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Background Thyroid cancer is one of the most common tumors of the endocrine system. Despite its 
low death rate, its prevalence is high. Different factors affect the incidence, recurrence, and mortality in 
patients with thyroid cancer. 
Objective This study aimed to determine the effective factors in the relapse and mortality rates of thyroid 
cancer.
Methods In this retrospective with a cross-sectional design, 631 cases of thyroid cancer with papillary 
and follicular pathology were assessed. They were referred to Imam Reza, Ghaem, and Sina hospitals. 
The effects of various demographic and clinical factors on the survival and relapse of patients were evalu-
ated using parametric and semi-parametric model analysis. The obtained data were analyzed in R and 
SPSS.
Findings Most of the patients were female (74.8%). Their Mean±SD age of the diagnosis was 39.74±15.7 
years. Seventeen (2.7%) patients died, and 140(22.2%) patients had a recurrence. In multivariate analy-
sis with the recurrence event, age of diagnosis, and tumor size were significant factors in the semi-para-
metric model, and the age of diagnosis, tumor size, and distant metastases were significant factors in 
the parametric model. In multivariate analysis with the death event, age of diagnosis, and weight were 
significant factors in the semi-parametric model, but the age of diagnosis and gender were significant 
factors in the parametric model (P<0.05).
Conclusions Clinical factors such as gender, age of diagnosis, tumor size, weight, and distant metastasis 
are effective factors in cancer recurrence and death. Therefore, it is necessary to pay attention to these 
factors in the treatment of patients.
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T
Extended Abstract

1. Introduction

hyroid cancer is one of the most com-
mon endocrine cancers and can occur 
in any sex and age [1]. Although most 

cases of this cancer occur before the age of 55, about 
20% of the cases occur in patients over the age of 65. 
Thyroid cancer has a good prognosis, and its mortality 
rate has not increased over the past 35 years [2]. On the 
contrary, its mortality rate steadily decreases due to im-
proved methods of diagnosis, management, and treat-
ment [3]. Despite the increasing prevalence of this type 
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of cancer, the death rate is 0.5 per 100000 population 
[4]. The most common type of thyroid malignancy is 
papillary carcinoma that its incidence has been report-
ed 40-80% in various studies [4, 6]. The prevalence of 
this cancer is estimated 1.2 to 2.4 per 100000 people, 
and its incidence in women is 3 times higher than that 
of men in Iran [7].

This cancer is curable, but it may recur after the treat-
ment [2]. Studies have shown that relapse is a signifi-
cant factor in mortality due to the disease. The rate of 
death in those with recurring cancer is 50-60% higher 
than others without recurrent [9]. Therefore, it is useful 
to know the risk factors associated with recurrence or 
death from thyroid cancer.

So far, studies have investigated the survival of thy-
roid cancer patients with death and recurrence events. 
These studies used Kaplan-Meier survival and Cox 
regression methods to determine the survival of pa-
tients and its contributing factors [10-12]. This study 
investigates the survival of patients with thyroid cancer 
considering events of recurrence and death using non-
parametric and regression Cox deals.

2. Methods and Materials

This cross-sectional study was conducted to deter-
mine the factors responsible for the recurrent and 
mortality rate of patients with thyroid cancer. For this 
purpose, 631 patients with thyroid cancer were stud-
ied. They were referred to Ghaem, Imam Reza, and 
Sina hospitals in Khorasan Razavi Province during 
2005-2015. In these patients, the majority of cancers 
were of papillary and follicular types. So, only these 
two cancers were studied in this paper. The risk factors 
were gender, cancer pathology, distant metastasis, tu-
mor size, thyroid-stimulating hormone (TSH), patient's 
weight, and age of diagnosis. In this study, the interval 
between the operation of cancer to its recurrence was 
used as a representative of the time to relapse. People 
who did not have recurrence based on this criterion 
were considered censored recurrence events. People 
who died of cancer were considered as a death event.

People who were alive or out of reach during the 
study period were considered as censoring. The study 
information was extracted from patients’ files, and tele-
phone follow up to know the patients' final status. Para-
metric and semi-parametric models were used to ex-
amine the patient’s survival. The Cox semi-parametric 
regression model and the parametric models in which 
the survival time follows from exponential distribu-

tions like Weibull and logistic were fitted to the data. 
The effects of variables in the semi-parametric model 
were utilized using hazard ratios and in parametric 
models by using relative risk. Parametric and nonpara-
metric models were compared based on the akaike in-
formation criterion (AIC). The model with the lowest 
AIC was considered the best model. Analyzes were 
performed in SPSS V. 22 and R 3.2.3.

