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Abstract 

 

Background and purpose: A low concentration of albumin is a predictor of mortality in end-

stage renal disease. The aim of this study was to assess the factors influencing albumin serum amongst 

hemodialysis patients using random effects model. 

Materials and methods: In a retrospective cohort study, 297 hemodialysis patients (137 women 

and 160 men, mean age: 58.3 ± 15.86 and 59.1± 17.80 years, respectively) were randomly selected from 

Shahid Beheshti Medical Center in Babol, Iran, during 2007- 2013. Data was collected from patients' files 

and blood serum albumin level was considered as a response variable. Explanatory variables included 

sex, age, education level, marital status, smoking history, cause of kidney disease, history of 

cardiovascular disease, and age at diagnosis. Random effects model was applied to investigate the factors 

influencing the level of blood albumin using R software. 

Results: The highest levels of albumin were found in patients who were under dialysis due to 

diabetes (70.2%). The random effect model showed that weight (P<0.001), age of diagnosis (P=0.012), 

sex (P<0.001), marital status (P=0.034), and time trend (P=0.004) had significant effects on serum 

albumin concentration. 

Conclusion: According to this study, level of albumin serum was associated with individual 

characteristics such as weight, age of diagnosis, sex, marital status, and time trend. Applying random 

effects model could give more accurate estimates of the factors affecting the level of albumin, thereby, 

providing a better understanding of the state of disease. 
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 پژوهشي

   يبيماران همودياليز در بر تغييرات آلبومينتعيين عوامل موثر 
 مدل اثرات تصادفي با استفاده از

  
        1ندا گيلاني

        2كاظم نژاد روانيانوش
  3يريزا ديفر

  چكيده
كننده قابل اعتمادي در مرگ و مير مرحله نهايي بيماري كليوي  بيني پيش يك بآلبومين غلظت پايين  :و هدف سابقه

 زيالي ـهمود مارانيب نيآلبوم راتييعوامل موثر بر تغ نييدر تع يمدل اثرات تصادف يركارگي بهلذا هدف از مطالعه حاضر . باشد مي
  .بود بابل يبهشت ديشه

و  3/58±86/15 نفر زن با ميانگين سني 137(ي زياليهمود بيمار 297در اين مطالعه همگروه تاريخي  :ها مواد و روش
 يرگي بابل به روش نمونه يبهشت ديشه يمركز درمان از1392تا  1386 يها سال بين )1/59±8/17نفر مرد با ميانگين سني  160
 و پاسخ رمتغي عنوانخون به  نيسرم آلبوم ريمتغ آوري اطلاعات از پرونده بيماران، پس از جمع .ندديگرد بانتخا يتصادف

 يعروق يقلب هاي يماريسابقه ب ،يويكل يماريعلت ب گار،يتاهل، شغل، سابقه مصرف س تيوضع لات،يتحص ،جنس، سن، وزن
عوامل موثر بر سطح  يسرجهت بر. نددر نظر گرفته شد يمطالعه طول نيحاضر در ا يرهامتغي عنوانبه  يماريب صيو سن تشخ

 .شد استفاده R افزار نرم و تصادفي اثرات مدل از، مارانيخون ب نيآلبوم

 )درصـد  2/70( شدند گزارش شد كه به علت ديابت دياليز مينتايج نشان داد كه بيشترين ميزان آلبومين در بيماراني  :ها يافته
، )p>001/0(، جنسـيت  )=012/0p(سـن تشـخيص بيمـاري     ،)p>001/0(با استفاده از مدل اثـرات تصـادفي، وزن    همچنين .ب

  .دار آماري داشتند يبا سطح سرم آلبومين رابطه معن) =004/0p(و زمان تكرار ) =034/0p(وضعيت تاهل 
هاي فـردي از قبيـل وزن، سـن تشـخيص بيمـاري، وضـعيت تاهـل،         ايج پژوهش حاضر نشان داد كه ويژگينت :استنتاج

 توانـد  جنسيت و زمان تكرار با سطح سرم آلبومين ارتباط داشته و استفاده از مـدل رگرسـيون طـولي بـا اثـرات تصـادفي مـي       
  .دست دهد بهبود يا پيشرفت بيماري به برآوردهاي دقيقي از عوامل موثر بر سطح آلبومين و در نتيجه روند تشخيص

