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Abstrak

Pada penelitian data antar waktu peneliti sering menghadapi masalah kurangnya waktu dan
anggaran yang tersedia. Sehingga sering dijumpai adanya data tersensor. Data tersensor
dapat dianalisis dengan metode partial likelihood. Namun kendala yang lain akan muncul
jika pada data yang diolah terdapat ties. Sehingga perlu menggunakan metode lain yang
dapat mengatasi adanya kejadian bersama. Pada penelitian ini digunakan metode breslow
untuk melakukan estimasi pada data tersensor dengan adanya kejadian bersama. Metode ini
diterapkan pada kasus pasien dengan luka bakar. Variabel yang digunakan adalah metode
pengobatan, jenis kelamin, ras dan tipe luka bakar. Hasil analisis yang dilakukan
menunjukkan bahwa ras tidak memberi perbedaan yang signifikan terhadap kejadian
pemotongan organ tubuh yang terbakar. Sedangkan tiga variabel lainnya menunjukkan
perbedaan signifikan pada tingkat kepercayaan 95%. Hasil analisis dengan metode cox
proportional hazard menunjukkan bahwa pasien yang diobati dengan metode body cleansing
memiliki risiko dilakukannya pemotongan 17% lebih besar dibanding yang diobati dengan
metode routhine bathing.

Kata Kunci: data tersensor kanan; kurva kaplan-meier; hazard; cox proportional hazard model;
metode breslow.

Abstract

In time series data research, it is often encountered the problem of lack of available time and budget. So
often found the presence of censored data. Censored data can be analyzed using the partial likelihood
method. However, other obstacles will arise if the processed data contains ties. So it is necessary to use
other methods that can overcome the co-occurrence. In this study, the Breslow method is used to
estimate the censored data due to joint events. This method is applied to the case of patients with burns.
The variables used are the method of treatment, gender, race and type of burn. The results of the
analysis showed that race did not give a significant difference to the incidence of cutting burned
organs. While the other three variables showed significant differences at the 95% confidence level. The
results of the analysis using the Cox proportional hazard method showed that patients treated with the
body cleansing method had 17% greater risk of cutting than those treated with the body routhine
bathing.

Keywords: right censored; kaplan-meier; hazard; cox proportional hazard model; breslow method
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PENDAHULUAN
Salah satu kendala yang dihadapi peneliti ketika melakukan penelitian

survival adalah terbatasnya waktu dan anggaran yang disediakan. Kedua kendala
ini mengakibatkan adanya variabel penelitian yang tidak dapat diamati secara utuh,
sehingga mengakibatkan adanya data yang tidak lengkap. Data tidak lengkap
mengakibatkan perlunya pendekatan yang dilakukan peneliti dalam melakukan
analisis data. Secara umum, data tidak lengkap dikelompokkan menjadi dua bagian
yaitu data terpotong dan data tersensor[1].

Data dikatakan terpotong jika objek penelitian telah mengalami kejadian
(event) sebelum pengamatan mulai dilakukan. Sehingga objek tersebut tidak
dijadikan sebagai bagian data penelitian. Data terpotong dibagi menjadi dua, yaitu
data terpotong kiri dan data terpotong kanan. Selanjutnya, data dikatakan tersensor
jika peneliti tidak mengetahui secara pasti waktu kejadian (event) dialami oleh
sampel penelitian. Waktu kejadian ditentukan dengan perkiraan yang dilakukan
oleh peneliti berdasarkan informasi yang diperoleh mengenai sampel penelitian[2].

Penelitian ini difokuskan pada data tersensor, khususnya tersensor kanan.
Data dikatakan tersensor kanan apabila variabel pengamatan diketahui waktu
dimulainya pengamatan namun tidak diketahui waktu terjadinya peristiwa yang
diamati (event)[3]. Analisis pada data tersensor kanan dilakukan dengan
menggunakan data waktu berhentinya proses pengamatan meskipun objek yang
diamati belum mengalami evernt[4].

Jika f(x) merupakan fungsi densitas variabel random X maka S(1)
merupakan fungsi survival variabel random T yang digunakan untuk mengestimasi
probabilitas terjadinya event terhadap variabel random 1 setelah waktu t, dengan
S(I) =1- f(t). Sehingga fungsi survival dapat pula dikatakan sebagai peluang
terjadinya event pada suatu objek setelah waktu #[5].

