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Saglik hizmetinin verilmesi sirasinda, her
basamakta, eldeki glincel verilerin hasta
gereksinimlerine gdre en iyi bigimde kulla-
nilmasi ilkesine dayanan kanita dayal tip
(KDT), son yillarda ttim hekimlik dallarinda
yogun bigimde giindeme gelen, tip fakiilte-
lerinde egitim programinda ayri bir ders ko-
nusu olan popliler bir konudur. Her ne ka-
dar hekimler giincel bilgiyi kullanmak konu-
sunda strekli gaba gosterseler de konu-
nun sistemli bicimde gelismesi ve yaygin-
lasmasi son 20 yil icinde gergeklesmistir.
Dermatoloji hekimleri de, bu gelismelere
kosut olarak konuya yogunlasmis ve KDT,
saglk hizmetinin standart ve kalitesinin
ylkseltilebilmesi adina giderek artan bigim-
de yasamimizda yer almaya baglamistir.

Bu yazinin amaci KDT kavramini ve islevle-
rini tanitmak, bilimsel yayin hiyerarsisine ve
bunlarin kanit olusturma degerlerine de-
ginmek ve kanita dayali tibbin uygulanma-
sinda 6zen gosteriimesi gereken temel il-
keleri vurgulamaktir.

KDT Nedir?

KDT, hastaya uygun yaklasim konusunda
karar verirken, eldeki en iyi kanitlarin bilim-
sel ve akilci kullanimi olarak tanimlanmakta-
dir. Bir bagka tanimi ise hastalarimizin sag-
Ik sorunlariyla ilgili karar verirken gtincel
arastirma verilerini, kalite ve gegerliliklerini
sistematik olarak degerlendirerek kullan-
maktir'?. Bu, yalniz tedavi edici hekimlikle
sinirl olmayip etyoloji, koruyucu hekimlik,
ayirici tani, fayda/maliyet dengesi, prognoz,
yasam kalitesi gibi birgok farkli saglk ala-
ninda da gegerlidir. Bu derleme, klinik der-
matolojiyle ugrasan hekimleri daha gok ilgi-
lendirmesi nedeniyle KDT'in tedavideki yeri
konusuna odaklanmistir.

KDT’In Bize Sagladigi Yararlar Nelerdir?

1. Birbiriyle ¢elisen verilerin varliginda ge-
gerli olani segebilmemize yardimci olur.

2. Kaliteli bilimsel arastirma tasariminda
yardimcidir.

3. Saglik politikasinin olusturulmasinda
rehberlik eder.

4. Bilgi tiretiminin ¢ok hizlandigi cagimizda
daha degerli olan bilginin ayiklanmasina
olanak tanr.

5. Medikolegal sorunlara maruz kalinmasi
riskini azaltabilir.

6. Hastaya sunulan saglik hizmetinin stan-
dart ve kalitesini arttirmamiz konusunda
yol gosterir.

Bunlara kisaca deginecek olursak:

1. KDT, birbiriyle gelisen bilgi kaynaklarinin
varligr durumunda verinin elde edilmesini
saglayan arastirmalarin kalitatif analizini ve
hangi verinin daha anlamli oldugunu kavra-
mamiza yardimci olur. Bilindigi gibi bilim-
selligin en 6nemli dlgltlerinden biri verile-
rin tekrarlanabilir olmasidir. Ancak kimi kez
bilimsel arastirma verileri birbiriyle gelisir.
Ornegin Eisen ve arkadaslarinin bir arastir-
masinda topikal siklosporin kullaniminin
oral liken planusta etkili oldugu saptanmis-
tir’. Bundan kisa bir siire sonra siklosporin
gargaranin benzer kullaniminin oral liken
planusta etkisiz olduguna iliskin bir arastir-
ma yayinlanmistir®. Bu durumda, benzer
hastayla karsilasan hekimin bu ilaci kulla-
nip kullanmama konusunda karar verebil-
mesi ancak arastirmalari metodolojik ola-
rak iyi analiz etmesiyle olasidir.

