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28  1393خرداد  ، 113 ، شماره بيست و چهارم دوره                                                               پزشكي مازندران                   مجله دانشگاه علوم  

 پژوهشي

استفاده از مدل هاي پارامتري و مدل كاكس در تحليل عوامل 
  2موثر برتشخيص رتينوپاتي بيماران مبتلا به ديابت نوع 

  
        1محسن عسكري شاهي

        2فاطمه كشاورزي
        3محمد افخمي اردكاني
  4حسين فلاح زاده

  چكيده
 كـه يـك نـوع عارضـه عروقـي بـسيار اختـصاصي               يكي از عوارض مهم ديابت رتينوپاتي ديابتي است        : و هدف  سابقه

مطالعه حاضر با هدف بررسي عوامل موثر بر تشخيص رتينوپاتي در بيماران مبتلا     .شود  برايديابت نوع يك و دو محسوب مي      
ي كـارايي   هاي پارامتري نمايي، وايبل، لگ نرمال، لگ لجستيك و مقايـسه       مدل كاكس و مدل     با استفاده از   2به ديابت نوع    

  .انجام شد ها آن
 1387 و فاقد رتينوپاتي كه در سال 2 بيمار مبتلا به ديابت نوع400 در اين پژوهش آينده نگر تاريخي، :ها مواد و روش
 از نظـر  1391 درماني ديابـت يـزد تـشكيل پرونـده داده بودنـد، وارد مطالعـه گرديدنـد و تـا بهمـن مـاه                        -در مركز تحقيقاتي  

متغيره، براي بررسي عوامل موثر بـر تـشخيص رتينوپـاتي            تك مدل در دار معني  متغيرهاي .تشخيص رتينوپاتي پيگيري شدند   
كليـه محاسـبات بـا       .بـود  ها، ملاك آكائيكـه    مقايسه كارايي مدل   معيار. هاي چند متغيره كاكس و پارامتري شدند       وارد مدل 

  .در نظر گرفته شد 05/0 داري  انجام و سطح معنيRافزار  نرم
تر از يـك سـال و        درصد بيماران در كم    3.  ماه بود  58 و   46تشخيص رتينوپاتي به ترتيب      ن و ميانه زمان   ميانگي :ها يافته

  .ها تشخيص داده شد تر از دو سال رتينوپاتي براي آن  درصد از بيماران در كم16
نوان عوامل خطر قوي تواند به ع  متغيرهاي آنمي، مصرف آسپرين، مدت ابتلا به ديابت، استفاده از انسولين مي     :استنتاج

طبق ملاك آكائيكه، مدل كاكس بهترين بـرازش را در تعيـين عوامـل               .)p >05/0 (گيرد در تشخيص رتينوپاتي مد نظر قرار     
  . رتينوپاتي داردثر بر تشخيصؤم

  
  هاي پارامتري ، ملاك آكائيكه ديابت، رتينوپاتي ديابتي، مدل كاكس، مدل: واژه هاي كليدي

  

  مقدمه
هـاي   تـرين بيمـاري    يكي از شايع  Diabetes)(ديابت  

 تخمـين   2011در سـال    . واگير و مزمن در دنيا اسـت       غير
 ميليــون نفــر در ســطح جهــان ديابــت  366زده شــد كــه 

 2030شود كه شيوع آن تا سـال   تخمين زده مي  . )1(دارند
هـا   در ايـران بنـابر آخـرين تخمـين       .برسـد   درصـد  4/4به  
  دـ درص7/7 ساله 25-64الان ـس ابت در بزرگـوع ديـشي

  
 

  :fateme.keshavarzi90@gmail.comE-mail                            دانشكده بهداشتدانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي،  :يزد -فاطمه كشاورزي :مولف مسئول

  شكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي، يزد، ايران دان،زيستي  آمار، گروهاستاديار .1
  آمار زيستي، دانشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي، يزد، ايران دانشجوي كارشناسي ارشد. 2
   پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي، يزد، ايراندانشكده ،داخليگروه  ،استاد. 3
   دانشكده بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي، يزد، ايران،زيستي  آمارگروه ،دانشيار. 4
  30/2/1393 :تاريخ تصويب            18/10/1392 :تاريخ ارجاع جهت اصلاحات            20/7/1392: تاريخ دريافت  
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 پژوهشي

يكي از عوارض مهم ديابـت رتينوپـاتي ديـابتي          . باشد مي
 نوعي عارضـه عروقـي بـسيار اختـصاصي بـراي            است كه 

در صورت تـشخيص    . شود   محسوب مي  2و 1ديابت نوع   
تـوان از عوارضـي چـون كـم           و درمان زود هنگام آن مي     

ــوگيري نمــود  ــايي جل ــي نابين ــايي و حت ســير طبيعــي  .بين
 از يـك الگـوي مـنظم پيـروي          رتينوپاتي ديـابتي معمـولاً    

ون موجــب در دراز مـدت ميــزان بـالاي قنـدخ   . كنـد  مـي 
اخــتلال عروقــي انــدوتليال شــده كــه منجــر بــه تخريــب  

