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Abstract 

Background and Objective: Thyroid cancer is the most common malignancy of 

the endocrine system. Clinically, it is highly important to identify patients at risk of 

poor prognosis based on patient characteristics and the features of thyroid nodules. 

The purpose of the current study was to develop and validate a clinical risk model 

to predict malignancy in patients with thyroid nodules.   

Materials and Methods: In the analytical cross-sectional study, the data of 650 

patients (mean age: 42.36±13.45 years, female: 86.15%) with thyroid nodules who 

underwent thyroidectomy were analyzed. The samples were patients referred to the 

specialized endocrinology clinic between 2014 and 2022. A multivariable model 

was built using demographic, clinical, and Bethesda System data through logistic 

regression as a generalized linear model (GLM). Interval validity of the model was 

checked using bootstrap resampling. The discrimination, calibration, and benefits 

of the model were evaluated using the area under the curve (AUC), Brier score, and 

decision curve analysis (DCA), respectively. The diagnostic performance of the 

GLM was compared with five machine learning (ML) algorithms, including linear 

discriminant analysis (LDA), random forest, neural network, support vector 

machine, and k-nearest neighbor.   

Results: Out of 650 operated patients, 43% were benign and 57% malignant. The 

age, gender, history of thyroid diseases in first-degree relatives, type of thyroid 

disease, thyroid nodule focality, cervical adenopathy, and Bethesda system were 

significant features in constructing the prediction model based on GLM. The AUC 

and Brier score of the model were 0.89 and 0.12, respectively. The DCA also 

showed that the model performed well in clinical practice. Generally, there was no 

difference among the six ML algorithms in terms of prognostic performance; 

however, the prognostic parameters of GLM and LDA algorithms were higher than 

the others.  

Conclusion: Developing and validating ML-based prognostic models using 

demographic, clinical, and Bethesda data may be useful for the treatment 

management of patients diagnosed with thyroid nodules.  
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اعتبارسنجی یک مدل   برای پیش طراحی و  بالینی  به  خطر  بیماران مبتلا  بینی بدخیمی در 

 ندول تیروئید 

   *3، عرفان ایوبی2، علی صفدری  1شیوا برزوئی

 ایران   همدان، همدان،  پزشکی علوم گروه داخلی، دانشکده پزشکی، دانشگاه. 1

 های مزمن )مراقبت در منزل(، دانشگاه علوم پزشکی همدان، همدان، ایران گروه پرستاری، دانشکده علوم پزشکی ملایر، مرکز تحقیقات بیماری .2

 دانشگاه علوم پزشکی همدان، همدان، ایران نا، یده سرطان، پژوهشگاه سلامت ابن سکپژوهش، مرکز تحقیقات سرطان .3

 

 تاریخچه مقاله:

 1403/ 07/ 30 یافت:در

 1403/ 10/ 15ویرایش: 

 1403/ 11/ 18 پذیرش:

 1403/ 12/ 25 انتشار:

 

  چکیده 

اندوکرین است. از نظر بالینی بسیار مهم است که    سیستم  بدخیمی  ترینشایع  تیروئید  سرطان  سابقه و هدف: 

  از  آگهی بد شناسایی شوند. هدفهای ندول تیروئید بیماران مستعد پیشبا توجه به خصوصیات بیماران و ویژگی

  ندول  به  مبتلا  بیماران  در  بدخیمی  بینیپیش  برای  بالینی  خطر   مدل  یک   اعتبارسنجی   و  طراحی  حاضر  مطالعه

 بوده است. تیروئید

سال،    36/42  ±  45/13)میانگین سنی:   بیمار  650  هایدر این مطالعه مقطعی تحلیلی داده  : ها مواد و روش 

  . اندبررسی شده  تیروئدکتومی قرار گرفته بودند،( مبتلا به ندول تیروئیدی که تحت  درصد  15/86جنسیت زن:  

مراجعهنمونه بیماران  زمانی  ها،  بازه  در  غدد  تخصصی  کلینیک  به  یک بوده  1401تا    1393کننده    مدل  اند. 

تحلیل    طریق   از  بتسدا   سیستم  های داده  همچنین   و  بالینی  شناختی، جمعیت  های داده  از  استفاده  با   چندمتغیره

شده    ساخته(  generalized linear model; GLM)  یافتهتعمیم  خطی  مدل  مثابه یک  به  لجستیک  رگرسیون

است  ارزیابی   استرپ بوت  مجدد  گیری نمونه  از   استفاده   با  مدل   درونی   اعتبار .  است تشخیصی،.  شده    توانایی 

 area under the ROC curveراک ) منحنی زیر  سطح  از   استفاده با   ترتیب  به   مدل سودمندی و  کالیبراسیون

; AUC،)   نمره  Brier  تصمیم  منحنی  تحلیل  و( گیریdecision curve analysis; DCAارزیابی )  شده است  .

