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 مقدمه
 هتییآوریفنپیشرفت و گسترر   در دهه اخیر

هتیی پزشکی تغییر شگرفی در داده در حوزهجدید 
نمونته   عنوانبته .نموده استپزشکی ایجید  زیست
ژنریکتی ست ا ایجتید و  تعیین الگوهیی هییرو 
بسییر زیید برای هر فرد شده استت   هییدادهتولید 
درک متتی از فرآینتتدهیی بیولتتوژیکی و  هتتیدادهایتن 

؛ انتددادهتغییر  کلیبهمینند سرطین را  هیییبیمیری
ی هتییدادهست ا ارزشتمند شتدن  هیپیشرفتاین 

هتی بیشترر از تعداد ویژگتی هیآنشده است که در 
بی عنوان ابعتید  هیدادهکه این  تعداد مشیهدات است

وری حیصت  از فنتی هییداده  شوندمیبیلا شنیخره 
و بیمتیران  هیویژگی( هیژن)بیین  هیژن که ریزآرایه

مشیهدات آن هسرند؛ مجموعه داده بتی مرغیرهتیی 
بترای همتین بیمتیران  کتههنگیمیابعید بیلا استت  

 تتوانمینرییج برآمد بقی هت  موجتود بیشتد آنگتیه 

ی مرت ط بی بقیی بیمیران را شنیستییی نمتود  هیژن
تشتتصید داده  کتته متترت ط بتتی بقتتی ییهتتیویژگی
بهرر  منظوربهکه  هیییآزمییش  سپس در شوندمی

فهمیدن فرآینتد بیولتوژیکی کته منجتر بته برآمتد 
گیرند؛   مورد بررسی قرار میشودمینهییی بیمیری 
 بینتیپیشند بترای توانمی هیویژگیهمچنین این 

 بقیی بیمیران جدید اسرفیده شوند بندیط قهبقی یی 
ی دارویی جدیتد هیپیشرفت  ارائه اهدافی برای (1)

ی مترت ط هتیژند از دیگر مزاییی ییفرن توانمینیز 
  (2) بی بقی بیشند

بقتی  هتییدادهرویکرد اسریندارد برای مدل بندی 
تعتتداد مشتتیهدات بیشتترر از تعتتداد  کتتههنگیمی
استتت  بتتراز  متتدل ختتترات مرنیستتا  هتتیویژگی
  در حیلی که (4  3) اده مورد نظر استبر دکیکس 

 ابعید بتیلابی مرغیرهیی  هییدادهبراز  این مدل بر 
تعداد مشتیهدات  کههنگیمیمنیسا نیست و حری 
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  روش از استفاده با هیکل سرطان در بقا با مرتبط یهاژن ییشناسا

 لاسو یاصل یهامؤلفه

 چکیده

 یهااژنشناسایی . هدف از مطالعه حاضر باشدیمریزآرایه  یهادادهژن، یک کاربرد مهم  بیان یهادادهمرتبط با بقا بر مبنای  یهاژنیافتن  :هدف و زمینه

 ژن حاصل از ریزآرایه است. بیان یهادادهکلیوی با استفاده از  یهاسلولمرتبط با بقای بیماران مبتلا به سرطان متعارف 

 conventionalکلیاوی ) یهاسالولنمونه بیماار مباتلا باه سارطان متعاارف  177بالا است.  ابعاد یهادادهاین مطالعه از نوع تحلیل بقای : روش کار

Renal Cell Carcinoma: cRCC مارتبط باا بقاا از رو   یهااژنقرارگرفتاه اسات. بارای تشا ی   ژن ماورد بررسای 14814( و برای هر فرد
برای محاسبه امتیااز یاک  هاژن( استفاده شده است که از اطلاعات بیان همه Lassoed Principal Components: LPCاصلی لاسو ) یهامؤلفه

