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OZET Amag: Bu ¢alismanin amaci, klinik arastirmalari degerlen-
dirilmesinde kullanilan 2 oran arasindaki fark igin literatiirde mev-
cut 15 farkli yontemin %95 giivenirlikle giiven araliklarini hesapla-
yarak karsilastirmaktir. Gere¢ ve Yontemler: Literatiirde, 2 oran
arasindaki farkin gliven araliginin belirlenmesi amaciyla ¢ok sayida
Onerilmis yontem soz konusudur. Dolayisiyla hangi durumda hangi
yontemin kullanilacaginin belirlenmesi gerekmektedir. Caligmada,
Python-random kiitiiphanesi kullanilarak 10 < n < 1000 araliginda
yer alan 35 farkli n degeri igin veri tiiretilmistir. Verilerin tiiretilme-
sinde 6nce a, b, ¢ ve d ile gosterilen gozelerden hangisine deger
atanacagi, sonra da ilgili gézeye atanacak deger belirlenmistir. n=10
icin 286, n=15 i¢in 815 ve n>20 i¢in 1.000’er farkl veri seti ¢alis-
mada kullanilmigtir. Bulgular: Giiven araliginin bitytikligi baki-
mindan yontemler siralanacak olursa en dar araliktan en genis ara-
liga dogru siralama; Agresti-Caffo < Wald = Basit Asimptotik <
Beal-Haldane < Anbar < Beal-Jeffreys-Perks < Newcombe Hibrid
Skor < Brown-Li < Mee < Uyarlanmis Yule < Miettinen-Nurminen
< Siireklilik Diizeltmeli Wald = Siireklilik Diizeltmeli Basit Asimp-
totik < Yule < Hauck-Anderson seklindedir. Beal-Haldane yonte-
mine gore oranlar arasi farklarin %98,8’i, Beal-Jeffreys-Perks yon-
temine gore %99,6’s1, diger yontemlerde ise oranlar arasi farklarmn
tamamu alt ve ist sinirlar arasinda kalmaktadir. Tiim yontemler i¢in
ornek biiyiikligl arttikca giiven araliklarinin daraldigr belirlenmis-
tir. Giiven araligmnin simetrikligi bakimindan yontemlere bakildi-
ginda, hemen tim yontemlerden elde edilen giiven araliklarinin
simetrik oldugu ve bunun tiim 6rneklem biiyiikliikleri igin gegerli
oldugu soylenebilir. Sonug: Giiven araliklari, klinik arastirma so-
nuglarinin yorumlanmasinda son derece dnemlidir. Caligmadan elde
edilen sonuglar dikkate alindiginda, n<30 i¢in Agresti-Caffo yon-
teminin, 30 < n <90 i¢in Anbar ya da Wald yonteminin, n>95 i¢in
ise Anbar yonteminin en dar giiven araliklarina sahip oldugu belir-
lenmistir.

Anahtar kelimeler: Risk farki; esit etkinlik deneyleri;
giiven araligy; iki sonuglu veri

