 

 از بيش جهان، در هرساله. شود بيش از پيش احساس مي

 سالانه و شود مي گزارش جديد از سرطان معده مورد 934000

 فوت جهان سطح در سرطان دليل به نفر 750000 از بيش

 حال در كشورهاي در موارد كل %60 و تقريباً )15(كنند  مي

در ايران نيز . )16(دهد  مي رخ شرقي آسياي در يژهو  به ،توسعه

سرطان شايع در مردان و سومين سرطان ن نخستيسرطان معده 

 جديد مورد 7300 حدود در هرساله،. )17(شايع در زنان است 

 كه طبق )18(شود  مي گزارش معده در كشور ما سرطان

% 39 حدود اين نوع سرطان ناشي از ومير مرگ آماري، هاي همطالع

  .)19(دهد  مي ايران تشكيل در سرطاني را وميرهاي مرگ كل

 طول عمر بر ثرؤم عوامل بررسي براي متعدد يهاي همطالع

هنگام  سن . است شده انجام معده سرطان به مبتلا بيماران

غدد  متاستاز بيماري، مرحله تومور، اندازه بيماري، تشخيص

سرطان معده  در بقا بر ثرؤم عوامل از جراحي عمل نوع و لنفاوي

 در گوناگون هاي همطالع ايران نيز، در. )20- 23(اند  عنوان شده

ها  آن در و شده انجام معده سرطان به مبتلا بيماران بقاي مورد

با  ،بيماران اين بقاي ميزان در دهدهن آگهي پيش عوامل نقش

برآوردگر  عمر، جدول مانند ناپارامتري هاي روش از استفاده

 پارامتري خطرات نيمه روش رتبه، -لگ آزمون و ماير -كاپلان

  ).24- 28(است  شدهبررسي  پارامتري هاي روش و كاكس متناسب
اي كسري  اين پژوهش در نظر دارد به مقايسه مدل چندجمله

