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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

META ANALIZI: PARALEL KONTROLLU CALISMALARDA
BIR UYGULAMA

Ihsan BERK
Afyon Kocatepe Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
[statistik Anabilim Dal1
Damisman: Dog. Dr. [brahim KILIC

Bu calismada, dncelikle meta analizi kavramu, tarihsel gelisimi, amaclari, avantajlar1 ve
dezavantajlari, asamalari, analizde kullanilan kavramlar, modeller ve meta analizi
yontemleri hakkinda teorik-kuramsal bilgilere yer verilmistir. Bununla birlikte,
hayvancilik alaninda yumurtacit tavuklarda probiyotigin yumurta agirligina etkisi
konusunda yapilmis olan calismalara yonelik meta analizi gergeklestirilmistir.
Calismada, siirekli verilerde ortalamalar1 kullanarak etki biiyiikliigiiniin hesaplanmasi
yontemi kullanilmis olup, ilgili literatiir cergevesinde toplanan deney-kontrol modelli 9
calismaya ait etki buiytikliikleri, yayin yanliligi, heterojenlik ve rastgele etki modeli ile
genel etki hesaplanmistir. Calisma sonucunda, arastirmalar arasinda yayin yanliligi
olmadig1 tespit edilmis olup, uygulanan heterojenlik testine gore tiim ¢alismalarin tek
bir yaygin etkiyi paylasmadigi (heterojen oldugu) belirlenmistir. Ayrica, genel etki
blytikligli, yumurtaci tavuklarda probiyotigin yumurta agirligi iizerinde anlamli bir

etkisinin oldugunu gostermistir.

2019, viii + 97 sayfa

Anahtar Kelimeler: Meta analizi, Etki biiyiikliigii, Sabit etki modeli, Rastgele etki

modeli.



ABSTRACT
M.Sc. Thesis

META ANALYSIS: AN APPLICATION ON PARALLEL
CONTROLLED STUDIES

[hsan BERK
Afyon Kocatepe University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Statistics
Supervisor: Assoc. Prof. ibrahim KILIC

In this first off all, concept of meta-analysis, its historical development, aims,
advantages and disadvantages, stages, the conception used in analysis, models and
theatrical hypothesis information is given. Besides, meta-analysis is applied to the
studies about the effect of probiotics to the weight of eggs in animal husbandry. In the
research, the effect size calculation method is used by using the averages of
continuous data for nine studies in the related literature and effect size about parallel -
control model, publication bias, heterogeneity and general effect is calculated. As a
result of the study, its determined that there is no publication bias and according to
heterogeneity test all of the studies do not share one widespread impact (which shows
heterogeneity). Also the result of general effect size showed that for the layer hens,

probiotics has a significant effect on weight of the egg.

2019, viii + 97 pages

Keywords: Meta analysis, Effect size, Fixed effect model, Random effect model.
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1. GIRIS

Farkli tekniklerle elde edilen verilerin diizenlenmesi, analiz edilmesi ve yorumlanmasini
igeren bir disiplin olarak tanimlanabilen istatistik bilimi, giinlimiizde hemen her alanda
(saglik bilimleri, fen bilimler, sosyal bilimler vb.) kullanim1 zorunlu hale gelen basat
faktorlerden biri haline gelmistir. Daha agik bir ifade ile istatistik, bilimsel yontemler
kullanilarak bilimin anlama, aciklama, kontrol etme islevleri ¢ercevesinde
gerceklestirilen sistematik calismalar seklinde tanimlanabilen bilimsel arastirmalarin
vazgecilmez bir unsurU olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Biinyesinde pek ¢ok ilke ve

teknikleri barindiran istatistik biliminin 6nemli konularindan biride meta analizidir.

Kisaca analizlerin analizi seklinde ifade edilebilen meta analizi, ayn1 konuda farkli yer,
zaman ve birimlerde gerceklestirilmis olan arastirma bulgularinin gerek niteliksel
gerekse niceliksel olarak birlestirilmesi ve elde edilen genel-ortak bulgunun
yorumlanmasini igeren istatistiksel yontemdir. Diger bir anlatimla meta analizi, aym
konuda daha once yapilmis calismalarin birlikte degerlendirildigi, caligsmalara ait
bulgularin kullanilmasiyla belirli yontem ve sistematik ¢ergevesinde ortak olarak analiz
edildigi, birlestirilmis 6l¢iimleri ve etkileri tahmin etmeye yarayan bir yaklasimdir. Bu
analiz sayesinde kiigiik 6rneklem gruplariyla yapilmis olan calismalardan orneklem
biiyilikliigli genis olan bir aragtirma yapilmasi saglanir ki, bu da bilimin 6nemli bir ilkesi
olan genellenebilirlik ilkesine hizmet eder. Boylelikle belirli bir konudaki literatiiriin

taranmasi saglanarak gecerligi ve giivenirligi daha yiiksek olan ¢aligmalar elde edilir.

Bu ¢alismada oncelikle meta analizi kavrami, tarihsel gelisimi, amaglari, avantajlar ve
dezavantajlari, asamalari, analizde kullanilan kavramlar, modeller ve meta analizi
yontemleri hakkinda teorik-kuramsal bilgilere yer verilmistir. Daha sonra paralel
kontrollii bir ¢alisma olan yumurtaci tavuklarda probiyotigin yumurta agirligina etkisi
konusunda yapilmis calismalarin bulgularinin  birlestirilerek  siirekli  verilerde
ortalamalar1 kullanarak etki biylikliigliniin hesaplanmasi yontemi ile meta analizi

yapilmas1 amaglanmaistir.



2. LITERATUR BILGILERI

2.1 Meta Analizi Kavramm

Meta-analiz kelime anlami bakimindan incelendiginde, analizlerin toplanmasi veya
birlestirilmesi anlami tagimaktadir. Fakat istatistiksel olarak bu kavram biraz daha
genigletilebilir. Meta-analiz farkli calismalardan elde edilen bulgularin birlestirilerek
genel bir sonug elde edilmesi igin yapilan analiz anlamimna geldigi gibi yapilan bir
calismaya ait sonuglarin tekrar analiz edilmesi anlamima da gelmektedir. Meta-analiz
caligmalar1 ile bir konu hakkinda detayli bilgi sahibi olunabildigi gibi, o konudaki
tartismal1 noktalar daha da acikliga kavusturulabilir. Boylelikle meta-analiz uygulamasi
yapan bir aragtirmaci, bir sonraki arastirma sorusunu kolaylikla saptayabilmektedir

(Dinger 2014).

Meta analizi aym1 konuda farkli yer, zaman ve merkezlerde yapilmis olan arastirma
sonuclarini niteliksel ve niceliksel olarak birlestirmeye ve o konuda genel bir sonuca
ulagsmaya yardimci olan istatistiksel bir yontemdir (Boissel et al. 1989). Mosteller ve
Colditz (1996)’e gore meta analizinin spesifik yonii, tek basina yargiya giivenmekten
ziyade nicel yontemleri kullanmasidir. Bu onu literatiirlerin klasik gozden geciriminden
farklilagtirmaktadir. Yach (1990)’a gére meta analizi yeniden inceleme siirecinin bir
bolimii olup, ana g¢alismadan kendi kendine sonug ¢ikaran veri analiziyle ilgilenir,
sonuglarin heterojenligini aciklamada nicel yontemler kullanir ve birlestirilmis tiimsel
Olctimleri veya etkisini tahmin eder. Bu yontem, literatiirde farkli isimde yer almasina
ragmen genel olarak hepsi ayni soruna ¢6ziim bulmaya ¢aligmaktadir (akt: Demirel

2005).

Dawson vd. (1994)’a goére meta analizi daha Once yapilmis caligmalarin bir arada
degerlendirildigi bir yontemdir. Meta analizi dnceki ¢aligmalara ait verilerin analiziyle
genel bir takim rakamsal sonuglara ulagmaya yardimci olan, sonuglarin homojenligini
ya da heterojenligini agiklamada istatistiksel yontemleri kullanan, birlestirilmis 6l¢tim
ve etkileri tahmin eden bir yaklasimdir. Meta-analizinde {izerinde calisilan konu ile

ilgili biitiin ¢aligmalar1 belirlemek olduk¢a Onemlidir. Bu agidan meta analizi,



caligmalarin ¢alismasi olarak da ifade edilmektedir. Meta-analizi, her ¢alisma i¢in bir
etki biiyiikliigli hesaplama ve elde edilen etki biiytikliiklerini birlestirme prensibine
dayanmaktadir. Daha agik bir ifadeyle meta analizi, belirli bir konuda birbirinden
bagimsiz olarak yapilmis olan yayinlanmis ya da yaymlanmamis calismalardan elde
edilen sonuglarin, istatistiksel yontemlerle birlikte analiz edilmesi sonucu, orneklem
biiylikligiinii artirarak konuyla ilgili parametrelerin daha giivenilir bir sekilde tahmin

edilmesini hedefleyen bir analiz yontemidir (Karahan 2014).

Meta analizi, kiiciik 6rneklemlerle yapilmis calismalari birlestirip toplam 6rneklem
genisligini artirarak niceliksel olarak en dogru sonuca ulasmay1 saglayan bir yontemdir
(Yildiz 2002). Bilimsel literatiirde ortaya ¢ikan tutarsizliklarin degerlendirilmesini ve
nedenlerinin incelenmesine olanak veren meta analiz yontemi; saglam bir zemine
oturtulmus ¢alismalar ile dayanagi saglam olmayan caligsmalarin birbirinden ayrilmasini
ve ¢alismalar arasinda heterojenlige neden olan sebeplerin dogru tespit edilmesini saglar
(Akgil 1995). Fitz-Gibbon (1985)’a gore belirli bir konuda yapilan ¢aligmalarin etki
biiylikliigiiniin zaman i¢inde incelenmesiyle ilgili alanin tarihsel gelisiminin
aydinlatilmasina katkida bulunan meta analiz yontemi, kiiclik 6l¢ekli unutulmaya yiiz

tutmus raporlarin kullanislt ve ige yarar hale gelmesini saglar (Balemen 2016).

Meta analiz yontemi ayn1 zamanda, yapilan arastirma konusundaki egilimler hakkinda
da bilgi vermektedir. Belirli bir konuda yapilan g¢aligmalarin; hangi yillar arasinda
toplandigini, hangi konu alaninda daha fazla yapildigini, hangi 6grenim diizeyinde ve
ogretim teknigiyle daha etkili oldugunu, calismalarda hangi test tiirliniin daha sik
kullanildigin1 ortaya koymaktadir. Bu baglamda meta analiz yontemi, elde edilen
sonuglara gore arastirilmasi gereken yeni konular ortaya ¢ikararak aragtirmacilara yol

gostermektedir (Balemen 2016).

Meta-Analiz, bilimsel arastirmada bir literatiir tarama yontemi olup diger literatiir
tarama yontemlerinden farki arastirma bulgularinin bir araya getirilip birlestirmesi ve
analizinde istatistiksel yontemleri temel almasidir. Meta-Analiz, diger calismalarin
sonuglarmi tutarli ve uyumlu bir sekilde bir araya getirir. Meta-Analiz, bir¢ok arastirma

sonucunun ortak bir 6l¢ii birimine ¢evrilerek karsilastirilmasini ve istatistiksel islemlerle



etki biyiikliiklerinin hesaplanmasini saglar (Durlak 1995, Ergene 1999, Rudy 2001,
Cohen and Manion 2001, Selli ve Dogan 2011).

Meta-analizde klasik ve sistematik derleme calismalarinin aksine farkli ¢aligmalardan
elde edilen sonuglar bir arada istatistiksel olarak degerlendirilmekte ve daha genel
sonuclar cikarilmaya calisilmaktadir. Bu yoOniiyle meta analizi birgok bilim dalinda
ihtiya¢ duyulan ve genel degerlendirme yapilmasin1 saglayan istatistiksel bir analiz
yontemidir. Ak¢il (1995) meta analizini, kelime anlami itibariyle “ileri, 6te” anlamina
gelmekte oldugunu bu analiz birgok arastirici tarafindan kisaca “analizlerin analizi”
olarak tanimlanmistir. Meta analizin en kolay, en anlasilir ve en ¢ok kullanilan

taniminin da bu oldugu sdylenebilir (Karahan 2014).

Sonug olarak bireysel ¢aligmalart birlestirerek elde edilen meta-analiz bulgulari, benzer
bulgulara sahip bireysel calismalarin gecerliligini arttirabilecegini ve farkli bulgulara
sahip bireysel c¢alismalarin nedenlerinin  arastirilmasiyla yeni  hipotezlerin
kurulabilecegini ve bunun sonucunda yeni bilgilerin elde edilebilecegini savunmaktadir

(Abramson and Abramson 2001, Selli ve Dogan 2011).

2.2 Meta Analizinin Tarihsel Gelisimi

Ulusal alanda gereken 6nemi kazanamamis olan meta-analiz uygulamalari, uluslar arasi
alanda uzun yillardir kullanilmaktadir. Uluslararas: literatiirde ilk meta-analiz
uygulamast 1904 yilinda Karl Pearson tarafindan asilama ve tifo arasindaki iliskiyi
sentezlemek amaciyla yapilmistir (Dinger 2014). Pearson (1904) ayni konuya iliskin
korelasyonlar1 inceleyen arastirma sonuglarinin ortalamasiyla ilgilenmis olup ayni
konudaki arastirma sonuglarini birtakim istatistiksel yontemler ile bir araya getirmistir.
Pearson bu yaklagiminda gerekgesi olarak “gruplarin cogunun, konu hakkinda genel bir
fikir edinmeye olanak saglayacak kadar biiyiilk olmadiklarini, muhtemel hatalarin da

dikkate alindigini ifade etmistir (Bakioglu ve Ozcan 2016).

Birlestirilmis testler i¢in ilk referans Tippet (1931) kitabinda goriilmektedir.

Birlestirilmis testlerin istatistiksel makalede gelismesine ragmen bu teknikler sosyal



arastirmalarin ¢ogunda son zamanlara kadar kullanilmamistir. Farkli ¢alismalari
birlestirmek icin iki farkli yaklagim bulunmaktadir. Birinci yaklasim caligsmalara
karsilik gelen birlestirilmis sonuglarin istatistiksel Sneminin test edilmesi ve diger
yaklasim ¢alismalara karsilik gelen etkilerin tahmin edilmesidir. Her iki yaklasim
1930’lu yillardan daha oOnce baslamis ve istatistiksel arastirmalarda siirekli olarak
bugiine genellestirilmistir. Tippet (1931) birlestirilmis sonuglarin istatistik anlaminin
test edilmesi uygulanmistir. Daha sonra Fisher (1932) ise farkli ¢alismalara karsilik
gelen olasilik sonuglarini birlestirme yontemini onermistir. Pearson (1933) bagimsiz
olarak ayni yontemi daha kisa olarak ¢ikarmis ve bu yontem “Fisher Yontemi” ya da
“Pearson Yontemi” olarak adlandirilmigtir.  Cochran (1954) ise ¢alismalarinin
sonuclarini birlestirmesi gerektiginin farkina varmis ve farkli yer, zaman ve birimlerde
uygulanmis arastirmalari uygun bir bicimde bir araya getirerek parametre degerlerini
kestirmek i¢in ortak bir karsilagtirma yontemi gelistirmistir (Y1ldiz 2002, Bakioglu ve
Ozcan 2016). Boylelikle 1930°lu yillarda benzer yaklasimlara ait calismalar
birlestirilmis 1950°li yillarda ise farkli tiirlerdeki ¢alismalar birlestirilerek meta-analiz

uygulamalar1 yapilmistir (Dinger 2014).

Farkli arastirma sonuglarinin birlestirilmesinin gerekliligini ilk olarak Light ve Smith
(1971) adli akademisyenler tarafindan onerilmistir. Mosteller ve Bush (1954) tarafindan
birlestirilmis testlerin sonuglari i¢in birgok yontem yeniden gozden gegirilmistir (Yildiz

2002, Bakioglu ve Ozcan 2016).

Farkli calismalardan elde edilen sonuglarin derlenmesi 1900’1 yillarin basindan bu
yana yapilsa da “meta analiz” terimi ilk kez 1976 yilinda Gene Glass tarafindan
kullanilmistir. Glass (1976) meta analiz terimini istatistiksel bir yontemden ziyade
felsefik bir terim olarak kullanmis, bulgularin farklilik gosterdigi bireysel ¢aligmalarin
yeniden yorumlanmasi gerektigini sOylemistir. O glinden sonra meta analiz, genis
Ol¢iide kabul edilmis bir aragtirma yontemi haline gelmistir (Durlak and Lipsey 1991).
1980-1991 yillan1 arasinda 800’den fazla ¢alismada bu yontem kullanilmistir (Bangert-
Drowns and Rudner 1991, Int.Kyn.1). Schmidt (2008)’e gdére meta analizi igin son 30

yil i¢inde ise literatlir taramalarinda gizlenmis anlamsal farkliliklar1 ortaya c¢ikartmada



vazgecilmez bir yontem haline gelmistir. Giiniimiizde meta analizi bir¢cok alanda yaygin

olarak kullanilmaktadir (akt: Balemen 2016).

2.3 Meta Analizinin Amaclari, Avantajlar1 ve Dezavantajlar

Meta analizinin temel amaci, bir arastirma probleminde ayni konu iizerinde dnceden
yapilan ¢alismalarin sonuglarini birlestirerek etki biiyiikliigii hesaplamak ve 6zet bir
sonuca ulasmaktir. Belirli bir konuda yapilmis, birbirinden bagimsiz, birden ¢ok
calismanin bulgularini birlestirmenin amaglar 6zetle asagidaki gibi agiklanabilmektedir

(Egger et al. 1997, Blettner et al. 1999, Normand 1999, Carkungéz ve Ediz 2009).

o Bilimsel literatiirde ortaya ¢ikan tutarsizliklar1 degerlendirmek ve nedenlerini
incelemek,

e Kiigiikk oOrneklemlerle yiirlitiilmiis c¢alismalar1 birlestirip toplam &rneklem
biliylikliigiinii arttirarak parametre kestirimlerinin  giiclinii ve kesinligini
arttirmak,

e Gergekte bireysel ¢alismalarin amaglari olmayan konular1 da incelemek,

e (Calismalar arasinda ortaya ¢ikan heterojenligin dogru kaynaklarini1 bulmak,

e Birincil ¢alismalarda diisliniilmeyen ancak etkisi oldugu varsayilan farkli alt
gruplarda bir degiskenin etkinligini ve degisimini incelemek,

e Sonuglar1 maliyet yarar dengesini bozmadan kestirmek,

e lleride yapilacak olan arastirmalara ve almacak kararlara yardimei olmak,

o Elde edilen bulgulara gore ileride incelenmesi gereken yeni arastirma konulari

ortaya ¢ikarmaktir.

Abramson (1994), meta analiz avantajlarini soyle belirtmistir:

1. Eger bireysel calismalar benzer bulgulara sahip ise, elde edilmis sonuclarin
gecerliligi kuvvetlenecektir.

2. Bireysel caligmalar istatistiksel anlamlilik ile sonuglanmak i¢in ¢ok kiigiik
ornekleme sahip olabilir, fakat meta-analizi ¢aligmalarin bulgularini birlestirerek

bunun iistesinden gelebilir (akt: Selli ve Dogan 2011).



Bu avantajlara karsin meta analizine yonelik bazi olumsuz elestiriler de yapilmaktadir.
Sentezlenen caligsmalar, Olglim teknikleri, katilimci o6zellikleri ve degisken tanimi
bakimindan farklilik gosterebileceginden, elde edilen sonuglar1 birlestirerek genel bir
sonuca varmanin anlamli olmadigi elestirisi en 6nemli husustur. Bunun yani sira,
genellikle istatistiksel olarak anlamli farkliliklarin elde edilmesi meta analizinde yanli
tahmin yapilmasimna neden olmaktadir. Ayrica iyi tasarlanmis calismalarla zayif
tasarlanmis caligmalarin bir araya getirilmesi de meta analizine yonelik olumsuz

elestiriler arasinda yer almaktadir (Balc1 ve Baydemir 2015).

2.4 Meta Analizi Asamalar

Meta analizinin uygulama asamalar1 veya meta analizi silirecini ortaya koyan pek ¢ok
calisma vardir. S6z konusu uygulama asamalar1 asagida maddeler halinde 6zetlenmistir

(Elwood 2003, Carkung6z ve Ediz 2009, Dinger 2014).