ABSTRACT Objective: The aim of this article is to compare the
15 different methods available in the literature for the difference
between the 2 ratios used in the evaluation of clinical studies, by
calculating the confidence intervals with 95% confidence. Material
and Methods: In the literature, there are many proposed methods
for determining the confidence interval of the difference between 2
ratios. Therefore, it is necessary to determine which method will be
used for which sample size. In the study, data were derived for 35
different n values in the range of 10 < n < 1000 using the Python-
random library. In the derivation of the data, firstly, which cell
shown with a, b, ¢ and d will be assigned value, then the value to be
assigned to the relevant cell was determined. 286 for n=10, 815 for
n=15 and 1,000 different data sets for n>20 were used in the study.
Results: If the methods are ranked in terms of the size of the confi-
dence interval, the order from the narrowest to the widest range is
Agresti-Caffo < Wald = Simple asymptotic < Beal-Haldane <
Anbar < Beal-Jeffreys-Perks < Newcombe Hybrid Score < Brown-
Li < Mee < Adjusted Yule < Miettinen-Nurminen < Siireklilik
Diizeltmeli Wald = Simple asymptotic with continuity correction <
Yule < Hauck-Anderson. According to the Beal-Haldane method,
98.8% of the differences between the rates, 99.6% according to the
Beal-Jeffreys-Perks method, and all the differences between the
rates in other methods are between the lower and upper limits. For
all methods, it was determined that the confidence intervals nar-
rowed as the sample size increased. When we look at the methods
in terms of the symmetry of the confidence interval, it can be said
that the confidence intervals obtained from almost all methods are
symmetrical and this is valid for all sample sizes. Conclusion:
Confidence intervals are extremely important in interpreting clini-
cal trial results. Considering the results obtained from the study, it
was determined that Agresti-Caffo method for n<30, Anbar or
Wald method for 30 < n <90, and Anbar method for n>95 had the
narrowest confidence intervals.
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Klinik aragtirmalarda amag, bir miidahalenin veya tedavinin etkisinin yoniinii ve biylikligiini;
gozlemsel caligmalarda ise maruziyet ile sonug arasindaki iligkiyi tahmin etmektir. Bu etki veya iliski,
dlgiilen sonuca bagh olarak cesitli sekillerde sunulabilir. Tki sonuglu kategorik verilerin s6z konusu oldugu
calismalarda, etki veya iligkinin goésterilmesinde oranlar arasi fark kullanilabilir.* iki oranin fark alinarak
karsilagtirilmasi istatistikte temel bir problemdir ve bir¢ok alanda uygulamalari bulunmaktadir. Klinik
deneylerde cogunlukla yeni tedavinin plasebodan veya standart tedaviden daha {istiin (superiority) oldugu
gosterilmek istenmesine ragmen yeni tedavinin standart tedaviden kotii olmadigini (non-inferiority=esit
etkinlik) gosteren deneylerin sayis1 da giderek artmaktadir. Iki oran arasindaki fark veya risk farki (&),
genellikle kontrollii klinik ¢alismalarda ve 2 sonuglu prospektif calismalarda iizerinde durulan 6nemli
konulardan biridir. § igin giiven araligi tahmini Agresti (2003) tarafindan yapilan ¢alisma ile literatiirde
oldukca dikkat ¢ekmistir.? & i¢in elde edilen giiven aralig1 tahmininin, tedavi edilmesi gereken hasta sayisi
(number needed to treat) ile yakin iliskisinin olmasi ise klinisyenler tarafindan daha fazla ilgi gosterilmesine
sebep olmustur.? Esit etkinlik deneyleri, yeni deneysel tedavinin hélen kullanilan kontrol tedavisinden kabul
edilemez derecede kotii olup olmadigini degerlendirmek icin yaygin olarak kullanilmaktadir. Esit etkinlik ile
ilgili hipotez testlerinde, risk farkinin, rélatif risk ve odds oranina kiyasla Tip I hatay1 iyi kontrol ettigi ve en
yiiksek istatistiksel giicii elde etmekle kalmayip en kiigiik 6rneklem biiylikligiinii gerektirdigi gosterilmistir.
Bununla birlikte uygulamada, risk farki, rélatif risk ve odds oram arasindaki segimin klinik yorumlara ve
diizenleyici bakis acilarina dayanmasi gerektigi fikrinden dolay1 esit etkinlik ile ilgili klinik ¢aligsmalarda
etkinligi degerlendirmek i¢in hangisinin kullaniimasi gerektigi hala tartismalidir.* Klinik deneyler, genellikle
yan etkileri ve maliyetleri azaltabilecek ya da olagan standart tedaviye gore baska bir avantaja sahip
olabilecek yeni deneysel tedaviler veya terapilerle yiiriitiiliir. Bu durumlarda genellikle terapotik olarak es
deger veya daha kotii olup olmadiginin belirlenmesi amaciyla yeni tedavi standart tedavi ile karsilastirilir.
Yeni tedaviden elde edilen sonug standart tedaviden elde edilen sonugtan, dnceden belirlenmis klinik olarak
anlamli bir miktardan farklihik gostermiyorsa yeni tedaviye “es deger” denir. Ancak sonucu Onceden
belirlenmis bir miktarda standart tedaviden daha kétii degilse “esit etkin” olarak adlandirilir.> Deneysel
verileri analiz etmek igin basit bir yaklagim, yeni tedavi yontemi ile hilen uygulanmakta olan tedavi
yontemini karsilagtirmak ve herhangi bir fark tespit edilmezse tedavileri es deger ilan etmektir. Bu
yaklagimla ilgili sorun, 6rneklem biiylikliigliniin ¢ok kiiglik olmasindan dolayr giiven araliginin ¢ok genis
olmasi durumunda es degerliligin uygun olmayan bir sekilde sonuclandirilabilir olmasidir. Bu nedenle amag,
gercek “denkligi” degerlendirmekse o zaman sifir hipotezi, tedavilerin farkli oldugu seklinde olmalidir.
Tedavilerin denkliklerini beyan etmek ve sifir hipotezini reddetmek i¢in yeterli kanit olup olmadigi
arastirilmalidir. ki tedavinin tam olarak es deger etkilere sahip olmasi pratik olarak imkansiz oldugundan,
klinik degerlendirme agisindan “denklik”, 2 tedavinin etkilerinin es degerlik tolerans degeri (4) olarak
bilinen tolere edilebilir bir miktardan daha fazla farklilik géstermedigi anlamina gelir. Bir denklik deneyinde,
2 tedavinin etkileri her iki yonde de A’dan daha fazla farklilik gosteriyorsa denklik gegerli degildir. Esit
etkinlik (daha kotii olmama) deneyleri, klinik olarak bir tedavinin bir bagka tedaviden 6nemli 6l¢iide daha az
etkili olmadigin1 gdstermeyi amagclar. Kontrol ve deney gruplar1 arasinda belirli bir miktardan daha az bir
fark oldugunu gostermeyi amaglayan bir deneyde, calismadan elde edilecek fark degerinin 4 degerine gore
daha diisiik degere sahip oldugu sifir hipotezi test edilir. Tedavi oranlari arasi fark i¢in %95 giiven araliginin
iist st A degerinden kiigiikse o zaman yeni tedavinin standart tedaviden kotii oldugu bigimindeki sifir
hipotezi %35 anlamlilik seviyesinde reddedilir.® Esit etkinlik i¢in kullanilacak olan 4, klinik yargiya
dayanmalidir. Yeni tedavinin esit etkin olarak kabul edilebilmesi i¢in kontrole ne kadar yakin olmasi
gerektigine dair yoruma sahiptir. A’nin degerinin belirlenmesi kritik bir konu ve zor bir igtir. A’nin degerinin
belirlenmesinde kontrol olarak kullanilan tedaviye ait basari orani dikkate alinabilir. Bu durumda A’nin
degeri bu orandan daha kiigik olmalidir.> Birgok klinik ¢alismada, 2 sonuglu yamit degiskenlerinin
dagilimlarmi tanimlamak ic¢in oranlar kullanilir. Esit etkinlik ile ilgili ¢aligmalarda amag, Onceden
belirlenmis 4 i¢in tedavi (test) grubunun kontrol grubundan daha kétii olmadigini géstermektir. Esit etkinlik
degerlendirmesi genellikle tek yanli bir istatistiksel test kullanilarak yapilir. Test ve kontrol gruplarmna ait
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basar1 oranlarindaki farka odaklanildiginda, giliven araligmim alt smiri hesaplanir. Literatiirde, oranlar
arasindaki farkin giiven araligini hesaplamak i¢in birgok yontem vardir ve bunlarin alt sinirlari, tek yanli esit
etkinlik hipotezinin test edilmesi igin potansiyel olarak uygulanabilir.” Oranlar arasi fark, randomize
kontrollii arastirmalar ve kohort ¢aligmalari i¢in dnemli bir etki 6l¢iistidiir. Etki 6l¢iisii olarak dogal degerine
ek olarak, tahmini ve giiven araligi, tedavi edilmesi gereken sayinin tahminini ve giiven araligini elde etmek
icin kullamlir. Bu fark, s6z konusu olay zararh ise risk farki, epidemiyolojide ise atfedilebilir risk olarak
adlandirihir.2 Ustiin olma, esit etkinlik veya es degerlik deneyleri i¢in %5 veya daha diisiik bir o hata oraninin
saglanmasi, genellikle %95lik bir giiven aralig1 olan (1 — a) giiven aralifinin belirli sinirlar i¢inde kalmasini
gerektirir. x tedavisi ile y tedavisi arasindaki etki farki i¢in Ustiinlik, %95 giiven araligimin alt siirmimn
0’dan biiyiik oldugu anlamina gelir. Esit etkinlikte ise fark A degerinden biiyiik oldugu siirece %95 giiven
aralig1 0’dan kiiciik deger igerebilir. %95 giliven araliginimn st smirinin, 4 degerinden kiigiik deger almas,
yeni tedavinin esit etkin olmadigini gosterir. %95 giiven araliginin A degerini icermesi durumunda esit
etkinlik konusunda bir sey sdylenemez. Esit etkinlik i¢in %95 giiven araliginin {ist ve alt sinirlarinin 4 ve —A4
arasinda olmasi gerekir.2 Bu calismada amag, farkli 6rneklem biiyiikliikleri dikkate alinarak 2 oran
arasindaki fark i¢in Onerilen giiven araliklari ile ilgili yontemleri, giiven araliklarinin genisligi ve farklari
kapsama kriterleri bakimindan karsilagtirmaktir.

