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TESEKKUR

Akademik yagsamin Onemli emekler verilerek daha giiclii temellere dayandigi
konusunda beni yonlendiren ve kreatif fikirleriyle bana 151k tutan basta danigman hocam

Prof. Dr. Tiillay ORTABAG “a,

Doktora Tez Izleme Komitemde yer alan, tezimi yiiriittiigiim siirede calismama katki

saglayan Sayin Prof.Dr.Nermin OLGUn ve Saym Dr.Ogretim Uyesi Aysenur TUNCER’e
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arastirmamda destek olan Dr. Ogr. Gor. Burcu BEYAZGUL ve kiymetli destegiyle motive
eden Dr.Levent SONGUR’a

Yasamim boyunca varliklarin1 ve desteklerini eksik etmeyen aileme, ozellikle tez
savunmama hazirlanirken metastazik mide CA tanisi konulan ve bana zorluklarla miicadele

etmenin ne demek oldugunu bizzat gosteren rahmetli abim Murat KIRMIZITOPRAK ’a,

Ve en sonunda doktora iinvanini1 kendisine armagan ettigim, ailesinin tiim fertleri
okudugu halde kendisinin okula gonderilmemesi iizerine oOzellikle kiz ¢ocuklarinin
okumas1 konusunda hayatini ortaya koyan, motivasyon kaynagim olan rahmetli Anneme

SONSUZ TESEKKURLERIMi SUNARIM
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Meslege 17 yasinda baglayan biri olarak, “zaten hemsiresin neden {inivesiteyi
okumak i¢in cabaliyorsun?” “Universiteyi bitirdin birde uzman hemsire mi olacaksin?”
“Yetmedi mi okumalarin, degisen bisey oldu mu?” gibi olumsuz elestirilere ragmen
cekirdekten yetisen bir hemsire olarak ve meslekte 22.yi1lima girdigim bu giinlerde elime

aldigim bilim mesalesiyle gelecege 151k tuttabilme timidiyle...



OZET

Evin KIRMIZITOPRAK. COVID-19 Enfektivitesi ve Fatalitesi Uzerine Bir
Degerlendirme: Meta-Analiz Cahsmasi. Hasan Kalyoncu Universitesi, Lisansiistii
Egitim Enstitiisii, Hemsirelik Doktora Programi, Doktora Tezi, Gaziantep 2022.

Kanita dayali calismalar arasinda en yiiksek seviyede yer alan meta analiz yontemi
kullanilarak yiiriitiilen bu ¢alisma, tiim diinyay1 sarsan Covid-19 viriisiiniin enfektivitesi ve
fatalitesinin etki biiylikliglinii inceleyen bir arastirmadir. Diinyada ilk goriildiigii tarih
olarak ifade edilen Aralik 2019 ile Aralik 2020 zaman dilimleri arasinda yapilan kapsamli
literatiir taramas: (Pubmed, Medline, Cochrane Library, Science Direct, ProQuest,
Ulakbim, Saglik Bakanligi, YOK, WHO Global Index) gerceklestirildi. Calisma igin se¢gme
kriterleri belirlendi. Calismaya seg¢me kriterlerine uyan 21 g¢alisma dahil edildi.
Arastirmada analiz edilen makaleler, birbirinden bagimsiz iki kodlayici tarafindan
kodlanarak, arastirmaya dahil edilecek ¢alismalarin metodolojik kalitesi “Jadad skoru” ve
“Newcastle Ottawa Olgiitii (NOS)” kullamlarak degerlendirildi. Arastirmaya orta ve
yiiksek kalitedeki ¢alismalar dahil edildi. Verileri analiz etmek i¢in Comprehensive Meta
Analysis (CMA) programinin ¢ sirimi kullanildi. Meta Analiz sonuglarini
degerlendirdigimizde Covid-19 enfektivite ve fatalitesi tizerine yapilan ¢alismamizin etki
biiyiikliigii (d=0.092; p=0.000) olarak hesaplandi. Cohen’e (1988) gbre arastirmalar yiliksek
etki biliytikliigiine sahip ve heterojen yapida bulundu. Heterojeniteyi arastirmak i¢in yapilan
alt grup verilerine ait moderator analizi sonucuna gore, yas, cinsiyet, klinik bulgu ve
komorbiditenin ortalama etki biiyiikliigii i¢in bir moderator oldugu (p <0.05) saptandi. Bu
baglamda Covid-19 enfektivite ve fatalitesinin demografik ozellikler, klinik tablo ve
komorbidite ile anlamli ve etkili oldugu saptandi. Bu arastirmanin, pandemi gibi global
halk saglig1 sorunlarinda hemsirelik alaninda meta-analiz yontemi kullanilarak yapilan
pandeminin ilk yilin1 kapsayan bir ¢alisma olmasi nedeniyle daha genis bir zaman dilimi
kullanilarak, genis yas kategorilerinde ve daha farkli {ilkelerde yapilan ¢aligmalarinda

eklenmesiyle yapilacak ¢aligmalara yol gosterici olacagi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, enfektivite, fatalite, koronaviriis, SARS-CoV-2, meta-

analiz



ABSTRACT

Evin KIRMIZITOPRAK. An Assessment of COVID-19 Infectivity and Fatality:
Meta-Analysis Study. Hasan Kalyoncu University, Institute of Graduate Programs,
Nursing Doctorate Program, Doctorate Thesis, Gaziantep 2022.

This study, which is carried out using the meta-analysis method, which is at the highest
level among evidence-based studies, is a research that examines the effect size of the
infectivity and fatality of the Covid-19 virus that shook the whole world. A comprehensive
literature search (Pubmed, Medline, Cochrane Library, Science Direct, ProQuest, Ulakbim,
Ministry of Health, YOK, WHO Global Index) was conducted between December 2019
and December 2020, which is stated to be the first in the world. Selection criteria for the
study were determined. Twenty-one studies meeting the selection criteria were included in
the study. The articles analyzed in the study were coded by two independent coders, and
the methodological quality of the studies to be included in the study was evaluated using
the "Jadad score" and the "Newcastle Ottawa Criterion (NOS)". Studies of medium and
high quality were included in the study. Version 3 of the Comprehensive Meta-Analysis
(CMA) program was used to analyze the data. When we evaluated the results of the Meta-
Analysis, the effect size of our study on Covid-19 infectivity and fatality was calculated as
(d=0.092; p=0.000). According to Cohen (1988), studies have high effect sizes and are
heterogeneous. According to the results of the moderator analysis of the subgroup data to
investigate heterogeneity, age, gender, clinical findings and comorbidity were found to be
a moderator for the mean effect size (p <0.05). In this context, it was determined that
Covid-19 infectivity and fatality were significant and effective with demographic features,
clinical picture and comorbidity. Since this study is a stuy that covers the first year of the
pandemic using the meta-analysis method in the field of nursing in global public health
prombelms such as pandemics, it is thought that it will guide the studies to be done by
using a wider time frame, by adding studies conducted in wider age categories and in

different countries.

Key words: Covid-19, infectivity, fatality, coronavirus, SARS-CoV-2, meta-analysis



BEYAN

Hazirladigim tez ¢alismasinin tamamen kendi ¢alismam oldugunu, tezin planlanma
asamasindan yazim samasina kadar biitiin sathalarda etik dis1 davranisimin olmadigini,
tezde yer alan bilgileri akademik ve etik kurallar ¢ercevesinde edindigimi, tezde yer alan
biitiin bilgi ve fikirlere kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklara da kaynaklar listesinde yer
verdigimi, ayrica tezin ¢alisilmasi ve yazim sirasinda patent ve telif haklarini ihlal edici

herhangi bir davranisimin olmadigini beyan ederim.

Evin KIRMIZITOPRAK
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KISALTMA VE SEMBOL DiZiNi

WHO — World Health Organization

DSO - Diinya Saglik Orgiitii

CoVs — Coronaviruses

MERS — Middle East Respiratory Syndrome

SARS - Severe Acute Respiratory Syndrome

KOAH — Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1

CMA — Comprehensive Meta Analysis

PRISMA- Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
PROSPERO- International Prospective Register of Systematic Reviews
NOS — Newcastle Ottawa Scale

Cl- %95 Confidence interval (%95 Giiven aralig1)

Q- Cochran’in heterojenlik i¢in Q istatistigi

[2 - Homojenlik derecesi i¢in index

Tz - Tau-kare heterojenlik ol¢iisii

Sd- Serbestlik derecesi

Z - 7 Puanm

d- Etki biiyikligi

N- Calisma sayis1

n- Orneklem biiyiikligii

P- Istatistiksel anlamlilik



1. GIRIS

1.1. Konunun Onemi ve Problemin Tanim

Diinyada pandemi seklinde seyreden Covid-19’un goriilme sikligi, hastane bakim
gereksinimleri ve fatalitesi géz oniine alindiginda, global bir halk saglig1 sorunu oldugu
goriilmektedir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan 31 Aralik 2019°da, ilk olarak
Cin'in Hubei Eyaletinde yeralan Wuhan Sehri’nde tespit edilen ve nedeni bilinmeyen
pnomoni vakalari seklinde goriilen bir vaka kiimesi bildirilmistir. Saptanan vakalardan elde
edilen 6rnekler incelendiginde; yeni bir koronaviriis tiirliniin tespit edildigi ve bu viriisiin
genetik dizi analizi yapildiktan sonra, 12 Ocak 2020'de salginin viriisten kaynakladigi
aciklanmistir. Bu virus SARS-CoV-2 olarak adlandirilirken, viriise baglh ortaya ¢ikan
hastaliga ise Covid-19 adi verildi. Koronaviriis ya da diger adiyla Covid-19 viriisii, SARS-
CoV ve MERS-CoV’unda i¢ine yeraldig1 betacoronavirus (beta- koronaviriis) ailesi i¢inde
yer almaktadir. Bu viriis, ortaya ¢iktiktan sonra, kisa zaman diliminde ve ¢ok hizli bir
sekilde tiim diinyay1 etkisi altina almis ve bu durum kiiresel bir salgin yani “pandemi”
olarak ilan edilmistir. Coronavirus hastaligi (Covid-19), 29 Aralik 2020 itibariyle, kita
ayrim1 yapilmaksizin 210 iilkede varlik gdstermis, 1.7 milyondan fazla 6liime ve 79
milyonun iizerinde pozitif vakaya sebep olmustur (1, 2).

Solunum yoluyla veya enfekte olmus alanlara temas sonras1 mukozal yolla viicuda
giren viriis, hafif enfeksiyondan hayati tehlike olusturacak siddetli klinik tablolara kadar
genis bir yelpazede klinik tablolarla karsimiza ¢ikmaktadir. Temel olarak solunum sistemi
enfeksiyonuna sebebiyet veren bu viriis, insanlarda fiziksel saglig: tehdit etmenin yani sira,
onemli Olclide ruhsal saglik {izerinde de hem akut hem de uzun vadeli etkiler
sergilemektedir. Su an salginla birlikte normallesme siirecine gidilse de, zaman igerisinde
bir ¢ok mutasyona ugrayarak yasamini siirdiiren virus, bireylerde ileri diizeyde korku, stres
ve endise hisleri uyandirmaya devam etmektedir (3, 4).

Virlisiin ortaya ¢ikmastyla birlikte tiim diinyaya hizlica yayilmasi, bulasiciliginin ¢ok
hizli oldugunu gostermektedir. Ayrica; ¢ok fazla sayida mutasyonlar gegirerek fatalitesinin
artmast da goz Oniine alindiginda, WHO tarafindan 11 Mart 2020 tarihinde Covid-19
pandemi olarak ilan edilmistir (5).

Viriisiin pandemiyi baglattigi andan Aralik 2021 tarihine kadar, yani yaklasik 2 yillik
bir siirecte diinyada 267 milyon kisiyi enfekte etmis ve 5.2 milyondan fazla insanin da

Olimiine yol agarak uluslararas1 diizeyde bir halk sagligi sorunu olusturmustur. Hizli
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bulasan ve hastalik yaparak dliimlere neden olan viriisiin sik mutasyona ugramasi, heniiz
kanitlanmig kesin bir tedavisinin olmamasi, sosyal alanlarda bireylerin kisisel koruyuculari
kullanmamasi gibi nedenlerden dolay1r Covid-19 vaka sayilarinda ve Sliimlerdeki artigin
devam edecegi Ongoriilmektedir. Bu hastaliktaki en biiylik risk gruplari; 65 yas iizeri
bireyler, komorbid hastaliga sahip bireyler, saglik ¢alisanlari, gebeler ve ¢cocuklardir (3, 6,
7, 8).

Ulkemizde salgiin basladig1 donemden itibaren izlenen programa ait degerlendirme
yapildiginda; Saglik Bakanligi’nin 6zverili ve yorucu ¢alismalarinin sonucunda, pozitif
vakalarin izolasyonunun yani sira, yakin temasli bireylerin tecrit edilmesi sonucunda
Covid-19'un yayilmasi kontrol altina alinmaya baslandigi goriilmektedir. Pandeminin
basladig1 siireden giiniimiize kadar gelinen siiregte, yetersiz epidemiyolojik veriler
nedeniyle olasi yayilmanin derecesini belirlemede zorluklar yasanmistir. Retrospektif
olarak olas1 kesisme noktalari epidemiyolojik aragtirmalarla tanimlanmaya calisilmasinin
yaninda, epidemiyolojik arastirmalarin kullanimini desteklemek 6nem arzetmistir. Diinya
yeni karsilastig1 bu viriisten korunmak, yakalanan bireylerde olusan tabloyu hafifletmek ve
hastalig1 tedavi etme konusunda farmakolojik bilesikler gelistirmeye ¢alismaktadir. Son
donemlerde asinin bulunmasi ile birlikte artan bagisiklama galismalarina ragmen, Covid-19

yayilmaya devam etmektedir (9).

1.2. Arastirmanin Amaci

Bu ¢alismada, Covid-19 pandemisinin ortaya ¢iktigi andan itibaren bir yillik zaman
dilimindeki enfektivitesi ve fatalitesinin meta-analiz yontemi ile degerlendirilmesi

amaglanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1.Covid-19 Pandemisi

Pandemiler (eski Yunanca’dan pan: tim + demos: insanlar), bir kitay1 hatta tiim
diinya yiizeyine yayilan ve ¢ok siddetli etki gosteren salgin hastaliklarin geneline verilen
bir addir. Pandemi; diinyada kaosa neden olan, ¢ok sayida iilkede hatta kitada goriilen,
belirli smirlar1 olmayip genis alanlara etki eden ve Oldiiriicli etkilere sahip olan salgin
hastaliklarin geneline verilen bir isimdir. Diinya Saghk Orgiiti (DSO) ‘Pandemi’
kelimesini soyle tanimlamistir; bir hastaligin pandemi olarak adlandirilmasi igin ti¢ kriteri
saglamasi gerekir. Bu kriterler, daha dnce hi¢ ortaya ¢ikmamis ilk defa ortaya ¢ikan bir
viriis veya daha Once var olan bir virlislin mutasyon gecirmesi, insanlara kolaylikla
ge¢mesi ve insandan insana c¢ok kolay bir sekilde ve siirekli bulasin olmasidir. Bir
hastaligin pandemi olarak kamuoyuna duyurulmasi, belirgin kriterlerin gerceklesmesinden
sonra DSO tarafindan yapilir. Covid-19 hastaligi bu kriterleri karsiladig1 icin 11 Mart 2020

tarihinde DSO bu durumu pandemi olarak adlandirmis ve kamuoyuna duyurmustur (5).

Mutasyona ugaramis veya ilk defa ortaya ¢ikan bir viriisiin insanlar arasinda
kolayca ve hizli bir sekilde yayiliyor olmasit ¢ok ciddi bir kriterdir. Pandemiye neden olan
viriisiin toplum {iizerindeki etkisi farkliliklar gosterebilmektedir. Bu farkliliklarin nedeni
ise; virlisiin viriilansina, enfektivitesine, toplumda yer alan bireylerin immiin sisteminin
durumuna, insanlar arasindaki temas ve toplumlar arasi seyahat sirkiilasyonuna, bulas s6z
konusu olan kisilerin risk faktorlerinin mevcudiyetine, verilen saglik hizmetlerinin
kalitesine ve o toplumun iklim &zelligine bagh olarak farklilik gosterebilir. Gliniimiizde
pandemiye neden olan Covid-19’un insan sagligi iizerindeki etkisi ve yayilma hizina
bakildiginda; ilk olarak koruyucu onlemlerin artirilmasini saglamak ve bulasi azaltmak
adia DSO tarafindan tiim diinyada pandemi ilan edilmistir. Diinya genelinde getirilen
kisitlamalar nedeniyle korunma ve kontrol 6nlemleri alinmistir. Bu durumdaki esas amag,
enfeksiyonun toplumlar arasi bulagiciligini azaltmak ve bu sekilde pandeminin ilk
donemlerinde enfekte olacak bireylerin sayisin1 azaltmak ve pandemi sonucunda ortaya
c¢ikabilecek ciddi tablolar1 azaltmak hedeflenmistir (5, 10) .

Bir salgin s6z konusu oldugunda korunma ve kontrol yontemlerinin ii¢ baslik altinda
anlatmak miimkiindiir. Bunlar, kaynaga yonelik, saglam kisiye yonelik ve bulasma yoluna

yonelik korunma ve kontrol dnlemleridir. Bu yontemler asagida siralanmaktadir:
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v Kaynaga yonelik alinmasi gereken 6nlemler: Kaynak bulunup hastalik bildirilmeli,
kesin tan1 konulduktan sonra hastalarin tedavisi yapilmali, hastalar izole edilmeli,
tastyicilar aranmali, siipheli olanlariin siirveyansi gergeklestirilmeli, halka saglik
egitimleri verilmeli, pandemiye sebep olan zoonotik bir hastalik ise hayvanlar yok
edilmelidir.

v' Bulasma yoluna yonelik alinmasi gereken Onlemler: Fiziki ¢evrenin
dezenfeksiyonu saglanmali, saglik egitimi verilmeli, besin kaynaklarinin denetimi
yapilmali, kisisel koruyucu ekipman kullanilmali, seyahat haraketleri sinirlanmali,
konut kosullar1 diizenlenmelidir.

v' Saglikli bireylere yonelik alinacak tedbirler: Tecrit edilerek gozlem yapilmal,
saglikli beslenme egitimleri verilmeli, agilamalar gergeklestirilmeli, kemoprofilaksi

ve seroproflaksi saglanmalidir.

Uluslararasi 6liimciil salginlara yol agabilecek tehlikeler konusunda her iilke biiyiik
bir risk altindadir. Hastaliga neden olan mikrobun yayilmasi, yol acabilecegi hastaliklar ve
Oliimlerin yan1 sira salgin hastaliklarinin yayilmasiyla olusabilecek panik, agir sonuclari
ortaya cikarabilmektedir. Mikroorganizmalarda olusan yapisal degismeler sonucu yeni
mikrobiyal etkenler ortaya cikabilmektedir. Bu gelismeler saglik calisanlart i¢in ekstra
onem teskil eder. Bunun nedeni salgin hastaliklarinin neden oldugu sorunlarin saglik
hizmet sunucularinin sorumluluklarini ve is yogunlugunu arttiracak olmasidir (6,11).