با مدل  ،پذير است هموار و انعطافهاي  كاكس كه يكي از تكنيك

خطي و غيرخطي  آثارمتناسب كاكس بپردازد تا  خطرات

متغيرهاي پيوسته مورد بررسي را در دو مدل ارزيابي كند و عوامل 

شده در مركز  ثبت ،بر بقاي بيماران مبتلا به سرطان معدهثر ؤم

را  ،هاي گوارش و كبد بيمارستان طالقاني تهران تحقيقات بيماري

  .كنددر اين دو مدل بررسي 

  روش كار

  هاي مورد مطالعه داده

هايي كه مشاهدات  نگر، پس از حذف داده در اين مطالعه گذشته

بيمار با تشخيص قطعي سرطان معده  216گمشده داشتند، تعداد 

در بخش  1387تا  1382هاي  در گزارش پاتولوژي كه طي سال

ه گرفتگوارش بيمارستان طالقاني تهران تحت عمل جراحي قرار 

 و آندوسكوپي از استفاده اب بيماران اين. وارد مطالعه شدند بودند،

 بيماران از برخي براي و ه بودندشد تشخيص داده راديولوژي

اطلاعات اين بيماران توسط مركز  .شده بود انجام نيز بيوپسي

هاي گوارش و كبد دانشگاه علوم پزشكي شهيد  تحقيقات بيماري

اين پژوهش در كميته  ،همچنين .آوري گرديد بهشتي تهران جمع

هاي گوارش و كبد بيمارستان  اخلاق مركز تحقيقات بيماري

از  .است رسيدهبه تصويب  2212Aبا شماره مجوز  تهران طالقاني

بيماران و پيگيري تلفني مدت زمان  هاي  طريق بازخواني پرونده

 اين در .و گردآوري شدها پس از عمل جراحي بررسي  بقاي آن

 كه نيز بيماراني و بودند زنده بررسي پايان در كه بيماراني مطالعه

 وجود ها بقاي آن وضعيت مورد در اطلاعاتي پيگيري زمان در

 اين در. گرفته شدند نظر در راست از سانسور عنوان به ،نداشت

 به مربوط سرطان، اطلاعات ثبت هاي فرم از استفاده با مطالعه

 وجود ،)زن -مرد(تشخيص، جنسيت  هنگام سن مانند متغيرهايي

 -متر ميلي 35 از تر بيش(، اندازه تومور )نداشته – داشته( متاستاز

 -آدنوكارسينوما( نوع هيستوپاتولوژي ،)متر ميلي 35 از تر كم

صورت  به، متاستاز غدد لنفاوي )رديگ -انگشتري نگين هاي سلول

N1 )اي غده لنفاوي ناحيه 1- 6 متاستاز در( ،N2  

متاستاز در بيشتر ( N3و ) اي غده لنفاوي ناحيه 7-15متاستاز در (

و ) 29(مبتني بر سيستم استيجينگ ) اي غده لنفاوي ناحيه 15از 

اين  ،همچنين .شد آوري جمع) پيشرفته -اوليه(مرحله پاتولوژي 

و  گوارش هاي بيماري تحقيقات مركز اخلاق كميته در پژوهش

  .است شده تصويب طالقاني بيمارستان كبد

  

  مدل خطرات متناسب كاكس

پارامتري براي برازش تابع  شبهيك مدل ) 30(رگرسيون كاكس 

توان متغيرهاي توضيحي يا عوامل  كند كه مي مخاطره فرض مي

ولي همچنان تابع مخاطره پايه را  ،خطر را به مدل آن اضافه كرد
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 نوركجوري و همكاران/ 52

. ولي غيرمنفي از زمان ثابت نگاه داشت ،عنوان تابعي نامشخص به

كه اين تابع مخاطره فرمي پارامتري دارد،  است چون فرض نشده

. پارامتري براي تابع مخاطره گويند شبهمدل كاكس را يك مدل 

ترين روش براي يافتن ارتباط متغيرهاي  مدل كاكس كاربردي

از  ست كها توضيحي با متغير پاسخ بقا يا هر متغير پاسخ ديگري

. هايي نيز دارد اگرچه اين مدل محدوديت. شده باشد سانسورراست 

درست از متغيرهاي پيوسته  يهاي آن، نبود شكل يكي از محدوديت

  ).31(موجود در مدل است 

  