I GEREG VE YONTEMLER

Oranlar arasi1 farkin hesaplanmasinda kullanilan formiiller dikkate alindiginda, klasik 2x2 tablo 6rnegi Tablo
1’de verildigi sekilde olusturulmaktadir.

TABLO 1: Oranlar arasi fark hesaplamalari igin 2x2 tablo érnegi.

iyilesti iyilesmedi Toplam
Yeni tedavi Ny, N4y Ny,
Standart tedavi Nyy Ny, Nyy
Toplam Nyq Ny, n

Tabloda yer alan n,,, yeni tedavi yontemi ile iyilesen hasta sayisini, n,, iyilesmeyen hasta sayisini, n,,
standart tedavi yontemi ile iyilesen hasta sayisini, n,, ise iyilesmeyen hasta sayisini gostermektedir.
Orneklemden elde edilen oranlar kullanilarak §°nin tahmini degeri;

~ n n
§=p—p=—1—-—2 (1)

Nyt Moy

esitligi yardimiyla hesaplanir.® Randomize kontrollii ¢alismalarda, sonuglarin yorumlanmasi i¢in giiven
aralig1 gerekli olsa da hangi yontemin en iyi oldugu konusunda bir fikir birligi yoktur. Esit etkinlik ile ilgili
caligmalarda, her bir grupta denek sayisimin 30 ve iizerinde olmasi durumunda yontemlerin kapsama
olasiliklarinin birbirine daha benzer oldugu gosterilmistir. Ancak bir deneyden elde edilen giiven araliklari,
esit etkinlik olmadigma dair ¢alismanin sonucunu degistirecek kadar biiyiik olsa bile farkli yontemlerden
elde edilen giiven araliklar1 arasinda 6nemli farkliliklar olup olmadigi hala belirsizligini korumaktadir.®®
Calismada, 2 (degerlendirici) x 2 (kategori) tablolardan yararlanarak § i¢in gelistirilen giiven araliklari ile
ilgili yontemleri karsilagtirmak igin bir simiilasyon ¢aligmasi yapilmigtir. Calismada, Python-random
kiitiiphanesi kullanilarak 10 < n < 1000 araliginda yer alan 35 farkli n degeri (10, 15, 20, 25, 30, 35, 40,
45, 50, 55, 60, 65, 70, 75, 80, 85, 90, 95, 100, 125, 150, 175, 200, 225, 250, 300, 350, 400, 450, 500, 600,
700, 800, 900, 1.000) igin veri tiretilmistir. n = 10 igin 286, n = 15 i¢in 815 ve n = 20 i¢in 1.000’er farkh
veri seti ¢aligmada kullanilmistir. Veri tiiretimine iligkin Python 3.9.10 (Python Software Foundation, ABD)
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programlama dili kullanilarak yazilan programda yer alan simiilasyon kurgusunun detaylar asagidaki
gibidir:

Adim 1. Veri tiretimi igin gerekli degerler (toplam kag adet veri tiiretilmek istendigi, kategorilere
atanacak degerlerin toplami, kategori sayisi) programa girilir.

Adim 2. Python-random kiitiphanesindeki choice fonksiyonu kullanilarak rastgele bir sekilde kategori
secimi yapalir.

Adim 3. Choice fonksiyonu tekrar kullanilarak secilen kategori icin O ile istenen toplam arasinda
rastgele bir tam say1 segimi yapilir. Ornegin istenen toplam 30 ise [0, 30] araliginda rastgele bir tam say1
segilir.

Adim 4. Tiim kategoriler igin 2 ve 3. adimlar tekrarlanir (k'inc1 kategori igin bir tam say1 segildikten
sonra segilen sayilarin toplamina bakilir.). Eger bu toplam, istenilen toplamdan fazla ise bu gegersiz bir veri
olacagindan isleme bastan baslanir. Son kategoriye atanacak tam say1 ise istenilen toplamdan mevcut
toplamin ¢ikarilmasiyla bulunur.

Adim 5. Tiiretilen verinin daha 6nce tiiretilip tiiretilmedigine bakilir. Ayni veri daha 6nce tiiretilmigse
veri setine eklenmez.

Adim 6. Istenilen toplam veri sayisina ulasana kadar 1. adimdan itibaren program bir déngii icinde
tekrar calistiritlir (Bu ¢alismada standardizasyonu saglamak amaciyla her bir 6rneklem genisligi i¢in
1.000 adet veri tiiretilmesi planlanmis, ancak 4 kategori i¢in toplam1 10 veya 15 olan ve tekrar etmeyen
1.000 tane veri bulmak imkansiz oldugundan n = 10 igin 286 ven = 15 icin 815 adet veri
tiiretilmistir.).

Adim 7. Son olarak, tiiretilen verilerden ¢aligmada dikkate alinan yontemlere ait formiiller kullanilarak
alt ve ist sinir degerleri hesaplanir.

n = 101i¢in 286, n = 15i¢in 815 ve n = 20 i¢cin 1.000’er farkli veri seti g¢alismada kullanilmustir.
Ancak giiven aralig1 hesaplamalarinda bazi durumlarda hesaplama yapilamadigi i¢in veri seti sayilari her bir
orneklem biiyiikliigii ve yontem i¢in farklilik gostermistir. Farkli 6rneklem biiyiikliikleri ve yontemler icin
hesaplamalarda kullanilan simiilasyon sayilar1 Tablo 2’de verilmistir.

Otuz bes farkli 6rneklem biiyiikligl i¢in 15 farkli yontemden elde edilen giiven araliklari, giiven
araliklarinin genisligi dikkate alinarak karsilastirilmistir. Literatiirde yer alan ve bu calismada da dikkate
alan yontemlerin ¢ogu birbirinden bagimsiz ortaya konmus yontemler olmasina ragmen bazi yontemler
birbirinden tiiretilmis yontemlerdir. Ornegin Agresti ve Caffo, Wald yonteminin uygulanmasindan nce
dikkate alman her iki gruptaki gozlem sayilarma 2 eklenmesi (1 basarili, 1 basarisiz) seklinde bir
degisiklik Onermiglerdir. Newcombe, gruplari ayri ayri dikkate almig, her bir oran i¢in Wilson skor
yontemini kullanarak alt ve iist sinirlar1 elde etmis ve elde edilen alt ve {ist sinirlar1 birlestirerek giiven
araligini hesaplamigtir. Diger bir yontem ise kisitlh en ¢ok olabilirlik tahminine dayanan Miettinen ve
Nurminen yéntemidir.® Calismada dikkate alman yontemlere ait giiven araliklarmin elde edilmesinde
kullanilan esitlikler asagida verilmistir. Alt ve iist smirlarin hesaplamasi Excel uygulamasi ile
gergeklestirilmistir. Esitliklerde yer alan c(a) ve zg/,’nin degeri %95 giiven araligi igin 1,96 olarak
alinmustir.

