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RISK OLCULERI

» Hastalik oranlarini kisiye, yere ve zamana gore
belirlemek

- Prevalans (P), insidans(l)

« Hastalik icin risk faktorlerini tanimlamak

* Odds ratio (OR), Relative risk (RR), Atfedilen Risk
(AR)

* Number Needed to Treat (NNT), Number Needed
to Harm (NNH)
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KANITA DAYALI TIP

Analizi Deneysel
Randomize ?
Kontrolli Calisma
Gozlemsel
Olgu-Kontrol Calismasi
Kesitsel Calisma

Editor Notu/Uzman Gorusleri

Hayvan Deneyleri
In Vitro Calismalar
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Calisma
Tasarimlari

Tanimlayici Analitik Deneysel
(Siklik) (lligki) (Nedensellik)

Kontrollu
-Kohort Calisma

Kesitsel

-Olgu-Kontrol Randomize

Etken =2 Hastalik
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KESITSEL CALISMA (CROSS-SECTIONAL)

“Su anda ne oluyor?” sorusuna yanit aranir.
Belirli bir zaman diliminde, belirli bir bolgede, belirli bir populasyonda meydana
gelen ilgili olayin (hastalik) anlik durumu hakkinda bilgi verir.

Tanimlayici bir arastirma taruddar.

Calisma
Grubu (n)

Calismanin Calismanin
Baslangici Sonu
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RISK OLCUSU-KESITSEL CALISMA

Prevalans (Prevalence, P): Belirli bir populasyonda, belirli bir zaman dilimi
icerisinde, calisma kapsaminda yer alan, belirli bir hastaliga sahip olgu
sayisinin (eski+yeni) risk altindaki kisi sayisina bolinmesi ile elde edilir.

Hasta
(Eski+Yeni
olgular)
Etken + n11 n12
Etken - n21 n22
Toplam n1 n2
ni nii n2i
P(H+) — ni+n2 P(E+) - nil+ni?2 ( _) - n21+n2?2
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RISK OLCUSU-KESITSEL CALISMA

Kusla temas + 1000 1200

Kusla temas - 50 850 900

Toplam 250 1850 2100
P(Kus gribi) = ﬂ = %14.3

100

P(KT+)_%—%167 P(KT )———%56
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KESITSEL CALISMA (CROSS-SECTIONAL)

Avantajlari

Goreceli olarak hizli ve kolay uygulanir (uzun sure takip gerektirmez).
Veriler sadece bir kez toplanir.

Calisilan tum faktorler icin prevelans hesaplanabilir.

Birden fazla sonug ve etken calisilabilir.

Tanimlayici sonugclar elde etmek ve hipotez uretmek igin kullanilabilir.

Dezavantajlari

Sonuclarin zaman ya da etken maruziyetine bagl olarak ortaya c¢ikip
cikmadigini belirlemek zordur.

Nadir bulunan hastaliklarin veya kisa sureli hastaliklarin calisiimasi igin
uygun degildir.

Yeni olgularin ortaya ¢cikma hizi (insidans) olgulemez.

Sonuclar, dusuk yanit sayisi veya yanlis siniflandirma nedeniyle yanlilik
icerebilir.



OLGU-KONTROL CALISMASI (CASE-CONTROL)

“Gecmiste ne oldu?” sorusuna yanit aranir.
Belirli bir hastaliga sahip olgular ile ilgili hastalia sahip olmayan “eslestirilmis” bir
kontrol grubu belirli bir etkene maruziyet agisinda karsilastirilir.

Etken (H) +
(n11)

Etken (H) —
(n21)

Etken (S) +
" >
Etken (S) —

Simdi
4‘P SE?E?Ezzll EEEEEEEEEEEEEEEEEENEEEENEEEEEEEEEEEEEENEEEEEEESR IIIII.........I'> 2ZEirT]Ear1
Gegmis Calismanin Yonii (Retrospektif) Galismanin
Baslangici
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RISK OLCUSU-OLGU/KONTROL GALISMALARI

Odds Ratio (OR): Etken ile hastalik arasindaki iliskinin bir dlcusudur.
Olgu-kontrol calismalarinda relative riskin bir kestiricisidir.

