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  رثابت يبا پارامتر شكل غ يا  سانسور فاصلهي بقايها  دادهيل پارامتريتحل
  
  
  

  *زاده يم حاجيابراهي،احمدرضا باغستان
   ، تهران ، ايرانت مدرسي، دانشگاه تربيستيگروه آمار ز

  
    14/11/88:  تاريخ پذيرش                                         30/9/88:  تاريخ دريافت

  
   دهيچك

در . شود ير بودن استفاده ميپذ ل انعطافيبول به دليل بقا از مدل واي تحليدر اکثر مطالعات پارامتر: مقدمه        

 از ي برخين فرض برايکه که ايشود که پارامتر شکل ثابت است، در حال يبول فرض مي مدل وايشتر موارد برايب

  .ها نادرست است داده

ست ارائه ي که پارامتر شکل ثابت نيبول، در حالتيع واي توزي برايا الت سانسور فاصلهن مطالعه حيدر ا: هدف        

  .شود يم

 آن نسبت به يها تي، مزييکارلو روش مونتيري و به کارگيساز هيک مطالعه شبيبا انجام : يروش بررس        

 نحوه محاسبه برآوردها نشان داده يدک مثال کاربريان با يدر پا. شود ي که پارامتر شکل ثابت باشد ارائه ميحالت

  .شود يم

ر ثابت ي و مقدار نسبت خطر در مدل با پارامتر شکل ثابت و غDICب مدل، مقدار يبرآورد ضرا: جينتا        

ب يع ثابت نباشد، برآورد ضراي که پارامتر شکل توزيج نشان داد در صورتينتا. ديسه گرديمحاسبه و در ادامه مقا

 که پارامتر شکل ثابت است متفاوت يج حاصل با حالتيتر و نتا  کمتر، برازش مناسبيبي اريدارا ي کمکيرهايمتغ

  .باشد يم

 انتخاب شود که پارامتر شکل ثابت يا مدل اشباع شده به گونهبهتر است ج حاصل يبر اساس نتا :يريگجهينت       

 برازش مدل يها تر با استفاده از ملاک مدل مناسبرد و ينباشد و فرض ثابت بودن پارامتر شکل مورد آزمون قرار گ

  .انتخاب شود 

                                                           
   021-8013030: ، فكس021-811001:  تلفن ،hajizadeh@modares.ac.ir: عهده دار مكاتبات*  
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 ک   يار اطلاع آکائير ثابت، معيبول ، پارامتر شکل غيون واي، رگرسيا سانسور فاصله: هاي كليديواژه

  
  مقدمه

مطالعات  در ياريار مورد توجه قرار گرفته و کاربرد بسير بسي اخيها  که در دههي آماريها   از مدليکي        

 بقا يها ل دادهي تحلي براي آماريه روشهايل بقا شامل کليتحل. ل بقا استير علوم دارد،  تحلي و ساي، مهندسيپزشک

 از انواع يکي. باشد ي سانسور ميها ، وجود دادهي آماريها گر دادهيسه با دي بقا در مقايها  دادهي اصليژگيو. است

شامد ين اطلاع موجود است که پيست و فقط ايشامد مشخص نيرخداد پق ي است که زمان دقيده سانسور حالتيچيپ

  )۱(.نديگو ي ميا  اتفاق افتاده است که به آن سانسور فاصلهيک بازه زمانيدر 

 استفاده ، مدل مخاطرات متناسب کاکس به عنوان يوني از دو مدل رگرسي بقا به طور کليها ل دادهيدر تحل        

ون کاکس ياگر چه رگرس. ي زمان شکست شتابنده به عنوان مدل پارامتري مدلها ويمه پارامتريک مدل ني

 يکي )۳و۲(.تر باشند توانند مناسب يط مي شراي در برخي پارامتريکن مدلهايل بقا است، ولين مدل در تحليتر يکاربرد

 ي کمکيرهاي از متغيند تابعتوان ين است که پارامتر شکل و مکان هر دو ميها ا  ن مدلير بودن ايپذ ط انعطافياز شرا