1. Konunun belirlenmesi veya arastirma problemi olarak incelenecek bir sorunun
tanimlanmasi: Meta analizi ile ilgili konunun belirlenmesinde dikkate alinmasi
gereken en onemli husus calisma sayisidir. Zira ¢aligma sayisi meta analizinin
giivenilirligini dogrudan etkilemektedir ki, buda ayni1 konuda calisilmig aragtirma
sayisinin yeterliligiyle orantilidir. Bu dogrultuda, calismanin konusu belirlenirken
miimkiin oldugu kadar alana odaklanilmis ve iizerinde yeterince arastirma
yapilmis bir konunun secilmesi arastirmacilara 6nemli kolayliklar saglamaktadir.
Ornegin 1 yil énce ortaya atilmis bir ydntemin, bir uygulamanin yada bir ilacin
etkisinin ne oldugunu arastirmak icin se¢ilen konu, arastirmaciyr bir sonraki
basamak olan literatlir taramada sinirlayabilecektir. Ciinkii 1 yil once ortaya
atilmis olan bu 6rnekler i¢in yeterince calismaya ulasilmasi oldukga giigtiir. Buda
caligmanin giivenilirligi agisindan oldukg¢a kotii bir yoruma neden olacaktir.
Konuyu belirlemede karsilagilan diger bir problem de oldukca genis yelpazesi
olan bir konunun secilmesidir. Arastirmacilar ilerleyen basamaklar1 planlamadan
alt basliklarla/aragtirma sorunlariyla/ hipotezlerle birden fazla yaym ¢ikarmak
amaciyla genel bir konu segebilirler. Ilk etapta avantajli goriilen bu yaklasim,

benzer olarak literatiir taramasi ve Olgiitlerin olusturulmasi sirasinda bir¢ok



probleme yol acgacaktir. Ciinkii genel bir konu hakkinda yapilan literatiir
taramasinda oldukc¢a fazla bireysel caligmaya ulasilacaktir. Bu c¢alismalarin

hepsini analize dahil etmek oldukg¢a giigtiir.

. Literatiir taramast veya kabul kosullarint saglayan tiim c¢alismalarin bulunup
derlenmesi: Literatiir tarama basamagina, meta analizin her basamaginda tekrar
doniilmesi gerekebilir. Bu nedenle her taramanin yapildigi zamanin, yerin vb.
bilgilerin kaydedilmesi ilerleyen zamanlarda aragtirmacilara biiylik kolayliklar
saglayacaktir. Konunun belirlenmesinden sonra yapilan literatiir taramasindan
sonra Olciitler belirlenerek tekrar literatiir taramasi yapilmalidir. Bu noktada veri
tabaninin nasil kullanilacagini, hangi veri tabanlarinin daha uygun sonug verecegi
bilinmelidir. Calismanin yayina doniistiiriilmesi sirasinda tarama tarihi, kullanilan
anahtar kelimeler, bulunan yayin sayist vb. bilgiler yayma ait veri analizi
kisminda verilmelidir. Bu nedenle her taramada bu tiir verilerin kaydedilmesi

Onemlidir.

. Meta analizine alinacak ¢calismalar icin kabul kosullarinin belirlenmesi veya
gerekli él¢iitlerin ortaya konmasi: Olgiitlerin belirlenmesi meta analizin en kritik
noktasidir. Hangi caligmalarin analize dahil edilip hangilerinin edilmeyecegini bu
oOl¢iitlerle belli olmaktadir. Meta analiz ¢alismalarinda degerlendiricilerin en fazla
ret verme sebeplerinden birisi bu 6l¢iitlerin net ya da hi¢ verilmemis olmasindan
kaynaklanmaktadir. Olgiitler birden fazla olabilmektedir. En yaygim olgiitler
deneysel g¢alismalar, veri tiirli, zaman dilimi, anahtar kelimeler, veri tabani ve
yayin tlirlidlir. Zaman dilimi agisindan meta analizler genellikle ii¢, bes ve on
yillik periyotlarla yapilmaktadir. Ozellikle her iig, bes ya da on yillik zaman
diliminde yapilan meta analizler o konu hakkinda degisimleri ortaya koymakta
oldukea yararhdir. Ozetlemek gerekirse konusu belirlenen meta analiz ¢alismasi
icin Olgiitler; belirli bir zaman dilimi, belirli veri tabanlari, belirli anahtar
kelimeler, deneysel ¢alismalar, bireysel ¢alismalara ait bulgular, belirli yayin tiirii

(makale ya da tez) seklinde siralanabilir.



Temalarin belirlenmesi: Degiskenlerin her biri aslinda bir tema olarak karsimiza
cikmaktadir. Bu temalarin her biri arastirma sorularimin/hipotezlerin ve
kodlamalarin temelini olusturacaktir. Bu nedenle iyi bir sekilde belirlenmelidir.
Buna ek olarak dersin alani/konusu, bolge, katilimci cinsiyeti de tema olarak

belirlenir.

. Arastirma hipotezinin belirlenmesi: Arastirma sorusu (sorulari) ya da hipotezin
(hipotezlerin) belirlenmesi, belirlenen temalar ¢er¢evesinde olusturulmalidir. Her
ne kadar kaynaklarda hipotezlerin kurulmasi ile bilgi paylasilsa da konuya
objektif yaklasilmasi agisindan hipotez kurulmasi yerine arastirma sorusunun
belirlenmesi daha uygun bir yaklasim olacaktir. Meta analiz i¢in arastirma
sorular1 ¢esitlenebilir. Ancak unutulmamalidir ki bu tiir calismalar i¢in en uygun
aragtirma sorulari, temalar1 yansitan kisa, 6z ve objektif bir bakis agisi sunan

sorulardir.

Kodlama: Temalarin, arastirma sorusu(sorular1) ya da hipotezin(hipotezlerin)
belirlenmesinden sonra her bir bireysel c¢alisma bu temalar c¢ergevesinde
gruplandirilmali yani kodlanmalidir. Bir g¢alisma birden fazla temaya dabhil
edilebileceginden, kodlama dikkatli sekilde yapilmalidir. Kodlamalar yapilirken
ayrica her calismanin kullanmis oldugu analizler de belirlenmelidir. Birgok veri
iceren kodlama boliimii i¢in arastirmacilar, her bir ¢alisma icin bir kodlama

listesi/tablosu olusturabilir.

. Analiz edilmesi: Bireysel ¢alismalarin kodlanmasindan sonraki basamak
analizdir. Dogru kodlanmas1 yapilmis bir bireysel calismanin analiz edilmesi
olduk¢a kolaydir. Analizler formiiller ile yapilabildigi gibi meta analiz

yazilimlar1 yardimiyla da yapilabilmektedir.

. Etki katsayisimin hesaplanmasi: Etki katsayis1 ya da biiylkligli bireysel
caligmalara ait etkinin yorumlanmasini saglamaktadir. Verileri dogru bir bicimde
alian bir bireysel ¢calismanin bulgulariin etki biiyiikliigii hesaplanmaktadir. Etki

biiyiikliiklerinin hesaplanmasinda dikkatli olunmasi gerekmektedir. Ozellikle



10.

11.

hangi veri tiirline ait bulgular elde edilmisse o tiire ait islemlerin yapilmasi
gerekmektedir. Ayrica birden fazla tema ele alinmissa, her temaya ait bulgularin

kullanildigina dikkat edilmesi gerekmektedir.

Genel etkinin belirlenmesi: Elde edilen bulgular dogrultusunda segilecek model
ile genel etki ortaya ¢ikacaktir. Etki biiytikliiklerinin ¢aligsma sayis1 kadar, genel
etkinin ise bir tane oldugu unutulmamalidir. Ancak belirlenen her tema i¢in bir

tane olmak lizere tema sayisi kadar genel etki hesaplanmalidir.

Calismalarin yontem, bulgu ve sonuclarinmin tek tek gozden gecirilmesi:
Ozellikle bireysel caligmalarin calisma agirliklarinin dikkatlice incelenmesi son
derece Onemlidir. Bir calismaya ait calisma agirligi diger calismalara gore
oldukca biiyiikk ise bu g¢alismaya ait etki biiyiikliigli ve genel etkiye katkisi
incelenmelidir. Sayet bu bireysel calisma ya da herhangi bir bireysel ¢alisma

genel etkiyi oldukga biiyiik oranda degistiriyorsa analiz disinda tutulmalidir.

Sonucglarin yeniden kontrol edilerek yorumlanmasi ve rapor haline getirilmesi:
Yukaridaki adimlar tamamlandiktan sonra gerek bireysel calismalara ait, gerekse
de genel etkiye ait bulgular yorumlanmalidir. Bu yorumlamanin analiz biter
bitmez yapilmasi, gerek goriilmesi halinde analiz disinda tutulabilecek
caligmalarin tespiti i¢in oldukca Onemlidir. Ayrica etki biiyiikliglii cok farklh
cikan caligsmalar, bu yorumlama ile yanlis hesaplama sonucunda bu degerleri

almis olabilecegi anlasilabilir.

Meta analizine yonelik s6z konusu uygulama asamalar1 Sekil 2.1°de 6zetlenmistir

(Dinger 2014).

10



Konu Literatiir Tarama ﬁlcﬁﬂer‘in
Belirlenmesi

Kodlama Aras. Sorularimn Temalarm
Belirlenmesi Belirlenmesi

Etld Biiyiikliigi Heterojenlik

Hesaplamasa Test

Yorumlama Genel Etlkkinin Modelin Secimi
Hesaplanmasi
~

Sekil 2.1 Meta analizinde siire¢

2.5 Meta Analizinde Kullanilan Kavramlar

2.5.1 Etki Biiyiikliigii

Etki biiyiikliigii (effect size) kavrami meta-analizinin temeli olup 1998 yilinda Cohen
tarafindan gelistirilmis ve etki biiyiikliiglinii bir olgunun toplumda bulunma siklig
olarak aciklamistir. Etki biiytlikliigii deney grubu ile kontrol grubu arasindaki farkliligin
indeksi olarak da alinabilir. Eger etki biiyiikliigii sonuglar baglantiyr gosteriyor ise
korelasyona, sonuglar sayisal ise ortalamalara, sonu¢ nominal ise oranlara

dayanmaktadir (Cohen 1988, Cohen et al. 2000, Bakioglu ve Ozcan 2016).

Meta analizin temelini olusturan terim etki biiylkligiidir. Etki katsayisi olarak da
literatiire gecen etki biiyiikliigli, bir calismada bagimsiz degiskenin bagimli degiskeni
olumlu ya da olumsuz ne kadar etkiledigi hakkinda bilgi vermek i¢in kullanilmaktadir
(Dinger 2014). Meta-analizinde her bir ¢alisma i¢in etki biiylikliikleri hesaplanmaktadir.
Bu hesaplamadan sonra calismalar arasindaki etkinin uygunlugu ve konu alanindaki
genel etkinin ne oldugunun belirlenmesinde bu etki katsayisi kullanilarak islemler

yapilmaktadir (Borenstein et al. 2013).
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Meta-analizinde etki biiyiikliigii istatistigi niceliksel arastirma sonuglarindan incelenen
konu hakkinda hem yon hem de biiylikliik hesap etmek i¢in kullanilmaktadir. Tek
arastirma sonucu cesitli istatistik sonuglarina sahip olabilir (Bakioglu ve Ozcan 2016).
Eger meta-analizine dahil edilecek ¢alismalar birlikte analiz edilecek ise bu ¢alismalarin
sonuglar1 ayn1 etki biiyiikligii istatistiginde bir deger olarak kodlanmalidir (Lipsey and
Wilson 2000). Cohen’in etki biiyiikliigii siniflandirmasi1 Cizelge 2.1°de sunulmustur
(Bakioglu ve Ozcan 2016).

Cizelge 2.1 Cohen’in etki biiyiikliigii siniflandirilmasi

Etki Biiyiikliigii Tipi Etki Biiyiikliigii Diizeyi
Ortalamalara Dayanan Etki Biiytkligi 0,20 ise Kiiciik

0,50 ise Orta

0,80 ise Genis
Oranlara Dayanan Etki Biiyiikligi 1,50 ise Kiiciik

2,50 ise Orta

4,30 ise Genis

Korelasyonlara Dayanan Etki Biiyikligi 0,10 ise Kiiciik
0,25 ise Orta

0,40 ise Genis

Meta analizindeki grafiklerde gercek etki ve gozlenen etkiler farkli semboller
kullanilarak gosterilir. Bireysel ¢alismalardaki gercek etki biiyiikliiklerinin gosteriminde
daire, gozlenen etkiler i¢in kare isareti kullanilir. Genel etkide ise gercek etki icin liggen
gbzlenen etkiler icin elmas isareti kullanilir. Sekil 2.2’de bu semboller gosterilmistir

(Karahan 2014).

Gercek Etki Gozlenen Etki

Gaomnn ® =

Birlestirme . ’

Sekil 2.2 Gergek ve gozlenen etkiler icin semboller
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2.5.2 Meta Analizinde Istatistiksel Model Se¢imi

Meta analizinde, oncelikle analize dahil edilecek ¢alismalar belirlenir. Daha sonra, bu
caligmalara uygun model ve istatistiksel yontemler belirlenerek sonuglarin
birlestirilmesi asamasina gelinir (Ak¢il Temel ve Karaagaoglu 2001). Meta-analizin en
karisik, en tartigmali ve en basit konusu kullanilacak modelin se¢ilmesidir. Birden fazla
bireysel ¢alismanin birlestirilmesi oniindeki en biiyiik engel 6rneklem sayilarinin farkl
olmasi olarak gosterilmektedir (Dinger 2014). Meta analizlerin ¢ogu, sabit etkiler
modeli (fixed effect model) ya da rastgele etkiler modeli (random effects model)

yontemlerinden biri ile yapilmaktadir (Borenstein et al. 2013).

2.5.2.1 Sabit Etki Modeli

Sabit etki modelindeki temel varsayim her bir ¢alismanin tamamen ayni etkiyi tahmin
etmesidir. Analizlerdeki tiim c¢aligmalarin bir gercek etki biiyiikligi oldugu
varsayllmaktadir ve gozlenen etkilerdeki tiim farkliliklar, Orneklem hatasindan
kaynaklanmaktadir. Yani bir girisimin eger bir etkisi varsa, bu etki ¢alisma kriterleri ile
etkilesim gostermez, caligmadan calismaya sabit kalir (Akgil Temel ve Karaagaoglu

2001, Borenstein et al. 2013).

Derlenen c¢alismalarin hepsinin tamamen ayni etkiyi tahmin etmesi varsayimina
dayanan bu modelin temel 6zellikleri sdyle siralanabilir (Olkin 1999, Akcil Temel ve
Karaagaoglu 2001, Akgiel 2009);

e Etki biiyiikliiklerinin g¢esitliliklerinin 6rnekleme hatasindan kaynaklandiginm
varsayarlar.

e Daha dar giiven araliklar elde edilebilir.

e (aligmalar arast varyans bileseni hesaba katilmadigi icin ¢alismalarin
homojenligi konusunda agik bilgi elde edilemez.

e Kiiciikk orneklemli calismalarda biiyiilk orneklemli calismalar kadar duyarli

olmayabilir.
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Farkli anakiitleler ve tedaviler diisliniildiigiinde, ol¢limler ¢ok dogruda olsa her bir
calismanin tamamen ayni sonucu verdigine inanmak ¢ok giictiir. Bununla birlikte eger
varsayim dogru ise, bireysel ¢alisma sonucunun varyansinin tersiyle elde dilen agirliklar
kullanilarak en kii¢lik varyansh agirlikli ortalama bulunacaktir. Varsayim saglanamadigi
durumda iki alternatif ¢6ziim yolu bulunmaktadir. Bunlardan birincisi veriyi alt gruplara
aywrarak tekrar meta analiz caligmasi yapmak digeri ise hem ¢aligmalar arasi hem
calismalar i¢i varyansi igeren rastgele etki modelini tercih etmektir (Akgil Temel ve
Karaagaoglu 2001). Sabit etki modeli- gézlenen ve gergek etkiler arasindaki hata Sekil
2.3’te 0rnek olarak gosterilmistir (Karahan 2014).
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Sekil 2.3 Sabit etki modeli- gozlenen ve gercek etkiler arasindaki hata
2.5.2.2 Rastgele Etki Modeli

Rastgele etki modelinde, gercek etki biiyiikliiglinlin ¢alismadan calismaya degiskenlik
gosterdigi varsayimi bulunmaktadir ve analize dahil edilen caligmalar rassal bir
gozlenen etki biiyiikliikleri 6rneklemini temsil etmektedir. Bu durumda oOzet etki
biiyilikliigii, bu oOrneklemdeki etki biiyiikliiklerinden tahmin edilen ortalama etki
biiyiikliigii olacaktir. Sabit etki modelinin aksine, rastgele etki modelinde amag tek bir
tane gercek etki biiyiikliigii hesaplamak degil, etkilerin dagilimindan bir ortalama etki
blytikligli degeri tahmin etmektir. Her ¢alismadan farkli bir etki biiyiikligi elde
edildigi i¢in, her bir ¢aligmaya ait tiim etki biiyiikliiklerinin 6zet etki tahminine dahil
edilmis oldugundan emin olunmalidir. Sabit etki modeli altindaki belirsizligin tek

kaynagi dahil edilen g¢aligmalardaki Ornekleme veya tahmin hatasidir. Rastgele etki
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modelinde ise ayni kaynaklar gegerlidir ve bu nedenlere ek olarak ¢alismalar arasi
varyanstan kaynaklanan bir hata da s6z konusu olabilir. Buna bagli olarak rastgele etki
modelinde 6zet etki biiylikliigii i¢in varyans, standart hata ve giiven aralig1r degerleri

sabit etki modeline gbre daima daha biiyiik veya daha genis olacaktir (Borenstein et al
2013).

Rastgele etki modele iliskin meta-analiz yontemlerinde hem c¢alismalar aras1 varyans
hem de caligmalar i¢i varyans analize dahil edilmektedir. Calismalar arasi varyans
beklenen varyanstan biiyilik ya da kiiciik olabilmektedir. Varyans beklenenden kiigiik ise
sabit ya da rastgele etki modeline dayanan yontemler hemen hemen ayni sonucu
verecektir. Tersi durumda, calismalar arasi varyansin calismalarin

agirliklandirilmasinda kullanilmasi gereklidir (Akcil Temel ve Karaagaoglu 2001).

Sabit etki modeli varsayimlar1 yerine gelmediginde ¢ok yaygin bir sekilde kullanilan
rastgele etkiler modeli temel olarak; biitiin etki biiyiikliiklerindeki farkliligin sadece
ornekleme hatas1 degil anakiitledeki ¢esitliliklerden de kaynaklandigim1 varsayar bu
modelin temel 6zellikleri sdyle siralanabilir (Olkin 1999, Akgil Temel ve Karaagaoglu
2001, Akgiel 2009).

e Varyansin ¢alismalar arasi bilesenini de birlestirildigi i¢in daha genis bir giiven
araliklar elde edilir.
e (Calismalarin homojenligi konusunda bir fikir edinilebilir.

e Bu model kiiciik caligmalarda daha duyarlidir.

Rastgele etki modeline gore gozlenen ve gercek etkiler arasindaki hata Sekil 2.4°te

ornek olarak gosterilmistir (Karahan 2014).
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Sekil 2.4 Rastgele etki modeli- gozlenen ve gergek etkiler arasindaki hata

Ozetle sabit etki modeli ve rastgele etki modeli arasindaki farkliliklara deginilecek
olursak sabit etki modeli, etki biiyiikliigl ¢esitliliginin 6érneklem hatasindan oldugunu
varsayarken rastgele etki modeli ise etki biyiikliigl ¢esitliliginin 6érneklem hatasinin
yant sira anakiitledeki cesitliliklerinde oldugunu varsayar. Ayrica sabit etki modeline
dayal1 yapilan ¢alismalarin giiven araliklarinin daha dar oldugu sdylenebilirken, rastgele
etki modelinde caligmalar aras1 varyansta hesaba katildigindan daha genis bir giiven
aralig1 olustugu sdylenebilir. Bunun yani sira sabit etki modeli 6rneklem biiyiikliigii
kiigiik caligmalarda orneklem biiyiikliigi biyiik calismalar kadar duyarli olmazken,
rastgele etki modeli 6rneklem biiytikligii kiigiik ¢aligmalarda daha duyarlidir.

