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Amag: Bu calismada, iki 6l¢iim teknigi arasindaki iligkisel ve
mutlak uyumun incelenmesinde kullanilan grafiksel (Bland Alt-
man ve Mountain Plot) ve metodolojik (Passing-Bablok ve De-
ming regresyon analizleri) yontemlerin bir uygulama veri seti
yardimi ile gosterilmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Uygulama materyalini alaninda uzman bir
arastirmacinin temin ettigi toplam 84 adet timus dokusu 6rnegi
olusturmaktadir. Bu doku érneklerine iliskin bloklardan alinan
kesitlere TUNEL (Yontem 1) ve Caspase 3 immunohistokimya
teknikleri (Yontem 2) uygulanmis ve tespit sonrasi her iki yon-
tem ile de apoptozise ugrayan hiicrelerin sayim yapilmustir. iki
6l¢lim yonteminin uyumunun incelenmesinde ise Bland Altman
ve Mountain Plot grafiksel yontemleri ile Passing-Bablok ve De-
ming regresyon analizlerinden yararlanilmistir.

Bulgular: iki 6l¢iim yéntemi arasinda sistematik olarak sabit
bir hatanin (yanliligin) bulundugu ve TUNEL yonteminin Cas-
pase 3 immunohistokimya yontemine gore ortalama 4,11 birim
daha yiiksek sonug verdigi bulunmustur. Ancak iki teknik ara-
sinda orantisal bir yanlihigin bulunmadig: tespit edilmistir. iki
yontem arasinda pozitif yonli orta derecede bir uyum oldugu
bulunmustur (pc=0,51 %95GA: 0,41-0,60).

Oneri: Metot karsilastirlmasinda kullanilan hatal yaklagimlar
tartisilarak, bunlara alternatif olabilecek, daha saglikli sonuglar
elde edilmesinde kullanilabilecek yontemler bir uygulama ile
sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Bland Altman, Deming Regresyonu, Moun-
tain Plot, Passing Bablok regresyon analizi
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Abstract

Aim: The aim of this study was to introduce the graphical (Bland
Altman and Mountain Plot) and methodogical (Passing- Bablok
and Deming Regression analysis) methods which are used to
evaluate the rational and absolute agreement between two me-
asurement techniques with the help of an application data set.

Materials and Methods: A total of 84 thymus tissue specimens
provided by a researcher in the field were included in the study.
TUNEL (Method 1) and Caspase 3 immunohistochemistry tech-
niques (Method 2) were applied to the sections taken from the
blocks of these tissue samples. The apoptotic cells in the tissue
samples were counted using both methods. Bland Altman and
Mountain Plot graphical methods and Passing-Bablok and De-
ming regression analyzes were used to examine the concordan-
ce of the two measurement methods.

Results: Results showed that there was a systematic constant
error (bias) between the two measurement methods and the
TUNEL method gave an average of 4.11 units higher than the
Caspase 3 immunohistochemistry method. However, it was de-
termined that there was no proportional bias between the two
techniques. Also, there was a moderate positive correlation bet-
ween the two methods (pc=0.51, 95%CI: 0.41-0.60).

Conclusion: Erroneous approaches used in method compari-
son studies were discussed and alternative methods were pre-
sented with an application that can be used to obtain unbiased
results.

Keywords: Bland Altman, Mountain Plot, Deming regression,
Passing Bablok regression analysis
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iki 6lgiim yontemi arasindaki uyumun incelenmesi

Giris

Saglik bilimleri alaninda laboratuvar ¢alismalarinda yontem
ve cihazin dogrulanmasi olduk¢a dnemli olup her yeni yontem
rutin laboratuvar ¢alismasinda kullanilmadan énce onaylanma-
hdir (Gasljevic 2010). Yontemlerin dogruluk ve kesinlik nok-
tasinda performansini test etmeye yonelik yapilmasi gereken
farkli deneyler arasinda ise genellikle analitik bir yéntemle elde
edilen sonuglarin yeni gelistirilen yontemle karsilastirilmasina
dayanmaktadir. Yontem karsilastirmalarinda her ne kadar ideal
olan, altin standart olarak bilinen bir yontemin yeni yaklasim
ile test edilmesi olsa da rutin laboratuvar uygulamalarinda ¢ogu
zaman altin standardin bilinmedigi durumlarla da karsilasila-
bilmektedir. Bu durumda yeni yontem, rutin uygulamada kulla-
nilan karsilastirilabilir yonteme gore istatistiksel acidan deger-
lendirilebilmektedir.

