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Meta-analizleri nasil yorumlayalim: Turkiye’de kardiyovaskuler
risk faktOrlerine yonelik yapilan meta-analizlerin
metodolojik acidan degerlendirilmesi

How to interpret meta-analyses: A recipe for interpretation of the methodology
used in the meta-analyses conducted on cardiovascular risk factors in Turkey

Dr. Mustafa Kilickap

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Kardiyoloji Anabilim Dali, Ankara

OzET

Son zamanlarda randomize kontrolli ¢alismalarin meta-ana-
lizleri giderek artan siklikta yapilmakta ve birden fazla ¢alisma-
nin sonuglari birlestirilerek daha kesin (precise) bir sonug elde
edilmektedir. Prevalans ¢alismalarina ait meta-analizler daha
seyrek yapilmaktadir. Bu derlemede bir meta-analizin deger-
lendiriimesinde énemli olan noktalar, Turk Kardiyoloji Dernegi
Arsivi'nin bu sayisinda yayimlanan prevalans ¢alismalarina ait
meta-analizlerin yorumlari ile birlikte sunulmugtur.

Gl’inﬁml‘jz modern tip anlayisi kanita dayali tip
yaklagimini 6n plana koymaktadir. Klinik
pratigimizi belirlemede randomize kontrollii caligma-
lar (RKC) en giivenilir referanslar olarak alinmakla
birlikte, yeterli Orneklem biiyiikliigiiniin olmayisi,
pratikte karsilagtigimiz her sorunun cevabinin tek bir
calismayla elde edilememesi ve genellenebilirliginin
kisitlilig1 gibi dezavantajlara sahip olabilmektedirler.
Son yillarda giderek artan sayida kullanilmaya bagla-
yan meta-analizler ile cok sayida gozlemsel ¢calismalar
veya RKC’lerin verileri belli kurallar dahilinde birles-
tirilerek, daha biiyiik bir 6rneklemde daha giivenilir
bilgilerin veya pratigimize yon verecek ek sonuclarin
elde edilmesi amaglanmaktadir.

Tiirk Kardiyoloji Dernegi Arsivi’nin bu sayisinda
Tiirkiye’de son 15 yilda yapilan ve kardiyovaskiiler
risk faktorlerine ait bilgiler veren caligmalarin meta-
analizleri alt1 baglikta sunulmaktadir."-! Bu ¢aligmala-
rin cogu prevalans ¢aligmalari olup bir kisminda sayisal
verilerin analizi de yapilmustir. Kardiyoloji literatiiriin-
de ve diger bircok tip disiplininde ¢cogu kez farkli te-
davi yaklagimlarinin risk oranlari veya risk farklarina

ABSTRACT

Meta-analyses of randomized controlled trials are increas-
ingly performed to obtain more precise results. On the other
hand, meta-analyses of prevalence studies are relatively
rarely performed. In this review, some important points for
interpretation of meta-analyses are given along with the com-
ments on the meta-analyses of prevalence studies that are
published in this issue of The Archives of The Turkish Society
of Cardiology.

ait  meta-analizler g,saitmalar:
karstmiza c¢ikmakta,
bir popiilasyondaki
prevalansa ait me-
ta-analizler  seyrek
olarak  yapilmakta-
dir. Genel prensipleri  RK¢C
ayn1 olmakla birlikte

prevalans calismalarinin meta-analizi kendine &zgii
birtakim yaklagimlar gerektirmektedir. Bu yazida,
bir meta-analiz degerlendirilirken karsilagilan temel
kavramlar, agirlikli olarak prevalans calismalarinin
meta-analizlerine ait hipotetik Ornekler kullanilarak
anlatilacak ve bu sayidaki makalelerin metodolojileri
ve sonuglari agisindan bir degerlendirme yapilacaktr.

Hipertansiyon

MOOSE  Meta-analysis of Observational
Studies in Epidemiology

PRISMA  Preferred Reporting Items for

Systematic Reviews and

Meta-Analyses statement

Randomize kontrollii calismalar

Meta-analizlerdeki agamalara gecmeden once sis-
tematik derleme ve meta-analiz arasindaki iliskiden
kisaca soz etmek yerinde olacaktir. Sistematik der-
leme, cesitli veri tabanlarinin belli kurallar dahilinde
taranarak incelenen konu ile ilgili aragtirmalarin bu-
lunmasi, bu aragtirmalarin calismaya alma ve dislama
kriterlerine gore secgilmesi, yanlilik ve diger metodo-
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lojik ozellikler acisindan degerlendirilmesi ve titiz bir
caligma sonunda elde edilen bulgularin 6zetlenmesidir.
Meta-analiz ise sistematik derlemenin bir sonraki aga-
masi olup segilen aragtirmalardaki ciktilarin kombine
edilerek daha kesin (precise) bir sonug elde edilmesi-
ne yonelik yapilan istatistiksel bir analizdir. Sistema-
tik derlemenin her zaman meta-analizle sonuclanmasi
sart olmayip elde edilen sonuclar analize alinmadan
da sunulabilmektedir. Bu durum 6zellikle elde edilen
caligmalarin metodolojik agidan veya hasta 6zellikle-
ri acisindan ¢ok farkli olmasi ve ortak bir istatistiksel
sonugla ifade edilmesinin yaniltici olacagi durumlarda
tercih edilmektedir. Bir meta-analizde genel olarak ya-
pilmasi veya degerlendirilmesi gereken bagliklar Tablo
1’de verilmis olup asagida bu bagliklarin bazilar1 bir-
lestirilerek aciklanmustir.

1) Arastirmanin amacinin ve secilecek
calismalarin belirlenmesi

Her calismada oldugu gibi bir meta-analizde de
amag net olmali ve bu amaca uygun olarak hangi ca-
ligmalarin analize alinacagi, hangilerinin diglanacagi

Tablo 1. Meta-analizin yapilmasinda ve degerlendirme-
sinde kullanilan basamaklar

1)  Calismanin amacinin tanimlanmasi

2) Calismaya alma ve diglama kriterlerinin net olmasi
(PICO* veya PICOT* yaklagimi)

3) Olasi yanlilik (bias) ve heterojenite kaynaklarinin
bastan belirlenmesi

4) Anahtar kelimelerin secilmesi ve veri tabanlarinda
uygun seklide taranmasi

5) Makalelerin secilmesi, secimi yapanlarin uyumu

6) Degerlendirilen, secilen ve diglanan ¢alismalarin
PRISMA akis semasinda verilmesi

7)  Secilen makalelerin yanlilik agisindan skorlanmasi
ve skorlayicilarin uyumu

8) Sabit etkili model veya rastgele etkiler modelinin secimi

9) Heterojentienin degerlendirilmesi ve anlamli
heterojenite kaynaklarinin arastiriimasi

10) Heterojeniteye ve yanliliga ydnelik yaklagimlarin
belirlenmesi

11) Duyarlilik analizi

12) Makalenin belli kurallara gére yazilmasi (PRISMA,
MOOSE, STARD vb).

