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Durées de vie — Approche non paramétrique

Exercice 1. estimateur de Neslon-Aalen
Voici les durées de vie en jours de 21 patients atteints d’une infection virale : 6, 6, 6, 64+, 7, 9+, 10, 10+, 114, 13,
16, 174, 19+, 20+, 22, 23, 25+, 32+, 32+, 34+, 35+.

Déterminez et représentez le hasard cumulé issu de l'estimateur de Neslon-Aalen.

Exercice 2. comparaison des estimateurs de Breslow et de Nelson-Aalen

Une durée de vie X dont on note A la fonction de hasard cumulé est distribuée selon Gompertz(1,2). Une variable
aléatoire C' indépendante de X et distribuée selon %g,3) censure X & droite.

1. Générez un échantillon de taille 100 de la loi de 7' = min(X, C).
2. Représentez dans la méme fenétre graphique :
(a) Destimation de Neslon-Aalen de A,
(b)
(c) Testimation de Breslow de A,
(d) la fonction A.

les intervalles de confiance & 95% de A,

Exercice 3. distribution asymptotique de l’estimateur de Nelson-Aalen

Nlustrez sous R la convergence de l'estimateur de Neslon-Aalen du hasard cumulé en un instant donné.

Exercice 4. estimateur de Nelson-Aalen et comparaison du hasard cumulé dans deux populations

On considére les données Melanoma {MASS} de R.
1. Représentez la fonction de hasard cumulé estimée selon Nelson-Aalen (i) chez les hommes (ii) chez les femmes.
2. Au seuil de 5%, doit-on rejeter 'hypothése : le hasard cumulé & 2000 jours ne dépend pas du genre ?

Exercice 5. estimateur de Kaplan-Meier
Représentez l'estimateur de Kaplan-Meier de la fonction de survie dans la population de I'exercice 1.

Exercice 6. estimateur de Kaplan-Meier : application actuarielle

On vaccine cent patients contre la grippe, puis on les observe pendant 24 mois. Treize patients quittent I’étude a :
1,3,3,4,4,5,7,7,9, 10, 11, 13, 15 mois sans présenter de symptomes ; huit patients contractent la grippe au bout
de: 2,2,2, 6,6,8,8, 17 mois ; les soixante dix-neuf patients restants ne présentent toujours aucun symptome & la
fin de I'étude.

Dans un échantillon de référence composé de patients non vaccinés, la fonction de survie est définie par : Sy(t) = 1
si0<t<5;5(t)=0,92s15<t<8;S(t) =0,895818<t<12;50(t) =0,87s112<t<24;S50(t)=0sit>24.

Chaque vaccin cofite 0, 05€ et le traitement d’un malade cotite 1€ de fagon forfaitaire au moment du diagnostic.

1. Déterminez 'estimation de Kaplan-Meier de la fonction de survie chez les patients vaccinés.

2. Comparez la valeur actuelle moyenne du coiit de traitement d’un sujet grippé dans chacune des populations :
vaccinée /non vaccinée, pour un taux d’intérét annuel de 4%.

Exercice 7. Trois estimateurs non paramétriques de la fonction de survie

Une durée de vie X ~ &(1) est censurée a droite par une variable Y uniforme entre 0 et b = 2.

1. (a) Représentez la fonction de survie S de X entre les instants 0 et b = 2.
(b) Générez un échantillon de taille 20 de 7' = min{X, Y}.

(c) Représentez 'estimateur (i) empirique (ii) de Kaplan-Meier (iii) de Harrington-Fleming de la fonction S.

2. Comparez entre eux les trois estimateurs de la fonction de survie.
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3. Conjecturez le comportement de chaque estimateur lorsque la taille d’échantillon augmente et/ou lorsque b
augmente.

Exercice 8. Distribution asymptotique de ’estimateur de Kaplan-Meier

Rédigez sous R un script qui illustre la convergence de I’estimateur de Kaplan-Meier.

Exercice 9. Intervalle de confiance des valeurs de la fonction de survie

Table 1 indique la durée de vie de dix patients observés pendant trente jours, ainsi que l'existence (statut=0) ou
non (statut=1) d’une censure a droite.

patient 1 2 3 1 5 6 7 8 9 10
durée 6,4 11,0 134 134 158 168 168 16,8 20,6 30
statut 1 0 1 1 0 1 1 1 11

Table 1: durée de vie de dix patients observés pendant dix jours avec (statu=1)
Représentez 1’estimateur de Kaplan-Meier de la fonction de survie ainsi que les intervalles de confiance a 95% des
valeurs de la fonction.

Exercice 10. Estimateur de la fonction de survie sur données non censurées

T1,...,T, est un échantillon aléatoire d’une durée de vie non censurée T'. T{;) désigne la statistique d’ordre 7 de
Péchantillon et S(t) la fonction de survie de T en t.

1. Montrez que l'estimateur S'KM(t) coincide avec la fonction de survie empirique S’E(t) =Y Lggsey/n

2. Déterminez la distribution asymptotique de Sg(t).

3. Déduisez-en un intervalle de confiance a 95% de S(t).

Exercice 11. Comparaison de plusieurs fonctions de survie

On considére le jeu de données colon{survival} de R.

1. Au seuil de 5% doit-on rejeter hypotheése : la proportion de survivants au dela de 2500 jours (variable time)
est la méme chez les hommes et chez les femmes 7

2. Au seuil de 5% doit-on rejeter ’hypothése : en tout point la fonction de survie est la méme chez les hommes et
chez les femmes ?

Exercice 12. Comparaison de la fonction de survie de plusieurs échantillons

On consideére les données aml {survival} de R. Au seuil de 5%, doit-on rejeter ’hypothése : la fonction de survie
des patients ne change pas quand on arréte la chimiothérapie®?

Exercice 13. Comparaison de la fonction de survie de plusieurs échantillons

On considére les données veteran{survival} de R. Au seuil de 5%, doit-on rejeter ’hypothése : la fonction de
survie d’un sujet ne change pas quel que soit le type de cellules : squamous/smallcell/adeno/large ?

ayous répondrez par I'un des tests suivants : log-rank/Gehan-Wilcoxon/Tarone-Ware/Peto-Prentice au seuil de 5%