Analisis data tersensor kanan dengan menggunakan metode Cox Proportional
Hazard Model digunakan untuk menentukan besarnya risiko terjadinya kejadian pada
tiap-tiap objek penelitian. Sehingga untuk dua objek yang mengalami perlakuan
berbeda dapat diketahui rasio perbandingan risiko terjadinya event dengan
menggunakan perbandingan hazard rasio[6].

Definisi 1[7] Diberikan T himpunan waktu kejadian t dan Z(t) adalah faktor risiko yang
mempengaruhi distribusi T. Jika 8 adalah vektor parameter dari model regresi, maka regresi
cox proportional model adalah sebagai berikut :

h(t ] Z(B)=ho(Dexp(B'Z(t)) (1)
dengan ho(t) adalah baseline hazard.

[8]Baseline hazard pada persamaan (1) berdistribusi non parametrik yang
mengakibatkan besarnya risiko terjadinya event pada setiap objek penelitian
termultiplikasi dengan karakteristik perlakuan terhadap masing-masing objek. Jika
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baseline hazard setiap individu bernilai sama pada saat ¢, maka risiko terjadinya event
setiap objek hanya dibedakan oleh karakteristiknya masing-masing. Sehingga risiko
terjdinya event pada setiap objek penelitian dengan karakteristik perlakuan yang
berbeda dapat dibandingkan dengan menggunakan persamaan :

]
_ he(@@e (BZ@) e,
= he(De (B2 (D) = EZE ﬁz(ﬁz .8 )I (2)

Jika data mengikuti distribusi parametrik tertentu maka estimator terbaiknya

£

dapat ditentukan dengan metode maksimum likelihood. Estimasi parameter dengan
metode maksimum likelihood dilakukan dengan memaksimumkan fungsi
likelihood. Metode maksimum likelihood menggunakan nilai pada ruang parameter
untuk menentukan estimator terbaik[9].

[10]Permasalahan yang muncul dalam melakukan analisis data tersensor
kanan ketika melakukan estimasi parameter dengan metode maksimum likelihood
adalah adanya data tersensor. Data tersensor mengakibatkan adanya bias jika
melakukan estimasi dengan menggunakan fungsi likelihood. Sehingga perlu
melakukan manipulasi pada persamaan likelihood dengan melibatkan fungsi
survival.

[11][12]Fungsi likelihood untuk data tersensor kanan adalah sebagai berikut :

i

L) « | | £t 0%z, 0)1% 3)
=1
Dengan & adalah parameter yang akan diestimasi dan & = 1 jika data tidak tersensor

serta & = 0 jika data tersensor kanan. Penentuan estimator terbaik dapat diakukan
dengan menggunakan fungsi loglikelihood. Fungsi loglikelihood diperoleh sebagai
berikut :

16) x ) &/ (t,6)+ ) (1-8)S(t,0) 0

Pada regresi cox hazard proportional model terdapat baseline hazard hg(t) yang
berdistribusi nonparametrik, sehingga parameternya tidak dapat diestimasi
menggunakan persamaan (3) dan (4). Pada penelitian ini estimasi dilakukan dengan
menggunakan metode breslow. Keunggulan dari metode breslow adalah dapat
digunakan pada regresi cox proportional hazard model meskipun data yang dianalisis
mengandung ties. Metode breslow mengasumsikan bahwa besarnya risiko terjadinya
event pada ties adalah sama[13].

Terdapat beberapa penelitian yang relevan dengan penelitian ini, diantaranya
adalah Model regresi cox proporsional hazard pada data ketahanan hidup, Analisis
Regresi Cox Proportional Hazard pada pemodelan waktu tunggu mendapatkan
pekerjaan, Model Regresi Cox Proportional Hazard pada data durasi proses kelahiran
dengan ties, Estimasi Parameter Cox Parametric Hazards Model dengan Metode Efron.
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Penelitian-penelitian tersebut membahas penerapan regresi cox proporsional model
dengan metode estimasi yang berbeda-beda.