*PICO: P: Patient, Problem, Population; I: Intervention; C: Comparison;
O: Outcome; T: Time.

net kriterlerle belirlenmelidir. RKC’lerde bunun icin
siklikla PICO (P: Patient, Problem, Population; I:
Intervention; C: Comparison; O: Outcome) akronimi
kullanilarak amaca uygun caligmalar tanimlanmakta-
dir. Bazen bu akronime zaman faktorii de eklenerek
PICOT akronimi kullanilabilmektedir.

Derginin bu sayisindaki meta-analizlerde amag ola-
rak Tiirkiye’de kardiyovaskiiler (KV) risk faktorleri
hakkinda bilgi veren ¢aligmalarin sonuglarinin deger-
lendirilmesi planlanmigtir. PICOT Kkriterleri agisindan
bakildiginda; hedef kitle (¢caligsma popiilasyonu) olarak
Tiirkiye’yi ornekleyen ve 6rnekleme potansiyeli olan
calismalar belirlenmisgtir. Prevalans degerleri esas ola-
rak kesitsel calismalardan elde edildiginden ve kesitsel
caligmalarda da herhangi bir girisim olmadigindan, PI-
COT akronimi altindaki girisim (intervention) Kriteri
bu meta-analizlerde kullanilmamistir. Benzer sekilde,
bu sayidaki meta-analizlerin hedefi risk faktorlerine ait
prevalans veya sayisal de8erleri ortaya koymak oldu-
gundan, karsilagtirma (comparison) kriteri de kullanil-
mamuigtir. Zaman aralig olarak son 15 yildaki ¢alisma-
larin dahil edilmesi planlanmuigtir.

2) Calismalarda olas1 yanhlik (bias)
kaynaklarmin ve heterojenitenin belirlenmesi

Meta-analizler i¢in zaman zaman konugulan ve bi-
raz da giivenilirligi i¢in siipheli olarak degerlendirilen
durumlardan biri “elmalarla portakallarin ayn1 havuz-
da toplanmasi1” seklindeki bir algidir. Aslinda, 6zellik-
le iyi diizenlenmis ve yanlilik kaynaklar1 kisith olan
RKC’lerin meta-analizlerinde 6rneklem biiyiikligii ar-
tirllarak daha kesin (precise) bir sonug elde etme olasi-
lig1 yiiksektir. Nitekim kaliteli RKC’lerin meta-analizi
kanit diizeyi en yiiksek olan caligmalar olarak diisiiniil-
mektedir. Burada en kritik nokta, olasi heterojenite ve
yanlilik kaynaklarinin en bastan belirlenmesi ve maka-
le secimlerinin ve degerlendirmelerinin bu 6zelliklere
gore yapilmasidir, ki bu yaklagim “elmalarla portakal-
larin ayni havuzda toplanmasi” seklindeki bir hatayi
ortadan kaldirmaya yonelik en 6dnemli basamaklardan-
dir. Analize alinacak calismalarin sonuglarindaki fark-
liliklarin derecesi ile iligkili olan heterojenite kavrami
ileride daha ayrintili olarak anlatilacaktir.

Yanlilik, her ¢alismada olabilen, adindan da anlasi-
lacagi iizere sonuclari yanl olarak etkileyebilecek her
tiirlii faktor olarak tanimlanabilir. Klinik ¢aligmalarda
bir kismi kacinilmaz olarak bulunan yanlilik kaynak-
larinin  belirlenmesi, ilgili caligmalarin sonuglarini
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yorumlamada 6nemli oldugu gibi, bu c¢alismalarin
meta-analize alinmasi durumunda sonuglari etkileme
potansiyeli olabilecegi i¢cin de onemlidir. Bu amagcla
RKC’lerin meta-analizinde yanlilik kaynaklarinin de-
gerlendirilmesine yonelik standartlar geligtirilmigtir.”

Bu sayidaki meta-analizlerde ¢aligma ekibi tarafin-
dan, calismanin amacina uygunlugu dikkate alinarak
bir yanlilik skoru gelistirilmistir. Bu skorda Tiirkiye’yi
temsil etme derecesi, yapilan Olclimlerin (kan basin-
c1, lipid diizeyleri, bel cevresi gibi) belli standartlara
uygun olarak yapilip yapilmadigi ve eksik verinin de-
recesi esas alinarak bir skor olusturulmusgtur. Analize
alinacak galigsmalarin tiimii iki ayr1 arastirici tarafindan
bagimsiz olarak skorlanip karsilastirilmis, skoru yiik-
sek (=2 puan) olanlar yanlilik riski yliksek ¢aligmalar
olarak ele alinmigtir. Analiz asamasinda, yanlilik riski
diisiik ve yiiksek olan caligmalarin sonuclart ayr1 ayri
verilmis, istatistiksel sonuclar yorumlanirken esas ola-
rak yanlilik riski diisiik olan ¢aligmalarin sonuclarina
odaklanilmigtir. Bu yaklagimla bir bakima ‘“elmalar-
la portakallarin ayni havuzda toplanmasi” seklindeki
bir yaklagimin Oniine gecilmeye calisilmig ve amaca
uygun sonuclart veren ¢aligmalarin verilerinin toplam
(pooled) tahmini yapilmistir. Bu skorun en 6nemli ki-
sithiligr gecerliligi ispatlanmis (validated) bir skor ol-
mamasidir. Ancak amaca uygun ve basit olmas1 avan-
tajl1 yonleri arasinda sayilabilir. Nitekim hipertansiyon
ve diger bazi basliklarda iyi islediginin goriilmesi ve
caligmalar skorlayanlar arasindaki uyumun miikem-
mel diizeyde olmasi, gecerliligi agisindan yeterli bilgi
vermese de, giivenilirliginin iyi olabilecegini diisiin-
diirmektedir.

3) Makalelerin taranmasi ve secilmesi

Bu agama bir meta-analizdeki en kritik agama ola-
rak ele almabilir. Calismanin amacina uygun anahtar
kelimeler ve bunlarin kombinasyonlar1 belli kurallara
gore taranmalidir. En kritik agama olmasi nedeniyle bu
asamanin ¢ok dikkatli yapilmasi ve gerekirse bir yetki-
liden veya uzmandan yardim alinmasi 6nerilmektedir.
Tarama igleminde hangi anahtar kelimelerin ne sekilde
kullanildig1 makalede veya eklerinde mutlaka belirtil-
melidir.

Taranan veritabani ve ek dokiimanlarin sayis1 art-
tikca uygun caligmalarin atlanma olasilig1 azalacak-
tir. RKC’ler i¢in yapilan Cochrane meta-analizlerin-
de “Cochrane Central Register of Controlled Trials”
(CENTRAL) ve Medline veritabanlarinin mutlaka ta-

ranmasi ve miimkiinse EMBASE veritabaninin da da-
hil edilmesi 6nerilmektedir. Ayrica bu veri tabanlarina
ek olarak kongre sunumlart ve web taramalar1 da ek
caligmalarin elde edilmesini saglayabilir.

