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Ozet: Bilimsel calismalarda genellikle ilgilenilen 6zellik veya cevap degiskenine etki bakimindan
uygulanan tedavinin (miidahalenin veya muamelenin), diger tedavilere gore etkinligi belirlenmek
istenmektedir. Bunun i¢in uygun deney tasarimi planlanarak, deneme yiiriitilmekte ve denemeden elde
edilen veriler, uygun istatistik yontemlerle degerlendirilerek sonuglar raporlanmaktadir. Raporlamada,
yaygin olarak gruplara ait tanimlayict istatistikler (ortalama, standart sapma, oran vb) ve farklarin
istatistik olarak onemli olup olmadigini belirten p degerleri yer almaktadir. Bazi durumlarda, klinik
calismalarda arastiricilar veya okuyucular, gruplar arasinda gozlenen farkin, (klinik olarak da) ne kadar
biiylik veya kiiglik farklilik oldugunu, diger bir ifade ile klinik olarak da 6nemli olup olmadigini
o0grenmek isteyebilir. Bu durumda etki biytkliigii, (Effect size) bu soruya cevap vermek {iizere
kullanilabilir. Etki biiytikliigii olgiitleri arasinda ise; Tedavi i¢in gerekli say1r (Number nedeed to treat,
NNT), Olumsuz veya advers etki (risk veya zarar) i¢in gerekli sayr (Number nedeed to harm, NNH),
Standardize edilmis ortalama fark (Standardized mean difference, SMD) ve Rolatif risk (Relative Risk,
RR), sayilabilir. Bu ¢aligmada, Tedavi i¢in gerekli sayr (Number nedeed to treat, NNT), agiklanmaya
calisilmistir. Sonug olarak, etki biiytikliigii olctitleri arasinda yer alan; Tedavi i¢in gerekli say1 (TGS) veya
Zarar icin gerekli say1r (ZGS) olciitlerinin, klinik 6nemliligi degerlendirmede, arastirmaciya yardimci
olabilecek Olgiitler olabilecegi belirtilmistir. Ayrica, bilimsel sonuglarin raporlanmasinda; istatistik
onemliligi ifade eden p degerlerinin yam sira, klinik dnemliligi ifade eden Olgiitlere de yer verilmesi
gerektigi vurgulanmigtir. Diger yandan, klinik onemliligi veya muamele etkisini yorumlamada higbir
oOl¢iitlin tek basina milkemmel bir 6l¢iit olamayacag: ifade edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Klinik Onemlilik, Etki Biiyiikliigii, NNT, Mutlak Risk Azalmasi, Deneysel Grup Riski

I. GIRIS

Genel olarak bilimsel ¢aligmalarda veya 6zelde
klinik arastirmalarda; ilgilenilen 6zellik veya cevap
degiskenine etki bakimindan uygulanan tedavinin

yorumlanmaktadir. Ancak bazi durumlarda, klinik
caligmalarda arastiricilar veya okuyucular, gruplar
arasinda gozlenen farkin, (klinik olarak da) ne
kadar biiylik veya kiiciik farklilik oldugunu, diger

(miidahalenin veya muamelenin), diger tedavilere
gore etkinligi belirlenmek istenmektedir. Bunun
icin uygun deney tasarimi planlanarak, deneme
yiriitiilmekte ve denemeden elde edilen veriler,
uygun istatistik yontemlerle degerlendirilerek
sonuglar raporlanmaktadir. Bu raporlamada, yaygin
olarak gruplara ait tamimlayic1 istatistikler
(ortalama, standart sapma, oran vb) ve farklarin
istatistik olarak 6nemli olup olmadigini belirten p
degerleri yer almaktadir. Gruplar arasi farkin
istatistik 6nemliligini (anlamliligini) belirten p
degerlerine gore de gruplar arasindaki farklar

bir ifade ile klinik olarak da 6énemli (anlamli) olup
olmadigimi 6grenmek isteyebilir. Bu durumda etki
biiyiikligi, (Effect size) bu soruya cevap vermek
tizere kullanilabilir. Etki biiyiikligi 6lgiitleri
arasinda ise; Tedavi icin gerekli sayr (Number
nedeed to treat, NNT), Olumsuz veya advers etki
(risk veya zarar) icin gerekli say1 (Number nedeed
to harm, NNH), Standardize edilmis ortalama fark
(Standardized mean difference, SMD) ve Rolatif
risk (Relative risk, RR), sayilabilir.