3. Results

Out of 631 patients with thyroid cancer, 159(25.2%) were 
male, and 472(74.8%) were female. The age of diagno-
sis was under 45 years in 66.4% of the patients, and their 
Mean±SD age of diagnosis was 39.74±15.71 year. About 
92.6% of the patients had papillary cancer and 7.4% follicu-
lar cancer. Only 6.5% had distant metastases.

The results showed that the average survival rate of 
women was higher than men. Besides, the average sur-
vival rate for under 45-year-old patients was higher 
than those diagnosed over the age of 45 years.

The survival of patients with recurrent event revealed 
that their median survival was estimated at 39 months. 
In addition, the average survival rate of patients with 
papillary cancer is more than the type of follicular. To 
determine the risk factors associated with thyroid can-
cer recurrence, Cox proportional hazards, and paramet-
ric models were employed to examine the incidence 
rate in multivariate analysis.

Good fit results showed that age and diagnosis of tu-
mor size were significant factors in the semi-paramet-
ric Cox model (P<0.05). Among the fitted parametric 
models, the Weibull parametric model with the lowest 
AIC was selected as the most suitable parametric mod-
el. In this model, age of diagnosis, distant metastasis, 
and tumor size were significant (P<0.05).

The results of analyses for patients with death event 
were as follows. The average survival rate of women was 
higher than men. Also, the average survival rate for un-
der 45-year-old patients was higher than those diagnosed 
over the age of 45 years. The median survival rate was 
estimated as 39 months. Also, the average survival rate of 
patients with papillary cancer was more than those with 
the follicular one. The good fit results showed that in the 
semi-parametric model, the age of diagnosis and weight 
variables were significant. The exponential parametric 
model with the least amount of AIC was the most suit-
able, and age of diagnosis was significantly effective on 
the survival rate in this model.
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4. Conclusion

Thyroid gland cancer is the most common endocrine 
malignancy, with increasing prevalence [9]. Thyroid can-
cer rate has been doubled and more in most developed 
countries [14]. Based on the results of this study, this type 
of cancer is more common in women. Also, diagnosis 
age of thyroid cancer is less than 45 years old, and its 
recurrence is more than its mortality rate. Considering the 
importance of factors such as gender, weight, distant me-
tastasis, and age of the diagnosis in the survival of patients 
(concerning death and recurrence), attention to the treat-
ment status of those at risk is essential.
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بررسی عوامل خطر مرتبط با عود و مرگ در بیماران مبتلا به سرطان تیروئيد در استان خراسان 
رضوی طی سال‌های 1382-1393

زمینه سرطان تیروئيد یکی از شایع‌ترین سرطان‌های غدد درون‌ریز و از انواع نادر سرطان‌هاست. با وجود میزان مرگ‌ومیر کم، شیوع بیماری 
بالاست. عوامل متعددی در بروز عود و مرگ در سرطان تیروئيد مؤثر هستند. 

هدف هدف از این مطالعه تعیین عوامل مؤثر در عود بیماری و مرگ در بیماران مبتلاست.
مواد و روش‌ها در این مطالعه کوهورت گذشته‌نگر مقطعی، اطلاعات 631 نفر از بیماران مبتلا به سرطان تیروئید با پاتولوژی پاپیلری 
فولیکولار و مراجعه‌کننده به بیمارستان‌های قائم، امام رضا )ع( و سینا در استان خراسان رضوی ارزیابی شدند و اثر عوامل بالینی و 
جمعیت‌شناختی بر بقاي بیماران با استفاده از مدل‌های پارامتری و نیمه‌پارامتری با دو پیشامد مرگ و عود در این داده‌ها بررسی شد. 

داده‌ها با استفاده از نرم‌افزارهای SPSS و R تجزیه و تحلیل شدند.
یافته‌ها 472 نفر )74/8 درصد( از بیماران زن بودند. انحراف معیار و میانگین سن تشخیص بیماری 15/7±39/74 سال بود. 17 نفر )2/7 
درصد( فوت شدند و 140 بیمار )22/2 درصد( عود داشتند. در تحلیل چندمتغیره براي پیشامد عود، متغیرهای سن تشخیص و اندازه 
تومور در مدل نیمه‌پارامتری و متغیرهای سن تشخیص، اندازه تومور و متاستاز دوردست در مدل پارامتری در سطح 0/05 معنی‌دار شدند. 
در تحلیل چندمتغیره با پیشامد مرگ، متغیرهای سن تشخیص و وزن در مدل نیمه‌پارامتری و در مدل پارامتری متغیرهای سن تشخیص 

 .)P>0/05( و جنسیت معنی‌دار شدند
نتیجه‌گیری عوامل بالینی نظیر: جنسیت، سن تشخیص، اندازه تومور، وزن و متاستاز دوردست در عود بیماری و مرگ افراد مؤثر هستند. 