  

  مدل اثرات تصادفي، همودياليز، آلبومين: واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
بيماري مـزمن كليـه يكـي از مشـكلات سـلامتي در      

 )ESRD(كليوي مرحله نهايي بيماري . دنياي امروز است
End Stage Renal Disease كـه در آن   اسـت ، اختلالي

   رسـد  مـي رد كليـه بـه حـدي    ناپذير عملك كاهش برگشت
   كــه موجــب وابســتگي دايمــي بيمــار بــه درمــان جــايگزني 

  رـورد در هـم ESRD ،242بروز كلي . )2 ،1(شود كليه مي
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يك ميليون نفر جمعيت در سـال گـزارش شـده اسـت و     
درصد به جمعيت افراد مبـتلا بـه مرحلـه     8ساليانه، تقريباً 

اي، رشد ايـن   در مطالعه. )3(شود نهايي كليوي افزوده مي
ش درصد در سـال گـزار   12بيماري در ايران، در حدود 

كه بر اساس نتـايج مطالعـه ديگـر     در حالي. )4(شده است
شيوع و ميـزان بـروز نارسـايي پيشـرفته كليـوي در ايـران       

مورد در هر يك ميليون نفر جمعيـت   57و  357ترتيب  به
بـا وجـود    .)5(در طي يـك سـال بـرآورد گرديـده اسـت     

آمارهاي مختلف، شيوع بالاي اين بيماري از يك سـو و  
هاي ناشي از كنترل آن به نظام سلامت باعث شـده   هزينه

. شــود اســت كــه تحقيقــات زيــادي در ايــن زميتــه انجــام
ي اسـت كـه   روش درمـان  نيمتداول ترامروزه همودياليز 

بـر  . گيـرد  در اين گروه از بيماران مورد استفاده قرار مـي 
 90اطلاعـات منتشـره ايـالات متحـده، در حـدود       اساس

درصد از بيمـاران مبـتلا بـه نارسـايي مـزمن كليـه تحـت        
طبق آمار ارائه شده، . )6-8(درمان با همودياليز قرار دارند

 .)9(داردوجـود  ديـاليزي در ايـران    هزار بيمار 16بيش از 
موم س ـهمودياليز فرآيندي است كه در طي آن، واقع در 

تجمع يافته در خون بيمار، از طريق غشاهاي نيمه تراوايي 
آب دفــع و همــراه بــا  از جــنس ســلولز، تصــفيه شــده    

بيماري شايع و مهـم   نارسايي مزمن كليوي. )10- 12(شود مي
نمـودن عامـل يـا     باشـد لـذا مشـخص    آگهي بد مي با پيش

آگهي يا مـرگ و   كننده پيش عواملي كه بتواند پيشگويي
. اين بيماران باشد، همواره مد نظر محققين بوده است مير

هـاي بيوشـيميايي بـه طـور روتـين بـراي        تجزيه و تحليـل 
اي بيمـاران كليـوي    هـاي تغذيـه   نظارت و رصد وضـعيت 

 سرم آلبومين يكـي از مـواردي  . گيرد مورد استفاده قرار مي
 ESRDاست كه براي بررسي وضعيت بيمـاران مبـتلا بـه    

گيرد و دنبال كردن روند تغييـرات   ار ميمورد ارزيابي قر
تواند در تشخيص رونـد پيشـرفت    سطح سرم آلبومين مي

بيماري و استفاده از درمان مناسب به منظور پيشـگيري از  
آلبومين . خطرات احتمالي در آينده كمك بسزايي نمايد
هـزار   67فراوان ترين پروتئين پلاسـما بـا وزن مولكـولي    

ن تنظيم فشـار اسـمزي خـون و    نقش آلبومي. دالتون است

هـــاي مختلـــف ماننـــد  حجـــم خـــون، انتقـــال مولكـــول
هــا، اســيدهاي چــرب، داروهــا، بيلــي روبــين و   هورمــون
محـدود نمـودن اسـتفاده از    . )13-15(باشـد  ها مـي  ويتامين