شده اسات.  ( استفادهFalse Discovery Rate: FDRمعنادار از معیار نرخ تش ی  کاذب ) یهاژن. در نهایت برای تعیین تعداد دینمایمژن استفاده 
 است. انجام شده R افزارنرمتجزیه و تحلیل آماری با استفاده از 

کاه  cRCCژن مرتبط با وضعیت بقای بیمااران  1041و بررسی  FDRبرای معیار  001/0این مطالعه استفاده از نقطه بر   یهاافتهی بر اساس :هاافتهی

 بالاتری دارند، امکان بروز کمترین خطا را فراهم آورده است. LPCبه ترتیب اهمیت قدر مطلق امتیازهای 

ژن از  cRCC ،11برحسب میزان تغییرات بیان مرتبط با وضعیت بقاای بیمااران  LPCتوسط امتیاز  هاژن یبندرتبهدر این پژوهش پس از  :یریگجهینت

افازایش  cRCCبقای بیماران  هاژنبا افزایش بیان این  ژن منفی هستند بنابراین 11این  LPCمرتبط با بقا شناسایی شدند. امتیازهای  یهاژن نیترمهم
 .ندیآیم شمار فاکتورهای محافظتی این بیماران به هاژناست و به عبارت دیگر افزایش بیان این  یافته
 

 ، بیان ژن، تحلیل بقاهیزآرایرداده ابعاد بالا،  :هادواژهیکل

11/11/89تاریخ پذیر :               25/5/88تاریخ دریافت:   

 7/7/94  تاریخ پذیر :    26/3/94  تاریخ دریافت: 
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ایتن متدل  و تعداد مرغیرهی به ه  نزدیک هسترند
ی جهت کیهش هییرو توان پییینی دارد  بنیبراین 

وفتتد دادن متتدل ختتترات  منظوربتته هتتیدادهبعتتد 
 ابعتید بتیلاهیی هیی بی مرغیرمرنیسا کیکس بی داده

  (5) روندمیبه کیر 
در ایتتن متیلعتته یتتک متتدل رگرستتیونی بتترای 

تعتتداد مرغیرهتتیی  هتتیآنبقتتییی کتته در  هتتییداده
ی هتیژنتوضیحی بی ابعید بیلا است  جهتت یتیفرن 

این رو  برای اولتین   شودمیمرت ط بی بقی معرفی 
ارائه  2008در سیل  و تیا شیرانی بیر توسط ویرن
معمتول  هتییرو در  توجهیقیبت گردید و به ود 

 منظوربتتهتحلیتت  بقتتی فتتراه  آورد  در ایتتن متتدل 
 هیژنهمه  اطلاعیت بیینمحیس ه امرییز یک ژن از 

  از دیدگیه علوم زیسری  ژنتی کته شودمیاسرفیده 
بی یک برآمد )میننتد بقتی( مترت ط استت  درسریبه

جزئی از یک فرآیند زیسری است که شیم  تعتداد 
به دلی  ه   هیژنهیست که این بسییر زییدی از ژن

 .دهنتدمی تنظیمی  الگتوی بیتین مشتیبهی نشتین
هم ستره ی هیژنی ه  تنظی  بیین هیژنازآنجیکه 

دارند  بنیبراین اگر بیین یک ژن بی بیین گروه بزرگی 
بقیی بیمیران تشتصید  زمینکه مرت ط بی  هیژناز 

  هم ستترگی داشتتره بیشتتد  شتتینس اندشتتدهداده 
ن ژن مرت ط بی زمتین بقتی بیشرری وجود دارد که آ

  هدف اصلی از ایتن مقیلته (1) شود تشصید داده
شتدت  برحستای متورد بررستی هیژن بندیرت ه

کته  ایگونهبهارت یط بی وضعیت بقیی بیمیران است 
بتی  هتیآن  ارت یط هیژنافزایش قدر متلد امرییز  بی

وضعیت بقیی بیمیران افزایش ییبد  در این راسری از 
 LPC (Lassoed Principal Components)رو  