Basit Asimptotik yontem i¢in giiven araligi*

a NNy N1 No2
6 i Z“/z\/ 3 + (2)

3
ni+ na+

105



Ismet DOGAN ve ark. Turkiye Klinikleri J Biostat. 2023;15(2):102-17

TABLO 2: Hesaplamalarda kullanilan simiilasyon sayilari.

n Yéntem grubu | Yontem grubu I Yéntem grubu Il Yéntem grubu IV
10 286 264 243 224
15 815 784 752 724
20 1.000 977 958 931
25 1.000 985 965 949
30 1.000 991 977 966
35 1.000 993 982 967
40 1.000 993 987 978
45 1.000 996 992 987
50 1.000 998 995 991
55 1.000 999 990 992
60 1.000 1.000 992 997
65 1.000 999 994 996
70 1.000 998 996 993
75 1.000 998 997 994
80 1.000 999 996 997
85 1.000 999 999 997
90 1.000 999 998 997
95 1.000 998 994 996
100 1.000 998 996 996
125 1.000 1.000 998 1.000
150 1.000 1.000 999 1.000
175 1.000 1.000 1.000 1.000
200 1.000 1.000 999 999
225 1.000 1.000 1.000 1.000
250 1.000 1.000 1.000 999
300 1.000 1.000 1.000 1.000
350 1.000 1.000 999 1.000
400 1.000 1.000 1.000 1.000
450 1.000 1.000 999 1.000
500 1.000 1.000 1.000 1.000
600 1.000 1.000 1.000 1.000
700 1.000 1.000 1.000 1.000
800 1.000 1.000 1.000 1.000
900 1.000 1.000 1.000 1.000
1.000 1.000 1.000 1.000 1.000
Genel 34.101 33.968 33.797 33.670

Yéntem Grubu I: Agresti-Caffo;

Yontem Grubu II: Basit Asimptotik, Siireklilik Diizeltmeli Basit Asimptotik, Wald, Stireklilik Diizeltmeli Wald,
Brown-Li, Yule, Uyarlanmis Yule, Newcombe Hibrid Skor, Anbar, Beal-Haldane,
Beal-Jeffreys-Perks;

Yontem Grubu Ill: Mee, Miettinen-Nurminen;

Yontem Grubu IV: Hauck-Anderson.

Siireklilik Diizeltmeli Basit Asimptotik yontem igin giiven arahg#

8tz |—5—+ += 3)

NNy Ny Ny 1( 1 1 )
3
LT N2+ 2

Ny Moy
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Hauck-Anderson yontemi igin giiven arahglL2

A H1(1—p H,(1—pP 1

8+ zas2 p1(1—py) n D2 ( D2) . 4)
nyy —1 nyy —1 2min(nyy,nyy)

Wald yontemi i¢in giiven arahglg

A (1 —p H,(1—P

8 + 24/ 214 p1) n P2 ( 2] (5)
Nyt Na+

Wald giiven araligt nqq,nqq,nq1 ve ny; degerlerinden etkilenmektedir. Buna gore; ny; =ny; =
0 veyany, = n,, = 0ise giiven araligi (0;0), ny; = ny, = 0 ise giiven arahigr (—1;—1) nyy, =ny; =0
ise giiven aralig1 (1; 1) olur.

Siireklilik Diizeltmeli Wald yontemi i¢in gliven arahg1§

a p1(1—p)  P(1—p2) 1( 1 1 )
§+|z - +o(—+— 6
a/Z\/ Nyt Na+ 2\nyy  mpy )

Agresti-Caffo yontemi igin giiven araligi®*2

U p(A=p)  P.(1-p)
P1— D2 £ Zay2 = +— (7)
N+ N+

My =Ngy +2
Ty = Npy + 2
. ny;p+1
p1=—F"

! Nyt

. Ny +1
P2=—F——

2 Na+
Brown-Li yontemi igin giiven araligi™**

BRIy p(l-p) P (1-7;)
P1 — D2 L Zay + (8)

Ny Na+

_. ny;+05

Pr =——+
ny +1
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_ My +05
P2 = nyy +1

Yule yontemi i¢in giiven arahglM

©)

(10)

Na1Myq + Nn14Nyq

ﬁ — n1+ n2+
N4 + Moy
g=1-p

Newcombe Hibrid Skor ydntemi i¢in giiven arahigi®

g (e ) 4 L (Faz_) 4 52 L a—po (<) 4 2 (Ze2 )] i=1,2
b ni++z§/z 2 ni++zé/z —“%a/2 ni++z§/2 b Pi ni++z§/2 4 ni++z;/2 -

li:i = 1igin alt sur,
l,:i = 2 i¢in alt suur,
uq:i = 1igin dist sor,

Uy: i = 2 iginiist sir,

{Alt Smur =8 — [y — 1) + (uz — ﬁlz)z} (11)
Ust Sur = 6 + (P, — 1,)? + (uy — p1)?

Anbar yontemi i¢in giiven arallgll—6

§ (b1 —3) e@)/nzs

= Trc@my 1+ c@/m.
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L= J T [(1 + c(oc)/nz+){%(1 Pla) ety %)2} i _ﬁz)z]

{Alt Smr =6 — L}

. _ (12)
UstSmuir =6+ 1L

Beal-Haldane yontemi i¢in giiven araligr™

. 6 +Z§/2v(1 - @)

1+2z2,u
z N N
w= —ZJ[u{ékp(l —9)— 02} +2v(1—29)0 + 422 ut(1— @) + 22 ,,v2(1 — 2¢)?]
14+ 2z;,,u
1 <n11 n21)
=—|— 4+ —
v 2\nyy  myy

A Ny MNpq
6 = (— M
Ny Moy

{Alt Smur = 6" — W} (13)

Ust Sitir = 0" +w

Beal-Jeffreys-Perks yontemi i¢in giiven arahgi™

Beal-Haldane giiven aralig1 ile benzerdir. Ancak, ¢ 'nin degeri

1 (n11 + 0.5 4 Ny + 0.5)

"’:Z ny +1 ny, +1

olarak hesaplanmaktadir.
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15,18,19

Mee yontemi i¢in giliven araligt

512, j , <ﬁ1(1 7, Pl ﬁz))

ni4 Nay

A=1
5 =2 @ L,
P, = 2pcos(a 3L,
=P +38

T+ cos~1(q/p?)
a =

3

L3 LiL, Ly

17 BLY 612 2L,

p = sgn(q) GL)? 3L,

Ly = 6(nyy + 2np,) =1 — (ngq + nyy)
L= 3(8n2+ —n—2ny) + (nyy + Nyy)
Lo =8n,,(1=96)
Miettinen-Nurminen yéntemi igin giiven araligi®®

Mee giiven araligi ile benzerdir. Ancak, A'nin degeri,

olarak hesaplanmalidir.