Kisaca birden fazla bireysel ¢aligmanin birlestirilmesindeki en biiylik engelin 6rneklem
sayillarimin farkli olmasi gosterilmektedir. Sabit etki modeli, c¢alisma evren
biiyiikliiklerinin ayn1 oldugunu ve dolayisiyla standart sapmalarinin sifira esit oldugunu
kabul etmektedir. Boylelikle calismalarin dogrudan tek bir gergek etkiye sahip oldugu
varsayilir. Buna karsi rastgele etki modeli ise bireysel ¢alisma evren biiyiikliiklerinin
farkli oldugunu ve standart sapmalarinin ise sifirdan farkli oldugunu ifade etmektedir.
Yani calismalarin evreni ayni biiylikliikte ise sabit etkiler modeli, degil ise rastgele
etkiler modeli kullanilmalidir. Calismalarin evren biiyiikliiklerinin ayni olup olmadigina
karar vermek i¢in ise heterojenlik testi uygulanmalidir. Heterojenlik testi sonucunda
bireysel ¢alisma sonuglart homojen c¢ikarsa sabit etkiler modeli, heterojen ¢ikmasi

durumunda ise rastgele etkiler modeli kullanilmalidir (Dinger 2014).
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2.5.3 Genel Etki

Etki biyiikligli, her bir caligma i¢in hesaplanan degerdir. Calismanin Orneklem
bliyiikliigline ve uygulamaya gore degisiklik gosterebilir. Genel olarak etki biiyiikliigii
bir ¢alisma hakkinda bilgi vermekten Oteye gidemez. Ancak meta-analiz ¢aligmalari
genel olarak bir ¢alismanin sonucunu degil, belirlenen arastirma sorular1 ya da hipotez
cercevesindeki bir temanin olasi etkisini 6zetlemeyi saglamaktadir. Meta analizinde tiim
caligmalarin birlestirilerek elde edilen bu etki katsayisina genel etki denmektedir.
Bireysel calismalarin etki biiyiikliiklerini birlestirerek genel etki hesaplanmasi biraz
farklidir. Meta-analizinde yapilan en biiyiik hatalardan biride genel etki hesaplamasidir.
Bircok arastirmaci genel etkinin hesaplanmasinda oy sayimi adi verilen hataya
diismektedir. Genel etkinin hesaplanmasinda gruplarin ya da degiskenlerin ortalamasi,
standart sapmasi, 6rneklem biiyiikliikleri vb. degerler dikkate alinmali bunun yan1 sira
caligmalarin homojen veya heterojen olma durumlarina da bakilarak hesaplamalar

yapilmalidir (Dinger 2014).

2.5.3.1 Sabit Etkiler Modeli Kullanilarak Genel Etkinin Hesaplanmasi

Anakiitlenin etkisini sapmasiz tahmin etmek i¢in (en az varyansla) agirlikli ortalamay:
hesaplamak gerekmektedir. Her ¢alismanin agirligi, ¢alismanin varyansinin tersidir
(Borenstein et al. 2013).

Sonug olarak sabit etki modeli altinda meta analizdeki bir ¢calismanin agirlig Esitlik 2.1

yardimiyla hesaplanmaktadir.

1
W, =—-—— (2.1)

TrJrE 5i

Formiilde Vg, calismanin varyansidir. Agirlikli ortalama yani genel etki biyiikligii (M)
Esitlik 2.2 ile hesaplanmaktadir.
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k
x_ WES,

M———“kl — (2.2)
izlm

Esitlik 2.2°deki ES; her bir ¢alismanin etki biiyiikliigiini gostermektedir. Genel etkinin

varyansi, agirliklarin toplamlarinin tersidir ve Esitlik 2.3 ile hesaplanmaktadir.

T’{'d' = I (23)

i=1" "¢t

Genel etkinin tahmini standart hatasi, varyansin karekokiidiir ve Esitlik 2.4 ile

hesaplanmaktadir.

SEy =Vu (2.4)

Bu durumda %95 alt ve tst limitlerdeki genel etki tahmini Esitlik 2.5 ve Esitlik 2.6 ile
belirtilmistir.

LLy =M — 1,96 = SE,, (2.5)
ULy =M + 1,96 * SE,, (2.6)

Sonug olarak, sifir hipotezi testi i¢in z-degeri Esitlik 2.7 ile hesaplanur.

= 2.7
2= S, (2.7)

Tek yonlii test i¢in p-degeri Esitlik 2.8 ile elde edilir.
p=1—2(Llzl) (2.8)

Cift yonlii testler icin p-degeri Esitlik 2.9 ile elde edilir.
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p=[2=(1—2(xlz])] (2.9)
#(z) degeri standart normal toplam dagilimdir (Borenstein et al. 2009).

2.5.3.1 Rastgele Etkiler Modeli Kullanilarak Genel Etkinin Hesaplanmasi

Rastgele etkiler modeli altindaki bir ¢alismanin varyansini hesaplamak i¢in hem
calismalar icindeki varyansin hem de calismalar arasi varyansin (T2) bilinmesi
gereklidir. Ciinkii ¢alismanin toplam varyansi bu iki degerin toplamudir. T2 (Tau-kare),
calismalar arasindaki varyansi temsil eder. T hesaplamalari meta-analizinde
heterojenlik boliimiinde agiklanacaktir. Sabit etkili modelde, her calismanin agirhig
varyansin tersi ile belirtilmekteydi. Rastgele etkiler modelinde de benzer olmakla
birlikte bu modelde varyans ¢alismalar i¢i varyans ile ¢alismalar arasi varyansm (T7)
toplamidir. Bu boliimde sunulan rastgele etkiler modeli ile 6nceki boliimde sunulan
sabit etki modeline ait formiiller arasindaki benzerligi belirtmek icin rastgele etkiler

modelinde simgelerle birlikte “*” isareti eklenecektir (Borenstein et al. 2013).

Sonug olarak rastgele etki modeli altinda meta analizdeki bir calismanin agirhig: Esitlik

2.10 ile hesaplanmaktadir.

W= = !
E T'JrE_f.-'[i.c

(2.10)

Esitlik 2.10°daki Vg degeri, i. ¢aligma i¢in ¢aligmalar i¢i varyans ile calismalar
arasindaki varyansin (T7) toplanudir. Rastgele etkiler modelinde her bir ¢alismaya ait

varyans Esitlik 2.11 ile hesaplanmaktadir.
Ves,” = Vgs. + T? (2.11)
Agirlikh ortalama yani genel etki biiytikliigii (M*) Esitlik 2.12 ile hesaplanmaktadir.

:{21 ng‘sz

k ®
2:11-'1"’:-

M* = (2.12)
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Genel etkinin varyansi, agirliklarin toplamlarinin  tersidir ve Esitlik 2.13 ile

hesaplanmaktadir.

Vie = = (2.13)
=1 W,

Genel etkinin tahmini standart hatasi, varyansin karekokiidiir ve Esitlik 2.14 ile

hesaplanmaktadir.

SEy* =V (2.14)

Bu durumda %95 alt ve st limitlerdeki genel etki tahmini Esitlik 2.15 ve 2.16 ile

hesaplanmaktadir.

LLy+ = M* — 1,96 * SEy- (2.15)
ULy = M* +1,96 = SEp (2.16)

Sonug olarak, sifir hipotezi testi i¢cin z-degeri Esitlik 2.17 yardimu ile hesaplanir;

M*
2= SEn (2.17)
Tek yonlii test i¢in p-degeri Esitlik 2.18 ile bulunur.
p*=1—@(xlzl) (2.18)
Cift yonlii testler igin p-degeri Esitlik 2.19 ile elde edilir.
p*=[2%(1—2(1lz])] (2.19)

Rastgele etki modeli ile genel etkinin hesaplanmasi bu sekildedir. (Borenstein et al.
2009).
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2.5.4 Meta Analizinde Heterojenlik

Bir meta analizinde etki biiyiikliigii nokta tahminleri daima farkli olacaktir. Sorun
farkliliklarin olup olmamasi degil, onlarin makul bir sekilde goérmezden gelinip
gelinemeyecegidir. Bir meta analizinde birlestirilmis bulgularin kullanilmasindan 6nce
heterojenlik i¢in hem istatistiksel test hem de bulgularin gorsel olarak (tercihen grafiksel

olarak) incelenmesi gerekir (Bailar and Mosteller 1994, Akgo6z vd. 2004).

Eger heterojenite icin istatistiksel test digiik p-degeri gosteriyor ise, calismalarin
bulgulart arasindaki farklar ihmal edilemez. Ancak, heterojenite igin testler diisiik bir
giice sahiptir ve net bir sekilde tanimlanmis anlamlilik diizeyi yoktur. Bu nedenle, p-
degeri c¢ok yiiksek olmadik¢a olasi heterojenite ayni zamanda gorsel olarak da

incelenmelidir (Akgoz vd. 2004).

Heterojenlik testleri genelde biitiin yazarlarca gerekli goriilmesine karsin neredeyse hig
yapilmamakta, yapildiginda ise, bu testlerin sonuglar1 analiz raporlarinda herkese acik
sekilde belirtilmemektedir (Petitti 2001). Heterojenligi arastirmak i¢in en ¢ok kullanilan
yontem, tabakalama yontemidir. Calismalar, calisma o6zelliklerine veya calisma
konularmma gore smiflandirilmakta ve her bir kategorinin etkisinin 6zet tahmini
bulunmaktadir (Lori and Vaske 2008). Meta analizinde istatistiksel heterojenligi
aciklamak icin Oncelikle istatistiksel hipotez testi yapilmakta ve anlamli olup
olmamasina gore sonuglar raporlanmaktadir. Homojenligin Hy hipotezini reddedecek p
degeri bulunup, ilgilenilen soruya gore sabit veya rassal etki modeline gore acgiklama
yapilmakta ya da iki modele gore de analizi yapilip duyarlilik analizi i¢in bu bilgi
kullanilmaktadir (Carkungéz ve Ediz 2009).

Meta analizinde kullanilacak uygun yontemin belirlenmesi icin c¢aligmalardan elde
edilen sonuglarin homojen ya da heterojen olmasi dikkate alinir. Caligmalar arasi

heterojenligin belirlenmesi hipotez testinden ve farkli 6l¢iilerden yararlanilabilir.

2.5.4.1 Heterojenlik Testi (Cochran’in Q Istatistigi)

Cochran’in Q istatistigi, calismalar arasindaki gercek heterojenligin olup olmadigini
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degerlendirmede kullanilan en basit ve en ¢ok kullanilan yaklagim olup Cochran (1954)
tarafindan ortaya atilan (k-1) serbestlik dereceli ki-kare dagilimina sahip Ki-Kare
heterojenlik testidir. Biitiin ¢calismalarda ayn1 olan gercek tiir etkisi hipotezi test edilir.
Tim calismalarin etki biiyiikliiklerini esit kabul eden hipotez test edilir. Ho = (61 = 0, =
...0k ) burada 0; ’ler mevcut anakiitle etki biiylikliiglidiir. Alternatif hipotez ise en az bir
0; digerlerinden farklidir seklindedir. Birlestirilmis olan tiim sonuglardan tek bir mevcut
anakiitle parametresi tahmin edilir ve calisma tahminlerindeki degisim olas1 bir

rastgeledir (Selli ve Dogan 2011). Cochran’in Q istatistigi Esitlik 2.20 ile hesaplanir.

kW

k 2
Q= Z W,ES? — (s WES,) (2.20)
i=1 =1 7T
Esitlik 2.20°deki W c¢alisma agirhigini, k& degeri ¢alisma sayisini, ve ES degeri etki
biytikligiinii gosterir. @ degeri k-1 serbestlik dereceli ki-kare dagilimin1 gésterir ve a
anlamlilik diizeyinde ki-kare tablo degeri ile karsilastirilir. Hesaplanan @ degeri, tablo
degerinden biiyiik ise tiim ¢alismalarin etki biiyiikliig aynidir seklinde kurulan yokluk
hipotezi reddedilir. Etki biiyiikliikleri homojen olmayan bu calismalarin birlestirilmesi

i¢in rastgele etki modeli kullanilmasi uygun olacaktir (Borenstein et al. 2013).

Bunun yani sira, meta analizinde ¢alisma sayis1 fazla oldugunda ¢ok biiylik olmasa dahi
istatistiksel olarak anlamli ¢ikmaktadir. Bu nedenle heterojenligin degerlendirilmesinde

diger dlgiitlerden de yararlanilmasinda fayda vardir (Huedo-Medina et al. 2006).

2.5.4.1 Heterojenlik Olgiitleri
e H istatistigi

2002 yilinda 6nerilen bu 6l¢ii, Cochran’in Q istatistigi yardimiyla Esitlik 2.21°deki gibi
elde edilir (Higgins and Thompson 2002).

Q
H? = [—k_ e Sdl 2.21)
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H istatistiginin, %95 giiven aralig1 Esitlik 2.22 yardimiyla hesaplanir.

exp[ln(H) + 1,96 = SE(In(H))] (2.22)

Q>k i¢in Ln(H) i¢in standart hata Esitlik 2.23 ile bulunur.

In(@) —In (k—1)
SE(In(H)) = 0,5% | — (2.23)
J2e-@k=3)
Q<k i¢in Ln(H) i¢in standart hata Esitlik 2.24 ile hesaplanir.
!
SE(In(H)) = (2.24)

!
[1_ 7
wlz(k—z] 3(k—2)

H’nin giiven araliginin 1°1 igermesi durumunda homojenlik, icermemesi durumunda ise

heterojenlik olacaktir.

o T istatistigi

Cochran Q istatistiginden faydalamilarak elde edilen Tau-kare (77) katsayisi, gercek etki
biiyiikliigiiniin varyans1 olarak tanimlanmaktadir. Diger bir degisle sonsuz sayida genis
ornekleme sahip caligsmalarla analiz yapiliyorsa her bir ¢alismanin etki tahmini gercek
etkiye esit olacak ve bu etkilerin varyansi gercek varyansi gosterecektir. Bu varyans,
Tau-kare (t°) katsayisi ile gosterilmektedir. Gergek etkilerin gozlenmesi miimkiin
olmayacag1 i¢in bu varyanst dogrudan hesaplamak miimkiin degildir. Bu ylizden

gdzlenen etkilerden elde edilen tahmin T *kullanilacaktir (Borenstein et al. 2013).
T2 Esitlik 2.25"den Esitlik 2.27’ye kadar yararlanilarak hesaplanir.

, Q@—=d

T = (2.25)
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sd=k—1 (2.26)

-

K k we
C= Z w, -2 b (2.27)

Esitlik 2.27 ‘deki k ¢alisma sayisini, W, ¢alisma agirhigmi ifade etmektedir. Eger T2= 0
ise, caligmalarin homojen oldugu anlasilir, bu durumda sonuglar sabit etki modeliyle
aynidir. Eger T >0 ise, calismalarin heterojen oldugunu ifade eder. Etki bityiikliigiiniin
normal dagildig1 varsayildiginda, T ’nin varyansi Esitlik 2.32 ile ve T nin standart hatas1

Esitlik 2.33 ile hesaplanmaktadir.

Daha sade bir goriiniim icin Esitlik 2.28”den Esitlik 2.31°e kadar 6nce A hesaplanir;

sw2y sw3y  (sw2)?
A= sd+2(sw1——)r‘+ swz—z( )+ —|r* (2.28)
swil swl/)  (swi1)?
k
swi = Z W, (2.29)
i=1
k
w2 = Z w2 (2.30)
i=1
k
sw3 = Z w2 (2.31)
i=1

T*’nin varyansi Esitlik 2.32’deki formiil yardimiyla hesaplanr.

Vye=2s ( ‘qﬂ) (2.32)
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T?’nin tahmini standart hatasi Esitlik 2.33teki formiil yardimiyla hesaplanir;

SEpz =/Vpz (2.33)
T2 dagiliminin normal dagilima yakin olmamasi nedeniyle, ¢alisma sayisi genis degil
ise + iki standart hata T* tahmini i¢in kesin bir giiven aralig1 veremez. T° igin en kisa

yollu gliven aralig1 hesaplama Esitlik 2.38 ve Esitlik 2.39°da verilmistir.

[k olarak Q>k ise B Esitlik 2.34 ile hesaplanr.

In —In(sd
B=05=* ( f_(Qj ,L) (2.34)
Q<k ise B Esitlik 2.35 ile hesaplanir.
| 1
7T 1 (239)
Iz*isd—ﬂ*(l—(m)) |
N
Asir ug degerleri hesaplamak i¢in Esitlik 2.36 ile Esitlik 2.37°den yararlanilir.
_ (9 _
L=exp|05%In|—|—196%B (2.36)
sd
_ 1 (9 .
U=exp|0,5=*In 4 +1,96%B (2.37)
s
Sonug olarak T i¢in %95 giiven araligy;
LLz= $ (2.38)
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d=(U*—1
pL.-33*W -1

i (2.39)
[

seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

o 17 Istatistigi

Heterojenligin miktarin1 belirlemenin bir diger yolu ise gercek varyansin toplam
varyansa oranma karsilik gelen I* istatistiginin olusturulmasidir. 17 istatistigi de Q
istatistigine dayali olmasina ragmen Q istatistigine kiyasla heterojenligin Ol¢iisiinii bize
cok daha sezgisel bir Olgekte saglar. Etki biiylikliigii indeksi ile ayni 6lgekte mutlak
degerler sunan T ve T’dan farkli olarak, I° istatistigi etki biiyiikligii 6lgegine bagli
olmayan goreli bir olgekte oran saglamaktadir. Yani I® istatistigi heterojenligin
miktarini  yiizde olarak ifade eden bir yontemdir. Ayrica I® istatistigi toplam
dagilimdaki dagilim fazlaligi oranidir. Higgins vd. (2003) diisiik, orta ve yiiksek seviye
heterojenlik icin sirasiyla %25, %50 ve %75 smur degerlerini onermisler ve I°
istatistiginin heterojenligin Ol¢iisii olarak tercih edilebilir oldugunu iddia etmislerdir

(Ustiin ve Eryilmaz 2014).

I istatistigi Esitlik 2.40 ile hesaplanr.

12 = (Q_Sd)x%mn (2.40)

I? istatistigi icin %95 giiven arali1 hesaplamak icin éncelikle;

Q>k ise Esitlik 2.41 kullanilarak B hesaplanir.

In(Q) — In (sd) ) (2.41)

E=05=
(Mfﬁ— [2%85d — 1

Q=k ise Esitlik 2.42 kullanilarak B hesaplanir.
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| 1

— . ; (2.42)
M|z>.c (sd — 1) *(1 —(m))

B =

Asirt ug degerleri hesaplamak icin Esitlik 2.43 ile Esitlik 2.44 hesaplanir.

L=exp (0,5 = In (E) — 1,96 = B) (2.43)
s
_ (@ _
U =exp (D,E = [n (_d) + 1,96 = B) (2.44)
s

Sonug olarak I* icin %95 giiven aralig1 Esitlik 2.45 ile Esitlik 2.46 yardimiyla;

L*—1
LLz = ( E )x %100 (2.45)

U:—1
ULz = ( E ) * 05100 (2.46)

seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

2.5.5.3 Meta Analizinde Heterojenligin Grafiksel Gosterimleri

Heterojenite i¢in standart istatistiksel testlerin sinirlamalar1 nedeniyle, meta-analizlerde
heterojenligin arastirilmasina yardimci olarak birka¢ grafiksel yontem tanmitilmistir.
Grafik gosterimlerinde, ¢alisma sonuglarinin giiven araliklari ile verilmesi sonuglarin ne
kadar giivenilir oldugunu ve sonuglarin istatistiksel olarak ne kadar anlamli olup
olmadigint ortaya koymaktadir. Bu grafikleri kullanarak verilerin gorsel olarak
incelenmesi, heterojenite igin istatistiksel olarak anlamli bir testin olmadig1 durumlarda
bile, veri senteziyle nasil ilerleyecegine karar vermede yardimci olur (Xu et al. 2008).

Heterojenligi gosterimi igin yaygin kullanilan grafikler agagidaki gibi siralanabilir.