Tarama sonucunda bulunan makalelerden uygun
olanlarin seciminin bagimsiz birden fazla kisi tara-
findan yapilmasi ve sonrasinda secilen makalelerdeki
uyumun degerlendirilmesi Onerilmektedir. Dislanan
caligmalarin sayis1 ve diglama nedenleri mutlaka be-
lirtilmelidir. Bu bilgilerin oldugu PRISMA akis sema-
sinin sistematik derleme ve meta-analiz makalelerinde
bulunmasi gereklidir.®!

Bu sayidaki meta-analizlerde Ovid Medline, Web
of Science Core Collection ve ULAKBIM veri ta-
banlar1 taranmig, kullanilan anahtar kelimeler maka-
le icinde veya online ekinde verilmistir. Bu tarama
sirasinda bulunan derlemelerin referanslari da, olasi
uygun bagka bir calisma olup olmadigi agisindan goz-
den gecirilmistir. Ek olarak, Saglik Bakanlig1, Tiirkiye
Istatistik Kurumu, Tiirk Kardiyoloji Dernegi, Tiirkiye
Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi, Tiirk Hiper-
tansiyon ve Bobrek Hastaliklar1 Dernekleri’nin web si-
teleri de bu acidan incelenmistir. Ayrica, analize alinan
caligmalarin yazarlarinin adlar1 PubMed’de o ¢aligma-
nin ek sonuglari acisindan taranmig, uluslararasi bazi
calismalarin iilke koordinatorlerine tam metin veya
abstrakt olarak basilan ek sonuclarm olup olmadigi
sorulmus, makalelerde bulunamayan bazi eksik veri-
ler caligmalarin koordinatorlerinden istenmigtir. Tiim
bu taramalar ve makale sec¢imleri iki aragtirici tarafin-
dan bagimsiz olarak yapilmis ve secimdeki istatistiksel
uyum miikemmel diizeyde bulunmustur. Ayrica, tara-
nan veri tabanlari, kag makalenin taranip hangilerinin
hangi nedenlerle dislandig1 ve analize alinan makalele-
rin say1s1 PRISMA akis semasi olarak verilmistir.

4) Analiz: Heterojenite, sabit etkili model veya
rastgele etkiler modelinin secimi

Meta-analizlerde farkli calismalarin sonuglart bir-
lestirilip ortalama deger (pooled estimate) hesapla-
nirken ya sabit etkili model (fixed effect model) veya
rastgele etkiler modeli (random effects model) kulla-
nilmaktadir. Bu iki model, calismalar1 farkli sekilde
agirliklandirarak ortalama etki degerini tahmin eder.
Bu iki modelin se¢iminde énemli olan ve bu model-
lerin ne kadar farkli sonug verecegini belirleyen faktor
ise agirliklandirmada kullanilan heterojenite ile ilgili
bir degerdir (tau-kare). Bu kavramlarin anlagilabilir-
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ligini kolaylastirmak icin oncelikle degiskenlik (var-
yans) kavramini basit bir drnekle agiklamakta fayda
vardir.

Hipotetik olarak, Tiirkiye’de hipertansiyon (HT)
sikliginin ortaya konulmaya calisildig1 ve bunun igin
de Tiirkiye’de yasayan ‘tiim erigkinlerin’ kan basinci-
nin dl¢iildiigli ve HT 6ykiisiiniin alindigr varsayilsin.
Bu sekilde hesaplanan prevalans, erigkinlerin tiimii de-
gerlendirildigi i¢in, bu popiilasyonun gercek HT pre-
valansini verecektir. Pratikte ise, erigkinlerin tiimiinii
degerlendirmek miimkiin olmadigindan, drneklemler-
den yola cikarak popiilasyondaki bu gercek prevalans
degeri tahmin edilmeye calisilacak, elde edilen de-
ger, kesin olmadigi icin, nokta tahmini ve %95 giiven
araligi ile ifade edilecektir. Ancak bu popiilasyondan
benzer yontemlerle birka¢ drneklem ‘ayni zaman ara-
liginda’ secilse bile bu o6rneklemlerin sonuglarinda
bazi farkliliklar dogal olarak goriilecektir. Ornegin bir
calismanin (6rneklemin) sonucunda hipertansiyon pre-
valansi %30.8 bulunuyor iken bagka bir calismada bu
deger %31.4 olarak bulunabilecektir. Bu farkliliklar,
her bir ¢calismanin gercek prevalans degerinden farkli
derecede sapma gosterdigini ortaya koymaktadir. Bu
sapma miktar1 o caligmaya ait orneklem hatasi olarak
adlandirilir ve o ¢alismanin sansa bagli hatasi olarak
degerlendirilir. Iyi segilmis yeterli biiyiikliikteki bir 6r-
neklemde bu hatanin ¢ok kiiciik olmasi ve popiilasyon-
daki gercek prevalans degerine ¢ok yakin bir prevalans
degerinin elde edilmesi beklenir. Diger taraftan aym
popiilasyondan agirlikli olarak genclerin, orta yaglila-
rin ve yaghlarin 6rneklendigi farkli ¢caligmalar yapil-
dig1 varsayilsin. Bu durumda popiilasyondaki gercek
prevalans degerinden sapmanin iki nedeni olacaktir.
Bunlardan biri yukarida oldugu gibi her ¢calismada bek-
lenen 6rneklem hatasina veya sansa bagh sapma, dige-
ri ise ¢aligmalarm farkli yas gruplarinda yapilmasi ne-
deniyle somut bir nedene baglanabilen ¢alismalar arasi
gercek degiskenliktir. Heterojenite kavrami esas olarak
bu ikinci durum olan ¢aligmalar arasindaki degigken-
ligin biiyiikligii ve derecesi ile iligkili bir kavramdir.
Calismalar arasindaki tahminler ne kadar degisken ise
heterojenite o kadar yiiksektir. Boyle bir durumda he-
terojenitenin kaynaginin arastirilmasi gereklidir. Yuka-
ridaki ornekte yas farkliligi somut bir farklilik olarak
gbze carpmaktaysa da olgiimlerdeki farklilik, caligma
grubundaki hasta 6zelliklerinin farkli olmas1 gibi bir-
¢ok nedene bagl olabilir, ve bazen somut bir neden
bulunamaz. Arastirici, olas1 nedenleri bulmaya ve ¢oz-
meye yonelik titiz bir ¢alisma icinde olmalidir.

