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 چكیده
ن متغیر نقش مهمی در بررسی  گیری شود. ای بایست توسط ابزاری مناسب اندازه شدت بیماری آرتریت روماتوئید متغیر پنهانی است که می :همقدم

ضعیت بیماری افراد در یک مقطع زمانی و در طول زمان ایفا می  س   DAS28ابزارنماید.  و شدت بیماری   ب در اندازهیکی از ابزارهای رایج و منا گیری 
ست. دو م  صلی این ابزار، ارگان عمومی)میزان وآرتریت روماتوئید ا سیون    لفه ا صل)تعداد م  خون( سدیمانتا ساس( بیماران آرتریت   و ارگان مفا صل ح   فا

ست که از مقیاس رتبه  روماتوئید شیه     ای برخوردار می ا صادفی حا شند. هدف این پژوهش ارائه یک مدل با اثرات ت شده ت  با سی عوامل   وأای  م جهت برر
 شود. ستفاده میای همبستگی بین مشاهدات است، ازمان متغیرهای که دار هم ها است. از این رویکرد جهت تحلیل لفهوثر بر این موم

های  د است که در بازه زمانی سال  بیمار مبتلا به آرتریت روماتوئی 107های مورد استفاده در این پژوهش اطلاعات پرونده   داده :ها روشمواد و 

صورت   بیماران بوده که به ساس ح و مفاصل  خون سدیمانتاسیون   . متغیرهای پاسخ، میزان اند کردهبه بیمارستان شریعتی تهران مراجعه    1397تا  1395
بندی استفاده و   م برای مدلأده توش ای  متغیره و مدل اثرات تصادفی حاشیه   ای شده تک  اند. دو مدل، اثرات تصادفی حاشیه   بندی شده  ای، دسته  رتبه

استفاده و نتایج در   4/9 نسخه  SAS فزارا نرمها از  تحلیل داده و یهتجزمنظور  بهانتخاب بهترین مدل بر اساس حداقل بودن مقدار آکائیک انجام شد.   
 گزارش گردید. 05/0داری  سطح معنی

شیه   ی پژوهش:ها افتهی صادفی حا شده تو  در مدل اثرات ت سیون   م، اثر زمان روی متغیر میزانأای   ،درصد  27/1CI: 95-93/1خون) سدیمانتا

56/1OR=55/1-21/2چنین اثر زمان) بود. همدار  ( معنیCI: 95  ص سیگار)   =85/1OR ،ددر صرف  صد  12/0CI: 95-82/0(، م (،  =31/0OR ،در
صد  00/1CI: 95-02/1سطح ویتامین د خون)  صل ( رو=01/1OR ،در ساس بیمار ارتباط آماری معنی  ی متغیر مفا صل اطمینان،      ح شت. فوا داری دا

 بود. متغیره م کمتر از مدل تکأای شده تو مدل اثرات تصادفی حاشیهچنین مقدار آکائیک در  خطای معیار و هم

  ا در کل جامعه بیماران آرتریتای ر تواند میانگین حاشیه  م میأای شده تو  نتایج نشان داد که مدل اثرات تصادفی حاشیه    گیری: بحث و نتیجه

شاهدات را لحاظ نماید. هم   ستگی بین م شان داد که عوامل م چنین  روماتوئید و نیز همب شدت ونتیجه این مطالعه ن مطالعه با  بیماری در نمونه مورد ثر بر 
 ، عبارت از زمان، مصرف سیگار و سطح ویتامین د خون است.  JMREاستفاده از مدل 
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 مقدمه
 اریــــبیم ترین یعاـــش دـــآرتریت روماتوئی

های خود  مفاصل بوده و جزء بیماری سیستمیک التهابی
میزان شیوع  .(2,1)شود ایمنی مزمن محسوب می

 دنیا درصد در جمعیت 5/0-1آرتریت روماتوئید، در حدود 
ها و افراد دارای سابقه خانوادگی  زنان، سیگاری. است

مطالعه  در .(3)شوند مثبت بیشتر به این بیماری مبتلا می
تهران،  شهر جمعیت از نفر هزار 10 روی بر گرفته انجام
این  که گردیدگزارش  درصد 36/0 بیماری کلی شیوع

 درصد 14/0 آقایان در و درصد 57/0 ها خانم مقدار در
توجه  بیماری شایع و قابل یندر اناتوانی . (3)است بوده
 یکادر آمر یگروه که در یک مطالعه هم یا گونه به بوده،

سال  10بعد از  یدافراد مبتلا به آرتریت روماتوئ درصد 35
دچار ناتوانی در انجام کار شده بودند. معیارهای 

درگیری حداقل یک مفصل همراه با  بیماری،تشخیصی 
احتمال تشخیص آرتریت چنین  همتورم و درد است. 