سپس شبكيه  . شود ها مي  هاي اندوتليال و پري سيت     سلول
اي  ريزي داخل شبكيه   هاي كوچك، خون   دچار آنوريسم 

شود كه در اين مرحلـه رتينوپـاتي    و ايسكمي موضعي مي  
 (NPDR1)بـــه عنـــوان رتينوپـــاتي ديـــابتي غيرتكثيـــري 

با توجه به اهميـت و شـيوع بـالاي           .)2(شود بندي مي  دسته
اي بـراي بررسـي      ديابت و رتينوپاتي ناشـي از آن مطالعـه        

بروز رتينوپاتي ديابتي و عوامل مـوثر بـر آن انجـام شـده              
سن، جنس، مدت ابتلا به ديابت، قند خـون ناشـتا،           . است

چربي خون، شاخص توده بـدني، فـشار خـون، از جملـه             
در بــروز  هــا تــأثيرآن عــهعــواملي بودنــد كــه در ايــن مطال

يكي از ابعاد   . )3(رتينوپاتي مورد بررسي قرار گرفته است     
تحليل بقا مدل سازي براي بررسي عوامل مرتبط با طـول           
ــوع     ــوارد آن تن ــوارترين م ــاران اســت و از دش ــر بيم عم

تــوان بــه جــدول  هــامي از جملــه ايــن روش. هاســت روش
هـاي   ماير و مـدل  -رتبه، روش كاپلان-عمر، آزمون لگ 

هاي رگرسـيوني بـراي       مدل .)4(رگرسيوني بقا اشاره كرد   
هاي بقا شامل مـدل مخـاطرات متناسـب كـاكس بـه              داده

هـاي شـتاب دار       ، مدل )5(عنوان يك روش نيمه پارامتري    
زمان شكست از جمله مدل وايبل، نمـايي، لـگ نرمـال و         

. )6(باشـند  هاي پارامتري مي لگ لجستيك به عنوان روش    
ــل  ــه دلي ــروزه ب ــا در  ام ــل بق ــزون از تحلي ــتفاده روزاف  اس

تـر   مطالعات پزشكي نياز به مدل كارا و بـا انعطـاف بـيش            
در . شـود   براي داده هاي بقـا بـيش از پـيش احـساس مـي             

برخي از تحقيقات پزشكي با هدف بررسي توزيـع بقـاي           
. شـود   مـي  بيماران سرطاني از رگرسيون كاكس اسـتفاده      

                                                 
1. Non- Proliferative Diabtic Retinopathy 

ايبل، نمـايي، لـگ     هاي پارامتري ماننـدو     كه مدل  حال آن 
تواننــد جــايگزين مناســبي  نرمــال در برخــي شــرايط مــي

هـاي نيمـه      بـه جهـت فرضـيات كمتـر در روش          .)7(باشند
هـاي پـارامتري محققـين علـوم      نـسبت بـه روش     پارامتري

ترنـد ولـي      راغب ها  پزشكي اغلب به استفاده از اين روش      
هـاي    شده است كـه تحـت شـرايط خـاص مـدل            پيشنهاد

. )8(ن كــاراتري از مــدل كــاكس دارنــدپــارامتري تخمــي
كـارگيري مـدل      تاكنون مطالعات زيادي در رابطـه بـا بـه         

كاكس انجام شده ولي براساس يك مطالعه سيستماتيك        
هــا فــرض متناســب بــودن خطــرات  درصــدآن5 تنهــا در 

در صورت برقراري فرض تناسـب       .)9(بررسي شده است  
اي ه ـ خطرات تفسير مدل به دست آمده ساده تـر از مـدل         

مـدل خطرهـاي متناسـب كـاكس         .پارامتري خواهد بـود   
كـه نتـايج     باشد، به طـوري    مي) استوار(يك مدل نيرومند    

مدل نزديك به نتايج حاصل از اسـتفاده از          حاصل از اين  
بـراي مثـال اگـر      . باشـد  يك مدل صـحيح پـارامتري مـي       

مدلپارامتري صـحيح، وايبـل باشـد و مـا مـدل خطرهـاي              
گاه نتايج بهدسـت     ه نماييم، آن  متناسب كاكس را استفاد   

آمده قابل مقايـسه بـا نتـايج حاصـل از اسـتفاده از توزيـع          
بديهي اسـت كـه در صـورت اطمينـان از            .باشد وايبل مي 

 توزيع پارامتري، از آن به جاي مـدل خطرهـاي متناسـب           
 هـاي  عمل با اين كه روش     نماييم، اما در   استفاده مي  كاكس

ــرازش وجــود   دارد، ولــي در مختلفــي جهــت نيكــويي ب
كاربرد به ندرت نسبت به نوع توزيـع پـارامتري اطمينـان            

هـاي    مطالعات محدودي در زمينه مقايسه مـدل      . )4(داريم
هــاي بقــا وجــود دارد كــه در برخــي بــه  مختلــف بــر داده

هاي پارامتري و در برخي ديگـر بـه كـارايي             برازش مدل 
  .)10(هاي نيمه پارامتري اشاره شده است بالاتر مدل
هـاي     اين مطالعه با استفاده از مدل كاكس و مدل         در