اي سازو كـاري   سرم آلبومين به عنوان يك نشانگر تغذيه
در كوتاه مدت . دروني جهت تنظيمات داخلي بدن است

ــاهش    ــومين را كـ ــنتز آلبـ ــزان سـ ــروتئين ميـ ــود پـ كمبـ
مطالعات با حجم نمونه بزرگ نشان داده در  .)16(دهد مي

يــك عنــوان  ســت كــه غلظــت پــايين آلبــومين بــه شــده ا
 كننــده قابــل اعتمــادي در مــرگ و ميــر بيمــاران بينــي پــيش

ESRD حـي و اسـتفاده از   از طرفـي طرا . )17-23(باشد مي
 هاي آماري كه بتواند برآورد دقيقي از وقوع حـالات  مدل

توانـد بـه پزشـك در     هاي بيمار داشته باشد مـي  و واكنش
روند بهبود بيماري يا پيشگيري از پيشرفت بيماري نقـش  

بــه همــين منظــور هــدف از ايــن . ســزايي داشــته باشــد هبــ
ران بيمــامطالعـه، تعيــين عوامــل مــوثر بــر ســطح آلبــومين  

همودياليز مراجعه كننده به مركز درماني شهيد بهشتي بابـل  
  .با استفاده از مدل طولي با اثرات تصادفي بود

  

  مواد و روش ها
و جامعـه   بـود  يخيهمگـروه تـار  اين مطالعه از نـوع  

هـاي   مورد مطالعه بيماران همودياليزي بودند كه در سـال 
مراجعه بابل  يبهشت ديشهبه مركز درماني  1392تا  1386
از اين جامعه بر اساس مطالعه پيشين و همچنـين  . اند كرده

گيري  بيمار به روش نمونه 300با احتساب درصد ريزش، 
معيارهاي ورود بيمـاران بـه   . )24(تصادفي انتخاب گرديد

سال، دسترسـي  18 يسن بالا: اين مطالعه عبارت بودند از
هـاي روانـي    عروقي از نوع فيستول، عدم ابتلا بـه بيمـاري  

بـه مـواد    ادي ـخاص مانند اعت طينداشتن شراشناخته شده، 
كه  يافراد، )ماريب اظهاريخود بر اساس (الكل  ايمخدر 

 ،شـدند   يم ـ زيالي ـبار د سه يدو ال يبه طور مرتب هفته ا
كامل بودن پرونده بهداشتي بيماران و ثبـت تمـام مـوارد    
 .لازم در پرونده، مراجعه منظم جهت انجام دياليز به مركـز 

صورت دو دوره متوالي و  مراجعه نامنظم، عدم مراجعه به
پس از آن اطلاعات پرونـده  . تر در نظر گرفته شد يا بيش
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 م تحليل آماري، وارد بانـك بيماران واجد شرايط براي انجا
عنـوان متغيـر    متغير سرم آلبـومين خـون بـه   . اطلاعاتي شد

شـده و مقـادير   طولي در نظر گرفتـه  پاسخ در اين مطالعه 
هـاي   در طـول سـال   با فواصل زماني چهار ماهه بار 18آن

چنـين جـنس،    هـم  .شـد اسـتخراج   پيگيري از پرونده افراد
 سابقه مصرف سن، وزن، تحصيلات، وضعيت تاهل، شغل،

 هاي قلبي عروقي كليوي، سابقه بيماري سيگار، علت بيماري
عنوان متغيرهاي حاضر در ايـن   و سن تشخيص بيماري به
  .مطالعه در نظر گرفته شدند

هـا و برقـرار    از طرفي با توجه به ماهيـت طـولي داده  
 جهـت  ها از مدل اثـرات تصـادفي   نبودن شرط استقلال داده
طح آلبومين خون بيماران استفاده برسي عوامل موثر بر س

در مدل اثرات تصادفي، فـرض همبسـتگي در ميـان    . شد
هاي تكرار شده به وسيله ضرايب رگرسيوني متفـاوت   پاسخ

 هـا  اين تفاوت. شود هاي مختلف نشان داده مي در آزمودني
 اي است كه معمـولاً ناشـي   گيري نشده به دليل عوامل اندازه

