Araştırma Tasarımı – I

Amaç: Bu konu sonunda okuyucunun araştırma tasarımları hakkında genel bilgi sahibi olması, araştırma tasarımlarını sınıflandırabilmesi ve açıklayabilmesi amaçlanmıştır.

Hedefler: Bu konu sonunda okuyucuların aşağıdaki hedeflere ulaşması beklenmektedir:

· Araştırma tasarımlarının önemini tartışabilmek

· Cevaplanabilir klinik soru formatını açıklayabilmek

· Deneysel araştırmaları açıklayabilmek

· Gözlemsel araştırmaları açıklayabilmek

· “Nedensellik” terimini ve önemini açıklayabilmek

· Araştırmalarda kontrol grubunun önemini açıklayabilmek

· Araştırmalardaki hata çeşitlerini (bias) açıklayabilmek

Daha araştırma planlama aşamasında araştırmamızın adını koymamız ve özelliklerini belirlememiz çok önemlidir. Tasarım aşamasının iyi düşünülmediği araştırmalarda araştırmanın eksikleri veri toplama veya raporlama aşamasında ortaya çıkabilir. Bu durumda geriye dönüp eksikleri giderme imkanımız da olmadığından emek ve kaynaklarımızı boşuna harcamış olma riskimiz vardır. 

Örneğin, kırsal bölgedeki bir okulda sağlık taraması yaptığımızı düşünelim. Eğer araştırmamızı iyi planlamazsak verileri topladıktan sonra farkedeceğiz ki, sonuçlarımızın şehirdeki öğrencilerden farklı olduğunu göstermek için şehirdeki bir okulu da kontrol grubu olarak almamız gerekirdi.

Araştırma tasarımımızı yaparken mutlaka yapmamız gereken iki şey vardır: birisi klinik olarak cevaplanabilir bir soru sormak (Problem nedir? Neden araştırma yapıyoruz?) ve ikincisi de bununla bağlantılı olarak neyi ölçmek istediğimizi (sonuç ölçütlerimiz, outcome measures) belirlemektir.

Klinik olarak cevaplanabilir soruda 4 özelliğin olması gerekir. Hatırlamamız için İngilizce PICO akronimi faydalı olabilir: Problem (hasta, hastalık ya da problem), Intervention (uyguladığımız girişim), Comparison (karşılaştırma) ve Outcome (incelemek istediğimiz sonuç / çıktı). 

Örneğin: “Şişmanlığın tedavisinde kalori diyeti ile glisemik endekse dayalı bir diyet arasında vücut kitle endeksini (VKİ) düşürme açısından fark var mıdır?” (P: şişmanlık, I: kalori diyeti, C: glisemik diyet, O: VKİ).

PICO formatı her araştırma tasarımına uygulanamayabilir. Tanımlayıcı epidemiyorlojik bir araştırma yapıyorsak sorumuz “Toplumumuzdaki erişkinlerde diyabet yaygınlığı ne kadardır?” şeklinde olabilir.

PICO formatından yararlansak da yararlanmasak da sonuç ölçütlerimizi mutlaka belirlemeliyiz. Tercih edilen, bir araştırmada sadece bir ana sonuç ölçütü olmasıdır. Yukarıdaki şişmanlık örneğinde VKİ iyi bir örnektir. Bununla birlikte araştırmalarda genelde çok sayıda ek değişken de (örn. Kan basıncında düşme, yaşam kalitesinde artma, depresyon skalasında düşme vs.) incelenmeye çalışılır. Sonuç ölçütlerinin çok olması araştırma hatalarını artıracaktır.

Deneysel / gözlemsel araştırmalar

Deneysel araştırmalarda araştırmacı deneklere bir şekilde müdahalede bulunur. Bu müdahale, hayvan deneylerinde bir ilaç verip etkisini araştırmak, toplum deneylerinde iyot verip guatr yaygınlığındaki değişimi incelemek veya insan deneylerinde diyabetli gruplara bir eğitim verip kan şekeri kontrolündeki değişimi araştırmak şeklinde olabilir.