پارامتري جايگزين شامل مدل وايبل، نمايي، لگ نرمـال         
 ــ ثر برتــشخيص ؤو لــگ لجــستيك بــه بررســي عوامــل م
 مراجعه كننـده   2رتينوپاتي در بيماران مبتلا به ديابت نوع        

هـا     درماني ديابت يزد پرداخته و مدل      -به مركز تحقيقاتي  
  .ين بهترين مدل مقايسه كرديمرا به منظور تعي
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  ها  روشمواد و
ــه       داده ــك مطالع ــه ي ــق ب ــژوهش متعل ــن پ ــاي اي ه

 2آيندهنگر تاريخي بر روي بيماران مبتلا به ديابـت نـوع          
درمـاني ديابـت يـزد       -مراجعه كننده به مركـز تحقيقـاتي      

 و فاقـد    2 بيمار مبتلا بـه ديابـت نـوع          400تعداد  . باشد  مي
 در اين مركز تشكيل پرونـده  1387رتينوپاتي كه در سال  

 از نظر 1391داده بودند، وارد مطالعه شدند و تا بهمن ماه        
توسط يك متخصص   . تشخيص رتينوپاتي پيگيري شدند   

ــه    ــه طــور جداگان ــد دو چــشم ب ــدا دي چــشم پزشــك ابت
گيري شده و معاينه توسـط دسـتگاه اسـليپ لامـپ         اندازه

شكـست   پيشامد مورد نظر يـا همـان    .انجام گرديده است  
. باشـد   در اين مطالعه تشخيص رتينوپـاتي در بيمـاران مـي          

زمــان شكــست نيــز زمــان تــشكيل پرونــده تــا تــشخيص  
موارد سانسور شـده شـامل      . رتينوپاتي بر حسب ماه است    

ــراي آن    ــاتي ب ــه رتينوپ ــان مطالع ــه در پاي ــرادي ك ــا  اف ه
. باشند  شده در پيگيري مي    تشخيص داده نشده و افراد گم     

هـاي بيمـاران و تمـاس تلفنـي          ني پرونـده  از طريق بازخوا  
اطلاعات مربوط به متغيرهايي از قبيل؛ سن، جنس، مدت         

ي    به بيماري ديابـت، مـصرف سـيگار، سـابقه          ءزمان ابتلا 
خانوادگي ديابت، سابقه فشار خون، قند خون ناشتا، تري         
گليــسيريد، كلــسترول، شــاخص تــوده بــدني، اســتفاده از 

ــذ   ــم غ ــتفادهاز رژي ــسولين، اس ــرص  ان ــتفاده از ق ايي، اس
 .آوري شـد   خوراكي، استفاده از قرص آسپرينوآنمي جمع     

ثر بـر تـشخيص     ؤآناليز تك متغيره و چند متغيره عوامل م       
نيمـه پـارامتري    ) الـف (رتينوپاتي بـا اسـتفاده از دو روش         

هاي وايبل، نمايي، لگ نرمال و لگ         مدل) ب(كاكس و   
 .صورت پذيرفت) هاي پارامتري مدل(لجستيك 

رفته از ملاك    كاره  ب هاي  راي ارزيابي مقايسه مدل   ب
 كـه  (AIC) (Akaike Information criterion)اكائيكه 

 پيـشنهاد شـد، اسـتفاده       1974وسيله آكائيكـه در سـال        به
گيري نيكويي برازش     براي اندازه  AICمعيار  . )11(گرديد

  :شود رود كه از رابطه زير محاسبه مي مدل به كار مي
AIC= 2 log(like lihood) + 2(a + c ) 

a :    ــدل اســت و ــاي موجــود در م ــداد پارامتره    cتع
  

ضريب ثابتي است كه وابسته به نـوع مـدل بـه كـار رفتـه                
 و بـراي  1هاي نمايي مقـدار آن برابـر          براي مدل . باشد  مي
هاي وايبل، لگ نرمال و لـگ لجـستيك مقـدار آن              مدل

 0/83و براي مدل كـاكس مقـدار آن           خواهد بود  2برابر  
تر به معني بـرازش      كم AIC .)12(در نظرگرفته شده است   
هـا از     بـراي تجزيـه و تحليـل داده       . بهتر مدل خواهـد بـود     

 استفاده شده است و سـطح       2،  15،  1 ويراست   Rافزار   نرم
  . در نظر گرفته شد0/05داري  معني

 

  يافته ها
و )  درصـد  34/75( مـرد   139 بيمار،   400از مجموع   

ميـانگين سـني افـراد      . بودند) درصد65/25(  نفر زن    261
ي   ميانگين و ميانـه   .  سال تعيين شد   54 ± 6/8مورد مطالعه   

.  مـاه بـود    58 و   46زمان تـشخيص رتينوپـاتي بـه ترتيـب          
درصـداز  16تـر از يـك سـال و          درصد بيمـاران در كـم     3