 هـاي  جهت انجام تحليـل . هستنداز عوامل طبيعي و ژنتيكي 
  .گرديداستفاده  3.2.0ورژن Rافزار  نرمها از  لازم روي داده

  

  يافته ها
مورد مطالعه را زنان  افراداز) درصد 1/46(نفر  137

ســني ) انحــراف معيــار ±(ميــانگين . دادنــد تشــكيل مــي
بيماران همودياليزي و سن شروع دياليز به ترتيب برابر با 

همچنين ميانگين سـني  . بود 2/53±1/17و  7/58 8/16±
ــاران زن  ــرد   3/58±86/15بيم ــاران م  1/59±8/17و بيم

و مـردان بـه    ميانگين سـن شـروع ديـاليز زنـان    . سال بود
در . سال بـوده اسـت   2/53±1/18و  7/52±1/16 ترتيب

طي اين مطالعه شش ساله متغيـر طـولي آلبـومين سـالانه     
نمـودار  . گرديدگيري  بار اندازه 18سه بار و در مجموع 

گيري شده در طول  روند ميانگين سطوح آلبومين اندازه
مطالعــه نشــان دهنــده تصــادفي بــودن ايــن رونــد اســت  

 ).1شماره  نمودار(

گيري شـده   ترين ميانگين سطح آلبومين اندازه بيش
   )3/4±8/0(مربوط به بيماراني بود كه به علت فشار خون 

  
 18م آلبومين ثبت شـده شـده در   برآورد ميانگين سر :1نمودار شماره 

  گيري بار اندازه
  

آمــده دســت  تــرين ميــانگين بــه و كــم شــدند ديــاليز مــي
هـاي   علت كيسـت بود كه به  آلبومين مربوط به بيماراني

 تـرين  چنـين بـيش   هـم . شـدند  دياليز مي) 1/4±4/0(كليوي 
علـت  مشـاهده شـد كـه بـه      در بيمـاراني  ميزان آلبـومين 

بـراي  . گرفتند ياليز قرار ميتحت د)درصد 2/70(ديابت 
تعيين اثر عوامل ژنتيكي و محيطي بر تغييـرات آلبـومين   
ابتدا با استفاده از مـدل خطـي، عوامـل ارگانيـك تعيـين      

 سن ،)=004/0p(، جنس )=038/0p(طبق نتايج وزن. شدند
 )=047/0p(وضعيت تاهل  و )=024/0p(تشخيص بيماري 

از . اري داشـتند دار آم ـ يبا سطح سرم آلبومين رابطه معن
، داشتن بيماري قلبـي  )=304/0p(طرفي بين علت دياليز 

ــي  ــودن  ) =125/0p(عروق ــيگاري ب ــا ) =713/0p(و س ب
. دار آماري مشاهده نشـد  يسطح سرم آلبومين رابطه معن

براي تعيين اثر عوامل فردي مربوط به هر بيمار در سـرم  
نمـودار  . آلبومين، يك جزء تصادفي به مدل افزوده شـد 

بيمـار تصـادفي را نشـان     20روند سير بيمـاري   2ماره ش
بر اين اساس اهميت اضافه نمودن اثـر فـردي و   . دهد مي

دليـل عـرض از مبـداء و شـيب      روند زماني تصادفي، بـه 
تحليـل نهـايي   . متفاوت بيماران كاملاً قابل توجيه اسـت 

زمان متغيرهـاي تـاثير گـذار بـه همـراه       تنها با حضور هم
نتـايج  . بـدا تصـادفي انجـام پـذيرفت    شيب و عرض از م

حاصل از برازش اين مدل و برآورد نسبت بخت هـر يـك   
 بـر ايـن  . آورده شـده اسـت   1از عوامل در جـدول شـماره   
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، )=012/0p(، سن تشخيص بيماري )p>001/0(اساس وزن
و زمـان   )=034/0p(، وضعيت تاهـل  )p>001/0(جنسيت 

دار  يمعن ـومين رابطه با سطح سرم آلب) =004/0p(تكرار 
  .آماري داشتند

  