Berdasarkan beberapa penelitian yang telah dilakukan, penulis mencoba
menggabungkan beberapa metode yang digunakan pada beberapa penelitian
relevan sekaligus mencoba menerapkan metode yang berbeda dalam melakukan
estimasi parameter model regresi cox proportional hazard model. Penelitian ini
mengunakan metode breslow yang selanjutnya melakukan studi kasus pada data
penanganan luka bakar.

[14][15]Proses estimasi dengan metode breslow merupakan pengembangan
dari metode partial likelihood yang tidak dapat digunakan pada regresi cox proportional
model dengan data mengandung waktu kejadian bersamaan (ties). Proses estimasi
parameter dengan metode breslow mengikuti persamaan berikut :

5 = |“ , e B0

=1 L )€

; : 5
@y Byxe)™ )
dengan S, adalah jumlah kovarian pada ties dan i, banyaknya kasus ties pada waktu
L.

Penyusunan artikel ilmiah ini diharapkan dapat dijadikan sebagai salah satu
literatur bagi data analis, khususnya data time to event dalam mengolah data
tersensor yang mengandung ties. Sebagai perbandingan, pembaca juga dapat
mengkaji beberapa metode estimasi yang lainnya, misalnya metode efron dan
metode exact.

METODOLOGI

Metode yang digunakan dalam penelitian ini adalah studi pustaka dan case
study. pada penelitian ini, studi pustaka digunakan untuk mengumpulkan literatur
mengenai data tersensor kanan, cox proportional hazards model, dan metode
menentukan estimator terbaik. Materi-materi ini selanjutnya digunakan untuk
menyelesaikan studi kasus yang dilakukan.

Studi kasus yang dilakukan pada penelitian ini menggunakan data sekunder
yang diperoleh dari aplikasi R. Data tersebut merupakan hasil penelitian terhadap
154 orang yang melakukan perawatan luka bakar dengan metode pengobatan routine
bathing dan body cleansing. Pengamatan dilakukan sejak pengobatan dilakukan,
hingga pasien mengalami pemotongan organ yang terbakar. Variabel penelitian
yang digunakan adalah sebagai berikut :

Tabel 1. Variabel Penelitian

Variabel Deskripsi

Dihitung sejak sampel penelitian memperoleh pengobatan hingga terjadi
Waktu (t) pemotongan

0 : jika terjadi penyensoran

Status 1 : jika mengalami pemotongan

0 : routine bathing

Jenis Pengobatan (z1) 1 : body cleansing
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: Laki-laki

Jenis Kelamin (z>) . Perempuan

: Bukan kulit putih

Ras (z3) : kulit putih

: luka bahan kimia
: melepuh

: tersengat listrik

: terbakar api

Jenis luka bakar (zs)

B WO N Rk Ok O

Data yang diperoleh selanjutnya dianalisis mengikuti langkah-langkah
sebagai berikut :
1. Mendeskripsikan data
2. Melakukan uji logrank dan mendeskripsikan perbedaan pengaruh setiap
kategori variabel melalui kurva kaplan-meier
Melakukan uji asumsi cox hazard proportional model
4. Jika ada variabel yang tidak memenuhi asumsi proportional hazard, maka
dilakukan stratifikasi
5. Mendeskripsikan model yang dibentuk
Tahapan-tahapana analisis data dapat dilihat pada diagram berikut :

W

Diagram 1. Diagram Alir Proses Analisis Data

Input Data
|
Deskripsi Data
Kurva Kaplan Meier Uji Logrank
| I
Interpretasi hasil Interpretasi hasil
Uji
Asumsi
CPHM |
CPHM CPHM Terstratifikasi

Interpretasi hasil

HASIL DAN PEMBAHASAN
Regresi Cox Proportional Hazard Model dengan Metode Breslow
Proses estimasi parameter dengan menggunakan metode breslow

menggunakan persamaan (5). Namun untuk memudahkan proses estimasi
parameter fi dapat digunakan persamaan log likelihood. Sehingga dapat diperoleh :
i

1= iﬁjsh-—ln D e GOk 6)
1\ =1

= i (2))

Selanjutnya estimator parameter terbaik dapat ditentukan dengan

Lo AW . . :
mensubtitusi —= = 0 sehingga diperoleh :
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Selanjutnya, estimator parameter terbaik dapat diperoleh dengan melakukan iterasi
Newton-Rhapson dengan tingkat kesalahan yang dapat ditentukan sesuai ketelitian
pendekatan yang digunakan peneliti. Pada penelitian ini, proses iterasi dilakukan
dengan menggunakan software R.