درصـداز بيمـاران در     22تـر از دو سـال و         بيماران در كـم   
. ها تشخيص داده شد    آنتر از سه سال رتينوپاتي براي        كم
مبـتلا  ) درصـد  38( بيمار   152 بيمار تحت بررسي     400از  

بـه عنـوان    ) درصـد  62( بيمـار    248به رتينوپاتي شـدند و      
. مشاهدات سانسور شده از راسـت در نظـر گرفتـه شـدند            

ها تشخيص داده نشده يا گم شده در          رتينوپاتي براي آن  (
حليل تـك    نتايج حاصل از ت    2و1جداول شماره   ). مطالعه

هـاي   متغيري و چند متغيري بـراي مـدل كـاكس و مـدل            
پارامتري را بر اساس خطر نسبي براي تك تـك متغيرهـا            

ــاليز تــك متغيــره مــدل  . دهــد را نــشان مــي در حالــت آن
ي متناسب كاكس، نمايي، وايبل، لـگ نرمـال و            مخاطره

 مشاهده  1لگ لجستيك همان طور كه در جدول شماره         
مي، مـصرف آسـپرين، فـشارخون،       شود، متغيرهاي آن    مي

مصرف انسولين، مـدت زمـان ابـتلا بـه ديابـت از عوامـل           
چنـين    هم ).p >05/0 (باشند  تشخيص رتينوپاتيمي  ثر بر ؤم

سـابقه   كلـسترول،  متغيرهاي سـن، شـاخص تـوده بـدني،        
 قـرص خـوراكي،    جنس، قندخون ناشتا،   خانوادگي ديابت، 

 تـأثيري  ارو استفاده از سـيگ     رژيم غذايي  گليسيريد، تري
ــر ــد  ب ــاتي ندارن ــشخيص رتينوپ ــاي. )p <05/0 (ت  متغيره
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 پژوهشي

هـا و   متغيـره، بـراي مقايـسه مـدل        تـك  مـدل  در دار معني
هـاي   وارد مدل ثر بر تشخيص رتينوپاتيؤبررسي عوامل م  

نمايي، وايبل، لگ   : چند متغيره كاكس و پارامتري شامل     
، متغيرهـاي   2جدول شماره  .نرمال و لگ لجستيك شدند    

نده در مدل نهايي مربوط به مدل مخاطره متناسب         باقي ما 
هـاي نمـايي، وايبـل، لـگ نرمـال و لـگ               كاكس و مـدل   

 شـود   همان طور كه مشاهده مـي     . دهد  لجستيك را نشان مي   
 ها متغيرهاي يكساني در مدل نهـايي قـرار          در تمامي مدل  

برآورد شده نيـز تقريبـاً       ي  مخاطره هاي  اند و نسبت    گرفته
  ما بر اساس معيار آكائيكه مدل مخـاطره       ا .باشند  مشابه مي 

 در مقايـسه بـا      =55/1504AICمتناسب كاكس با مقـدار      
. باشد تر و برازش بهتري را دارا مي      ها مقدار كم    ساير مدل 

به منظور بررسي مفروضه متناسـب بـودن خطـرات مـدل            
ــتفاده شــد   ــرازش اس ــايج . كــاكس از روش نيكــويي ب نت

 نشان داد فرض  ) 3جدول شماره   (آزمون نيكويي برازش    
دار در مدل  متناسب بودن خطرات براي همه متغيرهاي معني

با توجه به مدل نهايي مخاطره      . نهايي كاكس برقرار است   
در تحليل چند متغيره،    ) 2جدول شماره   (متناسب كاكس   

فرضـيه تناسـب    متغيرهاي آنمي، مصرف آسپرين، مـدت   
  .ستخطرات براي همه ي متغيرهاي مورد بررسي برقرار ا

از انـسولين تأثيرگـذار     زمان ابتلا به ديابت و استفاده       
، 1نمـودار شـماره     . آمدنـد  برتشخيص رتينوپاتي به دست   

ــه      ــاران ب ــاتي را در بيم ــشخيص رتينوپ ــي ت ــر تجمع خط
خطـر  . دهـد  مـي  تفكيك اين چهـار فـاكتور خطـر نـشان         

تـر از    تشخيص رتينوپـاتي در بيمـاران داراي آنمـي بـيش          
داشتن آنمي موجـب تـشخيص      . باشد افراد فاقد آنمي مي   

مـصرف انـسولين    . شـود  رتينوپاتي در اين افراد مي    زودتر  
بيماراني كـه   . دهد خطر تشخيص رتينوپاتي را كاهش مي     

ــشخيص      ــر ت ــد، خط ــي كنن ــصرف م ــپرين م ــرص آس ق
با افـزايش مـدت زمـان       . تر است  ها بيش  رتينوپاتي در آن  

  .شود تر مي ابتلا به ديابت خطر تشخيص رتينوپاتي بيش
  

  بحث
اگــر پــيش فــرض خطــرات متناســب برقــرار نباشــد، 

آيد، قابل اعتمـاد      دست مي ه  نتايجي كه از مدل كاكس ب     
هاي پارامتريك مانند  در چنين وضعيتي مدل. نخواهد بود 