 
اران ـي از بيمـه تصادفـن نمونـرم آلبوميـخط سير س :2شماره  نمودار

 تحت دياليز

  
 برآورد ضرايب رگرسيوني و ضرايب اطمينان عوامل :1جدول شماره 

  موثر بر سطح سرم آلبومين
 

 سطح
داري معني

 فاصله اطمينان
 درصد 95

خطاي
 استاندارد

ضريب
 رگرسيون

 متغير  

 وزن   563/0 008/0 )714/0،382/0( >001/0

 سن تشخيص بيماري   -042/0 006/0 )-0،532/0-/357( 012/0

 جنس  زن طبقه مرجع   
  مرد 547/0 097/0 )532/0،357/0( >001/0

 وضعيت تاهل  مجرد طبقه مرجع   

  متاهل 021/0 005/0 )039/0،009/0( 034/0
 )بر حسب ماه(زمان تكرار    -045/0 007/0 )-0،061/0-/029( 004/0

  

  بحث
ها  در اين مطالعه براي بررسي تغييرات آلبومين، داده

گيري شـده و هـر بيمـار در طـول      به صورت طولي اندازه
ويژگي . گيري قرار گرفت مطالعه چندين بار مورد اندازه

ها همبستگي مشاهدات يـك بيمـار در    مهم اين نوع داده
هـاي آمـاري معمـولي     ده از مـدل طول زمان بود كه استفا

از سـوي  . سـاخت  را ناممكن مي) مانند رگرسيون خطي(
ديگر با معلوم بودن عوامل شناخته شده موثر بر تغييـرات  

 طـور  بيني سطح آلبومين بـه  آلبومين اين بيماران امكان پيش
دقيق وجـود نداشـت، زيـرا مقاومـت بيمـار، اثـر عوامـل        

ز اين تغييـرات مـوثر   ژنتيكي، محيطي و خانوادگي بر برو
ترين ميزان  نتايج پژوهش حاضر نشان داد كه بيش. بودند

ــت    ــاليزي دياب ــت دي ــا عل ــاراني ب ــومين در بيم  2/70(آلب
وزن، جنس، سن تشخيص بيماري، وضعيت . بود) درصد

. دار آماري داشتند يتاهل با سطح سرم آلبومين رابطه معن
 م آلبـومين با افزايش وزن، ميزان سر 1 شماره مطابق جدول

افــزايش و همــراه بــا افــزايش ســن ميــزان ســرم آلبــومين 
و همكـاران   Miyakeاين يافته با مطالعـه  . يابد كاهش مي

خـواني دارد و   ، هـم )2007(و همكاران  Gomو ) 2011(
تــر از زنــان مشــاهده شــده  ايــن كــاهش در مــردان بــيش

چنين در افرادي مبتلا به بيماري كبـدي   هم. )26 ،25(است
. )27(كاهش بسيار شديدي در ميزان آلبومين مشاهده شد

از طرفي بين علت دياليز، داشتن بيماري قلبـي عروقـي و   
سيگاري بودن با سطح سرم آلبومين در پـژوهش حاضـر   

هر چند در برخـي از  . دار آماري مشاهده نشد يرابطه معن
 مطالعات ارتباطات غير مستقيمي بين سرم آلبومين، پروتئين

هــاي قلبــي عروقــي برقــرار شــده  و بيمــاري Cواكنشــگر 
آلبومين يك پروتئين مهم با فعاليت اكسيداتيو  .)28(است

در پلاسما است و همانند يك سيسـتم دفـاعي در مقابـل    
كـه يـك    هنگـامي . كنـد  استرس اكسـيداتيوها عمـل مـي   

التهاب يا سوء تغذيه منجر به كاهش سطح سرم آلبـومين  
شـود، ايـن سـطح حمـايتي دچـار       در بيماران كليوي مـي 
مدل رگرسـيون طـولي   . )29(رود نقصان شده يا از بين مي

هاي آماري بـراي تحليـل    يكي از روش با اثرات تصادفي
 هاي طولي است كه علاوه بر در نظر گرفتن همبستگي داده

هــاي فــردي را نيــز وارد مــدل  ميــان مشــاهدات، ويژگــي
تري از عوامـل مـوثر بـر سـطح      نموده و برآوردهاي دقيق