I BULGULAR

(14)

Calismada dikkate alinan yontemlere ait her bir 6rneklem biiyiikliigii i¢in elde edilen oranlar arasi farklar
Tablo 3’te verilmistir. Caligmada dikkate alinan yontemlerin Tablo 2 ve Tablo 3’te farkli gruplarda yer aldig
goriilmektedir. Bu farklilik, giiven araligi hesaplamalarinda 0/0 belirsizligine sahip durum sayismin
yontemden yonteme farklilik gostermesi ve Tablo 3’{in 2. siitununda yer alan yontemlerin tamaminda ayni

sonuglarm elde edilmesinden kaynaklanmaktadir.
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TABLO 3: Oranlar arasi farklara ait ortalama ve standart sapma degerleri.

n Yéntem grubu | Yontem grubu I Yontem grubu lll
10 0,0000+0,33068 0,0000+0,51399 0,0000+0,39047
15 -0,0005+0,35023 0,0000+0,48375 -0,0006+0,39842
20 0,0046+0,35323 0,0046+0,45726 0,0051+0,39262
25 0,0113+0,36592 0,0131+0,45288 0,0122+0,39954
30 -0,0221+0,36873 -0,0282+0,43910 -0,0239+0,39714
35 -0,0069+0,37851 -0,0088+0,44446 -0,0078+0,40560
40 0,0016+0,37443 0,0019+0,42984 0,0018+0,39757
45 0,0009+0,38199 0,0026+0,42963 0,0011+0,40283
50 -0,0069+0,39480 -0,0058+0,44097 -0,0069+0,41482
55 -0,0024+0,40105 -0,0017+0,44441 -0,0022+0,41965
60 0,0054+0,38380 0,0043+0,42011 0,0046+0,40014
65 -0,0089+0,38394 -0,0084+0,41935 -0,0086+0,39958
70 -0,0204+0,39420 -0,0219+0,42781 -0,0212+0,40885
75 0,0053+0,40207 0,0055+0,43491 0,0052+0,41655
80 -0,0075+0,39613 -0,0087+0,42447 -0,0077+0,40887
85 -0,0025+0,39352 -0,0014+0,42194 -0,0022+0,40611
90 0,0041+0,41082 0,0032+0,43919 0,0037+0,42365
95 -0,0020+0,39971 -0,0034+0,42439 -0,0027+0,41112
100 -0,0182+0,40547 -0,0198+0,42957 -0,0187+0,41626
125 0,0009+0,40160 -0,0002+0,42057 0,0004+0,41045
150 -0,0014+0,40133 -0,0007+0,41915 -0,0013+0,40952
175 -0,0181+0,40413 -0,0194+0,41771 -0,0188+0,41058
200 0,0203+0,39948 0,0201+0,41201 0,0202+0,40551
225 -0,0176+0,41089 -0,0178+0,42112 -0,0175+0,41592
250 -0,0115+0,40468 -0,0117+0,41466 -0,0117+0,40932
300 -0,0128+0,41325 -0,0133+0,42144 -0,0129+0,41725
350 -0,0125+0,41299 -0,0126+0,41977 -0,0125+0,41623
400 -0,0081+0,40850 -0,0084+0,41507 -0,0083+0,41160
450 0,0208+0,40584 0,0208+0,4110 0,0207+0,40839
500 -0,0088+0,39144 -0,0086+0,39620 -0,0089+0,39382
600 0,0118+0,41194 0,0115+0,41607 0,0116+0,41413
700 -0,0006+0,40998 -0,0007+0,41386 -0,0006+0,41189
800 0,0168+0,40762 0,0170+0,41085 0,0169+0,40906
900 0,0035+0,39164 0,0034+0,39428 0,0034+0,39298
1.000 -0,0141+0,40740 -0,0140+0,40999 -0,0140+0,40877
Genel -0,0028+0,39478 -0,0032+0,42643 -0,0030+0,40772

Yontem Grubu I: Agresti-Caffo;

Yéntem Grubu II: Anbar, Basit Asimptotik, Streklilik Diizeltmeli Basit Asimptotik, Wald,
Siireklilik Diizeltmeli Wald, Yule, Uyarlanmis Yule, Newcombe Hibrid Skor,
Beal-Haldane, Mee, Miettinen-Nurminen, Beal-Jeffreys-Perks, Hauck-Anderson;
Yontem Grubu III: Brown-Li.

Tablo 3’ten de goriildiigi tizere, oranlar arasi en kiigiik farklar Agresti-Caffo yonteminden, en biiyiik
farklar ise Brown-Li yonteminden elde edilmistir. Calismada dikkate alinan yontemlere ait her bir 6rneklem
biiyiikligii i¢in elde edilen giiven araliklarinin en kiigiik ve en biiyiik degerleri Tablo 4’te verilmistir.
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TABLO 4a: Given araliklarina ait alt/list sinir degerleri.

