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  مقدمه

 ي  علل ايجادكنندهصدرعروقي در ـ هاي قلبي  بيماري

زان بروز ي م. كشورهاي جهان هستندبيشترمرگ و مير در 

 ۱.باشد مي% ۴۴/۲کا حدود يمري در آ عروقي ـ قلبيها يماريب

 بيشترسال  ها در جمعيت ميان  از كل مرگ%۴۰  تا۳۰حدود 

صورت حاد و يا    بههاي است كه  از بيماري،كشورهاي دنيا

 .گردد ايجاد ميمزمن در اثر قطع يا كاهش جريان خون قلب 

شود در كل جهان از هر سه نفر يكي به دليل  بيني مي پيش

  ۲. عروقي فوت نمايد ـهاي قلبي بيماري

ترين دليل مرگ و مير در  اگرچه هنوز هم عمده

 آمريكا و اروپاي شرقي مربوط به ويژهكشورهاي صنعتي 

  اما اين كشورها پيك اپيدمي،هاي قلبي است ماريبه بي

اند و مرگ و مير ناشي   را گذراندههاي قلبي ـ عروقي بيماري

اين در حالي است كه  ه،كاهش يافتها  آنها در  از اين بيماري

 ايران به علت تغيير روش زندگي سنتي به زندگي ي در جامعه
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 همكارانو ميري  دكتر كورش سايه  ي قلبي ي سكته كننده بيني عوامل پيش ۵۳۹

 