Diinya {lizerindeki seyahatin giin gectikce kolaylasmasi, hizla artan kiiresellesme,
diinyanin en iicra olarak adlandirilan bir bolgesindeki bir salginin ¢ok hizli bir sekilde
kelebek etkisi yaparak biitiin iilkeler igin hayati diizeyde tehdit olusturmasma sebep
olmaktadir. Pandeminin varlig1 ile mevcut komorbid hastaligi olan bireylerin mevcut
hastaliklarinin yani sira salgina yakanlanmasi, hasta sayisinda artisa sebep olmasinin
yaninda hastanelerdeki yogunluk gerek gelismekte olan iilkelerde gerekse de gelismis
tilkelerin saglik sisteminde ciddi sorunlar olusturmakta, Sliimciil vakalarin da sayisim
arttirmaktadir (13).

Ozetleyecek olursak; ¢ogu enfeksiyon etkeni &zelliklerine gore farkli bulasma
yollarina sahip olmalarina ragmen salginlara sebebiyet verebilir. Bu salginlarin siddeti
etkenin viriilansina bagli olarak zaman igerisinde kendi kendini sinirlandirabilir. Fakat,
yiiksek enfektivite s6z konusu oldugunda kisa ya da uzun siirede etkilerin de ortaya ¢ikma

ihtimali artmaktadir (12, 13).



Pandeminin insanlar lizerinde olusturdugu etkinin derecesi o viriisiin viriilansina ve
enfektivitesine, kisilerin gilinliik yasam aligkanliklarina ve sosyo ekonomik diizeylerine,
toplum bagisikligina, bireylerin sehirler ve iilkeler arasindaki seyahat sirkiilasyonuna,
kisilerin yasamlarinda ve ¢alisma hayatlarindaki mevcut risk faktorlerine, salgin etkeninin
uygun oldugu iklime ve yasadiklari iilkede sunulan saglik hizmetlerinin kalitesine bagl

olarak olumlu yada olumsuz olabilmektedir (12).

2.1.1. Koronaviriislerin Genel Ozellikleri

Koronaviriis ailesi [Coronaviruses (CoVs)], yeryliziinde yaygin goriilmesinin yani
sira, gribal enfeksiyon belirtileri gibi hafif bir klinik tablo gosterirken, Orta Dogu solunum
yolu sendromu [Middle East respiratory syndrome (MERS)] veya siddetli akut solunum
yolu sendromu [severe acute respiratory syndrome (SARS)] gibi ¢ok ciddi ve &liimciil
enfeksiyonlar ortaya ¢ikarabilen bir viriis ailesidir (13).

Koronaviriisler koken olarak coronaviridae (CoV) ailesine mensup olup, memeli
hayvanlarda, kuslarda ve insanlarda solunum yolunda enfeksiyon olusturan tek zincirli
riboniikleik asit viriisleridir. Bu viriisler mikroskop altinda degerlendirildiginde tag
seklinde bir goriintii sergilerler. Bundan dolay1 latince ta¢ anlamina gelen “corona” ismi ile
tamimlanmaktadirlar (14).

Koronaviriislerin insanlarda goriilebilen, bireyler arasinda ¢ok kolay bulasabilen
farkli alt tipleri (HKU1-CoV, HCoV-NL63, HCoV-OC43 ve HCoV-229E,) mevcuttur.
Insanlar arasinda sirkiilasyona neden olan bu alt tiirlerin en belirgin dzelligi soguk
alginligina sebep olmasidir. Bunlarin yani sira, hayvanlarda da goriilen bircok CoV alt tiirii
mevcut olup, bu tiir virlislerin hayvanlardan insanlara bulastiktan sonra ciddi klinik
tablolarin goriilmesine sebep oldugu bilinmektedir. Bu alanda yapilan ¢alismalar, SARS-
CoV’nin ilk olarak misk kedilerini, MERSCoV’nin de tek horgiiclii develeri ve insanlari
enfekte ettigini gostermektedir (15, 16).

Yapilan aragtirmalarda SARS-CoV’nin daha 6nceden bilinmeyen ve 21. ylizyilin
ilk uluslararasi acil durum viriisii olarak ortaya ¢ikmastyla birlikte bir¢ok insanin 6liimiine
yol actig1 gosterilmistir. 2012 yilinda yine ayni viriis familyasindan gelen ve daha 6nce hig
goriilmeyen MERS-CoV’un da insanlarda ya da hayvanlarda varligi gosterilmistir (17).

DSO’ne ait Cin Ulke Ofisi tarafinca 31 Aralik 2019 tarihinde yapilan agiklamada,
Cin’in Hubei eyaletinde yeralan Wuhan sehrinde varhigin1 gosteren ve etiyolojisi tam
olarak bilinmeyen pnomoni vakalar1 oldugu kamuoyuna bildirilmistir. Vakalarin

Wuhan’da yeralan Giiney Cin Deniz Uriinleri Sehir Pazarinda ¢alisanlarindan
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kaynaklandig1 aciklanmistir. Saglik tesislerine yiiksek ates ve solunum giigliigii ile
bagvuran hastalarin yapilan radyolojik incelemelerinde, akcigerlerinde bilateral pnomonik
infiltrasyonu ile uyumlu bulgulara rastlanilmistir. Olen vakalar incelendiginde; cogunlukla
ileri yastaki bireyler veya ilk belirtilerin yani1 sira sistemik hastaliga (hipertansiyon,
diyabet, kronik akciger hastaliklar1 (KOAH), kardiyovaskiiler hastalik ve kanserler basta
olmak tizere diger immiinsupresif durumlar) sahip olan bireyler oldugu saptanmistir (18).

Elde edilen bulgular dogrultusunda 7 Ocak 2020 tarihinde etkenin, coronaviridae
ailesinin yeni bir tiyesi olan CoV (novel CoV (2019-nCoV)) oldugu agiklanmistir. Daha
sonra 2019-nCoV, CoV hastalign (CoV disease (COVID-19)) olarak kabul edilmis olup;
virlisin SARS CoV ile olan yakin benzerliginden dolayt SARS-CoV-2 olarak da
adlandirilmistir (2).

30 Ocak 2020 tarihinde DSO, Covid-19 salgmini “Uluslararasi Boyutta Halk Saghig
Acil Durumu” olarak adlandirmis; salginin ilk olarak goriildiigii Cin haricinde 113 {ilkede
de Covid-19 vakalarinin ortaya ¢ikmasi, viriisiin yayilim hizi ve 6liimciil sonuglarindan
dolay1 11 Mart 2020°de kiiresel salgin (pandemi) olarak adlandirmistir. Bu siire zarfinda
koronaviriis salgini bildirilmeyen tek kita Antarktika olarak kayitlara gegmistir (1).

Kimilatif insidans ve vaka sayilari, kitalara hatta {iilkelere gore farkliliklar
gostermektedir. Demografik 6zellikler, niifus yogunlugu, tilkedeki test yapma-raporlama
kapasitesi ile hastaligi kontrol etme stratejileri gibi bir ¢ok faktore bagli olarak bu veriler
degisiklik gostermektedir. Ozellikle sosyoekonomik durumu diisiik bélgelerde, uzun siireli
toplu yasam alanlar1 ve yashi bakimevlerinde kalanlarda hastalik riskinin ¢ok yiiksek

oldugu saptanmustir (19).

2.1.2. Epidemiyolojisi

Covid-19 hastaligi, solunum yoluyla ge¢en ve ciddi pndmoni ile ilerleyerek hayati
tehlike yaratabilen bir hastaliktir. Viriistin familyas1 ve etkeninin 6zelligi SARS virlisiine
benzemesinden dolayr SARS-CoV-2 olarak da adlandirilmistir. Pandeminin Aralik
2019’da baslamasindan dolay1 basglangi¢ yilina ithafen, Covid-19 adi verilmistir. Covid-19
ilk olarak 2019 Aralik ayinda Cin’in Wuhan sehrinde deniz mamiillerinin satildigi bir
pazarin calisanlarinda ve bu pazardan aligveris yapan bireylerde tanimlansa da, ilerleyen
giinlerde bu alanla ilgisi olmayanlarda da goriilmiistiir. Salgin yayildik¢a insandan insana
gecis temel bulas kaynagi olmustur. Cin disinda ilk vaka Ocak 2020°de Tayland’da
goriilmiistiir. Gittikge tiim diinyada vakalarin artmasi iizerine Mart 2020’de DSO tiim



diinyaya hastaligin pandemi oldugunu ilan etmistir (1).

Tiirkiye’de ise 10 Ocak 2020 tarihi itibariyle, T.C. Saghik Bakanlig1 tarafindan,
Covid-19 Bilim Kurulu olusturularak gesitli 6nlemler alinmistir. Alinan 6nlemler sayesinde
siirimizin oldugu bir ¢ok iilkelerden oldukga sonra, 11 Mart 2020°de ilk Covid-19 vakasi
tilkemizde goriilmiistiir. 8 Aralik 2021 tarihinde ve yaklasik 2 yillik bir siiregte diinyada
267.538.791 vaka, 5.290.031 oliim; Tiirkiye’de ise 8.943.937 vaka, 78.215 olim
bildirilmistir. Hala diinya genelinde devam etmekte olan Covid-19 pandemisi nedeniyle
hergiin vaka-6liim oranlar1 degismektedir. Viriisiin mutasyon geciriyor olmasi bagisiklama

calismalarini da etkilemektedir (6).

2.1.3. Bulasma Yollar

Covid-19 wviriisti, enfekte bireylerin hapsirmasi, Oksiirmesi veya konusmasi
esnasinda damlacik yoluyla ortama yayilan virlislerin, solunum yolu ve/veya mukozal
yolla dogrudan temas ile bulagmaktadir. Ayrica; viriisiin bulundugu enfekte olmus yiizeye
dokunarak ellerin goz, agiz ve burun mukozalarina temas etmesi sonucunda bulas soz
konudur. Bulagma, viriisle olan temas sekline ve maruziyet siiresine, maruz kalinan
ortamin Ozelligine, kisisel koruyucu donanimlari kullanip kullanmadigma ve viral yiike
gore degisiklik gostermektedir. Iyi havalandirilmanmus, kalabalik ve kapali ortamlarda
Covid-19’un ¢ok daha hizli bulastig1 bildirilmektedir. Ikincil olarak etkilenen gruplar
incelendiginde ise; hane halki temashilar1 ve kisisel koruyucu ekipmanlar1 kullanmayan
saglik ¢alisanlar1 karsimiza ¢ikmaktadir. Bunlari kisisel koruyucu onlemlerin alinmadigi
toplu yasanilan kapali ortamlar (yurt, cezaevi, askeri bilik vb.), ibadet amaciyla toplanilan
yerler ve yasli bakim evleri izlemektedir. Covid-19 viriisiiniin ortaya g¢ikmasindan
giiniimiize kadar gecirdigi sik mutasyonlar bulastiricilik siiresini etkilemektedir. Bunun
yani sira yapilan ¢alismalarda, Covid-19 etkeni gastrointestinal sistemde varligi tespit
edilmis olup feko-oral bulastiricilik konusunda heniiz kesin bir sonuca rastlanilmamaistir.
Literatlirde transplasental bulasma ile ilgili arastirma yapildiginda ise; verilerin kisith
olmasinin yani sira plesental bulasin olabilecegine iliskin olgular tanimlanmistir (20, 21,
22).



2.1.4. Klinik Bulgular

Covid-19 ile ilgili yapilan arastirmalar virtisiin kulugka siiresinin ortalama 2-7 giin
arasinda degistigini gostermektedir. Bu siire sonunda enfekte kisilerin bir kisminda durum
asemptomatik seyrederken, enfekte olan diger grupta ise farkli klinik bulgular
gosterebilmektedir. Covid-19’a ait en sik goriilen klinik bulgular; yiiksek ates, solunum
glicliigii, oksiiriik, siddetli bas agrisi, viicutta ve kaslarda agrilar, halsizlik, ishal, koku ve
tat kaybidir. Enfekte hastalarin cogunda hastalik siddeti hafif ile orta diizeyde oldugu i¢in
hastaneye yatirmaya gerek kalmadan evde gegirebilirler. Ileri diizeydeki hastalar ise, nefes
almada zorluk, gogiiste basing veya gogiis agrisinin yani sira hareket kaybr ve konugma
glicliigii gibi ileri diizey semptomlarla acil tibbi miidahaleye gereksinim duyarlar. Bu
semptomlarin hepsi ayni anda goriilebilmekle birlikte, bir veya birka¢i da bir arada
goriilebilir. Guan ve arkadaslarinin yaptiklari bir meta-analiz ¢calismasinda; %88.7 orani ile

ates ve % 67.8 orani ile Oksiirlik en ¢ok karsilasilan bulgu olarak karsimiza ¢ikmaktadir

(23).
2.2. Meta-Analiz Yontemleri

Saglik alaninda calisan bilim insanlari son yillarda kanita dayali uygulama ve
calismalar alaninda biiylik gelismeler yapmis olup, bu ilerlemede meta-analiz ¢aligmalari
kanita dayali tip alaninda ¢ok 6nemli bir kaynak olusturmustur. Meta-analiz, belirlenen bir
konu iizerinde yapilmis, her biri birbirinden bagimsiz calismalarin ve farkli bir¢ok
caligmanin arastirma verileri ele alinarak yapilan istatistiksel analiz yontemidir. Meta-
analiz, klinik alaninda calisanlar ve tibbi arastirmacilara ilgili alanda yapilan ¢aligmalarin
sonuglarin1 Ozetleyerek nicel yontemler sunar ve yapilan calismalarin sonuglarinin
kiyaslanarak ortak bir sonuca ulasmay1 saglar (24, 25, 26, 64).

“Meta’nin kelime anlami; ileri, 6te anlamina gelmekte olup, “analizin analizi”
seklinde tanimlanmaktadir. Baska bir tanim yapilacak olursa; sistematik derleme
basamaklari takip edilerek ilgili aragtirma alanindaki en az iki ve ya daha fazla birbirinden
bagimsiz arastirma sonuclariin nicel olarak analiz ve sentez edilmesine firsat saglayan bir

istatistik yontemi olarak adlandirilir (27).



2.2.1. Meta-analiz Yonteminin Tarihsel Siireci

Meta analiz alaninda yapilan ilk calisma 1904 yilinda Karl Pearson tarafindan
gerceklestirilmistir. ilk meta-analiz arastirmas1 tip alaninda yapilmis olup, arastirma tifo
atesine karsilik asilamanin etkisi lizerinde yapilmistir. Pearson, arastirmasinda korelasyon
kat sayilarmi kullanarak, asilama ve enfeksiyon arasindaki iliskiyi incelemistir ve
korelasyon ortalamasini g¢ikararak tedavinin etki biiylikliigiinii hesaplamistir. Pearson’in
gelistirdigi ilk meta-analiz, glinlimiizde kullanilan meta analizin tiim 6zelliklerini icerisinde
barindirmaktadir. 1930’lu yillarda Tippet tarafindan birbirinden bagimsiz ¢alismalarda
istatistiksel anlamlilik testlerini birlestiren yontemler gelistirilmis ve Yates ile Chocrane
tarafindan da bulgularin birlestirilmesiyle c¢alismanin etkileri tahmin edilmistir. 1976
yilinda saglik alan1 disinda Glass tarafindan meta-analiz egitim alaninda da kullanilmaya

baslanmistir ve diger alanlarda bunu takip etmistir (28).

2.2.2. Meta-Analiz Yonteminin Avantajlari ve Sinirhihiklar:

Spesifik bir konu iizerinde yapilmis, birbirinden bagimsiz bir¢ok arastirmanin analiz

sonuclarinin bir araya getirilerek sentezlenmesinin avantajlar1 asagidaki gibi siralanabilir

(24, 28, 29, 30).

Avantajlar:

» Meta-analiz caligmalar istatistiksel verilere dayanarak ¢ikarimlarda bulunmamiza
olanak saglar.

» Aragtirmada ele aliman konunun kapsamli ve sistematik bir sekilde 6zetlenmesine
imkan tanir.

» Bireysel olarak yapilan bir ¢alismanin izlenen sonucunun bir artefakt veya sans
sonucu olup olmadigin agiklar.

» Bireysel yapilan caligmalar istatistiksel olarak anlamlilikla sonuglanmak igin
minimal 6rneklem biyiikligine sahip olabilirler. Oysaki meta-analiz bu
calismalarin sonuglarini bir araya getirir.

» Meta analizde ele alinan bireysel ¢alismalardan benzer sonuglar elde edilmis ise
bunlar1 bir araya getirmek, caligmalarda yer alan diger iliskilerin giiclinii veya

yapilan bir uygulamanin sonuglarinin gegerliligini arttirir.



Bireysel olarak yapilan ¢alismalarin farkli bulgulara sahip olmasi durumunda, alt
grup analizleri yolu ile bu farkliliklarin sebepleri arastirilarak yeni hipotezlerin
olusturulmasina veya yeni bilgilere ulasilmasina olanak saglar.

Farkli calismalarda denenen c¢esitli miidahalelerin etkinliklerini karsilastirmaya
olanak saglar.

Bilim, politika, tip ve koruyucu saglik uygulamalarinda ¢abuk ve giivenli ilerlemeyi
kolaylastirirken kanit elde etmede énemli bir rol oynar.

Onerilen metodolojik kilavuzlarmn  basamaklar1  eksiksiz  yiiriitiildiigi  ve
raporlandigr takdirde; seffaf, tekrarlanabilir ve giincellenebilir olmasiyla
arastirmalara bilimsel bir bakis agisi kazandirir, degistirilebilir ve gelistirilebilir

olmasi 6zelligiyle de bilginin bir dogmaya doniismesini engeller.

Simirhhiklar:

Arastirmaya aliman ¢aligmalarin analizinde giivenirlilik diizeyi, “Onemsiz”,
“anlamsiz” olarak elde edilen veriler de dahil olmak iizere tiim verilere yer
verilmekte ve bu da yanlilik yontemi icin ciddi bir tehlike olusturur.

Gozlemsel ¢alismalar gibi bazi ¢alismalarin tasarimindan kaynaklanan ¢aligma igi
yanlilik, ¢aligmalar arasindaki heterojenite/varyasyonlar ve yapilan analiz sonrasi
elde edilen verilerin raporlanirken yanlilik hususlar1 dikkatlice ele alinamadigi
durumlarda yaniltici yanit ¢ikarimlarina neden olabilme potansiyeli yiiksek bir
yontemdir (Ornegin; huni grafigine ait istatistiksel yontemlerin yanlis kullanimu,
heterojenligin  yanlis yorumlanmast ve yanlilik riskinin hatali olarak
degerlendrilmesi gibi).

Analizlerde yetersiz kanitlar1 tespit edildiginde, bu bosluklarun iistesinden
gelebilecek bir yontem degildir.

Gegerli bir metodolojik klavuzu olmasina ragmen, arastirmacilarin 6znel karar
vermelerini gerektiren durumlar mevcuttur (Analizin smirlarin1  belirlemek,
moderator degiskenin nasil kodlayacagimi belirlemek gibi). Bu karar1 verme
stirecinde; klinik/metodolojik bilgi ve deneyime sahip, klinik muhakeme yetenegi

olan ¢alismacilarin yer almasi, calismanin kalitesinde ciddi bir belirleyicidir.
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2.2.3. Meta-Analiz Yontemi Hakkinda Elestiriler

Meta-analiz yontemi arastirma yapan topluluklarin genis bir kitlesi tarafindan kabul
goriilse de, literatiirde yonteme iliskin elestiriler de mevcuttur. Michael Borenstein ve
arkadaslar1 var olan elestirileri 6 baslikta toplayip yanitlar1 ile birlikte asagidaki sekilde
siralamiglardir (31).

flk ve en yaygin olan elestiri; “ Elmalar ve Armutlar Problemi ” adl elestirisidir.
Bu elestiri birbirinden farkli ¢alisma tiirlerinin ayni analizde birlestirilerek genelleme
yapilmasimnin dogru olmayacagi yoniindedir. Elestiriyi yapanlara gore genel etkinin
caligmalar genelinde muhtemelen 6nemli farkliliklarin gérmezden gelinecegi yoniindedir.