2. KDT, kaliteli bilimsel arastirma tasari-
minda bize isik tutar. Bilimsel arastirmalar-
da kullanilabilecek birgok farkli yontem var-
dir ve arastirimasi amaglanan hipotez, sik-
likla farkl yontemlerle arastirilabilir. Ancak
nitelikli bir bilimsel arastirmanin 6lgutleri
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g6zonilne alinarak tasarlanan arastirmalarin yayin ol-
ma ve atifta bulunulma sansi gok daha ytiksektir®®.

3. KDT'in ulkelerin saglik politikalarinin olusturulma-
sinda yardimi biiytiktiir. Ornegin yeni gelistirilmis bir
asinin rutin asi programina sokulmasina, herhangi
bir hastaligin erken tanisinda bir tarama testinin ru-
tinde kulllaniimasina, ya da bir hastaligin tanisinda
yeni bir tetkikin kullaniimasina karar vermek ancak
genis kapsamli kanit olusturma degeri yliksek nite-
likli arastirma verilerine dayanarak gergeklestirilebilir.

4. KDT bizim igin daha degerli olan bilgiyi segmemi-
ze ve zaman kazanmamiza yardimci olur. Son 20 yil-
da biyoteknolojik gelismeler tibbi bilgi birikiminin
inaniimaz hizla artmasina neden olmustur. Bununla
kosut olarak tibbi dergi sayisi ve makale sayisi da
artmistir. Bir hekimin, yalniz kendi bransiyla ilgili der-
gileri okumasi yetmemektedir. Ornegin dermatoloji
konusunda ¢ok degerli birgok arastirma New Eng-
land Journal of Medicine, Lancet, J Clinical Onco-
logy vb.. dergilerde yayinlanabilmektedir. Guinimuz-
de bir hekimin, kendi bransiyla ilgili bilgileri izleyebil-
mesi ve kendisini glincel tutabilmesi agisindan yilin
365 giinii, glinde 18 makale okumasi gerektigi sap-
tanmistir. Bu yogunlukta bir emek ve zamanin harca-
nabilmesi gergekgi olmadigina gére hekimin daha
oncelikli ve degerli bilgiyi ayirdettirici &lgitlerinin ol-
masi gerekmektedir. iste KDT bu konuda en énemli
rehberdir”®.

5. Tibbi hatalardan dogdan zararin etik ve vicdani bo-
yutunun yanisira agir yasal yaptirimlari vardir. Ulke-
mizde de malpraktis yasasinin yurirlige girecek ol-
mas! konunun bizler agisindan dikkate alinmasini ge-
rektirmektedir. Bu tiir sorunlarla karsilasmamanin
yontemlerinden biri de tiim diinyada gegerliligi olan
kanit olusturma degeri yiiksek verilerin 1s1§inda karar
vermek ve uygulamaktir.

6. Diinyada en gelismis Ulkelerde dahi her yil binler-
ce insan tibbi hatalar nedeniyle yasamini kaybetmek-
te ya da sakatlanmaktadir. Bu sorunun pek ¢ok ne-
deni vardir ve ¢6zlime yonelik gok sayida énlem alin-
masi gerekmektedir. Ancak hizmette kalite ve stan-
dart agisindan KDT 6nemli bir rehberdir. Bize hem
koruyucu hem de tedavi edici hekimlik hizmeti sunar-
ken en glincel ve gegerli verileri akilci bigimde kullan-
ma olanag taniyarak hata riskini en aza indirmemizde

yardimci olabilmektedir. Ayrica yalniz deneyimli he-
kimlerin degil daha geng, deneyimi az hekimlerin de
dogru karar vermesini kolaylastirmaktadir.

KDT Nasil Uygulanir?