  اي كسري مدل چندجمله

 به توان مي متغير پيوسته غيرخطي اثر يافتن براي كاكس مدل در

 غيرخطي شكل مستقيمطور  بهها،  مانده باقي الگوي كردن رسم جاي

 تصميم مرتبط هاي آزمون از با استفاده و كرد مدل وارد را متغير

 يك). 9،8(خير  يا بماند باقي مدل در غيرخطي اثر آيا كه گرفت

گيرشناسي  همه هاي مطالعه در اخير دهه در جايگزين كه روش

هاي  مدل. است اي كسري مدل رگرسيوني چندجمله شده، استفاده

هاي هموارسازي  اي كسري، يكي از انواع تكنيك رگرسيون چندجمله

روند و حد واسط بين  شمار مي هاي ناپارامتري به و جزو روش

هدف استفاده از . اند هاي غيرخطي اي و مدل هاي چندجمله مدل

اي كسري در رگرسيون، حفظ مزاياي استفاده از  توابع چندجمله

طور خلاصه،  به. ايب آن استاي خطي و از بين بردن مع چندجمله

هايي براي  كه در آن از توان نداي متعارف جمله چنداين توابع شبيه 

هاي  با اين تفاوت كه توان ،كنند متغيرهاي مستقل نيز استفاده مي

اي كسري  مدل چندجمله. غير عدد صحيح و منفي نيز مجاز است

هاي متعارف از همان درجه را  اي برازشي بهتر از چندجمله معمولاً

يافته و  تعميمهاي خطي  از مدلبسياري توابع اين مدل در . دهد مي

هاي بقا  هاي رگرسيون خطرات متناسب كاكس براي داده مدل

، رگرسيون خطي چندگانه، رگرسيون براي نمونه. شود مياستفاده 

ي لگاريتم خطي، از موارد ها لجستيك و لجستيك چندگانه و مدل

ها، متغير  در تمام اين مدل. هاي كسري است اي استفاده چندجمله

متغير كمكي  يا داراي چند xو متغير كمكي واحد  yپاسخ 

x1,…,xk اي كسري را  جمله اي از مدل چند ما درجه. هستند

  m و دلالت كردن xدار در  عنوان تعدادي از جملات توان به

  . كنيم را در مدل تعريف مي) يا درجه چندجمله(

و  m= 1با درجه  y=b0+b1x-1 ، براي نمونهبنابراين 

y=b0+b1x-1+b2x2  2با درجه =m نياز مدل به . وجود دارد

2m< اي كسري  غير معمول است، به همين دليل مدل چندجمله

ها را با  توان ،در اين مدل. متمركز شده است m= 2و m= 1بر

p1,p2,… دهند، در نتيجه به طور كلي براي معادلات  نشان مي

 :  داريم 2درجه 

  

اين مدل همانند روش حذف تقريبي، متغيرهاي پيوسته 

كند و اين روند تا زماني ادامه دارد كه در  اهميت را حذف مي بي

استفاده از . متغير در مدل مشخص شودتأثيرگذارترين مرحله آخر 

ه ما بخواهيم با حفظ اثرات اين مدل هنگامي مفيد است ك

، شك داريممتغيرهاي كمكي پيوسته كه به روابط غيرخطي در آن 

افزار  الگوريتم اين مدل در نرم. از يك مدل رگرسيوني استفاده كنيم

R،  متغيرها را از روي تأثيرگذارترينP-value سطح . دهد نمايش مي

  ). 32(شود  در نظر گرفته مي 05/0داري در اين مدل همواره  معني

در اين پژوهش، ابتدا عوامل مرتبط با بقاي بيماران مبتلا به 

سرطان معده با استفاده از تحليل چندمتغيري مدل خطرات 

كه برازش مدل  دليل اين سپس به . شدمتناسب كاكس ارزيابي 

دهد،  تنها متغيرهاي پيوسته را در خود جاي مي اي كسري چندجمله

معنادارترين  ،ابتدا با استفاده از مدل خطرات متناسب كاكس

مدل خطرات متناسب   گاه براي مقايسه و آن شد متغيرها شناسايي

اي كسري در مدل كاكس، متغيرهاي پيوسته  كاكس با چندجمله

طريق ملاك  ها را از و آنكرديم شده را وارد دو مدل  شناسايي

مقايسه و ) LRT( ٢نمايي و آزمون نسبت درست) AIC( ١آكاييكه

 SPSSافزارهاي  نرمآمده با استفاده از  دست بهاطلاعات . كرديمارزيابي 

  .اند تحليل شده 2.14.1ويراست  Rو  18.0ويراست 

  ها يافته

با توجه به هدف پژوهش بيماراني كه در پايان بررسي زنده بودند 

كه در زمان پيگيري، اطلاعاتي در مورد وضعيت بقاي  و بيماراني

از  .عنوان سانسور راست در نظر گرفته شدند ها وجود نداشت، به آن

نفر نيز در  138%) 9/63(و كردند نفر فوت  78%) 1/36(بيمار  216

ها  مطالعه زنده بودند يا اطلاعات دقيقي از وضعيت بقاي آنپايان 

ميانگين سن هنگام تشخيص ). سانسور از راست(موجود نبود 

و ميزان بقاي يك تا پنج ساله بيماران مبتلا  23/50±11/8بيماران 

و % 35، %40، %56، %80ترتيب،  بهبه سرطان معده در اين مطالعه 

و  60/16±28/15ميانگين مدت زمان پيگيري . بوده است% 30

  .ماه بود 30و  46ترتيب  به ،ميانگين و ميانه بقاي بيماران

                                                           