Heterojenitenin derecesi, gorsel olarak Forest gra-
fikleri ile ve bazi istatistiksel Ol¢iilerle degerlendirilir.
Forest grafiklerinde (Sekil 1-3) caligsmalarin nokta tah-
minleri birbirinden ne kadar uzak, giiven araliklarin-
daki kesisme miktar1 ne kadar az ise heterojenite o ka-
dar yiiksek demektir. Heterojeniteyi degerlendirmede
siklikla kullanilan istatistiksel 3 6lcii ise; a) tau-kare,
b) Cochran Q istatistigi ve buna ait p degeri ve c) I?
degeridir. Bu dl¢iilerden her biri kendine ait avantaj ve
dezavantajlara sahiptir. Tau-kare calismalar arasinda-
ki degiskenligin mutlak ol¢iistidiir ve rastgele etkiler
modelinde agirliklandirmanin derecesini belirleyen bir
faktordiir. Ancak rakamsal degerini yorumlamak giic-
tiir. Cochran Q degeri ve bu degerin istatistiksel aci-
dan anlamliligini veren p degeri, analize alinan calis-
ma sayisindan ve caligmalarin kendi icindeki dagilim
genisliginden (precision) etkilenebilir. Ayrica Cochran
Q’nun p degeri de p degerine ait klasik kisitliliklari
barindirir. SOyle ki; az sayida ve giiven aralif1 genis
calismalardan olusan meta-analizlerde p degerinin an-
lamli bulunmamasi heterojenitenin olmadig1 yoniinde
gecerli bir kanit olusturmayabilir (heterojenite agisin-
dan yanlig negatif sonu¢ vermis olabilir). Bu nedenle
baska analizlerde ¢ogu kez p degeri i¢in anlamlilik si-
nirt 0.05 olarak kabul edilmekte iken, Cochrane grubu
Cochran Q istatistiginin p degeri icin sinir degerinin
0.10 olarak alinmasimi Onermektedir. Heterojeniteyi
gosteren ve klinisyenler agisindan yorumlamasi daha
kolay olan diger bir 6l¢ii ise I? degeridir. Bu deger %0
ile %100 arasinda degismekte olup toplam degisken-
ligin ne oranda calismalar arasi degiskenlige (hetero-
jeniteye) bagh oldugunu gostermektedir. %0 olmasi
degiskenligin 6rneklem hatasina veya sansa bagh ol-
dugunu diisiindiiriirken %100’e yaklagan degerler de-
giskenligin biiyiik oranda ¢alismalar arasindaki gercek
heterojeniteye bagli oldugunu diisiindiiriir. Keyfi bir
deger olarak %50 nin iizeri orta derecede, %75’in iize-
ri ise ciddi heterojenite olarak yorumlanir.””) I*’nin bu
sekilde yorumlama kolaylig1 olmasina ragmen gorece-
li bir 6l¢ii olma ve mutlak heterojeniteyi gostermeme
kisitliligr vardir.

Forest grafikleri hem meta-analiz sonuglarini hem
de heterojeniteyi degerlendirmede ¢ok degerlidir. Se-
kil 1a’da a’dan j’ye kadar dokuz ¢aligmanin meta-ana-
lizine ait forest grafigi verilmistir. Goriildiigii gibi her
caligsma farkli bir nokta tahmini ve %95 GA degerini
vermektedir. Nokta tahminini gosteren karelerin boyu-
tu 6rneklem biiyiikliigii (esas olarak varyansin tersi) ile
orantili olarak c¢izilmektedir. Nitekim “c” caligmasinin
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Sekil 1. (a, b) Hipotetik 9 calismaya ait iki meta-analizin Forest grafikleri.

orneklem biiyiikliigli daha fazla oldugu i¢in bu calis-
maya ait kare digerlerine kiyasla daha biiyiik ve ayn
nedenlerle GA daha dardir. Grafigin en sagindaki iki
slitunda sabit etkili model ve rastgele etkiler modeli
icin agirliklandirmalar verilmigtir. Bu Ornekte her iki
model de caligmalari benzer derecede agirliklandirmis
ve Orneklem biiyiikliigii fazla olan “c” caligmasina
daha fazla agirlik verilmistir. Bu degerler kullanilarak
elde edilen agirliklandirilmig ortalama tahminler (po-
oled estimate) grafigin altindaki elmas sekliyle goste-
rilmis ve sabit etkili model ve rastgele etkili modeller
icin ayrt olarak verilmistir. Elmas seklinin yorumu,
modelin sabit veya rastgele etkiler modeli olup olma-
masina gore bazi farkliliklar gostermektedir. Ancak bu
yazinin kapsami ve okuyucu kitlesi dikkate alinarak,
teknik ifadelerden uzak kaba bir agiklamayla, elmasin
tepe noktasinin ortalamaya, genigliginin ise dagilim
araligina (cogu kez %95) karsilik geldigi sOylenebi-
lir. Elmasin tepe noktasi ve genisligine karsilik gelen
rakamsal degerler elmasin sagindaki siitunlarda veril-
mistir, ki bu rakamlar aragtiricinin merak ettigi ana so-
nuglardir. Agirliklandirmalar ayni oldugu igin her iki

modelin tahminleri de aym1 bulunmustur. Seklin altin-
da heterojenite i¢in verilen I? degerinin %0, tau-kare
degerinin sifir ve Cochran Q istatistigine ait p degeri-
nin 0.99 oldugu goriilmektedir. Bu durum caligmalar
arasindaki heterojenitenin anlamli olmadig1 seklinde
yorumlanmalidir. Nitekim grafikte verilen caligmala-
rin nokta tahminleri ve giiven araliklarinin biiyiik 61-
clide kesismesi de gorsel olarak bu bulguyu destekle-
mektedir.

Sekil 1a, b’deki verilerin prevalans degerlerinin
sabit tutulup orneklem biiyiikliigiiniin orantisal ola-
rak artirllmasiyla elde edilmigtir. Nitekim, prevalans
degerleri ayni1 oldugu i¢in, Sekil 1a ve b’deki nokta
tahminlerinin tamamen ayni oldugu goriilmektedir.
En 6nemli farkliliklardan biri 6rneklem biiyiikliigii-
niin artmasina bagli olarak her bir ¢aligma i¢in verilen
giiven araligiin Sekil 1b’de daha dar olmasidir. Buna
bagli olarak da bu caligmalarin giiven araliklarinin ke-
sisme oranlar1 azalmakta, ve birbirinden farklilik gos-
teren caligmalar goriiniimii elde edilmektedir. Nitekim
seklin altindaki heterojenite degerlerine bakildiginda
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I? degerinin %68, tau-karenin 0.0001 ve p degerinin
<0.01 oldugu goriilmektedir. I* degeri ¢aligmalar ara-
sindaki gercek degiskenligin, toplam (sansa bagli +
caligmalar arast gercek) degiskenlik icindeki oranini
gosteren bir ol¢iidiir. Burada Sekil 1a’ya kiyasla I*’nin
yiikselmesi, 6rneklem biiyiikliigiiniin artmasina bag-
I1 calisma icin degiskenligin azalmasi ve buna bagh
olarak da goreceli olarak caligmalar arasindaki degis-
kenligin daha 6n plana gegmesine (giiven araligindaki
kesisme miktarinin daha az olmasima) baghdir. Aym
durum Cochran Q istatistiginin p degerinin anlamh
hale gelmesinden de sorumludur. Diger taraftan, yo-
rumlamasi zor olmakla birlikte, caligmalar arasindaki
gercek heterojenite degeri olan tau-karenin 0.0001 gibi
cok kiiciik bir degerde oldugu goriilmektedir.

