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Epidemiyoloji

• Sağlıkla ilgili tüm sorunların ve hastalıkların kişi-yer-
zaman özelliklerine göre tanımlanması,

• Bu sorun ve hastalıkların nedenleri/risk faktörlerinin 
belirlenmesi

• Belirlenen neden ve risk faktörlerine yönelik en uygun 
çözüm/tedavi yöntemlerinin ve bunların kabul 
edilebilirliğinin/güvenliliğinin  saptanması amacıyla 
kullanılan yöntemler bilimi



Etkene maruziyete araştırmacı mı karar veriyor?

EVET HAYIR
DENEYSEL ARAŞTIRMA GÖZLEMSEL ARAŞTIRMA

Gruplar rasgele mi belirleniyor? Hipotez testi var mı?

EVET HAYIR EVET HAYIR

Randomize
klinik/saha
çalışması

Non-randomize
klinik/saha
çalışması

Analitik
çalışma

Tanımlayıcı
çalışma

Çalışmanın yönü ne?

Etken     Sonuç Sonuç     Etken Etken-Sonuç aynı anda

Kohort Vaka-Kontrol Kesitsel

Grimes&Schultz. Lancet 2002;359:57-61. 



Deneysel Araştırmalar

• Analitik araştırmalarla saptanan neden-
sonuç ilişkilerinin en iyi test 
edildiği/doğrulandığı çalışmalardır
– Analitik yöntemlerle belirlenen nedenler gerçek 
nedenler ise, bunlar ortadan kaldırıldıklarında 
hastalığın görülme sıklığı, sekel/komplikasyon ve 
ölüm boyutu azalır

– Bu bulgu belirlenen nedenlerin kesin olduğunu 
doğrular



Deneysel araştırmalar (Experimental studies)

Müdahale araştırmaları (Interventional studies)

• Klinik araştırmalar

• Koruyucu saha çalışmaları

• Yarı-deneysel çalışmalar (Quasi-experimental studies)
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Deneysel Araştırmalar

AMAÇ: Çözüm yollarının/korunma 
önlemlerinin test edilmesi (etkinlik 
düzeylerinin ölçülmesi)

– Hastalıklardan korunmaya yönelik
– Sağlık eğitiminin sağlık davranışları üzerindeki 
etkisini değerlendirmeye yönelik

– Hastalıkların tedavisine yönelik
– Sağlık hizmetlerinin iyileştirilmesine yönelik



Kanıt Piramidi 
http://servers.medlib.hscbklyn.edu/ebm/

Kohort
Olgu-Kontrol

Olgu-Serileri
Olgu-Raporları 

Düşünce ve klinik görüşler, editör yazıları

Hayvan çalışmaları
İn-vitro (test-tüpü) çalışmaları 

RKÇ

Sistematik 
derleme ve 
meta-
analizler

Randomize 
kontrollü 
çalışmalar



Randomizasyon
• Kişilerin deney ve kontrol gruplarına 
tarafsız olarak ayrılmalarını sağlar

• Bilinen ve bilinmeyen karıştırıcı 
faktörlerin her iki gruba eşit dağılımını 
sağlar
- basit randomizasyon
- tabakalı randomizasyon
- blok/dengeli randomizasyon
- çapraz (cross-over) tasarım

• Allocation concealment - Randomizasyonun 
gizlenmesi



9

Referans
Popülasyon

Deney
popülasyonu

Tanı ve 
seçim

kriterleri

Uygun bir örnekleme
yöntemi ile

RANDOMİZASYON
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(Katılanları gruplara ayırma)

Deney
Grubu

Kontrol
Grubu

Eşleştirme

Sonuç biliniyor, (+)

Sonuç biliniyor, (-)

Sonuç bilinmiyor*

Sonuç biliniyor, (+)

Sonuç biliniyor, (-)

Sonuç bilinmiyor*

*Tedavi veya izlemeyi red, bölgeyi terk, ölüm, vb.   nedeniyle

Onam



Temel Noktalar
• Deney ve kontrol gruplarının rasgele belirlenmesi

• Deney popülasyonu, araştırmaya katılacak bireylerin belirlenmesi
• Seçim kriterleri
• Örnek büyüklüğü belirleme
• Genellenebilirlik

• Denenecek müdahale
• açıkça tanımlanmalıdır (ör: ilaç dozu)

• Sonlanım noktaları
• açıkça tanımlanmalı ve ölçülmelidir

• istenen – ör: tedavi
• istenmeyen – ör: yan etki

• Ara analiz



Körleme/Maskeleme

Araştırmada taraf tutulmasını azaltmak amacıyla uygulanır.

•Tek-kör: Araştırmaya katılan bireylerin,

•Çift-kör: Araştırmaya katılan bireylerin yanı sıra tedaviyi 
uygulayan kişilerin,

•Üçlü-kör: Araştırmaya katılan bireylerin, tedaviyi uygulayan 
kişilerin ve sonucu değerlendiren/analizi yapan kişilerin 
araştırmadaki kişilerin deney ya da kontrol grubunda 
olmasını bilmesi önlenir. 