اسرفیده شد و بی براز  ایتن متدل رگرستیونی بتر 
 cRCC (conventional Renalبیمتیران  هتییداده

Cell Carcinomaبتته هتتر ژن امریتتیزی تعلتتد  ) 
 گرفت 
 

 روش کار
هیی مرت ط رو  برای شنیسییی ویژگی ترینرایج

تک مرغیره کیکس  امرییزهییبی زمین بقی اسرفیده از 
 منظوربته( بیین شده استت  1است که در معیدله )

ل متد jxمحیس ه ایتن امریتیز بترای هتر ویژگتی 
ختتترات مرنیستتا کتتیکس تتتک مرغیتتره بتتراز  

شود  آمیره امرییز یتی امریتیز کتیکس حیصت  از می
بقتی توستط  بینیپیشمدل  معییری کمّی از میزان 

  (5, 3)نمییدمیآن مرغیر ارائه 
) کتتههنگیمی )  لگتتیریر  درستترنمییی نستت ی

مرغیتره بیشتد  آمتیره  مدل رگرسیونی کیکس تتک
 :(6, 5, 3)گرددمیامرییز بدین صورت محیس ه 
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r رخ داده استت پیشیمد که است اندیس زمینی
 rt و𝑛𝑟 تعداد افراد در معرض ختتر در زمتینrt

r  همچنتتین هستترند

jx  مرغیتتر توضتتیحیj ام از
پیشیمد برایش رخ  rtاست که در زمین  ایمشیهده

مجموعتته مشتتیهدات در معتترض  rRداده استتت و 
 هسرند  rtختر در زمین 
ارت تیط  دهندهنشتین js قتدر متلتدمقدار زیید 

بی برآمد بقی است و علامت امرییز کیکس  jxویژگی
ن متورد نظتر بتی افتزایش بقتی ژدهد کته نشین می

امرییز کیکس  کههنگیمیارت یط دارد یی کیهش آن  
بقتتیی  دهندهنشتتینمنفتتی استتت  بیتتین ژن بتتیلاتر 

مث تت امریتیز کتیکس کته درحیلیتر است طولانی
بقتیی  دهندهنشتین  بیتین ژن بتیلاتر دهدمینشین 

  (9-7) کمرر است
معنتتیداری یتتک ژن   تردقیتتدارزیتتیبی  منظوربتته
ی هتیژنزییدی هسرند کته از اطلاعتیت  هییرو 

یکتی از ایتن  LPC؛ رو  نمیینتدمیدیگر اسرفیده 
ی مترت ط بتی هتیژنکه برای تشصید  هیسترو 

بقتتیی بیمتتیران از تجزیتته مقتتیدیر منفتترد متتیتریس 
  طریقتته نمییتتدمیبیتتین ژن استترفیده  هتتییداده

بی استرفیده از امریتیز کتیکس  LPCمحیس ه امرییز 
 بدین ترتیا است:

ی هیژنبرداری از امرییزهیی کیکس برای  Tاگر  
,...,1بیشتتد و  بررستتیمتتورد 

p

nv v  بردارهتتیی 
بیتین ژن  هتییدادهمنفرد از راست برای متیتریس 

X  یزیتتتتامربیشتتتتند LPC معیدلتتتته  توستتتتط
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T̂   است که از رگرستیون  ایییفرهمقیدیر براز

ویتتتتژه  هییآرایتتتتهکتتتتیکس روی  امرییزهتتتتیی
بیتین  هییدادهمشیهدات( میتریس  هییویژه )بردار

  (5))لاسو( حیص  شده است1Lژن  بی اعمیل تیوان 
0 کنندهتنظی پیرامرر    1موجتود در تتیوانL 

بتتترآورد  ایگونتتتهبهتوستتتط رو  اعر یرستتتنجی 
حیص   امرییزهییکه س ا کیهش ختیی  گرددمی