Sekil 1a’dakine benzer bicimde giiven araliklarinin
kesistigi grafiklerde, eger meta-analize alinan ¢aligma
sayist az ve caligmalarin %95 GA degerleri cok genis
ise heterojenite acisindan yanlis negatif bir sonug elde
edilebilecegi dikkate alinmalidir. Nokta tahminleri-
nin genis bir aralikta dagilim gosterip gostermedigine
bakilmasi bu acidan bir ip ucu olabilir. Diger taraftan
daha seyrek olarak da, 6rneklem biiyiikliigii fazla (daha
dar aralikta tahmin yapan) cok sayida ¢alisma analize
alindiginda, I? ve p degerlerini heterojenite agisindan
anlamli bulma olasilig1 artar. Nokta tahminlerinin ¢ok
yakin olmasi durumunda bu heterojenitenin drneklem
biiyiikliigii artisina bagli olarak gelismis olabilecegi
diisiiniilse de, ¢cogu kez bu bulgu gercek heterojenite-
nin varlig1 seklinde yorumlanmalidir. Derginin bu sa-
yisindaki meta-analizlerde az sayida ama ¢ok biiyiik
orneklemli caligmalar analize alinmigtir. Daha dar ara-
Iikta yapilan tahminler, Sekil 1b’dekine benzer sekil-
de heterojenitenin daha biiyilik olmasiyla sonug¢lanmis
olabilir. Ancak, bu bulguyu degerlendirirken, 6ncelikle
caligmalar1 olas1 heterojenite nedenleri olan hasta gru-
bunun ozellikleri, metodolojik faktorler, ¢aligmanin
yapildigr zaman gibi kriterlere gore degerlendirmek
gerekir. Ek olarak nokta tahminlerinin ne kadar farkli
olduguna da bakilmalidir. Analizlerin bazilarinda nok-
ta tahminlerinin ¢cok yakin olmasi ve farkliligin klinik
acidan onemli derecede olmamasi, heterojenitenin yu-
karida acgiklandig1 sekilde kismen istatistiksel nedenli
bir heterojenite olabilecegini diisiindiirmektedir. An-
cak yine de, farkli zamanlarda yapilan caligmalar ol-
mas1 ve muhtemelen diger bazi metodolojik faktorlere
bagli gercek bir heterojenite varligr yoniinde degerlen-
dirmek daha dogru olabilir.

Sekil 1a ve b’nin saginda verilen agirliklandirma-
lar kargilagtirildiginda sabit etkili modelin agirliklan-
dirmasinin ayni oldugu, rastgele etkiler modelinde ise
agirliklandirmanin degistigi goriilecektir. Bu farklilik
hetereojenitenin belirgin olmasina bagli olarak rastge-
le etkiler modelindeki agirliklandirmanin degigsmesiy-
le aciklanir. Ornegin sabit etkili modelde Sekil 1b’deki
“c” caligmasia Sekil 1a’daki ile ayn1 agirlik verilmig
olmasma ragmen rastgele etkiler modelinde verilen
agirlik Sekil 1b’de azalmaktadir. Genel olarak, Sekil
1b’de rastgele etkiler modelinde calismalara verilen
agirliklandirmalarin, sabit etkili modele kiyasla, birbi-
rine daha yakin oldugu goriilmektedir. Bu da rastgele
etkiler modelinde kiiciik ¢alismalarin goreceli olarak
daha fazla, biiyiik calismalarin ise goreceli olarak daha
az agirhiklandirildigi anlamina gelmektedir.

Sabit ve rastgele etkiler modelinde agirliklandir-
manin degigsmesinin sonucu olarak meta-analize ait
nokta tahmini ve giiven araliginda degismeler bekle-
nir. Bu 6rnekte Sekil 1b’deki nokta tahmini degisme-
mis olmakla birlikte giiven araliklarinin farkli oldugu
goriilmektedir. Rastgele etkiler modeli, konservatif bir
yaklagimla giliven araliginin daha genis olmasiyla so-
nuglanir. Giiven aralifinin genislemesi nedeniyle iki
tedaviyi kargilastiran caligmalarda istatistiksel anlaml
bir sonug elde etme olasilig1 sabit etkili modele goére
daha diigiiktiir. Bu durum, istatistiksel tip 1 hata (yan-
lis pozitif sonug) icin bir 6nlem olarak diisiiniilebilir.
Rastgele etkiler modelinde en alttaki elmas seklinin
kenarlarina, tahmin aralig1 (prediction interval) olarak
ifade edilen ve bu elmasin tekrarlanan denemelerde
hangi aralikta olabilecegini gosteren bir ifade de ekle-
nebilmektedir (tahmin aralif1 bu 6rneklerde verilme-
mistir).

Meta-analizlerde sabit etkili modelin mi rastge-
le etkiler modelinin mi secilecegi halen tartisilagelen
onemli bir konudur.'">"¥! Bazi meta-analizlerde hete-
rojenitenin tek bagina bir kriter olarak alindigi; hete-
rojenitenin anlamli olmast durumunda rastgele etkiler
modelinin, anlamli olmamasi durumunda ise sabit et-
kili modelin tercih edildigi goriilmektedir. Ancak ge-
nel kani, model seciminde heterojenitenin ‘tek basina’
bir kriter olarak alinmamasi gerektigi yoniindedir."'*-%
Ozellikle de az sayida galismay1 iceren meta-analiz-
lerde heterojenitenin yanlis negatif bulunabilecegi de
unutulmamalidir. Meta-analize alinacak calismalarin
tek (sabit) bir etki etrafinda rastgele dagilim gosterme
beklentisinin olup olmadigi, ¢aligmalarin tasariminin,
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hasta 6zelliklerinin ne kadar benzer oldugu ve meta-
analiz sonucunda genelleme yapilip yapilmayacagi
gibi konular dikkate alinarak en bastan (a priori) bu
iki yontemden birinin uygulanmasi planlanmali, ayri-
ca heteojenite ve meta-analize alinacak kiiciik caligma-
larin olas etkisi de dikkate alinarak hangi yontemin
secilecegine karar verilmelidir.''¥ Derginin bu sayi-
sindaki makalelerin tiimiinde de ¢alisma baglamadan
(heterojenite verisi hesaplanmamigken) rastgele etkiler
modelinin tercih edilmesi planlanmigtir. Bunun nedeni
analize alinacak ¢alismalarin farkli zamanlarda yapil-
mas1 ve bazi ¢alismalarin ana hedefinin farkli olmasi
gibi nedenlere heterojenite beklentisidir.

Anlamli bir heterojenite varsa oncelikle, yukarida
belirtildigi gibi, metodolojik faktorler, kullanilan ilag-

lar ve dozlari, hasta 6zellikleri, zaman vb. gibi faktor-
leri degerlendirmek ve hatali bir sonuca varmamak i¢in
buna yonelik ¢éziimlemeler yapmak gereklidir. Bunlar
arasinda rastgele etkiler modelini kullanmak, heteroje-
niteyi agiklayacak alt gruplar varsa bu alt gruplar icin
subgrup analizleri yapmak, meta-regresyon analizi
veya Bayesian analiz yapmak, gerekirse meta-analiz
yapmaksizin sadece sistematik derleme verilerini sun-
mak sayilabilir.