توان احتمال بقا و  ي که مي برخوردار است، به طوريا ژهيت وي زمان بقا از اهميع پارامتريبدست آوردن توز. باشند

ها محاسبه نمود و در برآورد پارامترها بر خلاف مدل کاکس، از روش حداکثر  احتمال خطر را در تمام زمان

  .دهد يجه مي نتيتر  دارد و مدل سادهي کمتريون کاکس پارامترهاي نسبت به رگرسنيهمچن.  استفاده کردييدرستنما

در حالت استاندارد .  دو پارامتر شکل و پارامتر مکان هستندينرمال دارا  بول و لگي مثل واي پارامتريها عياکثر توز

 که پارامتر شکل ثابت يحالت.  استي کمکيها ري از متغيشود که پارامتر شکل ثابت و پارامتر مکان تابع يفرض م

ن فرض که پارامتر شکل ثابت است، مناسب يها، ا  از دادهي برخيبرا.  ارائه شد)۴(ن بار توسط فارولياست، اول

  )۷-۵( .اند بول را ثابت فرض نکردهيع واي از مطالعات، پارامتر شکل توزي مثال، در بعضيبرا. ستين

ستند ارائه شده ي که هر دو پارامتر ثابت ني، هنگاميا  در حالت سانسور فاصلهبوليع واين مقاله برآورد توزيدر ا       

رد و در ادامه يگ يمورد بحث قرار م  که پارامتر شکل ثابت است ي آن نسبت به حالتياي مزايساز هيو با استفاده از شب

  . شود ي ارائه ميک مثال کاربردي يبرآورد پارامترها برا

  
  مواد و روشها

  بولتوزيع واي
 به  )λ ,α(يبول با پارامترهايع واي توزيتابع چگال. باشد يم) λ( شکل و مکان) α( دو پارامتر يع داراين توزيا

  :شود  يان مير بيصورت ز

  

  :ر است يع به صورت زين توزي ايبرا) s(t)( و بقا (h(t))ن توابع خطر يهمچن

  

1( | , ) exp( );  0, 0, 0f t t t tα αα λ α λ λ α λ−= × × × − × > > >

1( | , )h t t αα λ α λ −= × ×

( | , ) exp( )s t t αα λ λ= − ×
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در . باشد خطر ثابت است α=۱ و اگر ي باشد خطر کاهشα>۱، اگر يشي باشد خطر افزاα<۱ع اگر ين توزي ايبرا

ا ثابت يکنوا يبول در تمام حالات که تابع خطر يع وايتوز. شود ي مييع نمايل به توزيبول تبديع واير توزيحالت اخ

 چوله به راست و يها  زمانيتواند برا يبول مي وايع، چگالين توزي اير پارامترهايي با تغياز طرف. رود  ياست به کار م

ن است که يبول اي وايوني مدل رگرسيات منحصربفرد براي از خصوصيکي.  چوله به چپ قابل استفاده باشديها زمان

ن يالبته ا. ز برقرار است و برعکسي ن۲ برقرار باشد فرض مخاطرات متناسب۱ات زمان شکست شتابندهياگر خصوص

بول يع وايشود که توز يده ميبا توجه به خواص گفته شده د.  باشد برقرار است که پارامتر شکل ثابتيحالت هنگام

 ي برايل پارامتريدر تحل. ل بقا بصورت متداول کاربرد دارديل در تحلين دلي دارد و به هميادي زيريپذ انعطاف

ست و  مرتبط اي کمکيرهايشود پارامتر مکان با متغ يتر، فرض م قي و برازش دقي کمکيرهاياستنباط در مورد متغ

ن منظور، پارامتر مکان را به ي ايبرا. شود ي م ست و ثابت در نظر گرفتهي وابسته ني کمکيرهايپارامتر شکل به متغ

  )۱(.کنندي مرتبط مي کمکيرهاير با متغيصورت ز

  

ها، نامناسب   از دادهي برخيست براي ني کمکيرهاير متغيع تحت تآثين فرض که پارامتر شکل توزين حال، ايدر ع