Bu calismada, Tedavi i¢in gerekli say1r (Number
nedeed to treat, NNT), a¢iklanmaya ¢aligiimistir.
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. MATERYAL VE YONTEM

Calismada, uygulama materyali olarak hipotetik
veri seti kullanilmistir. Bu veri i¢cin KOAH
goriilme durumunun, sigara i¢ip igmeyen bireylere
gore dagilimi Tablo 1’ de verilmistir.

Tablo 1. KOAH goriilme durumunun, sigara igip igmeyen
bireylere gore dagilimi

Binary (ikili) cevap degiskeni
KOAH
Etken Var Yok Toplam
Sigara 40 60 100
Var [a] [b] [a +b]
Sigara 30 70 100
yok [c] [d] [c +d]
Toplam 70 130 200
[a+c] [b+d] [a +b+c+d]

Buna gore etkene maruz kalan grupta (sigara
icenlerde) cevap degiskeni i¢in sonlanim (Tablo 1’
de KOAH goriilme) orani, Deneysel grup
riski (DGR, Experimental group risk, EGR), ya da
Deneysel olay hizi (DOH, Experimental event rate,
EER] olarak ifade edilir.

Benzer sekilde, Kontrol grubunda veya etkene
maruz kalmayan grupta ise sonlanim goriilme
orani, Kontrol grup riski (KGR, Control group
risk, CGR), ya da Kontrol olay hiz1 (KOH, Control
event rate, CER) olarak ifade edilir.

Buna gore Tablo 1° deki veriler i¢in;

DGR [EGR, EER] = a/ (a + b) olup 40/100 = %40
olarak bulunurken,
KGR [CGR, CER]

= %30 olarak bulunur.

Bu iki oran arasindaki fark, etkene maruz kalan
grupta, kontrol grubuna gore veya etkene maruz
kalmayan gruba goére KOAH go6rilme riskinin
(oraninin) ne kadar arttigini belirtir.

Boylece, DGR %40 (Etkene maruz kalan grupta
veya sigara icen 100 bireyden 40’inda KOAH var)
iken, KGR %30 (Kontrol grubunda (sigara
icmeyenlerde veya etkene maruz kalmayanlarda
100 bireyden 30’unda KOAH var) olur.

A. Rolatif risk (Risk orant)

Tedavi  etkinligini  belirtmede  kullanilan
Olgiitlerden birisi, Rolatif risk (RR) ya da Risk
orani (RO) dir. Rélatif risk, etkene maruz kalan
gruptaki (DGR, EGR, EER) hastalik goriilme
riskinin  (oraninin), etkene maruz kalmayan
gruptaki (kontrol grubundaki) riske (KGR, CGR,
CER) orani olarak ifade edilir.

Buna gore Rolatif risk;

=c / (c + d) olup 30/100

RR = Etkene maruz kalan grupta (Sigara
kullananlarda) KOAH goriilme oran1 / Etkene
maruz kalmayan grupta (Sigara kullanmayanlarda,
Kontrol grubu,) KOAH goériilme oran1 = [a/ (a +
)] /[c/(c+d)]

olarak ifade edilir. Boylece

RR = %40 / %30 = 1.33 olarak bulunur.

Buna gore sigara kullanan bireylerde KOAH
goriillme oram1  (riski), sigara kullanmayan
bireylerdeki (kontrol grubundaki) KOAH goriilme
oraninin 1.33 kati kadardir. Diger bir ifade ile
sigara  kullananlarda, kullanmayanlara  gore
(Kontrol grubuna goére) %33 daha fazla KOAH
goriilmesi beklenmektedir.

B. Mutlak risk azalmasi

Herhangi bir etkinin mutlak 6lgiisii, Risk farki
(Risk difference, RD) olarak da bilinen Mutlak risk
azalmasi ile ifade edilir. Bu 0l¢ii, iki gruptaki
risklerin farki alinarak bulunur.

Genel olarak herhangi bir binary (ikili) cevap
degiskeni icin etkene maruz kalan veya kalmayan
gruplarda veya tedavi ve kontrol gruplarinda ya da
iki tedavi grubunun karsilastirilmasinda, gézlenen
riskler arasindaki fark olarak ifade edilir. Diger bir
ifade ile iki oran arasindaki mutlak fark (|[DGR-
KGR|), Mutlak risk azalmas1 (MRA) veya Net risk
azalmasi (Absolute Risk Reduction, ARR) olarak
ifade edilir. Boylece MRA [ARR];

MRA [ARR] = {a/ (@ + b)}{c/ (c + d)} -
= %40-30 = %10

olarak bulunur.