ید با افزایش تعداد مفاصل کوچک درگیر افزایش ئروماتو
 .(3)یابد می

 ناشناخته هنوز روماتوئید چه علل ایجاد آرتریت گرا
 عوامل از ترکیبی اپیدمیولوژیک مطالعات ولی است

 به ند،ـــکن می رحــرا مط ژنتیکی و محیطی مختلف
 لازم بیماری ایجاد برای کدامهر  دخالت ای که گونه
است.  ناکافی بیماری کامل بروز برای تنهایی به ولی بوده

 به توان می بیماری ایجاد روی ثروم عوامل بین از
ها، داروها،  محیط زندگی، عفونتقومیت، سن، جنس، 

 غیره و غذایی تحصیلات، مصرف سیگار، رژیم میزان
 .   (1)نمود اشاره

، درصد موارد 70 در روماتوئید بیماری آرتریت
 با راهــهم که دارد یـــتدریج و پنهانی شروعی

 هایعمومی، درد عفـــهایی، ضـــاشت تگی، بیــخس
 عفونی لتــع بدون تب گاهی استخوانی و-عضلانی

ترین نشانه  که شایع مفصلی های نشانه است. همراه
 چندین در تدریجی طور به بروز این بیماری است معمولاً

 پاها و ها، زانو دست ها، مچ دست مفاصل ویژه به مفصل
 درگیر متقارن طور به را لــمفاص این و شود می ظاهر

 مفصل، آسیب و در صورت عدم درمان سبب کند یم
 (.2،4-7)گردد می آن بدفرمی تخریب و

که   صـــورتی مفصـــلی، در غضـــروف گرفتاری با
بدشکلی    و مفصل  التهاب آن کنترل نشود زمینه تخریب 

ــازد می فراهم آن را در  مختلفی درجات ســـبب که سـ
  .(2،8،9)گردد وئید میـــــــــرومات آرتریت شدت بیماری

شگاهی  های یافته شخیص  برای آزمای   آرتریت بیماری ت
  آزمایشگاهی  تست  هیچ و است  اختصاصی  غیر روماتوئید

ته   و هایی  به  که  ندارد  وجود رادیولوژیکی های  یاف  تن
شخیص  را روماتوئید آرتریت بیماری   معمولاً .(10)دهد ت
ــاس بر روماتوئید   آرتریت  بیماران    و کلینیکی علائم اسـ

 بر و گرفته قرار مطالعه مورد و بندی دسته  آزمایشگاهی 
  کم، خفیف،)شــامل رده چهار در بیماری شــدت اســاس
 (.2،8،9)شوند می بررسی (شدید متوسط،

 و بیماری فعالیت مجموع بیماری شدت از منظور
 این بر بنا شود. می ایجاد بیماری اثر در که است آسیبی
 زمان گذشت با ارگان یک درگیری شدت که است ممکن
 مختلف علائم بروز اساس بر که بیماری شدت .کند تغییر

 متغیر ای و یک رتبه پاسخ شود، یک می تعیین بالینی
 گیری اندازه قابل مستقیم صورت به که است نهفته
 مورد مناسب گیری اندازه ابزار یک طریق از باید و نیست

 .بگیرد قرار ارزیابی
 شدت گیری اندازه ابزارهای ترین کامل از یکی

 دارای که بوده DAS28 روماتوئید، آرتریت بیماری
 این فعالیت شدت گیری اندازه برای متفاوت معیار چندین
 بیماری به مربوط مطالعات در. (11,12)است بیماری
 حساس مفاصل تعداد متغیرهای روماتوئید، آرتریت

(TJC )میزان و بوده در واقع مفاصل حساس به لمس 
 وجود دهنده نشان که (ESR)خون سدیمانتاسیون

 ای رتبه متغیر هر دو واست  در بدن التهابی های بیماری
 فرد هر برای تکراری صورت به زمان طول درکه بوده 
 .(13)شوند می گیری اندازه

 روند به توجه با پزشکی علوم تحقیقات از بسیاری در
 بررسی برای است لازم غالباً آن درمان و بیماری تدریجی

 درمانی، فرد مختلف های روش چنین هم و بیماری سیر
 گیرد. قرار مشاهده مورد زمان طول در مکرر طور به بیمار
 طول در پاسخ تغییرات بررسی طولی مطالعات اولیه هدف
 تغییرات این بر ثیرگذارات عوامل استخراج سپس و زمان
  امکان مکرر، های یریـــــگ اندازه این برحسب. است
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 که شود می فراهم نیز واحد هر درون تغییرات ارزشیابی
 زمان یک در تنها ،پاسخ که مقطعی مطالعات در امر، این

 دیگر یکی. ندارد شود، وجود می گیری اندازه مشخص
 توجه مورد اخیر دهه چند طی که هایی موضوع از

 چندین زمان هم بررسی است گرفته قرار پژوهشگران
 زمینه در تحقیقات گسترش نتیجه در و پاسخ متغیر

 طولی مطالعات در. است متغیره چند و توأم رویکردهای
 مه طور به پاسخ متغیر چندین بررسی به متغیره چند