Etken + n11 >< n12
Etken - n21 n22

Etkene maruz olan hasta sayist  nlil

Odds(Hasta) = =
Etkene maruz olmayan hasta sayist n21

Etkene maruz olan saglikli sayist  nl2

Odds(Saglikli) = —
(Saglikh) Etkene maruz olmayan saglikli sayist  n22

Odds(Hasta) n—;i _nlixn22

OR =
odds(Saglikly) ™2 n2lXnl2
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RISK OLCUSU-OLGU/KONTROL CALISMALARI
OR’nin yorumlanmasi

OR =1 ===y Etkenin hastalik uzerinde etkisi yok

OR>1 =) Etken hastalik riskini artiriyor

OR <1 ===) Etken hastalik riskini azaltiyor




RISK OLCUSU-OLGU/KONTROL CALISMASI

_MW

Kusla temas + 1000 1200
Kusla temas - 50 850 900
Toplam 250 1850 2100
OR — 200850 A
50x1000

Kusla temas edenlerin kus gribine yakalanma riski (oddsu), kusla temas
etmeyen gruba gore 3.4 kat fazladir
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OLGU-KONTROL CALISMALARI (CASE-CONTROL)

Avantajlari

» Kohort ¢alismalara gore daha az maliyetlidir.

» Retrospektif oldugu i¢cin uzun sureli takip yoktur.

« Uzun siUrede ortaya ¢ikan hastaliklarin incelenmesi igin kullanilabilir.
« Nadir hastaliklarin incelenmesi icin kullanilabilir.

« Birden ¢ok etken ayni anda incelenebilir.

Dezavantajlari

« Sonugclar secim yanlihgi ve hatirlama yanhligi igerebilir.

» Ayni anda tek bir sonug incelenir.

* Yeni olgularin ortaya ¢ikma hizi (insidans) Olgulemez.

« Etken ve sonug arasindaki zamansal dizilim agik degildir (E+ > H+).
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KOHORT CALISMA (PROSPEKTIF)

“Gelecekte ne olacak?” sorusuna yanit aranir.
Benzer ozelliklere sahip bir grupta belirli bir etkene maruz kalinmasinin hastalik riski
uzerindeki etkisi ileriye donuk bir zaman periyodu boyunca arastirilir.

‘ Etken (H) + ﬁ

‘ Etken (H) —

(n2)
simd Gelece
—I—> Zaman

Calismanin Calismanin Yonu (Prospektif)
Baslangici
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Kohort

Grubu (n)




KOHORT CALISMA (PROSPEKTIF)

Benzer Ozelliklere sahip bir grupta belirli bir etkene maruz kalinmasinin hastalik riski
uzerindeki etkisi geriye donuk bir zaman periyodu boyunca arastirilir.

‘ Etken (H) +
(n1)
Grubu (n) |
‘ Etken (H) — %

Kohort

Gegmis Simdiy  Zaman
Calismanin Yonu (Retrospektif) I
Calismanin

) & Baslangici
TURCOS/)\



RiISK OLCULERI-KOHORT CALISMA

Insidans(Incidence, 1): Belli bir zaman arali§inda meydana gelen bir hastaligin
yeni olgu sayisinin risk altindaki kisi sayisina bolunmesi ile elde edilir.

Hasta (Yeni
olgular)

Etken + n11 n12
Etken - n21 n22
Toplam n1 n2
I _ nii
__nl EH) 7 n11+n12
nl+n2

; . n21
(E=) = h21+n22
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RiISK OLCULERI-KOHORT CALISMA

Atfedilen Risk (Attributable Risk, RR): Etkene bagl mutlak risktir. Riskin toplumdaki
etkisini ve etki potansiyelini olger.