Deneysel araştırmalarda incelenen değişkene (sonuç ölçütü, bağımlı değişken) etki eden faktörleri kontrol etmek kısmen mümkün olduğundan en güvenilir bilgiyi bu araştırma tasarımından elde ederiz. Bununla birlikte, bu araştırma tasarımı daha masraflıdır ve etik konulara da dikkat edilmelidir.

Gözlemsel araştırmalarda ise araştırmacı bir müdahalede bulunmayıp sadece gözlem yapar. Bu araştırma tasarımında daha az güvenilir bilgiler elde ederiz. Bununla birlikte, özellikle epidemiyolojik araştırmalarda başka bir tasarım söz konusu olmayabilir ve sonuçları klinik açıdan çok yararlı olabilir. John Snow’un Londra’da kolera salgınlarını gözlemleyerek etkenin kaynağını tahmin etmesi klasik bir gözlemsel araştırma örneğidir.
Araştırma çeşitleri 

Zaman içerisindeki akışı ve tipik kullanımlarıyla birlikte çeşitli araştırma tasarımları aşağıdaki tabloda özetlenmiştir.

	Çeşidi
	Zamanlama
	Şekli
	Geçmiş
	Şimdi
	Gelecek
	
	Kullanımı

	Kesitsel


	Zamanda bir an
	Gözlemsel


	
	Veri toplama


	
	
	· Prevalans 

· Referans aralıkları

· Bir grubun sağlık durumu

	
	
	
	
	
	
	
	

	Tekrarlayan kesitsel
	Zamanda bir an
	Gözlemsel


	
	Veri toplama


	Veri toplama


	Veri toplama


	· Zaman içerisindeki değişim (trend)

	
	
	
	
	
	
	
	

	Kohort


	Longitudinal (prospektif)
	Gözlemsel


	
	Kohortun tanımlanması ve risk faktörlerinin değerlendirilmesi


	
	Sonuçların gözlenmesi


	· Prognoz ve hastalığın doğal seyri

· Etyoloji

	
	
	
	
	
	
	
	

	Vaka kontrol
	Longitudinal (retrospektif)
	Gözlemsel


	Risk faktörlerinin değerlendirilmesi


	Vakalar ve kontrollerin belirlenmesi


	
	
	· Etyoloji (özellikle nadir hastalıklar için)

	
	
	
	
	
	
	
	

	Deneysel


	Longitudinal (prospektif)
	Deneysel


	
	
Müdahale


	
	Sonuçların gözlenmesi


	· Tedavi etkisini araştırmak için klinik çalışmalar

· Önleyici girişimlerin araştırılması (örn. aşılama)

· Laboratuvar deneyleri


Nedensellik

Araştırma yapmadaki amacımız genelde bir neden – sonuç ilişkisi bulmaktır. Neden – sonuç ilişkisini inceleyen en güvenilir araştırmalar deneysel araştırmalardır. Bununla birlikte, gözlemsel araştırmalara bakarak ta nedenler hakkında çıkarımlar yapabiliriz. Ancak, her araştırma sonunda bir nedensellik çıkarımı yapamayabiliriz. Sigara içernlerde içmeyenlere oranla akciğer kanserinin anlamlı derecede daha sık görülmesini bulduğumuzda “Sigara içilmesiyle akciğer kanseri gelişmesi arasında bir ilişki vardır” deriz. “Sigara akciğer kanseri yapar” diyebilmemiz için bazı kriterlerin dikkate alınması gerekir. Bu konuda en iyi bilinen kriterler Hill tarafından önerilenlerdir (Austin Bradford Hill, 1897-1991):

· Sebep sonuçtan önce olmalıdır.

· İlişki mantıklı olmalıdır, yani sonuçlar biyolojik açıdan açıklanabilmelidir.

· Bulgular birkaç araştırma tarafından desteklenmelidir.

· Sebep ve sonuç arasındaki ilişki kuvvetli olmalıdır.

· Sebeple ilgili doz – cevap ilişkisi olmalıdır. 

· Etken faktörü ortadan kaldırmak hastalık riskini azaltmalıdır.
· Alternatif açıklamalar (hipotezler) dikkate alınmalıdır.

· Uygun bir deneyle durum ortaya konulabilmelidir.

Kesitsel / longitudinal araştırmalar

Kesitsel araştırmalar zamanda belli bir noktayı inceler. Bu araştırmalar özellikle toplumdaki bir durumun nokta prevalansını incelemek için yararlıdır. 