بنابراین در درمان افراد توجه به این عوامل لازم است.
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مقدمه

سرطان تیروئيد یکی از شایع‌ترین سرطان‌هاي غدد درون‌ریز 
است و در هر جنس و سنی ممكن است رخ دهد ]1[. با وجود 
اینکه بیشتر موارد ابتلا به این نوع سرطان قبل از 55 سال رخ 
می‌دهد، اما حدود 20 درصد از موارد رخداد این بیماری در سنین 
بالای 65 سال اتفاق می‌افتد. این بیماری در زنان نسبت به مردان 
شایع‌تر است؛ به طوری که شیوع این بیماری در زنان 1/5 تا 3 
برابر مردان است. در بسیاری از کشورها نرخ شیوع این بیماری در 
چند دهه اخیر، افزایش یافته است. با وجود روند افزایشی در این 

نوع بیماری، سرطان تیروئید تا سال 2030 به شایع‌ترین سرطان 
در ایالات متحده تبدیل خواهد شد. سرطان تیروئید پیش‌آگهی 
خوبی دارد و مرگ‌و‌میر ناشی از آن در 35 سال گذشته تغییر 

نکرده است ]2[. 

در  بهبود  دلیل  به  بیماری  این  از  ناشی  مرگ‌و‌میر  درواقع 
شیوه‌های تشخیص، مدیریت و درمان بیماری به طور پیوسته در 
حال کاهش است ]3[. برخلاف افزایش شیوع این نوع از سرطان، 
نرخ مرگ در آن، 0/5 به ازای هر 100 هزار نفر است ]4[. با وجود 
این، مرگ ناشی از این بیماری را می‌توان با تشخیص زودهنگام و 
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درمان بهتر انواع سرطان‌های پرُخطر کاهش داد ]5[. شایع‌ترین 
نوع بدخیمی تیروئيد، سرطان پاپیلری است که شیوع آن در 
مطالعات مختلف 40 تا 80 درصد گزارش شده است ]4، 6[. در 
ایران شیوع این سرطان حدود 1/2 تا 2/4 نفر به ازای هر 100 
هزار نفر است و بروز آن در خانم‌ها سه برابر آقایان برآورد شده 
است ]7[. نرخ بقاي بیماری بسته به نوع بافت تومور متفاوت 
است. تومورهای متفاوت نظیر پاپیلری1 و فولیکولر2 قابل درمان 
آناپلاستیک،3  سرطان  اما  هستند،  خوبی  پیش‌آگهی  دارای  و 

تهاجمی و با پیش‌آگهی ضعیف است ]8[.

مرگ و عود، دو پیشامد ممکن برای سرطان تیروئید است. 
بسیاری از افراد مبتلا به این سرطان، به‌خوبی درمان می‌شوند، 
درمان  و  شده  داده  تشخیص  زود  معمولاً  سرطان  این  زیرا 
این  تیروئيد،  درمان سرطان  از  بعد  است  اما ممکن  می‌شود. 
سرطان دوباره عود کند، زیرا عود سرطان تیروئید یک رخداد 
غیرمعمول نیست و حتی ممکن است این اتفاق سال‌ها بعد از 
درمان سرطان اتفاق بیفتد ]2[. مطالعات نشان می‌دهد عود 
بیماری نقش زیادی در مرگ‌ومیر ناشی از این بیماری دارد. 
بیمارانی که پس از درمان، سرطان آن‌ها عود می‌کند 50 تا 
نمی‌کند،  عود  آن‌ها  بیماری  که  افرادی  از  بیشتر  درصد   60
می‌میرند ]9[. بنابراین اطلاع از عوامل خطر مرتبط با عود یا 

مرگ ناشی از سرطان تیروئيد مفید به نظر می‌رسد. 