Buna gore sigara kullanma durumu, sigara
kullanmama durumuna (veya kontrol grubuna)
gore %10’ luk KOAH artis1 saglamistir. Diger bir
ifade ile sigara kullananlarla karsilastirildiginda;
sigara kullanmayanlarda belirli  bir zaman
periyodunda, %10 daha az KOAH goriilmesi
beklenmektedir.

Klinik denemelerde, Mutlak risk azalmasi, ayni
zamanda, Risk artis1 veya Atfedilen risk olarak da
ifade edilebilir. Risk artist veya Atfedilen risk,
etkene maruz kalan gruptaki hastalik goriilme riski
(oram) ile etkene maruz kalmayan gruptaki hastalik
goriilme riski (oran1) arasindaki farktir ki bu daha
once ifade edilen tanim ile aynidir.

C. Tedavi i¢in gerekli sayr (TGS, NNT)

Tedavi i¢in gerekli say1 (TGS, NNT), ilk olarak
Laupacis ve ark. [1] tarafindan kullanilmistir.
Tiirkge literatiirde, Tedaviye gerekli say1 veya
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Tedavi i¢cin  gereken say1r olarak da
kullanilmaktadir. TGS [NNT], tiiretilmis bir
istatistik olarak, gozlenen oranlardan
hesaplanmaktadir.  Uygulanan  herhangi  bir

miidahalenin, muamelenin veya tedavinin yarar ve
zararini degerlendirir.

TGS [NNT], herhangi bir uygulamanin,
miidahalenin veya muamelenin olumlu etkisinden,
1 fazla hastanin yararlanabilmesi i¢in ne kadar
hastanin tedaviye alinmasi gerektigini belirten bir
oOlgiittiir. Diger bir ifade ile TGS [NNT], herhangi
bir etkinin yararini, bir fazla bireyde elde
edebilmek i¢in veya herhangi bir olumsuz sonucu,
bir fazla bireyde engelleyebilmek igin ne kadar
hastanin tedaviye alinmasi gerektigini belirten ve
tam sayiya yuvarlanan bir degerdir [2]. Boylece

TGS [NNT] degeri;

TGS [NNT] =1/ MRA [ARR] olarak hesaplanr.
Daha once hesaplanan MRA [ARR] degerinden
hareketle, TGS [NNT] = 1/0.1 = 10 olur.

Tablo 1'de satirda yer alan degiskenin tedavi ve
kontrol grubu, siitinde yer alan degiskenin ise
iyilesme durumu (iyilesen-iyilesmeyen) oldugu
varsayilsin. Cevap degiskeni iyilesme oldugu i¢in
buna goére uygulanan tedavi veya miidahalenin,
kontrol grubuna gore bir hastada daha fazla
lyilesme saglayabilmesi i¢in en az 10 hastanin
tedaviye alinmasi veya en az 10 hastaya miidahale
edilmesi gerekmektedir.

1. TARTISMA

TGS [NNT], etki biiytlikliigiinliin tahmini olarak
da ifade edilebilir. Diger bir ifade ile cevap
degiskeninin ikili olmast durumunda, klinik
onemliligi en 1yi yansitan Olgiit olarak da
degerlendirilebilir [3]. TGS [NNT], mutlak risk
azalmasi (absolute risk reduction, ARR) odlgiisii ile
iligkili olarak, muamele veya miidahale etkilerinin
biiyiikliigiinii incelemede kullanigh olabilir.

Herhangi bir uygulama sonucunda, TGS [NNT],
10 olarak bulunmussa; bu demektir ki uygulanan
muamelenin veya tedavinin olumlu etkisinden,
ilave bir kisinin daha yararlanabilmesi i¢in veya
uygulanan tedaviden, ilave bir hastanin daha
olumlu sonug alinabilmesi i¢in 10 hastanin tedavi
edilmesi  gerekmektedir. Bu  aciklamadan
anlasilacag lizere, karsilastirilan iki gruptan birinin
digerine olan dstiinliigi belirginse, TGS [NNT]
degeri kiiciilecek, diger bir ifade ile 1’e
yaklasacaktir. Buna karsilik, karsilastirilan ilag ya
da yontemler arasindaki farkin yok denecek kadar

az olmasi durumunda ise TGS [NNT]
bliyliyecektir.

Tedavi icin gerekli sayiya benzer sekilde, zarar
icin gerekli say1 ZGS [NNH] veya advers etki i¢in
gerekli sayr da herhangi bir miidahale veya
uygulama sonucunda ortaya ¢ikabilecek herhangi
bir olumsuz veya zararlh etki i¢in ne kadar hastanin
bu miidahaleye maruz kalmasi gerektigini belirten
sayidir. Diisiik deger olmasi, miidahalenin olumsuz
veya zararli etkisinin yiiksek oldugunu belirtir.