١ Akaike information criterion  
٢
 Likelihood Ratio Test 
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نفر مرد،  156%) 2/72(بيمار مبتلا به سرطان معده،  216 از

نفر داراي اندازه  175%) 1/80(نفر داراي متاستاز و  %23) 6/10(

نفر از بيماران بالاي  148%) 5/68. (متر بودند ميلي 35تومور بيش از 

ها داراي مرحله  نفر از آن 136%) 63(سال سن داشتند و  45

نفر داراي متاستاز غدد  131%) 6/60(. پاتولوژي پيشرفته بودند

نفر نيز داراي متاستاز غدد  26%) 12(و  N2لنفاوي در مرحله 

از كل بيماران، هيستوپاتولوژي . بودند N3لنفاوي در مرحله 

نفر از نوع  27%) 5/12(نفر از نوع آدنوكارسينوما و  %164) 9/75(

  .هاي نگين انگشتري بود سلول

در اين مرحله، به تحليل چندمتغيري عوامل مرتبط با بقاي 

بيماران، با استفاده از مدل خطرات متناسب كاكس پرداختيم كه 

نتايج تحليل . كنيد نتايج آن را در جدول زير مشاهده مي

چندمتغيري، سه متغير سن هنگام تشخيص، اندازه تومور و مرحله 

اران مبتلا به سرطان معده در بقاي بيممؤثر پاتولوژي را از عوامل 

. داشتندتر بقاي بهتري  در اين نتايج بيماران جوان. معرفي كرد

متر خطر مرگ  ميلي 35طور بيماراني با اندازه تومور بيش از  همين

بالاتري را نشان دادند و افرادي كه  تشخيص بيماري آنان در مرحله 

در مرحله ها  نسبت به افرادي كه بيماري آن ،اوليه بيماري بود

  . داشتندبقاي بيشتري ، تشخيص داده شده بودپيشرفته 

را وارد  1 شماره شده در جدول شناساييگاه دو متغير پيوسته  آن

-Pتا كرديم اي كسري و خطرات متناسب كاكس  مدل چندجمله

valueو ملاك آكاييكه دو مدل را با  نمايي ، آماره نسبت درست

منحني بقاي اين بيماران را كه هر ، پاياندر . مقايسه كنيم  يكديگر

رسم كرديم دو مدل خطرات  ،يك از اين دو مدل قرار گرفتند

اي كسري در كاكس را براي بقاي  متناسب كاكس و چندجمله

  دهنده ، رنگ قرمز نشان1شماره  در نمودار. كنيمبيماران ارزيابي 

منحني بقاي بيماران در مدل خطرات متناسب كاكس و رنگ آبي 

اي كسري در كاكس تحت  ي بقاي بيماران در مدل چندجملهمنحن

  .دو متغير سن هنگام تشخيص و اندازه تومور استتأثير 

 P-valueشود، نتايج  ميديده  2 شماره طور كه در جدول همان

آزمون نسبت درستنمايي و   P-value، در دو مدل متغيرهاي پيوسته

اي كسري  هاي بقاي بيماران در دو مدل كاكس و چندجمله منحني

يكسان  ولي ملاك آكاييكه دو مدل كاملاً ،مشابه يكديگرند تقريباً

غيرخطي متغيرهاي آثار ها،  دهد در اين داده است كه نشان مي

از جمله سن هنگام تشخيص و اندازه تومور از بين  ،كمكي پيوسته

اي  رفته و معيار مناسب بودن مدل خطرات كاكس با چندجمله

  .كسري در مدل كاكس برابر شده است

 با استفاده از مدل خطرات متناسب كاكس ،از تحليل چندمتغيري عوامل مرتبط با بقاي بيماران مبتلا به سرطان معده آمده دست بهنتايج  -1جدول شماره 