Yamt: Calismalar arasinda farkliliklarin kagiilmaz olacagidir. Meta-analizdeki
zorluk degerlendirmeye alinacak calismalarin ne kadar benzer olmasi gerektigine karar
vermededir. Bu nedenle, arastirmada ele alinacak calismalarin uygunluk kriterlerini
belirtirken farkli goriisler degerlendirilir. Ayrica; meta-analiz dogasi geregi bireysel
calismalardan daha genis sorular tarif etmektedir. Bu farkliliklar tespit edilip tanimlanirsa,
bu durum meta-analizin daha gii¢lii olmasini saglayacaktir.

Ikinci elestirel yaklasim; bir sayimm bir arastirma alanmi o6zetlemeyecegi
yoniindedir. Meta-analizde yapilan analizin genel etkiye odaklanarak, ¢aligmalar arasi
uygulama etkilerinin degisebileceginin goz ardi edilmesidir.

Yanit: Meta-analizin amaci etki biiyiikliiklerini sentezleme olmalidir, raporlastirma
degildir. Dolayisiyla analize dahil edilen c¢aligmalarin genelinde etkiler tutarli ise,
calismanin etkisi giliclii olacaktir. Eger sac¢ilma tutarli ise, ana etkinin yerine hizmet
edebilmektedir. Eger sagilmalar ¢ok biiyiik ise odaklanilan konu, genel etkiden sagilmanin
kendisine dogru degistirilmelidir. Genel etkiyi raporlastiran ve heterojeniteyi gérmezden
gelen aragtirmacilar gercekte sentezin noktasini kaybetmektedir.

Uciincii elestiri: “ Dosya Dolab1 Problemi > elestirinin meta-analizi gecersiz kilmasi
yoniinde olacagidir. Analize dahil edilen caligmalarin matematiksel olarak etkisini
gostermesine ragmen, eger bu ¢alismalar miimkiin olan tiim ¢aligmalarin yanli 6rneklemine
sahipse, meta-analiz tarafindan rapor edilen ana etki bu yanlilig1 yansitacaktir. Bulgularin
bircok yonii, uygulama etkileri biiylikk olan c¢alismalarin diisiik olanlara nazaran
yayimlanmasimin daha olast oldugunu gostermektedir. Ayrica, yayimlanmamis
caligmalarin kullanilmamasi nedeniyle de dosya dolab1 problemi olarak adlandirilmaktadir.

Yamt: Yayimlanan ¢aligmalarin yayimlanmayanlara gore meta-analize dahil

edilmesinin daha olas1 olmasi nedeniyle, meta-analizin gercek etki biiylikliigli olmasi
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gerekenden fazla tahmin edilebilecegi endiseye yol acabilmektedir. Yapilan analizde, olasi
yanlilik miktar1 degerlendirilerek sonuglarindan siiphe duyuldugunda analizler arasinda
yayin yanliligmin etkisi kuvvetli olacaktir. Yayin yanliligi, literatiir taramasi yapan
herhangi bir ¢alisma icin de gecerli olabilmektedir. Yani analiz yapan bir¢ok kisinin
karsilastig1 bu problem, meta-analiz i¢in de gecerlidir.

Dordiincii elestiri: Diisiik nitelikli c¢alismalarin  analize dahil edilmemesi
yoniindedir. Eger dahil edilirse, birincil ¢alismalardaki temel hata uygulanan meta-analize
de aksedecegi yoniindedir.

Yamt: Yapilmasi planlanan c¢aligmanin Oncelikli olarak dahil etme kriterleri
belirlenmeli ve bu kriterlerin ¢aligmanin niteligine bagli belirlenmesi gerekmektedir.

Besinci elestiri: Bir Onceki elestirinin yani1 sira bu elestiri de 6nemli olan
calismalarin diyagramda solda kalmasi yoniindedir. Ciinkii meta-analiz ¢aligmalarinda
diyagramda solda kalan ¢caligmalar goz ardi1 edilmektedir.

Yamt: Sistematik derleme ve meta-analiz ¢alismalarinda tarama yapmadan Once
uygunluk kriterleri belirlenmektedir. Bu baglamda mantik ve yanlilik agisindan belirlenen
kriterlere uygun c¢alismalar secilecegi icin sonuglari bakimindan yeterince benzer ve
yorumlanabilir olmalidirlar. Ayrica sonuglar yanliliktan miimkiin oldugunca uzak
tutulmalidir.

Son elestiri ise: Ayni arastirmanin verilerinin meta-analize miikerrer dahil edildigi
ve bu nedenle etki katsayisinin degisikliklik gosterdigi goriisiidiir.

Yamt: Bu elestiriyi ekarte etmenin en iyi yolu, meta-analizde ele alinan ¢aligmalarin
tekrarinin yasanmamast konusunda dikkatli olunmasidir. Bu nedenledir ki, kodlama
klasorii olusturularak degerlendirmeye alinacak ¢aligmalar en az iki arastirmaci tarafindan

degerlendirilmektedir.

2.2.4. Meta-Analizin Uygulandig1 Calismalar

Meta-analizi, herhangi bir tlirdeki niceliksel calismalara uygulanabilir: yar
deneysel c¢alismalar, kontrollii klinik calismalar, gozlemsel calismalar (kohort, vaka-
kontrol ¢aligmalar1 vb.) gibi. Bir ¢cok meta-analiz ¢alismasi nedensel iliskileri aciklamay1
hedeflese de, nedensel olmayan iliskileri de incelemede, tanimlayici arastirmalara, tarama
caligmalarina, tan1 yontemlerinin gegerlilik ve giivenilirlik ¢alismalarina, maliyet-etkinlik

calismalarina ve diger konulara da uygulanabilir (24, 29).
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2.2.5. Meta-Analizin Temel Basamaklari

2.2.5.1. Meta-Analizin Uygulama Asamalari

Bir meta-analiz ¢alismasina ait uygulama asamalar1 asagida siralanmaktadir (32, 33).

. Problemin ne oldugu tanimlanmalidir.

. Yapilmas:t planlanan meta-analizine bireysel ¢alismalarin dahil edilme Kriterleri
belirlenmelidir, yani aragtirma olgiitleri belirlenmelidir.

. Belirlenen ol¢iitlere gore bireysel arastirmalar elde edilmelidir.

. Yapilacak meta-analizin  karakteristigine gore her c¢alisma kodlanmali ve
siniflandirilmalidir.

Bireysel olarak yapilmis olan calismalarin sonuglar1 birlestirilmelidir ve segilen
calismalarin kalite kontrol/ hassaslik incelemeleri yapilmalidir.

Meta-analizinin karakteristikleriyle birlestirilmis bulgular arasindaki iligki kurulmalidir.
Analize alinacak ¢aligmalarda kullanilacak etki biiyiikliigiine karar verilmeli ve her ¢alisma
icin etki biiyiikliikleri tek tek hesaplanmalidir. Bunun i¢in uygun istatistiksel analizler
secilmeli ve hipotez kontrol edilmelidir. Ayrica, ¢aligma konusuna giren degiskenler varsa
belirlenmelidir.

Elde edilen sonuglar yorumlandiktan sonra, yukarida bahsedilen islem asamalarinin

detaylar1 meta-analiz verileriyle birlikte mutlaka rapor edilmelidir.

2.2.5.2. Arastirma Konusunun/Sorularinin Belirlenmesi

Aragtirmacinin arastirma konusunu/sorusunu belirleyebilmesi igin ilgili alanda yeterli
birikime sahip olmasi ve ayrica arastirmasi planlanan konunun da sinirlarini iyi bilmesi
gerekmektedir. Arastirma konusunu belirlerken dikkat edilmesi gereken bir husus,
yapilacak aragtirmanin literatiirde biiyiik oranda mevcut olmasi1 ve istatistiksel tekniklere
yanit verebilecek diizeyde Ol¢iilebilir sonuglari olan arastirmalar degerlendirilmelidir.
Arastirma sorusunu kararlagtirmaya dair yapilan literatlir taramasinda konuyla ilgili
yapilan g¢alismalarin dahil edilme ve dislanma kriterleri bakimindan da incelenmesi,

yapilacak ¢alismanin popiilasyonunu belirlemede biiyiik katki saglayacaktir.
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2.2.5.3. Meta-Analizde Literatiir Tarama

Bir arastirmanin meta-analize kabul edilmesi veya ¢ikarilmasi i¢in, arastirma
konusu/sorusu belirlendikten sonra yapilacak meta-analizin hedefi dogrultusunda dahil
edilme ve ¢ikarilma kriterleri belirlenmelidir. Arastirma siirecinde bulacagimiz her bir
arastirmanin 6rneklem biiyiikliigii birbirinden farkli olabilecegi unutulmamalidir. Onemli
olan degerlendirmeye alinacak arastirmalarin meta-analiz i¢in gerekli verileri igermesidir.
Yanlilik olasiligint da en aza indirmek i¢in, genis kapsamli ve uzun zaman dilimini
kapsayacak sekilde bir taramanin yapilmasi, yapilacak c¢alismanin giivenirliligini
arttiracaktir. Cok detayli bir literatiir taramasinin meta-analiz ¢alismalarinin temelini
olusturacagi unutulmamalidir. Arastirma sorusu temel alinarak konu ile ilgili spesifik tiim
caligmalara ulasilmasi 6nemlidir. Kayip ve yayimlanmamis ¢aligmalarin meta-analize olan
etkisi de ayrica onemlidir. Boyle bir durum s6z konusu oldugunda, ilgili arastirmaci ile
iletisime gecerek eksik/kayip verilere ve bilgileri elde etmelidir. Bir grup arastirmacilara
gore yaymlanmamis c¢alismalarin  bulgularinin  giivenirliginin  diisik olmasi1 da
muhtemeldir, c¢linkii bir calismay1r yaymlamak i¢in kabul edilebilir bulunmasi
gerekmektedir. Diger grup arastirmacilara gore de arastirma kalitesi ve yayinlama olasiligi
arasinda higbir bagimsiz iligkinin olmadigi yoniindedir. Literatiir taramas1 yapilirken en
onemli hususlardan biri de dogru anahtar kelime kullanilmasidir. Kullanilacak anahtar
kelimeler arastirmanin konusunu icerdigi gibi mutlaka kayit altinda olmalidir. Literatiir
taramasinda uluslararas1 ve ulusal birgok veri tabami olacagi da unutulmamalidir.
Dolayisiyla arastirmanin dili daha onceden belirlenecegi ic¢in ilgili web tabanlarinda

anahtarlar uygun dille aranmalidir.

2.2.5.4. Olgiitlerin Belirlenmesi

Arastirmanin ilk adimlarindan biri olan, arastirmaya baslamadan 6nce belirlenen ve
yapilmasi planlanan meta-analizin hedefi dogrultusunda dahil etme ve ¢ikarilma kriterleri
cercevesinde bir literatiir taramas1 gerceklestirilir. Hedef meta-analizden ne istendigiyle
alakalidir. Iliskili ¢alismalarin ayiklanmasi, meta-analiz ¢alismalarinin en zorlayict kismi
oldugu unutulmamalidir. Bunun nedeni, c¢alismanin Ozelliklerini netlestirmek, bu
ozelliklerin ne sekilde dlciilmiis olmasini istedigimizi belirlemek, yapilan analizin kalitesi
bakimindan 6nem tasir. Belirlenen ¢aligmalarin arasindaki uyumu ile kalitesinin belirlemek

icin kullanilan bir¢ok yontem mevcuttur. Bunlar;
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. Degerlendirmeye alinmasi planlanan ¢alismalarin tarafsiz bir sekilde se¢ilmesini saglamak
miimkiin degil ise, degerlendirilecek c¢alismalarin niteligine yonelik “Korleme Yontemi”
uygulanir. Tarama sonrasi hangi c¢alismalarin dahil edilmesine karar verirken, secgilen
calismalarin sonuglarindan etkilenilmemesi 6nem teskil eder. Bu baglamda en az iki
arastirmact tarafindan ¢aligmalar bagimsiz olarak degerlendirildikten sonra kararlar

karsilastirilir.

Meta-analiz ¢alismalarinda, kodlamalar birden fazla kodlayici tarafindan gergeklesmisse,
kodlayicilarin yaptig1 kodlamalarin giivenirliginin mutlaka hesaplanmasi gerekir. Bunu
hesaplamada kullanilan yontemlerden biri “Uyusma Yiizdesi/ Uzlasma Orani” olarak
adlandirilir. Bu yontemde kodlayicilar arasi uzlasilan goriis sayisinin toplami, toplam goriis

sayisina boliinmesiyle elde edilir.

Birden fazla kodlayicilar arasinda kodlama giivenirligi i¢in baska yontemler de mevcuttur.
Ornegin; kodlama benzerligini 6lgen Krippendorff Alfa Katsayisi (alfa degeri <0.67
=zayif; 0.67-0.80 = orta; 0.80<yiiksek), Cohen’s Kappa Katsayis1 (Kappa degeri <ise sansa
bagli uyumdan daha ko6tii uyum s6z konusu olurken; 0.41-0.60 orta diizeyde uyum; 0.61-
0.80 1yi diizeyde uyum ve 0.81-1.00 ¢ok iyi diizeyde uyum) olarak nitelendirilir. Sayilan

yontemlerin hepsi kodlama formunun giivenilirligini belirlemede kullanilan yontemlerdir.

Meta-analizde ¢alismalarin kalitesini degerlendirmek amaciyla kalite degerlendirme

skalas1 kullanilabilir.

Calisma kalitesindeki farkliliklar meta-analiz ¢aligsmalarinin uygulanmasinda sorun
olusturmaktadir. Diisiik kalitedeki g¢alismalarin meta-analizden c¢ikarilip ¢ikarilmamasi
hakkinda bir¢ok goriis mevcuttur. Bazi istatistik¢iler diisiik kalitedeki calismalarin da
meta-analize dahil edilmesini savunmaktadirlar. Savunmalarinin gerekgeleri asagidaki
gibidir (24, 29).

Calisma sayisinin artmast incelenen konunun farkli sartlarda incelenmesine olanak

saglayacagy, istatistiksel testlerin giiciinii arttiracagi ve daha dar giiven aralif1 verecegi;
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Gergekten bir etki varsa, calisma sayisinin artmasiyla birlikte tutarliligin da tiim kosullarda
daha gercekei oldugu gosterilebilecektir. Eger etki sabit degilse, analize alinan ¢alismalarin
sayisinin artmasi ile tutarsizligl saptamak ve bu tutarsizligin kaynaklarini agiklayabilme
olanagi saglayacaktir.

Calisma kalitesinde var olan farkliliklar1 da analize katmanin bir yolu, arastirmaya
alinmasi planlanan her ¢alismada istenilen 6zelliklerin var olup olmamasi ¢ergevesinde
kalite diizeyini saptayacak bir skorlama ve kalite siralama sisteminin kullanilmasidir (29,
32, 34).

Meta-analiz ¢alismasi yaparken arastirmaya dahil edilecek calismalarin kalitesinde

farkliliklar s6z konusu bulundugu zaman segilebilecek olasi yaklasimlar asagidaki gibidir:

Eldeki caligmalarin bulgularint birlestirmeden o6nce diisiik kalitede olan calismalar

cikarmak,

. Duyarlilik analizinin (“sensivity analysis”) bir formu olarak, kotii kaliteli caligmalar

cikarildigi zamanki birlestirilmis bulgular ile tiim calismalarin birlestirilmis bulgular
tekrardan mukayese etmek (6nce en kotii kalitede olan calisma ¢ikarildiktan sonra
birlestirilmis bulgular yeniden hesaplanir, sonra ikinci en koti kalitedeki calisma
cikarilarak birlestirilmis bulgular kiyaslanir ve sonra ii¢ilincii en kotii kalitedeki.....vb.),
Birbirinden farkli kalitede bulunan ¢aligmalarin bulgularini kiyaslamak,

Her bir ¢alisma i¢in, onun kalitesinin belirlenecegi bir agirlik vermek,

Eger arastirmada regresyon analizi kullaniliyor ise, modelde bagimsiz degisken olarak
caligmanin kalitesinin bir Olglimiinii kullanmak ve kalitede ortaya ¢ikan farkliliklarin
etkisini istatistiksel olarak kontrol etmek,

Eger elimizde ¢ok az sayida calisma varsa veya higbir ¢alisma meta-analiz uygulamak i¢in
kabul edilebilir diizeyde degil ise, bu durumda meta-analizi birakarak arastirmacilarin daha

1yl arastirmalar yapmasi yoniinde oneride bulunmak.

2.2.5.5. Kodlama

Meta-analizde degerlendirilecek ¢aligmalarin hangi verilerin nasil kodlanacag: ile ilgili
kesin bir kural yoktur. Arastirmaci/arastirmacilar bu konuda kendileri karar verir ve bir
form olusturur. Bu form SPSS veya Microsoft Excel programlari kullanilarak
hazirlanabilir. Hazirlanan bu forma kodlama formu adi verilir. Segilen arastirmalarin
belirlenen kodlama kriterleri dogrultusunda kodlanmasi ve analize uygun hale getirilmesi

gerekmektedir. Kodlamanin igerigini temel basliklar altinda verecek olursak;
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Calismanin adv/kimligi

Calismanin yazar1 ve yayimlandigi yil

Deney ve kontrol grubundaki (eger varsa) katilimei sayist

Deney ve kontrol grubundaki standart sapmalari

Etki biiytikliigi tiirlerini elde edebilecek istatistikler (sd,Q, 12 T2,N,p vb)

Rastgele secilen calismalarda ise; hazirlanan kodlama protokoliiniin pilot uygulamasi

yapilmalidir. Birgok kaynak bu pilot uygulamanin ¢aligmalarin %30’unu icermesi gerektigi

yoniindedir (35).

2.2.5.6. Veri Analizi

Meta-analiz ¢alismalarinda, calismalarin etki biiyiikligii ile varyanslarin bulunmasi ve
belirlenen gruplarin karsilastirnllmas1 i¢in en ¢ok kullanilan istatistik programi
Comprehensive Meta Analysis (CMA) programidir. Dahil edilme kriterlerine uyan
calismalarin istatistiksel olarak birlestirilmesi gerekir. Bu istatistiksel birlestirme

analizlerini 5 baglik altinda inceleyecek olursak;

2.2.5.6.1. Yaymn Yanhhginin Belirlenmesi:

Meta-analiz calismalar1 farkli caligmalarin birlesimi esasina dayandigi icin en ¢ok
karsilagilan problemlerden biri yayin yanlilifidir. Bunun nedenini, farkli caligmalarin
birlesiminin neden oldugu potansiyel hata ve yanlilik olusturur ve bu da hesaplanacak
ortalama etki biyiikliigiinii etkiler. Yanliliga neden olan hususlar1 siralayacak olursak;
yapilan ¢aligmanin sonuglarr anlamsiz ¢iktig1 i¢in yayinlanmasinda ¢ekingen davranilmasi
veya ilgili ¢aligmalara yaymlanma sansi verilmemesi, dil yanlilig1, ayn1 ¢aligmalardan elde
edilen bulgularin tekrarlanmasi, dahil etme kriterlerinin se¢iminde kolay elde edilebilecek
kriterlerin se¢ilmesi vb. Yayim yanlilig1 tespit edebilen ve yapilan meta-analiz ¢aligmasini
ne kadar etkiledigini 6grenmek ic¢in cesitli istatistiksel yontemler kullanilmaktadir. Bu
istatistiksel yontemlerin en yaygin olanlar1 huni grafigi (funnel plot) ve orman grafigi
(Forest plot) dir. Bunlarin yani sira Egger’s methodu, Rosenthal’in korumali N’i
(Rosenthal’s fail safe N), Orwin’in korumali N’i (Orwin’s fail safe N), begg ve
Mazlumdar’in sira korelasyonu, Duval ve Tweedie’'nin kirpma ve doldurma

(Duval&Tweedie Trim and Fill) yontemleridir.
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Huni grafigi; calisma biiylikligli ve etki biiyiikliigii arasindaki iliskiyi gosterme i¢in
kullanilir. X ekseninde etki biiylikliigli yer alirken Y ekseninde ise standart hataya yer
verilir. Y eksenine paralel olmak {izere X ekseninin tam ortasindan bir ¢izgi ¢izilir. Huni
grafigindeki asimetriklik yayin yanliligia isaret eder. Ornegin; Y eksenine ¢izilen ¢izginin
alt tarafina dogru bir y1§1lma s6z konusu ise veya ¢izilen ¢izginin bir tarafindaki calisma
sayisindaki artis yayin yanliligi oldugunu gosterir. Huninin iist kismina dogru ¢alismalarin
toplanmas1 ve bunlarin da simetrik olarak dagilmasi yaymn yanliligiin olmadigi seklinde

yorumlanir.