مدل  عملکرد ماشین  الگوریتم  پنج   با  GLM  تشخیصی  )  تشخیصی  آنالیز  شامل  یادگیری   linearخطی 

discriminant analysis; LDA، )  تصادفی  جنگل (random forest; RF، )  عصبی )  شبکهneural network; 

NN، )  پشتیبان بردار ماشین  (support vector machine; SVMو ) k- همسایگی ) تریننزدیکk-nearest 

neighbor; kNN  .مقایسه شده است ) 

  های بیماری  سابقه  جنسیت،  اند. سن،بدخیم بوده  %   57  و   خیمخوش  %  43  شدهبیمار جراحی  650  از  : ها یافته 

  بتسدا سیستم  و گردنی  آدنوپاتی تیروئید،  ندول بودن   فوکال  تیروئید، بیماری  نوع   اول،  بستگان درجه در  تیروئید

  ترتیب  به  مدل  Brier  نمره   و  AUC مقدار  .اندبوده  GLMبینی بر اساس پیش  مدل  ساخت  برای مهم  های ویژگی

بالینی مدلنشان  DCAنتایج    همچنین   بوده است. 12/0  و  89/0   نظر  از  کلی،   طور   به .  است  دهنده سودمندی 

ماشین   الگوریتم  شش   بین   پیشگویی   عملکرد است؛   وجود   تفاوتی   یادگیری    پارامترهای   حال،  این   با   نداشته 

 بوده است.  بالاتر سایرین  از LDA و GLM  هایالگوریتم پیشگویی

ماشین الگوریتم  بر  مبتنی  پیشگویی   مدل  اعتبارسنجی  و  طراحی  گیری: نتیجه  یادگیری    از   استفاده  با  های 

  ندول  به  مبتلا  بیماران  درمان   مدیریت  برای  است   ممکن  بتسدا  هایداده  و  بالینی  شناختی،جمعیت  هایداده

 . باشد  سودمند تیروئید

 

 های تیروئید، یادگیری ماشین اعتبارسنجی، بدخیمی، ندول واژگان کلیدی:

پزشکی   علوم  دانشگاه  برای  نشر  حقوق  تمامی 
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مقدمه
تیروئید است  شایع   سرطان  اندوکرین  سیستم  بدخیمی  ترین 

  میلادی سرطان تیروئید   2040که تا سال    شودمی  بینیپیش   .[1]

  در  .[ 2]جزو چهار سرطان شایع باشد    سال  49  تا  20  سنی  گروه  در

  وجود   در این نوع سرطان  شیوع  در  افزایشی  روند  یک  حاضر،  حال

  افزایش .  نیست  یکسان  جهان  مناطق  همه  در  روند  این  اما  دارد؛

تیروئید  شیوع حسب  سرطان    هیستولوژی   و  جنسیت  کشور،  بر 

میر ناشی    و  مرگ  و  بیماری  میزان  بالاترین  اگرچه  .[3]است    متفاوت

  افزایش   اما  دهد،می  رخ  یافتهتوسعه  کشورهای  در  این سرطان  از

  دهنده با درآمد کم و متوسط هشدار   مناطق  و   کشورها  در  آن  شیوع

  تقریبی   افزایش  ،2019  و  1900  هایسال   بین  مثال،  برای  .[4]است  

 این  در  .[5]است    داده  رخ  خاورمیانه   و  آفریقا  شمال  در  400%

بروز  که  است  کشورهایی  از  یکی  ایران  منطقه، سرطان    بیشترین 

  در ایران به   آن  جدید  موارد  تعداد  ،2019  سال  در.  دارد  را  تیروئید

  539  حدود  1990  سال  در  رقم  این  که  حالی  در  مورد رسید،  3198

 .  [5]مورد بوده است  

تیروئیدمی   انتظار  که  طورهمان سرطان  آگهی  پیش   رود، 

  دهدمتاستاز رخ می   بیماران  از  در گروهی  حال،  این  با.  مناسبی دارد

  در   متاستاز  .[6]شود  ساله می   پنج  بقای  کاهش میزان  به  منجر  که

نوع سرطان   و   نوع  تیروئید،  ندول  هایویژگی  از  تابعی  عمدتا  این 

است    مرحله  و  هیستولوژیکی  زیرنوع   سیتولوژی   .[7-9]سرطان 

سوزن  آسپیراسیون  Fine needle aspiration)  باریک  با 

cytology; FNAC  )گزارش   برای  بتسدا  سیستم  با  همراه  

  های تیروئید ندول   ارزیابی  برای  اصلی  روش  تیروئید،  سیتوپاتولوژی

می گرفته  نظر   روش  FNAC  که  حالی  در  .[10-12]شود  در 

  گرفته   نظر  در  تیروئید  هایندول   برای  طلایی  استاندارد  تشخیصی

  4  از  تربزرگ   تیروئید  هایندول   موارد  در  است  ممکن  نتایج  شود،می

ارزیابی [13] نباشد    اعتماد  قابل  فولیکولی  زیرنوع  یا  لیترمیلی  .  