27



e Forest grafik
e [’abbe grafik
e Galbraith Radial grafik

e Forest Grafik

Forest grafigi (Orman Grafigi), meta - analizlerinin 6zet sonuglarini sunmak i¢in en sik
kullanilan grafik metodudur. Bu grafik bireysel calismalardan elde edilen etki
biiyiikliigii tahminleri arasindaki farkliligi agiklar. Sonu¢ degiskenimiz binary yapida
oldugu durumlarda OR ya da RR kullanilir ve eksen “1” olarak alinir. Grafikte y ekseni
meta analizine dahil edilen ¢alismalar1 x ekseni ise OR veya RR’ye ait logaritmik
degerleri gdstermektedir. Her bir calisma i¢in, etki biiytlikliikleri, ilgili giiven aralig ile
birlikte ve birlestirilmis genel etki biiyiikligii tek bir boyut lizerinde ¢izilmistir.
Tahminler arasindaki degiskenlik, ¢aligmalar arasi heterojenligini vurgular ( Song et al.
2001, Xu et al. 2008). Forest grafik i¢in ornek gosterim Sekil 2.5’te gosterilmistir
(Int.Kyn.2).

Ri=k Ratio (95% C1)

- 0.71 [0.39-1.31]

n 1.14 [0.59-2_21]

0.82 [0.26-2.61]

—— 0.91 [0.72-1.15]

0.32 [0.01-T.45]

e 0.48 [0.32-0.72]

—— 0.45 [O.18-1.11]

|

¥ 1.06 [0.49-2.27)

'. 0.77 [0.67-0.89]

Sekil 2.5 Forest Grafigi

e L'Abbé Grafik

L'Abbé grafik ilk kez L'Abbé tarafindan 1987’de tanimlanmistir ve genellikle ikili

degiskenlerin (binary variable) sonuglarinin oldugu meta analizinde kullanilir. L'Abbé
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ve arkadaslari, tedavi grubundaki (dikey eksen) olay oranini kontrol grubu (yatay eksen)
ile karsilagtirmak suretiyle calismalar arasindaki varyasyonu arastirmak i¢in bir grafik
arac1 6nermislerdir. (L’Abbé¢ et al. 1987). Eger denemeler olduk¢a homojense, noktalar
bir ¢izginin etrafinda uzanacak ve egimi havuzlanmis tedavi etkisine karsilik gelecektir.
Cizginin disinda kalan noktalarin olmasi ise heterojenligi gostermektedir (Sharp et al.
1996). Grafige, gruplar arasinda esit oranlar ve dolayisiyla tedavi etkisi olmayan bir
cizgi eklenebilir. Cizginin altindaki noktalar, deneysel tedavinin kontroller tarafindan
alimandan daha iistiin oldugunu gostermektedir. Tersine, ¢izginin {izerindeki noktalar,
sonuglarin kontrol grubu lehine oldugunu gosterir (Xu et al. 2008). L'Abbé Grafigi
Sekil 2.6°da 6rnek olarak gosterilmistir (Int.Kyn.3).

60—

S
o

Foe

Sekil 2.6 L'Abbé Grafigi

e Galbraith Radial Grafik

Galbraith Radial grafik, Galbrait tarafindan gelistirilen bu grafik heterojenligi ortaya

koymaktadir. Grafik, her bir c¢aligmadan elde edilen sonuglarin (OR), varyansinin

In{oR)
XE

karekokiine boliinmesinden elde edilen degerle (z istatistigi olarak bilinir)

standart hatanin tersine karsilik c¢izilir. Yatay eksen de i ve diisey eksen de her bir z

istatistigi yer almaktadir. Grafikte yer alan noktalar %95 giliven aralifinin sinirlart
icerisinde yer aliyorsa meta analizine dahil edilen calismalarin homojen oldugu
sonucuna varilir (Song et al. 2001, Bax et al. 2009). Galbraith Radial grafik &rnek
olarak Sekil 2.7°de gosterilmistir (Int.Kyn.4).
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Galbraith Plot
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Sekil 2.7 Galbraith Radial Grafik

2.5.6 Meta Analizinde Yayimn Yanhhg:

Meta analizi uygulamasinda karsilasilan problemlerin en basinda farkli ¢aligmalarin
birlesiminden kaynaklanan potansiyel hata ve yanlilik gelmektedir. Bir meta analiz,
analizdeki ¢aligmalarin matematiksel olarak hassas sentezlenmesi ile elde edilmesine
ragmen, eger bu ¢aligmalar tiim iligkili ¢alismalarin 6rnekleminde yanli ise, genel etki
bu yanlilig1 yansitan meta analiz ile hesaplanmis olacaktir. Bazi bulgular yiiksek etki
bliytikliigline sahip caligmalarin, daha diisiik etki biiyiikliigline sahip calismalara gore
yayimlanmasinin daha yiiksek oldugunu gostermektedir. Meta analizin iginde yiiksek
olasilikla yayimlanan ¢aligsmalar olmasi nedeniyle literatiirdeki bazi yanliliklar meta-
analizinde de goriilmektedir. Bu konu genellikle yayin yanliligi olarak bilinmektedir.
Analize diisiik kaliteli caligmalar katildiginda veya bazi 6zel caligmalarin analize
katilmas1 veya dahil edilmemesi sonucunda meta analiz sonuglar1 hatali olmaktadir

(Carkung6z ve Ediz 2009, Borenstein et al. 2013).

Yayinlanmis ¢aligmalar 6zellikle de dergilerdeki makaleler en kolay bulunanlardir ve
genellikle yayinlanmamis calismalara gore, hakemli dergilerde yayimlanan ¢alismalar
metodolojik olarak kontrolden gectigi i¢in, daha yiiksek kalitede oldugu diistiniiliir.
Halbuki yaymnlanmis c¢alismalar daha biiylik etki biyiikliikleri elde etme
egilimindedirler ve bu da potansiyel bir yayin yanliligina sebep olmaktadir (Begg 1994,
Lipsey and Wilson 2001). Meta analizinde yaym yanlilig1 olup olmadiginin test etmek
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icin bireysel ¢aligmalardan hesaplanan etki biiyiikliigiine kars1 standart hata grafiginin
cizildigi huni grafigi cizimi, Begg siralama korelasyon yontemi ve Egger regresyon

yontemi kullanilmaktadir (Sutton et al. 2000).

2.5.6.1 Begg Siralama Korelasyon Yontemi

Begg ve Mazumdar tarafindan 1994 yilinda tanimlanmis Begg siralama korelasyon
yontemi etki biyiikliiklerinin siras1 ile bu biiyilikliiklerin varyanslarinin siralamasi
arasindaki iliskiyi aciklayabilmek i¢in Kendal’in tau siralama korelasyon katsayisini

kullanmaktadir (Begg and Mazumdar 1994, Bakioglu ve Ozcan 2016).

V; . i. Calismaya ait etki bilyiikliigiiniin varyansi olmak tizere, i. ¢alismanin agirligi (W;)

Esitlik 2.47 ile hesaplanmaktadir.

(2.47)

ES;: 1. Calismanin etki blytlikligi olmak iizere, agirliklandirilmis ortalama etki

buyiikliigii (ES) Esitlik 2.48 yardimiyla hesaplanmaktadir.

¥ W,ES,

5= : (2.48)

i. Cahismanin Begg standartlastirilmis etki biyikligi (ESS) Esitlik 2.49 ile
hesaplanmaktadir.

Es_ﬁ'zw

2.49
o (2.49)

i.calismanin standartlastirilmis etki blyiikligi varyans1t (V) Esitlik 2.50 ile

Vi=V,— (Z Vi) (2.50)

hesaplanmaktadir.
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t Kendal’in tau’su ve Var(t) Kendal’in tau’sunun 6rneklem varyansi olmak iizere

standart normal dagilim degeri (z) Esitlik 2.51 ile hesaplanur.

t
z =
Var(t)

(2.51)

Hesaplanan istatistik standart normal dagilim tablo degeri ile karsilastirilir. Begg
siralama korelasyon yontemi ¢alismalarin sayilar1 az oldugunda giivenilmez olmaktadir

(Bakioglu ve Ozcan 2016).

2.5.6.2 Egger Regresyon Yontemi

Egger vd. (1997) huni grafigi ¢iziminin asimetrisini test etmek i¢in bir yontem

Onermistir. 1= 1, 2, ..., k olmak iizere E5; ve V; sirasiyla her bir ¢alismanin etki

ES; - 1
= ve s ' =5z olarak

Vi i

biytikligii ve orneklem varyansi tahmini olsun. ES; =

tanimlansin ve agirhiklar W; = 1/V; olsun. W agirliklariyla, standart agirhkli dogrusal
regresyon (standart weighted linear regression) kullanilarak ES* = a + -2 denklemi
yazilir. Burada o asimetri 6lgiisii olarak kullanilir ve 0’dan farkli ise yayin yani oldugu
sOylenebilir. Egger regresyon yontemi Begg sira korelasyon yonteminden daha giiclii

bir testtir (Sutton et al. 2000, akt: Yeniay 2013).

2.5.6.3 Huni Grafigi

Pillemer ve Light (1980) tarafindan gelistirilen huni grafigi, etki buyiiklikleri ile
orneklem biiyiikliiklerini degisken olarak alan bir sacilma grafigi olup, yayin yanlilig
olup olmadigimi tespit etmek igin genelde kullanilan gorsel yorumlamaya dayanan
yontemdir. Yaymn yanlilifi olmadigt zaman etki biyiiklikleri ile Orneklem
bliylikliiklerinin bir huni seklini almasi ve tepesinin ¢alismalarin gercek etki
biiyiikliigiinde olmast beklenmektedir. Diger bir ifadeyle grafik carpik huni seklinde
degil ise yayin yanlilig1 bulunmaktadir. Ancak yaym yanliliginin tespiti huni grafiginin
gorsel olarak incelenmesi meta-analizinde az ¢aligma sayisinin olmasiyla iligkili olup az
calisma sayisinda oldugunda yayin yanliliginin tespitini zorlastirmaktadir (Bakioglu ve

Ozcan 2016). Huni grafigi érnek gosterimi Sekil 2.8°de gdsterilmistir (Int.Kyn.5).
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Sekil 2.8 Huni Grafigi

2.6 Meta Analiz Yontemleri

Verilerin tiirlerine gore hesaplanacak etki biiyiikliiklerinin ve ¢alisma desenlerinin en

yaygin olanlarindan bazilar1 asagida kisaca maddeler halinde 6zetlenmistir.

-Ortalamalan kullanarak etki Biiyiikliigiinii hesaplama
Ham (Standartlastirdmamaus) ortalamalarin farki (D)
Bagimsiz gruplarla yapilan ¢aligmalar
Eslestirilmis Gruplarla ya da 6n-son desenleri ile yapilan ¢alismalar
Standartlastirilmig ortalamalarin fark: (d ya da g)
Bagimsiz gruplarla yapilan ¢aligmalar
Eslestirilmis Gruplarla ya da 6n-son desenleri ile yapilan ¢alismalar
Tepki oranlart (R)
Bagimsiz gruplarla yapilan ¢aligmalar
-Ikili verileri kullanarak Etki biiyiikliigiinii hesaplama
Risk oranit (RR)
Bagimsiz gruplarla yapilan ¢aligmalar
Olasilik orant (OR)
Bagimsiz gruplarla yapilan ¢aligmalar
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Risk farki (RD)
Bagimsiz gruplarla yapilan ¢aligmalar
-Korelasyonlar kullamlarak etki Biiyiikliigiinii hesaplama
Korelasyon (r)

Bir gruplu calismalar
2.6.1 Olasilik (p) Degerlerinin Meta Analizi

2.6.1.1 Fisher Metodu

Fisher birlestirilmis test (Fisher combined test) ters Ki-kare yontemi (the Inverse Chi-
Square Method) olarak da isimlendirilir. Fisher birlestirilmis test arastirma sonuglarinin
istatistiksel anlamlik diizeyi olan p-degerlerini birlestirme yontemidir (Bakioglu ve

Ozcan 2016).

Fisher yontemi p-degerlerini birlestirerek kontrol grubu ile deney grubu arasinda fark
olup olmadigint degerlendirir. p1,p2,...pk K adet bagimsiz c¢alismanin p degerlerinin
dogal logaritmalarinin eksi iki ile ¢arpiminin toplamina esittir ve Ki-kare tablosundan

serbestlik derecesi sd=2k olmak tizere karsilagtirilir (Koklii 1998).

Fisher yontemi matematiksel olarak soyle ifade edilmektedir. k istatistik sonuglari
birlestirilen arastirma sayist ve p her bir arastirmanin tek tarafli olasiligi olmak iizere
birlestirme sonucunda elde edilen Ki-kare degeri (3x°) Esitlik 2.52 ile hesaplanmaktadir
(Wolf 1986).

12==2) log, () (2.52)

Sayet sd=2k serbestlik derecesine ait x? dagiliminin ¢ kritik degeri hesaplanan y?
degerine esit ya da hesaplanan degerden kii¢iik ise kontrol grubu ile deney grubu
arasinda fark yoktur seklinde kurulan Hg hipotezi reddedilir. Fisher yonteminin en
onemli dezavantaji ayn1 yonde anlamli iki test ile ters yonde kuvvetli bir ¢aligmanin

birlestirilmesinde olusmaktadir. Ornegin p<0,001 deney grubu ve p<0,001 kontrol
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grubu ile p<0,01 olan baska bir grubun birlestirilmesinde Fisher yontemi iki sonuglu
olan tarafta anlamli ¢ikmaktadir. Buna ragmen Fisher yontemi en iyi bilinen ve

uygulanan birlestirme yontemidir (Bakioglu ve Ozcan 2016).

2.6.1.2 Stouffer Metodu

Stouffer birlestirme yontemi orijinal olarak Stouffer ve arkadaslarina ait olup tam olarak
Mosteller ve Bush (1954) ile Rosenthal (1978) tarafindan tanimlanmigtir. Aragtirmada z
test istatistigi kullanildiginda yararlanilan bir yontemdir. Bu islemde z-istatistik
degerleri toplanir ve toplam birlestirme islemine giren ¢alisma sayisinin karekokiine

boliiniir (Bakioglu ve Ozcan 2016).

Stouffer metodu su sekilde matematiksel olarak ifade edilebilir. K istatistik sonuglari
birlestirilen aragtirma sayis1 ve z her bir ¢alismanin z-istatistigi olmak iizere birlestirme

sonunda elde edilen z-istatistik degeri (z) Esitlik 2.53 ile hesaplanmaktadir.

k
— Z:l'z=1‘E":'-:

— 2.53
= (2.53)

Ze

Bu islem normal sapmalar iizerine hesap edildigi i¢in sonu¢ da normal sapma
olusmaktadir. Varyansi ise toplam gdzlem sayisina esittir. Fisher yontemindeki gibi
logaritma doniisiime ihtiyag duyulmamasi, Winer yontemindeki gibi serbestlik
derecesinde bir ayarlama yapmanin gerek duyulmamasi Stouffer birlestirme metodunun
bir avantajidir. Ayrica z isleminin sonuglar1 daha kuvvetli iken t isleminin sonuglariyla

gercekte aynmidir. Ciinkii istatistikler toplami biiyiik 6rneklemden alindigi zaman
orneklem biiytkligi arttikca % degeri bire dogru yaklasir. Stouffer metodunda
hesaplanan z. degeri a anlamlilik diizeyine gore ret ya da kabul oldugu normal dagilim
tablosundan bakilarak okunan z-kritik degerine gore karar verilir. Hesaplanan z. degeri

tablodan bakilan z-kritik degerine esit ya da biiyiikk ise Ho hipotezi reddedilir (Wolf
1986, Bakioglu ve Ozcan 2016).
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2.6.1.3 Winer Metodu

Bagimsiz ya da bagimli iki 6rneklem t-testi sonuglarini igeren K sayidaki arastirmayi
birlestirmeyi amaglamaktadir. Winer bagimsiz testlerin ¢aligmalarinin birlestirilmesi
icin sdyle bir islem sunmustur. Her bir t-istatistiklerinin toplanarak birlestirilmesiyle
elde edilen bagimsiz t-istatistiklerinin ornekleme dagilimi ve her bir t-istatistiklerinin
sahip oldugu bagimsizlik derecesinin, iki eksigine boliimlerinin toplaminin karekokiine
boliinmesi ile elde edilir. Bu yontemin drneklem sayisi ¢ok kiigiik oldugunda (ondan az)

kullanilmas1 uygun degildir.

Winer yontemi su sekilde matematiksel olarak soyle ifade edilmektedir (Wolf 1986) k
istatistik sonuglar1 birlestirilen arastirma sayisi, t her bir aragtirmanin t-istatistigi ve sd
istatistik sonuclari birlestirilen arastirmalarin serbestlik derecesi olmak tizere birlestirme
sonunda elde edilen t-istatistik degeri (tc) Esitlik 2.54 ile hesaplanmaktadir.

k
t = nzltn

e sd (2.5)
ﬂql ”=1sdn—2

Bu islem t-dagilimimin varyansi olan % tizerine olusturulmustur. t-dagiliminin
serbestlik derecesi (sd) orneklem biiylkligiinin (n) bir eksigine esittir (Sd=n-1).
Orneklem biiyiikliigii 30 ve daha fazla oldugu durumlarda dagilim normal dagilima
(N[0,1]) yaklasmaktadir (Spiegel 1961). Dolayisiyla bu islem ¢ok kiigiikk 6rneklerde
uygun olmamaktadir. Oysaki pratikte drneklem birlesmelerinde bu kadar kiiclik degerler
ctkmaz bu da bu islemin dezavantajini kiiciiltmektedir (Bakioglu ve Ozcan 2016).
Hesaplanan z; degeri o anlamlilik diizeyine gore ret ya da kabul oldugu normal dagilim
tablosundan bakilarak c-kritik degerine gore karar verilir. Tablodan bakilan c-kritik

degeri z; degerinden kii¢iik veya esit ise Ho hipotezi reddedilir.
2.6.2 Binary (2’li) Degiskenlerin Meta Analizi

Calismalardan elde edilen veriler i¢in 2 gruptaki olay goriilme ve goriilmeme sayilari

verilmis ise bu durumda, arastirmacilar risk orani, olasilik orani veya risk farklar
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hesaplanmaktadir. Bu etki biiyiikliiklerinin hesaplanmasi i¢in Cizelge 2.3 kullanilacaktir
(Borenstein et al. 2013).

Cizelge 2.2 2x2 tablosu i¢in adlandirma

Olay Goriilme Olay Goriilmeme Toplam
Uygulama A B Ny
Kontrol C D n,
Toplam hy h, N

2.6.2.1 Risk Oram (Risk Ratio, RR)

Risk orani, belirli bir etkenle karsilasma derecesine goére farkli gruplar arasinda bir
etkene yakalanma riski arasinda fark olup olmadigini 6l¢en bir Slgiittiir (Kiiciikonder ve
Efe 2014). Yani risk orani iki riskin orani seklinde ifade edilmektedir. Risk orani i¢in
hesaplamalar logaritmik Olgeklerle ylritilmektedir ancak sunumlar ic¢in orijinal
Ol¢timlere tekrar donistiiriilmelidir (Borenstein et al. 2013).

Risk orani Esitlik 2.55 ile hesaplanmaktadir.

A

RiskOram = Cﬂnl (2.55)
n,

.

Logaritmik risk orani i¢in Esitlik 2.56 kullanilir.

logRiskOram = In (RiskOram) (2.56)

Risk oranimin yaklagik varyansi Esitlik 2.57 ile hesaplanmaktadir.

1 1 1 1

A =4 2.57
LogRiskOram 4 n, + C n, ( )

Risk oranmin tahmini standart hatas1 Esitlik 2.58 ile hesaplanmaktadir.
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—_—
SELogRiskDr'fzm = H||VL§Q'REISJ{GP‘EHL (258)

Risk oranlari i¢in %95 giiven araliginda alt sinir (LL) ve st smir (UL) hesaplamalari

ise Esitlik 2.59 ile Esitlik 2.60’dan yararlanilarak;

-
LL = In(RiskOran) — 1,96 * ( [V, jrickcoran) (2.59)
\
-
UL = In(RiskOram) + 1,96 * (_[V,, ziiorans) (2.60)
\

seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

2.6.2.2 Olasihk Oram (Odds Orani, OR, Odds Ratio)

Odds orany, ilk defa Cornfield tarafindan 6liim ve 6liim orani gibi faktorler ile sonug
olayr arasindaki iligkinin derecesini 6lgmek icin kullanilan bir orandir. Bir basgka
ifadeyle de odds orani, bir olayin gergeklesme ihtimalinin gerceklesmeme ihtimaline
orant olup etkiyi gosteren degerdir (Selli ve Dogan 2011). Olasilik orani icin
hesaplamalar logaritmik Olceklerle yiiriitiilmektedir ancak sunumlar icin orijinal

Olctimlere tekrar doniistiiriilmelidir. Olasilik oran1 Esitlik 2.61 ile hesaplanmaktadir.