تاکنون مطالعاتی بقای بیماران مبتلا به سرطان تیروئید با 
از روش‌های  که  کرده‌اند  بررسی  را  عود  و  پیشامدهای مرگ 
بقای کاپلان مایر4 و روش رگرسیونی کاکس5 به منظور بررسی 
بقای بیماران و عوامل مؤثر بر آن استفاده کرده‌اند [10-12]. 
با توجه به اینکه در مطالعات قبلی، عود و مرگ در بیماران با 
مطالعه  این  بررسی شده‌اند،  ناپارامتری  روش‌های  از  استفاده 
درنظرگرفتن  با  را  تیروئید  سرطان  به  مبتلا  بیماران  بقای 
پیشامدهای عود و مرگ با استفاده از روش‌های ناپارامتری و 

روش رگرسیونی کاکس بررسی کرده است.

مواد و روش‌ها

این پژوهش کوهورت گذشته‌نگر به صورت مقطعی به منظور 
بررسی عوامل مؤثر بر عود و مرگ در بیماران مبتلا به سرطان 
تیروئيد انجام شده است. بدین منظور پرونده 631 نفر از بیماران 
مبتلا به سرطان تیروئيد مراجعه‌کننده به بیمارستان‌های قائم، 
امام رضا )ع( و سینا در استان خراسان رضوی در سال‌های 1382 
از سرطان تیروئيد  انواع متفاوتی  تا 1393 مطالعه شده است. 
وجود دارد، اما با توجه به اینکه سرطان‌های پاپیلری و فولیکولار 

 1. Papillary
2. Follicular
3. Anaplastic
4. Kaplan-Meier
5. Cox regression model

درصد بیشتری را در بین انواع دیگر سرطان به خود اختصاص 
می‌دهند فقط این دو نوع سرطان در این پژوهش بررسی شدند.

در این مطالعه؛ عوامل خطر شامل: جنسیت، پاتولوژی سرطان، 
وضعیت متاستاز دوردست، سن تشخیص بیماری، اندازه تومور، 
سطح هورمون محرک تیروئید6 و وزن بیمار استفاده شده است. 
در این مطالعه فاصله زمانی بین جراحی تا عود مجدد به عنوان 
نماینده زمان تا عود بیماری استفاده شد. افرادی که بر این اساس 
دارای عود نبودند به عنوان سانسور رخداد عود در نظر گرفته 
شدند. افرادی که بر اثر سرطان فوت شده بودند، به عنوان پیشامد 
مرگ در نظر گرفته شدند. افرادی که در بازه زمانی مطالعه زنده 
بودند یا خارج از دسترس بودند به عنوان سانسور در نظر گرفته 
شدند. اطلاعات از پرونده بیماران استخراج و اطلاع از وضعیت 

نهایی بیماران با پیگیری تلفنی انجام شد.

با  تیروئيد  سرطان  به  مبتلا  بیماران  بقاي  بررسی  برای 
از  نهایی،  پیشامدهای  عنوان  به  مرگ  و  عود  درنظرگرفتن 
مدل‌های پارامتری و نیمه‌پارامتری استفاده شده است. تعداد 
زیادی از متغیرها بررسی و براساس معناداری در تحلیل تک 
به روش  آن‌ها  انتخاب  و  انتخاب شدند  آن  اهمیت  و  متغیره 
نظیر  متغیر  انتخاب  اصول  تمامی  و  شد.  انجام  گام‌به‌گام 
هم‌خطی در انتخاب آن‌ها لحاظ شد و متغیرهایی که هم‌خطی 

داشتند کنار گذاشته شدند. 

مدل رگرسیون نیمه‌پارامتری کاکس7 و مدل‌های پارامتری که 
در آن‌ها زمان بقا از توزیع‌های نمایی8، وایبل9 و لگ‌لجستیک10 
تأثیر  بررسی  برای  شدند.  برازش  داده‌ها  به  می‌کنند،  تبعیت 
متغیرها و عوامل خطر در مدل نیمه‌پارامتری از نسبت مخاطره 
استفاده شد. در مدل  نسبی  از خطر  پارامتری  و در مدل‌های 
نیمه‌پارامتری خطر نسبی11 تفسـير مشـابهی با نسبت مخاطره12 
در مدل رگرسیونی کاکس دارد. بنابراین برآورد اثر عوامل خطر 
از طریق مدل‌های مختلف، باهم قابل مقایسه هستند. در مرحله 
بعد بهترین مدل‌ها در بخش پارامتری و ناپارامتری بر اساس معیار 

اطلاع آکائیک13 انتخاب شدند. 