  بررسی   مستلزم  مشکوک  ضایعات  تهاجمی  و  بدخیمی

  اگرچه   .[14]است    تیروئیدکتومی  از  پس  هیستوپاتولوژیکی

  در  بدخیمی شناسایی هستند، خیمعمدتا خوش  تیروئید هایندول 

  اند داده  نشان مطالعات برخی حال،   این با است،  برانگیزچالش  هاآن

  های مدل   از  استفاده  با  توانمی  را  تیروئید  هایندول   آگهیپیش  که

 Machine)  ماشین  یادگیری  هایالگوریتم  و  چندمتغیره

learning; ML  )شناختی، جمعیت   هایداده   از   ایمجموعه   با  

  متغیرهای   عنوان  به  کلینیکوپاتولوژیک  و  سونوگرافی  بیوشیمیایی،

به مدل [15-18]کرد    تعیین  خوبی  پیشگوکننده  یادگیری  .  های 

  تشخیص،   برای  را  داده  پردازش  مشی  خط   تواندمی   ماشین

.  [ 19]بخشد    بهبود  تیروئید  هایندول   بینیپیش   و  آگهیپیش 

  های ویژگی   از  استفاده  با  پیشگوکننده  مدل  اعتبارسنجی  و  طراحی

  و  کند  کمک  پرخطر  بیماران  تشخیص  به  است  ممکن  تاثیرگذار

  شناسایی   با  ML  هایالگوریتم  .[20]شود    بهتر  آگهیپیش   به  منجر

  قابل  و  دقیق  هایبینیپیش  توانند می  هاداده   از  یادگیری  و  الگوها

الگوریتم  نوموگرام  از  استفاده.  دهند  ارائه  اعتمادی   در   ML  هایو 

 و  آگهیپیش  تحقیقات  ناپذیرجدایی  بخش  گذشته  دهه  طول

با[21]است    بوده  هاسرطان   بینیپیش    مسائل   گرفتن  نظر  در  . 

  مدل   یک  اعتبارسنجی  و  طراحی  حاضر  مطالعه  از  هدف  شده،بیان

  ندول   به  مبتلا  بیماران  در  بدخیمی  بینیپیش   برای  بالینی  خطر

متغیرهای جمعیت  تیروئید از  استفاده  نتایج  با  و  بالینی  شناختی، 

 تست بتسدا است. 

 

 کار   روش 

 مورد مطالعه و خصوصیات بیماران جمعیت 

  که  بوده است بیمارانی تمام مقطعی تحلیلی شامل مطالعه این

  کلینیک   به  ندولر  گواتر  تشخیص  با  1401  تا  1393  هایسال   طی

همه بیماران  . بودند کرده مراجعه ایران، غرب در واقع همدان، غدد

جراحی  ابتدا تحت آسپیراسیون سوزنی نازک و سپس تحت عمل  

گرفته  قرار  توسط  تیروئیدکتومی  نازک  سوزنی  آسپیراسیون  اند. 

متخصص اندوکرین انجام و نتایج در یک مرکز دانشگاهی بر اساس  

سیستم بتسدا تفسیر شده است. جراحی تیروئیدکتومی بیماران نیز  

افراد  است. مشخصات  انجام شده  ریفرال تخصصی  بیمارستان    در 

  ، (تحصیلات  جنسیت،  سن،)  شناختیجمعیت  متغیرهای  شامل

  اختلال   نوع  یک،  درجه  بستگان  در  تیروئید  هایبیماری   سابقه

  زیربالینی،   و  بالینی  هیپوتیروئیدی  یوتیروئید،)  تیروئید

  کانونی  ،(بله  و  خیر)  بالینی  علائم  ،(زیربالینی  و  بالینی  هیپرتیروئیدی

  <  و  مترسانتی   4  >)=  گره  اندازه  ،(کانونیچند   یا  کانونییک )  بودن

  بتسدا  سیستم  نتایج  و(  بله  و  خیر)  گردنی  لنفادنوپاتی  ،(مترسانتی  4

است نتایج  .  بوده  گزارش  برای  استاندارد  سیستم  یک  بتسدا 

بندی  سیتولوژی آسپیراسیون تیروئید است که در شش مورد تقسیم

غیرتشخیصی   شامل  مورد  شش  این  است.    نامناسب   / شده 

(nondiagnostic/unsatisfactory; ND/US) خوش  خیم، 

(benign; B)آتیپی   با   فولیکولی  ضایعات  /نامشخص    اهمیت  با  ، 

 atypia of undetermined)   نامشخص  اهمیت

significance/follicular lesions of undetermined 

significance; AUS/FLUS)،  به   مشکوک  /فولیکولی    نئوپلاسم  

 follicular neoplasm/suspicious of)  فولیکولی  نئوپلاسم

follicular neoplasm; FN/SF)،  بدخیمی   به  مشکوک  

(suspicious of malignancy; SM  )بدخیمی   و  

(malignancy; M) کننده و  بینیپیش  شدهبیان  هایویژگی.  است

  مطالعه در نظر   مورد  پیامد(  بدخیم   و  خیمخوش )   پاتولوژی  نتایج

   .شده است   گرفته

 

 تجزیه و تحلیل آماری 

  های ندول  اساس  بر( درصد) تعداد صورت به توصیفی هایداده 

اسکوئر  کای   آزمون  از  استفاده  با   و  شده  گزارش  خیمخوش   یا  بدخیم

شده  متغیرهای.  اندآزمایش  بعد  مرحله   تحلیل  وارد  معنادار  در 

  خطی   مدل  یک  عنوان  به  چندمتغیره  لجستیک  رگرسیون



 به ندول تیروئید یانمبتلادر بینی بدخیمی پیش 
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مدل.  اندشده (  GLM)  یافته تعمیم داخلی    طریق   از  اعتبار 