 زمان طول در ها آن تمامی که شود می پرداخته زمان
 متفاوتی الاتوس مطالعاتی چنین در. اند شده مشاهده

 مورد اهداف و ها داده نوع به توجه با که شده مطرح
 الاتوس از یکی .شود انتخاب باید مناسب مدل بررسی،

 هم صورت به پاسخ متغیر دو هر روند بررسی مطروحه
 زمان هم و توأم بندی مدل برای البته. باشد می زمان

 از شهـــهمی که داردــن لزومی طولی پاسخ متغیرهای
 موارد برخی در شود. استفاده متغیره چند طولی های مدل

 متغیرهای از یک هر برای مجزا طولی مدل یک برازش
 در اما. دهد می پاسخ پژوهشی الاتوس به کاملاً پاسخ
( های)متغیر بین رابطه بررسی به مند علاقه موارد، برخی

 هم و زمان صورت هم به پاسخ متغیرهای همه با کمکی
 طول در پاسخ متغیرهای تغییرات روند بررسی چنین
 چند یا توأم های مدل از صورت در این هستیم زمان

هدف این این  بر . بناشود می استفاده طولی متغیره
 طول در روماتوئید آرتریت مطالعه بررسی شدت بیماری

 مفاصل تعداد و خون سدیمانتاسیون میزان اساس بر زمان
 توأم ای حاشیه تصادفی اثرات مدل از استفاده با حساس

 .می باشد

 ها روشمواد و 
ه بودتحلیلی از نوع طولی  مطالعه یک این پژوهش

 ی که بینآرتریت روماتوئیدها از پرونده بیماران  داده که
 مرکز تحقیقات روماتولوژیبه  1397 تا 1395ی ها سال

)قطب روماتولوژی کشور( در بیمارستان دکتر شریعتی 
تمام  .ند، استخراج گردیدمراجعه کرده بودندتهران 

به  الذکر فوقمنظم در بازه زمانی  طور بهبیمارانی که 
در هر سال  بیمارستان دکتر شریعتی مراجعه کرده و

لاعات ــو پرونده و اط ،اند داشتهویزیت  بار کحداقل ی
شدند  انتخاب سال کبا رعایت توالی ی ها کامل بود آن

های  ها با استفاده از فرم داده .نفر بودند 107که شامل 

حقیقات ـــناسان مرکز تـــاستاندارد مورد تائید کارش
روماتولوژی که در پرونده بیماران برای ثبت و ارزیابی 

کار ه دموگرافیک بیماران ب و اطلاعات آزمایشات بالینی،
و  ESRمتغیرهای  آوری گردید. برده شده بود، جمع

TJC در نظر گرفته شدندای  اسخ رتبهدو متغیر پ .
تعداد ، ی مستقل تحقیق نیز شامل سن، جنسمتغیرها

، دفعات مراجعه به پزشک در سه سال گذشته، تحصیلات
 .اند بودهمیزان ویتامین د ، مصرف سیگار، محل سکونت

 سدیمانتاسیون میزان اساس بر GSپاسخ  ریمتغ
تعداد مفاصل اساس  بر JS ریو متغ (ESRخون بیماران)

اثر جهت بررسی شدند.  یبندسته د (TJCحساس)
 یرو برای در طول زمان  زمینه-متغیرهای فردی

 یا پاسخ رتبه یرهایمتغ عنوان به ،JSو  GS یرهایمتغ
توأم شده  یا هیحاش یاز مدل اثرات تصادف ی،طول

 تغییرات بررسی طولی مطالعات اولیه هدفد. شاستفاده 
 ثیرگذارات عوامل استخراج سپس و زمان طول در پاسخ

 های گیری اندازه این برحسب. است تغییرات این بر
 فراهم  نیز واحد هر درون تغییرات ارزشیابی امکان مکرر،

 پاسخ که مقطعی مطالعات در امکان، این که شود می
 وجود شود، می گیری اندازه مشخص زمان یک در تنها

 سه شامل طولی های مدل خانواده کلی طور به. ندارد
 هر که است انتقالی تصادفی و اثرات ای، حاشیه مدل
 مشاهدات بین همبستگی متفاوتی کاملاً طریق به یک

 شده ای حاشیه های مدل .(14)کنند می لحاظ مدل در را
 دیگر اصلی مدل دو با ای حاشیه مدل ترکیب از واقع در

. آیند می دست به( انتقالی و تصادفی اثرات)طولی خانواده
 اثرات مدل و ای حاشیه مدل دو ترکیب از مثال عنوان به

 به شده ای حاشیه تصادفی اثرات مدل یک تصادفی
ای  حاشیه تصادفی اثرات رویکرد این در. آید می دست
 میانگین کردن مدل برای ای حاشیه مدل یک شده،
 و رود می کار به کمکی متغیرهای به نسبت پاسخ متغیر

 کردن مدل برای نیز تصادفی اثرات مدل یک چنین هم
 برده کار به تصادفی اثرات شرط به پاسخ شرطی احتمال