 .کنند ي مرتبط مي کمکيرهاير با متغين حالت پارامتر شکل را بصورت زيلذا در ا. است

  .شود يستند ارائه ميع ثابت ني که هر دو پارامتر توزي حالتين مقاله برآورد پارامترها براي در ا

  
  اي  مدل رگرسيوني وايبول  با سانسور فاصله

ن صورت يدر ا. ام در فاصله             استi فرد يه زمان بقا برا فرد وجود دارد کnک مطالعه يد که در يفرض کن

 : شود ير ارائه مي به شکل زييتابع درستنما

  

  

ر ي بصورت زيي است، آنگاه تابع درستنماλو  α يبول با پارامترهايع واي توزيحال اگر فرض شود زمان بقا دارا

�:خواهد بود 

  

  :  شود ي م ر در نظر گرفتهيپارامتر مکان به صورت ز در مدل، ي کمکيرهاي وارد کردن متغيبرا

  

1که در آن 2( , ,..., )pX X X X=و ي کمکيرهاي بردار متغ βباشد و پارامتر شکل ي ميونيب رگرسي ها ضرا)α( ،

  .ط فرض مخاطرات متناسب برقرار استين حالت شرايدر ا. شود ين حالت ثابت در نظر گرفته ميدر ا

  :ر خواهد بودي وجود داشته باشد، پارامتر مکان به صورت زي دو حالتير کمکيک متغي که ي در حالت درک بهتر،ي برا

  

  
1- Accelerated Failure Time(AFT) 
2- Proportional Hazard(PH) 
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   بصورت (HR)و نسبت خطر 

0 11
1

1 0

exp( )( | 1) ( 1  X 0) exp( )
( | 0) exp( )

h t xHazard ratio X vs HR
h t x

β β β
β
+=

= = = = = =
=

  

  

  :ر خواهد بوديوجود داشته باشد، پارامتر مکان به صورت ز ي دو حالتير کمکيک متغي که ي درک بهتر، در حالتي برا

   بصورت (HR)و نسبت خطر 

0 11
1

1 0

exp( )( | 1) ( 1  X 0) exp( )
( | 0) exp( )

h t xHazard ratio X vs HR
h t x

β β β
β
+=

= = = = = =
=

  

بول برقرار يط فرض مخاطرات متناسب مدل واي، شراαن مطلب است که در حالت ثابت بودن يکه نشان دهنده ا

  .باشد يار آسان ميسر نسبت خطر بين حالت تفسيشود، در ا يهمانطور که ملاحظه م. است

ها    از دادهي بعضيباشد برا يست و ثابت مي ني کمکيرهاير متغيبول تحت تاثيع واين فرض که شکل پارامتر توزيا

  : ميبول ثابت نباشد، داريع واي که پارامتر شکل در توزيدر حالت. ستيمناسب ن

)       ۲(   

  

  : ر خواهد بوديت خطر بصورت زار باشد، نسبي در اختي دو حالتير کمکيک متغيکه اگر 
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  .ست و مدل، وابسته به زمان استيشود فرض متناسب بودن مخاطرات برقرار ن يده ميهمان طور که د

  
  نتايج و بحث

  سازي شبيه
ر تکرار به  با۱۰۰ نمونه با ۲۰۰۰ نحوه برآورد پارامترها صورت گرفت، ي که به منظور بررسيساز هيدر شب       

  .د شده استير توليروش ز

ر ي صورت ز  بهير کمکيک متغيع متآثر از يشود که پارامتر مکان و شکل توز ي بقا فرض ميها د زماني تولي  برا   

  :است

  

نظر ر در ي حالت زدوب، ي ضراي است و برا۱انس ي و وار۰ن يانگيع نرمال با مي توزي داراشود  يکه در آن فرض م

  :شود يگرفته م

          حالت

  ۱/۰  ۲/۰  ۱  ۱  اول

  ۱/۰  ۲/۰  ۰  ۱  دوم
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باشد            و در حالت دوم پارامتر شکل ثابت  ي اول، پارامتر شکل ثابت نم شود در حالت  ي م همانطور که ملاحظه