 شود  
بیشترر  هتیآنیی که قدر متلتد امریتیز هیویژگی

و  شتتتوندمیبیشتتتد  معنتتتیدارتر در نظتتتر گرفرتتته 
ی بیلای لیست معنیداری  مترت ط بتی بقتی هیویژگی

یتتیفرن  منظوربتته  (1) شتتوندمیتشتتصید داده 
ی متترت ط بتتی بقتتی  بتته دن تتیل لیستتری از هتتیویژگی
ی معنیدار هسری  که شیم  تعتداد کمتی هیویژگی

مث ت کیذب بیشد  برای رسیدن به ایتن منظتور از 
استرفیده  FDR    (False Discovery Rate)معییر 
ع یرت است از نست ت متورد  FDR  معییر گرددمی

یی هیویژگیی مث ت کیذب از میین هیویژگیانرظیر 
  (15-10) اندشدهنیدار شنیسییی که مع

در این متیلعه از مجموعه داده ژائتو و همکتیران 
 (p) بیین ژن 14814است که شیم   اسرفیده شده

 نمونته 177اسرصراج شده از بیفت سترطینی بترای 
(n ) هییستلولبیمیر م ترلا بته سترطین مرعتیرف 

در  2003تتی  1985هیی کلیوی است که بین سیل
بیمیرسرین دانشگیه آمیی سوئد مورد جراحی ختیرج 

در  چنتینه قرار گرفره بودنتد   نمودن کیم  کلیه

بقی و وضعیت سینسور برای  این مجموعه داده زمین
کیم   هییدادههر یک از بیمیران نیز موجود است  

داده  حیصتت  از ریزآرایتته کتته در ایتتن مجموعتته
 GEO داده استتتتتتتت در پییگتتتتتتتیه آمتتتتتتتده

(Gene Expression Omnibus)   بتتتتتتتتتی آدر
و بتتتی شتتتمیره  ww.ncbi.nlm.nih.gov اینررنرتتتی
 هتتییدادهموجتتود استتت   GSE3538 دسررستتی

ژن  ت دی  لگیریرمی ستوح بیین ژن هسترند  بیین
متورد بررستی قترار  n × p و در قیلا یک میتریس

کتته ستتترهیی آن نمیینتتده بیمتتیران و  گیرنتتدمی
 چنتتینه هستترند   هتتیژنآن نشتتینگر  هییستترون

بیین ژن برای خیرج  هییداده سیزینرمیل منظوربه
ایتتن  هییستتروننمتتودن ختیهتتیی سیستترمیتیک  

و دارای میتینگین صتفر  اندشتدهمتیتریس مرکتزی 
هستترند  تجزیتته و تحلیتت  آمتتیری بتتی استترفیده از 

 است  شده انجیم R افزارنرم
 

 هایافته
برای تعیین پیرامرر تنظی  شده بهینه برای تیوان 
لاسو از رو  اعر یرسنجی ابردا مجموعه داده مورد 

آزمییشتی و آزمتون  هتییدادهنظر به دو مجموعته 
کتته هریتتک از مجموعتته  ایگونتتهبهتقستتی  شتتد 

درصتد مجموعته  50آزمییشتی و آزمتون  هییداده
بته  هتیداده  تقستی  دادندمیداده کیم  را تشکی  

تصتیدفی  صتورتبهآموزشی و آزمون  هییمجموعه
مرت ه تکرار شد و پیرامرر تنظتی  شتده بهینته  10

4648/18̂برای تیوان لاسو     برآورد شده استت
اسرفیده از این برآورد بر ای پیرامرر انق یضی منجتر 

هفتت بتردار به غیر صفر شدن ضریا رگرستیونی 
 ویژه به کیر گرفرته شتده در محیست ه امرییزهتیی

LPC است  برآورد ضرایا همراه بتی بتردار  دهیگرد
 LPCهای به کار رفته در محاسبه امتیاز برآورد ضرایب غیر صفر بردار ویژه -1جدول 