روقي به عـ هاي قلبي  مدرن و كاهش فعاليت بدني، بيماري

  ۳.اولين علت فوت در ايران تبديل شده است

 عوامل خطرساز عروقي ـقلبي هاي  بيماريبراي ابتلا به 

فزايش ا به توان گوناگوني مطرح شده كه از آن جمله مي

افزايش ليپيد خون،  ،فشار خون ،و ديابت اختلال تحمل گلوكز

 ي اعتياد به سيگار و شرايط استرس اشاره نمود كه رابطه

 قلبي در هاي هها در بروز حمل آنريك از اين فاكتورها و اثر ه

ه ـرار گرفتـ قبررســي متعدد مورد هاي پژوهشآينده در 

  ۴-۸. است

توان   انجام گرفته در اين زمينه ميهاي پژوهشاز جمله 

 كه نمود و همكاران در آلمان اشاره Cuckle H.S پژوهشبه 

عامل  و سيگار سه ن افزايش قند خودر آن  فشار خون بالا،

.  بودند مطرح شده قلبيي  در بروز سكتهي اصلخطرساز

 عامل خطرساز که هر ي قلبي در مرداني خطر بروز سكته

  ۴.ن بوديري برابر سا۷فاکتور را داشتند 

 فرامينگهام ميزان بروز مشكلات پژوهش در چنين هم

 LDL  كلسترول ـ،تام عروقي با فشار خون، كلسترول ـقلبي 

 داري را نشان داد يــ معني هــ رابطHDLسترول ـ كلو 

)۰۰۱/۰P<(. دريافتند با پژوهش در اين گران پژوهش 

 LDL  كلسترول ـگيري فشار خون، كلسترول خون، اندازه

 هاي كرونري قلبي خطر بروز بيماريبيني  تواند در پيش مي

CHDبندي متغيرهاي  سال موثر باشد و با طبقه  در افراد ميان

بيني  توان به يك الگوريتم ساده براي پيش  ميدهياد ش

  ۹. دست يافتهاي كرونري قلبي بيماري

 در  مارتين و لارسون كه توسطي ديگرپژوهشدر 

 خطرساز عوامل ارزيابي براي آمريكا  بوستوندانشگاه

 پژوهش عروقي در افراد سالخورده در ـبيماري قلبي 

وضعيت سيگار فرامينگهام انجام شد، فشار خون سيستولي، 

 ـقلبي هاي  بيماريكشيدن، سن و جنس با خطر ابتلا به 

  ۷.د همبسته بودنبه طور قويعروقي 

مورد فشار خون بالا نيز اعتقاد كلي بر اين است كه در 

 عروقي را دو ـهاي قلبي   ابتلا به بيماريخطرفشار خون بالا 

  ۱۰.دهد برابر افزايش مي

 مهم و مطرح در  بسيارعوامل خطرساز يكي ديگر از 

به صورت قند خون ناشتا ( قلبي سطح قند خون ي بروز سكته

باشد كه   قلبي ميي بروز حمله  آن دري و رابطه) يا راندوم

 به صورت پيوسته و در ها پژوهشاين ارتباط در برخي 

  ۱۱-۱۳. معرفي شده استU-shapedبرخي ديگر نيز به صورت 

ه در اين زمينه  انجام شدهاي بررسيترين  از جمله مهم

اي   كه رابطهنمود اشاره Coutinho M پژوهشوان به ت مي

 عروقي ـمسقيم را بين ميزان قند خون و بروز مشكلات قلبي 

  ۱۱.را مطرح نموده است

 انجام شده ارتباطي هاي پژوهشاز البته در برخي ديگر 

 عروقي يافت ـان قند خون ناشتا و مشكلات قلبي بين ميز

 اشاره Lawlor DAتوان به بررسي  مله مينشده و از آن ج

اي بين قند خون ناشتا و  د هيچ رابطهنماي  كه بيان مينمود

۱۴.هاي قلبي وجود ندارد بيماري
   

 عوامل خطرساز گسترده روي هاي پژوهشبا وجود 

  عروقي در جهان، تنها تعداد اندكي از ـهاي قلبي  بيماري

)هاي بقا شتابي روش
i
AFT) ها   دادهتحليلتجزيه و  براي

 بررسي براينگر   آيندههاي پژوهش در ۱۵.اند استفاده کرده

 از به طور معمول عروقي  ـهاي قلبي  بيماريعوامل خطرساز

 زيرا اين ،شود رگرسيون خطرات نسبي کاکس استفاده مي

يک از عوامل خطر را   هر(HR) نوع رگرسيون خطر نسبي

 پزشکان ساده که تفسير و فهم آن براي دماين برآورد مي

ترين محدوديت رگرسيون خطرات نسبي کاکس،  مهم. است

اگر  .برقرار نبودن فرض متناسب بودن خطرات نسبي است

جهه ااين فرض برقرار نباشد تفسير خطر نسبي با اشکال مو

 قلبي در زنان و ي  خطر بروز سکتهبه عنوان نمونه. شود مي

  طور معمول، بههاي سني مساوي نيست همردان در تمام گرو

 قلبي در مردان بيشتر از ي  سالگي خطر بروز سکته۵۰قبل از 

هاي بقا  شود از مدل در چنين مواردي توصيه مي. زنان است

هاي بقا شتابي نيازي به فرض  در مدل.  شتابي استفاده شود

 و علاوه بر آن اين ،متناسب بودن خطرات نسبي نيست

نمايند که در  را برآورد مي ii (3)ها شاخص نسبت زمان مدل

 اين هاي ناپارامتري بقا رگرسيون کاکس و ساير روش

، بيان نسبت زمانشاخص . شاخص قابل محاسبه نيست

 پژوهشدر اين ( آمد د وجود يک  عامل خطر زمان پينماي مي

 بقا شتابي به اين ي واژه. دهد را چقدر تغيير مي)  قلبيي سکته

 قلبي به زمان ي  سکته خطرسازعواملرود که  کار ميه دليل ب

 ي شوند زمان سکته  ميسببدهند و   قلبي شتاب ميي سکته

   ۱۶. دارد زودتر رخ دهدعامل خطرفردي که  قلبي در

 AFTهاي  ترين مدل يکي از مهم) Weibull(يع وايبول زتو

 هاي رگرسيوني خطرات نسبي است که هم خاصيت مدل

                                                           
i - Accelerated failure time models 

ii - Time ratio 
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 ۵۴۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۹۱اسفند ، ۶ ي شماره, چهاردهمي  دوره

 