n Agresti-Caffo yontemi Anbar yontemi Newcombe yéntemi Wald yontemi Siireklilik Diizeltmeli Wald yontemi
10 -1,14/1,14 -1,24/1,24 -1,4111,41 -1,20/1,20 -1,65/1,65
15 -1,15/1,15 -1,241,24 -1,39/11,39 -1,20/1,20 -1,60/1,60
20 -1,15/1,16 -1,24/1,19 -1,36/1,39 -1,20/1,20 -1,5711,57
25 171,17 -1,24/1,12 -1,39/11,39 -1,1911,19 -1,563/1,53
30 -1,12/11,15 -1,1211,13 -1,32/1,32 -1,171,14 -1,52/1,52
35 -1,18/1,18 -1,13/1,24 -1,38/1,38 -1,171,12 -1,51/1,51
40 -1,13/1,15 -1,10/1,14 -1,30/1,29 -1,171,14 -1,43/1,49
45 -1,1711,05 -1,01/1,09 -1,2711,23 -1,13/1,13 -1,3211,37
50 -1,16/1,18 -1,10/1,12 -1,2711,38 -1,1111,10 -1,37/1,51
55 -1,1011,17 -1,23/1,08 -1,3111,37 -1,18/1,15 -1,49/1,53
60 -1,14/1,14 -1,19/1,06 -1,34/1,34 -1,14/1,09 -1,51/1,51
65 -1,09/1,12 -1,06/1,07 -1,23/1,26 -1,05/1,15 -1,42/1,42
70 -1,101,12 -1,04/1,08 -1,25/1,28 -1,1211,17 -1,39/1,36
75 -1,14/1,09 -1,1211,19 -1,34/1,28 -1,13/1,14 -1,50/1,46
80 -1,09/1,09 -1,0711,14 -1,30/1,21 -1,19/1,11 -1,4711,29
85 -1,09/1,07 -1,05/1,00 -1,28/1,21 -1,18/1,11 -1,44/1,28
90 -1,18/1,11 -1,06/1,23 -1,37/1,25 -1,03/1,15 -1,52/1,40
95 -1,02/1,04 -1,03/1,01 -1,16/1,18 -1,05/1,03 -1,19/1,20
100 -1,05/1,12 -1,01/1,02 -1,261,17 -1,1711,02 -1,34/1,14
125 -1,05/1,02 -1,02/1,01 -1,1911,20 -1,01/1,11 -1,1711,20
150 -1,00/1,07 -1,05/0,99 -1,13/1,23 -1,04/1,14 -1,19/1,31
175 -1,07/1,01 -1,00/1,00 -1,20/1,16 -1,09/1,02 -1,26/1,09
200 -1,03/1,00 -1,00/1,01 -1,18/1,06 -1,01/1,01 -1,16/1,02
225 -1,04/0,99 -0,98/0,99 -1,20/1,05 -1,11/1,00 -1,18/1,02
250 -0,99/1,01 -1,00/0,98 -1,19/1,16 -1,10/1,01 -1,26/1,32
300 -1,00/1,00 -0,99/0,98 -1,06/1,06 -1,02/1,01 -1,04/1,03
350 -1,01/0,98 -0,97/1,00 -1,12/1,02 -1,00/0,98 -1,06/0,99
400 -1,01/0,99 -0,99/1,00 -1,06/1,03 -1,02/1,00 -1,04/1,01
450 -1,00/0,99 -0,97/1,00 -1,09/1,02 -1,02/0,99 -1,04/1,00
500 -1,00/0,99 -0,98/0,99 -1,04/1,05 -1,00/1,00 -1,01/1,02
600 -0,98/1,04 -1,00/0,97 -1,04/1,08 -0,98/1,02 -0,99/1,03
700 -1,01/0,96 -0,95/0,98 -1,06/0,99 -1,02/0,96 -1,03/0,97
800 -1,08/0,97 -0,96/1,00 -1,15/0,99 -1,00/0,97 -1,06/0,98
900 -0,95/0,97 -0,96/0,95 -1,01/0,99 -0,96/0,97 -0,96/0,98
1.000 -0,99/0,91 -0,91/0,99 -1,00/1,10 -0,99/1,00 -1,00/1,10
Genel -1,18/1,18 -1,24/1,24 -1,4111,41 -1,20/1,20 -1,65/1,65
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TABLO 4b: Giiven araliklarina ait alt/tst sinir degerleri (devami).

] Basit {\simptotik Si.irekl.ilik Du.zelt.r.neli BeaIH-HaIda.me BeaI-Je“ffreys:Perks Brown-Li yntemi
yontem Basit Asimptotik yontem yéntemi yéntemi
10 -1,20/1,20 -1,65/1,65 -1,211,21 -1,3111,31 -1,56/1,56
15 -1,20/1,20 -1,60/1,60 -1,2211,22 -1,3411,34 -1,5711,57
20 -1,20/1,20 -1,5711,57 -1,191,23 -1,32/1,36 -1,53/1,58
25 -1,19/1,19 -1,53/1,53 -1,1411,14 -1,28/1,28 -1,58/1,58
30 -1,1711,14 -1,52/1,52 -1,13/1,16 -1,28/1,30 -1,49/1,49
35 -1,1711,12 -1,51/1,51 -1,231,23 -1,38/1,38 -1,59/1,59
40 -1,1711,14 -1,43/1,49 -1,131,14 -1,231,29 -1,3211,47
45 -1,13/1,13 -1,3211,37 -1,10/1,06 -1,2011,07 -1,28/1,22
50 -1,111,10 -1,3711,51 -1,111,24 -1,2011,39 -1,34/1,59
55 -1,18/1,15 -1,49/1,53 -1,07/1,20 -1,13/1,35 -1,50/1,57
60 -1,14/1,09 -1,51/1,51 -1,05/1,04 -1,08/1,05 -1,54/1,54
65 -1,05/1,15 -1,42/1,42 -1,06/1,10 -1,101,18 -1,4111,41
70 -1,121,17 -1,39/1,36 -1,08/1,12 -1,16/1,23 -1,38/1,35
75 -1,13/1,14 -1,50/1,46 -1,2011,11 -1,3511,27 -1,54/1,48
80 -1,1911,11 -1,4711,29 -1,1711,06 -1,3211,07 -1,50/1,13
85 -1,18/1,11 -1,44/1,28 -1,13/1,04 -1,1311,11 -1,2111,18
90 -1,03/1,15 -1,52/1,40 -1,23/1,10 -1,391,15 -1,58/1,19
95 -1,05/1,03 -1,1911,20 -1,00/1,03 -1,09/1,14 -1,1911,19
100 -1,1711,02 -1,34/1,14 -1,1011,01 -1,1111,01 -1,14 11,16
125 -1,01/1,11 -1,1711,20 -1,02/1,01 -1,1111,02 -1,20/1,09
150 -1,04/1,14 -1,19/1,31 -0,99/1,00 -1,00/1,00 -1,0211,17
175 -1,09/1,02 -1,26/1,09 -1,02/0,99 -1,03/0,99 -1,17/1,01
200 -1,01/1,01 -1,16/1,02 -1,01/1,00 -1,02/1,01 -1,20/1,02
225 -1,11/1,00 -1,18/1,02 -1,00/0,98 -1,00/0,99 -1,09/0,99
250 -1,10/1,01 -1,26/1,32 -1,04/1,07 -1,05/1,23 -1,0711,37
300 -1,02/1,01 -1,04/1,03 -0,98/1,00 -0,98/1,00 -1,01/1,01
350 -1,00/0,98 -1,06/0,99 -0,99/0,98 -1,00/0,98 -1,01/0,98
400 -1,02/1,00 -1,04/1,01 -1,01/0,99 -1,02/0,99 -1,02/1,00
450 -1,02/0,99 -1,04/1,00 -1,00/0,99 -1,00/0,99 -1,01/0,99
500 -1,00/1,00 -1,01/1,02 -0,99/0,99 -1,00/0,99 -1,00/0,99
600 -0,98/1,02 -0,99/1,03 -0,98/1,02 -0,98/1,04 -0,98/1,05
700 -1,02/0,96 -1,03/0,97 -1,01/0,96 -1,01/0,96 -1,01/0,96
800 -1,00/0,97 -1,06/0,98 -0,95/0,97 -0,99/0,97 -1,10/0,97
900 -0,96/0,97 -0,96/0,98 -0,95/0,97 -0,95/0,97 -0,96/0,97
1.000 -0,99/1,00 -1,00/1,10 -0,99/0,91 -0,99/0,91 -0,99/0,98
Genel -1,20/1,20 -1,65/1,65 -1,23/1,24 -1,39/1,39 -1,59/1,59
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TABLO 4c: Given araliklarina ait alt/list sinir degerleri (devami).

