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  چكيده
هاي اخير، ضرورت تحقيق در زمينه اين سالافزايش ميزان ابتلا و مرگ و مير ناشي از سرطان معده در ايران و جهان طي  :زمينه و هدف

 هستهبيماران مبتلا به سرطان معده با استفاده از روش موجك، برآورد و با روش  در اين مطالعه تابع مخاطره .سازدبيماري را آشكار مي
  .مقايسه شد و برخي عوامل موثر بر مخاطره اين بيماري، مورد بررسي قرار گرفت

به بيمارستان شهيد فياض بخش تهران مراجعه كـرده   1382تا  1375هاي طي سال بيمار مبتلا به سرطان معده كه 95: روش كار و مواد
در اين مطالعه اثر متغيرهاي سن، جنس، مرحله بيماري و نوع درمان بر طول عمر بيماران مـورد ارزيـابي   . بودند، تحت بررسي قرار گرفتند

  .استفاده شد  Rافزار  و آزمون لگ رتبه در نرماز آناليز بقاء، به روش موجك  هابراي تجزيه تحليل داده. قرار گرفت
تا پايان مطالعه فوت و % 7/74. درمان با جراحي و بقيه درمان بدون جراحي داشتند% 14. از بيماران، زن و بقيه مرد بودند% 3/25: هايافته

برآورد تابع مخـاطره  . در مرحله متاستاتيك بودند% 8/36ه گسترش موضعي و در مرحل% 7/53در مرحله ابتدايي، % 5/9. بقيه سانسور شدند
-داشت و براي جنسيت، سن و نوع درمان تفاوت معنـي  >001/0Pمقدار احتمالداري با به روش موجك براي مرحله بيماري، تفاوت معني

  .داري را نشان نداد
انـد  بيشتر بيماران در مراحل پيشرفته تشخيص داده شده مرحله بيماري است وتنها متغير اثرگذار بر مخاطره بيماري، متغير : گيرينتيجه
بنابراين آموزش علائم اوليه اين بيمـاري از طريـق   . ترين دلايل مخاطره بالاي مرگ و بقاي پايين اين بيماران باشدتواند يكي از مهمكه مي
  .نمايدخيص زودهنگام آن، ضروري مياي و غربالگري براي تشهاي گروهي و انجام آزمايشات دورهرسانه

 هستهمخاطره، سرطان معده، موجك، : ي كليديهاواژه 

 
  مقدمه

ها رشد كه بدن نياز دارد، سلول در حالت طبيعي هنگامي
هاي جديد بسازند و شوند تا سلولكنند و تقسيم ميمي

گاهي اين سيكل منظم، . هاي قديمي كنندجايگزين سلول
-روند و تودههاي قديمي از بين نميسلول. شودمختل مي

-كنند كه سرطان يا تومور ناميده مياي بافتي ايجاد مي

ها، سرطان معده است كه از يكي از انواع سرطان. شود
به وجود  هاي سرطاني در معدهرشد بدون كنترل سلول

سرطان معده به عنوان يكي از عوامل مهم مرگ . آيدمي
و  ]1[آيد ها، در سراسر دنيا به حساب ميناشي از سرطان

يماري در جهان در حال ميزان مرگ و مير ناشي از اين ب
به علت طبيعت آرام اين بيماري، زمان . ]2[ افزايش است



  
 آزاده احمدي و همكاران                                                                                               …برآورد تابع مخاطره براي بيماران مبتلا به سرطان معده

 
 

تشخيص آن بسيار سخت است و معمولاً بيماران در 
شوند كه منجر به مرگ مراحل پيشرفته تشخيص داده مي

 60متأسفانه بيش از . شودو مير بالاي اين بيماري مي
درصد بيماران در مراحل پيشرفته بيماري مراجعه نموده و 

  .]3[ غير قابل درمان هستند
 عليرغم كاهش بروز سرطان معده در كشورهاي پيشرفته

بسياري از مناطق  ميزان مرگ و مير اين بيماري در ]4[
و  ]3[ دنيا تغيير چنداني در چند دهه گذشته نداشته