  P  نسبت خطر) 95/0فاصله اطمينان (  خطاي معيار  ضريب رگرسيون  

  042/0*   113/2) 994/1-492/4(   015/0  052/0  سن هنگام تشخيص

          جنسيت

  -  1  -  -  †زن     

  677/0 292/1) 522/0- 526/1(   274/0  114/0  مرد     

          وضعيت متاستاز

  -  1  -  -  †نداشته     

  889/0    453/1) 488/0- 864/1(   342/0  480/0  داشته     

          اندازه تومور

  -  1  -  -  †متر ميلي 35كمتر از      

  048/0*  730/1) 005/1-979/2(   277/0  548/0  متر ميلي 35بيشتر از      

          نوع هيستوپاتولوژي
  -  1  -  -  †ر ديگ         

  280/0  553/0) 189/0- 619/1(   548/0  - 592/0  نگين انگشتري     

  332/0  706/0) 349/0-427/1(   359/0  - 348/0  آدنوكارسينوما     

          متاستاز غدد لنفاوي

     N1
† -  -  1  -  
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 با استفاده از مدل خطرات متناسب كاكس ،نتايج حاصل از تحليل چندمتغيري عوامل مرتبط با بقاي بيماران مبتلا به سرطان معده - 1جدول شماره ادامه 

  P-value  نسبت خطر) 95/0فاصله اطمينان (  خطاي معيار  رگرسيونضريب   

     N2 289/0  418/0   )031/3-588/0 (335/1  490/0  

     N3  662/0  548/0   )622/5 -669/0 (939/1  223/0  

          مرحله پاتولوژي

  -  1  -  -  †اوليه      

  034/0*  198/2) 070/1-513/4(   379/0  803/0  پيشرفته      
 05/0معناداري در سطح  *
  رده مرجع †

  اي كسري  معيارهاي مقايسه دو مدل كاكس و چندجمله - 2جدول شماره 

  ملاك آكاييكه  نمايي آماره نسبت درست)P-value  )P-value  خطاي معيار  ضريب رگرسيوني  مدل

  4/689    6/22) 00197/0(         خطرات متناسب كاكس

      00028/0*  015/0  0545/0  سن هنگام تشخيص  

      04400/0*  013/0  0262/0  اندازه تومور  

  4/689  6/22) 00197/0(         اي كسري چندجمله

      00028/0*  015/0  0545/0  سن هنگام تشخيص  

      04400/0*  013/0  0262/0  اندازه تومور  

  05/0معناداري در سطح *  

 

  اي كسري  درصد براي دو مدل كاكس و چندجمله 95همراه با فاصله اطمينان  ،نمودار تابع بقاي بيماران مبتلا به سرطان معده - 1نمودار شماره 

  بحث

هاي  پذير براي مدل هاي هموارسازي يك رويكرد انعطاف روش

كند و  بقا است كه روند پاسخ را بر متغيرهاي پاسخ برآورد مي

هاي اپيدميولوژيك  طور گسترده براي تجزيه و تحليل داده به

محيطي كه در آن  زيستدر حوزه سلامت  ويژه  به شود، مياستفاده 

هدف اين مطالعه مقايسه مدل . روابط غيرخطي موجود است

اي كسري دركاكس با مدل خطرات متناسب كاكس  چندجمله

و  شونديابي غيرخطي و خطي متغيرهاي پيوسته ارز آثارتا  است

در بقاي بيماران مبتلا به سرطان معده با ثر ؤمعوامل  ،همچنين

  .دناستفاده از اين دو مدل بررسي شو

اي كسري دو متغير سن  در مطالعه حاضر، مدل چندجمله

دار شناخت و اين گروه از  هنگام تشخيص و اندازه تومور را معني

در اين . معرفي شدندومير  در مرگثيرگذار أتعنوان گروه  بهبيماران 

اي كسري  مطالعه بين نتايج خطرات متناسب كاكس و چندجمله

كه منحني بقاي بيماران  طوري به ،در كاكس تفاوتي وجود نداشت
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و  Berger اي كه ولي در مطالعه .در هر دو مدل نيز يكسان شد