KDT uygulamasinin ilk basamag), yanitlanacak soru-
nun tam olarak saptanmasidir. Burada soru agik net
ve tek bir hedefe yonelik olmalidir. Ornegin ‘Melano-
ma nasil tedavi edilir' gibi genis ve belirsiz bir soru
yerine ‘Multiple organ metastazi olan melanomlu bir
gebede en uygun tedavi segenegi nedir?’ seklinde
aclk bir soru sorulmalidir.

ikinci basamak, yaniti bulmaya yénelik bilimsel kanit-
lari toplamaktir. Bu amagla geleneksel olarak klasik
kitaplar, dergiler ve son yillarda giderek rutin bigim-
de elektronik veri tabanlari kullaniimaktadir. Bu kay-
naklardan klasik kitaplar, degismeyen bilgilerin (Or:
molluskum kontagiosumun etkeni) elde ediimesi igin
son derece degerli olmalarina karsin, bilgi yarilanma
omriinin kisaldigi gagimizda yeni bilgiye ulagsmak
acisindan yetersizdir. Bir kitabin yazilmasindan dagi-
timina kadar gegen siire ortalama 1-2 yildir. Bu ise,
bilginin heniiz okura ulasamadan eskimesi anlamina
gelmektedir. Bu nedenle giincel bilgiye ulagsmak igin
internet bazli veri tabanlari kullanilmaktadir. Tibbi
dergilerin, Universitelerin internet siteleri, Pubmed,
Medscape, SearchLight gibi literatlir arama birimleri
6nemli kaynaklardir.

Uglincli basamak, toplanan kanitlarin elestirel aklin
Isiginda titizlikle degerlendirilmesi ve bize 1sik tutabi-
lecek en degerli kanitlarin segilmesidir.

Dérdiincli basamak, eldeki kanitlarla hastaya ait fak-
torlerin, sosyoekonomik olanaklarin biraraya getiril-
mesi ve uygun segimin yapilmasidir.

Son olarak da tiim basamaklari bir kez daha olasi
hatalar agisindan gézden gegirmek gereklidir®.

Arasgtirma Tirleri Nelerdir?

Bir sorunun yanitlanmasi amaciyla, farkli yontemler
kullanilarak bir arastirma tasarlanabilir. Kanit olustur-
ma degerleri farkli oldugundan kisaca sik kullanilan
arastirma yontemlerine deginilecektir. Bilimsel aras-
tirma turleri sunlardir®®'*'":
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|.Gézleme Dayali Arastirmalar
a. Olgu serileri
b. Olgu-kontrol caligsmalari
c. Kesitsel aragtirmalar
d. Kohort calismalari

Il. Deneysel arastirmalar
a. Kontrollii galismalar
b. Kontrolstiz galismalar

lll. ikincil Arastirmalar

a. Sistematik derleme(metaanaliz)
b. Klinik rehberler(guideline)

c. Ekonomik analizler

Olgu Serileri

Siradigi 6zellikleri oldugu diistintilen en az 10 olgu-
nun raporlanmasidir. Bir arastirma hipotezinin olma-
mas! ve tasarlanmamis olmalari nedeniyle bazi uz-
manlarca gergek arastirma olarak kabul edilmezler.
Ancak siklikla daha sonraki kontrolll arastirmalarin
temelini olustururlar.

Az sayida olgunun bulgularinin genellestirilememesi
ve bitinl temsil edememesi nedeniyle kanit olus-
turma degerleri yoktur.

Olgu-Kontrol Calismalari

Hasta ve kontrol gruplarinda belirli bir hastalikla ilis-
kili 6ngérilen riskin arastirimasini amaglayan geriye
doniik (sonugtan- nedene=hastaliktan-olasi etkene)
arastirmalardir. Skuaméz hiicreli karsinom (SHK)
hastalarinda ve saglikli kontrol grubunda, gegmiste
sistemik psoralen kullaniminin degerlendirilmesi bir
olgu-kontrol galismasi 6rnegidir.