 α و λد و متناظر با يآ يبدست م α و λر ي هر حالت مقادي هر نمونه، براي براXر يد مقاديپس از تول.است             

 شود ين عمل آن قدر تکرار ميا. ديآ يعنوان زمان بقا به دست م  بهα و λبول با پارامتر يع واي از توزي تصادفيعدد

 يها ، زمانيا جاد سانسور فاصلهي ايبرا.  بقا حاصل شوديها  از زمان۲۰۰۰ک نمونه به حجم يتا 

0,0.01,0.02,0.03,...it ′ it، زمانيا ن سانسور فاصلهيي کران پايشود و برا  ير گرفته م  در نظ= ن يکتري که نزدي ا′

ت ي با احتمال موفقيع برنولي از توزيک عدد تصادفيباشد انتخاب و  د شده و کوچکتر از آن ي توليمقدار به زمان بقا

itن مقداريي کران پاي باشد برا۱شود که اگر عدد مشاهده شده  يد مي تول۲/۰ itن صورت ير ايشود، در غ ي درج م′ ′ 

it  -۰۱/۰برابر با  د ي توليع برنولي از توز کهيشود تا عدد تصادف ين عمل آنقدر تکرار ميا. شود ي در نظر گرفته م′

 که ياشود و فقط زمان  ي انجام ميا  سانسور فاصلهيجاد کران بالاي اين عمل برايا.  گردد۱شود برابر با  يم

 يع برنوليشود و اگر عدد مشاهده شده با توز يد شده و بزرگتر از آن باشد انتخاب مين مقدار به زمان بقا توليکترينزد

itدار صفر باشد مق it+ ۰۱/۰  برابر با ′  ين اگر زمان منفييذکر است در کران پا لازم به. شود ي  در نظر گرفته م′

 يپارامترهاها، برآورد  د دادهيپس از تول). سانسور چپ(شود ين صفر در نظر گرفته مييبدست آمد مقدار کران پا

  :دي آير به دست مي دو مدل زيبول برايع وايتوز

  . است و پارامتر شکل ثابت استي کمکيرهاير متغيپارامتر مکان تحت تآث: ۱مدل 

  .  هستندي کمکيرهايهر دو پارامتر مکان و شکل، متآثر از متغ: ۲مدل 

  .  نوشته شده استR در نرم افزار ياه هر دو مدل مذکور، برناميها و برآورد پارامترها برا د دادهي توليبرا

ار هر دو ين معيا.  استفاده شده است(AIC) ۱کهيسه دو مدل مذکور، از ملاک  اطلاع آکائي مقاين مقاله، برايدر ا

 باشد، به AICن ي کمتري که دارايار، هر مدلين معي مدل را در برداشته است و بر اساس ايدگيچيجنبه برازش و پ

ش يبا افزا(  سازگار هستندي پارامتر بقا ، برآوردهاي چون برآوردهايشود و از طرف ي انتخاب من مدليعنوان بهتر

نکه اندازه نمونه در نظر گرفته ين مقاله با توجه به ايلذا در ا) شود يک مي نزديحجم نمونه، برآوردها به پارامتر واقع

 ين دو مدل را با مقدار واقعي حاصل از ايا ، مقدار برآوردهAICار يتوان علاوه بر مع ي است پس م۲۰۰۰شده 

 AICر ير برآورد پارامترها، مقاديمقاد.  آمده است۱-۲ يها  در جداول و شکليساز هيج حاصل از شبينتا. سه کرديمقا

   بهX= ١، نمودار نسبت خطر ۱-۲ يها ن در شکليآمده است و همچن۱-۲و نسبت خطر در دو مدل در جداول 

 ۰ =Xآمده است .  
  )حالت اول=    (١/٠و =     ٢/٠و=       ١و=     ١ برآورد پارامترها با ضرايب -  ١جدول 

  

  نسبت خطر AIC          مدل

  ۴۷۵/۱  ۱۵۲۳۲  ۳۸۹/۰  -۱۰۸/۰  ۰  -۲۰۷/۰  ۱مدل 

  t ۷۴۷/۴×۰۳۴/۳  ۱۰۸۴۱  ۱۰۱/۰  ۲۰۳/۰  ۰۰۹/۱  ۰۰۲/۱  ۲مدل 

  