(PH)
iهاي   دارد و هم خاصيت مدلAFT ، علاوه بر آن در

آمد  يع وايبول، برخلاف رگرسيون کاکس که از زمان پيزتو

به دليل  بنابراين ،کند آمد استفاده مي  زمان پيي به جاي رتبه

تر از رگرسيون کاکس   مدل پارامتري است دقيقهک اين

  .دماين بيني  قلبي را پيشي تواند عوامل خطر سکته مي

 وايبول از توزيع ، براي اولين بارپژوهش حاضردر   

 قلبي در ي  سكتهي کننده بيني  بررسي عوامل پيشبراي

هدف از  . استشده استفاده iiليپيد تهران  قند وي مطالعه

 عوامل خطرسازتعيين ميزان خطر هر يك از پژوهش حاضر 

  .بودبا استفاده از توزيع وايبول  ، قلبيي در بروز سكته

  ها مواد و روش

 شروع ۱۳۷۸ تهران از سال  کوهورت قند و ليپدپژوهش

 به  هزار نفر ار مردم شرق تهران۱۵۰۰۰شد و حدود 

هاي مزمن  افرادي كه به بيماري . وارد مطالعه شدندپژوهش

مبتلا ) سرطان، نارسايي كبدي يا كليوي(و ناتوان كننده 

ي  هممكن است شيوها  آنهستند، به علت آن كه بيماري 

هاي  د بر بيماريزندگي و يا اثر عوامل خطرساز موجو

افرادي كه . شدند خارج پژوهشعروقي را دگرگون سازد، از 

 حذف ي حاضر  عروقي دارند، از مطالعههاي  بيماريي هسابق

  .اند نشده

 سال شرکت ۳۰تمام افراد بالاي از  پژوهش كنونيدر 

 عمل آمده  قند و ليپيد تهران سرشماري بي مطالعه کننده در

متغيرهاي   و،ندررسي قرار گرفت مورد بنفر ۵۱۸۷و تعداد 

 قند سيگار، دياستولي، فشار خون سيستولي، جنس، سن،

در شروع LDL گليسريد و كسترول ـ  خون ناشتا، تري

 سال ۵/۶ قلبي در طول ي  و سکته،گيري شدند مطالعه اندازه

ها با   داده.آمد اصلي در نظر گرفته شدند پيگيري به عنوان پي

آوري   باليني جمعي آزمايش و معاينه ،نامه استفاده از پرسش

 دكتر ل روش تحقيق اين طرح در مقالهيات کاميجز .شدند

  . آورده شده است۱۷عزيزي و همكاران

هاي  قلبي بر اساس افزايش سطح مارکري هسکت

م باليني دال يعلا -۱هاي   شاخص ازيکي  ويبيوشيميايي قلب

 راتيي تغ-۳ اي کيپاتولوژ Qرخداد  -۲ وکاردي ميسکميا بر

 اولين پژوهش حاضردر . شخيص داده شدت ،ST ي قطعه

هاي مکرر   قلبي مد نظر بوده و از احتساب سکتهي سکته

 نوار قلب تهيه شده از بيماران توسط .خودداري شده است

                                                           
i - Proportional Hazard 

ii -Tehran lipid and glucose study 

دو پزشک آموزش ديده و بر اساس معيارها و 

  ۱۷.گيري و کدگذاري شد هاي مينه سوتا اندازه دستورالعمل

 ساعت ناشتايي ۱۴تا  ۱۲ي خون وريدي پس از ها نمونه

سطح . آوري گرديد هاي خون جمع گيري چربي براي اندازه

هاي شرکت  گليسريد با استفاده از کيت کلسترول تام و تري

گيري  زه اندا۲ آزمون با دستگاه سلکترا اتوآناليزر  ـپارس

 ۲۰۰ ي مساواي شتريکلسترول تام بالا به صورت ب ۱۷.شد

 بالا به صورت ديسريگل يتر ،رتيل در صد ميلي گرم يليم

 كلسترول ـ ،رتيل در صد ميليگرم  يلي م۲۰۰ ي مساواي شتريب

HDL۴۵ و ۳۵کمتر از صورت ه  ببي به به ترتنيي پا 

 ۱۸، شدفي در زنان و مردان تعررتيل در صد ميليگرم  يليم

 و بيشتر ۱۳۰ به صورت کمتر از  LDLكلسترول ـ ،چنين هم

 سيگار به صورت سيگاري و غير سيگاري  شاخصو ۱۳۰از 

  ۱۷.گرديدتعريف 

اختلالات قندي بر اساس معيارهاي انجمن ديابت آمريکا 

داراي قند خون   بندي افراد در اين تقسيم. بندي شد تقسيم

 ديابتي در نظر رتيل در صد ميليگرم  يليم ۱۲۶ناشتاي بالاي 

  ۱۰.گرفته شدند

در حالت نشسته بر تولي و دياستولي سخون سيفشار

 ۵ ي هاي استاندارد دو مرتبه به فاصله اساس دستوالعمل

گيري گرديد كه توسط پزشک آموزش ديده و با  دقيقه اندازه

بنــدي   بر اساس طبقـــه۱۷.اي انجام شد فشارسنج جيوه

JNC-VIIiii فشار خون بالا به صورت فشار خون سيستولي ، 

 ۹۰ستولي برابر يا بالاتر از  يا فشار ديا۱۴۰برابر يا بالاتر از 

  .متر جيوه تعريف شد ميلي

متغيرهاي کمي مانند قند خون ناشتا، کلسترول، سن، 

صورت کمي  دو فشار خون سيستولي و دياستولي به

 به عنوان نمونه .ها گرديدند  وارد مدل،بندي پيوسته گروه

فشارخون سيستولي هم به صورت کمي پيوسته و هم به 

در ) ۱۴۰ بيشتر و مساوي ،۱۴۰کمتر از ( بندي صورت گروه

 اين متغيرها به صورت ۱ در جدول ،نظر گرفته شد

 به صورت کمي پيوسته وارد ۲بندي شده و در جدول  گروه

هاي شتابي با استفاده از   مدلي  مقايسه.اند شدهها  مدل

   ۱۶. صورت گرفتivتحليليهاي  روشهاي گرافيکي و  روش

  

                                                           
iii - Joint national committee report on detection, evaluation, 

and treatment of high blood pressure 

iv - Maximum likelihood and akaike information criteria 
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 همكارانو ميري  دكتر كورش سايه  ي قلبي ي سكته كننده بيني عوامل پيش ۵۴۱

 

ــدول  ــه-۱ج ــين متغي  رابط ــون   ب ــشار خ ــد، ف ــاي قن يره
 ـيستولي،س و سن گليسريد  تري ار، گ، سيLDL  كلسترول 

 ي  همـه ( قلبـي بـا اسـتفاده از توزيـع وايبـول             ي  با سـکته  
متغيرهــاي کمــي بــه صــورت دو حــالتي در نظــر گرفتــه  

 ).اند شده

  نام متغير

  ) برشي نقطه(

شيب 

 خط

خطاي 

  معيار

نسبت 

زمان 

)۳(  

خطر 

  نسبي

P* 

 

   قند خون ناشتا

)۱۲۷( 

۰۵/۱-  ۲/۰  ۸۷/۲  ۶۸/۵ ۰۰۰/۰  

فشلر خون 

 )۱۴۰ (سيستولي

۵۸/۰-  ۱۷/۰  ۷۸/۱  ۶/۲ ۰۰۱/۰  

 LDLكلسترول ـ

)۱۳۰(  

۳۳/۰-  ۱۸/۰  ۳۹/۱  ۷/۱  ۰۵/۰  

 گليسريد تري

)۲۰۰( 

۳۵/۰-  ۱۸/۰  ۴۱/۱  ۸/۱  ۰۵/۰  

  ۰۳/۰  ۱/۲  ۵۳/۱  ۲/۰  -۴۳/۰ )هبل/خير(سيگار 

  ۰۰۱/۰  ۷/۲  ۸۲/۱  ۱۸/۰  -۶/۰ )مرد/زن (جنس

  ۰۹/۰  ۷/۱  ۳۶/۱  ۱۹/۰  -۳۱/۰ )۵۵ (سن

  ۰۰۰  ۵۸/۵    ۵۲/۰   عرض از مبدا

 از >۰۵/۰P و مقدار داري بر اساس توريع وايبول محاسبه شده است سطح معني *

  .دار است نظر آماري معني

ــدول  ــه -۲ج ــد، ي رابط ــاي قن ــين متغيره ــون   ب ــشار خ ف
 ـيستولي،س و سن گليسريد  تري  ار،گسي ، LDL كلسترول 

 ي  همـه (لبـي بـا اسـتفاده از توزيـع وايبـول             ق ي  با سـکته  
متغيرهاي کمي به صورت کمـي پيوسـته در نظـر گرفتـه             