Segilmis hastalarin o grubu temsil etmekte yetersiz ka-
labilmesi riski vardir. Oregin hastaneye basvurmayan
hafif olgular, hastaneye sosyoekonomik nedenle bas-
vuramayanlar, bagka Unitelere basvuranlarin varlig, ol-
gularin tani alamamis ya da yanlis tani almis olmasi, ta-
ni éncesi remisyon veya 6lumiin gergeklesmesi vb.>°.

Kohort Calismalari

Belirli risk faktérleri (neden) ile hastaliklarin (sonug)
iliskisinin analizini hedefleyen genellikle ileriye y&ne-
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lik arastirmadir. Calismanin yonu, olasi nedenden
hastaliya dogrudur. PUVA tedavisi almis olan bir
grubun uzun yillar boyunca izlenerek skuaméz hiic-
reli kanser gelistirme oranlarinin, zamanlarinin belir-
lenmesi ve bunun toplumda benzer cinsiyet, yas
grubundaki bireylerin SHK riskiyle karsilastiriimasi
bir kohort ¢alismasina 6rnektir.

Hastalikla ilgili olabilecedi dustnulen risk faktorleri-
ne maruz kalmis kigilerin uzun bir zaman dilimi stre-
since (hastalik ortaya gikincaya degin) izlemini ge-
rektirir.

Bir hastaligin olasi nedenlerinin arastirlmasi agisin-
dan guglu ve degerli bir ydontemdir , birgok farkli pa-
rametrenin degerlendiriimesine olanak tanir ve bir
hastaligin dogal seyri ve insidansi konusunda en liyi
bilgi veren arastirma modelidir®®.

Sonuca Yonelik (Outcomes) Aragtirmalar

Mortalite, morbidite, tibbi kaynak kullanimi, yasam
kalitesi®, dogal seyir gibi faktorlerin izlenmesidir. Ye-
terli sayida hasta igeren, giivenilirlik araligi dar, ana-
liz ydntemleri giiglui iseler, bu tir arastirmalar, hasta-
liklari ve dogal seyirlerini anlamak konusunda ok
degerli veri saglarlar.

Laboratuvar ve Hayvan Calismalar

Arastirmanin gerecini olusturan kan, idrar, doku gibi
orneklerin incelenmesi, bir etken maddenin hiicre
soylari, mikroorganizmalarda denenmesi vb. birgok
arastirma bu gruba girer. Bu nitelikteki arastirmalar
hastaliklarin nedenlerinin anlasilmasi, olasi tedavi
yontemlerinin gelistiriimesi konusunda ¢ok yararl ol-
makla birlikte saglik hizmetinin sunulmasi sirasinda
hekime yardimci olmazlar®®.

ilag Arastirmalar

Etken olmasi olasi, emniyetliligi, farmakokinetigi ve
etkinligi daha 6nceki laboratuvar ve hayvan galisma-
larinda denetlenmis bir ilag veya modalitenin insan-
lardaki etkinliginin arastinlmasini hedefler.

Faz 1 arastirmalar az sayida saglkl goniilliide 6nce-
likle emniyetliligin dederlendiriimesine, Faz Il arastir-
malar 15-20 sayida gonillti hastada 6ncelikle etkin-
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ligin degerlendiriimesine, Faz lll arastirmalar ise gok
sayida hastada hem etkinlik hem de emniyetlilik ko-
nusundaki verilerin genisletiimesine yonelik gergek-
lestirilir. Bunlar, kontrollii (ilag grubu ile plasebo ya
da etkinligi kanitlanmis bir geleneksel tedavi yontemi
alan gruplarin karsilastirldigi) ya da kontrolstiz, agik
(hasta ve hekim uygulanan tedavi yontemini bilir) ya
da kor (hekim ve/veya hasta uygulanan tedaviden
habersizdir) olurlar.