1( 0)α≠

1( 0)α =

0α1α0β1β

0α1α0β1β
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برآورد . تر است  مناسب۲ن مدل يباشد، بنابرا ي م۱ کمتر از مدل ۲ مدل ي براAIC، مقدار ۱با توجه به جدول

 ۳۸۹/۰، ۱ن مقدار در مدل ي، ا =    ۱/۰  ي هستند، به عنوان مثال برايشتري بيبي اري، دارا۱ب مدل يضرا

  .برآورد شده است

  
   خطر بر حسب زمان براي حالت اول نسبت-۱شکل 

ن مقدار در ي که اي نسبت خطر ثابت است به طور۱ مدل يا، براه شود که در تمام زمان ي ملاحظه م۱در شکل 

 وابسته به زمان ۲ن نسبت در مدل يا). HR=۴۷۵/۱(باشد ي مX= ۰ است که يبرابر حالت۴۷۵/۱ است X= ۱ که يحالت

 ي است و برا۱ نسبت خطر کمتر از مدل =t ۸۶/۰ کمتر از يها  که در زمانيبه طور) =t۰۳۳/۳HR×۷۴۷/۴(است

 دو نسبت با هم  t=۸۶/۰ن مدل، تنها در زماني ايبرا. شتر استي ب۲ نسبت خطر مدل  t=۸۶/۰شتر از ي بيزمانها

  .    برابرند
  )حالت اول    ( =١/٠    و   = ٢/٠و=       ٠و=     ١ برآورد پارامترها با ضرايب - ٢جدول 

  نسبت خطر AIC          مدل

  ۱۰۹/۱  ۱۱۱۴۹  ۱۰۳/۰  ۱۹۹/۰  ۰  ۰۰۶/۱  ۱مدل 

  t ۰۰۰۵/ -۰×۱۰۷/۱  ۱۱۱۵۰  ۱۰۴/۰  ۱۹۸/۰  -۰۰۲/۰  ۰۰۶/۱  ۲مدل 

  

، )پـارامتر شـکل ثابـت اسـت       ( برابر با صفر است          بي ضرا ينکه مقدار واقع  يل ا ي به دل  ۲در جدول و شکل     

ان کـس ي ندارند و نسبت خطر در دو مـدل          ي تفاوت ير واقع يب برآورد شده در هر دو مدل، با مقاد        ير ضرا يمقاد

تـر    دهي ـچيشتر وجـود دارد، مـدل پ      يب) (     ک پارامتر   ينکه  ي به علت ا   ۲ن جدول، در مدل     يبا توجه به ا   . است

  .   استي، مدل بهتر۱جه مدل يشتر است و در نتي ب۱ آن از مدل  DICن ياست و بنابرا

  
    خطر بر حسب زمان براي حالت دوم نسبت- 2شكل

1β

0α1α0β1β

1β 0β 1α 0α

1α

1α
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 و X= ۱ دو نقطه ي فقط برا۱-۲ ي در نظر گرفته شده است، نمودارهاي کمXر  ينکه متغيل ايللازم به ذکر است، به د

۰ =Xنسبت خطر گزارش شده است ،.  

  مثال كاربردي
 تهران تحت يمارستان طالقانيان سرطان معده که در بخش گوارش بي مربوط به مبتلايها ن مقاله از دادهيدر ا        

ماران مبتلا به سرطان يق مراجعه به پرونده بي و از طريخي تارينوع مطالعه طول. شده استاند، استفاده  درمان بوده

ها مربوط به  ن دادهيا.  که در بخش گوارش تحت درمان بودند، انجام شد۱۳۸۶ يت دي لغا۱۳۸۲خ بهمن يمعده به تار

 ي کمکيرهايمتغ.  شده استيآور  آنها جمعي، اطلاعات مربوط به بقايق تماس تلفنيباشد که از طر يمار مي ب۲۱۴