 ).اند شده

خطاي   ضريب  نام متغير

  معيار

*
P 

  ۰۰۰/۰  ۰۰۱/۰ -۰۰۶/۰ قند خون ناشتا

  ۰۰۲/۰  ۰۰۳۱/۰ -۰۰۹۵/۰  فشار خون سيستولي

  LDL ۰۰۴/۰-  ۰۰۱/۰  ۰۱۵/۰كلسترول ـ 

  ۰۰۵/۰  ۰۰۱/۰  -۰۰۳/۰  گليسريد تري

  ۰۱۷/۰  ۲/۰  -۴۳/۰  سيگار

  ۰۰۱/۰  ۱۷/۰  -۵۶/۰  جنس

  ۰۰۰/۰  ۰۰۷/۰  -۰۲۶/۰  سن

  ۰۰۰/۰  ۵۲/۰  ۵۸/۵  عرض از مبدا

 از >۰۵/۰Pو مقدار  داري بر اساس توريع وايبول محاسبه شده است  سطح معني*

  .دار است نظر آماري معني

لبي ق ي ي بين زمان سکته مدل وايبول براي سنجش رابطه

 تا پژوهشزمان از شروع . گردد  استفاده ميتغيرهابا ساير م

 افرادي در.  قلبي به عنوان زمان پيامد تعريف گرديدي سکته

اين زمان به صورت سانسور شدن از  ،بودندده كرکه سکته 

اصطلاح .  تعريف گرديد)right censoring( سمت راست

رود که  کار ميه سانسور شدن از سمت راست زماني ب

 ي  بودن دورهه تعدادي از افراد به دليل کوتاآمد براي پي

 ي آمد بعد از دوره گيري رخ ندهد و ممکن است پي پي

 در نظر ۰۵/۰ها  داري آزمون يسطح معن ۱۶.گيري رخ دهد پي

 ۹ي   نسخه STATAافزار  ها با استفاده از نرم داده .گرفته شد

  .آناليز شدند ۱۰و 

به  را تم زمان بقاري لگا مانندهاي پارامتري بقا شتابي مدل

نمايند و نيازي  بندي مي  مدلعوامل خطرسازمستقيم با طور 

 ابزار ،رو از اين به فرض متناسب بودن خطرات نسبي ندارند،

  ـهاي قلبي  بيماريعوامل خطرسازبندي  مناسبي براي مدل

  .باشد ي قلبي مي سكته عروقي با

 ز نمايي، شتابي عبارتند ا بقاهاي پارامتري ترين مدل مهم

و ها  مدللگ لجستيک و گاما، خواص اين  لگ نرمال، وايبول،

هاي پارامتري بقا در  توزيع و تابع خطر مدل شکل تابع

نمايي   درستبيشينه ي با توجه به آماره .آمده است ۱۹،۲۰منابع

تري به  توزيع وايبول برازش مناسبهاي گرافيکي  و روش

 قلبي و ي  بين سکتهي طهتعيين رابدر  بنابراين ،ها داشت داده

 ي مقايسههاي  روش .عوامل خطر از اين توزيع استفاده شد

يع وايبول علاوه بر  توز.آمده است ۲۱هاي شتابي در مقاله مدل

که يک مدل بقا شتابي است داراي خاصيت متناسب بودن  اين

هاي خطر  توان آماره يمباشد، بنابراين  خطرات نسبي نيز مي

  .د نمورا در آن بررسي ۳ ن و نسبت زما۲۱نسبي

  ها يافته

 با ميانگين بررسيسال مورد  ۳۰  فرد بالاي۵۱۸۷از 

 نفر دچار انفارکتوس ميوکارد ۸۳سال،  ۵/۶ گيري  پيي دوره

شده  انفارکتوس ميوکارد که دچار از افرادي. بودند شده

چگالي %). ۳۵( نفر زن بودند ۳۰مرد و%) ۶۵(  نفر۵۳بودند 

در ( بود ۰۰۲۵/۰ بررسي مورد ي در نمونه قلبي ي بروز سکته

  ).۰۰۱۵/۰ و در زنان ۰۰۳۹/۰مردان 

 فشار خون سيستولي، قندمتغيرهاي با در نظر گرفتن 

،  و جنس، سيگارسن ،LDLگليسريد، كلسترول ـ  ، تريخون

؛ به صورت دو حالتي، توزيع وايبول چند متغيره نشان داد

، )=۰۰۰/۰P= ،۸۷/۲TR= ،۶۸/۵HR( قند خون ناشتا متغيرهاي

فشار خون ، )=۰۰۱/۰P= ،۸۲/۱TR= ،۷/۲HR (جنس مرد

، سن بيشتر از )=۰۰۱/۰P= ،۷۸/۱TR= ،۶/۲HR (سيستولي

سيگار ، )=۰۹۳/۰P= ،۳۶/۱TR= ،۷/۱HR( سال ۵۵

)۰۳۷/۰P= ،۵۳/1TR= ،۱/۲HR=( كلسترول ـ ،LDL 

)۰۵۸/۰P= ،۳۹/۱TR= ،۷/۱HR=( گليسريد تري، و) ۰۵۶/۰P= ،
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 ۵۴۲ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۹۱اسفند ، ۶ ي شماره, چهاردهمي  دوره

 

۴۱/۱TR= ،۸/۱HR=( ،ي کننده بيني متغيرهاي پيشترين  مهم 

   ).۱جدول( باشند  قلبي ميي سکته

 دادهدر توزيع وايبول نشان  نسبت زمان )۳( شاخص 

گرم در   ميلي۱۲۶افرادي که داراي قند خون ناشتايي بالاتر از 

ها  آن قلبي در ي  زمان بروز سکته،باشند  ميليتر صد ميلي

با ثابت ماندن (دهد   رخ ميطبيعي برابر زودتر از افراد ۸۷/۲

 و اين متغير بالاترين تاثير را در بروز ،)اثر ساير متغيرها

 نسبت زمانشاخص  براي توضيح بيشتر.  قلبي داردي سكته

 سالگي ۷۰ ساله غيرديابتي در ۶۰توان گفت اگر يک فرد  مي

رود   همين فرد اگر ديابتي باشد انتظار مي،دماين  قلبيي سکته

با فرض ثابت ماندن ساير (  سالگي سکته کند۵/۶۳حدود  در

د که باش  مي۶۸/۵براي متغير قند خون  خطر نسبي .)شرايط

دهد خطر سکته قلبي در افرادي که داراي قند خون  نشان مي

 برابر افرادي است که قند خون زير ۶۸/۵باشند   مي۱۲۶بالاي 

  .)۱جدول (  دارند۱۲۷

  : مدل توزيع وايبول چند متغيره به صورت

  
  ۱مدل  : Log (T)= ۵۸/۵- ۰۵/۱) قند خون ناشتا+  (۵۸/۰) فشار خون سيستولي (- 

Error )+۳۵/۰)گليسريد تري (- ۴۳/۰)سيگار (– ۶/۰)جنس( - ۳۱/۰)سن-LDL۳۳/۰  

  