Sekil 2a’da verilen hipotetik bir veri setine ait Fo-
rest grafiginde caligmalara ait nokta tahminlerinin ve
giiven araliklarinin biiyiik ol¢iide kesismedigi, dola-
yisiyla gorsel olarak belirgin bir heterojenitenin bu-
lundugu soylenebilir. Nitekim grafigin altinda verilen
heterojenite istatistikleri de bu diislinceyi destekle-

A

Sekil 2. Hipotetik bir verisetine ait Forest grafigi (a) ve subgrup analizi ile heterojenitenin ¢6ziimi (b).
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mektedir. Bu Forest grafigi bazi calismalarin gruplar
halinde birbirine daha yakin degerler verdigini goster-
mektedir. Bu da bazi caligmalarin hasta 6zelliklerinin
veya metodolojilerinin birbirine benzer olabilecegini
diisiindiirmektedir. Ornek olarak, bu calismalarmn me-
todolojilerindeki farkliliginin, ¢aligmaya alinan hasta-
larin yas gruplarinin farkli olmasina bagli oldugu var-
sayilsin. Bu durumda yas kategorilerine gore subgrup
analizi yapildiginda her bir grup i¢inde heterojenitenin
onemli Ol¢iide azaldig1 veya kayboldugu goriilecektir
(Sekil 2b). Bu da subgrup analizi ile “elmalarla porta-
kallar1 ayn1 havuzda toplama” seklindeki bir yaklagi-
min engellendigini ve daha giivenilir bir tahmin yapil-
digim gostermektedir.

Sekil 2a’da hipotetik bir veriye ait grafik sunul-
dugundan, birbirine yakin deger veren caligmalar alt
alta siralanmigtir. Bu caligmalar karigik sirada verilmig
olsaydi gruplanmalar1 gorsel olarak belirlemek miim-
kiin olmayabilirdi. Bu nedenle anlamli bir heterojeni-
te varliginda mutlaka calismalarin yukarida anlatilan
ozellikler agisindan farkli olup olmadigi degerlendi-
rilmelidir. Bunu kolaylastiran en 6nemli yaklasim da
caligmalarin 6zetlendigi bir tablonun makalede olma-
sidur.

Derginin bu sayisindaki meta-analizlerde yukarida
anlatildig1 iizere olasi farkliliklar dikkate alinarak rast-
gele etkiler modelinin kullanilmasi planlanmistir. Bu
yaklasim tek gercek bir degerin olmadig1 varsayimi-
ni1 esas alan bir yaklagimdir ve heterojenite beklentisi
veya sonucu oldugunda tercih edilmelidir. Ek olarak,
caligmalar amaca uygun olarak olusturulmusg bir yan-
lilik skoru ile degerlendirilmis ve analizler yiiksek ve
diisiik yanlilik skoru olanlar i¢in ayr olarak yapilmig-
tir. Bu sekilde bir subgrup analizi ile farkl 6zellikteki
caligmalarin ortak havuzda degerlendirilmesinin 6niine
gecilmistir. Ek olarak, heterojenite yiiksekligini agikla-
mak ve ayrica halk saglig1 acisindan 6nemli bir soru
olan “risk faktorlerinin siklig1 veya sayisal degerleri
zamanla degisiyor mu?” sorusuna cevap vermek iizere
yanlilik riski diisiik olan grupta meta-regresyon analizi
yapilmustir. Analize alinan ¢aligma sayisinin az olmasi
meta-regresyon analizlerinin en 6nemli dezavantajidir.
Nitekim bu nedenle birden fazla faktoriin etkilegimi
birlikte degerlendirilememistir. Cinsiyete gore zaman-
sal degisimin farkli olup olmadigin degerlendirmede
en ideal yontem etkilesimli modellerin kullanilmasi ol-
masina ragmen, calisma sayisinin az olmasi nedeniyle
bu tiir bir model olusturulmamaigtir. Bunun yerine, ide-

al bir yontem olmasa da, cinsiyete gore degisimlerin
beta degerleri istatistiksel acidan karsilastirilmigtir. Bu
yaklagim hem ideal bir yontem olmamasi1 hem de az
sayida calismaya bagli tip 2 hata (yanlis negatif sonucg)
olasilig1 nedeniyle dikkatli degerlendirilmeli, g6zlem-
sel bir veri veya hipotez olusturma potansiyeli olan bir
veri olarak ele alinmalidir. Bu analizlerde, calismalar
arasindaki prevalans farkliliginin (heterojenitenin) yas
farkliliklarindan kaynaklanip kaynaklanmadigi da me-
ta-regresyon ile degerlendirilmis ve bazi basliklarda
yasin anlamli bir degisken oldugu goriilmiistiir. Bu bul-
gu klasik regresyon analizinden biraz farkli yorumlan-
malidir. $0yle ki; klasik regresyon analizinde 6rnegin
yas ile LDL diizeyi arasinda pozitif ve anlaml bir iligki
varsa (regresyon katsayisi olan beta degeri pozitifse)
yas arttikca LDL’nin arttig1 seklinde bir yorum yapilir.
Ancak meta-regresyon analizlerinde, bu sayidaki ana-
lizlerde oldugu gibi bireysel veriler (individual data)
kullanilmadan ¢aligmalara ait “yas ortalamalar1” kulla-
nilmigsa, beta degerine bakarak yagla birlikte LDL nin
ne sekilde degistigi sdylenemez. Aksi halde birikim
yanlilig1 (aggregation bias) seklinde hatali bir deger-
lendirme yapilmis olur. Bunun nedeni, analize alinan
her bir caligmaya ait yas ortalamasinin tek basina o
calismadaki bireylerde yas-LDL iligkisini gostereme-
mesidir. Iligkinin yoniinii gostermese de, bu sekilde-
ki meta-regresyon analizlerinde yas (veya ortalamasi
kullanilan bagka bir sayisal degisken) anlamli bulun-
mussa, yasin da ¢aligmalar arasindaki prevalans fark-
liliklarint (heterojeniteyi) aciklayan bir faktor oldugu
yorumu yapilabilir. Bu analizlerde verilen R? degeri,
yasin ve analize alinan diger faktorlerin bu prevalans
farkliligini ne oranda agikladig: ile ilgili bir 6l¢iidiir.

Bu sayidaki bazi risk faktorlerinin meta-analizle-
rinde prevalansin zamanla anlamli derecede degistigi
goriilmiistiir. Zamansal degisimin anlamli bulundugu
makalelerde klasik bir meta-analizle hesaplanan ‘orta-
lama’ tahmin (pooled estimate) degeri gercek ve giin-
cel prevalansi gosterme agisindan giivenilirligini kay-
beder (zamanla prevalans degistigi i¢in). Bu durumda
konu ile ilgili yapilmis ve yanlilik riski diisiik olan en
giincel calismanin verilerini kullanmak uygun bir ter-
cih olabilir. Ayrica, zamansal degisimin giivenilir bir
bulgu olduguna kanaat getirilirse, zamansal degisimi
gosteren fonksiyon kullanilarak giiniimiize ait preva-
lans degeri tahmin edilebilir. Nitekim hipertansiyona
ait meta-analizde bu yaklagimlarin ikisi de kullanl-
mugtir.!!
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Sekil 3. iki tedavinin karsilastiriimasina ait Odds orani (a) ve risk farkini (b) gésteren Forest grafikleri.