 هـاي   نرمال و لگ لجـستيك انتخـاب      وايبل، نمايي، لگ    
ها بـا فـرض وجـود         اين مدل . توانند باشند   مي تري  مناسب

يك توزيع خاص براي متغيـر زمـان بقـا و بـدون نيـاز بـه              
 در  ).13(نمايند  فرض خطرات متناسب، مدل را برازش مي      

ابتدا فرض متناسب بودن خطرات بـراي مـدل          اين مطالعه 
كــارايي نيمــه پارامتريــك كــاكس بررســي و ســپس     

  هاي پارامتريك نمايي، وايبل، لگ نرمال و لگ مدل

  
  2نتايج مدل كاكس و مدل هاي پارامتري درآناليز تك متغيري تشخيص رتينوپاتي بيماران مبتلا به ديابت نوع  :1جدول شماره 

  

 مشخصه لگ لجستيك لگ نرمال وايبل نمايي كاكس

HR (95%CI) p* 1 RR (95%CI) p* RR (95%CI) p* RR (95%CI) p* RR (95%CI) p* 

 0/051 )1/0391،1( 1/0195 0/056 )1/037،0/999( 1/018 0/064 )1/036،9980/0( 1/017 0/078 )1/046،0/997( 1/022 0/065 )1/049،0/998( 1/023 )سال(سن

 0* )2/203،1/674( 1/938 0* )2/111،1/579( 1/845 0* )1/664، 2/17( 1/917 0 * )2/637،1/994( 2/315 0*   )3/214،1/689( 2/33 )1=،بلي0=خير(آنمي

 0* )2/204،1/676( 1/940 0* )2/122،1/592( 1/857 0* )1/647، 2/15( 1/899 0*  )2/603،1/96( 2/283 0*  )3/173،1/671( 2/303 )1=،بلي0=خير(رف آسپرين مص

 0/036* )1/589،1/06( 1/324 0/05* )1/563،1/035( 1/299 0/026*  )1/562،1/072( 1/317 0/032*  )1/740،1/101( 1/421 0/0296 * )1/961،1/036( 1/425 )1=، بلي0=خير(فشار خون

 0/29 )1/017،0/941( 0/979 0/3 )1/017،0/942( 0/98 0/33 )1/018،0/946( 0/982 0/36 )1/025،0/929( 0/977 0/34 )1/025،0/93( 0/976 شاخص توده بدني

 0/79 )1/002،0/996( 0/999 0/75 )1/002،0/996( 0/999 0/8 )1/002،0/996( 0/999 0/81 )1/003،0/995( 0/999 0/797 )1/004،0/995( 0/999 كلسترول

 0* )1/121،1/069( 1/095 0* )1/064 ،1/108( 1/086 0*  )1/071،1/046( 1/058 0* )1/089،1/058( 1/074 0 * )1/069 ، 1/07( 1/088 مدت زمان ابتلا به ديابت

 0/43 )1/166،0/631( 0/899 0/49 )1/176،0/645( 0/911 0/44 )0/658، 1/155( 0/907 0/46 )0/56، 1/211( 0/885 0/472 )1/229،0/641( 0/887 )1=،بلي0=خير(سابقه خانوادگي ديابت

 0/96 )1/266،0/718( 0/992 0/88 )1/253،0/705( 0/979 0/87 )1/274،0/767( 1/02 0/86 )1/363،0/697( 1/03 0/877 )1/432،0/736( 1/027 )0=، زن1=مرد(جنسيت

 0/099 )1/004،0/999( 1/002 0/13 )1/004،0/999( 1/001 0/089 )1/004،0/999( 1/001 0/1 )1/005،0/999( 1/002 0/087 )1/006،0/999( 1/003 قند خون ناشتا

 0/88 )1/246،0/711( 0/979 0/77 )1/228،0/692( 0/96 0/84 )1/273،0/778( 1/026 0/81  )1/365،0/714( 1/039 /.837 )1/432،0/747( 1/034 )1=،بلي0=خير(قرص خوراكي

 0/53 )1/0008،0/998( 0/999 0/46 )1/0007،0/998( 0/999 0/62 )1/0008،0/998( 0/999 0/64 )1/001،0/998( 0/999 /.631 )1/001،0/998( 0/999 تري گليسيريد

 0/96 )1/257،0/73( 0/993 0/84 )0/71 ، 1/236( 0/973 0/82 )0/785، 1/272( 1/028 0/81 )0/72، 1/359( 1/04 /.836 )1/425،0/7509( 1/034 )1= ، بلي0=خير(رژيم غذايي

 0/00024* )1/898،1/368( 1/633 0/00071* )1/838،1/306( 1/572 0* )1/375، 1/871( 1/623 0/00015* )2/178،1/539( 1/858 0/0001* )2/57،1/357( 1/867 )1=، بلي0=خير(استفاده از انسولين