برازش  نیکویی  برای سنجش  آکائیک، معیاری  معیار اطلاع 
است. این معیار تعادلی میان دقت مدل و پیچیدگی آن برقرار 
می‌کند و برای انتخاب بهترین مدل آماری استفاده می‌شود. با 
توجه به مقدار آکائیک، چند مدل رقیب رتبه‌بندی می‌شوند. مدل 
دارای کمترین آکائیک بهترین مدل در نظر گرفته می‌شود. البته 

  6. Thyroid stimulating hormone (TSH) 
7. Semi-parametric Cox regression model
8. Exponential
9. Weibull
10. log-logistic
11. Relative risk (RR)
12. Hazard ratio (HR)
13. Akaike information criterion (AIC)
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معیاری برای انتخاب مقدار آستانه‌ آکائیک که بتوان مدلی را به 
واسطه داشتن آکائیک بزرگ‌تر از آن رد کرد، وجود ندارد ]13[. 
نرم‌افزار SPSS و نسخه 3/2/3  از نسخه 22  استفاده  با  داده‌ها 
نرم‌افزار R و بسته آماری Survival تجزیه و تحلیل شدند. سطح 

معناداری کمتر از 0/05 در نظر گرفته شده است.

یافته‌ها

 25/2( مرد  نفر  تیروئید، 159  سرطان  به  مبتلا  بیمار  از 631 
درصد( و 472 نفر )74/8 درصد( زن بودند. سن تشخیص در 66/4 
درصد بيماران زیر 45 سال بود و میانگین و انحراف معیار و سن 
تشخیص بیماری 15/7±39/74 سال بود. 92/6 درصد از بیماران 
به سرطان  مبتلا  آن‌ها  از  و 7/4 درصد  پاپیلری  به سرطان  مبتلا 

داشتند. سایر  دوردست  متاستاز  تنها 5/6 درصد  بودند.  فولیکولار 
اطلاعات جمعیت‌شناختی بیماران در جدول شماره 1 آمده است. 
همچنین برای تعیین عوامل مؤثر بر عود بیماران از مدل‌های پارامتری 
و ناپارامتری مختلف استفاده شده است )جدول شماره 2(. در ادامه 
نمایش گرافیکی زمان بقا به روش ناپارامتری کاپلان مایر برای 

پیشامدهای عود و مرگ، در شکل شماره 1 آمده است. 

جدول شماره 2 میانگین بقا برای افراد با پیشامد عود را به 
تفكيك برخي از متغيرها نشان می‌دهد. با توجه به نتایج، میانگین 
بقای زنان از مردان بیشتر است. همچنین میانگین بقای مبتلایان 
که  است  افرادی  از  بیشتر  سال  زیر 45  تشخیص  سن  دارای 
بیماریشان در سنین بالای 45 سال تشخیص داده شده است. 
میانه بقای این افراد 39 ماه تخمین زده شد. همچنین میانگین 

جدول 1. توزیع فراوانی بیماران مبتلا به سرطان تیروئيد

میانگین± انحراف معیار درصد فراوانی فراوانی طبقات متغیر

25/2 159 مرد
جنسیت

74/8 472 زن

92/6 584 پاپیلری
پاتولوژی

7/4 47 فولیکولار

5/6 26 دارد
متاستاز دوردست

94/4 442 ندارد

39/7±15/7
66/4 419 کمتر از 45

سن تشخیص )سال(
33/6 212 بیشتر از 45

37/9±23/8

2 13 کمتر از 20

32/3اندازه تومور )میلی‌متر( 204 20 تا40

57/2 361 بیشتر از 40

56/4±44/4

14/1 89 زیر 15

سطح هورمون محرک تیروئید )ميلي‌واحد 
بر ليتر(

14/6 92 15 تا 44

13/6 86 44 تا 50

14/3 90 50 تا 86

14/4 91 بیشتر از 86

65/2±14/4

22/7 143 کمتر از 55

وزن )یکلوگرم(
24/1 152 55 تا 64

20/9 132 64 تا 73

23/8 150 بیشتر از 73
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جدول 2. نتايج برآورد به روش ناپـارامتري کاپلان مایر و نكيويي برازش مدل مخاطرات متناسب كاكس و مدل‌هاي پارامتركي در تحلیل چندمتغيري با پیشامد عود