Bu sayidaki analizlerde daha ¢ok prevalans ¢alis-
malarinin verileri degerlendirilmigtir. Ancak kardiyo-
loji literatiirtindeki meta-analizlerin 6nemli bir kism1
iki tedavi veya yontemin risklerinin karsilastirildigi
analizler seklindedir. Bu sekilde risk oranlarinin kar-
stlastirtldig1 hipotetik bir meta-analize ait forest gra-
figi Sekil 3a’da verilmigtir. “Risk oranma” ait elde
edilen tahminin %95 giiven araliginin diisey olarak
cizilmis olan 1 cizgisine dokunmamasi, elde edilen
etkinin istatistiksel agidan anlamli oldugunu gosterir.
Bu durumda riskin hangi tedavinin lehine azaldigin
veya arttigini gostermek amaciyla 1 ¢izgisinin sagi-
na ve soluna hangi tedavinin daha iyi oldugu yazilir.
Bazen de risk orani yerine “risk farki” degerlendirilir
(Sekil 3b). Bu durumda diisey olarak ¢izilen ¢izgi sifir
noktasindan geger ve giiven araliginin sifir ¢izgisine
dokunmamasi, istatistiksel acidan anlamli bir farkin
oldugunu gosterir.

Meta-analizlerde kullanilan diger bir grafik tiirii de
funnel grafikleridir (Sekil 4). Bu grafiklerde genellikle
“x” ekseninde arastirilan etki (prevalans, Odds ratio,
relatif risk gibi), “y” ekseninde ise bu etkinin standart
hatas ters skalada (tepede sifir, agag1 dogru artan de-
gerler) cizdirilir. Bu eksenler icinde analize alinan ca-
lismalarin sa¢ilim grafikleri ¢izdirilir. Caligmalarin, bu
grafikte tabani agsagida olan bir iicgen icinde simetrik
dagilip dagilmadigina bakilir. Beklenen bulgu, kiiciik
caligmalarin daha biiyiik standart hatasinin olmasi ne-

deniyle tabanda dagilmasi, biiyiik caligmalarin gergek
degeri yakalama olasilig1 yiiksek ve standart hatasinin
az olmasi nedeniyle ortaya yakin bir yerde ve tepeye
dogru olmasidir (Sekil 4). Bu degerlendirme gorsel
olarak yapilabilse de istatistiksel agidan da test edil-
mesi istenir. Ancak ¢alisma sayisinin 10°dan az olmasi
durumunda istatistiksel degerlendirmenin yapilmama-
s1 onerilmektedir.

Sekil 1a’daki analizin funnel grafigi Sekil 4’te gos-
terilmigtir. Caligmalarin ticgen icinde yer aldig1 ve or-

neklem biiyiikliigii en fazla olan “c” ¢alismasinin orta-
ya yakin ve daha tepede konumlandig1 goriilmektedir.

Sekil 5’te funnel grafigindeki tiggenin sol alt kdse-
sinin nispeten bos oldugu goriilmektedir. Bu durum,
prevalansi diisiik olan calismalarin burada yeterince
temsil edilmedigini gosterir (basim yanliligi: publi-
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Sekil 4. Funnel grafigi.
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Sekil 5. Basim yanliligina bagh asimetrik bir funnel grafigi.

cation bias). Prevalans1 diisiik olan caligmalarin me-
ta-analizde yeterince temsil edilmemis olmasi, me-
ta-analiz ile hesaplanan etkinin yanli olarak yiiksek
bulunmasina yol agacaktir. Ozellikle bir tedavi yakla-
siminin faydasinin degerlendirildigi calismalarda elde
edilen faydanin kiiciik ve istatistiksel olarak anlamli
olmamasi durumunda bu ¢aligmalarin basilma olasili-
&1 diisiik olmakta, bunun aksine pozitif sonuglari olan
caligmalarin basim olasilig1 daha fazla olmaktadir. Bu
grafik bu 6zelligi degerlendirme acisindan faydali bir
grafiktir. Funnel grafikleri daha ¢ok basim yanliligi ile
ozdeslestirilmis olmasina ragmen heterojenite yapacak
diger faktorler de bu grafikte asimetriye neden olabil-
mektedir.

Derginin bu sayisindaki makalelerde de funnel
grafigi cizdirilmigstir. Ancak calisma sayisinin az ol-
mas1 nedeniyle asimetriyi degerlendirmek giictiir. Ay-
rica prevalans calismalarinin meta-analizinde funnel
grafiklerinin degeri tartismalidir.’> Bu nedenlerle bu
makalelerde asimetrik olarak yorumlanan funnel gra-
fiklerine temkinli yaklagilmali, diger bulgular1 yorum-
lamada destekleyici bir bilgi olarak ele alinmalidir.

5) Duyarhhik analizi

Meta-analiz sonucunda elde edilen bulgularin ne
kadar saglam (robust) oldugunu degerlendirmek ama-
ciyla duyarlilik analizinin yapilmasi 6nerilmektedir.
Bu analizde her defasinda bir ¢alisma diglanarak me-
ta-analiz tekrarlanir ve sonuglarin ne kadar degistigi
degerlendirilir. Bir ¢calisma cikarildiginda ana etkinin
tahmininde belirgin bir degisiklik oluyorsa, bu calis-
manin ¢esitli nedenlerle yanli sonuca yol agabilecegi
diisiiniilebilir. Bu nedenler arasinda hatali veri girisi
veya yanlilik ve heterojeniteye yol agan faktorlerin
tiimii sayilabilir. Tiim bu faktorler arastiricilar tarafin-
dan degerlendirilmelidir.

Bu sayidaki makalelerde yukarida anlatidigi se-
kilde her defasinda bir ¢alisma diglanarak meta-analiz

tekrarlanmis ve bazi caligmalarin ug¢ deger etkisinin
olabilecegi diislintilmiistiir. Bu bulgu arastirict igin,
farkliliga yol acan olasi bir faktoriin olup olmadigini
tekrar degerlendirme agisindan bir alarm olarak diigii-
niilebilir.

Heterojenite veya duyarlhilik analizinde bir calis-
manin digerlerine kiyasla farkli bir deger verdiginin
goriilmesi, her zaman o calismanin metodolojik aci-
dan problemli oldugu anlamina gelmez. Calismaya
ait farkli sonu¢ bazen gercek ve giivenilir bir deger
de olabilir. Ornegin bu sayidaki HT meta-analizinde
HT sikligmmin yillar icinde anlamli derecede azaldigi
saptanmugtir. 11k yapilan calismanin prevalans degeri
son yillardaki caligmalara gore daha fazla oldugundan,
duyarlilik analizinde bu ¢aligmanin ¢ikarilmasiyla ana
etkide (pooled estimate) bir degisiklik mutlaka olacak-
tir. Bu durum ilk yapilan calismanin problemli olma-
sindan ¢ok zamansal farkliliga bagl gercek (daha yiik-
sek) bir deger vermesinden kaynaklanmaktadir. Bagka
olas1 metodolojik bir ac¢iklama olmadiginda en makul
aciklama bu olmaktadir.