 از ای مجموعه توسط مدل دو این نهایت در و شود می
 (.15،16)شوند می متصل یکدیگر به هامبداء  عرض
 بر علاوه که است آن رویکرد این های مزیت از یکی
 جامعه بر یـــمبتن سیرهایـــتف توان می که این

 پارامترها برآورد چنین ، هم(GEE رویکرد داشت)همانند
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 از توان می و است نمایی درست تابع بر مبتنی کاملاً
 .(15،16)برد بهره نمایی درست تابع های مزیت
 پارامترها دو مدل اثرات تصادفی برآورد برای 
 ( و سپس اثراتMREمتغیره)ای شده تک  حاشیه

ها برازش  بر داده (JMRE)توأمشده  ای حاشیه تصادفی
خش بشده از دو  ای حاشیه تصادفی داده شد. مدل اثرات

ای و بخش  تشکیل شده است: بخش اول مدل حاشیه
ز اای تابعی  دوم مدل اثرات تصادفی است. مدل حاشیه

ود در متغیرهای کمکی است و تمامی پارامترهای موج
د. این بخش ثابت بوده و تفسیر مبتنی بر جامعه دارن

رات بخش دوم یا همان مدل اثرات تصادفی، تابعی از اث
کننده است. عامل  صادفی و ترم متصلــــثابت، ت
ای  شیهواقع تابعی از پارامترهای مدل حا کننده در متصل

 های واریانس در مدل اثرات تصادفی است. لفهوو م
 SASافزار  ها از نرم تحلیل دادهتجزیه و برای 

ها، سطح  تحلیل استفاده شد. در همه 4/9 نسخه
 در نظر گرفته شد. 05/0معناداری آماری 

 یافته های پژوهش
 5/78بیماری که مورد مطالعه قرار گرفتند  107از 
درصد آنان در شهر زندگی  9/87که وده ـــزن بدرصد 

بیماران دارای تحصیلات زیر  درصد 4/65کردند.  یم
کشیدند.  ینمدرصد آنان سیگار  1/84دیپلم بوده و 

رمی ویتامین ـــو سطح س میانگین و انحراف معیار سن
برابر ب ــــتیبه تر کننده تــــرکــــشبیماران د 

 یلیمنانوگرم در  92/43±41/32و سال  00/13±5/52
 . لیتر بوده است

ــاس میزان   ( GSمتغیر ارگــان عمومی)          بر اســ
سیون    شده،     ESRخون) سدیمانتا سته بندی  ( بیماران ر

  درصــد کل بیماران در طی این ســه ســال دارای 3/52
ESR  درصد  8/52درصد مردان و  7/50نرمال بوده، که

درصـــد کل  1/3چنین در  زنان در رده نرمال بودند. هم
 ـ   در م ESRبیماران دارای   ـ  حدوده شـــ دید بوده که ــ

 ـ   ردان و زنان به ترت ـ ـدر گروه م ـ درصد  2و  2/7یب ـ
 (.1شماره  باشد)جدول می

 
 روماتوئید به تفكیک جنس  آرتریت به مبتلا بیماران (GSارگان عمومی) توزیع متغیر .1شماره  جدول

 )درصد(جمع )درصد(زن )درصد(مرد جنس متغیر

 رده

GS  نرمال ESR<25 35(7/50) 133(8/52) 168(3/52) 

 ESR≤50 25(2/36) 103(9/40) 128(9/39) ≥25 خفیف

 ESR<75 4(8/5) 11(4/4) 15(7/4) ≥51 متوسط

 ESR ≥  75 5(2/7) 5(0/2) 10(1/3) شدید

 321 252 69 جمع 

 
 دارای سال سه این طی در بیماران کل درصد 29

 گروه در که بوده، نرمال رده در حساس مفاصل تعداد
 به نرمال رده در حساس مفاصل تعداد زنان و مردان
 درصد 4/37 چنین هم. بودند درصد 6/30 و 2/23 ترتیب

 رده در حساس لـــمفاص دادـــتع دارای بیماران کل
 در و درصد 8/47 ردانـــم روهـــگ در که بودند خفیف
 شماره ت)جدولــــبوده اس دــــدرص 5/34 زنان گروه

2.) 