مدل لگ لجستیک مدل وایبل مدل نمایی مدل کاکس
میانگین زمان تا 
رخداد عود )ماه( سطح متغیر

p RR p RR p RR3 P2 HR1

- 1 - 1 - 1 - 1 321/9  بیشتر از 45
سن تشخیص )سال(

0/01 3/11 0/005* 3/48 0/002* 2/31 0/004* 2/12 158/2 کمتر از 45 

- 1 - 1 - 1 - 1 31/4 دارد
متاستاز دوردست

0/1 0/54 0/05* 0/56 0/02* 0/66 0/054 0/71 305/6 ندارد

- 1 - 1 - 1 - 1 204/2 پاپیلری
پاتولوژی

0/68 0/66 0/68 0/68 0/66 0/77 0/69 0/79 156/3 فولیکولار

- 1 - 1 - 1 - 1 162/9 زیر 15

سطح هورمون محرک 
تیروئید

)ميلي واحد بر ليتر(

0/5 0/62 0/43 0/57 0/35 0/67 0/47 0/73 296/8 15-44

0/84 1/55 0/89 1/09 0/89 1/05 0/89 1/05 210/5 44-50

0/36 0/51 0/33 0/49 0/23 0/59 0/38 0/67 178/1 86-50

0/049* 3/67 0/056 3/29 0/033* 2/23 0/053 2/08 253/07 بیشتر از 86

0/01 1/02 0/02* 1/02 0/004* 1/01 0/009* 1/01 299/5 - اندازه تومور)میلی‌متر(

814/97 814/55 834/82 649/74 معیار آکائیک

* متغیرهای معنی‌دار
)Relative Risk( ؛ ریسک نسبی)P-value( ؛ مقدار احتمال)Hazard Ratio( نسبت مخاطره
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بقای افراد با سرطان پاپیلری بیشتر از نوع فولیکولار است. برای 
تعیین عوامل خطر مرتبط با عود سرطان تیروئید در بیماران، 
مدل مخاطرات متناسب كاكس و مدل‌هاي پارامتركي با استفاده 

از تحلیل چندمتغيري با پیشامد عود بررسی شد. 

نتایج نیکویی برازش نشان داد در مدل نیمه‌پارامتری کاکس 
هستند  معنی‌دار  تومور  اندازه  و  سن تشخیص  متغیرهای 
مدل  داده‌شده،  برازش  پارامتری  مدل‌های  بین  در   .)P>0/05(
پارامتری وایبل با کمترین مقدار آکائیک )814/55( به عنوان 
مناسب‌ترین مدل پارامتری انتخاب شد. در این مدل متغیرهای 
سن تشخیص، متاستاز دوردست و اندازه تومور معنی‌دار هستند 
مدل  مرگ،  با  مرتبط  خطر  عوامل  تعیین  برای   .)P>0/05(

مخاطرات متناسب كاكس و مدل‌هاي پارامتركي برازش شد.

جدول شماره 3 میانگین بقا برای افرادی که پیشامد مرگ 
برایشان اتفاق افتاده را به تفكيك برخي از متغيرها نشان می‌دهد. 
است.  بیشتر  مردان  از  زنان  بقای  میانگین  نتایج،  به  توجه  با 
همچنین میانگین بقای مبتلایان دارای سن تشخیص زیر 45 
سال بیشتر از افرادی است که بیماریشان در سنین بالای 45 
سال تشخیص شده است. میانه بقای این افراد 39 ماه تخمین 
زده شده است. همچنین میانگین بقای افراد با سرطان پاپیلری 

بیشتر از نوع فولیکولار است. 

مدل  در  داد  نشان   3 شماره  جدول  برازش  نیکویی  نتایج 
نیمه‌پارامتری، متغیرهای سن تشخیص و وزن معنی‌دار شدند 

مدل  داده‌شده،  برازش  پارامتریک  مدل‌های  در   .)P>0/05(
پارامتری نمایی با کمترین مقدار آکائیک )257/68( به عنوان 
مناسب‌ترین مدل انتخاب شد. متغیر سن تشخیص در این مدل 