AD
OddsOram = — (2.61)
BC

Logaritmik olasilik orani i¢in Esitlik 2.62’den yararlanilir.

log0ddsOram = In (0OddsOrani) (2.62)

Olasilik orani i¢in yaklasik varyans Esitlik 2.63 ile hesaplanmaktadir.

(2.63)

H |
| =
o=
2=

vl-ogﬂddsﬂ ram



Olasilik orani i¢in tahmini standart hata Esitlik 2.64 ile bulunur.

—_—
SEL-ogOddsOrﬂm = Mllvl-ogﬂddsﬂrrzm (264)

Olasilik oranlar1 i¢in %95 giiven araliginda alt sinir (LL) ve iist sinir (UL) hesaplamalari

ise Esitlik 2.65 ile 2.66 yardimiyla;

-
LL = In(0ddsOrant) — 1,96 = ( [V, s0450ran:) (2.65)
\
-
UL = In(0ddsOram) + 1,96 = (Nl'vl_p GOddsoran) (2.66)

seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

2.6.2.3 Risk Farki (Risk Difference (RD), Atfedilen Risk (AR))

Risk farki iki risk arasindaki farkliligi ifade etmektedir. Risk orami ve olasilik
oranlarinin aksine, risk farkliligi logaritmik veriler yerine ham veriler ile yapilmaktadir

(Borenstein et al. 2013). Risk farki Esitlik 2.67 yardimiyla hesaplanmaktadir.

RiskFarki = (i) — (E) (2.67)

T4

Risk farki i¢in yaklagik varyans Esitlik 2.68 ile hesaplanir.

AB CD
Viiskraria = “_i 2 (2.68)
Risk farki igin tahmini standart hata Esitlik 2.69 ile hesaplanmaktadir.
_
SEgiskFarta = V VRiskFaria (2.69)
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Risk farki i¢in %95 giiven araliginda alt sinir (LL) ve st sinir (UL) hesaplamalari ise
Esitlik 2.70 ile Esitlik 2.71 yardimiyla;

“ (2.70)

LL = RiskFarki— 1,96 * (\/ Vg, 0rorin)

“ (2.71)

UL = RiskFarki+ 1,96 * (\/Veiciraria)

seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

2.6.2.4 Mantel-Haenszel Metodu

Ikili veri kiimesi seklinde sabit etki modeline dayanan ve verilen ¢alisma sonuglarini
birlestirmekte cok yaygin olarak kullanilan istatistiksel bir yontemdir. Etki oOlciitii
‘Oran’ olarak verildigi zaman kullanilir. Herhangi bir tedavi odds oranlarinin
birlestirilmesinde en eski ve en ¢ok kullanilan yontemdir. Bu yontem ilk olarak Mantel
ve Haenszel (1959), tarafindan kullanilmigtir. Bu yontemin avantaji, bireysel calisma
tablolarindaki hiicreler sifir oldugunda bile kullanilmasidir (Hasselblad and McCrory
1995, Selli ve Dogan 2011). Ikili (binary) veri kiimesinin sekli 2x2” lik olarak Cizelge
2.4°te belirtilmistir (Kiigiikonder ve Efe 2014).

Cizelge 2.3 ikili (binary) tablolar i¢in adlandirma

Calismalarin ikili (binary) Deney  Kontrol

sonuclari Grubu  Grubu Toplam
Olii a by 9i
Hayatta Ci d; h;
Toplam & fi N

Mantel-Haenzel yontemine gore hesaplanan asamalar asagidaki gibidir (Akgil ve
Karaagaoglu 2001, Kiigiikonder ve Efe 2014).

Her bir ¢alismaya iliskin odds orani1 (OR;) Esitlik 2.72 ile hesaplanmaktadir.
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OR, = (2.72)

Tim ¢alismalarin birlestirilmesi durumunda 6zet odds oram1 (OR,) Esitlik 2.73 ile

hesaplanmaktadir.

_ L (0RW)

k
i=1 Wi

OR,y (2.73)

k caligma sayisi, V; i-inci varyans, W; i-inci varyansin tersi olan agirlik degeri olmak

tizere Esitlik 2.74 ile hesaplanmaktadir.

1
W, =— .
Ty (2.74)
Burada i-inci ¢alisma i¢in varyans (V;) ise Esitlik 2.75 ile bulunur.
V=
£ (e (2.75)

Tiim ¢alismalar birlestirildikten sonra 6zet odds oraninin varyansi (V(OR,)) Esitlik

2.77°den 2.81’e kadar hesaplamalar yapilarak Esitlik 2.76 ile hesaplanur.

vona = ] e e ey @
F,=a,*d, *[(a,+d)/n?] 2.77)

G; ={[a; *d; * (b; + ;)] + [b; ¥ c; * (a; + d;)]}/n} (2.78)

H; = [(b; = ¢) = (b, +c)]/n} (2.79)
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R, = (a;*d;)/n, (2.80)

5;= (b= c;)/n; (2.81)

Buna gore 6zet odds oraninin %95’lik giiven araligina ait giiven sinirlart Esitlik 2.82 ve

Esitlik 2.83 yardimiyla;

LL = !mORyE—196+V(0ORyy) (2.82)

UL = ™ORyy+1.36+VI0Ryy) (2.83)

Seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

2.6.2.5 Peto Metodu

Peto yontemi de Mantel-Haenzel yontemi gibi etki 6l¢iitii oran oldugunda kullanilan bir
yontemdir. Bu yontem genellikle meta analize alinan c¢aligmalardaki deneklerin ait
olduklar1 gruplara rastgele dagitildigi denemelerde kullanilmaktadir (Petitti 1994,
Jenicek 1989). Peto yontemine gore her bir ¢alismanin deney grubundaki E; ve O;
sirastyla i-inci calismanin beklenen degeri ve gozlenen degeri olup, beklenen deger

Esitlik 2.84 ile hesaplanir.

E, = (2.84)

Her bir ¢alismanin varyansi ise (V;) Esitlik 2.85 ile bulunur.

Eh.f
.= ﬂ—[ o fjlj (2.85)

Buna gore tiim caligmalara ait fark degerlerinin toplami, tim c¢aligmalara ait varyans
toplamina boliinmesiyle olusan odds oraninin dogal logaritmasi (In OR) Esitlik 2.86 ile

hesaplanir.
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InoOR =

E;{: (UE - Ez']
e (2.86)

izlvf

Ayrica buradan In OR ‘nin tstel degeri alinarak 6zet odds oran1 (OOR) Esitlik 2.87 ile
bulunur.
OOR = "% (2.87)

Ozet odds oranmin %95 giiven sinirlar1 Esitlik 2.88 ve Esitlik 2.89 yardimiyla;

L= e:nGGR—l,EE-ﬂIEE{:._V[ (2.88)

—_—

UL = e:noommeﬂ'zf-":._v[ (2.89)

seklinde hesaplanir (Kiigiikonder ve Efe 2014).

2.6.2.6 Ters Varyans- Agirhikh Yontem

Ter varyans-agirlikli yontem sabit etki modeline dayanan bir yontem olup caligma
varyansinin tersiyle elde edilen agirliklar kullanilarak en kiiciik varyansh agirlikli

ortalama bulunacaktir. Birlestirilmis tedavi etkisi tahmini Esitlik 2.90 ile hesaplanur.

== =1 WES,
S=— (2.90)
i=1 W;
Burada (k) birlestirilmis ¢aligma sayisidir, (ES;) i’inci ¢alismanin etki biiytikligi ve
(W;) calisma agirligidir. Her ¢alisma tahmini varyansin tersiyle orantilidir. Agirliklar,

(ES)’in varyansint minimum yapar. (W;) Esitlik 2.91 ile hesaplanur.

(2.91)
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Genellikle agirliklar, i. calismadaki varyansin tersidir. Birlestirilmis tahmin (ES)

varyanst, agirliklar toplaminin tersidir ve Esitlik 2.92 ile hesaplanir.

Vs = o (2.92)

i=1 i

Eger, (ES )’nin normal dagildig kabul edilirse yaklasik %95 giiven araligi Esitlik 2.93
ile Esitlik 2.94 yardimiyla;

|1
LL=ES —za| |—/——— (2.93)
2\ 2= W,
|1
UL=ES+za| |m—— (2.94)
2 *\‘l E:{= 1 H'Fz

seklinde hesaplanir. Burada tablo degeri zz= 1,96 olarak verilmistir (Selli ve Dogan

2011).

2.6.3 Siirekli Degiskenlerin Meta Analizi

2.6.3.1 DerSimonian-Laird Yontemi

DerSimonian-Laird yontemi rastgele etki modeline dayanmaktadir. Etki olgiitii odds
orani olarak 6lgiilen uygulamalarda kullanilmaktadir. Ozet odds orani Esitlik 2.95 ile

hesaplanir (DerSimonian and Laird 1986).

i, (W = InOR,)
.
= W

InOR,, = (2.95)

Burada;
ORp;: Odds oraninin DerSimonian-Laird 6zet kestirimi

W7 1. Calismanin DerSimonian-Laird agirlik faktorii
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OH;: 1. Calismanin odds orant

Olmak iizere ¢aligma ic¢i ve c¢alismalar aras1 varyansin igerildigi W;" agirlhik faktori

Esitlik 2.96 yardimiyla 2.97°deki gibi hesaplanir.

1
W, = (2.96)
W_i-‘ = ;
() o

Buradaki ¢alismanin varyanst V; Mantel-Haenszel yontemi kullanilarak tahmin edilir.
Rastgele etkili model hem calisma i¢i hem de calismalar arasi varyans igerdiginden,

calismalar aras1 varyans olan D degeri Esitlik 2.98 ile hesaplanir.

— [Q —(k—1)= E:‘zlm]
’ [[Z:{q H”z)z -k, If"l-iz] (2.98)

Buradaki k toplam ¢alisma sayist olup, ¢alisma i¢i homojenlik testi olan Q degeri Esitlik
2.99 ile hesaplanir.

k
Q= Z W.(InOR, — InOR;)* (2.99)

i=1

D degerinin sifirdan biiyiik bir deger ¢ikmasi, calismalarin homojen olmadigini
gostermenin bir yoludur. Sabit etkili modelde bu etkinin de agirliklandirmaya dahil
edilmesi gerekmektedir. Eger D sifir ya da negatif deger aliyorsa 6zet odds orani sabit
etkili modelle ayni1 sonucu verecektir. Caligmalarin DerSimonian-Laird varyans1 Egitlik

2.100 ile hesaplanmaktadir.

ve= ) wy (2.100)

k
i
i=1
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Ayrica %95 giiven araligi Esitlik 2.101 ve 2.102 yardimu ile

LL = ElnDRDL—LE‘Ei-:-.,"E (2101)

UL = lnORpr+186+,/17 (2.102)

seklinde hesaplanir ve daha genis olacaktir (Hasselblad 1994, Petitti 1994, akt: Yildiz,
2002).

2.6.3.2 Hunter ve Schmidt’in Bare Bones Yontemi (Yahnlastirilmis Meta Analizi)

Hunter ve Schmidt, ayni konuda yapilmis c¢ok sayidaki arastirma sonuglarini
birlestirmek i¢in rastgele etki modelini kullanarak Bare Bones (yalinlastirilmis) meta

analizini gelistirmislerdir.

Hunter ve Schmidt’in yalinlagtirilmis meta analizi igin d; etki biyiikligii doniisimi

uygulanmistir. Bu dontisiim Esitlik 2.103 ile hesaplanir.

g = 2T,
B, (2.103)

[1-77

Yalinlagtirilmis meta analizi i¢in etki biiyiikligii d’nin ortalamasi Esitlik 2.104 ile
hesaplanir.

K
Ez’=1ﬂ’z'di
k
i=1 T

ort(d)=D = (2.104)

Denklemde 1; her bir calismadaki birim sayisimi d; her bir g¢alismadaki etki
blytikligini D ise etki biiylkligli ortalamasini gostermektedir. Etki biiyiikliigiiniin
varyanst Esitlik 2.105 ile hesaplanmaktadir.

_ Z:{=1ﬂz’ [d; — D]?

K
i=1 M

Vy

(2.105)

d etki biiyiikliiglinlin varyans hatasi ise Esitlik 2.106 ile hesaplanmaktadir.
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V, =[N —1)/(N—3)] = [(4/N) = (1 + D?/8)] (2.106)

Yalinlastirilmis meta analizinde, O0rnek etki biliytikligli toplum etki biiyiikliigiiniin

sapmasiz tahmin edicisi olarak kabul edilir.
ort(d) = ort(d) (2.107)

Toplum etki biiyilikliigliniin tahmininde etki biiyilikliigli varyans tahmini (v3) Esitlik
2.108 ile ve standart hatas1 (S3) Esitlik 2.109 ile hesaplanir.

Vi =V, — V. (2.108)
Ss=T; (2.109)

Toplum etki biiyiikliigiiniin %95 giiven aralig1 Esitlik 2.110 yardimuiyla;

d—196%5; <& < +d— 1,96 = 5; (2.110)
Seklinde hesaplanmistir (Hunter and Schmidt 1990, akt: Sahin 1999).
2.6.4 Korelasyon Katsayillarinin Meta Analizi

Iki degisken arasindaki iliskiyi temel alan ¢alismalarda korelasyon katsayis1 hesaplanir

ve bu etki biiytlikliiglinii temsil eder. Korelasyon katsayis1 Esitlik 2.111 ile elde edilir.

n o,y — Ximy X XV
1
| (2.111)

||( ?zle - (Zﬁzﬂxsz)( ?:1}’52 o (Z'?:ﬂ}’fj:)

Bu katsaymin hesaplanip analize dahil edilmesinde yaygin olarak Hedges-Olkin

yontemi veya Hunter-Schmidt yontemleri kullanilmaktadir.
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2.6.4.1 Hedges-Olkin Yontemi

Calismalarda iki degisken arasindaki korelasyonlar ele alindiginda korelasyon
katsayisinin kendisi etki biiyiikliigii olarak kabul edilmektedir. Bu Esitlik 2.112 ile
gosterilmistir.

r= ES (2.112)

r’nin yaklasik varyansi Esitlik 2.113 ile elde edilir.

v, = a-ry (2.113)

r n—1

Varyansin korelasyona oldukc¢a bagli olmasi nedeniyle bircok meta analiz ¢alismasi
korelasyon katsayistyla uygulanamamaktadir. Bunun yerine korelasyonlar Fisher z
Olcegine dontstiiriilerek islem yapilmaktadir. Genel etki ve giiven aralig1 gibi sonuglar
tekrar korelasyonlara doniistiiriilmelidir. Bu durum S$ekil 2.9’da sematik olarak

gosterilmistir (Borenstein et al. 2013).

Cahsma A Korelasyon A | Fisher z
Calhisma B Korelasyon B Fisher z
——» -

Calisma C Korelasyon C Fisherz
——» —

}

Genel Korelasyon | | Genel Fisher z

Sekil 2.9 Fisher z birimlerinde korelasyonlar

Orneklem korelasyonu r Esitlik 2.114 ile Fisher z’ye doniistiiriiliir.
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1+
z= 0,5+ .an( T) (2.114)
1—r
z’nin varyansi i¢in Esitlik 2.115 kullanilir.
1
V. = (2.115)
* n—3
z’nin tahmini standart hatasi Esitlik 2.116 ile hesaplanir.
SE, =V, (2.116)

Fisher z kullanildig1 zaman korelasyon i¢in varyans kullanilmaz. Bunun yerine Fisher z
puan1 ve varyansi kullanilir. Sunum sirasinda bu degerler tekrar korelasyon degerlerine

Esitlik 2.117 ile doniistiiriiliir.

2= _ 1
r= (2.117)

e +1

ve bu seklinde hesaplanir (Cooper et al. 2009).

2.6.4.2 Hunter-Schmidt Yéntemi

Bu yontemde Hedges-Olkin yonteminde oldugu gibi genel etki Fisher z doniistimleri
yapilmayarak elde edilir ve standart hatanin tahmini bu yontemde Hedges-OlKkin
yonteminden farkli olarak hesaplanmaktadir. Bu yontemde korelasyon katsayilari
orneklem biiyiikliigii ile agirliklandirilarak Fisher z doniisiimii yapilmadan birlestirilir.
Birlestirilmis korelasyon katsayisi Esitlik 2.118 ve varyanst ise Esitlik 2.119 ile
hesaplanir.

_ !Lﬁ:l ;T
= (2.118)

i=1 T

V. = Ez{:iﬂe(""e —7)?

F k
Ez':j_ni

(2.119)
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Standart sapma, tahmini standart hata ve Fisher z doniisiimii sirasiyla Esitlik 2.120,
Esitlik 2.121 ve Esitlik 2.122 yardimiyla

|IE fog 1 (1 — 7)°

5:= | : (2.120)
N =17k
SE, = r%_ (2.121)
'
Z=——
SE# (2.122)

seklinde hesaplanir (Field 2001, akt: Yeniay 2013).

2.6.5 Ortalamalar1 Kullanarak Etki Biiyiikliigii Hesaplama

2.6.5.1 Ham (Standartlastirilmamis) Ortalamalarin Farki D

Sonuglar anlamli bir dlgekle raporlastirildigi ve analizdeki tiim calismalar aynm1 6lgegi
kullandigt zaman meta-analiz dogrudan ortalamalardaki ham farkliliklarla

gerceklestirilebilir (Borenstein et al. 2013).

e Bagimsiz Gruplar Kullanan Calismalarda D’nin Hesaplanmasi

Iki bagimsiz grup kullanan ¢alismalarda ortalama fark: asagidaki gibi hesaplayabiliriz.
X1 Ve X, iki bagimsiz grubun 6rneklem ortalamalarini ifade etmektedir ve D Esitlik
2.123 ile hesaplanir.

D=X,—-X%, (2.123)

S; ve S; iki grubun standart sapmasini n; ve ny iki grubun 6rneklem sayilarini temsil
etmektedir. Iki 6rneklemin standart sapmalari aymi oldugu varsayilldifinda (birgok
parametrik testte ayni oldugu kabul edilmektedir), D’nin varyansi Esitlik 2.124 ile

hesaplanir.

VD = - Jic"5"t'%::*::!r.t:'e;-:ru; (2124)
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Buradaki S.,pi0nm: toplanmig standart sapmay1 temsil etmektedir ve Esitlik 2.125 ile

hesaplanmaktadir.

(ny — 157 + (n, — )52
toplanmis = |

~

s (2.125)

Iki anakiitlenin standart sapmalar1 ayn1 oldugu varsayilmadiginda D’nin varyansi igin

Esitlik 2.126 kullanilir.

(2.126)

Her iki durumda da D’nin tahmini standart hatasi varyansin karekokiidiir ve Esitlik
2.127 yardimyla;
SE, =4[V, (2.127)

seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

e Eslestirilmis Gruplar ya da On-Son Puanlar Kullamlan Calismalarda D’nin

Hesaplanmasi

Bir ¢alismada deney ve kontrol gruplart i¢in ortalamalar karsilastirilacag
varsayllmaktadir. Iki grubun gercek otalamalar1 p; ve p, kabul edildiginde anakiitlenin

ortalama farki Esitlik 2.128 ile hesaplanir.
A=py — iy (2.128)

A’nin 6rneklem tahmini 6rneklemlerin ortalama farki olan D’dir. Her ¢ift icin farkl
puanlara ulasilmigsa, ortalamalarin farki bize Xp,,. 't ve bu farkliliklarin standart
sapmast Sg,,. 1 verir. Ortalamalarin farki Esitlik 2.129 ile ve ortalamalarin farkinin

varyansi ise Esitlik 2.130 ile hesaplanir.
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v, = ek (2.130)

Buradaki n sayisi giftlerin 6rneklem sayisini ifade etmektedir. Tahmini standart hata
Esitlik 2.131 ile hesaplanir.

SE, =V, (2.131)

Alternatif olarak puan ¢iftlerinin her bir boliimii i¢in ortalamalarin ve standart

sapmalarin degerleri mevcut ise fark Esitlik 2.132 ile hesaplanmaktadir.

D=X,—-X, (2.132)
Varyans Esitlik 2.133 ile hesaplanur.
v, = ek (2.133)
n

SE, =V, (2.134)

Ancak bu durumda her bir ¢ift puaninin standart sapmalarindan, farkin standart sapmasi

Esitlik 2.135 ile hesaplanur.