همچنان به عنوان دومين بدخيمي شايع در دنيا باقي 
سرطان معده بيشترين بروز را در مردان . ]5[ مانده است

و پس از مشكلات قلبي عروقي و  ]6[ ايراني داشته
  .]7[ باشدتصادفات، سومين علت مرگ و مير در كشور مي

بندي آماري براي بررسي عوامل تحليل بقاء، يك مدل
مطالعات زيادي با هدف . مرتبط با طول عمر بيماران است

بررسي عوامل دموگرافيك، كلينيكي و درماني موثر بر 
بقاي بيماران مبتلا به سرطان معده، انجام شده است كه 
عموماً از تابع بقاء و روش كاپلان ماير براي برآورد آن 

اما به دست آوردن يك الگو  ؛]8-11[ انداده كردهاستف
اي رخ دادن پيشامد، با استفاده از نمودار براي نرخ لحظه

به عبارتي نمودار . تر از تابع بقاء استتابع مخاطره راحت
در اين زمينه، . تابع مخاطره گوياتر از نمودار تابع بقاء است

هاي معمول براي برآورد تابع مخاطره، روش روش
 هاي درستنمايي تاوانيده، روش]12[ هستههموارسازي 

هاي رگرسيوني چند هايي مبتني بر مدلو روش ]13[
است كه اكثراً برنامه نويسي و يا محاسبات ] 14[ متغيره

اخيراً برآورد موجك مورد توجه . گيري دارندپيچيده و وقت
است كه به طور گسترده در برآورد توابع  قرار گرفته
شود و افزايش سرعت محاسبات را به همراه استفاده مي

  .]15[ دارد
هاي داده به همين دليل در اين مطالعه تابع مخاطره براي

مربوط به بيماران مبتلا به سرطان معده در بيمارستان 
شهيد فياض بخش تهران، با استفاده از روش هموارسازي 

، برآورد شده و با برآورد حاصل از روش هموارسازي موجك
برخي عوامل موثر بر مخاطره . مقايسه شده است هسته

 .اين بيماري نيز، مورد بررسي قرار گرفته است
  
  

 روش كار
بيمار مراجعه  95تعداد  1382تا  1375هاي طي سال

كننده به بيمارستان شهيد فياض بخش تهران با تشخيص 
نگر تحت بررسي قرار  صورت آيندهسرطان معده، به 

در اين مطالعه بيماراني كه داراي تشخيص قطعي . گرفتند
ل استفاده بود، وارد مطالعه بودند و اطلاعات پرونده آنها قاب

در اين بيماران مورد مطالعه قرار گرفتند و  و همه شدند
پيگيري آخرين وضعيت  .گيري انجام نشدنمونهاين مطالعه 

براي اين بيماران . بيماران از طريق تماس تلفني انجام شد
پيشامد مورد نظر مرگ بر اثر سرطان معده بود و افرادي 
كه تا پايان مطالعه زنده بودند يا پس از زمان معيني، 
اطلاعاتي از وضعيت آنها در دست نبود، به عنوان سانسور 

ر اين مطالعه، طول عمر د. از راست در نظر گرفته شدند
بيماران، براي متغيرهاي فردي مانند سن و جنس و 
متغيرهاي مرحله بيماري و نوع درمان، مورد ارزيابي قرار 

براي تعيين مرحله بيماري از سيستم استيجينگ و . گرفت
استفاده شد و بيماران به سه گروه زير TNM  روش

  :بندي شدند تقسيم
 ، درگيري مخاط و زيرسرطان مرحله ابتدايي معده .1

 ايبدون درگيري غدد لنفاوي منطقهمخاط 
 سرطان مرحله گسترش موضعي معده .2
 ه با وجود هرگونه متاستاز دورسرطان متاستاتيك معد .3

 .دست
و ها از آناليز بقاء، به روش موجك براي تجزيه تحليل داده

ختلف هر متغير، از براي مقايسه تابع مخاطره در سطوح م
روش هموارسازي . استفاده شد] 12[ رتبهآزمون لگ 