.)P>0/05( تنها متغیر مؤثر بر بقا بود

بحث و نتیجه‌گیری

در  درون‌ريز  غدد  بدخيمي  شايع‌ترين  تيروئيد  غده  سرطان 
سراسر جهان محسوب مي‌شود؛ با اينكه خطر ابتلا به اين سرطان 
كم است ولي شيوع آن رو به افزايش اسـت ]9[. طی دهه‌های 
گذشته، خصوصاً از دهه 90 میلادی به بعد، بروز سرطان تیروئيد 
در بیشتر کشورهای توسعه‌یافته همچون ایالات متحده، کانادا، 
فرانسه و استرالیا به بیش از دوبرابر افزایش یافته است ]14[. در 
این مطالعه بیشتر مبتلایان را زنان تشکیل می‌دادند؛ به طوری که 
نسبت مردان به زنان 1 به 3 است. به طور کلی سرطان تیروئيد 
در زنان بیشتر از مردان رشد می‌کند؛ به طوری که در مطالعات 
انجام‌شده در ایران، این نسبت 1 به 4 بوده است ]15[. در مطالعه 
کاظم‌زاده و همکاران این نسبت 1 به 2/5 و در مطالعاتی که به 
اپیدمیولوژی این بیماری را بررسی کرده‌اند این نسبت 1 به 3 

گزارش شده است[17 ،16 ،6] .

سن تشخیص در بیشتر افراد مبتلا به سرطان تیروئيد در این 
آنان  پژوهش زیر 45 سال است و میانگین سن تشخیص در 
39/74 است. در بسیاری از مطالعات نیز سن تشخیص بیماری 
زیر 45 سال گزارش شده است. سرطان تیروئيد در سنین جوانی 

جدول 3. نتايج نكيويي برازش مدل مخاطرات متناسب كاكس و مدل‌هاي پارامتركي در تحلیل چندمتغيري با پیشامد مرگ

مدل لگ لجستیک مدل وایبل مدل نمایی مدل کاکس میانگین بقا 
)ماه( سطح    متغیر

p RR p RR p RR p HR

- 1 - 1 - 1 - 1 367/8 زن
جنسیت

0/41 1/53 0/4 1/53 0/04* 1/64 0/41 1/60 295/9 مرد

- 1 - 1 - 1 - 1 392/7 بیشتر از 45 سن تشخیص
*0/001)سال( 12/16 0/002* 12/15 0/001* 17/64 0/001* 17/54 217/4 کمتر از 45

- 1 - 1 - 1 - 1 368/3 پاپیلری
پاتولوژی

0/44 1/71 0/45 1/65 0/464 1/77 0/54 1/62 357/3 فولیکولار

- 1 - 1 - 1 - 1 361/4 زیر 55

وزن )یکلوگرم(
0/21 0/49 0/25 0/52 0/254 0/48 0/19 0/43 274/2 55 تا 64

0/06 0/15 0/07 0/16 0/054 0/12 0/04* 0/11 237/9 64 تا 73

0/05 0/26 0/07 0/29 0/06 0/24 0/05 0/23 364/6 بیشتر از 73

259/11 259/23 257/68 148/72 معیار آکائیک

* متغیرهای معنی‌دار
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تشخیص داده می‌شود به نحوی که تقریباً 2 از 3 مورد سرطان 
در افراد زیر 55 سال یافت می‌شود و حدود 2 درصد از این نوع 
سرطان در کودکان و سنین 13 تا ‌19سالگی رخ می‌دهد. بنابراین 
همان‌طور که نتایج نشان داد نرخ مرگ در این بیماران پایین، ولی 

بروز عود نسبت به مرگ بالاست [19 ،18 ،16 ،15 ،12 ،11]. 

نتایج مطالعه حاضر حاکی از آن است که فراوانی پیشامد مرگ 
2/7 و فراوانی پیشامد عود سرطان 22/2 است. از بین افراد تحت 
مطالعه، بیماری 22/2 درصد از آنان پس از معالجه عود کرده بود. 
متاستاز دوردست در تحلیل چندمتغیره معنی‌دار نشد. در بررسی 
تومور  اندازه  و  تشخیص  متغیرهای سن  بیماری  عود  تا  زمان 
معنی‌دار بودند، در حالی که متاستاز دوردست، پاتولوژی بیماری 
مطالعه  در  نشدند.  معنی‌دار  تیروئید  محرک  هورمون  و سطح 
پادنوس14 و همکاران که متاستاز را به عنوان پیشامد نهایی در 
نظر گرفته بودند، متغیرهای سن تشخیص )زیر 45 سال و بالای 
45 سال(، متاستاز دوردست و اندازه تومور معنی‌دار نشان داده 
شدند ]10[. در مطالعه لانگ15 و همکاران تفاوت معنی‌داری در 
عود مجدد بیماری مبتلایان داراي متاستاز دوردست قبل از عمل 

جراحی، با دیگر بیماران وجود داشت ]20[.