نهایی  مجدد  گیرینمونه   1000  با  استرپبوت  مدل  و  از    ارزیابی 

  نمودار   طریق  از  مدل  کالیبراسیون.  نوموگرام نمایش داده شدطریق  

  طریق   از  مدل  تشخیصی  توانایی  ارزیابی و  Brier  نمره  و  کالیبراسیون

  بالینی   سودمندی.  شد  ارزیابی(  AUC)  منحنی راک  زیر  مساحت

 . شد  ارزیابی(  DCA)  گیریتصمیم  منحنی  تحلیل  از  استفاده  با  مدل

  شامل   دیگر،   ماشین   یادگیری   الگوریتم   پنج   با   GLM  مدل   عملکرد 

LDA  ،kNN  ،RF  ،NN    وSVM   مدل،   ساخت   فرایند   در .  شد   مقایسه  

  برای   % 20  و   آموزش   برای   % 80:  شد   تقسیم   بخش   دو   به   داده   مجموعه 

  آموزشی   داده   مجموعه   در   مدل   سازی، مدل   مرحله   طول   در .  آزمایش 

  آزمایشی   داده   مجموعه   در   داخلی   صورت   به   آن   عملکرد   و   یافت   توسعه 

  از   آن،   پارامترهای   تنظیم   و   مدل   سازی بهینه   برای .  شد   ارزیابی 

 ( متقابل    عملکرد .  شد   استفاده   تکرار   سه   با   فولد(   10اعتبارسنجی 

  و   سردرگمی   ماتریس   از   استفاده   با   ماشین   یادگیری   های الگوریتم 

دقت    ویژگی،   حساسیت )بازخوانی(،   کاپا،   صحت،   مانند   هایی شاخص 

مثبت(، )ارزش     و   F1 ،  AUC  امتیاز   منفی،   اخباری   ارزش   اخباری 

-area under the precision)   بازخوانی   - دقت    منحنی   زیر   مساحت 

recall curve; AUPRC  ) مقدار .  شد   ارزیابی  p-value   0/ 05  از   کمتر  

  از   استفاده   با   ها داده .  شد   گرفته   نظر   در   آماری   معناداری   آستانه 

 . شدند   تحلیل   R 4.1.3  و   STATA 14  افزارهای نرم 
 

 نتایج 
جراحی    بیمار  650  از تحت  که  تیروئیدی  ندول  به  مبتلا 

گرفته قرار   بدخیم  %  57  و  خیمخوش   %  43  اند،تیروئیدکتومی 

و    15/86.  اندبوده  زن  بوده   %85/13  مرد  گروه %    سنی   هایاند. 

سابقه  جنسیت  تر،پایین  با    در   تیروئید  سرطان  خانوادگی  زن، 

در  گردنی  آدنوپاتی  و  اول  درجه  بستگان   ندول   با  بیماران  بیشتر 

)  مشاهده  بدخیم است    بدخیم   هایندول   اکثر  .(P  <  05/0شده 

  FN/SFN  بتسدا،  سیستم  بندیطبقه   بر اساس.  اندبوده   کانونییک

.  (P  <  05/0بوده است )  بیشتر  بدخیم  ندول  با  بیماران  در  SM  و

  چندمتغیره   تحلیل  وارد  05/0کمتر از    معناداری  سطح  با  خصوصیات

 70/2  سال  30  زیر  بیماران  در  بدخیمی  به  ابتلا  شدند. شانس  وارد

  تیروئید   ندول  وقتی.  است  سال  60  تا  45  افراد  از  بیشتر  برابر

  تیروئید   ندول  از  بیشتر  برابر  77/2  بدخیمی  شانس  باشد،  کانونییک

  89/3  را  بدخیمی  خطر  گردنی  آدنوپاتی  داشتن.  است  کانونیچند 

  FN/SFN  برای  بدخیمی  شانس  این،  بر  علاوه.  دهدمی   افزایش  برابر

یابد  می   افزایش  برابر  69/97  و50/9  ترتیب  به  بتسدا  سیستم SM  و

 (.  1)جدول  
 

 کنندگان با ندول تیروئید و نتایج مدل رگرسیون لجستیک چندمتغیره شرکتخصوصیات  :1جدول 

 متغیرها
 خیم خوش

(280=n ) 

 بدخیم 

(370=n) 
p-value 

 95نسبت شانس )فاصله اطمینان  

 درصد( 
p-value 

      سن )سال( 

 97( 22/26) 42( 15) 30کمتر مساوی 

001/0 

  رفرنس 

 16/0 65/0( 35/0-19/1) 155( 89/41) 104( 14/37) 45تا  30

 006/0 37/0( 18/0-75/0) 72( 46/19) 104( 14/37) 60تا  45

 29/0 63/0( 0/ 26-49/1) 46( 43/12) 30( 71/10) 60بالاتر از 

      جنسیت

 307( 97/82) 253( 36/90) خانم 
007/0 

  رفرنس 

 81/0 92/0( 47/0-80/1) 63( 03/17) 27( 64/9) آقا

      تحصیلات سطح 

 59( 95/15) 43( 36/15) سواد بی

97/0 

  