Ozellikle Faz Ill arastirmalar siklikla randomize, plase-
bo veya etkinligi daha 6nceden kanitlanmis bir tedavi
yoéntemiyle karsilagtirmali (kontrollt) ve gift kér olarak
yapilirlar. Bunlar, baslangigtaki hastalikla ilgili ve de-
mografik parametreler agisindan eslesmis hastalarin
uygun bir randomizasyon yontemi yardimiyla tedavi
ya da plasebo gruplarina dagitildigr arastirmalardir.
Pahali, gok zahmetli, uzun siiren arastirmalar olmakla
beraber en glicli arastirma yontemidirler ve en giigli
istatistik analizlerin yapiimasina olanak tanirlar.

Ayrica ilacin piyasaya verilmesinden sonra olasi yeni
endikasyonlarinin degerlendirildigi Faz IV arastirma-
lar yaratalur®®',

ikincil Arastirmalar
(Sistematik Derleme=Metaanaliz)

Tek bir sorunun yanitini daha 6nce konuyla ilgili ya-
piimis nitelikli arastirmalarin verileri 1g1ginda yanitla-
mayi hedefler. Genellikle konunun uzmanlarinca kay-

naklarin niteligi belirtilerek, veriler elestirel gézle de-
gerlendirilerek yapilan bir galismadir. Birgok c¢alig-
manin ortak sonucunu yansittidi igin kanit olusturma
degeri en yiiksek arastirma tiriidiir®'*™, Ornegin
kronik plak psoriasis tedavisinde dar-bant UVB'nin
etkinliginin degerlendirildigi bir metaanalizin yazari,
konuyla ilgili yapilmis tiim nitelikli galismalarin verile-
rini toplar, hasta sayilariyla orantili bir katsayi dahilin-
de derler, gegerli olanlar uygun istatistik yéntemler-
le analiz edip soruyu yanitlar.

Kanit Olusturma Degerleri

Yukarida kisaca deginilen arastirmalarin kanit olus-
turma degerleri farklidir. Buna gére A kategorisinde-
ki galismalar klinisyene en gok rehber olusturabile-
cek , kanit degeri yliksek galismalardir. D kategorisi
ise en zayif grubu simgelemektedir.

Kanit olusturma degeri konusunda farkli gizelgeler
ve degerlendirmeler vardir. Tablo I'de bunlardan biri
ornek olarak gosteriimektedir'.

Kanita Dayali Tibbin Sorunlari

Kanita dayal tip 1993 yilindan beri gelismekte olan
bir kavramdir ve halen birgok elestirildigi yonu ve
onemli eksiklikleri vardir. Kanita dayali tibbin en te-
mel 6zelligi glincel olmayi hedeflemesidir. Bu yliz-
den, KDT kullanilirken bilimin stirekli degistigi ve bu-
nunla kosut olarak tiim kaynaklarin, tedavi rehberleri-
nin degistigi g6zéninde bulundurulmaldir.

Tablo I: Aragtirma tiirlerinin kanit olusturma degerleri.

A

1c. Hepsi ya da higbiri

1a. Sistematik derleme (Homojen nitelikte randomize kontrollii galismalardan olusan)
1b. Tek bir randomize kontrollii galisma (Giiven araligi dar)

B

2b. Tek kohort calismasi
2c¢. Sonug (Outcomes) arastirmasi

2a. Sistematik derleme (Homojen nitelikte kohort galismalardan olugan)

C

3b. Tek, olgu-kontrol ¢alismasi

3a.Sistematik derleme (Homojen nitelikte olgu-kontrol galigmalarindan olusan )

D

4. Olgu serileri veya kalitesi yetersiz kohort ya da olgu-kontrol galismalari
Ekspert gériisti (temel prensiplere, lab arastirmalarina ve fizyolojiye dayal)
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KDT ile ilgili sorunlardan biri her konuda kanitin olma-
masidir. Birgok hastalikla ilgili kanit olusturmaya yeter-
li veri yoktur. Ozellikle nadir gériilen hastaliklarla ilgili
veri olusturabilmek glgtir. Ayrica etik nedenlerle her
konuda kanit olusturulamaz. Ornegin orta derinlikte
melanomada cerrahi tedavi yapilmaksizin bir kemote-
rapotik ajani denemek ya da pemfigusta plasebo
kontrolll bir ilag calismasi yapmak olanaksizdir'®.