Deneysel Araştırmalarda Elde 
Edilen Epidemiyolojik Ölçütler

HASTALIK (+) HASTALIK (-) TOPLAM

DENEY GRUBU A B A+B

KONTROL GRUBU C D C+D

TOPLAM A+C B+D A+B+C+D

Deney grubunda (D.G.) insidans = A / A+B

Kontrol grubunda (K.G.) insidans = C / C+D

Rölatif Risk (Etkinlik) = D.G. insidans/ K. G. insidans= (A / A+B) / (C / C+D)

Risk Farkı = (K.G. insidans) – (D.G. insidans) 

Etkinlik (Koruyuculuk) Oranı= (K.G. insidans) – (D.G. insidans) / (K.G. İnsidans)



• Risk farkı: Toplumda belirli düzeyde görülen bir 
hastalıktan bu müdahale ile kaç kişinin yararlanacağını 
hesaplamak için kullanılır.

• Number needed to treat (NNT)
– Hipertansif komplikasyon %20
– X® tedavisi ile hipertansif komplikasyon %15
– Risk Farkı: 20-15 = 5% 
Tedavi edilen 100 bireyden 5’i komplikasyondan korunuyor
NNT = 100/5=20

– Y® tedavisi ile hipertansif komplikasyon %10
– Risk Farkı: 20-10 = 10%
– NNT = 100/10 = 10 

• Number needed to harm (NNH)



Yarar/Zarar Oranı

• NNT
• NNH



• Etkinlik (Koruyuculuk) Oranı: Uygulanan müdahale 
yönteminin sağlam kişilerin yüzde ne kadarını 
hastalığa yakalanmaktan, hasta olanların yüzde ne 
kadarını ölümden veya belirli sekellerden koruduğu 
veya tamamen iyileştirdiğini belirtir.



Deneysel Araştırmaların Avantajları

• Epidemiyolojik açıdan en kaliteli verilerin sağlanmasını 
sağlar.
– Randomizasyon

• İnsidans, rölatif risk, risk farkı, koruyuculuk oranı 
gibi çok sayıda epidemiyolojik ölçüt hesaplanabilmesi 
ve nedensellik kriterlerinin test edilebilmesi nedeniyle 
veri kalitesi ve sonuçların geçerliliği açısından ilk 
sırada yer alır. 



Deneysel Araştırmaların Dezavantajları

•Randomizasyon, körleme ve izlem özellikleri nedeniyle insan gücü, 
zaman ve para açısından yüksek maliyetli, uzman araştırmacılar 
gerektiren çalışmalardır.

– genellikle az sayıda kişiler üzerinde yapılabilir

•Medikal alanda özellikle yeni bir yöntem ya da ilacın, eski yöntem ya 
da ilaca kıyaslanarak etkinliğinin araştırılması nedeniyle kişilerin 
aydınlatılması ve onamlarının alınması etik ve yasal bir zorunluluktur.

•Araştırmaya alınan kişilerin seçilmiş ve çalışmaya katılmaya gönüllü, 
özel bir topluluk olması nedeniyle bu araştırmalardan elde edilen 
sonuçların topluma genellenebilirliği (dış geçerliliği) düşüktür. 

•Optimal/ideal koşullarda elde edilen ilacın/müdahalenin "etkinliği”, 
hastanın ilacın alınma saatine, dozuna vb. uyumu gerçek hayatta 
farklı olabileceği için sonuçların topluma yaygın uygulanmasında elde 
edilecek "etkililik" düzeylerinden farklı olabilir.



• Katılımcıların uyumu izlenmeli ve 
yüksek olmalıdır

• Etkinlik (Efficacy): ideal koşullarda, 
yüksek uyumla, maksimum etkiyi elde 
etme amacı

• Etkililik (Effectiveness): gerçek 
yaşamdaki durum, müdahalenin 
gerçekten işe yarayıp yaramadığını 
görme amacı

• Intention to treat analysis



İzlemde Kayıp???

• Özellikleri diğerlerinden farklı mı?
• ITT analizi
• En kötü durum senaryosu



Bir ilaç veya aşının etkinliğinin 
değerlendirilmesi çeşitli aşamalardan 
sonra gerçekleşir

• Preklinik araştırmalar
– Laboratuvarda in-vitro deneyler
– Deney hayvanları üzerindeki in-vivo 
deneyler

• Klinik araştırmalar

İlaç Araştırmaları



Faz I çalışmalar: İlacın farmakokinetik 
özellikleri, toksisitesi, biyoyararlanımı, 
vücut fonksiyonlarına etkisi ve biyolojik 
aktivitesinin az sayıda gönüllü üzerinde 
denendiği ilaç geliştirme çalışmalarıdır

Faz II çalışmalar: Az sayıda ve seçilmiş 
hasta üzerinde ilacın etkili doz sınırları, 
klinik etkinliği, yararı, güvenilirliği, 
farmakokinetik özellikleri ve toksisitesinin 
araştırıldığı çalışmalar

Klinik Araştırmalar



Faz III çalışmalar: Faz I ve II’de olumlu 
bulunan ilaçların geniş sayıda hasta 
üzerinde etkinlik, emniyet ve değişik 
dozlarının denendiği ilaç geliştirme 
dönemi

Faz IV çalışmalar: İlaçların farmasötik 
müstahzar olarak ruhsatlandırılmasından 
sonra, kabul edilen endikasyonlarda 
emniyeti, doz farklılıkları, yan etkilerinin 
araştırıldığı ilaç geliştirme dönemidir

Klinik Araştırmalar
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Etik Konular
• Araştırmacının müdahalesi +
• Yeni denemenin etkinliği belirsiz
• Araştırma durdurulmalı mı?
• Bilgilendirilmiş onam
• Bireyin araştırmadan çekilme hakkı
• Etik Kurul onayı
• Etik ilkelere uygun çalışma
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