 
 روماتوئید به تفكیک جنس  آرتریت به مبتلا بیماران (JSارگان مفاصل) متغیر توزیع .2شماره  جدول

 )درصد(جمع )درصد(زن )درصد(مرد جنس متغیر

 رده

JS  0 نرمال≤TJC≤2 16(2/23) 77(6/30) 93(29) 

 TJC≤7 33(8/47) 87(5/34) 120(4/37) ≥3 خفیف

 TJC≤14 17(6/24) 61(2/24) 78(3/24) ≥8 متوسط

 TJC≤28 3(3/4) 27(7/10) 30(3/9) ≥15 شدید

 321 252 69 جمع 

 
(  ESRخون) ســـدیمانتاســـیون روند افزایش میزان

  درصد 7/4ها در رسته شدید از  بیماران در طی این سال
سال   سال   درصد  9/1به  1395در  و در رسته    1397در 
سال  درصد   2/39نرمال از  در  درصد  5/63به  1395در 
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چنین روند   هم رو به افزایش بوده اســت. 1397ســال 
ماران در طی این ـــــــــافزایش تعداد مفاصل حساس بی

به  1395در سال  درصد 1/12ها در رسته شدید از   سال 

ــد 6/5 ــال  درص ــته  1397در س رو به کاهش و در رس
سال  درصد   9/15از  نرمال در  درصد  8/45به  1395در 
 (.3 شماره رو به افزایش بوده است)جدول 1397سال 

 

 

 به تفكیک سالروماتوئید مبتلا به آرتریت بیماران( JS)و متغیر ارگان مفاصل ( GS)توزیع متغیر ارگان عمومی . 3شماره  جدول

 سال رسته متغیر

1395 1396 1397 

 (درصد)تعداد (درصد)تعداد تعداد)درصد(

GS (5/63)68 (2/54)58 (2/39)42 نرمال 

 (0/29)31 (2/40)43 (5/50)54 خفیف

 (6/5)6 (8/2)3 (6/5)6 متوسط

 (9/1)2 (8/2)3 (7/4)5 شدید

 (100)107 (100)107 (100)107 جمع

JS (8/45)49 (2/25)27 (9/15)17 نرمال 

 (6/33)36 (1/41)44 (4/37)40 خفیف

 (0/15)16 (4/23)25 (6/34)37 متوسط

 (6/5)6 (3/10)11 (1/12)13 شدید

 (100)107 (100)107 (100)107 جمع
 

متغیر زمان با  ارتباط، تنها GSمتغیر پاسخ  برای
 سدیمانتاسیون )میزان GSبا توجه به متغیر  بیماری شدت

0.45β1=دار بود) ، معنیبیمار(خون 
(1) P<0.001, و .)

0.62β1=ان)ـــغیر زمـــمت، JS پاسخ برای متغیر
(2)

P<0.001,)،  1.16-=)دنیـــکش گارـــیسمتغیرβ3
(2)

P=0.018,) ،(0.01=متغیر سطح ویتامین د خونβ6
(2)

P=0.045,) جدولدار بودند نیــماری معـــبی با شدت( 
 .(4 شماره

 
 

 JS  (107n=) و GS متغیرهای برایو حاشیه ای شده  توأم شده ای حاشیه تصادفی اثرات مدل درها پارامتر برآورد. 4 شماره جدول

 ( MREمدل اثرات تصادفی حاشیه شده) ( JMREمدل اثرات تصادفی حاشیه شده توأم) متغیرها

 مقدار احتمال خطای معیار برآورد ضریب مقدار احتمال خطای معیار برآورد ضریب

 084/0 29/1 -26/2 232/0 29/1 -55/1 0اء عرض از مبد

 830/0 29/1 28/0 442/0 29/1 00/1 1اء مبد از عرض

 301/0 33/1 38/1 113/0 32/1 12/2 2اء مبدعرض از 

 *>001/0 11/0 45/0 *>001/0 11/0 45/0 زمان )ارگان عمومی( GSمتغیر

 469/0 47/0 34/0 594/0 46/0 25/0 جنسیت

 055/0 51/0 -00/1 073/0 51/0 -92/0 مصرف سیگار

 805/0 08/0 02/0 99/0 08/0 00/0 سطح تحصیلات 

 450/0 49/0 37/0 688/0 49/0 20/0 محل سکونت

 122/0 00/0 01/0 155/0 00/0 01/0 سطح ویتامین د خون

 586/0 01/0 01/0 900/0 01/0 00/0 سن

 000/0 39/1 -06/5 000/0 40/1 -08/5 0اء عرض از مبد

 014/0 37/1 -42/3 014/0 37/1 -42/3 1اء مبد از عرض

 226/0 35/1 -65/1 229/0 35/1 -64/1 2اء عرض از مبد

 *>001/0 09/0 61/0 *>001/0 09/0 62/0 زمان )ارگان مفاصل( JS متغیر

 168/0 44/0 61/0 141/0 44/0 65/0 جنسیت

 *023/0 48/0 -11/1 *018/0 48/0 -16/1 مصرف سیگار

 110/0 08/0 13/0 111/0 08/0 13/0 سطح تحصیلات 

 743/0 49/0 16/0 773/0 49/0 14/0 محل سکونت

 *045/0 00/0 01/0 *045/0 00/0 01/0 سطح ویتامین د خون 

 067/0 01/0 03/0 069/0 01/0 03/0 سن
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 متغیر ای شده برای  در مدل اثرات تصادفی حاشیه  
GS     ــدت با شـ مان  ها متغیر ز ماری  تن یان  بی  به  مبتلا