KDT ile ilgili bir diger sorun finansal destek yoklugu
nedeniyle bazi arastirmalarin hi¢ yapilamamasidir.
Gunumiz kosullarinda ekonomik getirisi az olan bir
arastirma yiiriitmek olanaksizdir. Ornegin balin yara
iyilesmesindeki roliinii, ya da topikal sarmisagin alo-
pesi areatadaki etkisini kontrollti bir aragtirmayla gos-
terebilmek igin finansal destek bulunmasi gok guictr.

Bir diger sorun ise gok yerlesmis bazi uygulamalar-
da kimsenin yeniden kanit olusturmaya yénelmeme-
sidir. Ornegin trtiker tedavisinde geleneksel bir anti-
histaminik, psoriasis tedavisinde metotreksat kullani-
mina iliskin prospektif, kontrolli arastirma yapmanin
gerekliligi tartismalidir.

Tum bunlara karsin KDT, hekimlerin nitelikli saglik
hizmeti verebilmelerine olana@i taniyan, sirekli geli-
sen ¢ok 6nemli bir aractir.

Kanita Dayali Tibbi Uygularken
Dikkat Edilmesi Gereken Noktalar

Tum teknolojik gelismelere karsin hekimlik, bin yillar-
dir oldugu gibi glinimiizde de bir sanattir. Hekimi
zanaatkar degil sanatkar, robot degil insan yapan,
bilgiyi bilgece kullanabilmesidir. Bilgelik ise her has-
tanin bireysel 6zellikleri, tercihleri, ekonomik olanak-
lari, kulttrel gergekligi, aliskanliklari, inanglari ve ihti-
yaglarini bilgiyle harmanlamayi , hastayla duygudas
olmayi ve her bir hasta igin en uygun karari bagimsiz
olarak vermeyi gerektirir. Bu nedenle KDT'in her
hastaya giydirilecek tek tip elbise degil, her bir has-
taya en uygun olabilecek elbise konusunda hekime
yardimci olan bir arag oldugu unutulmamalidir.

KDT - internet Adresleri
KDT'in fikir babasi olan, ingiliz hekim Dr. Archie

Cochrane hekimlerin gtincel bilgiyi yeterince iyi kul-
lanamadiklarini meslek yasami boyunca gozlemistir.

|T

2004; 38: (1)

Kendisi hekimlere giincel bilgiler isiginda rehber
olacak, kolay ulasilabilir bilgi kaynaklari olusturul-
masina ¢abalamis, sagliginda gergeklesmeyen bu
dilek 6nce arkadaslari ve ardindan konusunda yet-
kinlesmis bilim insanlarinca gegeklestirilmistir.
Gunumuizde sistematik derlemelerin, randomize
kontrolli galismalarin yer aldigi adina adanmig bu in-
ternet sitesi KDT'in en 6nemli kaynagi niteligindedir.
Asagida Cochrane kitliphanesi ve baz diger KDT
sitelerinin adresleri verilmektedir. Bu sitelerden has-
talik adi verilerek konuyla ilgili (varsa) bilgiye ulas-
mak olasidir'™"®.

Site ve Adresleri
American Medical Association destekli KDT
www. guidelines.gov/index.asp

Kanada Saglik Organizasyonu destekli KDT
Www. cma.ca

Cochrane Collaboration
www.cochrane.org

Guncel Kanitlar ,baghiga gore
www.clinicalevidence.org

Cochrane Kitiiphanesi
www.updateusa.com/cochrane
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