Studi Kasus

Data yang digunakan pada penelitian ini adalah data yang terlampir pada
buku Statistics for Biology and Health, pada halaman 468-472 oleh John P. Klein dan
Melvin L. Moeschberg. Data yang tersedia terdiri dari 154 sampel penelitian dengan
55 data tersensor dan 99 data mengalami kejadian. Data tersebut merupakan hasil
percobaan terhadap 154 korban kebakaran dengan berbagai tipe luka bakar.
Penanganan pasien dilakukan kepada 70 pasien dengan metode routine bathing dan
84 pasien dengan metode body cleansing. Pengamatan terhadap pasien dihentikan
ketika pasien mengalami pemotongan organ tubuh yang terbakar atau penelitian
tidak dapat dilanjutkan lagi karena keterbatasan waktu, anggaran atau pasien
mengalami kesembuhan. Status pasien dikatakan mengalami kejadian jika terjadi
pemotongan atau tersensor jika penelitian dihentikan.

Pada artikel ini, data tersebut dianalisis dengan menggunakan metode cox
proportional hazard guna mengetahui besarnya risiko terjadinya pemotongan organ
tubuh pada penderita luka bakar jika ditangani dengan menggunakan dua metode
tersebut. Penentuan perbandingan besaran risiko terjadinya pemotongan dilakukan
dengan menggunakan hazard ratio yang parameter-parameternya diestimasi dengan
menggunakan metode breslow. Metode ini digunakan karena pada data yang
dianalisis terdapat data dengan waktu kejadian bersamaan.

Kurva Kaplan-Meier

Hasil analisis yang dilakukan dengan menggunakan software R menunjukkan
bahwa dari empat variabel yang diduga mempengaruhi terjadinya pemotongan
organ pada pasien dengan luka bakar, ada satu variabel yang tidak memiliki
perbedaan peluang survive pada tindak pemotongan. Hasil uji log-rank yang
dilakukan pada tingkat kepercayaan 95% menunjukkan bahwa peluang survive
pasien berkulit putih tidak berbeda secara signifikan dengan pasien yang tidak
berkulit putih. Artinya perbedaan warna kulit tidak berpengaruh signifikan
terhadap perlakuan pemotongan organ tubuh pasien yang mengalami luka bakar.
Hasil uji yang dilakukan terhadap variabel ras dapat dilihat pada kurva kaplan-meier
berikut ini.
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Gambar 1. Kurva Kaplan-Meier Variabel Ras

Namun jika ditinjau dari tiga variabel lainnya, terdapat perbedaan signifikan
peluang terjadinya event terhadap setiap kelompok pasien dengan tingkat
kepercayaan 95%. Hasil analisis yang dilakukan diperoleh bahwa jika ditinjau dari
perbedaan jenis kelamin terdapat perbedaan signifikan pada tingkat kesalahan 5%.
Perbedaan keduanya dapat dilihat pada kurva berikut :
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Gambar 2. Perbandingan Peluang Survive Pasien Berdasarkan Jenis Kelamin

Pada kurva tersebut dapat dilihat bahwa perempuan yang mengalami luka
bakar lebih rentan untuk dilakukan pemotongan organ tubuh yang terbakar
dibandingkan laki-laki. Pernyataan ini dapat diterima pada tingkat kesalahan 5%.
Pada kurva tersebut dapat dilihat bahwa pada hari ke 10 pasien perempuan yang
mengalami pemotongan organ terbakar sebanyak 50% dari jumlah keseluruhannya.
Sedangkan pada pasien laki-laki banyak data tersensor dan masih tersisa 60% pasien
yang belum mengalami kejadian. Adanya data tersensor pada pasien laki-laki
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menunjukkan bahwa adanya pasien yang dikeluarkan dari rumah sakit sebelum
mengalami pemotongan organ tubuh yang terbakar.