 0/66 )1/616،0/624( 1/120 0/77 )1/590،0/569( 1/079 0/54 )0/703، 1/605( 1/154 0/56 )1/789،0/609( 1/199 0/563 )0/659 ،2/147( 1/19 )1= ، بلي0=خير( از سيگار استفاده
  

p*1 : 0/05آزمون آماري، آماره والد، معني دار در سطح  ،  HR :  ،ميزان مخاطره  
 p* : 0/05ار در سطح آزمون كاي دو، معني د  ،  RR : خطر نسبي  
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نتايج مـدل هـاي پـارامتري درآنـاليز چنـد متغيـري              :2جدول شماره   
  2تشخيص رتينوپاتي بيماران مبتلا به ديابت نوع 

  

 نمايي  مشخصه

RR  (95%CI) P* AIC 

  * 0/008 )3/193،1/816( 2/505 )1=و بلي0=رخي(آنمي

  *0/002 )2/580،1/398( 1/989 )1= و بلي0=خير(مصرف آسپرين

  0/204 )1/249،0/150( 0/7001 )1= و بلي0=خير(فشار خون

 1548/798 *0 )1/0977،1/063( 1/080 مدت زمان ابتلا بهديابت

  *0/004  )-1/294،0/473( 0/4103 )1= و بلي0=خير(استفادهاز انسولين

 وايبل  

  RR (95%CI) P* AIC 

  0/008* )2/355،1/414( 1/885 )1=و بلي0=رخي(آنمي

  *0/001 )2/018،1/232( 1/625 )1= و بلي0=خير(مصرف آسپرين

  0/176 )1/140،0/417( 0/779 )1= و بلي0=خير(فشار خون

 1526/146 *0 )1/074،1/049( 1/061 مدت زمان ابتلا بهديابت

  0/004* )- 1/132،0/030( 0/550 )1= و بلي0=خير(استفادهاز انسولين

 لگ نرمال  

  RR (95%CI) P* AIC 

  *0/0014 )2/342،1/358( 1/85 )1=و بلي0=رخي(آنمي

  *0/003 )2/074،1/182( 1/628 )1= و بلي0=خير(مصرف آسپرين

  0/162 )1/174،0/276( 0/725 )1= و بلي0=خير(فشار خون

 1512/651 *0 )1/104،1/062( 1/083 مدت زمان ابتلا بهديابت

  *0/00647 )-1/228،0/217( 0/505 )1= و بلي0=خير(استفادهاز انسولين

 لگ لجستيك  

  RR (95%CI) P* AIC 

  *0/0049 )2/634،1/590( 2/112 )1=و بلي0=رخي(آنمي

  *0/0130 )2/242،1/328( 1/785 )1= و بلي0=خير(مصرف آسپرين

  0/145 )1/162،0/274( 0/718 )1= و بلي0=خير(فشار خون

 1515/214 *0 )1/109،1/061( 1/085 مدت زمان ابتلا بهديابت

  *0/0254 )-1/204،0/405( 0/399 )1= و بلي0=خير(استفادهاز انسولين

 كاكس  

  HR (95%CI) p* AIC 

  0/0097*  )4/966،1/245( 2/487 )1=و بلي0=رخي(آنمي

  0/0196*  )3/597،1/117( 2/005 )1= و بلي0=خير(مصرف آسپرين

  0/208 )1/213،0/411( 0/7069 )1= و بلي0=خير(فشار خون

 0 1504/553*  )1/116،1/074( 1/095 مدت زمان ابتلا بهديابت

  0/046* )0/986،0/171( 0/411 )1= و بلي0=خير(استفادهاز انسولين

  

p* :  05/0سطح آزمون كاي دو، معني دار در   ،RR : ي،خطر نسب AIC : ملاك آكائيكه  
HR : ميزان مخاطره  ،p* :  05/0آزمون آماري، آماره والد، معني دار در سطح    

  
نتايج آزمون نيكويي برازش براي بررسي مفروضـه         :3جدول شماره   

  كي در مدل كاكسمتناسب بودن متغيرهاي كم
  

 سطح معني داري Rho Chi-square متغير

 0/345 0/893 0/0703 آنمي

 0/689 0/160 0/0381 مصرف آسپرين

 0/480 0/498 - 0/0731 فشارخون

 0/216 1/533 0/1405 مدت ابتلا به بيماري ديابت

 0/875 0/0248 0/0149 استفاده از انسولين

  

  

  

  

  
  

بع خطر تجمعـي تـشخيص رتينوپـاتي بـه تفكيـك            تا :1نمودارشماره  
  آنمي، مصرف آسپرين، مصرف انسولين، مدت زمان ابتلا به ديابت

  
تشخيص رتينوپاتي با استفاده  لجستيك بر روي داده هاي   

 .از مــلاك آكايكــه مــورد بررســي قــرار گرفتــه گرفتنــد
هاي پارامتري بـرازش داده نيـز هـم جهـت بـا مـدل                مدل

كاكس بودند كه با ويژگي پايايي مدل كاكس مطابقـت          
يي متغيرهاي آنمـي، مـصرف آسـپرين،        در مدل نها  . دارد

مدت زمان ابتلا به ديابـت ،اسـتفاده از انـسولين از جملـه              
ــاتي در    ــشخيص رتينوپ متغيرهــاي مهــم و تأثيرگــذار برت