   234( 24/63) 177( 21/63) کمتر مساوی دیپلم 

   72( 81/20) 60( 43/21) ببیشتر از دیپلم 

های تیروئید  سابقه بیماری

 1در بستگان درجه 
     

 283( 49/76) 189( 50/67) خیر

001/0> 

  رفرنس 

 007/0 45/0( 0/ 26-80/0) 67( 11/18) 85( 36/30) خیم خوش

 74/0 37/1( 20/0-40/9) 20( 41/5) 6( 14/2) بدخیم 

      نوع بیماری تیروئید 

 330( 19/89) 207( 93/73) یوتیروئید 

001/0> 

  رفرنس 

 85/0 11/1( 37/0-35/3) 12( 24/3) 15( 36/5) هیپوتیروئیدیسم بالینی

 61/0 71/0( 0/ 19-65/2) 11( 97/2) 22( 86/7) هیپوتیروئیدیسم تحت بالینی

 06/0 20/0( 04/0-10/1) 9( 43/2) 21( 50/7) هیپرتیروئیدیسم بالینی

 49/0 61/1( 0/ 41-31/6) 8( 16/2) 15( 36/5) هیپرتیروئیدیسم تحت بالینی
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      نشانه ندول تیروئید 

   32/0 218( 92/58) 154( 00/55) بدون علامت 

    152( 08/41) 126( 00/45) دار علامت 

      فوکال بودن 

 304( 16/82) 179( 93/63) کانونی تک
001/0> 

  رفرنس 

 001/0 36/0( 0/ 19-67/0) 66( 84/17) 101( 07/36) چندکانونی 

      سایز ندول 

 268( 43/72) 204( 86/72) سانتی متر  4کمتر مساوی 
90/0 

  

   102( 57/27) 76( 14/27) سانتی متر  4بیشتر از  

      آدنوپاتی گردنی 

 264( 93/71) 267( 36/95) خیر
001/0> 

  رفرنس 

 002/0 89/3( 67/1-06/9) 103( 07/28) 13( 64/4) بلی 

      سیستم بتسدا 

ND/US (00/5 )14 (59/4 )17 

001/0> 

(37/10-61/1 )08/4 003/0 

B (29/79 )222 (22/16 )60  رفرنس  

AUS/FLUS (36/5 )15 (76/6 )25 (59/9-95/1 )33/4 001/0> 

FN/SFN (21/8 )23 (03/17 )63 (70/18-82 /4 )50/9 001/0> 

SM (14/2 )6 (38/38 )142 (29/439-73/21  )69/97 001/0> 
ND/US: nondiagnostic/unsatisfactory, B: benign, AUS/FLUS: atypia of undetermined significance/follicular lesions of 

undetermined significance, FN/SFN: follicular neoplasm/suspicious of follicular neoplasm, SM: suspicious of malignancy, M: 

malignancy. NPV: negative predictive value, PPV: positive predictive value 

 

  برای   چندمتغیره  رگرسیون  مدل  اساس  بر  شدهنوموگرام طراحی 

  مثال،   برای.  است  شده  داده  نشان  (1)  شکل  در  بدخیمی  تشخیص

  آزمایش   نتیجه  و  گردنی  آدنوپاتی  با  سال  30  زیر  مرد  یک  برای  نمره

  برای   بدخیمی  احتمال.  بود  خواهد   13  تقریبا  FN/SFN  بتسدا

 در  نمره  بالاترین.  است  %40  تقریبا  نوموگرام  از  13  نمره  با  فردی

  آدنوپاتی   با  همراه  بتسدا،  آزمایش  در  SM  نتیجه  وجود  نوموگرام با

بالینی،  هیپرتیروئیدی  کانونی،یک   ندول  گردنی، سابقه   تحت    با 

  سن  و  زن  جنس  اول،  درجه  بستگان   در  تیروئید  سرطان  خانوادگی

  .آیدمی   دست  به  سال  30  زیر

 

 
. نوموگرام برای برآورد خطر بدخیمی در بیماران با ندول تیروئید 1شکل   

ND/US: nondiagnostic/unsatisfactory, B: benign, AUS/FLUS: atypia of undetermined significance/follicular lesions of 

undetermined significance, FN/SFN: follicular neoplasm/suspicious of follicular neoplasm, SM: suspicious of malignancy, M: 

malignancy. NPV: negative predictive value, PPV: positive predictive value 
 



 به ندول تیروئید یانمبتلادر بینی بدخیمی پیش 
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  با   چندمتغیره  لجستیک  رگرسیون  مدل  برای  AUCمقدار  