Etken + n11

Etken - n21 n22
) . nii I . n2i
(E+) — n11+n12 (E-) ™ n21+n22
nll n21

Atfedilen Risk (AR) = I(g) = I(g-) = 97— — o7 755
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RiISK OLCULERI-KOHORT CALISMA

Relative Risk (RR): Karsilastirmali risk olgutidur. Etkene maruz kalan grubun
insidansinin (Iz4)), etkene maruz kalmayan grubun insidansina (Iz_y) oranidir.

Etken ile hastalik arasindaki iligskinin bir 6lgtsudur.

Etken + n11 n12
Etken - n21 n22
I _ nil1 [ ___nz2l
(E+) =~ {1+n12 (E-) ™ n21+n22

IE4) ni11/n11+n12 RR =1 - Etkenin hastalik Gzerine etkisi yok

RR = I(E—) n21/n21+n22 RR > 1 - Etken hastalik riskini arttiriyor

RR < 1 - Etken hastalik riskini azaltiyor
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RiISK OLCULERI-KOHORT CALISMA

Akciger Toplam
Kanseri

Sigara + 1000
Sigara - 100 800 900
Toplam 430 1470 1900
330 . . _ . : :
[(s4) = 1000 — = (0.33  Sigaraicen 3 kisiden biri akciger kanserine yakalanacaktir
I(S ) = _ 100 _ — (.11 Sigarai¢cmeyen 9 kisiden biri akciger kanserine yakalanacaktir
900

AR = 0.33 — 0.11 = 0.22 100 kisiden 22’si sigara ictigi icin akciger kanserine
0.33 yakalanacaktir

RR = =3 Sigara icenlerin akciger kanserine yakalanma riski icmeyenlere
0.11 gore 3 kat fazladir



KOHORT CALISMA (PROSPEKTIF)

Avantajlari

» Etken ve sonug arasidaki zamansal dizilim daha agiktir (E+ > H+).
» Bir etken i¢in birden fazla sonug olculebilir.

» Birden fazla etkene bakilabilir.

« Etken maruziyeti hastaligin baslamasindan 6nce ol¢uldr.

« Insidans olgulebilir.

Dezavantajlari

« Pahali ve zaman alicidrr.

« Takipte gozlem kaybindan dolayi yanlilik icerebilir.

« Katilimcilar etkenin kategorileri arasinda hareket edebilir.

« Katilimcilarin etken hakkinda bilgisinin olmasi sonucun siniflandiriilmasinda
yanliliga sebep olabilir.

« Calismaya katilmak katilimcinin davranisini degistirebilir.

« Karistirici etkiler kontrol edilemez.

« Etken ve hastalik arasindaki nedenselligi ortaya koyamaz.

A
TURCOSA




KOHORT CALISMA (RETROSPEKTIF)

Avantajlari

» Prospektif kohort calismalara gore uygulamasi kolay, hizli ve az maliyetlidir.
« Katilimcilar bir zaman periyodu boyunca izlenmez.
« Tarihsel veriler kullanilarak hazirlanir.

Dezavantajlari

» Veriler retrospektif toplandigi icin secim ve hatirlama (recall) yanhhgi
icerebilir.

« Etken ve sonug yanlis siniflandiriimis olabilir.

« Olasi tum risk faktorleri kayit edilmemis olabilir.

« Kayitlar eksik olabilir.
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RANDOMIZE KONTROLLU CALISMA

Klinik calismalarda en guclu kanit treten calisma tasarimidir. Bu calismalarda
bir girisimin (orn. tedavi) ortaya cikardigi sonugclar kargilastirilir.

Deneysel bir arastirma tarudur. Genellikle tek veya cift kor olarak gerceklestirilir.