n Hauclf-Ande.rson Mee yéntemi Miettingn-Nur.minen Yule yéntemi Uyarlanmlg .Yule
y6ntemi y6ntemi y6ntemi
10 -1,7311,73 -1,59/1,59 -1,64/1,64 -1,7211,72 -1,62/1,62
15 -1,7311,73 -1,60/1,60 -1,63/1,63 -1,68/1,68 -1,51/1,51
20 -1,68/1,73 -1,60/1,60 -1,62/1,62 -1,66/1,66 -1,44/1,44
25 -1,7311,73 -1,60/1,60 -1,62/1,62 -1,65/1,65 -1,39/1,39
30 -1,49/1,63 -1,60/1,57 -1,61/1,58 -1,64/1,62 -1,36/1,36
35 -1,59/1,59 -1,60/1,57 -1,61/1,58 -1,63/1,62 -1,33/1,33
40 -1,60/1,68 -1,60/1,59 -1,61/1,61 -1,63/1,63 -1,31/1,31
45 -1,60/1,64 -1,59/1,57 -1,60/1,58 -1,61/1,58 -1,26/1,29
50 -1,41/1,39 -1,60/1,54 -1,61/1,55 -1,62/1,58 -1,28/1,28
55 -1,68/1,43 -1,59/1,56 -1,59/1,57 -1,61/1,60 -1,26/1,26
60 -1,51/1,55 -1,38/1,38 -1,38/1,38 -1,44/1,44 -1,251,25
65 -1,30/1,53 -1,58/1,58 -1,58/1,58 -1,60/1,60 -1,24/1,24
70 -1,23/1,43 -1,60/1,60 -1,60/1,60 -1,61/1,62 -1,22/1,23
75 -1,58/1,65 -1,39/1,57 -1,39/1,58 -1,44/1,59 -1,23/1,23
80 -1,3111,57 -1,4911,17 -1,4911,17 -1,52/1,22 -1,2211,22
85 -1,471,39 -1,35/1,53 -1,36/1,54 -1,38/1,54 -1,1911,20
90 -1,20/1,69 -1,25/1,21 -1,26/1,21 -1,2911,27 -1,2111,19
95 -1,14/1,32 -1,55/1,35 -1,56/1,35 -1,56/1,38 -1,20/1,20
100 -1,41/1,21 -1,33/1,35 -1,33/1,36 -1,34/1,38 -1,20/1,20
125 -1,171,22 -1,34/1,32 -1,35/1,32 -1,37/1,33 -1,15/1,18
150 -1,4711,43 -1,16/1,24 -1,16/1,24 -1,1811,27 -1,1311,16
175 -1,38/1,14 -1,2311,07 -1,2311,07 -1,26/1,14 -1,1211,13
200 -1,15/1,02 -1,34/1,38 -1,34/1,38 -1,36/1,38 -1,1411,13
225 -1,20/1,02 -1,14/1,03 -1,14/1,03 -1,14/1,09 -1,13/1,09
250 -1,22/1,03 -1,03/1,60 -1,04/1,60 -1,10/1,60 -1,10/1,11
300 -1,04/1,03 -1,14/1,02 -1,14/1,02 -1,15/1,08 -1,08/1,08
350 -1,13/0,99 -0,99/1,02 -0,99/1,02 -1,10/1,08 -1,10/1,06
400 -1,02/1,00 -1,31/1,01 -1,31/1,01 -1,31/1,08 -1,08/1,08
450 -1,04/1,00 -1,00/0,98 -1,00/0,98 -1,09/1,05 -1,09/1,05
500 -1,00/1,02 -1,03/1,00 -1,03/1,00 -1,08/1,05 -1,06/1,06
600 -0,98/1,03 -1,02/1,02 -1,02/1,02 -1,04/1,08 -1,04/1,08
700 -1,02/0,97 -0,99/1,20 -0,99/1,20 -1,03/1,20 -1,05/1,01
800 -1,06/0,97 -1,02/0,99 -1,02/0,99 -1,07/1,02 -1,0711,02
900 -0,96/0,97 -1,04/0,98 -1,04/0,98 -1,05/1,02 -1,00/1,02
1.000 -1,00/1,14 -0,99/0,96 -0,99/0,96 -1,04/0,97 -1,04/1,00
Genel -1,731,73 -1,60/1,60 -1,64/1,64 -1,7211,72 -1,62/1,62
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Tablo 4’ten de goriildiigii izere, gliven araliginin bilyiikligii bakimmdan yontemler siralanacak olursa
en dar araliktan en genis araliga dogru siralama; Agresti-Caffo < Wald = Basit Asimptotik < Beal-Haldane
< Anbar < Beal-Jeffreys-Perks < Newcombe Hibrid Skor < Brown-Li < Mee < Uyarlanmig Yule <
Miettinen-Nurminen < Siireklilik Diizeltmeli Wald = Siireklilik Diizeltmeli Basit Asimptotik < Yule <
Hauck-Anderson seklindedir. Beal-Haldane yontemine gore oranlar arasi farklarin %98,8’i, Beal-Jeffreys-
Perks yontemine gore %99,6’s1, diger yontemlerde ise oranlar arasi farklarin tamamu alt ve ist sinirlar
arasinda kalmaktadir. Tim yoOntemler i¢cin Ornek biyiikliigii arttikga giiven araliklarinin daraldigi
belirlenmistir. Giiven araliginin simetrikligi bakimindan yontemlere bakildiginda, hemen tiim yontemlerden
elde edilen giiven araliklarinin simetrik oldugu ve bunun tiim drneklem biyiikliikleri i¢in gegerli oldugu
sOylenebilir.