ايم، به طور موجك كه در اين تحقيق از آن بهره برده
شود و يكي از گسترده در تقريب توابع استفاده مي

كاربردهاي آن در آمار، برآورد تابع مخاطره در بحث تحليل 
 1هاي هارترين آناليز موجك، روي موجكساده. بقاء است

ها از براي شروع معرفي موجك ريزي شده است كهپايه
شود و در آن معمولاً با استفاده از يك آنها استفاده مي

سري مشاهدات گسسته موجود از تابع، نمودار تابع تقريب 
اساس روش موجك، بر پايه دو تابع موجك . زده مي شود

. پدر و مادر و ضرايب موجكي پدر و مادر استوار است

                                                 
1-Haar 
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-به صورت زير تعريف مي) ߰(و مادر ) ߶(موجك هار پدر 
  :شوند

߶ሺݔሻ ൌ ቄ 1    ߳ݔሾ0,1ሻ
.݋       0   ݓ

 

߰ሺݔሻ ൌ ൝
 1     0 ൑ ݔ ൏ 0.5

 െ1     0.5 ൑ ݔ ൏ 1
.݋               0 ݓ

 

در نهايت با استفاده از توابع فوق و ضرايب موجك، تابع 
شود كه آنرا تجزيه موجكي تابع مي تجزيهبه صورت زير ݂ 
 :نامندمي

݂ሺݔሻ ൌ෍ ௝ܿబ,௞߶௝బ,௞ሺݔሻ
௞ఢԺ

൅ ෍෍ ௝݀,௞߰௝,௞ሺݔሻ
௞ఢԺ

ஶ

௝ୀ௝బ

 

به ترتيب ضرايب  ௝݀,௞و  ௝ܿ,௞ضرايب  ،در اين فرمول
شوند و طي يك الگوريتم، موجك پدر و مادر ناميده مي

. ]16[ شوندبرآورد مي 1منسوب به الگوريتم هرمي مالات
 Rنرم افزار ها در تجزيه و تحليل دادهدر اين مطالعه، 

  .گرفتصورت 
در اين مطالعه اطلاعات با كسب رضايت بيماران، بدون 
ذكر نام بيمار و به صورت كد ثبت شدند و بيماران مجاز 

ثبت . بودند هر موقع كه خواستند از مطالعه خارج شوند
اطلاعات براي حصول نتايج معتبر و قابل اعتماد، با نهايت 

ك اطلاعات بيماران فقط با اجازه پزش. دقت انجام شد
معالج و مسوولين بيمارستان و به صورت محرمانه، مورد 

اطلاعات بعد از تجزيه و تحليل به . استفاده قرار گرفت
  .صورت گروهي منعكس شد

  هايافته
از آنها %) 7/74(نفر  71از بيماران، زن و %) 3/25(نفر  24

و  5/63، در مردان 2/63ميانگين سني در زنان . مرد بودند
از %) 5/30(نفر  29. سال بود 4/63 در كليه بيماران

نفر  39سال سن داشتند،  60و كمتر از  60بيماران 
 70بالاتر از ) 4/28(نفر  27سال و  70و  60بين %) 1/41(

نفر  82درمان با جراحي و %) 14(نفر  13. سال بودند
تا %) 7/74(نفر  71. درمان بدون جراحي داشتند%) 86(

 9. نيز سانسور شدند%) 3/25(نفر  24پايان مطالعه فوت و 
بيمار در %) 7/53( 51در مرحله ابتدايي، %) 5/9(بيمار 

بيمار در مرحله %) 8/36( 35مرحله گسترش موضعي و 
ميانگين سني در بيماران مرحله ابتدايي . متاستاتيك بودند

و مرحله متاستاتيك  5/63، مرحله گسترش موضعي 4/56
                                                 

1-Mallat 

راي روش هموارسازي برآورد تابع مخاطره ب. سال بود 65
 1در شكل  هستهموجك در مقايسه با روش هموارسازي 