Orman grafigi; arastirmaya alinan her bir caligmanin etki biiyiikligi ile ayni
calismaya ait giiven araliklar1 tek bir grafikte gosterilir. Grafikte her ¢aligmanin karsisinda
gorlinen dikdortgen seklindeki semboller o ¢aligmadan elde edilen etki biiyiikliigiinii,
dikdortgenlerin boyutu ¢alismanin agirhigimni ifade ederken, dikdortgenlerin yaninda yer
alan ¢izgiler ise o ¢alismaya ait gliven araligini ifade eder. Giiven araligi %95 olarak ifade
edilir.  Cizgilerin uzunlugu veya kisaligi giiven araligi konusunda bilgi vermektedir.
Grafigin en altinda yer alan elmas seklindeki sembol ise ortalama etki biiytlikliglini
yansitmaktadir. Bu sekil sifir (0) ¢izgisini agarsa deney ve kontrol gruplari arasinda anlamli
bir farkliligin olmadigi, asmazsa deney ve kontrol grubu arasinda anlamli bir farkliligin
oldugu seklinde yorumlanir. Calismalarin karsisinda yer alan ve onlarin giiven araligini
gosteren yatay ¢izgi, etkisizligi gosteren sifir ¢izgisini gegmemesi gerekir, eger gecerse bu
calismanin istatistiksel olarak anlamli olmadigin1 gosterir. Yapilan ¢alismanin anlamh bir
istatistige sahip oldugunu sdyleyebilmek i¢in genel etki biiyiikliigiinii gosteren semboliin,

etkisiz anlamina gelen sifir ¢izgisiyle kesismemesi gerekir.

2.2.5.6.2. Meta-analizde Kullanilacak Modelin Belirlenmesi:

Meta-analiz ¢alismalarinin ¢ogunda iki istatistiksel model kullanilir. Bunlar sabit etki
modeli ve rastgele etkiler modeli olarak bilinir. Yapilan g¢alismada hangi modelin
kullanilacagina heterojenlik testi sonucu karar verilir. Heterojenlik testi sonucu homojen
ise ise sabit etki modeli, heterojenlik testi sonucu heterojen ise rastgele etkiler modeli
tercih edilmelidir. Sabit etki modeli, analizdeki tiim c¢alismalarin tek bir etki biiylikligi
oldugunu ve incelenen etkilerdeki tiim farkliliklarin 6rneklem hatasindan kaynaklandiginm
varsaymaktadir. Bu modelde genellikle kiiciik ¢aligsmalar dikkate alinmaz. Rastgele etkiler
modelinde ise, varsayimlarin saglanamadigi durumlarda sabit etki modeli kullanilir. Sabit

etki modeline nazaran rastgele etkiler modelinde kiiciik ¢aligmalar goz ardi edilmez. Eger
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farkl1 popiilasyonlar da yapilan girisimsel bir ¢alismanin etkisi arastiriliyorsa rastgele

etkiler modelinin kullanmas1 dogru bir yaklasim olacaktir.

2.2.5.6.3. Etki Biiyiikliigiiniin Hesaplanmasi

Bir meta-analiz ¢alismasinda etki biyiikliigiiniin hesaplanmasi biiyiilk 6nem teskil
etmenin yani sira, degiskenlerin meta-analiz ¢alismasin1 nasil etkiledigi hakkinda bilgi
saglamaktadir. Etki biiyiikligli hesaplamak i¢in ¢ok sayida degerlendirme sekli mevcuttur.
Bunlari 6zetleyip en sik kullananlart siniflandiracak olursak; (36).
Standartlastirilmis ortalama farki (Cohen’s d ya da Hedge’s d),
Ham ortalama farki (D),
Olasilik orani; bir olayin olma ihtimalinin olamama ihtimaline olan orani1 (Odds ratio),
Risk Orani; bir hastalikla karsilasma durumunda, iki farkli grubun bu hastaliga yakalanma
risklerinde herhangi fark olup olmadigini belirleyen oran
Hiz orani; bir hastalik s6z konusu olmayip risk altinda olan bireylerin ilgili donemde
hastaliga yakalanma olasilig1
Prevelans; hastaligin sinirli zamanda ne siklikla tekrar ettigini belirler
Goreli risk; bir etkene maruz kalanlarin etkene maruz kalmayan kisilere oran

Bunlarin yani sira farkli desenlerindeki ¢alismalarin etki biiyiikliigii hesaplamasinda;

aritmetik ortalama, standart sapma t, F veya r degerleri kullanilmaktadir.
Cohen etki blytikliglnii ifade etmek i¢in “d” harfini kullanmis ve asagida belirtilen
durumlarda etki biiyiikliigiiniin kullanilabilecegini belirtmistir (1988).

1. 1ki grubun karsilastirilmasi s6z konusu ise
2. Siirekli iki degisken arasinda yer alan korelasyon olgiilityorsa

3. Ikiden fazla grup séz konusu ise, bu gruplar arasindaki farki gdstermek icin de

kullanilmaktadir (37).

2.2.5.6.4. Meta-analizde Heterojenlik Testi
Ele alinan c¢aligmalarin istatistiksel sonuglar1 birbirleriyle uyumlu olmasi
homojeniteyi, caligmalarin istatistiksel degisiklikleri ise heterojenite olarak ifade
edilmektedir. Sonugta farkli ¢alismalarin bulgular1 hi¢bir zaman birbiriyle benzer olamaz.
Meta analiz ¢alismalarinda aslinda biitiin mesele, farkliliklarin olup olmamasinin yani sira,

o farkliliklarin makul bir sekilde gozardi edilip edilmeyecegidir. Meta-analiz
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calismalarinda birlestirilmis bulgular1 kullanmadan 6nce, heterojenite i¢in istatistiksel test
yapmanin yani sira bulgularin gorsel olarak da incelenmesi (tercihen grafige dokiilmesi)

gerekir.

Heterojenite icin yapilan istatistiksel testlerin sonucunda diisiik bir p degeri s6z
konusu ise, ele alinan c¢alismalarin bulgular1 arasindaki farklar ihmal edilemez. Fakat;
heterojenite i¢in yapilan testler diisilk bir giice (power) sahiptir, ayrica net olarak
tanimlanmis anlamlilik diizeyi (kritik diizeyi) bulunmamaktadir. Buna istinaden, p degeri
cok yiliksek olmadigi siirece olasi heterojenite ayni zamanda gorsel olarak da
degerlendirilmelidir. Yapilan heterojenite test sonucunun p=0.001’lik anlamlilik diizeyine
sahip olmasimin anlami, yapilan ¢aligmaya ait sonuglarin heterojen oldugu anlamina gelir
(24, 29).

Heterojenligi {i¢ kategoriye ayirabiliriz. Bunlar; klinik heterojenlik, metodolojik
heterojenlik ve istatistiksel heterojenlik olarak adlandirilabilir. Klinik heterojenlik,
arastirmada yer alan deneklere uygulanan miidahaleye ve ¢alismadaki sonug¢ degiskeninin
cesitliliginin ¢alismalardaki farkliligi olarak adlandirilir. Ornein; calismada yer alan
hastalarin yas1 ve cinsiyeti, ¢alismanin yapildig1 yer, uygulanacak tedavinin yontemi,
calismada yer alacak olan hastalarin hastalik siddeti, tedavi siirecinde kullanilacak olan
ilaglar ve dozaji gibi ¢alismanin sonu¢ degiskenlerinin farkli olmasidir. Metodolojik
heterojenlik ise deneme diizenini ilgilendiren bir heterojenliktir. Ornegin; ¢alismanin ne
kadar siirdiigli, caligmanin kalitesi ve kullanilacak istatistiki yontemlerin farkli olmasi
seklinde agiklanabilir. Son olarak istatistiksel heterojenlik ise, c¢alismanin etki
biiyiikliiklerindeki degisiklikle ilgilidir diyebiliriz. Caligmalar arasindaki heterojenligi
degerlendirmede bircok yontem olsa da, en basit ve en yaygin kullanilan Cochran
(1954)’n1n O6nerdigi Q istatistigi yontemidir. R2, H2 ve 12 istatistikleri de heterojenligin

miktarimi belirlemede kullanilan diger yontemlerdir.

2.2.5.6.5. Duyarhlik Analizi
Meta-analizde heterojeniteyi test etmenin bir baska yolu da duyarlilik analizidir.
Calisma kalitesi kotli olanlar analizden c¢ikartildigi zaman, elimizdeki ¢alismanin
heterojenitesi istatistiksel olarak biiylik 6l¢lide halen mevcut ise, izlenen heterojenitenin
nispeten meta-analize aldigimiz bazi ¢aligmalarin kalitesinin kotii ¢tkmasina bagh olmadigi
sOylenebilir. %99 giiven araligi ve duyarlilik analizinin biitin meta-analizlerde

kullanilmasi 6nerilmektedir.
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Calismada acgiklanamayan bir heterojenite s6z konusu ise, bilinmeyen etki degistirici
faktorler veya bilinmeyen yan tutmalarin olabilecegi ifade edilebilir. Buna benzer
durumlarla karsilagildiginda, farkli calismalarda gergcek etkilerin farkli oldugu
varsayimimin altinda rassal etki (random- effects) modeli bulgular1 Ozetlemek igin

kullanilabilir.

2.2.5.7. Meta-analiz Calismasini Degerlendirme (Sonuclari Yorumlama)

Bir meta-analiz raporunu degerlendirirken ilk bakacagimiz unsur, arastirmaya
biitlinciil olarak yaklasilip yaklasilmadigi ve arastirma periyodunun nasil yiirtitiildiigiint
sistematik olarak aciklayabilir tarzda bize sunup sunmadigidir. Meta-analiz arastirma
raporu incelenirken, arastirmada kullanilan yontemin agik bir sekilde ifade edilmesi, analiz
sonucu elde edilen bulgularin belirli bir diizende sunulmasi ve ¢ikan sonuglarin tarafsiz bir
sekilde aksettirilmesi gerekir. = Meta-analiz sonuclar1 raporlanirken kullanilan bazi
protokoller mevcuttur (PRISMA, Cochrane Handbook for Systematic Reviews of
Interventions, MARS). Bu protokoller, calismanin baslhigindan itibaren, giris, arastirma
yontemi, sonug¢ ve tartisma kisimlarinin da ifade edildigi tiim basamaklari igermelidir (33,

38).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirma Protokolii ve Kayit

Bu arastirmanin modelini sistematik inceleme yontemlerinden biri olan meta-analiz
yontemi olusturmaktadir. Aragtirmada yer alan c¢alismalarin bazi degiskenlerinde
moderator analizi yapilmistir. Aragtirmaci meta-analiz istatistik yontemi ve CMA yazilim
programi kullanimi hakkinda temel ve ileri olmak tizere iki farkli egitim almistir (EK-10).
Yaptigimiz meta-analiz  ¢alismalar1  belirli bir ¢alisma protokolii {izerinden
gerceklestirilmistir. Bu g¢alismada, sistematik inceleme ve meta-analiz ¢alismalart igin
kullanilan raporlama &gelerini igeren kanita dayali 6gelerden olusan PRISMA basamaklari
tarafindan olusturulmus olup ve Uluslararast Prospektif Sistematik Inceleme Kayd:i
(PROSPERO) veritabaninda (ID:CRD 42021255449) rapor edilmistir (EK1). Bu veritabani
sayesinde yaptigimiz ¢alismaya benzer, uluslararasi literatiirde yer alan bir ¢aligma olup

olmadigi arastirilmistir. Konuyla benzer herhangi bir ¢alismaya rastlanilmamastir.

3.2. Literatir Tarama

Koronaviriisiin enfektivitesiyle birlikte fatalitesi incelenen c¢alismada, viriisiin ortaya
¢ikmasindan itibaren bir yillik siire igindeki durumu degerlendirildi. Bu kapsamda zaman
sinirlamas1 yapilarak 01 Aralik 2019 ile 31 Aralik 2020 tarihleri arasinda yapilan
caligmalar taranmistir. Veri tabani olarak PubMed, Medline, Cochrane Library, Science
Direct, YOK Tez, Ulakbim, Saghk Bakanligi, Who Global Index kullanildi. Anahtar
kelimelerin  yapilandirilmasinda MeSH (Medical Subjects Headings) igeriginden
faydalanildi. Arama dili Ingilizce ve Tiirkce olarak belirlendigi i¢in tiim aramalar bu
dillerde gergeklestirildi. “Covid-19 and infectivity”, “Covid-19 and fatality”, “New type
coronavirus and infectivity”, “New type coronavirus and fatality”, “SARS-Cov-2 and
infectivity”, “SARS-Cov-2 and fatality”, “Coronavirus and infectivity”, “Coronavirlis anf
fatality”, “Covid-19 ve enfektivite”, “Covid-19 ve fatalite”, “Yenitip koronaviriis ve
enfektivite”, “ Yenitip koronaviriis ve fatalite”, “SARS-CoV-2 ve enfektivite”, “SARS-
CoV-2 ve fatalite”, “Koronaviriis ve enfektivite” ve “Koronaviriis ve fatalite” seklinde
taramalar gergeklestirildi. Toplamda 7078 ¢alisma igerisinde meta-analize PRISMA akis
diyagramu ile 21 ¢aligma dahil edildi (Sekil 3.1).
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BELIiRLEME

TARAMA

UYGUNLUK

DAHIL ETME

Sekil 3.1. PRISMA Akis Diyagrami

Tarama sonucu elde edilen ¢calismalar (n=7078)

PubMed (n=1799) Medline (n=0)
Cochrane Library (n=424) Science Direct (n=2719)
ProQuest (n= 1785 ) YOK (n=2)
Ulakbim (n=10) Saglik Bakanligi (n=18 )

WHO Global index (n=321)

Dublikasyon

) sebebiyle elenen

caligmalar (n=186)

Dublikasyon sonrasi ¢calismalar (n=6892)

(n=137)

I

calismalar (n= 68)

Incelemeye dahil edilen ¢alisma sayisi
(n=21)

23

Konu ile ilgisi olmayan
caligmalar
-Nitel ¢caligmalar (n=981)
-As1 calismalari (n=986)
-Alternatif tip ¢alismalari
(n=238)

- Tlag calismalar1 (n= 865)
- Atik su ¢alismalar1 (n= 874)
- Plazma uygulamalar1
(n=643)
-Radyolojik ¢aligsmalar
(n=2168)

Uygun kalite acisindan degerlendirilen — p———_—_

Dahil edilme

kriterlerine
. | diB1 ici
Inceleme sonrasi kalan ¢alisma sayisi Jymadigt iein

dislanan ¢aligmalar
(n=69)

Uygun ve kalite
acisindan uymayan
caligmalar
- Analiz i¢in yeterli
sayisal veri icermeyen
caligmalar (n=38 )
-Zayi1f kalitede olan
calismalar (n=7)

- Vaka Raporlari,
tanimlayici ozet
analizi (n=2)




3.3. Arastirmanin Hipotezi
Calismanin spesifik amaglarina ulasabilmek i¢in asagidaki iki hipotez test edildi.
HO: Korona virlis enfektivitesi Ve fatalitesi arasindaki iliski yoktur.

H1: Korona viriis enfektivitesi fataliteyi yiiksek oranda etkilemektedir.

3.4. Arastirmanin Etik Yonii

Bu arasgtirma bizzat insanlar {izerinde yapilan bir calisma olmadigi i¢in, Hasan
Kalyoncu Universitesi Saghik Bilimleri Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Etik Kurulu
yonergesi’ne gore; etik ihlal olusturacak bir durum bulunmadigindan dolayr etik izin
alinmadi. Bunun yan sira, arastirmada kullanilan ¢aligmalar, tam metinlerine ulasilasilan

32 32)

caligsmalar arasindan secilerek kaynak boliimiinde sembolii kullanilarak yer almaktadir.

3.5. Arastirmaya Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri

3.5.1. Dahil Edilme Kriterleri

v Aralik 2019 Covid-19 pandemisinin goriildiigii andan itibaren Aralik 2020
tarihleri arasinda yayinlanan ¢aligmalar

v Covid-19 hastaliginin enfektivite ve fatalitesi lizerine yapilmis ¢alismalar

<

Ingilizce veya Tiirkge dilinde yayinlanmis galismalar

v Indekslerde; “Covid-19 and infectivity”, “Covid-19 and fatality”, “New type
coronavirus and infectivity”, “New type coronavirus and fatality”, “SARS-
Cov-2 and infectivity”, “SARS-Cov-2 and fatality”, “Coronavirus and
infectivity”, “Coronaviriis anf fatality”, “Covid-19 ve enfektivite”, “Covid-19
ve fatalite”, “Yenitip koronaviriis ve enfektivite”, “ Yenitip koronaviriis ve
fatalite”, “SARS-CoV-2 ve enfektivite”, “SARS-CoV-2 ve fatalite”,

“Koronaviriis ve enfektivite” ve “Koronaviris ve fatalite” anahtar kelimeleri

ile aranan ¢alismalar

3.5.2. Dislanma Kriterleri
Dahil edilme kriterlerine uymayan tiim ¢aligmalar aragtirma dis1 birakilmstir.
3.6. Arastirmada Ele Alinan Cahsmalarin Kodlanmasi
Arastirmact tarafindan olusturulan kodlama formu ii¢ temel bashigi igermektedir.
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Bunlar, ¢alismanin kimligi, ¢alismanin 6zelligi ve caligsmaya ait verileri icermektedir.

Calismanin kimligi: incelenen calismanin tiirii, calismanin yapildig: iilke, yaym yili ve

tarihi, calismay1 yapan yazar/yazarlar ve ¢alismanin yapildigi 6rneklem biiyiikligi

Calismanin ozelligi: Klinik o6zellikler (6rn. yiiksek ates, Oksiiriik), Olim sayilari,

komorbiditeler

Calisma verileri: Etki biiyiikligi, Sd, Q, N, P, T2 12 ve Z.