)ˆمقدار ضریب رگرسیونی برآورده شده  )i 
 (i) اندیس بردار ویژه

565/20 1 
453/46 2 
038/21 3 
009/57- 4 
258/12- 6 
746/6 14 
809/3 15 
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 آمده است  1مربوط به آن در جدول  هییویژه
  دومتین و چهتیرمین 1بی توجه به نرییج جتدول 

  بیشررین قتدر هیدادهآرایه ویژه حیص  از میتریس 
متلد ضترایا رگرستیونی را در متدل رگرستیونی 

  بی اسرفیده از ضرایا رگرسیونی بیشندمیلاسو دارا 
هتر یتک از  LPCامکین محیست ه امریتیز  1جدول 

 LPCفتتراه  شتتد  پتتس از محیستت ه امریتتیز  هتتیژن
ی معنتیدار از نقتته هتیژن  برای ییفرن تعداد هیژن

اسرفیده شتد و  FDRمرفیوت برای معییر  هییبر 
ی مترت ط بتی هتیژنتعتداد  هتیآنبرای هر یتک از 

گزار   2وضعیت بقی ییفت شد که نرییج در جدول 
 شده است 

بی افزایش مقتدار معیتیر  2جدول بر اسی  نرییج 
FDR ی معنتیدار و در نریجته امکتین هتیژن  تعداد

فزایش ییفره بتود  بتی ی معنیدار اهیژنبروز ختی در 
ژن  1041  تعداد 001/0در نظر گرفرن نقته بر  

مرت ط بی وضعیت بقی شنیستییی شتدند کته از ایتن 
یک ژن به اشر یه تشصید داده شتده  تقری یًمیین 

بترای معیتیر  01/0بود  در حیلی که بی نقته بتر  

FDR ژن مترت ط بتی وضتعیت بقتی  1104  از میین
ژن غیرمرت ط بی وضتعیت  11 تقری یًشنیسییی شده 
بنیبراین انرصتیب ؛ وجود دارد هیژنبقی در میین این 
و بررستتی  FDRبتترای معیتتیر  001/0نقتتته بتتر  

ژن متترت ط بتتی وضتتعیت بقتتی امکتتین بتتروز  1041
 کمررین ختی را فراه  آورده است 

قتدر یی کته هیژنو نیم  LPCامرییز  3در جدول 
 FDRدارند همراه بی  4بیشرر از  LPCامرییز  متلد

 گزار  شده است  هیآن LPCامرییزهیی 
 

 یریگ جهینت و بحث
 حیضتر متیلعته در شتده انجیم  یتحل به توجه بی
 یهتی ژن ییشنیسی به LPC رو  از اسرفیده بی که

 هی ژن شد  پرداخره cRCC میرانیب یبقی بی مرت ط
 تیوضتع بتی مترت ط ینیتب راتییتغ زانیم برحسا

 یزیامر که ییهی ژن  شدند یبند رت ه میرانیب یبقی
LPC ذکر 3 جدول در آنهی نیم و دارند 4 از بزرگرر 
 یبقتی بتی مترت ط یهتی ژن نیمهمرر از است شده

 ییهی ژن هیبق و اند شده ییشنیسی cRCC میرانیب

 کمتر از نقطه بر  FDRو تعداد ژن های با  FDRنقطه بر  های  -2جدول 

 نقطه بر  > LPCFDRتعداد ژن های با  FDRنقطه بر  

001/0 1041 
01/0 1104 
05/0 1495 
1/0 2066 
2/0 3592 
4/0 7429 

LPCFDR=FDR امتیازهایLPC 

 
 دارند 4و نام ژن های  مرتبط با بقا که امتیاز بزرگتر از  LPC ،FDRامتیازهای  -3جدول 

 نام ژن LPC LPCFDRامتیاز  ردیف

1 106 / 6- 0 TMEM27 

2 335 / 5- 0 ACSM2B 

3 951 / 4- 0 NPR3 

4 793 / 4- 0 ACSM2A 

5 380 / 4- 0 GSTA2 

6 267 / 4- 0 RGS5 

7 178 / 4- 0 ENPP2 

8 103 / 4- 0 APOM 

9 062/4- 0 SLC5A12 

10 054/4- 0 PDK4 

11 032/4- 0 ADAMTS9 
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 شتده یبررست متیلعه نیا در آنهی ینیب راتییتغ که
 در و دارنتد قترار یکمرتر تیتاهم درجته در است
  رندیگ یم قرار بقی بر ریتیث لحیظ از یبعد یهیرت ه