Olgiimii yapilan iki veri seti arasindaki farki incelemek icin
kullanilan Pearson korelasyon analizi, regresyon analizi gibi
klasik istatistik yontemleri iki 6l¢iim metodu arasindaki uyu-
mu degerlendirmek siklikla hatali olarak kullanilmaktadir
(Ludbrook 2010). Yapilan ¢alismalar (Bland ve Altman 1995,
Ludbrook 2010, Giavarina 2015) bu yontemlerin uyumu 6l¢-
mede kullanilmasinin uygun olmadigini géstermis ve bunlara
alternatif yontemler onerilmistir. Bland-Altman yéntemi (Bland
ve Altman 1986), Passing-Bablok regresyon analizi (Bablok ve
Passing 1983, Bablok ve Passing 1984) ve Deming regresyon
analizi (Cornbleet ve Gochman 1979), metot karsilastirma ¢a-
lismalarinda siklikla kullanilan alternatif yontemlerden olup,
kargilastirilan metotlar arasindaki mutlak uyumun yaninda
iliskisel uyumun da incelenmesine olanak saglayarak analitik
yontemlerin anlasilmasinin ve aralarindaki olasi sistematik
yanliligin tahmin edilmesine olanak tanirlar. Bu yontemlerden
Bland-Altman ydntemi metotlar arasindaki mutlak uyumu; Pas-
sing-Bablok regresyon yontemi ise metotlar arasindaki iliskisel
uyumu degerlendirmektedir (Barnhart 2007).

Literatiir incelendiginde, 6zellikle Tiirkiye’de yontem karsilas-
tirmalarina iliskin uygulamaya doniik kisitli sayida ¢alisma var-
dir. Geng ve ark (2013), Bland-Altman grafigi izerinde durmus,
Gillii ve ark (2014) ise nomogramlar ile istatistiksel modelle-
rin yasam olasiliklarini belirlemedeki performanslarini incele-
mislerdir. Saragli ve ark (2009), yaptiklar1 ¢alismada, medikal
metod karsilastirma ¢alismalarinda Deming regresyon teknigi
lizerinde durmustur. Bu ¢alisma, gerek uygulama alaninin ve-
teriner hekimligi olmasi gerekse Bland Altman ve Deming reg-
resyon tekniklerine ilaveten Passing-Bablok regresyon teknigi
ve Mountain Plot grafigine calismada yer vermesi bakimindan
farklilik gostermektedir.

Bu ¢alismanin amaci, klinik arastirmalarda 6l¢im teknikleri
arasindaki iligkisel ve mutlak uyumlarin incelenmesinde, grafik-
sel (Bland Altman ve Mountain Plot) ve metodolojik (Passing-
Bablok ve Deming regresyon analizleri) yontemlerin tanitilmasi
ve bu yontemlerden yararlanarak, apoptozisin belirlenmesinde
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siklikla kullanilan TUNEL (Terminal deoxynucleotidyl transfe-
rase (TdT)-mediated dUTP nick-end labelling) ve Caspase 3 im-
munohistokimya yontemlerinin uyumunun incelenmesidir.

Gereg¢ ve Yontem
Uygulama materyali ve verisi

Uygulama materyalini, Ceylan ve Alabay (2017) ‘in yapmis oldu-
gu ve Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Egitim Arastirma
Ciftliginden temin edilen toplam on dért adet saglikli Yorkshire
domuzunun timusundan alinan 84 adet doku 6rnegi olustur-
maktadir. Uygulama verisi olarak ise, bloklardan alinan kesitle-
re uygulanan TUNEL ve Caspase 3 immunohistokimya teknikle-
ri sonrasi tespiti yapilan, apoptozise ugrayan hiicrelerin sayim
sonuglar1 kullanilmistir. Veri setinin kullanimi i¢in yazarlardan
gerekli izin alinmistir.

Istatistik analizler

iki yéntem arasinda 6l¢iim yanhhiginin ve rastgele hatanin de-
gerlendirilmesinde ise Bland Altman ve Mountain Plot grafikle-
rinden yararlanilmistir. Bland Altman grafiginde x eksenini, her
iki teknigin de referans test olarak degerlendirilmemesinden
dolay1 gercek degerin en iyi tahmin edicisi olan ve ayni doku
lizerinde sayimi iki metot ile gerceklestirilen 6l¢limlerin orta-
lama degerleri olusturmus (X1 + X2) /2); y eksenini ise iki metot
ile elde edilen 6l¢timler arasindaki fark degerleri (d = X1 - Xz)
olusturmustur (Mantha 2000). Uyum sinir1 olarak tanimlanan
"precision” (tekrarlanabilirlik), ortalama farki (d) + 1.96 Stan-
dart Sapma (SS) olarak hesaplanmistir. Burada standart sapma;

= /15 2
88q= i (di=d)" formiili yardimi ile hesaplanmistir.