Mikrosoft Office Excel programi kullanilarak aragtirmaya dahil edilen g¢alismalar
arasinda rastgele secilen 10 makale incelenerek verileri arastirmact tarafindan
kodlanmistir. Ayn1 makalelerin bir baska kodlayici tarafindan kodlanmasi istenmistir. ki
kodlayic1 birbirinden bagimsiz kodlamalar yapmis olup, anlagilmayan veya eksik oldugu
diisiiniilen hususlar gdzden gegirilerek diizeltilmistir. Iki kodlayict daha sonra biraraya
getirilerek c¢apraz kontroller gergeklestirilmistir. Yinelenen makaleler veya yinelenen
bilgilerin olmadigindan ve kodlama sirasinda hata yasanmamasi adina sayisal veriler en az
iki defa gbézden gecirilmistir. Bu sekilde kodlama giivenirligi saglanmis olup, ayrica
kodlayicilar arast uyum giivenirligi de Cohen’s Kappa istatistik yontemi kullanilarak
hesaplanmistir. Cohen’s Kappa istatistigi sonucu giinenirlik (xk=0.95) olarak elde edilmistir.

Sonug olarak kodlayicilar arasi uyum giiciiniin iyi seviyede oldugu kanisina varilmistir.

3.7. Cahsmalarin Metadolojik Kalitesinin ve Onyargi Riskinin Degerlendirilmesi

Aragtirmalarin kalitesini degerlendirimek i¢in Jadad skoru ve Newecastle Ottawa
Olctitii kullanmilmistir. Jadad 6lcegi gegerliligi onaylanan bir 6l¢ek olup; randomize, ¢ift
korleme calismalari ve hasta akisina yonelik yayinlanmis klinikte yapilan calismalarin
kalitesini O0lgmede kullanilir. Jadad olgeginde puanlama skoru O ile 5 puan arasinda
degismektedir. Ele alinan ¢alisma 3 baslik altinda incelenmektedir. Jadad puanlamasinda 2
puandan az puan alan arastirma diisiik bir ¢alisma kalitesi oldugunu gosterirken, 2 ve daha
yiiksek puan alan ¢aligmalar ise yiiksek kaliteli bir ¢alisma olarak degerlendirirlir. Meta-
analiz ¢alismalarinda en ¢ok kullanilan bir diger 6lgek ise, Newcastle Ottawa dlgegidir. Bu
Olgek kohort caligmalar1 ile vaka-kontrol c¢alismalarinin kalitesini degerlendirmede

kullanilir. Olgegin puanlama skoru 0 ile 9 puan arasinda degisir (54, 65, 66).
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New Castle-Ottawa o6l¢egi (NOS) ii¢ maddeyi dikkate alarak degerlendirilmelidir.

Bunlar: hasta se¢imi (4 puan), gruplarin karsilagtirilabilirligi (2 puan) ve maruziyetin

tespiti (3 puan). Her bashigin igerdigi sorulara verdigi cevap karsiliginda puanlama

yapildiktan sonra toplam puan hesaplanir. NOS toplam puam < 4 ise diisiik kalitede, 5-6

puan

ise orta kalitede, NOS toplam puani > 7 ise yiiksek kalitede diye tanimlanmaktadir.

Arastirmaya orta ve yiiksek kalitedeki makaleler analize dahil edilmistir (67).

3.

v

3.

8. Arastirmanin Varsayimlari

Bu arastirmanin varsayimlari;
v’ Aragtirmada ele alinan ¢alismalarin dizaynlarmim uygun olarak yapilmis oldugu
varsayilmaktadir.

Aragtirmanin bir parcgasi olan kodlama formundaki maddelerin arastirma sonucunu
etkilememesi i¢in hi¢ bir ayrintiy1 gbézden kagirmadan dolduruldugu
varsayilmaktadir.

Arastirmada ele alinan ¢alismalara ait verilerinin arastirmacilar tarafindan tarafsiz

olarak raporlastirildig: varsayilmaktadir.

Arastirmada ele alinan ¢alismalarda yayin yanlilig1 olmadigi varsayilmaktadir.

9. Arastirmanin Simirhiliklar:

Bu arastirmanin sinirliliklari;

v’ Aragtirmada yer verilen tiim ¢alismalarin randomize kontrollii ¢alisma olmamasi,

Jadad Degerlendirme 6lgiitiine gore diisiik puan almalari (1-3),

Degerlendirmeye alinan ¢alisma gruplarinin heterojenitesinin yliksek olmasi,

v
v
v Ingilizce ve Tiirkce dilinin disinda yayinlanmis ¢alismalara yer verilmemesi,
v

3.

ilgili

Meta-analiz calismalarinda kullanilan dahil edilme ve dislanma kriterleri
cercevesinde smirliliklart mevcuttur.
10. Verilerin Istatistiksel Analizi

Arastirmaya kabul edilen g¢alismalarin birim uyumsuzlugu nedeniyle, tiim veriler

degisken icin standart bir Ol¢liime doniistiiriilerek ortak dil kullanilmistir. Sirasiyla

kategorik ve siirekli degiskenlerin dagilimlarini tanimlamak adina yiizdeler ve ortalamalar

+ standart sapmalar (Sd’ler) hesaplanmistir. Analize dahil edilen tiim vakalara ait bilgiler

yer almadigi igin agirlikli ortalamalar ve standart sapmalar verilmistir. Betimsel veriler
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lisansli SPSS Statics siirim 24 kullanilarak hesaplanmistir. Verilere ait kodlama
tablolarinin olusturulmas icin Microsoft Office Excell programi kullanilmugtir. istatistiksel
analiz i¢in ise meta-analiz ¢alismalarinda kullanilan Comprehensive Meta-Analysis (CMA)
lisansh siiriimii olan (CMA version 3) paket programindan faydalanilmistir. %95 giiven
araliklart (%95 CJ) ile havuzlanmis prevelanslar, rastgele etkiler modeli kullanilarak her
gruplandirilmis ¢aligma degiskeni igin agirlikli etki biiyiikliikleri kullanilarak 6zetlenmeye
calistlmistir. Agirliklandirma, sistematik ¢alismalar ve meta-analiz ¢alismalarinin 6rnek

boyutlarini dikkate almistir.

3.11. Verilerin Raporlanmasi

Arastirmanin verilerini raporlarken, Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)’nin sistematik derleme ve meta-analiz
caligmalarin raporlarinin yazilmasinda kullanilmak {izere 2009 yilinda yaymnladigi

maddelerle ilgili olusturulan kontrol listesi (EK-8) kullanilmaistir.
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4. BULGULAR

Bu alanda, arastirmaya dahil edilen ¢aligmalarin meta-analiz bulgulariin yanisira,

analize dahil edilen caligmalarin betimsel verilerine de yer verilmistir.

4.1.Analize Dahil Edilen Calismalarin Betimsel Verilerine Ait Bulgular

Arastirmaci tarafindan arama stratejisi kullanilarak yapilan literatiir taramasinda
toplamda 7078 c¢aligmaya ulasilmistir. Diglanma kriterleri gézoniine alindiginda,
arastirmaya toplamda 21 makale dahil edilmistir. Dahil edilen g¢alismalara ait betimsel

veriler detayl olarak yer verilmistir (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Analize Dahil Edilen Calismalarin Betimsel Verilerine Ait Bulgular

Degisken Frekans | Yiizde | Degisken Frekans | Yiizde
Arastirma Tasarim Orneklem Biiyiikliigii
Tanimlayict 13 61.9 n<100 10 47.6
Kohort 8 38.1 100<n<1000 9 42.9
n>1000 2 9.5
Yas Cinsiyet
n<65 18 90.0 Erkek 25062 51.9
n>65 2 10.0 Kadin 23167 48.1
Klinik Bulgular* Komorbidit Hastaliklar*
Ates 18 88.0 Diger Hast. 10 8.7
Oksiiriik 18 64.5 Hipertansiyon 15 6.9
Tiikenmislik 12 40.0 Karaciger Hast. 9 3.8
Anoreksiya 4 25.3 Diyabet 18 3.2
Dispne 15 23.3 Kardiyak Hast. 17 2.6
Miyalji 16 19.2 Bobrek 8 1.3
Basagrist 14 12.2 KOAH 16 1.2
Ishal 17 7.5 Kot Huylu Hast. 13 0.9
Kusma 10 4.6

*Caligmalarda yer alan hastalarda belirlenen kriterlerin birbirinden farkli oldugu saptanmis olup,
arastirmada yaygin kullanilan kriterler analiz edilmistir.

Arastirmaya dahil edilen 21 ¢alismanin tamami degerlendirildiginde; %51.9’u erkek
ve %48.1°1 kadin olmak iizere toplam 48229 birey c¢alismanin Orneklem grubunu

olusturmustur. Calismalarin 6rneklem biiyiikliikleri incelendiginde, en kiigiik 6rneklem 13,
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en bliylik 6rneklem 44672 olarak saptanmistir. Ortalama 6rneklem biiyiikligi 2297 olup,
calismalarin  %42.9’u 1000’in altindadir. Calismalarda yer alan yas parametresi
degerlendirildiginde; %90.0°1 65 yas ve alt1 olup tiim c¢aligmanin ortanca yasi ise 52.4

olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Klinik bulgular degerlendirildiginde; en sik karsilagilan bulgular yiiksek ates (%88.0)
ve Oksiirik olmustur (%64.5). Bunu tiikenmislik (%40.0), anoreksiya (%25.3), dispne
(%23.3) ve miyalji (%19.2) takip etmektedir. ishal (%7.5) ve kusma (%4.6) gibi sindirim
sistemi sorunlarinin yani sira, basagrisi (%12.2) da sik karsilagilan klinik bulgular arasinda
yer almaktadir. Yapilan caligmalar birden fazla bulgunun birarada goriilmesinin sik

karsilagilan bir durum oldugunu kanitlamistir.

Covid-19 enfeksiyonu degerlendirilirken bireylerin komorbiditeleri de Onem
arzetmektedir. Kronik hastaliklarda ilk siray1 hipertansiyon (%6.9) alirken, bunu sirasiyla
karaciger hastaliklart (%3.8), diyabet (%3.2), kardiyak hastaliklar (%2.6), bobrek
hastaliklar1 (%1.3), kronik obstriiktif akciger hastaligi (%1.2) ile koti huylu hastaliklar
(%0.9) izlemektedir. Ayrica; ¢alismalar arasinda diger kronik hastaliklar (%8.7) diye
adlandirilan hastaliklarda mevcuttur. Klinik bulgularda oldugu gibi kronik hastaliklarda da

bir veya birden fazla hastaligin birlikte olabildigi izlenmektedir.

4.2. Analize Dahil Edilen Calismalarin Ozellikleri ve Metadolojik Kalite Verileri

Arastirmamizda zaman siirlamasi yapilarak Covid-19 enfeksiyonunun ortaya ¢iktigi
Aralik 2019 ile Aralik 2020 tarihleri arasindaki yayinlanan ¢alismalar ele alinmistir. Ele
alman calismalarn ¢ogu Cin’de gerceklesmistir (%95.0). Bir tanesi de Italya’da
gerceklesmistir. Retrospektif ozellikte olan c¢alismalarin %61.9 (13)’unu tanimlayici
nitelikte olan, %38.1 (8)’ini ise kohort arastirmalari olusturmaktadir. Arastirmaya dahil
edilen tiim caligmalar 2020 yilinda yayinlanmistir. Metodolojik kalite degerlendirmeleri
orta ve yiiksek olan ¢aligmalar arastirmaya dahil edilmistir (Jadad >2, NOS >5). Dahil
edilen aragtirmalarin Ozellikleri, ilk yazarlar1 ve metodolojik kalite skoruna ait bulgular
ayrintili olarak verildi (Tablo 4.2). Meta-analize dahil edilen ¢alismalarin detayli bilgileri

arastirmaci tarafindan gelistirilen kodlama formunda yer almaktadir (EK-7)
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Tablo 4.2. Analize Dahil Edilen Calismalarin Ozellikleri Metadolojik Kalite Puani

ik Yazar/ Yayin Veri Arastirma Arastirmanmin  Jadad Newcastle
Referans No  Tarihi ~ Kaynagi Tasarmmi Boyutu (n) Skoru Ottawa
(G/IA) Ulke (0-5) Skoru (0-9)

DuY. 01/06 Cin Tanimlayict 85 2 -
Chen N 21/02 Cin Tanimlayici 99 2 -
Zhou F. 28/03 Cin Kohort 191 - 7
Wang D. 17/03 Cin Tamimlayict 138 3 -
Onder G. 23/03 Italya Tanmimlayici 355 2 -
Yang K. 01/07 Cin Kohort 205 - 8
Hua W. 20/02 Cin Tammlayict 44672 2 -
Wan S. 01/04 Cin Tamimlayict 135 2 -
Huang C. 15/02 Cin Tanimlayici 41 3 -
Liu K. 05/05 Cin Tanimlayict 137 2 -
Guan W. 28/02 Cin Tanimlayict 1099 2 -
Chu J. 06/04 Cin Kohort 54 - 7
Feng Y.. 01/06 Cin Kohort 476 - 8
GaoY. 10/04 Cin Kohort 43 - 5
XuY.H. 01/04 Cin Kohort 50 - 5
Zhen F. 01/03 Cin Kohort 161 - 5
Xu X.W. 19/02 Cin Tanimlayict 62 2 -
Chen G. 01/05 Cin Tanimlayict 21 2 -
Zhang J. 01/07 Cin Kohort 140 - 8
Chang D. 01/03 Cin Tanimlayict 13 2 -
Yang X. 01/04 Cin Tanimlayici 52 2 -

4.3. Arastirmaya Dahil Edilen Calismalara Ait Meta-Analiz Bulgular

Arastirmanin bu alaninda, dahil edilen calismalara yaym yanliligi, etki biiyiikliikleri

ve moderatore ait analiz bulgularma yer verilmistir.

4.3.1. Cahsmalarin Yaymn Yanhhg

Analize dahil edilen ¢aligmalarin homojenlik ile heterojenlik durumunu belirlemek

ve yanlilik durumunu saptamak amaciyla huni grafigi (funnel plot) yapildi.
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Sekil 4.1. Yayin yanlhihigr Huni Grafigi

Funnel Plot of Standard Error by Logit event rate
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Sekil 4.1°de goriildiigii lizere calismada ele alinan arastirmalarin ¢ogunun huni
grafiginin i¢inde ve grafige yakin bolgede oldugu saptanmistir. Potansiyel yayin yanlilig
icin kullanilan en yaygin olarak bilinen huni grafigi, gozlem yoluyla yorumlanan bir
yontemdir. Bu baglamda, arastirmada yaym yanliligini tespit etmede gozlem yoluyla
yapilan degerlendirmenin tek basina yeterli olmayacag diisiiniilerek diger istatistiklere de

yer verilmistir.

Fail-Safe N istatistigi degerlendirildiginde, aragtirmaya alinan 21 ¢alismaya karsilik
toplamda 1482 tane aksi yonde calisma gostermektedir. Bu veri aragtirmanin yanliliktan
cok uzak oldugunu ifade gosterse de, kesin yargiya ulagsmak adina uygulanan bir diger
istatistik ise Begg ve Mazumdar’in Kendall’sTau katsayisidir. Tau 0,183 olarak
hesaplanmistir (p>0.05). Elde edilen bu deger, arastirmada yayin yanliliginin olmadiginm

gostermektedir.
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4.3.2. Cahsmalarin Etki Biyiikligii

Sekil 4:2- Calismalarin Etki Biiyiikliikliigii Degerleri ve Calisma Agirliginin
Dagilimini Gosteren Orman Grafigi (Forrest Plot)

Study name Statistics for each study Event rate and 95%Cl
Event  Lower  Upper Relative  Relative
rate limit limit  ZValue  p-Value Total weight weight
DuY. 0,994 0914 1,000 3625 0,000 85/85 - 345
Chen N. 0,111 0,063 0,190 -6,502 0,000 11/99 5,86
Zhou F. 0,283 0223 0351 5,794 0000  54/191 6,02
Wang D. 0,043 0020 0,093 7,405 0,000 6/138 571
Onder G. 0,999 0978 1,000 4,640 0000  355/355 [ | 346
Yang K 0,195 0146 0,255 -8,041 0000  40/205 601
Hua W, 0023 0022 0024  -118669 0000  1023/44672 6,08
Wan's. 0,007 0001 0,051 -4,880 0,000 1/135 4,40
Huang C 0,146 0067 0,290 3,901 0,000 6/41 566
LiuK. 0,117 0073 0,182 7,606 0000  16/137 592
Guan W 0,015 0009 0024  -16736 0000  16/1099 594
ChuJ 0,009 0001 0,129 -3,302 0,001 0/54 345
Feng Y. 0,080 0,059 0,108 -14,456 0,000 38/476 6,02
GaoY. 0,011 0001 0,157 -3,140 0,002 0/43 344
XuY.H. 0,010 0001 0,138 -3,247 0,001 0/50 345
Zheng F. 0,003 0000 0,047 -4,079 0,000 0/161 346
Xu XW. 0,008 0000 0,115 -3,401 0,001 0/62 345
Chen G 0,190 0,073 0,412 -2,604 0,009 4/21 5,45
Zhang J. 0,004 0000 0,054 -3,980 0,000 0/140 346
Chang D. 0,036 0002 0384 2,280 0,022 0/13 341
Yang X 0615 0478 0,737 1,649 0,099 32/52 590
0,092 0044 0,181 5,725 0,000
1,00 0,50 1,00
Favours A Favours B

Meta Analysis

Meta-analiz ¢aligmalarina ait temel sonucu orman grafigi bize sunmaktadir. Sekil
4.2’de yeralan 21 calismanin meta-analizine ait veilen orman grafiginin alt kisminda
yeralan elmas bize genel etki biylikliglini gostermektedir. Arastirmada yeralan
caligmalarin sonucglarina ait etki biiyiikliigii ise siyah kareler seklinde belirtilmistir.
Calismalarin etki biytikliikler1 genel etki biiyiikliigii ile degerlendirilmistir. Orman
grafiginin sag tarafinda aragtirmaya ait ¢aligmalarin agirliklarina da yer verilmistir.

Arastirmamizda yeralan ¢alismalarin agirliklarinin benzer oldugu izlenmektedir.
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Tablo 4.3. Etki biiyiikliikleri ve heterojenlik testi

Ortalama %95°lik Giiven

Model N Etki Arahgi z sd Q P Iz
Biiyiikligii  Alt Ust
Smir Smir
Sabit 21 0.030 0.03 0.03 -118.8
Etkiler
Modeli
Rastgele 21 0.092 0.04 0,18 -5.7 20 876.66 0.000 97.7
Etkiler
Modeli

Calismalarin hepsinin bir biri ile benzer mi yoksa heterojenlik var m1 diye bilmemiz
icin yaptigimiz heterojenlik testleri mevcuttur. Heterojenlik testlerinden birisi Q
istatistigidir. Tablo 4.3’te goriildigii lizere Q incelendiginde; y, kritik degerler
tablosundan 0.05 giiven diizeyinde 20 serbestlik derecesinde kritik degerin 31.410 olarak
izlenmektedir. Calismamizda elde ettigimiz deger (Q: 876.66) kritik degerden daha biiyiik
oldugu gozlendigi i¢in ¢alismada heterojenlik oldugundan bahsedilebilmektedir.
Heterojenligi incelerken bakilan bir diger istatistik ise 12 istatisligidir. 12 nin 75’in {izeri

olmasi da yiiksek diizeyde heterojenlik oldugunu ortaya koymaktadir.

4.3.3. Moderatore Ait Analiz Bulgular:

Arastirmamiza 21 calisma dahil edilmesine ragmen, bu ¢alismalarin tamamaminda ayni
veriye ulagilamamistir. Asagida yeralan analizler ¢alisma sayilar belirtilerek, ortak veriye

sahip arastirmalar arasinda yapgilmistir.