محور طول در نمودار تابع مخاطره، مدت زمان . آمده است
از زمان تشخيص سرطان تا زمان مرگ يا (پيگيري 
شود مشاهده مي. دهدبر حسب ماه را نشان مي) سانسور

-كه نرخ اتفاق افتادن مرگ بر اثر سرطان معده در زمان
ماه، تقريباً صفر است  75ماه و كمتر از  35هاي بيشتر از 

در نمودار . اندام اتفاق افتاده35ها تا قبل از ماه و اكثر مرگ
نيز، تمامي اين خصوصيات  هستهبرآورد شده به روش 

  .قابل مشاهده است
 هستهروش دو برآورد تابع مخاطره به  2نمودارهاي شكل 

در . دهندختلف نشان ميموجك را براي سه رده سني مو 
شود كه اين نمودارها تفاوت مشاهده ميهر دو روش 

با استفاده از آزمون لگ رتبه نيز،  .چنداني با يكديگر ندارند
درجه آزادي به دست آمد  2با  94/3مقدار آماره آزمون 

دار نيست؛ بنابراين تابع معني α=05/0كه در سطح 
كديگر تفاوت هاي سني مختلف با يمخاطره براي رده

  ).P=14/0(داري ندارد معني
در بررسي تأثير متغير جنسيت بر مخاطره اين بيماري با 

 1با  09/1استفاده از آزمون لگ رتبه، مقدار آماره آزمون 
دار معني α=05/0 درجه آزادي به دست آمد كه در سطح

نيست؛ يعني تابع مخاطره براي زنان و مردان با يكديگر 
  ).P=296/0(داري ندارد تفاوت معني

 هستهروش دو به برآورد تابع مخاطره  3نمودارهاي شكل 
در هر . دندهرا براي سه مرحله بيماري نشان ميو موجك 
آيد با توجه به نمودارهاي تابع مخاطره به نظر مي دو روش

خطر مرگ بر اثر سرطان معده، براي مراحل مختلف 
آزمون لگ رتبه، مقدار با استفاده از  .بيماري، متفاوت است

درجه آزادي به دست آمد كه در  2با  6/30آماره آزمون 
دار است؛ يعني تابع مخاطره براي معني α=05/0سطح 

داري با يكديگر مراحل مختلف بيماري به طور معني
  ).>001/0P(متفاوت هستند 
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و بقيه در 

ته بيماري 
ود و مدت 
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داري متغير سن در اين يكي از دلايل احتمالي عدم معني
در مطالعه . بندي اين متغير باشدتواند نحوه ردهمطالعه، مي

تا  60سال، بين  60حاضر، متغير سن به سه رده كمتر از 
وقتي در . شده است سال تقسيم 70سال و بالاتر از  70

افراد مسن وجود ) سال 60كمتر از (ترين رده سني پايين
دارند، اين افراد باعث پايين آمدن طول عمر رده سني خود 

شوند و امكان يافتن اختلاف در طول عمر اين رده مي
احتمالاً اگر اين . شودسني، نسبت به رده بعدي، كم مي

سال، بين  50متغير به چهار رده سني به صورت كمتر از 
سال تقسيم  70و بالاتر از  70تا  60سال، بين  60تا  50
داري بر طول عمر بيماران شد، اين متغير تأثير معنيمي

  .دادنشان مي
داري بر بقاء بيماران نداشت، متغير ديگري كه اثر معني

مطالعه، با نتايج  از اين نظر نتايج اين. متغير جنسيت بود
مطالعاتي كه ميزان بقاي بهتري را براي زنان و خطر مرگ 

 همخوان نيست اند،بالاتري را براي مردان گزارش كرده
فرد، خدمت، زراعتي، رجائيو نتايج مطالعات  ]11,27,28[

 .كندرا تأييد مي 3و ليو 2، دامهويس1پورحسينقلي، سايگون
]8,10,23,24,29,30,31[  

داري متغير جنسيت در اين دلايل عدم معنييكي از 
تواند اين باشد كه هر دو جنس، چه زن و چه مطالعه مي

اند؛ به مرد، اغلب در مراحل پيشرفته تشخيص داده شده
عبارتي نسبت افراد با مراحل پيشرفته بيماري در هر دو 