  خیمخوش   از  بدخیم  هایندول   تمییز  در  استرپبوت   اعتبارسنجی

  کالیبراسیون   نمودار  این،  بر  علاوه(.  ، الف2  شکل)   است  درصد  89

احتمال  بین  توافق  که  دهدمی  نشان  و  شده  بینیپیش   مقادیر 

است   12/0  نیز  Brier  نمره .  است  خوب  نسبتا  شدهمشاهده    بوده 

است  نشان  گیریتصمیم  منحنی  تحلیل(.  ، ب2  شکل)   که   داده 

عملکرد    از  بیشتر  نوموگرام با همه متغیرهای معنادار  بالینی  ارزش

 . ج(  ،2است )شکل  بتسدا به تنهایی    سیستم

صحت   ،GLM،  LDA،  NN،  kNN  هایالگوریتم  میانگین 

SVM،  و  RF  داده برآوردشدهدر  آموزشی    ، 79/0  ترتیب  به  های 

کاپا .  اندبوده  78/0  و   ،78/0  ،77/0  ،79/0  ،78/0   مقادیر شاخص 

  ، 54/0  ،58/0  ،57/0  ،58/0  ترتیب  به  شدهبیان   هایالگوریتم  برای

  های الگوریتم  بین  صحت و کاپا  در  اند. تفاوتبوده  56/0  و  ،56/0

به    اند،نبوده   معنادار آماری  و  بوده   01/0  از  کمتر  ماشین  یادگیری

  ،2/0  0=تفاوت صحت  )  kNN  و  GLM  مدل  بین  تفاوت  هر حال

008/0=P)الگوریتم  بین  تفاوت  تنها  کاپا نیز،  مورد  . در  NN  و  kNN  

بوده    معنادار  kNN  و   GLM  بین   ( وP=    03/0،  04/0  =تفاوت کاپا  

کاپا  )  است مقدار  P=    02/0،  04/0  =تفاوت    .)AUC   برای  

 در  RF  و  ،GLM،  LDA،  NN،  kNN،  SVM  هایالگوریتم

  ، 84/0 ،85/0 ،87/0 ،87/0 ،87/0ترتیب برابر  به آموزش هایداده 

  kNNو    GLM  بین  معنادار  هایتفاوت   اند.بوده   86/0  و

(003/0=P،)  GLM    وSVM   (03/0=V  ،)LDA    وkNN  

(006/0=P  ،)LDA    وSVM  (03/0=P  ،)kNN    وNN  (04/0=P  )

استعملکردkNN  (007/0=Pو    RFو   شده  مشاهده    تشخیصی  ( 

  داده   نشان  (2جدول )  در  آزمایش  هایداده  در   یافتهتوسعه  هایمدل 

  از   بهتر  GLM  و  LDA  هایمدل   عملکرد  مجموع،  در.  است  شده

 LDA  مدل(  55/0)  کاپا  و(  0/ 78)  صحت.  بوده است  دیگر  هایمدل 

 GLM  مدل  برای  AUC  مقدار  .بوده است  دیگر  هایمدل   از  بالاتر

  کمترین .  بوده است   ماشین  یادگیریدیگر    هایمدل   از  بالاتر  (84/0)

  kNN  و  SVM  هایالگوریتم  برای  تشخیصی  عملکرد  هایارزش 

 و  81/0  ترتیب  به  GLM  مدل  بازخوانی  و  دقت.  مشاهده شده است 

  مدل   مقادیر متناظر دقت و بازخوانی برای حالی که در بوده، 78/0

LDA  مقادیر  .بوده است  76/0  و  84/0  ترتیب  به  AUPRC   برای  

  دیگر   هایمدل   از  مشاهده شده که بالاتر  86/0برابر    GLMمدل  

  بوده،   85/0برابر    RF  و  ، LDA،  NN  مدل  برای  رقم   این.  بوده است 

 . بوده است 81/0برابر     SVMبرای  و  83/0عدد    kNNبرای

 
در    .2شکل   بدخیمی  خطر  برآورد  برای  تشخیصی  مدل  توان  ارزیابی 

  بیماران با ندول تیروئید 
  منحنی زیر منحنی راک )الف(، منحنی کالیبراسیون )ب(، تحلیلسطح  

 گیری )ج( تصمیم 

 
 عملکرد شش مدل یادگیری ماشین در داده آزمایش  .2جدول  

 های یادگیری ماشینمدل های عملکرد شاخص
GLM LDA RF NN SVM kNN 

 74/0 74/0 75/0 74/0 78/0 77/0 صحت 

 46/0 47/0 51/0 48/0 55/0 53/0 کاپا 

 79/0 71/0 80/0 79/0 80/0 75/0 ویژگی 

 66/0 69/0 68/0 67/0 71/0 72/0 ارزش اخباری منفی 

 81/0 78/0 83/0 81/0 84/0 81/0 دقت )ارزش اخباری مثبت( 
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 69/0 76/0 72/0 70/0 76/0 78/0 یادآوری )حساسیت( 

 F1 79/0 79/0 75/0 77/0 77/0 74/0نمره 

 78/0 79/0 82/0 80/0 83/0 84/0 سطح زیر منحنی راک 

 83/0 81/0 85/0 85/0 85/0 86/0 سطح زیر منحنی دقت یادآوری
GLM:  generalized linear model, LDA: linear discriminant analysis, RF: random forest, NN: neural network, SVM:  support 

vector machine, kNN:  k-nearest neighbors 

 بحث 
مطالعه است  نشان  این  پیش   داده  قدرت  مدل   بینیکه    یک 

  تیروئید  سرطان خانوادگی سابقه سن، بتسدا، سیستم نتیجه شامل

  گردنی   آدنوپاتی  و  تیروئید  ندول  کانونی بودن  اول،  درجه  بستگان  در

  ماشین   یادگیری  الگوریتم  شش  اگرچه.  برسد  درصد  89  تواند بهمی

نداشته   برتری یکدیگر  به  نسبت    کلی  عملکرد  اند،خاصی 

  توانایی .  اندبوده  هاسایر مدل   از   بهتر  LDA  و  GLM  هایالگوریتم

  الگوریتم   با(  شاخص ویژگی  اساس   بر)  خیمخوش   ندول  تشخیص

LDA با  مقایسه  در  GLM بوده است  بهتر . 