Tablo 4.4 Demografik Degiskenlere Gore Mata-analiz Sonuclar:

Degisken Cahisma Ortalama/ %95’lik n sd Q I2 T2 p
Sayisi Prevelans Cl
(N) (%)
Yas 20 52.4 0.52- 3557 19 316.07 939 1956 <0.001
0.19
Erkek 21 51.9 -0.00 48229 20 876.66 97.7 2642 <0.001
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Arastirmamizda yer alan 20 ¢aligmada hastalara ait yas bulgusuna rastlanmis ve bu
caligsmalar arasinda yapilan analize gore, ortalama yasin 52.4 (%95 CI 0.52-0.19) oldugu
saptanmistir. Cinsiyet dagiliminda %51.9’u erkek (%95 CI 0.04-0.18) olarak bulunmustur
(Tablo 4.4).

Tablo 4.5. Klinik Bulgulara gore Mata-analiz Sonugclari

Degisken Calisma Ortalama/  %95°lik n sd Q Iz Tz p
Sayisi Prevelans Cl
(N) (%)

Ates 18 88.0 0.43- 3159 17 277.41 93.9 1.727 <0.001
0.16

Oksiiriik 18 64.5 0.43- 3159 17 277.41 93.9 1.727 <0.001
0.16

Tiikenmislik 12 40.0 0.04- 2333 11 242955 95472 2.341 <0.001
0.23

Anoreksiya 4 25.3 0.01- 498 3 40.028 925 11.314 <0.001
0.08

Dispne 15 23.3 0.04- 2893 14 232.47 93.9 1.907 <0.001
0.17

Mivyalji 16 19.3 0.04- 2814 15 263.49 94.3 2.080 <0.001
0.17

Bas agrisi 14 12.2 0.04- 2569 13 208.466 93.8 2.287 <0.001
0.18

Diyare 17 7.5 0.04- 3107 16 206.76 92.3 1.388 <0.001
0.13

Kusma 10 4.6 0.04- 2224 9 238.118 96.2 2.540 <0.001
0.27

Meta-analizde ele alinan caligsmalardan 3 tanesi klinik bulgulara yer vermemistir.
Klnik bulgulara yer veren ¢alismalar kendi aralarinda analiz edildiginde, ates (%88.0, %95
Cl 0.43-0.16), oksiiriik (%64.5, %95 CI 0.43-0.16) ve tikenmislik (%40.0, %95 CI 0.04-
0.23) en yaygin olan bulgular olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bunlar1; anoreksiya, dispne,
miyalji, basagrisi, diyare ve kusma izlemektedir. Ayrica; arastirmada yeralan ¢alismalarin

hepsi ayn1 klinik bulgulart icermemekle birlikte, ortak klinik bulgular1 iceren ¢aligmalar
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kendi aralarinda analiz edilmistir (Tablo 4.5).

Tablo 4.6. Komorbidite Durumlarina gore Mata-analiz Sonuglari

Degisken Cahsma Ortalama %95’1ik ClI n sd Q Iz Tz p

Sayisi /

(N) Prevelans

(%)

Diger 10 8.72 0.05-0.27 2363 9 243.890 96.3 2196 <0.001
Hastaliklar
Hipertansiyon 15 6.9 0.03-0.14 47606 14 612203 97.7 2117 <0.001
Kronik 9 3.8 0.02-0.19 2030 8 130.656 93.9 2444 <0.001
Karaciger
Hastalig1
Diyabet 18 3.2 0.05-0.23 48112 17 875243 98.1 2.668 <0.001
Kap-damar 17 2.6 0.05-0.22 48091 16 862.062 98.1 2.676 <0.001
Hastalig1
Kronik Bobrek 8 1.3 0.04-0.23 2396 7 182.104 96.2 1795 <0.001
Hastalig1
KOAH 16 1.2 0.03-0.16 47736 15 811.771 982 2527 <0.001
Koétii Huylu 13 0.9 0.08-0.36 47685 12 855.631 98.6 2698 <0.001
Hastaliklar

Calismamizda degerlendirdigimiz arastirmalardan 3 ¢alismanin komorbidite
degerlendirmesini ele almadigi izlenmistir. Komorbiditeye yer veren calismalar kendi
aralarinda analiz edildiginde, hipertansiyon (%6.9, %95 CI 0.03-0.14), kronik karaciger
hastalig1 (%3.8, %95 CI 0.02-0.19) ve diyabet (%3.2, %95 Cl 0.05-0.23) en yaygin olan
kronik hastaliklar olarak saptanmustir. Bunlari; kalp-damar hastaliklari, kronik boébrek
hastaliklari, KOAH, kotii huylu hastaliklar ve diger hastaliklar izlemistir (Tablo 4.6).
Serbestlik dereceleri (sd) baz alinarak; y, kritik degerler tablosundan 0.05 giiven
diizeyinde yapilan degerlendirmeler Q istatisligi ile kiyaslandiginda ¢alismanin heterojen

oldugunu gosterirken, [2 tablosu da heterojenlik diizeyini ortaya koymaktadir.
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5. TARTISMA

Pandemi pek cok alanda oldugu gibi saglik alaninda da 6nemli Olgiide etkiler
birakmis ve halk sagligi acisindan biiyiik bir 6neme sahiptir. Pandemide bireylerin,
enfektiviteleri ile fatalitelerinin arasinda pozitif yonlii anlamli bir iliski oldugu
saptanmistir. Bireylerdeki enfektivitenin, kisilerin yas,cinsiyet, Klinik bulgu ve

komorbiditeye gore fataliteyi yiiksek oranda etkiledigi diistiniilmektedir.

Bu boliimde, arastirmada ele alinan calismalara ait betimleyici ve meta-analiz

verilerine ait sonuglar tartisilmustir.

5.1. Arastirmanin Betimsel Verilerinin Tartisilmasi

Arastirmamizda 6rneklem biytlikligi 13-44672 arasinda degisen 21 calisma yer
almaktadir. Analize dahil edilen bu c¢alismalarin 6rneklem  biytkligi
degerlendirildiginde %52.4-iiniin 100 kisi ve tizerinde (n>100) ¢alisildig1 goriilmiistiir.
Meta-analize dahil edilen bireysel ¢alismalarin 6rneklem sayilarinin biiyiikk olmasi
giiven araligimi daralttigi konusunda bilgiler mevcuttur. Orman grafiginde bu konuya
ayrica yer verilmistir. Meta-analiz c¢alismalarinda arastirmanin  sonuglarinin
genellenmesi i¢in ve gelecekte yapilacak calismalara yol gostermesi adina 6rneklem
sayist onemli bir etkendir. Arastirma konusunun diinya genelinde pandemi yaratan
Covid-19 olmasi ve ¢alisma i¢in belirlenen siirenin (pandeminin gorildiigii giinden
itibaren 1 yil i¢cindeki calismalar) olmasi, dnceligi tedavi ve korunma yontemlerine
verdigi sOylenebilir. Bu baglamda ilgili siirede sinirli sayida ¢aligma olmasi olagan

karsilanmistir (38,39).

Meta-analize dahil edilen arastirmalarin, arastirmacilarin mevcut kayit sistemlerini
kullanarak elde ettikleri tanimlayict ve kohort arasgtirma tekniklerini kullandigi
izlenmistir. Retrospektif arastirmalar oldugu i¢in verilerin hepsi niceldir. Belirlenen
tarinlerde nitel calismaya rastlanilmamistir.  Zaman sinirlamasi yapildigi igin
arastirmada yer alan tiim caligsmalar 2021 yil1 igerisinde yaymlanmistir. Bu nedenle
kisitl zamanda vakalarin diger iilkede goriilmesi ve caligmalarin yapilmasi zaman
alacagi icin ele alinan ¢aligmalarin (20 calisma) pandeminin ilk goriildiigi iilke olan
Cin’de yapilmis olmasi arastirmamiza bolgesel simirliliklar getirdigini soyleyebiliriz

(18, 23, 40, 41,42, 43, 44, 45, 46, 47, 48, 49, 50, 51, 52,53, 54, 55, 56, 57, 58).
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Arastirmada bulagin her iki cinsiyette de oldugu izlenirken, erkeklerin kadinlara
nazaran enfekte olma oraninin daha yiiksek oldugu izlenmistir. Arastirmada ele alinan
vakalarin biiylik cogunlugunun (%90.0) 65 yas altinda olmasi aktif yasamda olan
nifusun bulasicilik konusunda yiiksek yayilima sahip oldugunu gosterirken,
calismalarda Olen hastalarin ¢ogunun 60 yas ve istii erkeklerden olustugu
bilinmektedir. Ancak oOlim nedenlerinin her yasa, cinsiyete ve altta yatan
komorbiditeyi de gz Oniine alarak detayli incelenmesine ve kanit diizeyi yiiksek daha

fazla ¢alismalara ihtiyag vardir.

5.2. Arastirmanin Meta-Analiz Verilerinin Tartisilmasi

Bu béliimde, arastirmaya dahil edilen ¢alismalarin yayimn yanlilhigi, etki biytikligi ve

moderator analizine ait sonuglarin tartisilacag bir alandir.

5.2.1. Meta-Analiz Siirecinde Olas1 Yanlilik Riskinin Tartisiimasi

Meta-analiz ¢alismalarinda etki biyiikliiklerini degerlendirirken, yayin yanliliginin
da test edilmesi i¢in bir ¢ok test vardir. Bu testlerden en ¢ok kullanilanilan1 funnel plot
olarak adlandirilan huni grafigidir. Arastirmamiza ait huni grafigi Sekil 4.1°de yer
almaktadir. Huni grafigi subjektif olarak yapilan bir degerlendirme oldugu icin yayin
yanlilig1 degerlendirilirken tek basmna yeterli degildir. Bu nedenle yaymn yanlilig

degerlendirilirken diger istatistikleri de degerlendirilmistir.

Fail-safe N istatistigi incelendiginde arastirmaya alinan 21 ¢alismaya ait meta-analiz
sonuglarii gecersiz kilabilmek ic¢in toplamda 1482 tane aksi yonlii ¢calismaya ihtiyag
vardir. 1482 sayist 21°den ¢ok uzak ve biiyiik bir rakam oldugu i¢in Fail-safe N
degerine goére yaptigimiz g¢aligmada yayin yanliligi yoktur diyebiliriz. Duval &
Tweedie’s trim and fill ve Begg and Mazlumdar istatistigi kullanilarak yayin yanlilig
incelenmistir. Kendall’s Tau diyagraminda ¢ikan deger 0.18396 olarak bulunmustur ve
bu degerin 0.05’ten biiyiik olmas1 yaptigimiz ¢alismada yayin yanliligi olmadiginin bir
baska gostergesidir. Yapilan tiim istatistikler meta-analiz ¢alismasinda giivenilir sonug
elde etmeyi hedeflemistir. Meta-analiz ¢aligmalarinda sonuglarin giivenilir olmasi
aragtirmaya alinacak yayin sayilarinin fazla olmasinin yaninda sadece istatistiksel
sonuclart anlamli olan c¢alismalar1 analize almayir Onlemek adina yaym yanlilig:

¢alismanin odak noktasini olusturmaktadir (35).
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Bu baglamda c¢alismamizda sadece istenilen sonucglari iceren caligmalarin meta-
analize dahil olmamasi adina, arastirmanin yapilacagi zamanda kisitlama yapilarak
belirlenen siire i¢cinde ekleme-dislanma kriterlerine uyan tiim ¢alismalara ulasilmaya

caligilmasi heterojeniteyi de agiklamaktadir.

5.2.2. Meta-Analize Dahil Edilen Calismalara Ait Etki Biiyiikliiklerinin

Tartisiilmasi

Arastirmada yer alan 21 calismanin rastgele etkiler modeli uygulanarak yapilan
analizinde etki buyilikligi (d=0.092, p=0.000), Cohen’s (1998) gore meta-analize
aliman arastirmalar yiiksek etki biiyiikliigline ve istatistiksel anlamlilifa sahip oldugu

saptanmistir.

Sekil 4.2’de yer alan orman grafiginde goriildiigii iizere, ortalama etki
biiytikligiinden uzaklasan 2 calisma mevcuttur (44, 49). Uzaklasan iki c¢alismanin
ilkinde, Covid-19 tanis1 alip hayatin1 kaybeden hastalar iizerinde yapildigi dikkat
cekmektedir. Diger calismada ise; Yang X ve arkadaslarinin 52 hasta {izerinde yaptig1
arastirmadir. Tek merkezli yapilan bu aragtirmada ise degerlendirmede yer alan
hastalarin 32’sinin hayatin1 kaybetmis olmasi ortalama etki biyiikligline olan
mesafesini  aciklamaktadir. Analize dahil edilen 7 c¢alismada ise, fatalite
degerlendirilmeyip, enfektivite ve klinik seyir lizerinde gerceklesmistir. Arastirmanin
yapildig1 siire kisitlamasi nedeniyle bu alanda daha fazla ve detayli caligmalara

gereksinim duyulmaktadir.

Tan1 ve tedavi protokollerinin gelismesi adina, hastaligin ortaya ¢iktig: ilk y1l 6nem
arz etmektedir. Bu baglamda laboratuvar, goriintiileme, klinik bulgular: ile hastaligin
evrimsel degisimi nedeniyle yasadig1 mutasyonlar, yeni bir pandemi siirecinde dikkatle
incelenmesi gereken kritik bilgileri olusturmustur. Bu arastirmada rastgele etkiler meta-
analizinde, pandeminin baslangicindan, salginin ilk yilina kadar yayilanmig Covid-19
tanil1 vakalara ait klinik veriler ve komorbiditelere yer verilerek enfektivite ve fatalitesi
hakkinda verileri 6zetleyerek, yeni ¢alismalara yol gosterici olmasi i¢in ¢alisilmistir.
48229 hastayr igceren toplam 21 c¢alisma ele alinmistir. Yapilan analizlerde
heterojenitesi yiiksek olan veriler elde edildigi i¢in, meta-regresyon verileri moderator

analizleri basliginda yer verilmistir.
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5.2.3. Arastirmalara Ait Moderator Analizlerinin Tartisiimasi

Demografik bilgilerde ortalama yas ve en sik goriilen cinsiyete yer verilmistir.
Analize dahil edilen caligmalarin ortalama yasmin 52.4 olmasi arastirmanin
sinirhiliklart olarak adlandirilabilir. ileri yas grubundaki bireylere ait yapilan calisma
sayisinin  yetersiz oldugunu ve bu durumun yapilan analizilerin sonuglarini
etkileyebildigini sdyleyebiliriz. Erkeklerin (%51.9) en sik enfekte olan cinsiyet oldugu,
yapilan diger caligmalarla da benzerlik gostermektedir. Bu durum i¢in degerlendirlen
calismalarda erkeklerin X kromozomu ve 0Ostrojen hormonun koruyuculugundan
yoksun oldugu seklinde agiklanmistir. Bu veri sadece meta-analize dahil edilen

caligmalarla sinirli kalmayip, diger caligmalarla tutarlilik géstermektedir (59, 60, 61).

Calismalara ait klinik bulgular ait veriler degerlendirildiginde, yiiksek diizeyde
anlamlilik tespit edilmistir. Sik goriilen klinik bulgular ve goriilme sikligi diger
calismalarla da benzerlik gosterirken; en sik ates, Oksiiriik ve tlikenmislik yer

almaktadir. Yapilan alt grup analizlerinde de anlamli oldugu tespit edilmistir (62).

Komorbidite verileri degerlendirildiginde bir hastada birden fazla kronik hastaligi
oldugu da bilinmektedir. En sik komobidite hipertasiyon olarak karsimiza ¢ikmuistir.
Bunu karaciger hastaligi ve diyabet takip etmektedir. Calismamizda degerledirilen
hastalarin yas ortalamasinin diisiik olmasinin, komorbidite durum analizini etkiledigini
sOylebiliriz. Arastirmamizin temel simurlart goéz Oniine alirak yapilan c¢alismada,
komorbidite elde edilen bulgular arasinda yer almistir. Bu durumun daha detayh
degerlendirilebilmesi i¢in, arastirmanin siire kisitlamasi genis tutularak Covid-19 ve

komorbidite ilisigini inceleyen kanit degeri yiiksek caligmalara yer verilmelidir (63).
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6. SONUC VE ONERILER

6.1. Sonuglar

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

Pandeminin ortaya ¢iktig1 ilk 1 yil gibi bir zaman sinirlamasi yapilan tarama
sonucu 7078 calismaya ulasildi. Arastirma siirecinin basinda belirlenen
dahil edilme ve dislanma kriterleri goz Oniine alinarak 21 ¢alisma meta-
analizde degerlendirmeye alinmistir.

Yaptigimiz meta-analize dahil edilen ¢alismalara ait 6rneklem buyiikligi
13-44672 arasinda degisiklik gostermektedir.

Calisma grubunu, kadin (%48.1) ve erkek (%51.9) cinsiyetleri
olusturmaktadir.

Covid-19’un enfektivitesi ve fatalitesini belirlemeye yonelik g¢alismalarin
ilk 1 wyillik siirede ¢ok cesitlilik gosterdigi izlenmistir. (Tan1 koyma
kriterleri, ilag uygulamalari, as1 caligmalari, alternatif tip uygulamalari,
koruyucu yontemler vb.)

Calismalarin tamami retrospektif 6zellikte olup ¢alismalarin, %61.9 (13)’u
tanimlayict  nitelikte, %38.1(8)’i kohort arastirmalarindan oldugu
bilinmektedir. Analize alman bu c¢alismalarin biiyiik ¢ogunlugunun
pandeminin ilk ¢iktig1 iilke olan Cin (%95.2) de ve 1 calismanin italya
(%4.8) da uygulandig: tespit edilmistir.

Analize dahil edilen ¢aligmalara ait metodolojik kalite degerlendirilmesi
JADA ve New Castle Ottawa olgekleri tercih edilmis ve orta ve yiiksek
kalite diizeyindeki ¢alismalar dahil edilmistir (Jadad >2, NOS >5).

Covid-19 enfektivite ve fatalitesinin erkekler de kadinlara oranla daha sik
(%51.9) goriildiigii tespit edilmistir.

Incelenen arastirmalarda en sik goriilen kronik hastaliklar; hipertansiyon
(9%6.9), kronik karaciger hastaligi (%3.8) ve diyabet (%3.2) olarak
karsimiza ¢ikmuistir.

Covid-19 ait en belirgin Klinik 6zellik ise ates (%88), oksiiriik (%64.5) ve
tilkenmislik (%40.0) olarak tespit edilmistir.

Analize dahil edilen ¢alismalarin se¢imi i¢in yapilan yanllik analizi sonucu,

yanli davranilmadigi kanaatine varilmstir.
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X/
°

Covid-19 salgininin enfektivitesi ve fatalitesi tizerinde cinsiyet, hastaliga ait
klinik tablo ve komorbiditenin varliginin anlamli etkisi oldugu (p=0.000)

gozlenmistir.