داري بين متغير جنس يكسان است و ارتباط معني
ه تنها متغير تاثيرگذار در اين جنسيت و مرحله بيماري، ك

  .مطالعه است، وجود ندارد
مانند اكثر مطالعات انجام شده، متغير مرحله بيماري، تأثير 

روي طول عمر اين بيماران ) >001/0P(بسيار زيادي 
اين مسأله اهميت . ]11,22,23,32,33- 9[ داشت

  .دهدتشخيص زودهنگام بيماري را نشان مي
مطالعاتي كه اثر متغير مرحله بيماري مورد تقريباً در تمام 

داري با طول بررسي قرار گرفته، اين متغير ارتباط معني
رسد علت آن رشد عمر بيماران داشته است و به نظر مي

ها، به علت سرطان در بدن و وجود متاستاز به ساير اندام

                                                 
1 - Sigon 
2 - Damhuis 
3 - Liu 

طبيعتاً هرچه بيماري  .تشخيص ديرهنگام بيماري باشد
تر و مرگ و مير ند، درمان آن مشكلبيشتر پيشرفت ك

  .ناشي از آن بيشتر خواهد بود
داري بر طول عمر نوع درمان نيز در اين مطالعه تأثير معني

بيماران نداشت؛ همانند مطالعه بيگلريان كه در آن بين 
هاي صورت گرفته، تفاوت بقاي بيماران، با توجه به درمان

و برخلاف مطالعه يزدانبند  ]9[ داري وجود نداشتمعني
كه نوع درمان را موثر بر طول عمر بيماران گزارش كرد و 
در مطالعه او، بيماران جراحي شده در مقايسه با بيماران 

  .]25[ جراحي نشده، طول عمر بيشتري داشتند
در مطالعه خدمت، ميزان مرگ و مير در بيماراني كه هيچ 

داري بيشتر از معني درماني دريافت نكرده بودند، به صورت
 بيماراني بود كه تحت عمل جراحي قرار گرفته بودند

كند كه فرد نيز در نتايج مطالعه خود بيان ميرجائي. ]10[
طول عمر بيماراني كه در اولين گام جهت درمان، از عمل 

اند در مقايسه با افرادي كه اولين جراحي استفاده كرده
داري بالاتر ه طور معنيشان جراحي نبوده، باقدام درماني

  .]8[ بوده است
داري متغير نوع درمان در مطالعه حاضر، ممكن عدم معني

) نفر 13(است به اين دليل باشد كه تعداد كمي از بيماران 
-اند و اين موضوع نيز ميتحت عمل جراحي قرار گرفته

تواند ناشي از اين باشد كه تعداد زيادي از بيماران در 
اند؛ زيرا وقتي سرطان در بيماري بودهمراحل پيشرفته 

هاي بدن متاستاز مراحل پيشرفته باشد يا به ساير ارگان
 . شودداده باشد، عمل جراحي كمتر انجام مي

 گيرينتيجه
نتيجه كلي اين مطالعه، دلالت بر اهميت و تأثير مرحله  

 90حدود . پيشرفت بيماري بر طول عمر بيماران دارد
اين مطالعه در مراحل گسترش موضعي درصد بيماران در 

ترين تواند يكي از مهمكه مياند و متاستاتيك مراجعه كرده
. دلايل مخاطره بالاي مرگ و بقاي پايين اين بيماران باشد

شود كه بيماران زماني تأخير در تشخيص، باعث مي
مراجعه كنند كه بيماري به ميزان زيادي پيشروي كرده و 

در چنين . ديگر متاستاز داده استهاي اغلب به ارگان
شرايطي درمان با موفقيت كمتري همراه خواهد بود و 

  . شودبيماران بسيار كم ميطول عمر اين 
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بنابراين اطلاع رساني و آموزش علائم اوليه اين بيماري، از 
اي براي هاي گروهي و انجام آزمايشات دورهطريق رسانه

توان با مي. نمايدتشخيص زودهنگام آن، ضروري مي
استفاده از فاكتورهاي احتمالي دخيل در اين بيماري، افراد 