داري   معيار ضرايب و سطح معنيخطايبرآورد شد که 

  . آورده شده است۱در جدول ها  آن

به صورت است که زمان وقوع سکته  ،Tدر اين معادله 

  .ماه در نظر گرفته شده است

دهد  منفي بودن ضرايب هر يک از اين متغيرها نشان مي

 زمان وقوع گردد سبب مي ن هر يک از اين متغيرهاالا رفتب

 قلبي زودتر اتفاق بيفتد، به عبارتي زمان وقوع  ي سکته

را ها  مدل به همين دليل اين ، قلبي شتاب بگيردي سکته

  .نامند هاي بقاي شتابي مي مدل

 متغيرهاي کمي به صورت دو حالتي در تمام ۱در مدل 

   .اند مدل شدهو وارد اند  نظر گرفته شده

 مرد و جنس سن  ،  قند خون ناشتامتعيرهاي  ۱در مدل 

 قلبي را ي تواند سکته هرکدام به عنوان يک عامل مستقل مي

  .بيني نمايد پيش

 متغيرهاي کمي به صورت کمي پيوسته تمام در حالتي که

  :باشد مدل به صورت زير مياند  در نظر گرفته شده
  

  ۲مدل  : Log(T)=۵۸/۵-۰۰۶/۰) قند خون ناشتا (-۰۰۹۵/۰) فشار خون سيستولي(-

Error + ۰۰۳/۰ )گليسريد تري (-۴۳/۰ سيگار – ۵۶/۰ جنس -۰۲۵/۰سن –LDL  ۰۰۴/۰   

  

ي مدل رها ضرايب متغيهاي ويژگيخطاي معيار و ساير 

 فقط ۲در مدل رگرسيوني .  آمده است۲ در جدول ۲

يرها  متغي  بقيه هستند ومتغيرهاي جنس و سيگار دو حالتي

يب  بودن ضرمنفي. اند به صورت کمي پيوسته وارد مدل شده

دهد   قلبي، نشان ميي  سکتهسازهر کدام از عوامل خطر

 سبب، عوامل خطرسازافزايش مقدار مطلق هر کدام از 

 قلبي ي  قلبي و زودتر رخ دادن سکتهي افزايش خطر سکته

 وقتي ضريب متغير منفي ۲و ۱هاي  مدلدر  زيرا گردد، مي

 زيرا در ،دهد  قلبي زودتر رخ ميي ست يعني زمان سکتها

 لگاريتم زمان از شروع مطالعه تا ي متغير وابستهها  مدل

 Pبا توجه به مقادير .  قلبي يا سانسور شدن استي سکته

توان گفت هر کدام از متغيرها يک  عامل خطر   مي۲جدول 

 سطح ي با مقايسه. باشند  قلبي ميي مستقل براي سکته

چنين بيان نمود توان   مي۲و  ۱داري متغيرها در جدول  نيمع

بيني خطر   پيشبراي استفاده از مقدار مطلق متغيرها كه

  .باشد تر مي  قلبي مناسبي سکته

  بحث 

 قلبي ي  سکته خطر بروزبيني  پيشپژوهش حاضرهدف 

هاي   بيماريي  شناخته شدهعوامل خطرسازبا استفاده از 

 آناليز براياز توزيع وايبول ر آن د عروقي بود که ـقلبي 

يع وايبول هم خاصيت زتو. يددگرها استفاده  داده

هم خاصيت متناسب بودن خطرات   را دارد و AFTهاي مدل

به طور  ، لگاريتم زمان بقايع وايبول،زتودر . )PH(نسبي 

رو  از اين ۱۹،۲۰.شود بندي مي  مدلعوامل خطرساز با مستقيم

هاي   بيماريعوامل خطرسازبندي  ابزار مناسبي براي مدل

  . هستندي قلبي سكته عروقي با  ـقلبي

 عوامل خطرسازستفاده از توزيع وايبول در ارزيابي ا

 Laura Perna که توسط پژوهشي در . قلبي نادر استي سکته

 تاثير ديابت و براييع وايبول زدر آلمان انجام شد از تو

تر   راد با درآمد پايين قلبي بر طول عمر افراد مرفه و افي سکته

اي که توسط آندرسون روي   در مطالعه۲۲.داستفاده گردي

به  فرامينگهام انجام شد با دادن نمره ي  در مطالعهها آزمودني

 ي  و استفاده از توزيع وايبول رابطهعامل خطرسازح هر سط

 ،HDL  ـکلسترول  سن،عوامل خطرساز فرد در ي بين نمره

 هاي قلبي ر و زمان  بروز بيماري سيگا،فشارخون سيستولي

  ۱۵. عروقي بررسي شده بودـ

 شتابي و انتخاب مدل  بقاهاي هرچند استفاده از مدل

ها به طور  مدلکه اين   اما به دليل اين،باشد  ساده نميمناسب
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 همكارانو ميري  دكتر كورش سايه  ي قلبي ي سكته كننده بيني عوامل پيش ۵۴۳

 