در جمعيـت مـورد     .  بـود  2بيماران مبـتلا بـه ديابـت نـوع          
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ــردان    ــاتي در م ــشخيص رتينوپ ــي خطرت ــد  2بررس درص
حـاظ آمـاري    امـا ايـن تفـاوت از ل       . تر از زنان اسـت     بيش
ــوده اســت و هــم  معنــي ــشابه   دار نب ــين در مطالعــات م چن

كننـده مـوثر در      بينـي  جنسيت به عنوان يك فاكتور پـيش      
در ايـن مطالعـه     . )2(ابتلا به رتينوپاتي معرفي نـشده اسـت       

شاخص توده بدني به عنوان عامل خطر ابتلا به رتينوپاتي          
ار  بيم 120 كه بر روي     Manaviatدر مطالعه   . شناخته نشد 
 در شهر يزد انجـام شـده رابطـه معنـي داري     2ديابت نوع   

ــشده    ــاتي ملاحظــه ن ــدني و رتينوپ ــوده ب ــين شــاخص ت ب
در مطالعه ما مدت زمان ابتلا به ديابت در آناليز          . )3(است

ــه     ــتلا ب ــوان يــك عامــل خطــر در اب ــه عن ــره ب تــك متغي
چنـين در مـدل نهـايي چنـد          رتينوپاتي شناخته شـد و هـم      

وان عامل خطر ابتلا به رتينوپاتي به دسـت         متغيره نيز به عن   
پر فشاري خون در آناليز تك متغيره به عنـوان يـك            .آمد

عامل خطر براي تشخيص رتينوپاتي مـشخص شـد، ولـي           
ــي   ــاط معن ــره ارتب ــد متغي ــاليز چن ــابقه  در آن ــين س   داري ب

مطالعـاتي  . پرفشاري خون و تشخيص رتينوپاتي پيدا نشد      
.  رتينوپاتي انجام شده اسـت     در زمينه ارتباط فشار خون با     

برخي از اين مطالعات ارتباطي را بين ايـن دو عامـل پيـدا      
تشخيص آنمـي و درمـان آن در مـديريت           .)14(اند  نكرده

ــسيار مهــم اســت   ــابتي ب ــاتي دي در ) Rani )2010. رتينوپ
اي راجع به آنمي و رتينوپـاتي ديـابتي در بيمـاران             مطالعه

 وجـود آنمـي خطـر     دريافتنـد كـه    2مبتلا بـه ديابـت نـوع      
تشخيص رتينوپاتي ديـابتي را در مقايـسه بـا افـرادي كـه              

در . )15(درصـد افـزايش داده اسـت       80انـد،     آنمي نداشته 
مطالعه حاضر خطر تشخيص رتينوپاتي ديابتي در افـرادي   

 برابرافرادي اسـت كـه فاقـد ايـن          1/4 اند،  كه آنمي داشته  
  .اند بوده عامل خطر

NingCheung ي مقطعـــي  مطالعـــه و همكـــاران در
 سـال و بـالاتر سـاكن        40 سرخپوست با سـن      3207روي  

سنگاپور ارتبـاط بـين مـصرف آسـپرين و ادم مـاكولا را              
 ،=HR 1/5 هـا دريافتنـد، آسـپرين بـا        آن. بررسي كردنـد  

برابــر افـــزايش   0/5خطــر ابــتلا بــه ادم مــاكولا را تــا      
در اين پژوهش مصرف آسـپرين در تمـامي         . )16(دهد مي

در . دهـد  ر تشخيص رتينوپاتي را افـزايش مـي       ها خط  مدل
مطالعه ما خطر زمان تشخيص رتينوپاتي در بيمـاراني كـه           

اند، در مقايـسه بـا بيمـاراني كـه از            انسولين مصرف كرده  
بـه عبـارت ديگـر      . تر اسـت   اند كم  انسولين استفاده نكرده  

خير در تــشخيص رتينوپــاتي أمــصرف انــسولين باعــث تــ
در . كنـد  تـر مـي    ن را طولاني  گردد و زمان تشخيص آ     مي

 خطر ابتلا به رتينوپاتي در افرادي       Askarishahiپژوهش  
ــراي كنتــرل قنــد خــون خــود از انــسولين اســتفاده    كــه ب

كننـد در مقايـسه بـا افـرادي كـه از داروي خـوراكي                مي
كـه بـا نتـايج ايـن        . )2( برابـر اسـت    0/8كننـد    استفاده مـي  
 .خواني ندارد مطالعه هم

بودن خطرات كاكس با استفاده از      مفروضه متناسب   
روش نيكويي برازش نشان داد كه اين فرضيه بـراي همـه        

 مدل  AICدر اين مطالعه طبق ملاك      .متغيرها برقرار است  
ها برخوردار    كاكس از كارايي بهتري نسبت به ساير مدل       

هـاي   مطالعات ديگري نيز در زمينه استفاده از مدل       . است
هاي بقا    تجزيه و تحليل داده    پارامتري و نيمه پارامتري در    

