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Randomize controlled studies

Sayın editör,	

Randomize kontrollü çalışmalar (RKÇ) kanıt de- 
ğeri en yüksek çalışmalardır. RKÇ’nin öncülü sayı-
labilecek ilk klinik çalışma, İskoç cerrah James 
Lind’in denizcilerde narenciye ürünlerinin skorbüte 
iyi geldiğinin keşfedildiği çalışmaydı. “Sıra ile dahil  
etme” yöntemi kullanılan çalışmalar (alternate alloca-
tion) 1900’lerde kullanılmaya başlanmış, ancak ger- 
çek anlamda çalışmaya rastgele dahil etme; epidemi-
yolojist ve istatistikçi Austin Bradford Hill zamanında 
başlanmıştır. 30 Ekim 1948 yılında akciğer tüberkülo-
zu tedavisi için streptomisin kullanılan bir çalışma bu 
yöntemle yapılan ilk çalışma olarak kabul edilir.1,2

1970 yılından itibaren Amerika’da Gıda ve İlaç 
Dairesi (FDA) tarafından her ilaca ait iyi kontrollü ve 
uygun araştırmalar zorunlu tutulmaya başlanmıştır. Bu 
tarih öncesinde uzman görüşleri ve vaka raporları ye- 
terli kabul edilmekteydi. 1961’de uzman görüşü ve 
vaka raporları ile ruhsat verilip gebelerde kullanılan 
Talidomit’in, birçok yenidoğanda fokomeli ve ameli 
oluşturması gibi trajik etkileri gözlenene kadar bu kural 
değişmemiştir. 

Randomize kontrollü çalışmalar kanıt değerleri yük-
sek olsa da, klinisyenler / araştırmacılar tarafından her  
zaman dikkate alınmayabilirler. Bu durum araştırma 
sonuçlarının klinik kararlara yansıtılmamasıyla sonuç-
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lanabilir. Çalışmalar, bel incinmesine yönelik üç haftalık 
bilişsel davranışçı tedavi ile spinal füzyon ameliyatının 
arasında belirgin bir fark olmadığını göstermiş olmasına 
rağmen; dejeneratif disk hastalığına bağlı spinal füzyon 
ameliyatlarının sayısı gittikçe artmıştır.3-5 Bunun üze-
rine kuzey Carolina’da bu ameliyatın bedelini öde- 
meyen sigorta şirketleri sayesinde ameliyatlar bu bölge- 
de azalmıştır.6 

Yine benzer bir durum; 2009’da arterde yapılan iki 
randomize kontrollü çalışmada, vertebroplastinin plase-
bo ile karşılaştırılmasında yaşanmış, yapılan ameliyatla 
kontrol grubunda yaşanan ağrı düzelmesinin birbirine 
benzer olduğu görülmüştür.7,8 Ancak bu ameliyatlar ar-
tarak devam etmektedir. Aynı durum artroskopik lavaj 
ve debritmanda da yaşanmakta, diz osteoartriti olan has- 
talarla kontrol grubu arasında sonuçlar fark gösterme-
mektedir.9 Hekimlerin RKÇ’lere karşı dirençlerinin  
farklı nedenlerinden söz edilebilir. Özellikle usta çırak 
ilişkisinin söz konusu olduğu cerrahi branşlarda, hekim-
ler geleneksel olarak öğrendikleri yöntemleri uygulama-
ya devam etme eğiliminde olabilirler. 

Ayrıca önerilen yöntemin klinik alan için uygun 
olmadığı yönünde algılar ya da yerleşik yargılar ola-
bilir. Örneğin psikoterapinin son derece bireyselleşmiş 
uzun dönemli tedavi olduğuna dair görüşler RKÇ’lerin 
psikoterapi alanı için uygunsuz ve imkansız olduğu yö-
nünde görüşlere yol açabilir. Ya da cerrahi hakkında ya- 
pılan eleştirilerde de olduğu gibi; her hasta kendine  
has patolojik bulgulara sahip, her cerrahın yeteneği  
farklı, her ameliyat sayısız anestezi, premedikasyon, cer-
rahi yaklaşım, enstrümentasyon, postoperatif bakıma sa-
hip olduğu ileri sürülerek RKÇ’lere güven duyulmuyor 
olabilir. Cerrahiye ait ilk yorumlar koroner arter baypas 
greftleme için yapılmış, katılımcılar çok sağlıklı, cer-
rahlar çok deneyimsiz, ameliyat mortalitesi çok yüksek, 
istatistiksel analiz şüpheli şeklinde yorumlanmıştır.

RKÇ’lerle ilgili bir başka şaşırtıcı gerçek de, özel-
likle ilaç şirketlerinin finanse ettiği çıkar çatışması o- 
lan çalışmalarda, sonuçların çıkar çatışması olmayan  
çalışmalara göre, daha olumlu ya da daha az olumsuz 
olmasıdır. 

Bilimsel araştırmalarda oluşan çıkar çatışmasının 
ortaya konması amaçlı yapılan bir Cochrane derleme-
sinde, kalp hastalıklarından psikiyatrik hastalığa kadar 
çeşitli alanlarda yapılmış çıkar çatışması bulunan 48 
makale bulunmuştur. Şirketler tarafından sponsor olu-
nan çalışmalarda, sponsor olunmayan çalışmalara göre, 
daha büyük ilaç yararlılıkları (RR:1,24) veya daha az 
zarar rapor (RR:1,87) edilmiş, çalışma sonuçları çıkar 
çatışması bulunmayan çalışmalara göre, genel olarak 
daha olumlu rapor edilmiştir (RR:1,31).10

Plos Medicine dergisinde yapılan bir meta-analize 
göre, Amerika’da yapılan çalışmaların yaklaşık yarısı 
bitirilmemektedir.11 Amerikalılar buna önlem olarak, 
yapılan araştırmaları bildirmenin zorunlu olduğu bir veri 
tabanı oluşturmuşlardır. 2007 yılından bu yana, Ameri-
kan Gıda ve İlaç Dairesi tarafından https://clinicaltri-
als.gov/ veri tabanı kurulmuş, yapılan ilaç çalışmaları 
ile ilgili bildirimde bulunulmaması yasadışı kabul 
edilmeye başlanmış, günlük gecikme için yüksek para 
cezaları verilmeye başlanmıştır. Benzer bir veri tabanı 
Dünya Sağlık Örgütü tarafından da oluşturulmuştur.12

Sonuç olarak: 

Klinisyenler tedavi seçiminde verilecek kararların-
da kanıtlara başvurmalıdır. Geleneksel usta çırak iliş-
kisi ile öğrenilenler kadar, bilimsel kanıtların var- 
lığını da yadsımamalı, ancak ilaç şirketlerinin yanlı 
yayınları nedeniyle başvurulan kanıtların güvenilir-
liklerini de göz önüne almalı, çıkar çatışması olan 
kanıtları değerlendirirken, ilaç şirketlerinin aşırı iyim-
ser olabileceği gerçeğini de unutmamalıdırlar.
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