 عوامل خطرسازآمد را با   لگاريتم زمان پيي  رابطهممستقي

عوامل توانند  يمها  مدلتر از ساير  نمايند دقيق بررسي مي

 هاي  مدل،چنين هم.  قلبي را شناسايي نمايندي  سکتهخطرساز

کنند که   را برآورد مي(3)نسبت زمان  شتابي شاخص بقا

     .باشد تفسير آن بسيار مهم مي

 در ي قلبي سكتهبروز چگالي  ميزان پژوهش حاضردر 

در .  در هزار بود۵۸/۱ در هزار و در زنان ۹۱/۳مردان 

 روستايي ژاپن ي  جامعه درi(PMI)شناسايي  که به پژوهشي

 سال مورد ۵/۱۵ زن به مدت ۱۳۴۴ مرد و ۹۴۸ انجام شد،

 در مردان PMI ي ميزان بروز ساليانه . قرار گرفتندپيگيري

دهد  در هزار بود که نشان مي/ ۵۹ در هزار و در زنان ۰۱/۱

 قلبي در ايران بسيار بالاتر از ژاپن به ي ميزان بروز سکته

  ۲۳.باشد عنوان يك كشور صنعتي مي

ترين  مهم قند خون ناشتاسطح بالا بودن  ،پژوهشاين در 

 ديگري هاي پژوهش در . قلبي بودي ي سکتهبين متغير در پيش

 Joohonبررسي در نمونه براي ،نيز اين موضوع تاييد شده

Sung ،خطر نشان داده شد با افزايش ميزان قند خون ناشتا 

۲۴.كند  قلبي افزايش پيدا ميي ابتلا به حمله
Nakagami T و 

  ۲۵. رسيدندي مشابههاي يافته به پژوهشيهمكاران نيز در 

 نيز بيان شده بين ها بررسي در برخي ديگر از   البته

و بروز   اختلال تحمل گلوكزافزايش سطح گلوكز خون و

 و اين ،اي وجود ندارد  در افراد مبتلا رابطهي قلبي سكته

 كه ارتباطي Qureshi AI پژوهشي مانند ،موضوع رد شده

  ۱۴،۲۶.گرديد قلبي يافت ني  بالا و حملهشتاقوي بين قند خون نا

 نيز با توجه به ضريب  فشار خون سيستوليمورد  در

 )نسبت زمان= ۰۰۱/۰P= ،۷۸/۱(به دست آمده خطر نسبي 

 اصلي عامل خطرسازرا به عنوان يكي از سه  توان آن مي

البته در . دنمو قلبي در آينده محسوب ي بروز سكته

 بسياري فشار خون به عنوان يك عامل تعيين هاي پژوهش

 ۴- ۷، ۹. قلبي در آينده بيان شده استي كننده در بروز سكته

 ساله به صورت ۷ي  كانيتز و همكاران در طول يك دوره

و نشان دادند نگر بيماران مبتلا را مورد بررسي قرار  گذشته

  ۲۷.باشد  قلبي ميي فشار خون سيستولي يک عامل خطر سکته

 فرامينگهام نيز بعد از تصحيح براي ساير پژوهشدر 

در زنان به % ۲۹ها و  در مرد مشكلات قلبياز% ۲۸فاكتورها، 

  ۹.بود)  ۸۵/۱۳۰( دليل بالا بودن سطح فشار خون

                                                           
i - possible MI 

فشار خون سيستولي، وضعيت سيگار (نقش سه فاكتور 

هم به صورت جداگانه و هم به صورت ) كشيدن و سن

 در هر دو جنس در ايجاد عوامل خطرسازتركيبي با ساير 

عامل نقش . ه بود عروقي قابل ملاحظـهاي قلبي  بيماري

 عروقي در  ـهاي قلبي  فشار خون در ايجاد بيماريخطرساز

  ۷.مردان بيشتر از زنان بود

 و فشار علاوه بر قند خون ناشتا، پژوهش حاضردر 

 قلبي ي  بروز حملهدرخون سيستولي متغيرهاي ديگري 

 كلسترول ـ ، جنس، سن:هايرتوان به متغي که مي شدندمطرح 

LDLدر ). ۲ و ۱جدول ( اشاره نمود دريــگليس ، تري

 عوامل خطربه عنوان اين عوامل خطر نيز  قبلي هاي پژوهش

  ۴-۸.اند اصلي در بروز حملات قلبي در آينده مطرح شده

ير هر يک از متغيرهاي د با افزايش مقا۱با توجه به جدول 

يابد و فرد  کاهش مي ي قلبي سكته زمان وقوع ي مورد مطالعه

 اهميت ي دهنده بزرگي ضرايب نشان. ايدنم زودتر سکته مي

 قند خون داراي بيشترين اهميت نمونهطور ه  ب.باشد ميها  آن

دهد   نشان مي۱جدول . باشد  قلبي ميي بيني سکته در پيش

اند زمان وقوع   بوده۱۲۶افرادي که داراي قند خون بالاي 

 افرادي که قند خون زودتر برابر ۸۷/۲ها  آن قلبي در ي سکته

خطر نسبي براي متغير . دهد  رخ مي، است۱۲۶کمتر از ها  آن

 قلبي در ي دهد خطر سکته باشد که نشان مي  مي۶/۵قند خون 

 برابر ۶/۵ ،باشند  مي۱۲۶افرادي که داراي قند خون بالاي 

  . دارند۱۲۶افرادي است که قند خون زير 

به صورت کمي (شوند نبندي  اگر متغيرهاي کمي گروه

افزايش ها  مدلتوان آماري ) گرفته شوند در نظر پيوسته

 زمان وقوع پي آمد را توانند مي تر  دقيق،ها مدليابد و اين  مي

باشد  تر مي  دقيق۲هرچند مدل جدول . )۲مدل ( دنبرآورد نماي

به . نيستولي تفسير و استفاده از آن براي پزشکان راحت 

 مايدن تغيير ۱۳۰ به ۱۲۳ اگر فشار خون فردي از عنوان نمونه

 و اگر فشار خون از حالت استبراي پزشکان کم اهميت 

 راياد تغيير کند اين تغيير براي پزشکان طبيعي به غير طبيعي

 به ۱۰۰، اگر قند خون يک نفر از ۱ در مدل .باشد اهميت مي

 قلبي ندارد ي ايش خطر سکتهز تاثيري در اف، افزايش يابد۱۱۰

 سببند خون  چنين افزايشي در مقدار ق۲ولي در مدل 

، چهار متغير ۱در مدل . گردد  قلبي ميي افرايش خطر سکته

قند خون، سيگار، جنس مرد و فشار خون سيستولي به 

 در ، قلبي شناخته شدندي عنوان عوامل خطر مستقل سکته

 ياد شده، علاوه بر چهار متغير ۲صورتي که در مدل 

 نيز به گليسريد تري و LDLكلسترول ـ متغيرهاي سن، 
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با .  قلبي شناخته شدندي نوان عوامل خطر مستقل سکتهع