[
Start = 4'8% +82—2%r=*S§, %5, (2.135)

r eslestirilmis gruplar arasi korelasyon katsayisidir. r’nin 1’e yaklagmasi puan ciftleri
farklarinin standart hatasini azaltacaktir. =0 olmas1 durumunda farklarin standart hatasi
ayni olacak her biri n biilyiikliiglinde olan iki bagimsiz gruba sahip ¢aligmalar i¢in uygun

olacaktir (Borenstein et al. 2013).

2.6.5.2 Standartlastirilmis Ortalamalarin Farki

Belirtildigi gibi ham ortalamalarin farki, her durumda meta-analizindeki tiim
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calismalarda ayni Ol¢ek kullanimi i¢in opsiyonel bir segenektir. Farkli galigmalarda
sonuclara ulagsmak i¢in farkl araglar kullaniliyorsa 6l¢tim araglar1 calismadan calismaya
farkl1 olacak ve ham ortalama farklarim1i birlestirmek anlamli olmayacaktir.
Standartlastirilmis ortalamalarin farki, iki argiimanin her birini temel alan ¢aligmalarin

tizerinde karsilastirilabilir olarak kabul edilmektedir (Borenstein et al. 2013).

Hedges’g istatistigi ve Cohen’s d istatistigi meta analiz uygulamalarinda etki
bliyiikliiklerinin hesaplanmasinda farkli formiiller kullanilmasina ragmen, her iki
katsayiya gore yapilan iglemlerin sonucu benzerlik gostermektedir. Bu iki hesaplama
formiillerindeki fark 6rneklem biiyiikliiglinlin isleme alinma bigimidir. Cohen’s d esit
varyanslar oldugunu kabul etmez, bu nedenle iki ortalama arasindaki farki

standartlastirarak ele alir (Dinger 2014).

e Bagimsiz Gruplar Kullanan Cahsmalarda Cohen’s d Istatistigi ve Hedges’g

Istatistigi Hesaplanmasi

Iki bagimsiz grup kullanan calismalarda standartlastirilmis ortalama farki (8) tahmin
edebiliriz. Bu tahmin Esitlik 2.136 ile hesaplanmaktadir.
X 1 X 2

d= "2 (2.136)

gruplar ici
Denklemde X 1Vve X iki gruptaki 6rneklemin ortalamast ve Sy p0r i: gruplar igindeki
standart sapmayi, n; Ve ny iki grubun 6rneklem sayisini, S; ve S, iki grubun standart

sapmasini vermektedir. 5 g, pn1ar ic: 15€ Esitlik 2.137 yardimiyla bulunur.

. Ity — )52+ (n, — 1)53
gruplarigi — |

N

(2.137)

ny +n, —2

d istatistiginin varyansi Esitlik 2.138 ile hesaplanir.
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n, + M, d?

vV, = 2.138
@ 1471, 2(n, +n,) ( )
d istatistiginin tahmini standart hatas1 Esitlik 2.139 ile hesaplanir.
SE, =V, (2.139)

Kiigiik oOrneklemlerde &’nin kesin degerinin gerckenden fazla gosterilme egilimi,
Cohen’s d istatistigi ufak bir yanliligina neden olmaktadir. Bu etki basit bir diizeltme ile
kaldirilabilir. Bu & tahmininin tarafsiz olmasi ile miimkiindiir. Bu tarafsiz tahmin
Hedges g olarak ifade edilmektedir (Hedges 1981). Cohen’s d istatistigini Hedges’g
istatistigine doniistirmek icin J olarak ifade edilen doniisiim faktorii kullanilir. Bu

dontistim faktorii Esitlik 2.140 ile hesaplanir.

J=1- 4;_ n (2.140)

Buradaki sd = n,; + n, — 2 olarak hesaplanan serbestlik derecesidir. Buna gore Hedges

g Esitlik 2.141 ile hesaplanir.
g=J]=d (2.141)
Hedges g’nin varyansi Esitlik 2.142 ile hesaplanur.
V=]V, (2.142)

Hedges g’nin tahmini standart hatasi ise Esitlik 2.143 yardimiyla;

—
SE, = [V, (2.143)

Seklinde hesaplanir (Borenstein et al. 2009).

54



e Eslestirilmis Gruplar ya da On-Son Puanlar Kullanmilan Calismalarda

Cohen’s d Istatistigi ve Hedges’g Istatistiginin Hesaplanmasi

Bir gruptaki 6n-son puanlardan ya da eslestirilmis gruplari kullanan caligmalardan
standartlastirilmis ortalama fark (6) tahmin edebilir. Cohen’s d’nin 6rneklem tahmini
i¢in Esitlik 2.144 ile hesaplanir.

X 1 X 2

d=—1 "2 .
< (2.144)

gruplar ici
Eslestirilmis gruplarda, gruplar icindeki standart sapma farkin standart sapmasindan
Esitlik 2.145 ile elde edilir.

Y — sfﬂ?‘k

ruplar ici T 2.145
grup s 1“;'2(1 _T':] ( )

Denklemdeki r gozlenen ciftler arasindaki korelasyon katsayisidir. Cohen’s d’nin

varyansi Esitlik 2.146 ile hesaplanir.

R
vd=(—+ )2[1—:@ (2.146)

n  2n

Denklemdeki n giftlerin 6rneklem sayisi olmakla beraber Cohen’s d’nin tahmini

standart hatas1 Esitlik 2.147 ile hesaplanir.
SE; =4V, (2.147)

On-son ve eslestirilmis gruplar igin Hedges’in g hesaplamasi bagimsiz grup

caligmalariyla aynidir (Borenstein et al. 2009).

2.6.5.3 Tepki Oranlar (R)

Standartlastirilmis ortalamalar arasi farka ait etki biiytikliigii istatistiklerine alternatif

olarak Hedges vd. (1999) tarafindan ortaya atilmis bir etki biyikligi ol¢timidiir.
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Tedavi grubuna ait sonu¢ degiskeninin ortalama degerinin kontrol grubundaki sonug
degiskeninin ortalama degerine oranlanmasi seklinde hesaplanir ve her bir degerin
logaritmasi1 alinir (Rosenberg et al. 2000, Friedrich et al. 2008). Buna gore tepki
oranlar Esitlik 2.148 ile hesaplanir.

X
R=2 (2.148)
Logaritmik tepki oranlar1 ise Esitlik 2.149 ile hesaplanir.
X _ _
In(R) =In 7= In(X,) —In (X,) (2.149)

Logaritmik tepki oraninin varyansi Esitlik 2.150 ve tahmini standart hatas1 Esitlik 2.151

ile hesaplanir.

1 1
Ving = Seont — = 2.150
InR toplanmus (ﬂj_(X1]2 + n, (ijg) ( )

SEpmr = VVinr (2.151)
Logaritmik tepki oraninin %95 giiven sinirlart Esitlik 2.152 ve Esitlik 2.153 yardimiyla;

LL =exp{ln (R) — 196 = V, 2} (2.152)
UL = exp{ln (R)+ 1.96 = V, 5} (2.153)

Seklinde hesaplanir (Erdogan 2011).

2.6.6 Etki Biyiikliikleri Aras1 Doniisiimler

Farkli oOlgtimler kullanilmis c¢alismalarin  etki  biiyilikliigiini meta analizinde
birlestirilebilmesi i¢in donilisiim yapilmasit gerekmektedir. Meta-analizinde farkli

Ol¢iimler aras1 doniistimler asagidaki formiiller yardimiyla ger¢eklesmektedir.
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o  (esitli test istatistiklerini Cohen’s d istatistigine doniistiirme;

t istatistigi, Esitlik 2.154 ile doniistirtliir.

F istatistigi, Esitlik 2.155 ile doniistiiriiliir.

2\."?
d= ppp—
VSE

Korelasyon (r), Esitlik 2.156 ile doniistiirtliir.

Logaritmik olasilik oranlari, Esitlik 2.157 ile doniistiirtiliir.

V3
d = LogOddsOramn = —
T

o (esitli test istatistiklerini korelasyon (r) sonu¢larina doniistiirmek;
t istatistigi, Esitlik 2.158 ile doniistiiriiliir.

t:
= ||::2 + sd
N 5

F istatistigi, Esitlik 2.159 ile doniistiiriiliir.
| F

|
.,‘\-F+5E.'
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Sadece iki grup ortalamasi karsilagtirmak i¢in kullanilir. Pay icin serbestlik derecesi

(sd)= 1 olarak alinr.

Cohen’s d istatistigi, Esitlik 2.160 ile doniistiiriliir.

d
e (2.160)
vd<+a
Eger n; ve n biliniyor ise
@ =Pt m) (2.161)
M,
Eger n; ve n, bilinmiyor ise a=4 olarak alinir.
Ki-kare (x?) Esitlik 2.162 ile doniistiiriiliir.
2
= || (2.162)
NEC
n 6rneklem biiyiikliigiinii temsil eder. sd=1 olarak alinir.
o Cesitli test istatistiklerini z’ye doniistiirmek;
t istatistigi Esitlik 2.163 ile doniistiiriliir.
1, 1
z= (sd (iag[l-I— [tzfsd]))) [1— [1}25.:1]) 2 (2.163)
F istatistigi (1,sd) Esitlik 2.164 ile doniistiiriiliir.
1/, »
z= (sd (iog[:1+ [F;’sd]))) [1— (1}255,]) 2 (2.164)
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Korelasyon (r) Esitlik 2.165 yardimu ile Esitlik 2.166’daki gibi doniistiirtiliir.

t=(r(n- Zj)ljf:,f(l — :r:]lf'fz (2.165)

1.flr2 1y
2= (sd (log(1+ (22/5))) ~ (1 - (1/25) " (2.166)
Ki-kare (x?) Esitlik 2.167 ile doniistiiriiliir.
z=+/x? (2.167)

Cohen’s d’yi logaritmik olasilik oranlaria doniistiirme Esitlik 2.168 yardimiyla yapilir.

LogOddsRatio = d% (2.168)
W

seklinde doniisiim islemleri yapilir (Koklii 1998).
2.7 Meta Regresyon

Meta regresyon, farkli yer ve zamanlarda farkli arastirmacilar tarafindan yapilmis olan
yayinlanmis ya da yaymlanmamis olan calismalarin sonuglar1 arasinda eger bir
heterojenlik durumu s6z konusu ise ve bu heterojenlik diizeltmesi yapildiktan sonra
minumum varyansli, etkin, giivenilir ve gecerli parametre tahminlerinin yapilmasi i¢in
meta analizde yaygin bir sekilde kullanilan bir meta analitik yontemdir (Kii¢tikonder
2007).

Meta-regresyon temelde regresyon ile ayni olup meta-regresyonda bagiml degisken
olarak etki biiyiikliigii, risk farki, logaritmik odds orani, ortalama fark gibi degiskenler
alinmaktadir. Bagimsiz degisken olarak ise denemenin etkilerinin olusturdugu ve
denemenin karakteristigini belirleyen unsurlar ele alinmaktadir. Meta-regresyonu,
dogrusal regresyondan ayiran en Onemli nokta, biiyiik ¢apli caligmalarin daha az
sayidaki calismalara gore daha fazla yayginlik gdéstermesi olup, bagimsiz degiskenlerle

modellenemeyen etkiler arasindaki hata etkilerinin de incelenebilmesidir. Meta-
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regresyon, kullanilan model itibariyle basit lineer regresyon modeli ile aynidir; Bir
bagimli degisken ve bagimli degiskenin tahmininde kullanilan bir veya birden fazla

bagimsiz degiskenler bulunmaktadir (Hedges and Olkin 1985, Akt: Seten 2012).

Meta regresyonda kullanilan agirlikli lineer regresyon modeli Esitlik 2.169 seklinde
ifade edilebilir.
ES, = a + Bx; + g (2.169)

Meta regresyonda kullanilan lineer modeller; etki Olgiitii oran ve Ongoriilen modelin
sabit etki veya rastgele etki modeli oldugu durumlarda kullanilir. Caligmalardaki
interaksiyonlar Ongoriilen modelin sabit ya da rastgele etki modeli oldugunu
belirlemektedir. Calismalarda; deney grubunda arastirilan faktoriin etkisi sabitse o
zaman interaksiyon onemsizdir (p>0.05) ve 6ngoriilen model “sabit etki modelidir”.
Arastirilan  faktorlin - etkisi sabit kalmayip degisiklik gosteriyorsa o zaman da
interaksiyonun etkisi onemlidir (p<<0.05) ve ongoriilen model “ rastgele etki modeli” dir

( Hedges and Olkin 1985, Akt: Kii¢likonder 2007).
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3. MATERYAL ve METOT

Meta-analizi konusunda ilgili literatiirden olusan teorik bilgilere yer verilmesi ve paralel
kontrollii ¢calismada yapilan bir uygulamayla genel etki biiyiikliigiiniin hesaplanmasi
amactyla gerceklestirilen bu c¢aligmada, siirekli veriler i¢in iki gruba ait ortalamalar
kullanarak etki bliylikligi hesaplama yontemi ile meta-analizi uygulamasi

gergeklestirilmistir.

Bu calismada “yumurtact tavuklarda probiyotigin yumurta agirligr lizerindeki etkisi”
konusunda 2005-2018 yillar1 arasinda internet ortaminda ulasilabilecek diizeydeki

yayinlanmis olan bilimsel makaleler uzman goriisleri cer¢evesinde incelenmistir.

Bu dogrultuda, pek ¢ok ¢aligma arasindan;
-Genotip,

-Yas,

-Probiyotik tiirii

gibi faktorler dikkate alinarak bu degiskenler agisindan birbirine yakin degerler iceren

caligmalar secilmistir. Bu kapsamda;

-Genotip = Kahverengi ve beyaz yumurtaci tavuklar
-Yas = 18-42 haftalik
-Probiyotik tiirii = Bacillus Subtilis

olan ve literatiir kapsaminda segilen deney-kontrol modelli 9 calismaya iliskin bilgilerin

yer aldig1 arastirma kiinyeleri Cizelge 3.1°de sunulmustur.

Asagida belirtilen ¢aligmalarda “yumurtact tavuklarda probiyotigin yumurta agirlig
tizerindeki etkisi” deney ve kontrol gruplart arasindaki farkin Onemliligi ile
belirlenmistir. Bu ¢alismalarda, kontrol gruplarinda higbir probiyotik uygulamasi
yapilmazken deney grubunda ise belirli dozlarda probiyotik uygulamasi

gerceklestirilmistir.
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Cizelge 3.1 Meta analizi i¢in secilen makalelere ait bilgiler

Cahisma Tiiri/
Yazarlar Yil N ]
Veri Tabam Dergi Adi Cilt(Say1):pp
Mahdavi et al. 2005 20 20 MAKALE/SCI ISnCti. J. Poultry 4 (7):488-492
Xu et. al 2006 192 192 MAKALE/SCI  Poultry Sci. 85:364-368
Melegy et. al 2011 144 144 MAKALE/SCI Journgl of _ 7(12):891-898
American Sci.
Zhang et.al 2012 200 200 MAKALE/SCI Poultry Science  91:2755-2760
Ammani et. al 2013 36 36 MAKALE/SCI As_lan J.Poultry  7(2):65-74
Science
Sobczak and 2015 144 144 MAKALE/SCI Ann. Anim. 15(3):711-723
Koztowski Science
Forte et.al MAKALE/SCI  J. Anim.Phys. 100: 977-987
2016 300 300 Anim Nutr.
Mazanko et. al MAKALE/SCI  Prob. 10(2):367—
2017 70 70 Antimicrobial 373
Prot.
Hosseindoust 2018 48 48 MAKALE/SCI  Journal of App.  46(1): 512-517

et.al

Anim Res.

Calismada uygulanan

gergeklestirilmistir.

meta-analizi yontemi uygulama siireci asagidaki basamaklarla

Her bir caligmaya iligkin Hedges g etki biiytikliikleri;

g=J=*d

formiilii yardimi ile bulunmustur. Burada jakopyen (j) diizeltme katsayist Esitlik 2.140
ile Cohen’s d etki biiyiikliigii ise Esitlik 2.136 ile hesaplanmustir. Ayrica Esitlik 2.142
ile her bir calismaya ait etki biiyiikliigii varyanst ve Esitlik 2.143 ile her bir etki
bliylikliigline ait standart hatasi hesaplanmistir. Hesaplanan bu degerler sabit etki

modeline gore hesaplanmis olup caligmalar arasi heterojenlik s6z konusu oldugunda
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rastgele etki modeline gore her bir calismaya ait varyans degerlerine T? (tau-kare)
katsayist (caligmalar arasi varyans) eklenerek genel etki hesaplamasinda tekrar
deginilecektir. Caligmalar arasi heterojenlik olmamasi durumunda degerler aynen

kalacaktir.

Caligmalar aras1 yanlilik huni grafigi ile gosterilmistir. Ayrica ¢aligmalar aras1 yanliligin
tespiti i¢in istatistiksel yontemlerden Begg siralama korelasyon yontemi ve Egger

regresyon yontemi kullanilarak yanlilik hakkinda bilgi verilmistir.

Caligmalar aras1 heterojenligin  tespiti i¢in Cochran’nin Q istatistiginden

faydalanilacaktir. Cochran’in Q istatistigi;

k
i=1m

" 2

Q= Z W.ES? - (X1 WiES)

i=1

formiilii ile tespit edilecektir. Hesaplanan Q degeri 9 ¢alisma icin (k-1)=8 serbestlik
dereceli ve 0=0,05 anlamlilik diizeyinde ki-kare tablo degeri ile karsilagtirilacaktir ve
caligmalar arasi heterojenligin var olup olmadigina karar verilecektir. Bunun yani sira
Cochran’in Q istatistigi yardimiyla hesaplanan heterojenlik dl¢iitleri yani H istatistigi,
T [statistigi ve & istatistiginden yararlanilarak heterojenlik konusunda bilgi verilecektir.
H istatistigini hesaplamak i¢in Esitlik 2.21, T [statistigini hesaplamak igin Esitlik 2.25
ve I? istatistigi hesaplamak i¢in Esitlik 2.40’dan faydalanilacaktir.

Genel etki biiyiikliigli hem sabit hem rastgele model ile hesaplanmistir. Bununla
birlikte, heterojenlik testi sonucunda “tiim ¢alismalarin tek bir yaygin etkiyi paylastigr”
hipotezi reddedildigi i¢in diger bir ifadeyle uygulanan heterojenlik testine gore tiim
caligmalarin tek bir yaygin etkiyi paylasmadig: (heterojen oldugu) tespit edildiginden
degerlendirmeler ve yorumlar rastgele etki modeline gore yapilmistir.

Bu ¢aligsmada elde edilen veriler Microsoft Excel programinda biitiin formiiller girilerek
analiz edilmis olup, ayn1 zamanda CMA (Comprehensive Meta-Analysis) programi ile

ciktilar alinarak dogrulanmistir.
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4. BULGULAR

Yumurtact tavuklarda probiyotigin etkisinin arastirildigi bu c¢alismadaki bulgular 4
temel asamada gerceklestirilmistir. Ilk olarak her c¢alismaya ait etki biiyiikliigii
hesaplamalar1 yapilmistir. Daha sonra ise yayin yanlilig1 olup olmadig: tespit edilmistir.
Sabit etki modeline gore bulunan etki biiyiikligii, varyans, agirlik v.b hesaplamalar ile
heterojenlik olup olmadigi saptanmis ve heterojenlik s6z konusu oldugu icin rastgele
etki modeli ile genel etki biiylikliigii hesaplanmistir. Meta analizine iliskin bulgular

asagida sunulmustur.

4.1 Her Cahsma icin Etki Biiyiikliigi, Varyans ve Tahmini Standart Hata

Hesaplamalanr

Her ¢alisma i¢in etki biiyiikliikleri, varyans ve standart hata hesaplamalar1 8 adimda
anlatilacak olup yapilan islemler sabit etki modeline gdre yapilmistir. Rastgele etki
modelinde ¢aligsmalar arasi varyans da hesaba katilacagi i¢in varyans ve standart hata

diizeltmeleri yapilmistir.

Adim 1. Bagimsiz grup calismalarinda gruplar ic¢indeki standart sapma asagidaki

formiille bulunur.