 )میزان GSبــا توجــه بــه متغیر  رومــاتوئیــد آرتریــت
 ـ سدیم  ـ انتـ  ـ  خ یون ـاسـ ـ  ـ    ون بیمـ ـ ـ  ـ  ب ـار(، ارتـ ـ اط ـ

0.45β1=دار) معنی
(1) P<0.001,ــت و در واقع   ( داشـ

کمتر از  بیمار ESRکند اگر شــدت بیماری در  بیان می
شانس این      که شدت بیماری   یک سطح مشخص باشد 

درصد    57( e0/45 =57/1با افزایش زمان، افزایش یابد)
ست  شیه    هم .ا صادفی حا شده   چنین مدل اثرات ت ای 
 JSروی متغیر  دنیکشـــ گاریســـ ریثات  JS متغیر برای

ــت   نادار اسـ 1.13β3-=)مع
(2) ,=0.02P )  یانگر این و ب

ست که اگر  ساس کمتر   در بیماری شدت  ا صل ح  از مفا
 بیماری شدت  که این شانس  باشد،  مشخص  سطح  یک

ــیگار  ــرف س ــاس بیمار با مص ــل حس افزایش  در مفاص
ــد 32( e−1/13 =32/0یابد) ــت درص چنین اثر  هم. اس

ــطح ویتامین د  ــت  JSخون روی متغیر  سـ   معنادار اسـ

(=0.01β6
(2) P=0.04, دهد که اگر شدت   می ( و نشان

ــطح    ــاس بیمار کمتر از یک س ــل حس بیماری در مفاص
در مفاصل   بیماری شدت  که این مشخص باشد، شانس   

سطح     ساس بیمار با افزایش  ویتامین د خون  سرمی  ح
ــد  1/1( e/01 =01/1افزایش یابد) ــت. در این درص اس

ساس     JSمدل متغیر زمان روی متغیر  صل ح )تعداد مفا

(TJC) )0.61=دار) ، ارتــبــاط مــعــنــیبــیــمــارβ1
(2) 

P<0.001, یا می ــت و  ــدت   ( داشـ توان گفت اگر شـ
بیماری در مفاصل حساس کمتر از یک سطح مشخص     

ــانس این ــد، ش ــدت بیماری با افزایش زمان،  باش که ش
 .است درصد 84( e0/61 =84/1افزایش یابد)

ــمدل اثرات تبر اساس معیار آکائیک  ـــ ـــ صادفی ـ
ــیه ــادفی   حاش ــبت مدل اثرات نص ــده توأم به نس ای ش

 از برازش بهتری برخوردار بود وأمحاشیه ای شده مدل ت  
 (1/1242  =AIC MRE < AIC JMRE =1238.) 

 گیری یجهنتبحث و 
یک متغیر نهفته  آرتریت روماتوئید شدت بیماری

گیری شود و  است که باید توسط یک ابزار مناسب اندازه
تواند نقش مهمی را در بررسی وضعیت بیماری افراد  می

هم در یک مقطع زمانی و هم در طول زمان داشته باشد. 
گیری رایج و  اندازه یکی از ابزارهای  DAS28ابزار

آرتریت گیری شدت بیماری  مناسب در اندازه

ی موجود در آن به یارهاـــمعاست که ( RAروماتوئید)
ای با چهار رسته از صفر)نرمال(  رستهرهای صورت متغی

در  شوند. بندی می تا سه مرحله آخر بیماری رسته
 ( کهGSیعنی ارگان عمومی) متغیرپژوهش حاضر دو 

( تعداد JSو ارگان مفاصل) خون سدیمانتاسیونمیزان 
که از این ابزار استخراج  (RA)مفاصل حساس  بیماران

ای  های اثرات تصادفی حاشیه لشده و با استفاده از مد
، سن اثر با عواملی مانند به بررسی ارتباط آنشده توأم 

 سطح ویتامین د خون، ،مصرف سیگارجنسیت،  ،زمان
  .شده است پرداخته میزان تحصیلات و محل سکونت

ثر بر ونتیجه این مطالعه نشان داد که عوامل م   
ادفی ــرات تصـــاثشدت بیماری با استفاده از مدل 

بر هم  کهزمان  ارتباط، عبارت از ای شده توأم حاشیه
 بر روی و هم (ESRخون) سدیمانتاسیون میزان روی

نشان  واقع در و است بوده موثر مفاصل حساس بیماران
 ESR در بیماری شدت که این بخت لگاریتم می دهد که

 سطح یک از کمتر انبیمارو تعداد مفاصل حساس 
 یا و یابد می افزایش زمان افزایش با باشد، مشخص

 مفاصل تعدادو  ESR در بیماری شدت که این شانس
درصد  56 به ترتیب یابد افزایش زمان افزایش با حساس

در یک مطالعه طولی که توسط یسری  .بود درصد 85و 
دست آمد  به نتیجه ابن یعقوب و همکاران انجام شد این
 های ارگان تغییر باکه شدت بیماری آرتریت روماتوئید 
چنین  هم .(17)کند متعدد بیمار در طول زمان تغییر می