Perbedaan peluang suvive pada pasien dengan luka bakar juga signifikan jika
ditinjau dari segi metode pengobatan. Hasil analisis yang dilakukan menunjukkan
bahwa pasien yang ditangani dengan metode routhine bathing memiliki peluang
mengalami event lebih kecil jika dibandingkan dengan metode body cleansing. Hasil
analisis yang dilakukan menunjukkan bahwa pada hari ke 10 sebanyak 50% pasien
yang ditangani metode body cleansing telah mengalami event. Artinya setengah dari
jumlah pasien yang ditangani dengan metode body cleansing telah mengalami
pemotongan organ tubuh. Sedangkan pada pasien yang ditangani dengan metode
routhine bathing yang mengalami event pada hari ke 10 sebanyak 33%. Perbedaan ini
signifikan dengan tingkat kepercayaan 95%. Hasil analisis yang dilakukan pada
kedua perlakuan ini dapat dilihat pada grafik berikut :

T e

e prezchls

Lz

Gambar 3. Perbandingan Peluang Survive Pasien Berdasarkan Metode Pengobatan

Hasil analisis terhadap tipe luka bakar juga menunjukkan perbedaan peluang
survive bagi penderitanya. Hasil analisis yang dilakukan terhadap empat tipe luka
bakar menunjukkan bahwa pasien dengan luka bakar tipe melepuh lebih tahan
terhadap tindakan pemotongan dibanding tiga tipe luka bakar yang lainnya.
Sedangkan pasien dengan luka bakar dari bahan kimia lebih rentan untuk
mengalami pemotongan organ yang terbakar. Analisis ini dilakukan dengan tingkat
kesalahan 5%. Artinya, dari 100 pasien yang dianalisis kemungkinan terjadinya
kesalahan hanya pada 5 orang pasien. Hasil analisis yang dilakukan terhadap
variabel tipe luka bakar dapat dilihat pada kurva kaplan-meier berikut :
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Gambar 4. Perbandingan Peluang Survive Pasien Berdasarkan Tipe Luka Bakar
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Pada kurva diatas dapat dilihat bahwa pada hari ke 10 pasien yang
mengalami luka bakar melepuh tersisa 78% yang belum mengalami pemotongan
organ terbakar. Sedangkan pasien dengan tipe luka bakar dari bahan kimia tersisa
44%. Perbandingan pada kurva tersebut menunjukkan bahwa pasien dengan tipe
luka bakar melepuh lebih survive terhadap tindakan pemotongan dibanding tipe
luka bakar yang lainnya.

Cox Proportional Hazard Model

Hasil analisis yang dilakukan diperoleh fungsi hazard sebagai berikut :
h(t|Z(0)) = he(t)e. (0.54x, + 0.65x5 — 0.12:x5 — 0,77x4(2) — 1,3314(3) — 0,22:,4(4)).
Dari persamaan regresi tersebut, jika dua pasien atau lebih memiliki karakteristik
yang sama tetapi berbeda perlakuan metode pengobatannya maka akan diperoleh
hazard rasionya sebagai berikut.

B exp(0,54(0)j B
B exp(0,54(1)j B
Hazard rasio tersebut menunjukkan bahwa pasien yang ditangani dengan

0,36.

pengobatan metode routine bathing memiliki risiko mengalami pemotongan organ
sebesar 0,36 kali risiko kejadian pada pasien yang ditangani dengan metode body
cleansing. Dengan kata lain dapat dikatakan bahwa secara statistik pasien yang
ditangani dengan pengobatan metode body cleansing memiliki risiko mengalami
pemotongan organ tubuh yang terbakar 17% lebih besar dibanding pasien yang
ditangani dengan metode routine bathing.

SIMPULAN

Berdasarkan analisis yang dilakukan, maka dapat disimpulkan sebagai

berikut :
1. Estimator parameter terbaik regresi cox proportional model dengan metode
breslow dapat diperoleh dengan melakukan iterasi pada persamaan berikut

p » N
d () _ i ZS Z dzﬁl(“)(zf=lﬁjxﬂ Ye. Qg %) .
— = . — =
=1 \ =1

I ¥ )¢
i CES

2. Korban luka bakar yang ditangani dengan pengobatan metode body
cleansing memiliki risiko mengalami pemotongan organ 17% lebih besar
dibanding pasien yang ditangani dengan metode routine bathing.
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