اي كسري با  به مقايسه مدل چندجمله 2003همكاران در سال 

اي كسري مدل  ختند، برازش چندجملهمدل كاكس پويا پردا

اي  زيرا عقيده داشتند مدل چندجمله .كاكس را بهتر دانستند

كسري ميزان خطاي مدل خطرات متناسب كاكس با متغيرهاي 

از كاربردهاي مدل ). 33(دهد  كمكي وابسته به زمان را كاهش مي

 هاي همطالعاي كسري استفاده از اين روش در  چندجمله

و  Roystonكه  به طوري ،و مداخله پاسخ است گيرشناسي همه

به كاربرد روش  1999اي كه در سال  همكارانش طي مطالعه

اي كسري در اپيدميولوژي پرداختند، استفاده از اين  چندجمله

اي  در مطالعه). 34(بسيار مفيد دانستند  ها همطالعروش را در اين 

به مقايسه و همكارانش كه  Govindarajulu، 2009ديگر در سال 

هاي  هاي هموارسازي در مدل كاكس با استفاده از روش تكنيك

اي كسري را يك روش  پرداختند، مدل چندجمله سازي شبيه

ها را  هاي مداخله پاسخ و استفاده از اين تكنيك قدرتمند براي مدل

همچنين در همين سال، ). 35(براي برآورد بهتر مناسب دانستند 

Cui در استراليا  گيرشناسي همهالعه طولي و همكارانش در يك مط

اي كسري بهتر از  به اين نتيجه رسيدند كه برازش مدل چندجمله

شود و  بندي است كه در مدل كاكس استفاده مي هاي طبقه روش

هاي مداخله پاسخ دارد  در مدل بسياريپذيري  اين روش انعطاف

)36.(  

اي  همانند مدل چندجمله ،مدل خطرات متناسب كاكس نيز

كسري در كاكس سن هنگام تشخيص را از عوامل مرتبط با بقاي 

است  پيشيناين نتيجه مشابه برخي مطالعات . بيماران معرفي كرد

دار معرفي و بقاي بهتري را براي بيماران  كه سن را عاملي معني

در اين مطالعه، ). 37- 26،42-28(اند  تر گزارش كرده جوان

نشد كه ده ديدار بين جنسيت و طول عمر بيماران  عنيم يارتباط

ولي برخي  ،)38،28،27،24(خواني دارد  هم ها همطالعبا برخي از 

آن است كه خطر مرگ بالاتري براي  گر نشانها  ديگر از گزارش

اندازه تومور ). 43- 45(مردان و بقاي بهتري براي زنان وجود دارد 

يماران در تحليل چندمتغيره بر بقاي بثر ؤميكي ديگر از عوامل 

كه خطر بيشتري  پيشين هاي همطالعاين نتيجه با . كاكس بود

خواني  اند، هم تر گزارش كرده براي مرگ بيماران داراي تومور بزرگ

دار  معني يبا توجه به نتايج، ارتباط). 24، 46،38،27،28-48(دارد 

بين متاستاز غدد لنفاوي با طول عمر بيماران يافت نشد كه با 

 است خوان هم است، شده انجامكه در گذشته  هايي همطالعبرخي 

ديگري نشان دادند بيماراني  هاي همطالعبرخي ولي  .)38،28،27(

ميزان بقاي بيماران ر ديگنسبت به  ،كه دچار متاستاز بودند

  ).41، 49،42،45-51(داشتند كمتري 

تغيير شماره تلفن و  يكي از مشكلات مهم فرا روي اين پژوهش،

 يبه برخي از ايشان و در موارد نداشتن آدرس بيماران و دسترسي

 دربارهپاسخگويي  درها  هاي آن خانواده نكردن معدود همكاري

وضعيت فعلي بيماران بود كه اين افراد در مطالعه حاضر جزو 

  .شدند انگاشتهسانسورها 

  گيري نتيجه

عنوان عوامل مرتبط در  ثر بهؤمبا توجه به اهميت متغيرهاي 

از جمله سن هنگام  ،بقا بربقاي بيماران، شناسايي عوامل تاثيرگذار 

سازي  شبيه. اهميت است دارايتشخيص و اندازه تومور 

هاي هموارسازي در مدل  گذشته نشان داد كه روش هاي همطالع

غيرخطي  آثارشود و  ميمنجر كاكس به برآوردي دقيق از پارامتر 

ولي با توجه به يكسان شدن  .برد متغيرها را در مدل از بين مي

ملاك آكاييكه براي دو مدل در اين مطالعه، استفاده از مدل 

يل راحتي در دل به ،هاي پزشكي خطرات متناسب كاكس در داده

تفسير نتايج، محدود نبودن در استفاده از انواع متغيرهاي كمكي، 