 کته دارنتد یمنفت LPC یزیتامر یهمگ ژن 11 نیا
 نیتا ینیتب شیافتزا بی که است متلا نیا از یحیک
 به و است یفرهی شیافزا cRCC میرانیب یبقی هیژن

 یفیکرورهتی هتی ژن نیتا ینیب شیافزا گرید ع یرت
 ازآنجیکته  نتدیآ یشمیرم به میرانیب نیا یمحیفظر
 یزیتامر متیلعته نیتا در یبررس مورد یهی ژن اکثر

LPC متیرانیب در نیبنتیبرا اند  نموده کسا یمنف 
 جیلتا  انتدداشتره ینیتب شیافزا تر یطولان یبقی بی

 در ژن ینیتب راتییتتغ یالگو نیهم که است توجه
 و همکتتیران و یتیکیهیشتت مقیلتته از حیصتت  جینرتتی

  16) دارد وجود زین همکیران و ژائو مقیله نیهمچن
ژن از  51در مقیلتته تیکیهیشتتی و همکتتیران (  17

 cRCCکننتتده بقتتیی بیمتتیران  بینتتیپیشعوامتت  
بودنتتد کتته افتتزایش بیتتین بصتتش  شتتده معرفتتی

همراه بی افزایش بقیی این  هیژناز این  توجهیقیب 
مقیله ژائتو و همکتیران   در (16) است بیمیران بوده

 هتتیآنژنتتی کتته تغییتترات بیتتین  259نیتتز در 
 cRCCکننتتتتده بقتتتتیی بیمتتتتیران  بینتتتتیپیش

بتود  همتین الگتوی تغییترات بیتین  شتده معرفتی
در مقییسه نرییج حیصت  از  چنینه شد  می دیده

همکتتتیران  ایتتتن پتتتژوهش بتتتی مقیلتتته ژائتتتو و
شتده در  ژن ذکتر 11که از میین  شودمی مشیهده
کته در رت ته  APOMجتز ژن  همگی به 3جدول 

ژنتی  259  در میتین قترار دارد هتیژنهشر  ایتن 
هستترند کتته در مقیلتته ژائتتو و همکتتیران از عوامتت  

 cRCCکننتتتتده بقتتتتیی بیمتتتتیران  بینتتتتیپیش
 45ژن بتی  11شده بودند  همچنین ایتن  شنیسییی

ژنی که در مقیله وسلی و همکتیران بتی استرفیده از 
امرییز کتیکس حیصت  از متدل ختترات مرنیستا 

شنیستییی  cRCCکیکس مرت ط بی بقتیی بیمتیران 
به ایتن  احرمیلاًنداشرند که  پوشینیه شده بودند  

بررستتی در  دلیتت  استتت کتته مجموعتته داده متتورد
ه وسلی و همکیران شیم  گروهی از بیمتیران متیلع

و  (Conventional) بتتتتی تومورهتتتتیی مرعتتتتیرف
از لحتتتتتیظ  (Nonconventional) غیرمرعتتتتتیرف

تومورهییی کته  کهدرحیلی  (18) شنیسی بود بیفت
تنهی شیم  تومورهتیی  اندشده در متیلعه می بررسی

 مرعیرف هسرند  
 منظوربتتهتحقیقتتیت آزمییشتتگیهی کتته  ازآنجیکتته
ی متتترت ط بتتتی یتتتک فنوتییتتت  هتتتیژنبررستتتی 
اهداف مرفیوتی دارند  مرنیسا بی  شوندمی طراحی