Giiven araligy sifir1 icerdiginde dogrulugun var oldugu kabul
edildiginden, dogruluk; iki yontem arasi %95'lik giiven arali-
ginin ortalama farkindan yararlanilarak, ortalama farkinin sifir
olup olmadiginin test edilmesiyle incelenmistir. iki él¢iim arasi
yanllik ise;

_ 15
d= ﬁ; di formilii yardimi ile hesaplanmistir.

Calismada mountain plot grafigi, iki yontem arasindaki her
bir sirali fark icin bir ylizdelik hesaplanarak hazirlanmistir.
Grafigi elde etmek i¢in, 50’nin tlizerindeki her bir persen-
til icin: persentil=100-persentil islemi gerceklestirilmistir.
Persentiller (y ekseni) daha sonra farklara veya yilizde
farklarina (x ekseni) karsi ¢izdirilmistir (Krouwer ve Monti,
1995).

Calismada yer alan iki yontem arasindaki iligkisel uyumu ve
sistematik yanlilig1 incelemek i¢in Passing-Bablok ve Dem-
ing regresyon analizlerinden yararlanilmistir. Deming re-
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iki 6lgiim yontemi arasindaki uyumun incelenmesi

Tablo 1. Calismada kullanilan veri setine iliskin
tanimlayici istatistikler

Yoéntem 1 Yontem 2
(TUNEL) (Caspase- 3
immunohistokimyasi)

Aritmetik Ortalama ( X)) 9,98 5,88
Standart Hata (S¥) 0,38 0,33
Standart Sapma (.SS') 3,53 3,02
Medyan 10 5
Minimum 4 1
Maksimum 18 13
Hata Std. Sapmasi 2,07 1,18
Hata Varyansi 4,28 1,39
Hata Varyasyon katsayis1 0,207 0,201

gresyonunda c¢alismada yer alan her iki yontemin de hatali
Olclimlere sahip olmasi durumunda goézlem degerlerine en
iyi uyacak dogru denklemini verecek fonksiyonun minimize
edilmesine ¢alisilmistir (Deming 1943, Linnet 1993). Mini-
mize edilmek istenilen hata kareler toplami (HKT);

HKT =) {(z:—X.)*+ A(y:— Y))*}

seklinde hesaplanmistir. Burada /1 ;

_ Sa
/I—Szy

2

seklinde hesaplanmakta olup, S ve S sirastyla her iki
yonteme iliskin gézlem degerlerine ait hatalarin varyansini
ifade etmektedir.

Deming tekniginde tahmin edilmek istenilen regresyon den-
klemine ait egim katsayisi ($1);

Ozen D.
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Ortalama
Sekil 1. Bland Altman grafigi (Ortalama ve giiven araliklarinin limitleri renkli

olarak taranmigstir)

8, = (Aq—u) +/(u—2q)’ +42p’
! 2Ap

seklinde hesaplanmistir. Bu formiilde;

UZZ(%'_E)Q
y=>(yi—y)’
p=2(xa—5)(yi—5)

olarak elde edilir.
Kesim noktasi olan (o) ise;

Bo= 5_1815

Regresyon katsayilarina iliskin standart hatalar bilgisayar
tabanli ve n-2 serbestlik derecesi kullanilarak Jackknife
(leave-one-out) metoduna gore hesaplanmistir (Linnet K,
1993). Y(TUNEL) = X(Caspase3) hipotezi iki ayri hipotez
barindirdigindan (egim =1 ve kesim noktasi=1), alfa degeri
Bonferroni diizeltmesi yapilarak tek bir test i¢in 0,025 olmak
tizere iki test icin 0.05 alinmistir.

Tablo 2. TUNEL (Yontem 1) ve Caspase 3 immunohistokimyasi (Yontem 2) i¢in uyumun limitleri ve bias orani

Parametre n Deger Std. Sapma Std. Hata Alt sinir Ust Simir
Bias (Fark) 84 4,107 2,42 0,264 3,582 4,632
Uyumun alt limiti 84 -0,636 0,45 0,453 -1,537 0,265
Uyumun tst limiti 84 8,85 0,45 8,85 7,949 9,751

Tablo 3. TUNEL (Yontem 1) ve Caspase 3 immunohistokimya (Yontem 2) tekniklerine ait dl¢iim
sonuglarina iliskin Passing Bablok regresyon analizi sonuglari

Katsay! Alt Limit Ust Limit Dogrusalliktan sapma (CUSUM)
a (kesim noktasi, 30) 2,778 15 4
b (egim, B1) 1,222 0,98 1,5 p>0,05
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iki 6lgiim yontemi arasindaki uyumun incelenmesi