هـاي   ها و تحليـل  بر اساس يافته. دهد دست مي آلبومين به
رسد كه وزن و جـنس از جملـه    صورت گرفته به نظر مي

در . باشـند  عوامل تأثير گذار بر سـطح سـرم آلبـومين مـي    
در مطالعــه خــود ) 2001(همــين راســتا خــان و همكــارن 

 چنين ومير كلي و هم اختلاف قابل توجهي در ميزان مرگ
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بـالا يـا    Iميزان بستري شدن در بين دو گروه با تروپونين 
ــايين  نرمــال مشــ ــزان پ ــالا و مي ــد ولــي ســن ب اهده نكردن

ها رابطـه   آلبومين سرم با مرگ و مير كلي و تعداد بستري
هـاي فـردي    اري از تحقيقات بين ويژگيبسي. )30(داشتند

 بيماران نارسايي كليوي از قبيل سن، جنس، شغل، وضعيت
ــل و ــدگي آن ... تأه ــت زن ــاط مع  كيفي ــا ارتب ــيه داري  ن

چنين مشخص شده است كـه تفـاوت    ، هم)32 ،31(اند يافته
داري بين سطح آلبـومين افـراد فـوت شـده و زنـده       يمعن

در پژوهش حاضر نيز مشـخص گرديـد   . )31(وجود دارد
انند سن تشخيص بيماري، جنس هاي فردي م كه ويژگي

داري  يو وزن بر روي سـطح البـومين بيمـاران تـاثير معن ـ    
دهد كـه بـا    نشان مي 2و  1چنين نمودار شماره  هم. دارند
ــدازه ــان،    ان ــومين و گذشــت زم ــري مكــرر ســطح الب گي

يابد كه نياز بـه   ميانگين سطح آلبومين به مرور كاهش مي
هـايي نيـز    وديتالبته محـد . بررسي و درمان مناسب دارد

از . در تجزيه و تحليل نتايج پژوهش حاضـر وجـود دارد  
اي و  جملــه آن كــه در پــژوهش حاضــر وضــعيت تغذيــه

اين موارد با  احتمالاً. ها كنترل نشد فعاليت بدني آزمودني
در پـژوهش  . غلظت آلبـومين سـرم ارتبـاط داشـته باشـند     

 نبـودن  برقـرار  و هـا  داده يطـول  تي ـبا توجه به ماهحاضر 

جهــت  تصــادفي اثــرات مــدل از هــا داده اســتقلال شــرط
 مــارانيخــون ب نيعوامــل مــوثر بــر ســطح آلبــوم يســربر

بـر   يط ـيو مح يكياثر عوامل ژنت نييتع يبرا. استفاده شد
عوامـل   ،يابتدا با اسـتفاده از مـدل خط ـ   نيآلبوم راتييتغ

تحليــل نهــايي تنهــا بــا حضــور . شــدند نيــيتع كيــارگان
رگذار به همراه شـيب و عـرض از   زمان متغيرهاي تاثي هم

 نهـايي نشـان داد كـه    جينتـا . مبدا تصادفي انجام پذيرفت
تاهـل بـا    تي، وضـع يمـار يب صيسـن تشـخ   وزن، جنس،

 نيب ـ ياز طرف ـ. دار داشتند يرابطه معن نيسطح سرم آلبوم
بودن  يگاريو س يعروق يقلب يماريداشتن ب، زياليد علت

از . شـاهده نشـد  ي مدار يرابطه معن ـ نيبا سطح سرم آلبوم
رسـد عـلاوه بـر آزمايشـات بيوشـميايي       رو به نظر مي اين

هاي بيمار به ويژه عواملي كـه تـاثير    توجه به ساير ويژگي
تري بر روي وضعيت بيمار دارند نيـز داراي اهميـت    بيش
  .باشد مي

  

  سپاسگزاري
كننـده در مطالعـه و    شركت مارانيب هياز كل انيپا در
 يبهشـت  ديشه مارستانيترم بپرسنل مح مانهيصم يهمكار

  .ديآ يبه عمل م يبابل قدردان
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