6.2. Oneriler

X/
L X4

Covid-19 enfektivitesi ve fatalitesi lizerinde yapilmis ve metodolojik olarak
yiiksek kaliteli daha fazla sayida arastirmaya yer verilmesine,

Yeni yapilacak aragtirmalarin zaman kriterinin daha genis tutularak, bu
alanda yapilan yeni calismalara yer verilmesine,

Enfektivite ve fatalitenin her yas grubu i¢in detayli degerlendiren
caligsmalara yer verilmesine,

Calismalarin bliylik ¢cogunlugunun Cin’de yiiriitiildigi ve diger iilkelerde
enfektivite ve fatalitenin farklilig1 diisiiniildiiglinde, daha genis cografyada
yapilan ¢alismalarin yer almasina,

Profesyonel hemsirelik kapsaminda yapilan bilimsel calismalarda meta-
analiz ¢alismalarinin daha fazla yaygimlastirilmasina yonelik yaklasimlar

Onerilebilir.
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Ek 1. PROSPERO Kayd1

NIH h:ll'irln.nllrnﬁ:llhl PROSPERD
for Healih Ressart Intemational preapaciive reglater of systematic reviaws

Citation

Evin KIRMEITOFRAN, Thhy ORTABAT. An svaluation on Covid-19 infecivity and fatality: & mel-analysis
shudy. PROGFERT 2021 CRIDCMITTIIS5ASD Ayallabie from:

nipsweaeaord pork s ukprospemddisplay_necord pihp TID=CRDE 202 JE5E 8

Feview question
1) "hat ks the reisgonship between Corona Vines infectvity and Fa@lity™ Z) To what extent dozs & afedt e
Fataity of Comnnavines infecthiyT

Searches

T fiollowing databases wil be searhed: Fuliled, MEOLINE, Cochrane Library, SoenoeDinect, Froseess,
Turkish Coundl of Highsr Educabon Thesls. Cemier, Lilakbim Turkish Bedical Dotsbase amnd Turklys Chation
Tndex, Turkey's heafth minkiny Covid-19 webshe, World Healfh Drganizstion Sobal Tndex.

A, IRerabure revies on T subject will be carmied owl by T researcher, In Bils comiest; Compuier-based
bblography, authors in the feid of study, conferemce programs, heses, reyview aficdes, biblographies,
rranual seanes i redaied joumals, govermment reporis and bbliographies wil be sxamined.

Thee search will ke place behwesn 25 February and 26 Juiy. English and Turkish beguages will be used n
e search. \Wheiver seanches will be re-num prior b the final aralysks will b= comtoded. The obisined

analyres and any further studies will be eviewed and ncuded In the resssrcihe Unpublsied studles: will not
b soagint. The research resull |s planned o be: publsiesd in September-Doober.

T fiollowing seanth terms will be used in the Fershine searchc Conid-19 and Infecion, Covld-19 amd Death,
BMew Type Comonavines and infeciviy, Mew Types Commavinus and Death, SARE-Cov-2 amd Infecfon, SARE-
Coh'-2 and Dieath, Coronavirus and Imfecivity , Comnawirus. and Deatn, as wel 3 various combinaidons in

Turkish for e seiecion of keyssords will be used.

Types of study io be Includad
Al shudes publshed on the Iefeciviy and @ity of Cowid-19 befwesn Decsrber 2019 and Decemiber 2020
will be reviEwed. Thens ars no resircions on the pes of shudy.

Al resegntees on Covkd-19 Infeciivity and fataity will be imcioded i B shody, Imespeciive of populaton, age
range, ethnkcEy, and any heaith staaes. There wil b mo resiricions neganding the study populabion.

Treere will b noresiriction:s on S hypes of studles o be nduded In the sSty. B 1S sufficent b mest e
Indusion and esdusion crilera.

nciusion criteria

1. Studles on the imfectivity and Falalty of Conid-13 Disease

Z Full Tiext articies

3. English and Turkizh language pubdcations

4. 7n indexes Cowid-15 and Tnfecivity, Covid-19 and Falaity, Mew Grpe Comnavine and Tnfecivity, Mew

Bpe Corpnavines and Falalty, SARS-CoV-2 and Tnfectivity, BARS-CoN-2 and Falalty, Coronanirus and
Infecivity, Coronavirus and Fatalty, shoukd also, various combirabion:s of Turkish equivaient inowil be used
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NIH Heartin! lvstitste FROSPERO
for Hiealth Research Intemational proapaciive reglater of systematic reviews:

fior T selecion of b=y words.

Enchusion oriieris

1. Studies writen in languages other than Turkish arsd Engllshi
Z Studies Inwhich Tul dats Is mot be sooessbie enen Jfier having been reguesied from suthors

3. A shudles that do rot mest the Indusion citeria wil be exciuded from e study.

Condition or domain bedng stwdied
Fubilic Fealth , Soedd-12

Participants/population

Treere will b= no resricions. regarding e shady populabion.
Al resEyroies on Covid-19 Infecthvity and Tabalty will be imchuded in e shudy, Imespeciiee of populaton, age

ranps, ethnicEy, and any heatth stafus.
nciusion crienia

1. Studies on the Infecthity and Fakalty of Covid-19 Diseass
Z Full Text articies
3. Engllsh and Turkish snguage prubdic ations

4. 7n imdexes Coaid-19 and Trfecivity, Tovid-19 and Faaity, New pe Comnavins and Tnfectly, Mew
Brpe Corpnavines and Falalty, SARS-CoN-2 and Tnifectivty, SARS-CoW-2 and Fakality, Coromavdrus and
Infecivily, Coronaveirus and Falality, shouid also, various comibirabors. of Turkish equivalent in wil be used
fior e seecton of key waords.

Enchusion oriieris
1. Studies wrien In languapes other than Turkish ard Engllshi
Z Studies Inwhich ful dats |s mot be socessbie eien afier having been neguesied from authors

3 AN shudles that do mof mest the Indusion oritena wil b= seciuded from e shudy.

Ir'1Er'-'en11-:-r':5:-. EIF'I:]E-IJI'E:E-:-
Caowhd-19 pandemic.

Comparator s icontr
Mo pomparison will be made In the shudy and oament siuations will be evaluaisd. inthe disoussion part of
this researchi, the meExsurss and practices ken by the oountriss can b= oomparsd.

Context

T i= almed b evoluie &l shidbes on T Sty ard irfectivity of Covid 19 published bedwesn Deoember
A5 and December 2020 The measures and practioss @k by e oounfries I this prooess Wil be
dscussed In the dscussion secion of Fe resEanch. Shdles conductsd in English amd Turkish [anpuspes
regardiess of the Incorms levels of the ountries wil De syaluaEon.

Also, Inclusion ard exciusion crifena are clearty stabed above.
Main outcome(s]

Page- 278
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Defining the =pidemiciogy of =uch an iImporant disease, detsrmining T Infection ramsmission chain, b=ing
decishe in the sratepies of disease prevention and dsexse oonbol.

Ao, the alm of the study 1= o give indomrrabion about e infecivity amd Salally of Cowld-19, wihilch causes
pandemics in e worid, and o direct the shudies o b camied out in this feld. Mo Invenbory wil b= wsed in

the shudy. Couniry reports, WHO reporis, and academic shudles published in Sils fieid wil be iInduded. The
reseach alms bo guide all in termes of publc Fealtith

Mezsures af effect

The= comedition effect siee Wil b= caiculated since the reladonship Detwesn irfectivity and Tobilty wil be
Investigab=d without making & oomparison in the shudy.

Addithonal putcomeis]

i = thowght T the resuls of Fe shudy wil make a sigrificant contribution by the Herature and wil b= 3
iUkt WER e onsef of the pandemic and Es spresd within a year, T wil consthube an impostant data in
anexs such a5 Bs lefally, the «®ecl and applicabiity of Bhe messunes taken.

Data exiraction (selection and coding)

Soenttic shudies, country reports:, Who reports, and dissertations on Convid-19 Infecthvity and Tatalty will be
Included in the iIndusion cribefia. The esesrch will be onducied in English amnd Turklsh lanpuages, and obher
Engusges wll b lssusd. Shedles whose full B |s not avaliabde will nob be imcoded. LE=rabure reviess wil
b carried ot by b0 researchers amd the dats Eabée will b= coded with coding relabilBy. Necessary analyzes
will be mades o prevent bias by alculating the =Mec sires of T dala obiained from the ressanch,

Two ressarchers wil indepsamdently extract daia and assess ral aSghiEy and rial biss rzk, and any
dffermnce will e resoived by dscussion with anoiher suthor. A standandrad spresdshest (Microsoft Excel
20E; Microso® Office Z01E) will be realed for e purpscses of exfracting daba from each study deemed o
b eighkde for Inclesion in the review. The following data &l b= exirached; author names, publicabon year,
webpage, shudy desion, name of artice besides and Somie bypses of slabishcs ey conbain, Sor examie;
frequency , sample size, variance, comelabion cosMdent, sndand desiation, ©bess sic.

Risk of blas (guality) assessment

Cuality assessments (risk of blas assecsmenis) will be conduded by bevo Roependent reviesesrs e each
shudy Inchluded. Ao, any IRConssiencies beiwesn the assessors will be examined slong with the neasons for

any incorsisiEncdes. Publcabon bias will also be assesomend w=ing a fumres piot, Crain's Tal =xf= M est,
and Cuval and Taesdie's Tm amd 10 ie=sks.

Tz food mizede of 90 gquestions, =ach dealng with a diffensnt part of oiical appraisal. in D, e 10
guEestons address the Talowing ey elements.

@1: Reseanch guastion

Q2 Trachursion iesciusion orfieris
@3 Seanch sirategy

24 Seanch dates

@5: Leywe] of evdenos

25 MeiFodoiogical quesiHy

a7 Results

@8: Analysis

29 Appropriak=ness of SRalysis metds

Pagm: 378
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Q1 TReprelaton

Each guesion requires a final answver af YES or BO, whens 3 yes answer | assigned one point and ana
ANSE, DA podnts. After 3l 10 questions ane answensd by e reviewer, 3 1nal soore s altulated. Based
ion the fimal score, the Sollcaving quaifers ane used o proside an overasl by of the meta-analys.

Guality assessmen ading:
Stong oial store= of B b 10
oderabe: iotal soone of S0 7

Weak: okl score of 4 or less

Strategy for data synthesis

Al data for the shady will be considersd such a5 indvidual participant data, and couniry dats. The results will
b analimed with e SR program and detalled sut-analzes will e peformed. Athough the rumber of
siudies o be: included in e research s nof cefaing, &l of the shedes in Sis Sebd will be mchaded.

Tre= research il follow acoonding io T "Fr7sma 2005 Flow Diagram™.

" Arcordingly, studles obtained & a result of e |[Rerabure revies wll b= saved and dupdicabed ores. el b=
iminated.

" From e shades wie have afer duplication; Sudies such as Tose Tl ane mot relaisd o e subject, thos:
wirose figl b=t cannot be reached, and Tl the researth sampde: 5 not odd-19 wil be sacuded.

" Amorsg the remaining shudles. afier e exramiraton; Those who do mof meet the indusion criera and Sose
with angusge probiems will be eychoded.

"IN sidies svaluaied Inisms of appropiate and qualty; Shudlss tat oo mob contsn suimicsnt ramenical
data for analyss and stedes with poor quailite wil e exciuded.

The= meethods approprisie for the dats bype among the medods of reprating study resoit wil e sedecied o
daba anakysls, and mebe-anaiyss wil be perfomed using e comprerens e Meta-Arahsis (Chis)

The shudies will be assessed for heleropgeneity considering the sefings, populabions, ntervenbions and
oubooemees . The shabistoal Feeteroapenetty of the combined shodes will be feshed using T siatistic, which

desoibes the peroentape of Dbl varksfion aocss & study due o ReferogeneEy ather han lo chanos.

Analysis of sUDQroUps or subsets
Heterogeneky st wil be dore In the shudkes 1o be considersd In the research.

- The forest and Tunnsd pliot Wil E= drasvn B0 lo0k ot pubiication bias and heferogensity.

- The appropriate model will be chossn for e arsa witers meE-anabisis will be comducisd such as foed
=fTect or rando efects.

- Apemge =fec] sire walee Wil be cakcuiater,
~Additional aralysis Such &= anaiog by ANCYA, mela-regression wil e done.

i & sigrificant helerogeredty = defined, subgroup amd senshivity snoiyses wil be peformed. Also, Hthe
reCessary dab are avallable, further subgroas analyses. wdl Fen be conchudets =sdmabe e benefical

effects I diffenent subgroups.
Adfough the mombesr of studies o e included in Fee reseanch s nod oeraing, all of e shodies in s Sehd wil
b InChaded

Page: 4748
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Contact setalls for further Informiation
Evin Kirmiziioprak
=y inkimnizoprakihoirrallLoom

Organisational amilation of the review
Mfinistry of Health

Review team members and thelr organksational afMlilations
lirs Evin KIRMIZITCPRAM. Minisry of Healks
Professor Thliay ORTABAT. Gedk Universiy

Collaiorators

Anskntisssociaie Professor Burcu Beyargill. Haman Uinkeersity
AnsisbliAs sociaie Professor Ay Tenur Tuncer. Hasan Ealyonou LUnlversEy
FProfessor Mermin Cigun. Hasan Kalyoncu Linkersity

Type and method of review
Epidemiciogic, Metz-anakss, Sysiematic review

Anticipated or actual star date
Z5 Febnuary 2021

Anticipated compietion date
25 July Z

Funding soUrces/sponsorns
Mone

CorflicEs of Imterest

Language
Englis, Turkish

Country
Turkey

E‘IEQE- of review
Fisviewy Ompoing

SuiMect Index temms sEus
Eunjert indexing assigned by CRD

Suiject Index tame
COVID-15; Humaans; SARS-Cov-2

Date of registiation In PROSPERD
18 May 2021

Date of first submission
18 May =021

Stage of review at time af this submission
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stage startsd  Complisted
Prelminary searches Mo NO
Filoting of Me shudy selecion process Mo M
Formial screening of search results against eligibiity cieria Yes MO
Data extraction o ND
Risk of bias {quality) assessment Mo M
Cata analyzis MO MO

The mecond cwner conirms et the infomaton ey o supniied for this swbmission 5 accwahie and
compefe and they undersfand hat deilberade provdsion of inacowaie nfomation or omission off dafa may be
conaresd a5 soheniific myioonouct

The mecoid cwner conirms M dhey il uociate Mie sTaius of it resdew wiven B s compened and Wil oo
puiication ge@is in dus Ccourss.

Verskns
18 May 2021
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BELIiRLEME

TARAMA

UYGUNLUK

DAHIL ETME

Ek 2. PRISMA Akis Diyagram

= PRISMA 2009 Flow Diagram

Tarama sonucu elde edilen ¢calismalar (n= 7078)

PubMed (n=1799) Medline (n=0)
Cochrane Library (n=424) Science Direct (n=2719)
ProQuest (n= 1785 ) YOK (n=2)
Ulakbim (n=10) Saglik Bakanlig1 (n=18 )

WHO Global index (n=321)

——

Dublikasyon
sebebiyle elenen
caligsmalar (n=186)

-Nitel

Dublikasyon sonrasi ¢calismalar (n=6892)

(n=137)

|

calismalar (n= 68)

Incelemeye dahil edilen ¢alisma sayisi
(n=21)

Uygun kalite agisindan degerlendirilen — p———

Konu ile ilgisi olmayan

caligmalar
caligmalar (n=981)

-As1 calismalari (n=986)
-Alternatif tip ¢aligmalari

(n=238)

- Tlag calismalar1 (n= 865)
- Atik su ¢alismalar1 (n= 874)
- Plazma uygulamalar1

(n=643)

-Radyolojik ¢alismalar

(n=2168)

Dahil edilme

kriterlerine
. | diB1 ici
Inceleme sonrasi kalan ¢alisma sayist Jymadigt iein

dislanan ¢aligmalar

(n=69)

Uygun ve kalite
acisindan uymayan
caligmalar
- Analiz i¢in yeterli
sayisal veri icermeyen
calismalar (n=38 )
-Zayif kalitede olan
caligmalar (n=7)

- Vaka Raporlari,
tanimlayici 6zet analizi
(n=2)




Ek 3. JADAD Scale
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Ek 4. JADAD Olcegi (Tiirkce Cevirisi)
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Ek 5. Newcastle Ottowa Scale

NEWCASTLE - OTTAWA QUALITY ASSESSMENT SCALE
COHORT STUDIES

Note: A study can be awarded a maximum of one star for each numbered item within the
Selection and Outcome categories. A maximum of two stars can be given for
Comparability

Selection

1) Representativeness of the exposed cohort
a) truly representative of the average (describe) in the community [
b) somewhat representative of the average in the community [

c) selected group of users eg nurses, volunteers
d) no description of the derivation of the cohort

2) Selection of the non exposed cohort
a) drawn from the same community as the exposed cohort [
b) drawn from a different source
¢) no description of the derivation of the non exposed cohort
3) Ascertainment of exposure
a) secure record (eg surgical records) []
b) structured interview []
c) written self report
d) no description
4) Demonstration that outcome of interest was not present at start of study

a) yes [
b) no

Comparability
1) Comparability of cohorts on the basis of the design or analysis
a) study controls for (select the most important factor) [

b) study controls for any additional factor [] (This criteria could be modified to indicate
specific control for a second important factor.)
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Outcome
1) Assessment of outcome
a) independent blind assessment [
b) record linkage [
c) self report
d) no description
2) Was follow-up long enough for outcomes to occur

a) yes (select an adequate follow up period for outcome of interest) [
b) no

3) Adequacy of follow up of cohorts

a) complete follow up - all subjects accounted for []

b) subjects lost to follow up unlikely to introduce bias - small number lost - > %
(select an adequate %) follow up, or description provided of those lost) [
c) follow up rate < % (select an adequate %) and no description of those lost

d) no statement
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Ek 6. Newcastle Ottowa Ol¢egi (Tiirkce Cevirisi)

*Arastirmaya vaka-kontrol ¢caligmalar1 analize dahil edilmedigi i¢in 6l¢egin sadece kohort

boliimi sunulmusltur.

NEWCASTLE - OTTAWA KALITE DEGERLENDIRME Olcegi
KOHORT CALISMALARI

Not: Secim ve Sonug kategorilerinde numaralandirilmis her madde i¢in bir ¢alismaya en fazla bir

yildiz verilebilir. Karsilastirilabilirlik i¢in en fazla iki y1ldiz verilebilir

secim

1) Maruz kalan grubun temsil edilebilirligi

a) topluluktaki ortalama (tanimlayin) gercek temsilcisi

b) toplumdaki ortalamasini biraz temsil ediyor [

¢) secilen kullanict grubu 6rnegin hemsireler, goniilliiler

d) kohortun tiiretilmesine iligkin agiklama yok
2) Maruz kalmayan kohortun se¢imi

a) maruz kalan grupla ayni topluluktan alinmistir [

b) Farkli bir kaynaktan alinmig

¢) maruz kalmayan kohortun tiiretilmesine iligkin agiklama yok
3) Maruziyetin Tespiti

a) giivenli kayit (6rnegin cerrahi kayitlar) [

b) yapilandirilmis goriisme [

¢) yazili 6z rapor

d) agiklama yok

4) llgilenilen sonucun ¢alismanin baslangicinda mevcut olmadiginin gosterilmesi

a) evet [

b) hayir
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karsilastirilabilirlik
1) Tasarim veya analiz bazinda gruplarin karsilastirilabilirligi
a) icin ¢alisma kontrolleri (en dnemli faktorii segin) [
b) herhangi bir ek faktor i¢in ¢aligma kontrolleri (| (Bu kriter, ikinci bir 6nemli faktor igin spesifik
kontrolii belirtmek tizere degistirilebilir.)
Sonuc¢
1) Sonucun degerlendirilmesi
a) bagimsiz kor degerlendirme
b) kayit baglantisi
¢) 6z rapor
d) aciklama yok

2) Takip sonuglarin ortaya ¢ikmasi igin yeterince uzun siirdii

a) evet (ilgilenen sonug i¢in yeterli bir takip donemi segin) [

b) hayir

3) Kohortlarin takibinin yeterliligi

a) tam takip - hesaplanan tiim konular [

b) takip i¢in kaybedilen denekler 6nyargi olusturma olasiligi diisiik - kiigiik bir kayip->%__
(yeterli bir % sec¢in) takip veya kaybedilenlerin tanimi1) [

c) takip oran1 < % (yeterli bir % se¢in) ve kaybedilenlerin agiklamas1 yok

d) agiklama yok
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Ek 7. Meta-analize Dahil Edilen Calismalarin Kodlamasi
*Kodlama tablosu 3 boliim seklinde sunulmus olup, ilk tabloda sunulan sira numarasi

arastirmaya ait bir dizin numarasi olu asagida verilen verilerin hangi siradaki arastirmaya
ait oldugunu ifade etmektedir.