نقشمهم  بتسدا  نتایج سیستم  حاضر،  مطالعه  در   در   را  ترین 

  از مدل   برآوردشده  هاینسبت شانس   اساس  بر  بدخیمی  بینیپیش 

GLM  مطالعه  در.  داشته است  D’Andréa  بین  از  [22]  همکاران  و 

  سیستم   سیتولوژیک،  و  اولتراسوند  زیستی،  بالینی،  متغیرهای  همه

داشته   بدخیمی  بینیپیش   برای  نوموگرام  در  را  نقش  ترینمهم   بتسدا

  مدل   برای  %84  برابر  AUC  اخیر، مقدار   یادشده  مطالعه  در  است.

GLM  الگوریتم  برای  درصد  6/82  و  RF   آزمایش   هایداده  در  

  مبتنی   نوموگرام  که  اندرسیده   نتیجه   این  به  نیز  هاآن  و  شده  گزارش

  باشد،   بالینی  هایداده   و  بتسدا  سیستم  شامل  که  یادگیری ماشین  بر

  در   غیرضروری  هایجراحی   از  و  کندمی   هدایت  را  بیماران  مدیریت

 .   [22]کند  می   جلوگیری  نامشخص  بدخیمی  خطر  با  بیماران

  بیماران   میان  بدخیمی  شانس  ،[23]  همکاران  و  Liu  مطالعه  در

بوده   74/0برابر  (SMو   AUS ،FNبینابینی ) سیتولوژیک نتایج با

  محتوای   ندول و  اندازه  سن،  برای  تطبیق  از  پس Mو کمتر از گروه  

  حذف   چندمتغیره  تحلیل   از  M  گروه  ما،  مطالعه  در  ندول بوده است.

  حال،   این  با.  بوده است  %100  هاآن  میان  در  بدخیمی  خطر  زیرا  شد؛

می   بتسدا  هایدسته   کاهش  با  بدخیمی  شانس   برای .  شودکمتر 

 %90تقریبا  FN/SFN  دسته  با   بیماران  میان  بدخیمی  شانس  مثال،

  حدود   آن  در  بدخیمی  خطر  که  بوده  SM  سیتولوژیک  گروه  از  کمتر

  های دسته  همه   در  بدخیمی  خطر  حاضر،  مطالعه  در.  بوده است  96%

  تیروئید   سیتوپاتولوژی  گزارش  برای  بتسدا  سیستم  در  آنچه  از  بتسدا
(The Bethesda System for Reporting Thyroid 

Cytology; TBSRTC  )مشاهده شد    بالاتر  است،  شده  پیشنهاد

  اساس   بر  سرطان  تشخیص  هدف  با  که  مطالعات  بیشتر  در.  [24]

 سرطان تیروئید به   تشخیص  میزان   اند،شده   انجام  بتسدا  هایدسته

های استاندارد  بیشتر از نقطه برش   AUS/FLUSویژه برای طبقه  

 .  [26،25]بوده است  

  برای   ماشین  یادگیری  های الگوریتم   از  که  قبلی  مطالعات

  اند داده  نشان اند،کرده  استفاده متاستاز یا عود بدخیمی، بینیپیش 

  مناسب   بندیطبقه  از  خاص  ایجنبه  برای  هاالگوریتم  از  هریک   که

  صحت   اساس  بر)  هاالگوریتم   کلی  عملکرد  حاضر،  مطالعه  در.  هستند

است  برتری  GLM  از  LDA  مدل(  کاپا  و   حال،   این  با.  داشته 

  اساس   بر)  مختلف  هایآستانه   سراسر  در  بندیطبقه  در  عملکرد

AUC  و  AUCPR  )الگوریتم  است که  داده  نشان  GLM  از   بهتر  

LDA  اساس   بر)  خیمخوش   ندول  تشخیص  توانایی.  کندمی  عمل  

  بهتر   GLM  با  مقایسه  در  LDA  الگوریتم  با  نیز(  شاخص ویژگی

 کلی   تشخیصی  عملکرد  ،[27]همکاران    و  Xi  مطالعه   در.  بوده است

 gradient  و  RF  الگوریتم  دو  برای  بدخیم  هایندول   تشخیص  برای

boosting machine (GBM)  های الگوریتم  سایر  با  مقایسه  در  

مشاهده  ماشین  یادگیری است  بهتر    توانایی   همچنین،.  شده 

  سایر   از  بهتر   GLM  مدل  برای  خیمخوش   ندول  تشخیص

همکاران    و  Gu  مطالعه   در.  بوده است  ماشین  یادگیری  هایالگوریتم

  مشخصات   و  بیوشیمیایی  هایشاخص   گرفتن  نظر  در  با  ،[15]