  .وجود دارد
هـاي پـارامتري     رجايي فرد و همكاران كاربرد مـدل      

نتايج تجزيه  . تحليل بقا را در سرطان معده بررسي كردند       
هـاي   ها با اسـتفاده از مـدل كـاكس و مـدل             و تحليل داده  

ــود  ــاً مــشابه ب ــارامتري تقريب ــار آكائيكــه، . پ براســاس معي
 850 و   848به ترتيـب بـا مقـادير        هاي وايبل و نمايي      مدل

  .)10(بهترين برازش را به داده هاي بقا داشتند
 و همكـاران تحـت عنـوان روش         Grover در مطالعه 

هـاي   پارامتري تخمين زمان بقاي نفروپاتي ديابتي بـا داده        
زمان تشخيص ديابـت تـا شـروع        (زمان بقا    سانسور شده، 
ــاتي ــود ) نفروپـ ــل بـ ــارامتري وايبـ ــع پـ  .)17(داراي توزيـ
Bradburn     هـاي پـارامتري     و همكاران كفايت انواع مدل

هـا و مـلاك       و خطرات متناسب كاكس را از طريق مانده       
ــر روي  . آكائيكــه بررســي كردنــد در ايــن مطالعــه كــه ب

سرطان ريه و تخمـدان انجـام شـد، مـدل گامـاي تعمـيم               
در مطالعـه    .)18(يافته به عنوان كاراترين مدل معرفي شـد       

 در Orbe .اي مدل كـاكس برقـرار بـود    ما اين وضعيت بر   
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هـاي پـارامتري و نيمـه        اي به بررسي بـرازش مـدل       مطالعه
نتـايج نـشان داد كـه       . پارامتري در سرطان معده پرداخت    

 .مدل پارامتري لگ نرمال بهترين برازش را داشـته اسـت          
ها نشان داد فرض تناسـب خطـرات جهـت            چنين يافته  هم
ي برقـرار نبـوده     كارگيري مدل كـاكس در ايـن بررس ـ         به

در مطالعه حاظر فرض تناسـب خطـرات بـراي           .)19(است
مدل كاكس برقرار بود و مـدل كـاكس كـاراترين مـدل             

هاي اين مطالعه بالا بودن       يكي از محدوديت   .شناخته شد 
هــاي  بــراي بــرازش مــدل. در صــد سانــسور راســت بــود

  الـي  40پارامتريك بهتر است درصـد سانـسور راسـت از           
در اين پژوهش با مشكلاتي     . )20(ش نيابد افزاي درصد 50

ــه مــي  ــوديم كــه از آن جمل ــه نقــص در  مواجــه ب ــوان ب ت
هـاي تلفـن    هـاي پزشـكي بيمـاران و تغييـر شـماره         پرونده

  .ها اشاره نمود آن

نتايج هر چهار گيري كرد كه     توان نتيجه  در پايان مي  
ثير مستقل چهار متغيرآنمي، مـصرف آسـپرين،        أمدل بر ت  

لا به بيماري ديابت، استفاده از انسولين، بـر         مدت زمان ابت  
طبق ملاك آكائيكـه،     .تشخيص رتينوپاتي حكايت دارد   

ثر بـر   ؤمدل كاكس بهترين برازش را در تعيين عوامـل م ـ         
  .تشخيص رتينوپاتي دارد

  

  سپاسگزاري
از مسئولين و پرسنل مركز تحقيقات ديابت يزد كـه          

شكر و  انـد ت ـ    ها بـه مـا كمـك نمـوده          آوري داده  در جمع 
لازم به ذكـر اسـت كـه ايـن مقالـه            . شود سپاسگزاري مي 

مستخرج از پايان نامه كارشناسي ارشد رشته آمار زيستي         
  .باشد دانشگاه شهيد صدوقي يزد مي
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Abstract 
 

Background and purpose: One of the major complications of diabetes is retinopathy which is a 

highly specific vascular complication of type I and II diabetes. This study aimed at investigating the 

factors influencing the diagnosis of retinopathy in patients with type II diabetes using Cox, parametric, 

exponential, weibull, Log normal, and Log-logistic models and comparing their functions 

Material and Methods: This prospective cohort study included 400 patients with type II 

diabetes without retinopathy who were registered at Yazd Diabetes Research Center in 2008. They were 

followed up for diagnosis of retinopathy until February 2013. Significant variables in the univariate 

model for investigating the effective factors on diagnosis of retinopathy were entered in Cox multivariate 

and parametric models. The criterion to compare the performance of models was Akaike information 

criterion. Data was then analyzed in R software and 0.05 was considered as the significance level. 

Results: The mean and median periods to diagnose retinopathy were 46 and 58 months. Among 

the patients 3% were diagnosed with retinopathy in less than one year and in 16% the diagnosis was made 

in less than two years 

Conclusion: Some variables including anemia, taking aspirin, duration of diabetes, and using 

insulin were amongst the main risk factors for diagnosis of retinopathy (P<0.05). According to Akaike 

information criterion we found that Cox model best fits for determining factors influencing the diagnosis 

of retinopathy. 

 

Keywords: Diabetes, diabetic retinopathy, Cox model, parametric model, Akaike information criterion 
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