 يماريص بيو سن هنگام تشخ) متر يلي م۳۵شتر از يمتر و ب يلي م۳۵کمتر از ( ها، اندازه تومور ن دادهيموجود در ا

  .باشد يم

  .دهد ي را نشان م۲ و۱ هر دو مدل يبل برايج برآورد مدل واي نتا۴ و ۳جداول 

  
  ۱براي مدل  برآوردهاي ميانگين و انحراف معيار -  ۳جدول  

  

  

  

  

  

  
  ۲ برآوردهاي ميانگين و انحراف معيار براي مدل - ۴جدول

  اريمع انحراف  نيانگيم  ريمتغ  پارامتر

  ۲۸/۲  -۶۲/۹  *مقدار ثابت   مکان

  ۹۷/۰  ۷۶/۲  *اندازه تومور  مکان

  ۰۳/۰  ۰۰۰/۰  يماريص بيسن هنگام تشخ  مکان

  ۴۲/۰  ۵۳/۰  مقدار ثابت  شکل

  ۱۵/۰  -۴۲/۰  *اندازه تومور  شکل

  ۰۰۴/۰  ۰۰۵/۰  يماريص بيسن هنگام تشخ  شکل
  ۰۵/۰دار در سطح  معني  *                             

  

ج ين حال، نتايدرع. با هم متفاوتند۲ و۱ بدست آمده مدل يب پارامترهايبرآورد ضراشود  يهمانطور که مشاهده م

 به عنوان عوامل يماريص بي، اندازه تومور و سن هنگام تشخ۱ که در مدل يطور استنباط با هم تفاوت دارند به

 مدل ي براAICمقدار . ر داردي زمان بقا تاثي، تنها اندازه تومور بر رو۲ در مدل يباشند ول يرگذار در زمان بقا ميتاث

ها داشته   به دادهي برازش بهتر۲ن مطلب است که مدل يدهنده ا  بدست آمد که نشان۵۸۷، ۲ مدلي و برا۵۹۲، ۱

  اريمع انحراف  نيانگيم  پارامتر

  ۸۵/۰  -۷۲/۷  *مقدار ثابت 

  ۲۸/۰  ۸۱/۰  *اندازه تومور

  ۰۱/۰  ۰۲/۰  *يماريص بيسن هنگام تشخ

  λ(  ۲۰/۱  ۱۱/۰  (*شکل
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شود که مدل  يشنهاد ميها، پ ن دادهي ايج حاصل برايبا توجه به نتا. شود ياست و فرض ثابت بودن پارامتر شکل رد م

  ).   ۲مدل ( ستي پارامتر شکل ثابت ن باشد که در آني، مدليينها

  
  گيري  نتيجه

در اکثر . شتر مورد توجه قرار گرفته استيل وجود سانسور، بيدل  بقا بهيها ل دادهير تحلي اخيدر سالها          

شود که پارامتر شکل در طول زمان ثابت  يبول و لگ نرمال فرض مي مثل واي پارامتريها عي توزيمطالعات بقا برا

ن يست و در اي از مطالعات درست ني بعضين فرض برايا.  استي کمکيرهاي از متغيک تابعيت و پارامتر مکان اس

ج ينتا. رديگ يها صورت م  به دادهي در نظر گرفته شود، برازش بهتري کمکيرهاي از متغيحالت اگر پارامتر شکل تابع

 يرهايب متغي ضراي نباشد، ممکن است برآوردهاع ثابتي که پارامتر شکل توزيداد، در صورت  نشان يساز هيشب

 مختلف در آن يها  زماني در بقا همچون نسبت خطر براي مهميها ر شاخصي کمتر، تفسيبي اري ، دارايکمک

شود که مدل اشباع  يشنهاد ميج حاصل، پيبر اساس نتا. ج استنباط متفاوت استيتر و نتا تر، برازش مدل مناسب قيدق

رد و يتخاب شود که پارامتر شکل ثابت نباشد و فرض ثابت بودن پارامتر شکل مورد آزمون قرار گ انيا شده به گونه

  .  برازش مدل انتخاب شود يها تر با استفاده از ملاک مدل مناسب
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