6) Prevalans calismalarmin meta-analizine
ozgu yaklasimlar

Prevalans degeri bir oran1 ifade etmektedir ve var-
yans1, oranin kendisinden de etkilenmektedir. Bu du-
rum, Ozellikle de prevalansin cok diisiik veya yiiksek
oldugu durumlarda modelde destabilizasyona yol ag-
maktadir. Varyans stabilizasyonu icin farkli yontemler
olmakla birlikte “double arcsine (Freeman-Tukey)”
transformasyonu en ¢ok Onerilen yontemdir.!®

Bu sayidaki makalelerde prevalans caligmalarina
double arcsine transformasyon uygulanarak analiz
yapilmustir. Bu sekilde transforme edilen degerlerin
klinisyenler tarafindan yorumlanmasi neredeyse miim-
kiin olmadigindan, analiz sonrasinda veriler tekrar eski
birime (prevalans degerine) doniigtiiriilmiistiir.

Prevalans degerleri (oranlar) meta-regresyon yapil-
masi i¢in gereken kosullari ihlal etmektedir. Bu neden-
le meta-regresyon analizlerinde de verilere double-ar-
cisine transformasyon uygulanarak analiz yapilmustir.
Ancak yorumlama kolaylig1 igin grafikler prevalans
degerleri lizerinden olusturulmustur.

Bu sayidaki makalelerin ¢ogunda hem prevalans
degerlerinde hem de sayisal degerlerde yaga gore stan-
dardize edilmemis ham veriler kullanilmigtir. Popiilas-
yonun yas dagiliminin yillar i¢inde degisim gosterdigi



634

Turk Kardiyol Dern Ars

dikkate alindiginda, hastaligin gercek sikliginda degi-
siklik olmasa bile, sadece yas dagiliminin degismesi-
ne bagli olarak prevalans degerleri farkli bulunabilir.
Ozellikle yasla beraber siklig1 artan hastaliklarda yash
popiilasyonun artmasina bagh prevalans artmig bu-
lunabilir. Yastan bagimsiz zamansal bir degisim olup
olmadigim gostermek igin yasa gore standardize pre-
valans degerlerinin hesaplanmasi ve karsilastirilmasi
gereklidir. Yag kategorilerine gore degerlerin her ca-
lismadan elde edilememesi nedeniyle, bu yaklagim bu
sayidaki makalelerin ancak birkagcinda uygulanabil-
migtir. Kaba prevalans, zamansal degisimi gostermede
uygun olmamasina ragmen, toplumdaki halk sagligi
acisindan yiikli gostermede degerlidir ve bu ozelligi
HT makalesindeki bulgular dikkate alinarak rakamsal
olarak ifade edilmigtir."!

7) Makalenin hazirlanmasi ve sunumunda
standartlar

Bir meta-analiz makalesinde bagliktan grafiklere
kadar neler olmasi gerektigi konusunda standartlar
gelistirilmistir. RKC’ler icin bu amacla siklikla PRIS-
MA kriterleri kullanilmaktadir.® MOOSE kriterleri
gozlemsel calismalarin raporlanmasinda Onerilen bir
listedir.'” Bu sayidaki makaleler hem PRISMA hem
de MOOSE kriterleri dikkate alinarak hazirlanmigtir.
Analize alinan ¢alismalarin yanlilik degerlerini goste-
ren sekillerin verilmesi calisma ile ilgili yorumu ko-
laylastirmaktadir. Ayrica yanlilik, heterojenite, kanitin
dolayli olup olmadigi ve sinirhiliklar degerlendirilerek
meta-analizin verdigi kanitin giicli skorlanabilmekte-
dir.l'8!

Kardiyovaskaiiler risk faktérlerinin meta analizi:
Cikarimlar ve gelecek icin beklentiler

Meta-analizler, belli kurallara uyularak c¢ok titiz
bir ¢calisma ile yapilmasi gereken analizlerdir. Yanlilik
riski diisiik olan yliksek kaliteli caligmalarin verileri-
nin birlestirilmesi ile klinik prati§imizi yonlendirecek
daha kesin bir sonug elde etmek miimkiindiir. Bu sa-
yidaki meta-analizlerde Tiirkiye’deki kardiyovaskii-
ler risk faktorlerinin son 15 yildaki durumunu ortaya
koymanin disinda ek cikarimlarimiz da oldu. Epide-
miyolojik bir ¢aligma yapmanin ekonomik ve lojistik
zorluklart da goz Oniinde bulundurularak, gelecekte
yapilacak ¢aligmalarda dikkate alinmasinin iyi olacagi
diisiiniilen ¢ikarimlar su sekilde ifade edilebilir: 1) Son
zamanlarda daha sik uygulandigi sekliyle, epidemiyo-

lojik caligmalarin metodolojilerinin ayrintili olarak bir
makalede veya online sunulmasi, 2) Tanisal degerlen-
dirme kriterleri ve standartlar zaman i¢inde dogal ola-
rak degisebilmektedir. Kullanilan standartlarin cok net
tanimlanmasi ¢alismalar arasindaki olasi1 farkli sonug-
lar1 degerlendirme agisindan yol gosterici olacaktir,
3) Herhangi bir risk faktorii, 6rnegin hiperlipidemi ile
ilgili bir caligmada, bu risk faktorii digindaki risk fak-
torlerinin degerlendirmesinin de primer hedefmis gibi
olabildigince o giiniin kosullarindaki standartlara uy-
gun yapilmasi, 4) Ana hedef disindaki risk faktorlerine
ait verilerin paylagilmasi veya basilmasi: Her sonucun
bir makalede basilmasi miimkiin olmayabileceginden
ilgili caligmaya ait bir web sitesi olusturularak veya,
bir dernek catisi altinda yapilan bir ¢alisma ise, der-
negin web sayfasindan link verilerek bulgularin, yeni
elde edilen sonuglarin veya ilgili sunumlarin paylagil-
masinin hem klinik hem de ekonomik degeri biiyiik
olacaktir, 5) Bir risk faktoriiniin zamansal degisiminin
bilinmesi o risk faktoriine karsi alinacak onlemlerin
seklini, derecesini ve hizini belirlemede onemlidir. Yag
dagiliminin zaman i¢indeki degisimi dikkate alindigin-
da, bir risk faktoriiniin zamansal degisimini dogru bir
sekilde degerlendirebilmek i¢in yasa gore standardize
edilmis degerlerin elde edilmesi gereklidir. Bu derece-
de onemli bir bilginin kolaylikla elde edilebilmesi i¢in
yas kategorilerine gore sayisal verilerin makalelerde
veya yukarida agiklandig1 sekilde web sitelerinde ve-
rilmesi uygun olacaktir. Tiim bu ¢ikarimlar, iilkemizde
kardiyovaskiiler risk faktorleri ile ilgili daha giivenilir
ve daha kapsamli bilgiler elde edilmesini saglamada
ve risk faktorleriyle miicadele planlarmin belirlenme-
sinde ¢ok onemli olacaktir.
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