I TARTISMA

Esit etkinlik deneyleri i¢in hipotez, tasarim ve yorum iistiin olma deneylerinden farklidir. Esit etkinlik
deneyleri, yeni tedavinin bazi yonlerden standart tedaviye gore avantajlar sundugu fikriyle tasarlanmaktadir.
Yeni tedavinin standart tedavi ile benzer veya standart tedaviden daha kotii olmadiginin kabul edilmesi igin
tolerans olarak kullanilacak fark (4) degerinin deneyden Once belirlenmesi gerekir. A’nin degerinin
belirlenmesinde, hem goreli fark hem de mutlak fark yontemleri kullanilabilir. Esit etkinlik ve iistiin olma
icin siklikla ardisik testler kullanilmaktadir. Plaseboya kars1 herhangi bir tedaviyi test etmenin etik olmadigi
durumlarda esit etkinlik deneyleri gerekli olabilir. Esit etkinlik deneylerinde dogru olmayabilecek ve test
edilmeyen dogal varsayimlar vardir. Ardisik esit etkinlik deneyleri, yeni tedavilerin esit etkin olmadig
gosterilmis olsa bile daha az etkili tedaviler sunabilir. Ayrica diisiik kaliteli deneyler esit etkin sonuglari
desteklemektedir. Klinisyenler, p degerleri yerine etki biyikligii ve given smirlart {izerinde
odaklanmalidir.** Bir ¢ahismamin amaci bir tedavinin kontrolden daha iyi oldugunu géstermekse tek yanh
giiven araliklar ilgi ¢ekicidir. Pratikte, mevcut araliklarin ¢ogu yaklasik degerlerdir. Yani araligin 2 oranin
farkin1 igerme olasiligi, aralik onu hedeflese de her zaman en azindan nominal diizey degildir. Gliven
araliklarinin ¢ogu, nominal seviyeden cok daha diisiik asimptotik infimum kapsama olasiligina sahip
yaklasik araliklardir. Ayrica biiyiikk 6érneklem biiyiikliigiinde bile, infimum kapsama olasiligi hala nominal
seviyeden ¢ok daha az olabilir ve bu miktara yakinsamamaktadir. Biiylik 6rneklemler {izerinde galigmak
uygulamada maliyetli olabilir. Bu nedenle kesin optimal giiven araliklari, dogruluk ve kesinlik ile gecerli
istatistiksel ¢ikarimlar yapmak igin kritik hale gelir. Aslinda Wald ydntemine dayali giiven araligi,
asimptotik normallik varsayimina sahip olmasina ragmen herhangi bir 6rneklem biiytikliigli ve herhangi bir
nominal 1 — a seviyesi i¢in 0 olan bir infimum kapsama olasiligina sahiptir. Bu nedenle dogru kapsami
garanti edemedikleri i¢in bu tiir yaklasik araliklar kullanildiginda 6rneklem biiyiikliigii sorgulanabilir. En az
1—a’lik bir infimum kapsama olasiigim garanti eden tam arahiklarda bu sorun yoktur.”? Kapsam
olasiliklar1 bakimindan giiven araligi yontemleri Kkarsilastirilmig, Wald yonteminin Agresti-Caffo,
Newcombe HibriD Skor yontemi ve Miettinen-Nurminen yontemlerine kiyasla daha diigiik performans
gosterdigi belirlenmistir. Wald ve Siireklilik Diizeltmeli Wald yontemlerinden elde edilen giiven
araliklarinin, nominal kapsama olasiliklar1 diisilk olmasina ragmen kullanilmaya devam etmektedir.
Newcombe un HibriD Skor yontemi ve Agresti-Caffo yontemleri, deney ve kontrol grubuna ait 6rneklem
biiytikliiklerinin esit olup olmamasina bagli olmaksizin, nominale yakin kapsama olasiliklarina sahiptir.é
Wald yontemi, deney grubunun o6rneklem biiyiikliigliniin kontrol grubunun o6rmeklem biiyiikligiinden
goreceli olarak daha fazla olmasi durumunda nominal diizeyde Tip I hatanin kontrolii agisindan uygun
performans gosterir. Ancak Agresti-Caffo yontemi bu durumlarda daha yiiksek giice sahiptir. Newcombe
Hibrid Skor yontemi, hemen tim 6rneklem biiyiikliiklerinde Tip I hata kontrolii saglar, ancak bu genel
kontrol gii¢ kaybina neden olur. Bu sonuglar, uygun yontem se¢iminin drneklem biiyilikliigii dagilimina baglh
oldugunu gostermektedir. Tiim Srneklem biiyiikliigii senaryolarinda yeterli giicii ve Tip I hatanin uygun
kontroliinii saglayan yonteme karar vermek énemlidir.”
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1 SONUG

Giiven araliklari, klinik aragtirma sonuglarinin yorumlanmasinda son derece dnemlidir. Calismadan elde
edilen sonuglara gore giiven araliklarinin genigligi dikkate alindiginda n <30 i¢in Agresti-Caffo
yonteminin, 30 <n < 90 i¢in Anbar ya da Wald yonteminin, n = 95 i¢in ise Anbar yOnteminin en dar
giiven araliklarina sahip oldugu belirlenmistir. Oranlar arasi fark degerini kapsama bakimindan yontemler
karsilagtirildiginda, Beal-Haldane ve Beal-Jeffreys-Perks yontemleri digindaki tiim yontemlerde farklarin
tamaminin alt ve st sinirlar arasinda kaldigi goriilmiistiir. Dolayisiyla bu 2 yontem diger yontemlere gore
diisiik performans gostermistir. Bu ¢alismada dikkate almman yontemler, giiven araliklarinin genisligi ve
giiven araliklarinin farklari kapsama kriterleri dikkate alinarak karsilastirilmistir. Uygun yonteme karar
vermek i¢in bu kriterler ile birlikte gii¢ ve Tip I hata kriterlerinin de dikkate alindig1 ¢alismalarin yapilmasi
gerekmektedir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogrudan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet, gereg
ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma ile
ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek alinmanugtir.

Ctkar Catismasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin ¢ikar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiyeligi
veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, herhangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlar: yoktur.
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