Citrome ve ark. [4], klinik sonuglarin
degerlendirilmesi icin TGS [NNT] ve ZGS
[NNH]’nin klinisyenlere kolay bir hesaplama
sundugunu belirterek, istatistik dnemliligi belirten
p degerinin, klinik O6nemliligi belirtmedigini
vurgulamis ve istatistik onemlilik ile birlikte, NNT
ile. NNH’in hesaplanmasinin, klinik Onemliligi
degerlendirmede yardimci olabilecegini ifade
etmistir.

Bilimsel ¢aligmalarda, karsilagtirilmak istenen
muamelenin veya miidahalenin, diger bir ifade ile
calismada yer alan gruplar arasi farkin 6nemliligini
belirlemede, ilk olarak istatistik dnemlilige bakulir.
[statistik onemlilik ise genelde, a = 0.05, 0.01 veya
0.001 olarak alinan istatistik 6nem diizeyinde (veya
L. tip hata degeri ile) degerlendirilir ve bu degerden
kiigiik olan olasiliklar i¢in gruplar arasi1 farkin
tesadiiften ileri gelmedigi yoniinde karar verilir.
Diger bir ifade ile gruplar arasinda gozlenen fark,
gruplarin birbirinden farkli olduguna atfedilir.

Dikkat edilecegi iizere, sonucun istatistik olarak
onemli bulunmasi1 (veya p degerinin varsayilan
degerden kiiciik olmasi) gruplar arasi gozlenen
farkin tesadiiften ileri gelme olasiligmin disiik
oldugunu veya tesadiiften ileri gelmedigini belirtir.
Ancak, istatistik 6nemlilik, sonucun klinik olarak
da onemli oldugunu ifade etmez. Zira, p degeri
orneklem biiyiikliigiinden dogrudan etkilendigi i¢in
biliyiik o6rneklemlerde, sonucun istatistik olarak
onemli (anlamli) bulunma olasilig1 yiikselir. Ancak
bu sonug, klinik olarak 6nemli olmayabilir. Diger
yandan Orneklemin kiiciik olmasi nedeniyle,
istatistik olarak onemli (anlamli) bulunmayan bir
sonu¢ da klinik olarak 6nemli (anlamli) olabilir.
Ozetle, istatistik onemliligi belirten p degeri,
orneklem biiytikligiinden etkilenirken, TGS [NNT]
degeri etkilenmez. Bu nedenle Orneklem
biiytikliigiiniin farkli oldugu durumlarda, klinik
onemliligi ifade etmede, TGS [NNT] bir olgiit
olarak kullanilabilir.

degeri

395



Klinik ¢alismalarda, iki ya da daha fazla
midahalenin veya muamelenin etkileri arasinda
fark olup olmadigini degerlendirmede, p degerinin
yani sira; aynt zamanda standart ortalama fark,
(Standard mean difference, SMD olarak da bilinen
Cohen’s d degeri, Rolatif Risk (RR), Odds Orani,
(OR), Tedavi icin gerekli say1 (TGS, NNT) ve egri
altinda kalan alan (AUC, ilag-plasebo cevap egrisi)
gibi Olgitler, aragtirmaciya (klinisyene) klinik
onemliligi degerlendirme yardimei olabilir. Ancak
bu Olgiitlerden  higbiri  muamele  etkisinin
yorumlanmasinda yalniz basina yeterli
olmamaktadir ve bu nedenle de miikemmel
nitelikte bir etki biiyiikliigi 6l¢lsii yoktur [5].

IV.SONUCLAR

Sonug olarak, etki biiytikliigii olgiitleri arasinda
yer alan; Tedavi i¢in gerekli say1 TGS [NNT] veya
Zarar igin gerekli say1 ZGS [NNH] 6lgiitleri, klinik
onemliligi degerlendirmede, arastirmaciya
yardimc1 olabilecek Olgiitler olabilir. Bdylece
bilimsel sonuglarin raporlanmasinda; istatistik
onemliligi ifade eden p degerlerinin yani sira,
klinik Onemliligi ifade eden Olciitlere de yer
verilmesi gerektigi soylenebilir. Ancak, klinik
onemliligi veya muamele etkisini yorumlamada,
higbir Olgiitiin tek basina miikemmel bir Olgiit
olamayacagi da unutulmamalidir.
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