	Nokta prevalansı = Belli bir zaman anında hastalığı olan bireyler / Aynı andaki toplam nüfus


Burada sebep – sonuç arasındaki zaman ilişkisini bilemediğimizden ilgili faktör hastalığa yol açmıştır diyemeyiz. Ancak “risk faktörüyle hastalık arasında bir ilişki vardır” diyebiliriz. Diğer taraftan hastalığın insidansını veya seyrini (trend) hesaplamak için de bu araştırma tasarımı uygun değildir. Ancak, ucuz ve çabuk yapılan araştırmalar olduğundan bu tasarım çokça tercih edilmektedir.

Zaman içerisinde farklı noktalarda tekrarlayan kesitsel araştırmalar (örn. Her yıl tıp fakültesine kayıt yaptıran öğrencilerde riskli davranış yaygınlığını incelemek) yapılabilir. Bu araştıma tasarımı belli bir durumun zaman içerisindeki seyrini (trend) incelemek için yararlıdır. Ancak, her defasında farklı bir topluluk söz konusu olduğundan sonuçların zaman içerisindeki değişimden mi, yoksa örneklemdeki farklılıklardan mı kaynaklandığını kestirmek zordur.

Longitudinal araştırmalarda bir örneklem zaman içerisinde belli bir süre takip edilir. Bunlara prospektif araştırmalar denir. Geçmişe ait güvenilir bilgilere ulaşabilmemiz halinde geçmişten başlayıp şimdiki zamana doğru inceleme yapan prospektif araştırmalar da tasarlanabilir. Longitudinal araştırmaları yapmak daha fazla zaman ve kaynak gerektirir. Verilerin deneklerin hafızasından veya hasta kayıtlarından elde edilmesi halinde bu araştırma tasarımında önemli hatalar da söz konusu olabilir. 

Deneysel araştırmalar prospektif olarak değerlendirilirler. Gözlemsel araştırmalar ise hem prospektif, hem de retrospektif olabilir.

Kontrol grupları

Herhangi bir araştırma tasarımında veya sonuçların değerlendirilmesinde bir kontrol grubu kullanılması elzemdir. Örneğin, sigara ile akciğer kanseri ilişkisini araştırmak istediğimizde riske maruz kalanlar (sigara içenler) ve kalmayanlar (sigara içmeyenler) olmak üzere iki örneklem grubumuz olmalı. Aksi halde sadece sigara içenlerde kanser gelişme oranlarının verilmesini klinik açıdan yorumlamak ve nedensellik açısından değerlendirmek zor olacaktır. 

Hatalar (bias)

Araştırma sonuçlarımız ve toplumdaki gerçek durum arasında fark olması halinde hata yapmış oluruz. Araştırmalardaki hata çeşitleri aşağıda sıralanmıştır:

· Gözlemci hatası: gözlemciden kaynaklanan hatalardır. Bir anketörün boyları ölçerken deneklerin ayakkabılarını çıkarmaması gibi.

· Karıştırıcı faktörler (confounding): hem risk faktörü, hem de sonuç ölçütünü etkileyen faktörlerin ayarlanamamasıdır. Örn. erkek olmak kalp krizi için bir risk faktörüdür. Erkekler aynı zamanda kadınlara göre daha fazla sigara içerler. Bu durumda sigara ile kalp krizi arasındaki ilişkiyi araştırdığımızda cinsiyet açısından düzeltme yapmamız gerekir.

· Seçime bağlı hatalar: araştırmaya dahil edilen hastaların toplumu temsil etmemesi durumudur.

· Ölçüme bağlı hatalar (information bias): ölçümler sistematik bir şekilde hatalı yapılmaktadır. Laboratuvarda miyadı geçmiş bir kit kullanılması veya ağırlık ölçerken baskülümüzün kalibrasyonunun hatalı olması örnek olarak verilebilir.

· Yayın hataları: araştırmacılar genelde sadece anlamlı çıkan sonuçları yayınlama meylindedir.

Bunların dışında hatırlama hataları, sağlıklı birey etkisi (healthy entrant effect), değerlendirme (assessment) ve gruplara ayırma (allocation) hataları olabilir.
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