Tedavi llag
(n1)

Kriterleri
Saglayan

Calisma | Rastgele

Grubu (n)

Kontrol
(n2)

. Calismanin Girisim

Baslangici 22
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RISK OLCULERI-RANDOMIZE KONTROLLU CALISMA

Tedavi n12
Kontrol n21 n22

Absolute Risk (AR) Absolute Risk Reduction (ARR) = AR(Tedavi) - AR(Kontrol)

nil :
S : : AR(Tedavi)

Ted = =
AR(Tedavi) 11+112 Relative Risk (RR) AR(Kontrol)

niil
AR (Kontrol) = 11+n12 Relative Risk Reduction (RRR) =

AR(Kontrol)-AR(Tedavi)
AR(Kontrol)

Number needed to treat (NNT): 1 ek kiside iyilesme olmasi icin tedavi edilmesi gereken
Kigi sayisi

1

NNT =——
ARR
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RISK OLCULERI-RANDOMIZE KONTROLLU CALISMA

Yan Etki Yan Etki
Var Yok

Tedavi n11 n12
Kontrol n21 n22

Number needed to harm (NNH): 1 ek kiside yan etki gozlenmesi igin tedavi edilmesi
gereken hasta sayisi

Absolute Risk Increase (ARI) = AR(Tedavi) — AR(Kontrol)

1 ivi NNT K6t
NNH = —— Y

ARI 1 : » 00

Kotu

’”_



RISK OLCULERI-RANDOMIZE KONTROLLU CALISMA

—mm

Tedavi 150 1000
Kontrol 950 50 1000
Toplam 1800 200 2000
AR(Tedavi) = % = 0.85 RR = % = 0.89
950
AR (Kontrol) = mzogf) RRR = 0.95-0.85 — 011

0.95

ARR =0.85-0.95=-0.10

NNT = 0—110 =10 Tedavi her 10 kisiden 1’inde basarili olmaktadir.

A
TURCOSA



RISK OLCULERI-RANDOMIZE KONTROLLU CALISMA

_ Oyabet 2 L Diyabet

Tedavi 1000
Kontrol 50 950 1000
Toplam 250 1750 2000

200
AR(Tedavi) =~ = 0.20

50
AR (Kontrol) = m = 0.05

Absolute Risk Increase (ARI) = AR(Tedavi) — AR(Kontrol) = 0.20 — 0.05 =0.15

1 1
NNH = = = 6.67
ARI  0.15

Tedavi edilen her 7 kigiden 1’inde diyabet gortlme riski vardir.
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RANDOMIZE KONTROLLU CALISMA

Avantajlari

« Tedavi ve hastalik arasinda nedensellik ¢cikarimi yapilabilir.

« Bir tedavinin etkinligine dair en guclu deneysel kaniti saglar.

« Katilimcilarin rastgele tedavi ve kontrol gruplarina ayrilmasi ve bu ayrimin
kor yapilmasi atama yanliligini (allocation bias) ve karistirici etkilerin
olusturdugu yanliliklari en aza indirger.

« Calisma belirli bir arastirma sorusuna cevap verecek sekilde uyarlanabilir.

Dezavantajlari

« Girisimin istenmeyen yan etkileri oldugunda yuksek oranda calismadan
ayrilma durumu olusmasi.

« Etik sorunlar nedeniyle calismanin durdurulmasi ya da uygulanamamasi.

« Tanimlayici bir calisma igin gozlemsel bir tasarim kullanmak daha ucuz ve
daha kolay olabilir.

« Orneklem blyUklUugini hesaplamak igin, klinik olarak anlamli olan iyilestirme
seviyesi ve orneklemdeki beklenen iyilesme degisimi hakkinda onceden bilgi
gereklidir. Bu bilgiler genellikle randomize kontrollu ¢calismalarda bilinmez.
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Calisma Tiirii Gecmis Simdi Gelecek Risk Olgiisii

Gozlemsel Tanimlayici Prevelans

Gozlemsel Analitik Olgu-Kontrol Odds Ratio

Insidans
Prospektif Kohort AR

RR

Gozlemsel Analitik

Retrospektif Kohort

AR
ARR
RR
RRR
NNT
NNH

Deneysel Randomize Kontrollii

»
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UYGULAMA

Ornek: Sigaranin hipertansiyon izerindeki riski belirlemek icin yapilan bir kohort
calismada insidans, goreli (relatif) risk ve atfedilen riski bulunuz.