. _ tny,— D52+ (n, - 153
grupler ici ~ |

.\‘

Buna gore Calisma 1 i¢in;

< B ||(zu —1)3,84603% + (20— 1)3,80131% _

gruplar ici — 1‘| 204 20-2

3,824

seklinde hesaplanir. Aymi sekilde diger calismalar i¢inde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Tiim c¢aligmalarin gruplar i¢i standart sapmalari

Cizelge 4.1°de sunulmustur. Cizelge 4.1 incelendiginde, caligmalar arasinda en diisiik
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standart sapmanin Forte et.al =2,330 oldugu ve ¢alismalar arasinda en yiiksek standart

sapmanin ise Sobczak and Koztowski =12,528 oldugu goriilmektedir.

Cizelge 4.1 Calismalarin gruplar i¢indeki standart sapmalari

Calisma Adi S grupiar ici
Mahdavi et al. 3,824
Xu et al. 2,614
Melegy et al. 4,200
Zhang et al. 3,413
Ammani et al. 5,070
Sobczak and Koztowski 12,528
Forte et al. 2,330
Mazanko et al. 4,678
Hosseindoust et al. 6,347

Adim 2. Her bir ¢alismaya ait Cohen’s d etki biiytikliigii hesaplamas1 asagidaki formdil

ile bulunur.

X_i__

5

gruplar igi
Buna gore Calisma 1 igin;
58,57 — 57,88
1T 3824

= 0,180

seklinde hesaplanir. Ayni sekilde diger ¢alismalar icinde degerler formiilde yerine

konularak ilgili hesaplamalar yapilir.

Cizelge 4.2 Her bir caligmaya ait Cohen’s d etki biiyiikliigii hesaplamasi

Calisma Adi Cohen’s d
Mahdavi et al. 0,180
Xu et al. 0,256
Melegy et al. 0,102
Zhang et al. -0,067
Ammani et al. 0,690
Sobczak and Koztowski 0,040
Forte et al. 0,421
Mazanko et al. 0,395
Hosseindoust et al. 0,047
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Her bir ¢alismanin Cohen’s d etki biiyiikliikleri Cizelge 4.2°de sunulmustur. Cizelge
4.2’ye gore Cohen’s d etki biiyiikliikleri bakimindan Ammani et. al galismasinin en

bliyiik etkiye sahip oldugu goriilmiistiir.

Adim 3. Her bir ¢alismaya ait Cohen’s d etki biiyiikliigiiniin varyans1 asagidaki formiil
ile hesaplanmistir.
_ny +my d?

V., =
@ RSN +2[ﬂ1 +n,)

Buna gore Calisma 1 i¢in;

S 20 + 20 N 0,180°
91 20%20 ' 2(20+ 20)

= 0,100

seklinde hesaplanir. Ayni sekilde diger ¢alismalar i¢inde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Tiim c¢alismalarin Cohen’s d etki biiyiikliigiiniin
varyansi ise Cizelge 4.3’te gosterilmistir. Cizelge 4.3’e gore Cohen’s etki biiyiikliigiine
ait en biiylik varyansin Mahdavi et. al =0,100 ¢alismasina ait oldugu goriilmektedir. En

kiiglik varyans ise Forte et.al =0,007 ¢alismasina ait oldugu tespit edilmistir.

Cizelge 4.3 Her bir calismaya ait Cohen’s d etki biiylikliigliniin varyansi

Calisma Ad1 V,

Mahdavi et al. 0,100
Xu et al. 0,011
Melegy et al. 0,014
Zhang et al. 0,010
Ammani et al. 0,059
Sobczak and Koztowski 0,014
Forte et al. 0,007
Mazanko et al. 0,029
Hosseindoust et al. 0,042

Adim 4. Her bir galismaya ait Cohen’s d etki biiyiikligiiniin tahmini standart hatasi

asagidaki formiil ile hesaplanmistir.
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Buna gore Calisma 1 i¢in;

SE,, =+/0,100 = 0,317

seklinde hesaplanir. Aymi sekilde diger calismalar icinde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Tiim ¢alismalarin Cohen’s d etki biiylikligiiniin
tahmini standart hatasi ise Cizelge 4.4’te gosterilmistir. Cizelge 4.4’e gore Cohen’s d
etki biyiikligiine ait en biiyiikk tahmini standart hatanin Mahdavi et. al =0,317

caligmasina ait oldugu goriilmektedir.

Cizelge 4.4 Her bir ¢aligmaya ait Cohen’s d etki biiytikliigiiniin tahmini standart hatasi

Cahisma Adi SE,

Mahdavi et al. 0,317
Xu et al. 0,102
Melegy et al. 0,118
Zhang et al. 0,100
Ammani et al. 0,243
Sobczak and Koztowski 0,118
Forte et al. 0,083
Mazanko et al. 0,171
Hosseindoust et al. 0,204

Adim 5. Kiigiik O6rneklemlerde &’nin kesin degerinin gerekenden fazla gosterilme
egilimi Cohen’s d istatistiginin ufak bir yanliligina neden oldugundan dolay: bu yanlilik
ufak bir diizeltme ile ortadan kaldirilarak Hedges g istatistigine dontstiiriiliir. Bu
doniistimde kullanilan diizeltme asagidaki formiilden yararlanilarak bulunacaktir.
Formiildeki sd serbestlik derecesi olup her bir ¢alisma igin ny +7n, — 2 ile elde
edilmektedir.

T 4sd —1

Buna gore Calisma 1 igin;
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3
C4=(20+20-2)—1

=1 = 0,980

seklinde hesaplanir. Ayni sekilde diger ¢alismalar icinde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Tiim ¢aligmalar i¢in j Cizelge 4.5’te sunulmustur.
Cizelge 4.5’e gore caligmalarin diizeltme katsayilariin yaklagik olarak birbirine yakin
ciktig1 goriilmektedir. En yiiksek j diizeltme katsayis1 Forte et.al ¢alismasina ait oldugu
gorilmekte olup yiiksek c¢ikmasinin sebebi olarak oOrneklem biiylikligliniin diger

calismalara gore daha yiliksek olmasidir.

Cizelge 4.5 Caligmalarin Jakopyen diizeltme katsayilari

Cahsma Ad1 J

Mahdavi et al. 0,980
Xu et al. 0,998
Melegy et al. 0,997
Zhang et al. 0,998
Ammani et al. 0,989
Sobczak and Koztowski 0,997
Forte et al. 0,999
Mazanko et al. 0,995
Hosseindoust et al. 0,992

Adim 6. Her bir ¢aligmaya ait Hedges g etki biiylikliigli hesaplamasi asagidaki formiil
kullanilarak hesaplanir.
g=J*d

Buna gore Calisma 1 i¢in;

g, = 0980+ 0,180 = 0,177

seklinde hesaplanir. Aymi sekilde diger ¢alismalar icinde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Her bir ¢alismanin Hedges g etki biiytikliikleri
Cizelge 4.6’da sunulmustur. Cizelge 4.6 incelendiginde Cohen’s d etki biiytikliigii ile
benzer sonuglar ¢iktigi goriilmektedir. Bu iki hesap arasindaki ufak farklilik Cohen’s d
etki blyiikliigliniin esit varyanslar oldugunu kabul etmemekte olup iki ortalama

arasindaki farki standartlastirarak isleme almasidir.
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Cizelge 4.6 Her bir ¢calismaya ait Hedges g etki biiyiikligii

Cahisma Ad1 Hedges g
Mahdavi et al. 0,177
Xu et al. 0,256
Melegy et al. 0,102
Zhang et al. -0,067
Ammani et al. 0,683
Sobczak and Kozlowski 0,040
Forte et al. 0,420
Mazanko et al. 0,393
Hosseindoust et al. 0,047

Adim 7. Her bir caligmaya ait Hedges g etki biyilikliigiiniin varyans:t asagidaki
formiilden yararlanarak bulunmustur.
V. =]%=V,

Buna gore Calisma 1 igin;
Vo1 = 0,9807% = 0,100 = 0,096

seklinde hesaplanir. Ayni sekilde diger ¢alismalar icinde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Tiim c¢aligmalarin Hedges g etki biyiikliigiiniin
varyansi ise Cizelge 4.7°de gosterilmistir. Cizelge 4.7 incelendiginde Cohen’s d etki

bliytikliigliniin varyansi ile benzer sonuglar ¢iktig1 goriilmektedir.

Cizelge 4.7 Her bir ¢calismaya ait Hedges g etki biiyiikliigiiniin varyansi

Calisma Adi A

Mahdavi et al. 0,096
Xu et al. 0,010
Melegy et al. 0,014
Zhang et al. 0,010
Ammani et al. 0,058
Sobczak and Koztowski 0,014
Forte et al. 0,007
Mazanko et al. 0,029
Hosseindoust et al. 0,041
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Adim 8. Her bir ¢aligmaya ait Hedges g etki biiyiikliigiiniin tahmini standart hatasi

asagidaki formiilden yararlanarak bulunmustur.

ll_
SEQ :.\‘IL;

Buna gore Calisma 1 igin;

—

SE_, =+/0,096 = 0,311

gl

seklinde hesaplanir. Aymi sekilde diger ¢alismalar i¢inde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Tiim c¢alismalarin Hedges g etki biiytlikliigliniin

tahmini standart hatasi ise Cizelge 4.8’de gosterilmistir.

Cizelge 4.8 Her bir calismaya ait Hedges g etki biiyiikliigiiniin tahmini standart hatasi

Calisma Adi SE,

Mahdavi et al. 0,311
Xu et al. 0,102
Melegy et al. 0,118
Zhang et al. 0,100
Ammani et al. 0,240
Sobczak and Koztowski 0,118
Forte et al. 0,082
Mazanko et al. 0,170
Hosseindoust et al. 0,203

Cizelge 4.8’¢ gore en biiyiik tahmini standart hatali calisma Mahdavi et al. =0,311 iken
en kii¢iik tahmini standart hatali ¢alisgmanin ise Forte et al.=0,082 calismas1 oldugu

gorilmektedir.
Her caligma igin etki biiyiikliigii, varyans ve tahmini standart hata hesaplamalar1 Cizelge

4.9°da sunulmustur. Cizelge 4.9°da bulunan degerler sabit etki modeline gore

hesaplanmustir.
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Cizelge 4.9 Her calisma i¢in etki biiyiikliigii, varyans ve standart hata hesaplamalari

Calisma Adi Hedges g standart hatas1  Hedges g varyans Hedges g
Mahdavi et al. 0,311 0,096 0,177
Xu et al. 0,102 0,010 0,256
Melegy et al. 0,118 0,014 0,102
Zhang et al. 0,100 0,010 -0,067
Ammani et al. 0,240 0,058 0,683
Sobczak and

Koztowski 0,118 0,014 0,040
Forte et al. 0,082 0,007 0,420
Mazanko et al. 0,170 0,029 0,393
Hosseindoust et al. 0,203 0,041 0,047

Heterojenlik test sonucunda gore g¢alismalarin homojen ¢ikmasi durumunda gizelge
aynen kalirken, caligmalarin heterojen ¢ikmasi durumunda c¢aligmalar arasi varyansta
hesaba katilip varyans ve tahmini standart hata diizeltmeleri yapilarak genel etki
biiylikliigli hesaplamalarinda tekrar sunulacaktir. Heterojenlik testi i¢in ¢izelgeden

yararlanilacaktir.

4.2 Cahsmalar Aras1 Yanlihgin Tespit Edilmesi

Ho: Calismalar aras1 yanlilik yoktur.

H;: Calismalar aras1 yanlilik vardir.

Caligmalar aras1 yanlhiligin tespit edilmesinde huni grafiginden yararlanilmigtir.

Calismalara ait huni grafigi Sekil 4.1°de gosterilmistir.
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Hedges g icin Standart Hatanin Huni Grafigi
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Sekil 4.1 Yayin yanliliga iliskin Huni grafigi

Sekil 4.1 incelendiginde, hemen hemen huni seklinde bir goriiniim olmasina ragmen net
bir bigimde huni seklini almadigi i¢in kesin bir sonug sdylemek yanlisliga yol acacaktir.
Calismalar arast yayin yanlihi@in1 belirlemek igin istatistiksel yoOntemlerin
kullanilmasinda fayda vardir. Yaym yanhiligin1 belirlemek amaciyla Begg siralama

korelasyon yontemi ve Egger regresyon yontemi kullanilmistir.

Cizelge 4.10 Begg siralama korelasyon test sonuglari

Yéntem Kendall Skoru
(P-Q)

Tau  z-degeri p
Begg siralama korelasyon testi 6,00 0,138 0,521 0,602

Begg siralama korelasyon yontemi sonuglart Cizelge 4.10°da sunulmustur. Cizelge 4.10
incelendiginde, p=0,602>0,05 oldugundan Hp, kabul edilmektedir. Dolayisiyla

caligmalar aras1 yanliligin olmadigi istatistiksel olarak %95 giivenilirlikle sdylenebilir.

Cizelge 4.11 Egger regresyon testi sonuglari

%95 Giiven Arah@
Yontem Katsayllar RMSE t-degeri sd Altsimr Ust simir p

Egger 0,350
regresyon 0,061 0,1486 7 -3,712 4,210 0,886
testi -0,016
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Egger regresyon testi sonuglari Cizelge 4.11°de sunulmustur. Cizelge 4.11
incelendiginde, p=0,886>0,05 oldugundan Hy kabul edilir. Dolayisiyla calismalar arasi

yanliligin olmadig: istatistiksel olarak %95 giivenilirlikle sdylenebilir.

4.3 Calismalar Aras1 Heterojenlik veya Homojenligin Tespit Edilmesi

Calismalar arasi heterojenlik yada homejenlik olup olmadigimi tespit edebilmek ig¢in
Cizelge 4.9°daki her bir c¢alismaya ait varyans ve etki biiyiiklikleri kullanilarak
hesaplamalar yapilacaktir. Bu hesaplamalarda oncelikle anakiitlenin etkisini sapmasiz
tahmin etmek icin agirlikli ortalamayr hesaplamak gerekmektedir. Her calismanin
agirligl, calismanin varyansimin tersidir. Her bir calismaya ait agirhik asagidaki

formiilden yararlanilarak bulunmustur.
1

W, =o—
VES[

Buna gore Calisma 1 igin;

W, = = 10,367

0,096

seklinde hesaplanir. Aynmi sekilde diger ¢alismalar i¢cinde degerler formiilde yerine

konularak ilgili hesaplamalar yapilir.

Cizelge 4.12 Her calisma i¢in agirlik ve Cochran’in Q istatistiginde kullanilacak
degerlerin hesaplamalari

Hedges g

Calisma Adi (ES) Agirlik (W)  W*ES W*ES? W2
Mahdavi et al. 0,177 10,367 1,834 0,324 107,481
Xu et al. 0,256 95,593 24,452 6,254 9138,104
Melegy et al. 0,102 72,285 7,381 0,754 5225,083
Zhang et al. -0,067 100,321 -6,747 0,454 10064,353
Ammani et al. 0,683 17,359 11,855 8,096 301,348
Sobczak and
Koztowski 0,040 72,365 2,880 0,115 5236,699
Forte et al. 0,420 147,123 61,812 25,970 21645,097
Mazanko et al. 0,393 34,706 13,650 5,368 1204,495
Hosseindoust et al. 0,047 24,382 1,143 0,054 594,475
TOPLAM 574,502 118,260 47,388 53517,314
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Ayrica her c¢aligmaya ait agirliklar ile Cizelge 4.9°da bulunan Hedges g etki
biiyiikliikleri ¢arpilarak gerekli sonuglar bulunmustur. Heterojenlik i¢in kullanilacak
olan 4.9°daki degerler sabit etki modeline gore hesaplanmistir. Tiim ¢aligsmalara ait
agirliklar ve genel etki biiyiikliigiin hesaplanmasinda kullanilacak degerler Cizelge 4.12

de verilmistir.

e Cochran’in Q Istatistigi

Cochran’in Q istatistigi, ¢calismalar arasindaki gergek heterojenligin olup olmadigini
degerlendirmede kullanilan en basit ve en ¢ok kullanilan yaklasim olup (k-1) serbestlik
dereceli Ki-kare dagilimina sahip Ki-Kare heterojenlik testidir. Biitiin ¢alismalarda ayn1
olan gergek tiir etkisi hipotezi test edilir.

Ho: (ES:1=ES,=...=ESg) Tim c¢aligmalar tek bir yaygin etkiyi paylasmaktadir
(Calismalar homojendir).
Hi: (En az bir ES; farkli) Tim g¢alismalar tek bir yaygin etkiyi paylasmamaktadir

(Calismalar heterojendir).

Cochran’in Q istatistigi asagidaki formiilden yararlanarak bulunur. Cochran’in Q

istatistigi hesaplamak icin gerekli degerler Cizelge 4.12°de verilmistir.

1
i=1 Wi

k -
, (= WES;)
Q=Zm-€5i4_[ i=1 L E)
i=1
Buna goére Cochran’in Q istatistigi;

B (118,260)*
Q = 47,388 — ————— = 23,045
574,502

seklinde hesaplanir. Buna gore Q=23,045 ve sd=8 (k-1) i¢in ki-kare tablo degeri 15,507.

Hesaplanan Q istatistik degeri Ki-kare tablo degerinden biiylik oldugu i¢in
(Q=23,045>%2=15,507) Hy reddedilir. Dolayisiyla tiim ¢alismalarin tek bir yaygmn etkiyi
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paylagsmadig1 istatistiksel olarak %95 giivenilirlikle sdylenebilir (p=0,003<0,05).

Bulunan degerler Cizelge 4.13°de gdsterilmistir.
e H istatistigi

Cochran’n Q istatistiginden yararlanilarak bulunan H istatistigi de bize heterojenlik test

etmemize yaramaktadir. H istatistigi asagidaki formiilden yararlanarak bulunur.

Q
HZ = m, Q?Sdl

1 Q< =sd

Q=23,045 ve sd=8 i¢in Q>sd oldugundan dolay1 H istatistigi;

23,045

H*? = 2,881

seklinde hesaplanir. H istatistigi ile heterojenligi saptamak i¢in H istatistiginin giiven
araliklart bulunmalidir. H istatistiginin gliven araliklarinin bulunmasi igin 6ncelikle

asagidaki formiil ile Ln(H) i¢in standart hata hesaplanmaktadir.

In(@Q) —In (k— 1)

—_—

J2e—@k=3)

SE(In(H)) = 0,5 *

Buna gore Ln(H) i¢in standart hata;

SE(In(H)) = 0,5 =

= 0,081

In(23,045) — In(8)

Hﬂz = 23,045 —/(15)

seklinde hesaplanmaktadir. H istatistifinin gliven araliklar1 asagidaki formiilden
bulunur.
exp[In(H) £+ 1,96 = SE(In(H))]
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Buna gore H istatistiginin gliven araliklari;

exp[In(2,881) + 1,96 = 0,081] = 2,456
exp[In(2,881) — 1,96 = 0,0812] = 3,379

H’nin giiven aralifi 1’1 igermediginden heterojenlik s6z konusudur. Bulunan degerler

Cizelge 4.13°de gosterilmistir.
e Tau-kare (z?) Istatistigi
Cochran Q istatistiginden faydalamilarak elde edilen Tau-kare (77) katsayisi, gercek etki

biiylikliigiiniin varyansi olarak tanimlanmaktadir. T? hesaplamak igin asagidaki

formiiller  kullanilacaktir. C  hesaplamasindaki  degerler Cizelge 4.12°den

yararlanilacaktir.
. — =5d
rz=2
C
sd=k—1
k ~
f=a W/
€= Z Vit w
i=1 =174
Buna gore;
53517,134
C=574502 — ——— = 481,348
574,502

sd=9-1=28

., 23,045-—8
r“=—————=10,0313
451,348

seklinde hesaplanir. T%0 oldugundan calismalarm heterojen oldugunu ifade edilir. T°

icin agagidaki formiiller ile hesaplamalar yapilarak giiven araliklar1 bulunur.
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Es‘=l],5*( ln[Q]—lln (sd) )
JZ Q@ —V2rsd -1

L= exp (D,S = In (E) — 1,96 = L)

5

U= exp(l],.'i = In (E) + 1,96 =% U)
sd

sd=(L*—1

S APl o)
C

sd = (U*—1

oL =535 )
C

Buna gore T° i¢in giiven araliklari;

In(23,045)—1In (8
B:ﬂﬁ*( n(23,045)~In (8)

f : )= 0,0817
J2%23,045 —\2+8 -1

23,045

L=exp (IJ,S * l’n( 3 )— 1,96 = 0,081?) = 1,446
23,045

U =exp (0,5 ® l’n( 3 ) +1,96= 0,081?) = 1,992

_ 8%(1,446" — 1)

LL== = 0,018
481,348
8+ (1,992% —1)
ULz = = 0,049
481,348

seklinde hesaplanir. Bulunan degerler Cizelge 4.13de gosterilmistir.
o 1% istatistigi
Heterojenligin miktarin1 belirlemenin bir yolu olarak kullanilan I7 istatistigi gercek
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varyansin toplam varyansa oranina karsilik gelmektedir. I® istatistigi heterojenligin
miktarin1 yiizde olarak ifade eden bir yontemdir. Diisiik, orta ve yiiksek seviye
heterojenlik igin sirasiyla %25, %50 ve %75 sinir degerlerini Onerilmistir. Asagidaki

formiil ile 17 istatistigi hesaplanmaktadr.