بر نبودن،  گير و هزينه افزاري، وقت هاي نرم در دسترس بودن بسته

شود هر دو روش  حال توصيه مي تر خواهد بود ولي با اين مناسب

ها اعمال شود و هر كدام كه نتيجه بهتر و ملاك آكاييكه  در داده

   .شوداستفاده  ،ري دادت كوچك

  قدردانيتشكر و 

هاي  همكاران مركز تحقيقات بيماري همهنگارندگان مقاله از 

گوارش و كبد دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي تهران، قدرداني 

  .كنند مي
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Original Article 

Application of Fractional Polynomial Model for 
Determining Prognostic Factors Associated with 
Survival of Patients with Gastric Cancer 
Noorkojuri H1, Hajizadeh E1, Baghestani AR2, MA Pourhoseingholi MA3 
1- Department of Biostatistics, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 
2- Department of Biostatistics, Faculty of Paramedical Sciences, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran  
3- Department of Biostatistics, Gastroenterology and Liver Diseases Research Center, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, 
Tehran, Iran 
Corresponding author: Hajizadeh E., hajizadeh@modares.ac.ir 

Background & Objectives: Cox regression model is one of the statistical methods in survival analysis. The use of 
smoothing techniques in Cox model makes the more accurate estimates for the parameters. Fractional polynomial 
is one of these techniques in Cox model. The aim of this study was to assess the effects of prognostic factors on 
survival of patients with gastric cancer using the fractional polynomial in Cox model and Cox proportional 
hazards. 

Methods: Information of total of 216 patients with gastric cancer who underwent surgery in the gastroenterology 
ward of Taleghani Hospital in Tehran between 2003 and 2008 were included in this retrospective study. In this 
research, fractional polynomial in Cox model and Cox proportional hazards model were utilized for determining 
the effects of prognostic factors on patients’ survival time with gastric cancer. The SPSS version 18.0 and R 
version 2.14.1 were used for data analysis. These models were compared with Akaike information criterion. 

Results: The analysis of Cox proportional hazards and fractional polynomial models resulted in age at diagnosis 
and tumor size as prognostic factors on survival time of patients with gastric cancer independently (P<0.05). Also, 
Akaike information criterion was equal in both models. 

Conclusion: In the present study, the Cox proportional hazards and fractional polynomial models led to similar 
results with equal Akaike information criterions. Using of smoothing methods helped us eliminate non-linear effects 
but it seemed more appropriate to use Cox proportional hazards model in medical data because of its’ ease of 
interpretation and capability of modeling in both continuous and discrete covariates. 

Keywords: Cox proportional hazards model, Smoothing, Fractional polynomial model, Gastric cancer 
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