در مطالعه طولی دیگر توسط پاکو ولزینگ در خصوص 
ی ارتباط فعالیت بیماری با پیشرفت رادیولوژیک بیمار

تعداد مفاصلی که با استفاده آرتریت روماتوئید دریافتند که 
در طول زمان های رادیولوژیک مشاهده شد،  از عکس

در  دت بیماری و زمانـــکاهش یافته و ارتباط بین ش
چند در پژوهشی  . هر(18)دار بود های مختلف معنی مدل

بیمار در کلینیک روماتولوژی  227دیگر توسط پراوو روی 
گرونیگن هلند که به منظور اصلاح نمره فعالیت بیماری 

ی اساس تعداد مفاصل انجام شد طول مدت زمان رو بر
 .(19)ثر نبودونمره شدت بیماری م

روی تعداد مفاصل حساس بر  دنیکش گاریس ریثات 
 در بیماری شدت که این شانس کهو  بودبیماران معنادار 

 در باشد، مشخص سطح یک از کمتر بیمار مفاصل ارگان
. است سیگاری افراد از کمتر برابر 3 سیگاری غیر افراد
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 و التهابی های بیماری به ابتلا خطر بالقوه طور بهسیگار 
 حسین مس و مطالعه دهد. در می افزایش را ایمنی خود

عامل محرک  عنوانبهدود سیگار  همکاران بیان شد که
 و استرس، کاهش اکسیژن افزایش به محیطی منجر
 سیگار اساس، این بر شود می آزاد های تولید رادیکال

برای  محیطی خطر عامل عنوان به است ممکن کشیدن
آرتریت روماتوئید  ایمنی مانند خود و التهابی های بیماری

-ای مورد آلگ تی و همکاران در مطالعه .(20)باشد ثروم
سال که  79 تا 20بیمار در سنین  361 شاهدی روی

 منظور شناسایی دارای بیماری آرتریت روماتوئید بودند به
 دریافتند که  سیگار روماتوئید آرتریت بیماری خطر عوامل

در  مستقل خطر عامل یک عنوان به مردان در کشیدن
متغیر سطح  تینها در. (18)ثر استوتشدید بیماری م

 و نشان بود ویتامین د خون روی مفاصل حساس معنادار
در مفاصل حساس  بیماری شدت که این دهد شانس می

 99 یابد کاهش خون د ویتامین سطحافزایش بیمار با 
 ود  ویتامین رابطه به متعددی مطالعات .استدرصد 
 گردیده بیان و شده پرداخته روماتوئید آرتریت بیماری

 سطح بیماری، شدیدتر فعالیت با بیماران در که است
در این مطالعات همواره  .(22،23)دندار کمترید  ویتامین

تواند شاخص خوبی  مید  ویتامینمطرح شده است که 
های  بیماری، البته در کنار دیگر شاخصبرای فعالیت 
بینی  ها در پیش عنوان کمکی برای آن موجود و به

. در یک (23)فعالیت بیماری آرتریت روماتوئید باشد
نفر از  108منش و همکاران روی  مطالعه مقطعی اصالت

های روماتولوژی  کننده به کلینیک بیماران مراجعه
در بیمارانی که آرتریت شهرستان کاشان مشاهده کردند 

تر  پاییند تر است، سطح ویتامین  روماتوئیدشان فعال
تواند  ش سطح این ویتامین میــواقع کاه است و در

گر کاهش تنظیم و تعدیل سیستم ایمنی در بدن  نشان
نی را نشان ـــیستم ایمـــش فعالیت ســـباشد و افزای

 همکاران وتروهانگلو   که ای همطالع در (.24)دهد می

 گردیده ذکر شده و یداکت رابطه این بر نیز دادند انجام

 به مبتلا بیماران در بیماری فعالیت چه هر که است

د  ویتامین سرمی باشد، میزان شدیدتر روماتوئید آرتریت
 را واقعه این دلیل محققان این .است تر پائین ها آن رد

 در ها استخوان سلامت با د ویتامین سرمی سطح ارتباط

کریگ و  مطالعه در چنین هم .(25)اند هدانست افراد

 بین رابطهبر  (27)و اوزنر و همکاران (26)همکاران

  ویتامین سرمی سطح و روماتوئید آرتریت بیماری فعالیت
 در استخوانی تراکم کاهش آن دلیل و شده کیداد ت

 مراحل شدید طی در روماتوئید آرتریت به مبتلا بیماران

 .است بیان شده بیماری شدن
داری بین شدت  معنی ارتباط حاضر مطالعه در

منطقه سکونت و  سطح تحصیلات، جنسیت، ،بیماری
توان بیان کرد که  با این وجود می سن مشاهده نشد.