 (Q-sd
I‘=(Q =)« %100

Buna gére I istatistigi;

o (23,1:-45 -8

= 0100 = 65,285
23,045 ) %

seklinde hesaplanir. Hesaplanan I istatistigi %65,285 olarak bulunmus olup ve %50 ile
%75 smir degeri arasinda oldugu igin ¢aligmalar arasi orta derecede heterojenlik sz
konusudur diyebiliriz. I* istatistigi icin %95 giiven araligi asagidaki formiiller ile

hesaplanir.

B=l:l,5=+c( In(Q) — In (sd) )
w’fﬁ_ [2%5d —1

L=exp (0,5 = In (E) — 1,96 = B‘)
sd

U= exp(lil,.'i ® [ (E) + 1,96 % B)
=d
L*—1
LLI==( - )x%mn

UL = vi-1 « 05100
g = ITE & 0

Buna gore I istatistigi icin %95 giiven araligi;

In(23,045)—1In (8
5_0’5*( n(23,045)~In (8)

= f : )= 0,0817
J2%23,045 —\2+8 -1
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23,045

L=exp (0,5 * lﬂ,( )— 1,96 = 0,08 1?) = 1,446

[~
ca

3,
8

=
LN

4

U=exp (0,5 * lﬂ( ) + 1,96 = 0,051?) = 1,992

LLz = 1,446° — 1 £ 05100 = 52,189
P\ T aae ) T

UL:= 1,992 —1 £ 05100 = 74,795
FT\ 19922 )T T

seklinde hesaplanir. Bulunan degerler Cizelge 4.13’de gosterilmistir.

Calismalar arasi heterojenlik veya homojenligin tespit edilmesine yonelik 06zet
istatistikler Cizelge 4.13’de sunulmustur. Cizelge 4.13 incelendiginde Cochran Q testi
ne gore p=0,003<0,05 oldugundan Hy hipotezi reddedilir. Dolayisiyla tiim c¢aligsmalar
tek bir yaygin etkiyi paylasmamaktadir yani ¢aligmalarin heterojen oldugu istatistiksel
olarak %95 giivenilirlikle soylenebilir. Ayrica heterojenlik Olciitlerine bakildiginda, H
istatistigi giiven araliklari 1 i¢ermediginden heterojenlik s6z konusu oldugunu, t°
[statistigi>0 oldugundan heterojenlik s6z konusu oldugunu ve 2 [statistigi ise bize

%65,285 ile orta derecede heterojenligin s6z konusu oldugunu gostermektedir.

Cizelge 4.13 Calismalar aras1 heterojenlik veya homojenligin tespit edilmesine yonelik
Ozet istatistikler

Yéntemler Ki-kare Tablo

Sonuglar sd degeri p
Cohran Q testi 23,045 8 11,070 0,003*

%095 giiven arahklar
Alt sinir Ust simir

H istatistigi 2,881 2,456 3,379
Tau-kare (t°) Istatistigi ~ 0,0313 0,018 0,049
|? statistigi 65,285 52,189 74,795
"p<0,05
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Sonu¢ olarak heterojenlik test sonuglar1 Cizelge 4.13’deki test istatistikleri
incelendiginde arastirma kapsamindaki caligmalarin heterojen oldugu tespit edilmis
olup dolayisiyla genel etki biiyiikliigli hesaplamalarinda rastgele etki modeli

kullanilacagi sonucuna ulasilmstir.

4.4 Rastgele Etki Modeli Kullamilarak Genel Etkinin Hesaplanmasi

Rastgele etki modeli kullanilarak ¢alismalarin toplam varyansini hesaplamak igin hem
calismalar i¢indeki varyansin hem de ¢alismalar arasi varyansm (t°) bilinmesi gerekli
olup ¢aligmalarin toplam varyansi bu iki degerin toplamidir. T2 hesaplamalar1 meta-
analizinde heterojenlik boliimiinde bulunmustur. Buna gore c¢alismalarin toplam

varyansini bulmak i¢in asagidaki formiilden yararlanilacaktir.

Buna gore Caligsma 1 i¢in;

Vgs. * = 0,096 + 0,0313 = 0,128

Seklinde hesaplanir. Ayni sekilde diger calismalar icinde degerler formiilde yerine
konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Caligmalarin toplam varyansi Cizelge 4.14’te

verilmistir.

Rastgele etki modeli altinda meta analizdeki bir calismanin agirhigi sabit etkiler

modeline benzer olarak asagidaki formdil ile hesaplanir.

Buna gore Calisma 1 i¢in;
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seklinde hesaplanir. Ayni sekilde diger ¢alismalar i¢cinde degerler formiilde yerine

konularak ilgili hesaplamalar yapilir. Calismalarin agirliklar: Cizelge 4.14’te verilmistir.

Rastgele etki modeli kullanilarak her calisma i¢in etki biiyiikliigii, standart hata,

varyans, agirlik ve genel etki biiylikliigiinde kullanilacak degerlerin hesaplamalarina

iliskin bulgular Cizelge 4.14’te verilmistir. Cizelge 4.14’teki bulgulara gore ¢alismalar

arasinda en kiiciik etki biiyiikliigiine sahip ¢alismanin Zhang et al. = -0,067 oldugu ve

en biiyiik etki biyiikliigline sahip ¢alismanin ise Ammani et al. = 0,683 oldugu tespit

edilmistir. Diger ¢aligsmalar bu iki etki biliylikliigii arasinda degerler almaktadir.

Cizelge 4.14 Rastgele etki modeli kullanilarak her ¢alisma i¢in etki biytikligii, tahmini
standart hata, varyans, agirlik ve genel etki biiyiikliiglinde kullanilacak
degerlerin hesaplamalarina iligkin bulgular

Calisma Adi Hedges g (ES)  SEgs Ves  Agirhk (W¥)  W*ES
Mahdavi et al. 0,177 0,357 0,128 7,830 1,385
Xu et al. 0,256 0,204 0,042 23,971 6,132
Melegy et al. 0,102 0,212 0,045 22,178 2,265
Zhang et al. -0,067 0,203 0,041 24,258 -1,632
Ammani et al. 0,683 0,298 0,089 11,253 7,685
Sobczak and

Koglowski 0,040 0,212 0,045 22,185 0,883
Forte et al. 0,420 0,195 0,038 26,279 11,041
Mazanko et al. 0,393 0,245 0,060 16,647 6,547
Hosseindoust et al. 0,047 0,269 0,072 13,837 0,649
TOPLAM 168,438 34,995

Rastgele etki modeli kullanilarak agirlikli ortalama yani genel etki biiyiikligi (M)

asagidaki formiil ile hesaplanmaktadir.

Mi-c_

Buna gore genel etki biiyiikligi (M");

:{=1mfi$£rsi

k Wi-c

i=1 i
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Seklinde hesaplanir. Bulunan degerler Cizelge 4.15°de gosterilmistir. Genel etki

biiyiikliigiiniin varyansi asagidaki formiil ile hesaplanir.

e = S W
i=1 i

Buna gore genel etki biiylikliigiinlin varyansi;

Vit = ———— = 0,006
M " 168,438

Seklinde hesaplanir. Bulunan degerler Cizelge 4.15°de gosterilmistir. Genel etki

biyiikliigiiniin  tahmini standart hatasi, varyansin karekokidir. Genel etki

biiyiikliigiiniin tahmini standart hatas1 asagidaki formdiil ile hesaplanir.

Buna gore genel etki biiyiikliigliniin tahmini standart hatast;
SE,+ =4/0,006 = 0,077

Seklinde hesaplanir. Bulunan degerler Cizelge 4.15°de gosterilmistir. Genel etki

biiyiikliigiiniin %95 alt ve iist limitlerdeki agsagidaki formiiller kullanilarak hesaplanir.

LL,» = M*— 1,96 = SE, -
UL, = M* +1,96 = SE, -

Buna gore genel etki biiyiikliigiiniin %95 alt ve st limitler

LLy~=10,208—-196=0,077 = 0,057
UL,~=10,208 +196= 0,077 = 0,359
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Seklinde hesaplanir. Bulunan degerler Cizelge 4.15°de gosterilmistir. Genel etki

biiyiikliigiiniin sifir hipotezi testi i¢in z-degeri agsagidaki formiil ile hesaplanir.

Mi-c
z =
SEpe
Buna gore genel etki biiyiikliigiiniin z-degeri;
0,208
z= = 2,693
0,077

Seklinde hesaplanir. Bulunan degerler Cizelge 4.15°de gosterilmistir.

Ho: Yumurtacit tavuklarda probiyotigin yumurta agirligl lizerinde anlamli bir etkisi
yoktur.
Hi: Yumurtaci tavuklarda probiyotigin yumurta agirhigi lizerinde anlamli bir etkisi

vardir.

Genel etki biiytikliigiine iliskin bulgular Cizelge 4.15’de sunulmustur. Cizelge 4.15teki
bulgulara gore yumurtaci tavuklarda probiyotigin yumurta agirhigi iizerinde anlaml bir
etkisinin arastirlldi§i meta analiz ¢alismasinda genel etki biiyiikligi 0,208 olarak
bulunmus olup Cohen’s etki bliyiikligli siniflandirmasina gore yumurtaci tavuklarda

probiyotigin yumurta agirligi iizerindeki etkisi kii¢lik olarak tespit edilmistir.

Cizelge 4.15 Genel etki biiyiikliigiine iliskin bulgular

%95 giiven

simirlari
istatistiksel  Genel Etki Alt Ust Z
Model Biiyiikliigian =V SE siir sInir degeri P
Rastgele Etki
] 0,208 0,006 0,077 0,057 0,359 2,693 0.007*
Modeli '
*p<0,05

83



Meta analiz sonucuna gore p=0,007<0,05 oldugundan Hy reddedilmektedir. Dolayistyla
yumurtact tavuklarda probiyotigin yumurta agirhigir lizerinde anlamli bir etkisinin

oldugu istatistiksel olarak %95 giivenilirlikle s6ylenebilir.

Rastgele etki modeline iliskin meta analiz diyagrami Sekil 4.2°de gdsterilmistir. Sekil
4.2’de her bir caligmaya ait etki biiyiikliikleri, bagil agirliklar1 Forest grafigine ait
bulgular 6zetlenmistir. Bagil agirlik ¢alisma agirhi§inin yiizdesi olup en yiiksek agirliga
ait calismanin Forte et al. ¢alismasi oldugu ve yine ayni ¢alismanin etki biiyiikliigiiniin
en yiiksek oldugu goriilmektedir. Sag tarafta kalan Forest grafiginde ise kareler her bir
calismanin etki biiyiikliglinti karelerin boyutlar1 ise ¢alisma biiytikliiklerini géstermekte
olup saga-sola uzayan ¢ubuklar her ¢alismaya ait etki biiylikliiglinlin %95 alt ve iist
siirimi gostermektedir. Grafikte x ekseninde bulunan elmas ise genel etki biiytlikliglini
gostermekte olup genel etki biiytikliigiiniin 0,208 oldugu goriilmektedir. Calismalari
gosteren karelerin genel etkiyi gosteren elmasa yakinlig1 ya da uzakligi konusunda 6zet

bilgi gostermektedir.

Cahsmalar Bﬁ)f'iilduﬁgﬁ A;ﬂ%) Forest Grafigi
Mahdavi af af 0,177 4,65
Huet af 0,256 14,23 —i—
Melegy ef al 0,102 13.17 — i
Fhang ef al -0,067 14,40 ——
Ammani ef af 0,683 6,68 =
Sobczak-Kozlowsk 0,040 13.17 ——
Forte af al 0,420 15,60 —.'—
Mazanko e @l 0,303 0,88 =
Hossemdoust ef ol 0,047 8,21 «
Genel 0,208 5
-1,00 -0,50 0,00 0,50 1,00

Sekil 4.2 Rastgele etki modeline iliskin meta analiz diyagram
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5. TARTISMA ve SONUC

Giliniimiizde meta analizi, hemen her alanda (saglik bilimleri, fen bilimler, sosyal
bilimler vb.) siklikla kullanilan yontemlerin basinda gelmektedir. Meta analiziyle ayni
konu flizerinde bireysel yapilmig ¢aligmalarin derlenip analiz edilmesiyle genel bir
sonuca varilmak istenir. Meta analizi, ilgili literatiirde elde edilen sonuglarin anlamli bir
sekilde yorumlanmasina ve yapilan c¢alismalar iizerinde net bir ifade konulmasina

olanak saglar.

Meta analizi kavrami konusunda pek ¢ok tanimlar yapilmaktadir. Fitz-Gibbon (1985)’a
gbre meta analiz yontemi, kiiciik 6l¢ekli unutulmaya yiiz tutmus raporlarin kullanish ve
ise yarar hale gelmesini sagladigini ifade ederken, Boissel vd. (1989)’ne gore meta
analizi aynm1 konuda farkli yer, zaman ve merkezlerde yapilmis olan arastirma
sonugclarini birlestirerek o konuda genel bir sonuca ulasmaya yardimci olan istatistiksel
bir yontem seklinde tanimlamistir. Yach (1990)’a gére meta analizi yeniden inceleme
slirecinin bir boliimii olup, ana calismadan kendi kendine sonug ¢ikaran veri analiziyle
ilgilenir, sonuclarin heterojenligini agiklamada nicel yontemler kullanir ve birlestirilmis
tiimsel Ol¢iimleri veya etkisini tahmin eder seklinde daha kapsamli bir tanim ele
almistir. Dawson vd. (1994)’a gore meta analizi daha once yapilmis ¢alismalarin bir
arada degerlendirildigi bir yontem oldugunu ifade etmistir. Uluslararas: literatiirde ilk
meta-analiz uygulamasi1 1904 yilinda Karl Pearson tarafindan asilama ve tifo arasindaki
iligkiyi sentezlemek amaciyla yapilmistir. Birlestirilmis testler icin ilk referans Tippet’in
1931 yilindaki kitabinda goriilmektedir. Farkli ¢alismalardan elde edilen sonuglarin
derlenmesi 1900’1l yillarin basindan bu yana yapilsa da “meta analiz” terimi ilk kez

1976 yilinda Gene Glass tarafindan kullanilmastir.

Bilimsel literatiirde ortaya cikan tutarsizliklari ve nedenlerini degerlendirme imkani
saglayan meta analizini 6nemli kilan, kiiciik O6rneklemleri de birlestirerek toplam
orneklem blyilikligiinii fazlalagtirmak ve parametre kestirimlerinin giliciinii ve
kesinligini arttirmaktir. Ayrica ileride yapilacak olan arastirmalara ve alinacak kararlara
yardimei olarak, incelenmesi gereken yeni arastirma konular1 ortaya ¢ikarmaktir.

Bu arastirmada, ilgili literatlir taranarak meta analizi kavramina, tarihsel gelisimine,
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amag, avantaj ve dezavantajlarina, meta analiz asamalarina, etki biiytikliiklerine,
istatistiksel modellere, meta analizinde heterojenlige, yaymn yanliligina, meta analiz
yontemlerine ve genel etkiye teorik olarak yer verilmistir. Bununla birlikte yumurtaci
tavuklarda probiyotigin yumurta agirligi tizerindeki etkisine yonelik 2005-2018 yillar1
arasinda SCI diizeydeki bilimsel makaleler incelenmis olup bu dogrultuda pek ¢ok
calisma arasindan genotipi kahverengi ve beyaz yumurtaci tavuklar olan, yas araligi 18-
42 haftalik olan ve probiyotik tiirii olarak Bacillus Subtilis kullanilan paralel kontrollii 9

calisma meta analizi ile incelenmistir.

Arastirma sonucunda her bir ¢aligmaya iliskin etki biiyliklikleri hesaplanmis olup her
bir calismaya ait etki biiyiikliikleri -0,067 ile 0,683 arasinda degismektedir. Her bir
caligmaya ait etki biiylikligii en yiiksek olan ¢alisma, Ammani et al. ¢alismasidir. Bu

calismanin etki blytikligii 0,683, varyansi 0,089 ve standart hatasi ise 0,298 dir.

Yapilan meta analizinde yanlhiliga iliskin Huni grafigi, Begg siralama korelasyon
yontemi ve Egger regresyon yontemine gore ¢alismalarin yanli olmadigi sonucuna
ulasilmistir. Nitekim Hakverdi (2017) ve Yeniay (2013) calismalarinda benzer sekilde

yayin yanliliginin olmadigini dogrulamiglardir.

Yapilan arastirmada, heterojenlik tespiti i¢in Cohran’s Q istatistiginden yararlanilarak
caligmalarin heterojen oldugu yargisina ulagilmistir. Nitekim Akgil (1995), Karahan
(2014), Yasar vd. (2015) ve Sen ve Akbas (2016) calismalarinda Cohran’s Q
istatistiginden yararlanarak calismalarinda heterojenligi tespit etmis olup bu sonuglar ise
calismamizdaki Cohran’s Q istatistigi sonuclarini dogrular niteliktedir. Ayrica
heterojenlik olgiitlerinden yani H istatististigi, 7° istatistizgi ve 1° istatistigi ile
caligmalarin heterojen oldugu dogrulanmistir. Demirel (2005), Erdogan (2011) ve
Kasali (2014) calismalarinda heterojenligin saptanmasinda heterojenlik Sl¢iitlerinin de

g6z onilinde bulunmasini belirtmisglerdir.
Calismada gerek sabit etki modele gerekse rastgele etki modele gore genel etki

bliytlikligl hesaplanmistir. Ayrica her bir modelle bulunan etki genisligine iliskin giiven

araliklar1 da bulunmustur. Caligmada heterojenlik testi sonucunda “tiim c¢aligmalar tek
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bir yaygin etkiyi paylasmamaktadir” yani c¢alismalar heterojendir sonucuna ulagilmis
olup bu sonu¢ dogrultusunda rastgele etki modelinden elde edilen genel etki
blyiikligliniin degerlendirmeye alinmasini ortaya koymustur. Diger bir ifadeyle
heterojenlik sonucu 9 calismaya ait genel etki biiytlikligli 0,208 olarak bulunmustur.
Yukaridaki bilgiler c¢ergevesinde c¢alismanin amacit olan yumurtact tavuklarda
probiyotigin yumurta agirligina anlamli bir etkisi oldugu sonucuna ulasilmistir.
Cohen’nin etki blyiikligi siniflamasia gore bu etki diisiik diizeydedir. Sonug olarak
18-42 haftalik kahverengi ve beyaz yumurtaci tavuklarda belirli dozlarda Bacillus
Subtilis probiyotiginin kullanimi yumurta agirligina diisiik diizeyde pozitif yonde etki

saglamaktadir diyebiliriz.

Bu caligmada elde edilen bulgu ve sonuglar dogrultusunda meta analiz ¢alismasinin
gecerliliginin ve giivenilirliginin daha yiiksek diizeyde olmasi icin literatiirden farkli
veri tabanlarindan daha fazla aragtirmanin katilmasi gelecek yillarda yayinlanacak
calismalarin meta analizine dahil edilmesi daha bilimsel sonuglar ortaya koyabilecektir.
Diger taraftan pek cok alanda (saglik bilimleri, fen bilimler, sosyal bilimler vb.)
kullanim alan1 bulan meta analizinin 6zellikle hayvancilik alaninda kullaniminin énemli
sonuclar dogurabilecegi degerlendirilmektedir. Nitekim hayvancilik alaninda deney-
kontrol gruplu ¢alismalarda ve laboratuar ¢alismalarinda hayvan sayist diisiik diizeyde
yani evreni yansitacak diizeyde olamayabilir. Bu durum meta analizi ile ¢alismalarin
birlestirilerek genel sonuca ulasilmasinin 6nemini hayvancilik alaninda bir kez daha

koymaktadir.
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