 eXtreme  الگوریتم  ها،کنندهبینیپیش   عنوان  به  شناختیجمعیت 

Gradient Boosting (XGBoost)   تشخیص  هایجنبه  همه   در 

  که  مواردی در. داشته است برتری هاالگوریتم  سایر از  بندیطبقه و

  تشخیصی   عملکرد  پارامترهای  ماشین  یادگیری  هایالگوریتم

  یادگیری   هایالگوریتم   از  استفاده  دهند،می   نشان  را  متنوعی

  یادگیری .  باشد  مفید  تواندمی   (Ensemble Learning)گروهی

  ماشین،   یادگیری  به  جامع  فراگیر  رویکرد  یک  عنوان  به  گروهی،

  چندین   از  هابینیپیش  ترکیب  با  را  بینیپیش   عملکرد  تواندمی

  ها پیشگوکننده   تعداد  که  مواردی  در  حتی  بخشد،  بهبود  الگوریتم

اندازه  مشکل  و  است  محدود نظر  از  نامتعادل  دارد    وجود  طبقات 

  مدل   دو  نتایج  اگر  که  رودمی  انتظار  مثال،  برای  بنابراین،  ؛[28]

GLM  و  LDA   ترکیب  هم   با   گروهی  صورت  به  حاضر  مطالعه  در 

 . یافت  خواهد  افزایش  نیز  تشخیصی  عملکرد  پارامترهای  شوند،

  مانند   دیگری  متغیرهای  بتسدا،   سیستم  بر  علاوه  ما،  مطالعه  در

ندول  سن، بودن    توانند می  نیز  گردنی  آدنوپاتی  و  تیروئید  کانونی 

  ندول   با  بیماران  در  بدخیمی  برای   قدرتمندی  هایکنندهبینیپیش 

  با   شدهاشباع   هایمدل   که   کرد  فرض  توانمی.  باشند   تیروئید

 تشخیص،  برای  توانندمی  نیز  بالینی  و  شناختیجمعیت  هایداده 

  یک   مثال،  برای.  شوند  استفاده  بدخیمی  بینیپیش   و  آگهیپیش 

  مصنوعی   عصبی  شبکه  الگوریتم  اعمال  با  که  است  داده  نشان  مطالعه

(Artificial Neural Network; ANN  )روی   بر  

  و   نژاد  و  جنسیت  سن،   مانند  شناختی جمعیت   هایکنندهبینیپیش 

  تعداد  یا  گره  محل  تومور،  اندازه  مانند  بالینی  هایکنندهبینیپیش 

تیروئید   آگهیپیش   برای  تشخیصی  عملکرد  لنفاوی،  غدد   سرطان 
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  از   استفاده  با  ای دیگرمطالعه   در.  [29]باشد    % 90  از  بیش  تواندمی

  بیماران   در  عود  بینیپیش   برای  کلینیکوپاتولوژیک  ویژگی  سیزده

تیروئید  به  مبتلا   های الگوریتم  AUC  شده،  تمایزخوب  سرطان 

  درخت   و  SVM،  kNN،  RF،  ANN  مانند  ماشین  یادگیری

 .  [30]برسد    %99  حدود  به  تواندمی  گیریتصمیم

  اول، .  هنگام تفسیر نتایج مد نظر باشد  باید  محدودیت  چندین

  با   ماشین  یادگیری  پیشرفته  هایالگوریتم  که  رفتمی   انتظار

  یافته،   بهبود  محاسباتی  هایقابلیت  و  داده  از  شدهنظارت   یادگیری

.  باشند  داشته  کلاسیک  GLM  مدل  عملکرد تشخیصی بیشتری از

  دلایل  از  یکی. نشد مشاهده عمل در بهبودهایی چنین  حال،  این با

 بینیپیش   هایمدل .  باشد  هاپیشگوکننده  محدود  تعداد  است  ممکن

متغیرهای  باید   های داده   ،TNM  مرحله  مانند  مهمی  شامل 

 هاییداده   چنین  حال،  این  با.  شوند   مولکولی  هایداده   و  بیوشیمیایی

  اعتبارسنجی   و  تربزرگ   مطالعات  دوم،.  نبوده است  ما  دسترس  در

تشخیص   برای  با تعداد بیشتر پیشگوکننده  آگهیپیش   خارجی مدل

تورش    دقیق و صحیح نیاز است که انجام گیرد. سوم،  بینیو پیش 

 های تنک نیز بایستی در نظر گرفته شود.  ناشی از داده 

 

 گیرینتیجه 
  از   استفاده  با  را  یادگیری ماشین  بر  مبتنی  آگهیپیش   مدل  یک

  و   طراحی  بتسدا  سیستم  و  بالینی  شناختی،جمعیت  هایداده 

  های گزینه  مدیریت  و  راهنمایی  به  است  ممکن  شد که  اعتبارسنجی

 .  کند  کمک  تیروئید  ندول  به  مبتلا  بیماران  میان  در  درمانی
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