(Uygulama verisi.sav)

= Veri Goruntileme LLOIEE  Ornek proje LEH  Uygulama Verisi.sav

S Veri @ Degiskenler
Diyabet Sigara Sigara_gecmis Total_Kolesterol LDL LDL_3_ay LDL_6_ay HDL HDL_3_ay HDL_6_ay Trigliserid_Eski AKS
§ Srasiz Q Sirasiz ® Sirasiz Oransal Oransal Oransal Oransal Oransal Oransal Oransal Oransal Oransal

1 Var icmiyor iciyor 204 143 221 208.6 52 33 29.6 136 105
2 Var icmiyor iciyor 209 148 156 143.6 54 40 36.6 410 165
3 Var icmiyor iciyor 193 146 145 135 48 31 27.6 70 95
4 Var icmiyor iciyor 203 151 130 117.6 48 36 32,6 405 100
5 Var icmiyor iciyor 201 155 138 125.6 52 31 27.6 104 123
6 Var icmiyor iciyor 199 153 120 107.6 53 46 42.6 50 169
7 Var icmiyor iciyor 201 155 121 110 48 40 36.6 58 95
8 Var icmiyor iciyor 200 145 123 110.6 50 21 17.6 140 119
9 Yok icmiyor iciyor 202 152 113 102 51 34 30.6 194 318
10 Var icmiyor iciyor 194 153 112 99.6 45 36 32,6 239 140
1 Var icmiyor iciyor 198 149 104 91.6 51 44 a4 55 92
12 Var icmiyor iciyor 193 154 110 97.6 45 29 25.6 132 90
13 Var icmiyor iciyor 202 148 106 93.6 52 24 20.6 174 129
14 Yok icmiyor iciyor 195 155 98 85.6 48 31 27.6 62 156
15 Var icmiyor iciyor 190 146 102 89.6 48 34 30.6 215 104
16 Var icmiyor iciyor 197 144 89 76.6 47 38 34.6 260 140
17 Var icmiyor iciyor 200 149 76 63.6 50 25 21.6 124 el
18 Var icmiyor iciyor 197 150 67 54.6 51 21 17.6 7 92
19 Var icmiyor iciyor 197 151 65 52.6 48 37 33.6 91 167
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UYGULAMA

TURCOSA - Saglik Alanina Ozel istatistikler > Risk Olguleri

= Risk Olguleri LI Ornek proje

Galisma tasarimi |~ istatistikler €& Grafikler 3= Segenekler

Kohort v

Risk Olgiileri

(@) Degisken girisi Ozet veri girigi

Hastalik degiskeni Insidans
% Olim hizi
Goreli risk
Maruziyet degiskeni Atfedilen risk
x Tedavi igin gerekli sayi

Durum

Var -

»
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Tanimlayici istatistikler

Kategori
iciyor

icmiyor

»
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Satir

Sigara

UYGULAMA

Siitun

Hipertansiyon

Var

Goster

Sikhklar

Yok

21
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Test Sonuglan & istatistikler

Olgim
insidans hizi (E+)

insidans hizi (E-)

Test Sonuglari & istatistikler

Olgiim

Atfedilen risk

Test Sonuglar & istatistikler

Olgiim

Goreli risk

UYGULAMA

Deger

1.717

Deger

0.198

Goster

{ insidans hizi

<«

Goster

Atfedilen risk

Alt limit Ust limit

-0.079 0.475

Goster

Goreli risk

<

Alt limit Ust limit

0.806 3.659
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