CALISMANIN KiMLIiGi

Sira Galisma Tiirii Ulke Yaymn \_"h C!'.rn“eklfum“
ve tarih Yazar buyiklagi

1 Retrospektif Tanimlayici Cin 01.06.2020|Yingzhen Du anf Friends 85
2 Retrospektif Tanimlayici Cin 21.02.2020|Nanshan Chen and Friends 99
3 Retrospektif Kohort Cin 28.03.2020|Fei Zhou and Friends 131
4 Tanimlayici Cin 17.03.2020| Dawei Wang 138
5 Sistematik inceleme ve Meta-Analiz  |(in 12.06.2020|Jia Li and Friends 2445 (12 ¢alisma)
6 Meta-Analiz . 12.04.2020( .

Cin ling Yang and Friends 1576 (7 ¢calisma )
7 Sistematik inceleme ve Meta-Analiz 2020

in Mudatsir Mudatsir and Friends | 3578 (39 galisma)

Tanimlayici italya 23.03.2020|Graziano Onder and friends 355

3 Sistematik inceleme ve Meta-Analiz  |Cin&Awvusturalya |13.03.2020|Alfonso ). Rodriguez-Morales a 656 (19 ¢alisma)
10 Retrospektif Kohort Cin 01.07.2020|Kunyu Yang and Friends 205
11 Tanimlayic Cin 20.02.2020| Epidemiology Working Group fd 44672
12 Sistematik inceleme ve Meta-Analiz Gin _& laponya 15.07.2020| X

& Singapur Kiaoyu Fang and firends 13238 (61 galisma)
13 Sistematik inceleme ve Meta-Analiz  [Cin 18.08.2020|Siddharth Sah and Friends 3682 (12 ¢alisma)
14 Sistematik inceleme ve Meta-Analiz  [Cin 11.03.2020| Pengfei Sun and Friends 50466 (10 Caliyma)
15 Tanimlayici Cin 01.04.2020|Suxin Wan and Friends 135

klinik ozellikler

Sira| Ates | Dispne |Oksiiriik I{as. agr_l_sl Anoreksiya| ishal [kusma|Bas agrisi Tu.ke.n Oliim
{mivyalji) mislik | Sayisi
1 78 60 15 50 48 16 85
2| e 31 81 11 2 11
3 | 1m0 151 29 9 54
4 136 43 82 48 55 14 5]
5 1911 224 1367 358 61 91 7B 213 596 137
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Komorbidit Hast. CALISMA VERILERI
- ‘u = - -— ortanca
Sira | Diyabet| HT Kalp Karaciger| KOAH | bébrek | Maling Diger erkek | kadin
yas
1 19 32 17 3 2 3 6 58 65.8 62 23
2 12 40 13 1 1 12 55.5 67 32
3 36 38 15 6 2 2 22 56 115 72
4 14 43 27 4 4 4 10 2 56 75 63
5 178 375 112 34 54 16 37 111 46.12 1385 1060
7]
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Ek 8. Kontrol Listesi
A PRISMA 2020 Checklist

liem
#

Checklist item

Title | 1 | Identify the report as a systematic review. |
AESTRACT
Abstract | 2] Se=the PRISMA 2020 for Abstracts checkist X
[INTRODUCTION
Rationale 3 | Describe the rationale for the review in the context of existing knowledge. -1
Ohbjectives 4 | Provide an explicit ststement of the objectve(s) or guestion|s) the review sddresses. -1
METHODS
Eligibility criteria £ | Specify the inclusion and exciusion criteria for the review and how studies were grouped for the syntheses. 22-23
Infarmation & | Specify sl dstabases, repisters, websites, organisations, reference lists and other sources searched or consulted to identify studies. Specify the | 22-28
sOUrces date when each source was Iast searched or consulied.
Search strategy T | Present the full search stratepies for all databases, registers and websites, including any filters and limits used. 22-26
Selection process 8 | Specify the methods usad to decide whether a study met the inclusion critera of the review, including how many reviewers screened each record | 22-26
and each report retriewed, whather they worked independently, and i applicable, details of automation toals used in the process.
Data collection 8 | Specify the methods usad to collzct data from reports, including how many reviewers collzcted data from each repon, whether they worked 22-28
DrOCESE independenthy, any processes for abtaining or confirming dats from study investigators, and if applcable. details of sutomation tools used in the
DIOCESE.
Dizta items 10z | List and define all outcomes for which data were sought. Specify whether all results that were compatible with sach cutcome domasin in each 23-28
study were socught (e.g. for all measures, time poinis, analysas), and if not, the methods used to decide which results to collect.
10b | List and defing all other varisbles for which dats wers sought (2.0, participant and intervention charscteristics, funding sources). Describe any 22-28
aszurnptions made about any missing or unclear information.
Study rizk of bias 11 | Specify the methods uzad to assess risk of bias in the included studies, including details of the tool(s) used, how many reviewers sssessed each | 22-28
assessment study and whether they worked independently, and if applicable, details of avtornation tools wsed in the process.
Effect messures 12 | Specify for each outcome the effect measurals) (2.g. risk ratio, mean differencs) used in the synthesiz or presentation of results. 22-28
Synthesiz 13z | Descrbe the processes used to decide which studies were eligible for 2ach synthesiz (=g, tabulsting the study intervention characteriztics and 22-28
methods comparing sgainst the planned groups for each synthesis (item #5)).
13b | Descrbe any methods required to prepare the data for presentation or synthesis, such as handling of missing sumrmary siatistics, or data 22-28
COMVEIEIONE.
13c | Describe any methods used fo tabulate or visuslly display results of individual studies and syntheses. 22-26
13d | Describe any rmethods used fo synthesize results and provide a rationale for the choice(s). If meta-analysis waz performed, describe the 22-28
modsl{(s), method(s) to identify the presence and exdent of statistical heterogeneity, and software packageis) used.
13 | Describe any methods used fo explore possible causes of heterogeneity among study results (.9, subgroup analysis, meta-regression]. 22-28
13f | Descrbe any sensitivity analyses conducted to assess rebustness of the synthesized resulis. 22-28
Reporting biss 14 | Describe any methods used to assess risk of bias due to missing results in 3 synthesis {arising from reporting bisses). 22-28
aszessment
Cerainty 15 | Describe any methods used io assess certainty (or confidence) in the body of evidence for an outcome. 22-28
aszessment

Checklist item
Study selection 18z | Describe the results of the search and selection process, from the number of recards identified in the ==arch to the number of stediss incuded in | 27-34
the review. ideally using a flow diagram.
16b | Cite studies that might sppear to meet the inchesion critera, but which wers escluded, and explain why they were xcludad. 27-28
Study 17 | Cite each included study and present its characteristics. 2734
charscteristics
Risk of bias in 18 | Present assessments of risk of bias for each included study. 27-34
studies
Results of 18 | For all outcomes, present. for esch study: (a) summary stafistics for each group (where sppropriate) and (b) an effect estimate and its precizion | 28-30
individual studiss {2.g. confidenca/zredible interval), ideally using structured tables or plots.
Results of 203 | For each synthesis, brisfly sumrmarise the characteristics and risk of bias amonp contributing studies. 27-32
Fynneses 20b | Present results of all statistical syntheses conducted. If mets-analysis was done, present for each the surmmary estimate and its precision (=g 28-34
confidencalcredible interval) and measures of statistical heteropaneity. If comparing groups, describe the direction of the effect
20c | Present results of all investigations of possible causes of heteropensity armong study resulis. 28-34
20d | Present results of all sensitivity analyses conducted fo assess the robustness of the synthesized resulis. 28-34
Reporting bisses 21 | Present assessments of risk of bias due to missing results (arising from reporting bisses) for each synthesis assessed. 28-34
Cerainty of 22 | Present assessments of certainty [or confidencs) in the body of evidence for each outcome assessed. 28-34
svidence
[ OISCOSSION
Discussion 233 | Prowide 5 pensral interpretation of the results in the contesdt of other evidence. 35-37
23b | Discuss any limitstions of the evidence incuded in the review. 35-37
23c | Discuss any limitstions of the review processes used. 35-37
23d | Discuss implications of the results for practice, policy, and future reseanch. 35-37
| OTHER INFORMATICH
Registration and 243 | Prowide registration information for the review, mclueding register name and registration number, or state that the review was not registenad. 43-83
pratocal 24b | Indicate whers the review protocol can be accessed, or state that a protocol was not prepared. Yok teg,
24; | Describe and explain any amendments to information prowided at registration or in the protocol none
Support 25 | Describe sources of financial or non-financizl support for the review, and the robe of the funders or spanzars in the review. MNon
financial
Competing 26 | Declare any competing interests of review suthors. none
inferests
Awailability of 27 | Report which of the following are publicly svailable and whers they can be found: template data collection forms: data estracted from included 43-83
data, code and studies: data used for sl analyses: analytic code: any other matenals uzed in the review.
oiher materials

From: Page b, McKenzie JE, Bossud PM, Bowios, |, Haffmann TC, Mulrow CO, at al. The PRISMA 2020 statement: an updaled guideling for reporting Systematic rvews. BMJ 2021 322000 del 10.1138%min71

For more infiormation, wisit: hitp: Ywsns prisma-statement orgf
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Ek 9. intihal Raporu

,@;:fr. LISANSUSTU TEZ INTIHAL RAPOR
FORMU

LISANSUSTU EGITIM ENSTITOSU MODURLOGONE
Texz Baghjly: * Covid-19 Enfektivitesi ve Fatalitost Uterine Bir Deferfendirme: Meta-Analiz Caligmas '

Yukanida baghf/konusa gésterilen tex galiymamin girig, ana bildmler ve sonug lasimbsnindan olugan toplam 29 sayfalik losmana Wlighkin,
22/06/2022 tarikinde enstitd sekreterlifi/tes damigesan) tarafindan (ntihal tespit peogramindan agadwda belirtilen fitrelemeler
wygulanarak aliamss oan arifinallik raporu ekte (Orifinal TURNITIN raporu ekdemecektir®) olup, teximia benzerlik arant almtitar dahil % 7
“tikr. (Benzeriik orany; alistilar dabil %20nin & deyse agiklama gerekmektedir).

Uygulanan filtrelemeler:

& Kaynakga harig

& Atinlas dabil

B2 5 kelimeden daha az Orttigme keren metin kissmlan haris
Agkdamalar
Hasan Kalyoncu Universitesi TURNITIN ad intihad tespit program: sonscunds; azaei benzerfii orank gore tex galis berbang!
bir Intihal kermediginl; aksinin tespit edilecedt mubtemel dursmda dofsbilecek her trld huluki sorumbulufiy ksbul estifiml ve yukands
vermsis oldufium bilgilerin dogru oldugunu beyan ederin,

Gerefint saygilarumla arz ederim.
Imxa
Tarik: 06/06/2022 4

Adi Soyadls: Evin KIRMIZITOPRAK

Ofrenci Nou 216112552

Anabilim

Dalss Hemgirelik

Programu Doktora

Statiisi: O Yusans &) Doktorn
*TURNITIN Program: Orijinal Raporu eltedir,

DANISMAN ONAYL
UYGUNDUR

Prol. Dr, Tilay ORTANAG

(eklman 0o, ENS.FR.20 Yay Turii: 26032018 Rev no/Tai 00—
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Ek 10. Calismaya Ait Arastirmacinin Aldig1 Egitim Belgeleri

SRR SIS USROS AT AR AR SRR HOAIG TR AT G

KATILIM BELGESI

Meta-Analiz ve CMA Kullanimi Egitimi (A"dan Z'ye )

ARASTIRMA YONTEMLERI EGITIM VE UYGULAMA MERKEZI TARAFINDAN

YURUTULEN AR-GE PROJESI KAPSAMINDA VERILEN EGITIME KATILIP; SURECH

BASARI [LE TAMAMLADIGINDAN DOLAY1, BU KATILIM BELGESINI ALMAYA
HAK KAZANMISTIR.

17.4.2021 Dog. Dr. Selguk Begir DEMIR
Genel Midiir

-y
S e R e e e e Ve e

&V&%&W&W&@%@&%@@

b AT KRR S TAOIS: ORI TR AR TR ARG SR 4

CERTIFICATE OF ATTENDANCE

Meta Analiz ve Comprehensive Meta-Analysis (CMA)

THIS CERTIFICATE IS AWARDED TO

TO CERTIFY HIS/HER ATTENDANCE AND SUCCESFULLY COMPLETING COURSE OFFERED BY
RESEARCH METHODS TRANING PRACTISE CENTER WITH THE FRAMEWORK OF R&D PROJECT

1742021 Coordinator

@%%%%%%%%%%%@%%@&b?&%%@%%@@%@%
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2%

B STAOIS: ORI AN ORI TR SR AR HOAN AN 428

KATILIM BELGESI

Ileri Diizey Meta Analizi ve CMA Yazilimi Egitimi

ARASTIRMA YONTEMLERI EGITIM VE UYGULAMA MERKEZ] TARAFINDAN

YURUTULEN AR-GE PROJESI KAPSAMINDA VERILEN EGITIME KATILIP; SURECI

BASARI ILE TAMAMLADIGINDAN DOLAYI, BU KATILIM BELGESINI ALMAYA
HAK KAZANMISTIR.

18.4.2021 Dog. Dr. Selguk Besir DEMIR
Genel Miidiir

(/-

&%&W%@&%ﬁ&%@&b@&

0

&&%@%%&%&%%&%&%&%&@

CERTIFICATE OF ATTENDANCE

Meta Analysis and Comprehensive Meta-Analysis (CMA) Software
Training

THIS CERTIFICATE IS AWARDED TO

TO CERTIFY HIS/HER ATTENDANCE AND SUCCESFULLY COMPLETING COURSE OFFERED BY
RESEARCH METHODS TRANING PRACTISE CENTER WITH THE FRAMEWORK OF R&D PROJECT

1842021 Coordinator

&%&%&%&%&%@&?&%&%&%@%
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Ek 11. Kisa Oz Ge¢mis

Evin Kirmizitoprak
curriculum vitae

Tel. ... » Mobile: ...
Temel Bilgiler:
Uyruk ‘T.C Dogum Tarihi 1 25.11.1981
Dogum Yeri - Sanliurfa / Siverek Medeni Durumu : Bekar

Ogrenim Durumu:

Derecesi Okulun adi Boliim Mezuniyet
Tarihi

Doktora Hasan Kanyoncu Universitesi Halk Saglig1 2021

Yiiksek Lisans Harran Universitesi Halk Saghgi 2017

Lisans Harran Universitesi Hemsirelik 2005

Lise Sanlurfa Atatiirk Saglik Meslek Ebelik 1999

Lisesi
Gorevler:

Gorev Yeri vil

Eleskirt Saglik Ocagi, Agr 2001-2001

Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesi, Sanliurfa 2001-2005

Kadin hastaliklar1 ve Dogum Hastanesi, Sanliurfa 2005-2016

Sanliurfa Egitim ve Arastirma Hastanesi, Sanliurfa 2016-2018

11 Saglik Miidiirliigii / Kamu Hastaneleri Hizmetleri Bsk, Sanliurfa 2018-

Akademik ve idari Gorevler:

1 Saglikta kalite ve Akreditasyon Kalite Yonetim Direktorii

2 Saglikta Kalite ve Akreditasyon Daire Baskanlig1 Degerlendiricisi (Devam ediyor)
3 Kamu Hastaneler Genel Miidiirliigii Verimlilik Degerlendiricisi (Devam ediyor)

4 Saglik Turizm Il Koordinatérii

5 Covid-19 Koordinatorii




Sertifikalar:

» UNPFPA Akran Egitici Egitimi > Ureme saghg Egitimi
> Rahim i¢i Ara¢ Uygula (RIA) » Saglikta Kalite standartlar1
Degerlendirici Egitimi
Genel Bilgiler:
Bildigi Diller > Ingilizce (intermediate- B2) (75 puan)
Bilgisayar Bilgi diizeyi » MS Office Applications
» SPSS
Bulundugu Uyelikler » Halk Sagligi Hemsireleri Dernegi
» Tirk Hemsireler Dernegi
» Hopefulltouch Dernegi
Eserler:

» Kirmizitoprak E.,Simsek Z. Mevsimlik tarim is¢isi gen¢lerin saglkll yasam
bilgi ve davranislarima akran egitiminin etkisi. Tirkiye Halk sagligi dergisi,
2013;11 (1):1-10

» Kirmizitoprak E. Simsek Z. Cinsel yolla bulasan hastaliklar ve giivenli cinsel
yvasam konusunda genclerin bilgi ve davramislarina akran egitiminin etkisi.
TAF Preventive Medicine Bulletin, 2011;10 (4): 463-472

» Kirmizitoprak E., Simsek Z., Ersin F. Development of the Seasonal Migrant
Agricultural Worker Stress Scale in Sanliurfa, Southeast Turkey. 2013 North
American Agricultural Safety Summit-23-27 September 2013, Minneapolis.US

» Kirmizitoprak E.,Simsek Z. The effects of peer-education on sexually
transmitted diseasses and safer sexual life knowledge and behaviour of young
people.12 th Word Congress on Public Helath, April 27 May 1, 2009. Istanbul

» Kirmizitoprak E., Simsek Z. Mevsimlik gogebe tarim is¢isi gen¢lerin saglikli
yasam bilgi ve davramiglarina akran egitiminin etkisi. 1. Ulusal Nufiis Bilim
Kongresi (Ankara); Genisletilmis Bildiri 6zet Kitab1; 7-10 Ekim 2010; 80-85

» Kirmizitoprak E., Simsek Z. Mevsimlik gocebe tarim isgisistres olgegi
15.Ulusal Halk Sagligi Kongresi; Saglik Reformlari, 2-6 Ekim 2012- Bursa
(55:193-194)

> Kirmizitoprak E., Simsek Z.,Akbaba M. Kakillioglu T. Mevsimlik tarim Iscisi
genglerin  Giivenli Pestisit Kullanmimi Bilgilerine akran Egitiminin Etkisi.
1.Ulusal Biyosidal Kongresi, 4-7 Kasim 2010 Antalya. Ss:30

» Kirmizitoprak E. Simsek Z. Sanlwurfa Dogumevi’'ne istemsiz diisiik sonucu
bagvuran kadinlarda risk faktorleri. 10.Ulusal Halk sagligi kongresi. 6-8 Eyliil
2006. Van.

» Kirmizitoprak E. Simsek Z. Ersin F. Genglerin tireme saghgt davraniglarina
Akran egitiminin etkisinin izlenmesi arastirmasi. 10.Ulusal Halk sagligi
kongresi. 6-8 Eyliil 2006. Van.
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