 برايتوان گفت   مي۲ و ۱ها به مدل  مقايسه برازش داده

 برايچنين   و هم، قلبيي  بين متغيرها و سکتهي سنجش رابطه

بندي نشوند و   قلبي بهتر است متغيرها گروهي بيني سکته پيش

 .به مقدار مطلق متغير توجه شود

 قند ساز عامل خطر۷توان   ميها يافتهبا توجه به اين 

 خون، سيگار، جنس مرد و فشار خون سيستولي، سن،

 عوامل خطرساز به عنوان گليسريد را تري و LDL كلسترول ـ

 قلبي ي بيني حمله  پيشدر  ومطرح نمود قلبي ي سکتهاصلي 

توان   ميها اساس آنبر   و،ها استفاده توان از آن ميدر آينده 

اني مناسبي براي جلوگيري از حملات قلبي در  درمي برنامه

  . نمود طرح  راآينده

 قابل کنترل عوامل خطرساز برخي پژوهش حاضردر 

 کلسترول خون دياستولي، فشار فشار خون سيستولي، مانند

گليسريد،  تري ،LDL، كلسترول ـ HDLتام، كلسترول ـ 

داري   معنيي  قلبي رابطهي سيگار و چاقي با بروز سکته

 قلبي بايد اين ي  که براي کاهش ميزان بروز سکته،شتنددا

  . کنترل شوندعوامل خطرساز

، يا عوامل خطرسازشاخص تعداد رسد  به نظر مي

تري   معيار مناسبعوامل خطرسازهاي خاصي از  ترکيب

شود  بنابراين توصيه مي قلبي باشد ي بيني سکته براي پيش

در . دگرداستفاده  نيز ياد شدههاي  بيني از شاخص  پيشبراي

 ساز بررسي عوامل خطربه منظور ها پژوهشبيشتر 

عروقي از رگرسيون خطرات نسبي کاکس ـ هاي قلبي  بيماري

 هر چند تفسير خطر ،و رگرسيون لجستيک استفاده شده

باشد، اما زماني که فرض  نسبي براي پزشکان ساده مي

توان خطر   نمي،متناسب بودن خطرات نسبي برقرار نباشد

  گمراهيسببتفسير آن ممکن است يا نسبي را تفسير نمود و 

هاي بقاي شتابي نيازي به برقراري فرض متناسب  مدل. دگرد

  .بودن خطرات نسبي ندارد

، تورش پژوهش حاضرهاي احتمالي  از جمله محدوديت

افراد  .است قند و لپيد تهران ي  در مطالعهنام کننده افراد ثبت

 اهميت بيشتري براي ل زيادبه احتما بررسيحاضر در 

 ديگر، با توجه به سوي و از .اند بودهل يسلامت خود قا

 احتمال مطرح است كه در ني ايصيرايگان بودن خدمات تشخ

 وضعيت مالي خوبي زكنندگان نسبت افرادي كه ا مراجعه

برخوردار نيستند بيش از افرادي باشد كه از وضعيت مالي 

هاي ديگر اين  دوديتمح از. مناسبي برخوردار هستند

 اگر دوره باشد، ميگيري   پيي  کوتاه بودن دورهپژوهش

 قلبي ي تر شود تعداد افرادي که دچار سکته گيري طولاني پي

 قلبي ي  و اثر عوامل خطر سکته،يابد افزايش مينيز شوند  مي

  .گردد ميتر مشخص  دقيق
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  پيوست