 کمتر بیمار مفاصل ارگان در بیماری شدت که این شانس
( 91/1دو ) زنان تقریباً در باشد، مشخص سطح یک از

 که این شانس چنین  هم. مردان است بیشتر از برابر
 سطح یک از کمتر بیمار مفاصل ارگان در بیماری شدت

درصد کمتر از  85مناطق شهری  در باشد، مشخص
نگر  در یک مطالعه طولی آینده مناطق روستایی است.
 بیمار به 1600و همکاران روی  دیگر نیز از جمله ولف

ثر بر بیماری وبینی عوامل م شناسایی و پیشمنظور 
ساله انجام شد  23آرتریت روماتوئید در یک دوره زمانی 

ارتباط معناداری بین سن، جنس و سطح تحصیلات وجود 
ای توسط مقیمی و همکاران روی  در مطالعه .(28)نداشت
 روماتوئید بیماری شدت و پلاکتی های شاخص ارتباط

رتباط معناداری بین جنس بیماران و آرتریت انجام دادند ا
البته در این مطالعه بین  .شدت بیماری وجود نداشت

 هم .(29)متغیر سن و شدت بیماری ارتباط وجود داشت
چنین در یک کارآزمایی بالینی دو سوکور توسط موبدی 

ثیر ژل رویال خوراکی بر فعالیت او همکاران روی ت
مداخله هم در  بیماری آرتریت روماتوئید، هم در گروه

محل سکونت و جنس اثر  گروه شاهد متغیرهای سن،
 .(30)داری روی شدت بیماری نداشتند معنی

 محدودیت
عمده محدودیت های این تحقیق، طولانی شدن 

آوری اطلاعات  های لازم جهت جمعفرآیند اخذ مجوز
 .که روند انجام کار را دچار وقفه طولانی نمود بود بیماران

ها از جمله  داده آوری جمع هنگام در مشکلاتی چنین هم
ر از ــــیکی دیگ ارانــبیم های پرونده بودن ناخوانا

 بود. محدودیت های تحقیق حاضر

اخلاق  کمیته توسط تحقیق مراحل تمامی کد اخلاق:
 تایید دانشگاه علوم بهزیستی و توانبخشی تهران مورد

  .گرفت قرار
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 (IR.USWR.REC.1397.045 )با شماره

 سپاسگزاری
نامه کارشناسی ارشد  یانپاحاضر برگرفته از مقاله 

زیستی است که با حمایت دانشگاه علوم  آمارگروه 

از وسیله  بدیننبخشی انجام شده است. توابهزیستی و 
محترم مرکز تحقیقات روماتولوژی  کارکنانزحمات 

بیمارستان شریعتی تهران که در انجام پژوهش ما را یاری 
 گردد. مینمودند قدردانی 
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Abstract 

Introduction: Disease severity of 

Rheumatoid Arthritis is a latent concept 

which should be observed using a 

measurement tool. This variable plays a 

significant role in assessing disease status 

both cross-sectionally and longitudinally. 

The DAS28 scale is a valid instrument for 

assessing rheumatoid arthritis severity. This 

scale consists of two components, namely, 

the general system (blood sedimentation 

rate) and joint system (sensitive joints) as 

two correlated ordinal responses. The 

purpose of this study was to determine the 

process and affecting factors of the disease. 

This study aimed to present a marginalized 

random-effect model accompanied by the 

factors influencing these components. This 

method is used to assess the variables with 

associations simultaneously.  

 

Materials & Methods: This study utilized 

the information of 107 patients with 

rheumatoid arthritis who referred to Shariati 

Hospital, Tehran, Iran, during 2016-18. The 

response variables were the general system 

and joint system of patients that were 

classified by rank. A marginalized random-

effects model and a joint marginalized 

random-effects model were used and the 

best model was selected based on the 

minimum amount of AIC. Data were 

analyzed using SAS software (version 9.4). 

A p-value less than 0.05 was considered 

statistically significant. Ethics code: 

IR.USWR.REC.1397.045 

 

Findings: In the joint marginalized random-

effects model, the effect of time was 

significant on the rate of blood 

sedimentation (OR=1.56, 95% CI: 1.27-

1.93). Moreover, time (OR=1.85, 95% CI: 

1.55-2.21), smoking (OR=0.31, 95% CI: 

0.12-0.82), and level of vitamin D (OR=1.0, 

95% CI: 1.00-1.02) had a significant effect 

on sensitive joints. Confidence intervals, 

standard error, and amount of the AIC in the 

joint marginalized random-effects model 

were less than the univariable model. 

 

Discussions & Conclusions: The results 

showed that the joint marginalized random-

effect model could implement the mean of 

the marginal in the population as well as the 

correlation between the observations. 

Moreover, it was shown that the factors 

influencing the severity of the disease 

among the patients under study using the 

joint marginalized random-effects model 

included time, smoking, and vitamin D 

levels. 

 

Keywords: Joint modeling, Longitudinal 

study, Marginalized framework, Random-

effects, Severity of rheumatoid arthritis 
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