در  هیژنهدف هر تحقیقی که در ارت یط بی بررسی 
بیشتتد  محقتتد  cRCCبقتتیی بیمتتیران م تترلا بتته 

را از بیلای لیست معنتیداری حیصت   هیژند توانمی
شده به  داده شده از این متیلعه بی ترتیا اخرصیص

 هییبررستتیی هتتدف بتترای هتتیژن عنوانبتته هتتیآن
بته  بی توجه طورکلیبههی اسرفیده نمیید  آزمییشگی

نریجته گرفتت کته  تتوانمیی این متیلعه هیییفره
 هتیآن ترینمه یی که هیژنتغییرات بیین برخی از 

را  cRCC  بقتیی بیمتیران اندشدهذکر 3در جدول 
که این  و حری در مواردی دهدمی قرار تأثیر تحت

بیمیری از لحیظ کلینیکی پنهین بیشد  بررسی بیین 
د در تشصید و یتی یتیفرن توانمیی ذکرشده هیژن

 درمین منیسا این بیمیران بسییر راهگشی بیشد 
از نقیط قوت این پژوهش این استت کته امکتین  

را  cRCCاستترفیده از الگوهتتیی ژنریکتتی بیمتتیران 
 ییتدنممی فتراه  هتیآنجهت تشتصید و درمتین 

معمول جهت ارزییبی بقتیی ایتن  طوربه کهدرحیلی
 بیمتتیران از مرغیرهتتیی کلینیکتتی درجتته تومتتور

(Grade)مرحله تومور  (Stage) و وضعیت کتیرایی 
(Performance status) (  بیمتیر )سلامت عمتومی

  قیب  ذکر است که اق یل ک  (17)شودمیاسرفیده 
مراکز تحقیقیتی ژنریک کشور به فنیوری ریزآرایه و 

حیصت  از ریزآرایته  هتییدادهوجود مجموعته  عدم
بیمتتیران ایرانتتی از عمتتده مشتتکلات بتترای جیمعتته 

است که امکین اسرفیده  پیشرو در این پژوهش بوده
از این فنیوری پرکیربرد و جدید را در حوزه سلامت 

 نموده است  کشور بی محدودیت مواجه
 

 تقدیر و تشکر
ارشتد رشتره  کیرشنیسی نیمهپیییناین تحقید از 
بهداشتتتت دانشتتتگیه  دانشتتتکده آمتتتیر زیستتتری

استتت کتته  شتتده تهتتران استترصراج پزشتتکی علتتوم
متتتیلی دانشتتتگیه  هتتتییحمییتاز  وستتتیلهبدین
  گرددمیپزشکی تهران تشکر و قدردانی  علوم
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Abstract 
Background: Identification of correlated genes with survival by gene expression data is an 

important application of microarray data. The purpose of this study is to identify correlated 

genes with survival of conventional renal cell carcinoma (cRCC) patients based on gene 

expression profiles. 

Methods: This study is a survival analysis with high dimensional covariates and containing 

14814 gene expression measurements from 177 patients with cRCC. Lassoed principal 

components (LPC) method is used for identification associated genes with survival. LPC 

score uses information of all of gene expressions for computation a gene score. Finally False 

Discovery Rate (FDR) method is used to identify significant genes. Statistical analysis is 

done with using the R software. 

Results: The lowest error is satisfied with using the cutoff 0.001 for FDR criteria and with 

studying 1041 related genes with survival of cRCC patients. 

Conclusion: 11 genes are identified as most significant genes with survival of cRCC patients, 

after ranking the genes with their LPC scores with regard to their differentially expressions. 

The LPC scores of these 11 genes are negative, so increase of these gene expressions are 

related to increase of the survival of cRCC patients and in the other words the increase of 

these gene expressions are protective factors in cRCC patients. 

 

Keywords: High dimensional data, Microarray, Gene expression, Survival analysis 
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