  )censoring(سانسور شدن .  ۱

هاي بقا از اهميت  زمان رخداد پيشامدها در آناليز داده

 به طور معمول هاي بقا زيادي برخوردار است ولي در داده

ه براي گروهي از بيماران نامعلوم است که زمان رخداد حادث

سانسور . گوييم هاي سانسور شده مي ها داده به اين داده

  .اي باشد تواند از سمت راست، چپ يا فاصله شدن مي

گيري نماييم  اگر ما نتوانيم بيماران را به مدت طولاني پي

ها تعيين نماييم، زمان وقوع  تا زمان وقوع حادثه را براي آن

 زمان به عبارت ديگر ،دهد بعد از اتمام مطالعه رخ ميحادثه 

. وقوع حادثه براي آن فرد از سمت راست سانسور شده است

 در پيوند مغز استخوان در بيماران لوسمي به عنوان نمونه

اگر بعد از سه سال مطالعه را متوقف نماييم، بيماراني که 

ها از سمت  هنوز زنده هستند زمان وقوع مرگ براي آن

ها بعد از سه   زيرا ممکن است آن،راست سانسور شده است

ها  گيري زمان مرگ آن سال بميرند و به دليل اتمام دوره پي

سانسور شدن از طرف راست ممکن است به . مشخص نيست

  :دلايل زير رخ دهد

  : اتمام مطالعه-۱

گيري طولاني مدت بيماران مقدور  در برخي تحقيقات پي

ه مطالعه را محدود نماييم و ممکن نيست و مجبور هستيم ک

  .آمد بعد از اتمام مطالعه رخ دهد است پي

  )Loss to follow up( گم شدن -۲

بيماران، ... گاهي اوقات به دليل مهاجرت، تغيير شغل

ها رخ داده باشد،  آمد براي آن ممکن است با وجودي که پي

  .ها را از دست بدهيم هاي مر بوط به آن داده

  ) competing risk(ها يي علترقابت جو -۳

ها رخ دادن يک علت از رخ دادن  در رقابت جويي علت

 اگر در يک به طور نمونه. کند ساير پيشامدها جلوگيري مي

آمد مورد نظر زمان تا سکته قلبي باشد ممکن   پيپژوهش

است فرد به دليل سرطان يا تصادف قبل از سکته قلبي فوت 

  .نمايد

توان  يل اتمام مطالعه باشد مياگر سانسور شدن به دل

 سازوكار سانسور شدن مستقل از سازوكارفرض کرد که 

 بايد در مورد فرض ۳ و۲در موارد . پيشرفت بيماري است

سانسور . آمد احتياط نمود استقلال زمان سانسور شدن و پي

شدن به دليل گم شدن با زمان حادثه ممکن است داراي 

 در يک عنوان نمونهبه . دضريب همبستگي مثبت يا منفي باش

اي که وضعيت سلامت  کننده مطالعه ممکن است افراد شرکت

را ..) درمان، رژيم غذايي(بهتري دارند ادامه روش پيشنهادي 

 ايجاد سببضروري ندانند و از مطالعه خارج شوند که 

ضريب ضريب همبستگي منفي بين زمان سانسور شدن و 

سلامت بدتري دارند حادثه مي شوند و افرادي که وضعيت 

تر از  آمد بزرگ در مطالعه باقي بمانند و احتمال وقوع پي

گاهي اوقات زمان سانسور شدن . مقدار واقعي برآورد شود

 در نمونهبراي . با زمان حادثه داراي همبستگي مثبت است

 بيماري قرار دارند ي  پيشرفتهي لوسمي افرادي که در مرحله

ها   اميدي به زنده ماندن آنها هاي آن ممکن است خانواده

ها را از بيمارستان مرخص نمايند تا مدت   وآن،نداشته باشند

در اين . در کنار خانواده باشند را  عمري کوتاه باقي مانده

 به شود منحني بقا  ميسببمورد سانسور شدن اين افراد 

  .   سمت بالا حرکت نمايد

ص رخ  زماني خاي  مورد نظر در يک فاصلهي اگر حادثه

به . اي هستند ها داراي سانسور فاصله گوييم داده دهد، مي

 به HIV کوهورت دو آزمايش ي  در يک مطالعهعنوان نمونه

 فرد HIVشوند و در آزمايش اول  شش ماه انجام ميي فاصله

مثبت باشد، زمان دقيق  فردHIV منفي و در آزمايش دوم 

 ، نيستدقيق مشخصبه طور  براي چنين فردي HIVابتلا به 

 زماني رخ داده ي  در چه فاصلهHIVدانيم که ابتلا به  ولي مي

  .است

 مبتلا باشد، HIVاگر فرد قبل از ورود به مطالعه به 

براي اين فرد از سمت چپ HIV گوييم زمان ابتلا به  مي

هاي سانسور   فقط دادهپژوهشدر اين . سانسور شده است

  . داريم راشده از سمت راست

را به )  زماني پيوند تا مرگي فاصله(بيماران اگر زمان بقا 

هاي   با دادهسته در نظر بگيريم در يک مدل بقاصورت پيو

 زمان پيامد را با i سانسور شده از سمت راست براي هر فرد

ti1 پيامد رخ دهد  اگر،دهيم  نمايش ميi =δ اگر رخ ندهد ،

0i =δباشد مي.  

هاي بقا مستقل بودن زمان پيامد  ض اساسي در دادهفر 

 زماني افرادي ي باشد، يعني  در هر نقطه و سانسور شدن مي

اند مانند افرادي هستند که  شده که از طرف راست سانسور

  . باشند بررسي ميهنوز تحت 

  

  هاي پارامتري بقا    مدل- ۲

فرض اساسي استفاده از رگرسيون کاکس متناسب بودن 

اگر شرط متناسب بودن . ت متغيرهاي مستقل استخطرا

خطرات متغيرهاي مستقل برقرار نباشد، استفاده از مدل 
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 همكاران و ميري كورش سايهدكتر   ي قلبي ي سكته كننده بيني عوامل پيش ۵۴۷

 

.  ارايه نمايد رااي کننده  گمراههاي يافتهکاکس ممکن است 

هاي پارامتري بقاي شتابي به چنين فرضي نياز ندارند و  مدل

 توانند اثر متغيرهاي مستقل را بر ها مي به علاوه اين مدل

مدل کاکس نيمه پارامتري است . گيري نمايند زمان بقا اندازه

توان با  نمايد و نمي  استفاده ميهاي بقا  زماني و فقط از رتبه

هاي  که مدل  در صورتي،بيني نمود  را پيشآن زمان بقا

مستقيم با متغيرهاي به طور  لگاريتم زمان بقا مانندپارامتري 

بيني   زمان بقا را پيشدتوان ميو شود  بندي مي مستقل مدل

توان شکل تابع خطر را که از  هاي پارامتري مي در مدل. داينم

در . نموداهميت زياد در آناليز بقا برخوردار است پيدا 

 base line(هاي پارامتري فرض بر اين است خطر پايه  مدل

hazard ( از يک توزيع آماري) ،نمايي، وايبول، لگ نرمال

گاهي اوقات شکل تابع خطر پيچيده  .دکن پيروي مي...) گاما

است و ممکن است پيدا نمودن توزيع مناسب براي آن راحت 

هاي پارامتري استفاده از مدلي که  در استفاده از مدل. نباشد

تر باشد در  تعداد پارامترهاي کمتري داشته باشد و ساده

  .اولويت است

ري هاي پارامت توزيعدر که شکل تابع خطر  با توجه به اين

هاي تابع خطر توريع وايبول که در  ترين شکل اهميت دارد مهم

نشان گيرند را   بقا بيشتر مورد استفاده قرار ميهاي بررسي

  .دهيم مي

  توزيع وايبول-۳

در اين توزيع تابع خطر به صورت يکنواخت 

)Monotone ( کاهشي يا افزايشي است که اين توزيع داراي

),(باشد و به صورت   ميv,σدو پارامتر  vW σ نمايش 

  :شود داده مي

  
 Scale را σ و Shape parameter را vدر اين توزيع

1vاگر. نامند پارامتر مي  باشد توزيع وايبول به نمايي =

1vاگر . شود تبديل مي شکل تابع خطر افزايشي و اگر <

1v   .باشد شکل تابع خطر کاهشي است>
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Abstract 
Introduction: Cardiovascular diseases rank first among causes of death in Iran and most other 

countries. Determination of the risk factors of these diseases and their importance in the incidence 
of myocardial infarction is very important in formulating preventive programs for these diseases. 
This study was designed to evaluate the relationship between the risk factors of heart diseases 
and the time to event for myocardial Infarction using the Weibull model. Materials and Methods: In 
the TGLS study, 5183 men and women, aged over 30 years, without cardiovascular disease from 
the East of Tehran were studied. Data were analyzed using Weibull distribution and Cox 
proportional hazard models. Results: During 6.5 years of follow up, a total of 83 new cases of MI 
(53 men and 30 women) accured. Cumulative incidence of MI was 0.0025. The Weibull multivariate 
regression model, showed significant relationships between FBS, sex, SBP and smoking and MI 
Wiebull regression models, showed that FBS levels over 126 mg/dl, adjusted for age, sex, LDL, 
SBP, DBP, HDL and TG, decrease time to MI by 2.87 compared to normal persons. Conclusion: 
Variables of FBS, age, sex, LDL, SBP, DBP, HDL, TG, and smoking are the most important 
predictive factors of Myocardial Infarction.  
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