در بیماران تحت مطالعه در این پژوهش، تنها برای 2/7 افراد 
و  است. در مطالعه‌ای که کاظم‌زاده  افتاده  اتفاق  پیشامد مرگ 
دادند،  انجام  تیروئيد  سرطان  به  مبتلا  بیماران  روی  همکاران، 
دلیل  بود.  افتاده  اتفاق  مرگ  پیشامد  افراد  از  درصد  برای 9/4 
تفاوت در این میزان مرگ در مطالعه حاضر و مطالعه مذکور، 
بررسی انواع بیشتری از این نوع سرطان است. در مطالعه کنونی، 
سرطان پاپیلری و فولیکولار بررسی شدند، اما در مطالعه کاظم‌زاده 
پاپیلری،  شامل:  تیروئيد  سرطان  از  بیشتری  انواع  همکاران،  و 
فولیکولار، مدولری، آناپلاستیک، انواع آمیخته و غیره نیز بررسی 

شده‌اند ]11[.

تنها برخی از انواع سرطان تیروئيد موجب مرگ‌ومیر قابل توجه 
می‌شوند ]21[. در سرطان فولیکولار، اکثر افراد زنده ماندند، اما 
افراد مبتلا به سرطان آناپلاستیک فقط تا 31 ماه زنده ماندند. 
سـرطان آناپلاستیک تيروئيـد، به طور عموم در برابر داروهاي 
درمان  هيچ  حاضر  درحال  و  است  مقـاوم  مورد‌اسـتفاده  رايج 

موفقي براي آن وجود نـدارد [22-24].

عواملی  اثر  کاکس  رگرسیونی  مدل  چندمتغیره  تحلیل  در 
همچون سن تشخیص و وزن بر پیشامد مرگ معنی‌دار شدند. در 
مطالعات بسیاری، متغیر جنسیت در تحلیل تک‌متغیره معنی‌دار 
شده، در حالی که در تحلیل چندمتغیره اثر آن معنی‌دار نبوده 
است. در مطالعه کولونا16 و همکاران، بقای بیماران مبتلا به انواع 
فولیکولار و پاپیلری در زنان بیشتر از مردان بود ]25[. این در 

14. Podnos
15. Lang
16. Colonna

تفاوت  همکاران،  و  جانکلاس17  مطالعه‌ای  در  که  است  حالی 
معنی‌داری بین بقای عاری از بیماری برای مردان و زنان مشاهده 
نشده است ]26[. متغیر وزن در بقا بیماران مبتلا به سرطان 
تیروئيد معنی‌دار شد؛ به طوری که خطر مرگ در افراد چاق‌تر 
کمتر از افراد با وزن کمتر است. در مطالعات بسیاری چاقی به 
عنوان یک عامل خطر برای سرطان تیروئيد عنوان شده است؛ 
برای مثال در مطالعه پیرس18 و همکاران، چاقی با ابتلای زنان به 

سرطان تیروئيد ارتباط دارد ]27[.

با درنظرگرفتن مرگ و عود در بیماران، عواملی نظیر: جنسیت، 
وزن، وضعیت متاستاز دوردست و سن تشخیص، بقاي افراد مبتلا 
را تحت تأثیر قرار می‌دهند که موافق با نتایج بسیاری از مطالعات 
است. دلیل برخی از تناقضات و عوامل خطر متفاوت در مطالعات 
مختلف را می‌توان در این دانست که اثر عوامل پیشگویی‌کننده 
از یک جامعه به جامعه دیگر قابل تغییر هستند. با توجه به اینکه 
امکان عود این بیماری بیشتر از مرگ ناشی از آن است، بهتر است 
افراد در معرض خطر را به منظور شناخت عوامل ایجاد‌کننده 

سرطان تیروئيد، آگاه کرد. 

این پژوهش به علت کامل‌نبودن اطلاعات پرونده‌های افراد 
تحت مطالعه محدودیت‌هایی داشت. وجود این اطلاعات ناقص، 
بررسی متغیرهای بیشتر را غیرممکن کرد. همچنین با توجه به 
اینکه مطالعه از نوع کوهورت گذشته‌نگر است، دقت اطلاعات 
نظیر  عواملی  بکاهد.  نتایج  اعتبار  از  است  ممکن  ثبت‌شده 
جنسیت، وزن، اندازه تومور، وضعیت متاستاز دوردست و سن 
تشخیص، بقاي افراد مبتلا را تحت تأثیر قرار می‌دهند. بنابراین 
در  افراد  به  بیماری  درمان  برای  برنامه‌ریزی‌ها  در  است  لازم 

معرض خطر توجه ویژه شود. 
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