بندي كرد و جامعه را از نظر امكان ابتلا به آن تقسيم
حداقل افرادي را كه در معرض خطر بيشتري هستند، با 

با . اي تحت نظر گرفتانجام مشاوره و آزمايشات دوره
قابل تشخيص اين بيماري در مراحل اوليه، به طور 

مرگ و  توان به درمان آن پرداخت و آماراي ميملاحظه
  .مير ناشي از اين سرطان را تا حدي كاهش داد

در اين تحقيق برآورد تابع مخاطره به روش موجك براي 
. هاي سانسور شده از راست، مورد بررسي قرار گرفتداده
هاي سانسور از توان همين روش را براي انواع ديگر دادهمي

اي، بريده از راست و بريده از چپ نيز سانسور فاصلهچپ، 
هاي توان روش موجك را با ديگر روشمي. به كار برد

 هاي درستنمايياطره، از جمله روشبرآورد تابع مخ
  هاي رگرسيوني چندهايي مبتني بر مدلتاوانيده و روش

  
  
  
  

 .متغيره مقايسه كرد
بيماري و همچنين علاوه بر متغيرهاي سن، جنس، مرحله 

نوع درمان كه در اين پژوهش مورد ارزيابي قرار گرفتند، 
توان اثر متغيرهاي ديگر از جمله وزن، مصرف دخانيات مي

و الكل، رژيم غذايي، سابقه خانوادگي وجود سرطان، 
شاخص توده بدني، محل درگيري اوليه، هيستولوژي 

هاي بيماري، وجود متاستاز كبدي يا متاستاز به ارگان
 گر، وجود ميكروب هليكوباكترپيلوري، تعداد غدد لنفاوي دي

درگير، درجه تمايز يافتگي تومور، اندازه تومور و انواع 
درماني و راديوتراپي را به همين روش، هاي شيميدرمان

 .مورد بررسي قرار داد
  يتشكر و قدردان

اين مقاله حاصل طرح تحقيقاتي تحت عنوان، برآورد تابع 
اده هاي سانسور شده از راست با استفاده از مخاطره براي د

روش هموار سازي موجك و كاربرد ان در بيماران مبتلا به 
سرطان معده، مصوب دانشگاه علوم پزشكي و خدمات 

-03-90به كد   1390بهداشتي درماني تهران در سال 
مي باشد كه با حمايت دانشگاه علوم  14656 -136

  .تهران اجرا  شده استپزشكي و خدمات بهداشتي درماني 
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Abstract 
Background & Objectives: The increase of mortality rate of gastric 
cancer in Iran and World in recent years, reveal necessity of studies 
on this disease. In this study, Hazard Function for gastric cancer 
patients was estimated using Wavelet and Kernel methods to 
compare, and some related factors with the Hazard Function were 
assessed.  
Material & Methods: Ninety-five gastric cancer patients in 
Fayazbakhsh Hospital between 1996 and 2003 were studied. The 
effects of age of patients, gender, stage of disease and treatment 
method on patients’ lifetime were assessed. For data analyses, 
survival analyses using Wavelet method and Log-rank test in R 
software were used. 
Results: Nearly 25.3% of patients were female and the rest were 
male. Fourteen percent had surgery treatment and the rest had 
treatment without surgery. Three forth of patients died and the rest 
were censored. Almost 9.5% of patients were in early stage of 
disease, 53.7% in Locally Advance stage and 36.8% in Metastatic 
stage. The Hazard Function estimation in Wavelet method showed 
significant difference for stage of disease (P<0.001) and did not 
reveal any significant difference for age, gender and treatment 
method. 
Conclusion: Only stage of disease had effect on hazard and most of 
patients diagnosed in the late stages of disease, which is possibly one 
of the most reasons for high hazard rate and low survival of these 
patients. Therefore, it seems to be necessary a public education about 
symptoms of disease by media and regular tests and screening for 
early diagnosis of this disease. 
Keywords: hazard, gastric cancer, wavelet, kernel. 
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