Model: TUNEL=2,78 + 1,22*Caspase3

TUNEL

Caspase -3

Sekil 2. Passing Bablok regresyon dogrusu grafigi

55 Model: 3,958 + 1,025*Caspase3

TUNEL

Caspase 3
Sekil 3. Deming Regresyonuna iligkin grafik

401

30}

Persentil

20

1 n 1

Tunel - Caspase 3

Sekil 4. Mountain Plot grafigi
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Passing Bablok regresyon denkleminde, n tane (xi, yi) 6l¢iim
cifti ve (Xi, Yi) bu degerlerin beklenen degerleri oldugunda;
& ve § ise sirasiyla X ve Y metotlariyla elde edilen élgiim
degerlerinin ayni dagilimdan gelen rastsal hata degerleri
olmak tlizere denkleme iliskin egim katsayis1 ve kesim
noktasina iliskin formiilasyon asagida verilmistir.

b _ Y,—YJ+6,—6,
v XZ_X]+€,_8]
Yi=BO+BlXi
dij: (Xi—Xj)
oldugundan;
(6:—96,)
dif+TJ dij‘l‘Zij
bijzb = b 3
(Ei_Ej) di~+ zi
dit

Burada Zij ve Zij bagimsiz ve ayni dagilimdan gelen hata
degerlerini gdstermektedir.

Calismada, Passing-Bablok tekniginde tahmin edilmek
istenilen regresyon denklemine ait egim katsayisi (B1); N,
orneklem genisligi, K ise bij<-1 olan bij deger sayis1 olmak
tizere asagidaki formil yardimiyla hesaplanmistir:

1
31 = ﬁ(b(%+K) + b(}YTH*K))

Bu yéntem ile elde edilen kesim noktasi (1) ise;

Bo = med (yz‘ - 31-’171')

seklinde hesaplanmistir.
Calismada, Lin'in (1989) uyum korelasyon katsayisi (pc)
(CKK),

.= 2cov (Y, Ys) = oC
ottt oit (gt )’ !

formiliinden yararlanilmistir. Bu formiilde; ¢, = var (Y1),

o:=var(Ys), g1 =E(Y)), p.=E(Y:) 'dir. C,; “yan diizeltme

faktori” olarak adlandirilir ve esitlik dogrusunun regresyon

denkleminden elde edilen dogruya uzakliginin 6l¢iisii olarak

tanimlanir.

Bulgular

iki 6lciim teknigi ile yapilan sayimlara ait tanimlayici istatis-
tikler Tablo 1’ de sunulmustur. Tanimlayici istatistiklere gore

Eurasian ] Vet Sci, 2018, 34, 4, 265-271




iki 6lgiim yontemi arasindaki uyumun incelenmesi

TUNEL yo6ntemi ile sayim1 yapilan apoptotik hiicreler, Cas-
pase 3 immunohistokimya yontemine gore daha ytliksektir.
iki yéntem arasindaki mutlak iliskisel uyum icin Bland-Alt-
man analiz sonuglari incelendiginde, farklarin rastgele, ho-
mojen bir dagilim gosterdigi ve farklarla ortalamalar arasinda
acik bir iliski olmadig1 goriilmektedir (Sekil 1). TUNEL y6n-
teminin Caspase-3 yontemine gore apoptozise ugrayan hiicre
sayisini sistematik olarak ortalama 4,107 birim daha yiiksek
verdigi goriilmektedir. Ortalama hiicre sayiminin artmasi ile
farkliliklar yoniinden trend degismemektedir. Uyum sinirlari
-0,6 ile 8,9 olarak hesaplanmis olup, genel olarak verilerin
(82/84) kabul edilen uyum sinirlari igerisinde kaldig1 goriil-
mektedir (Tablo 2, Sekil 1).

Passing Bablok regresyon analizi sonuglari incelendiginde
olusturulan model, Y (TUNEL)= 2,778 + 1,222 * X (Caspase
3) olarak bulunmustur (Tablo 3). Dogrusallik varsayimini
arastirmak icin yapilan CUSUM testi sonuglarina gére mod-
elde dogrusalliktan sapma anlamli bulunmamistir (p>0.05).
Dolayisiyla iki 6l¢iim arasinda dogrusal bir iliski mevcuttur.
Olusturulan model igin B0 (Alt Siir) < 0 < B0 (Ust Sinir) ve
B1 (Alt Smir) < 1 < 1 (Ust Siur) seklinde kurulan HO hi-
potezi B0 icin reddedilmis, 1 i¢in ise kabul edilmistir. Tablo
3’de modele ait katsayilara ait giiven araliklar1 ve Sekil 2
incelendiginde, 6l¢iimler arasinda sistematik olarak sabit bir
hatanin (yanliligin) bulundugu, ancak 6l¢iim biiyiikligiinden
bagimsiz olarak orantisal bir yanlhiligin bulunmadig goril-
mektedir. ki yéntem arasindaki farklarin dagiliminin
incelendigi mountain plot grafiginde dagilimin ortancasinin
sifir noktasindan uzakta olusu, yanliligi gostermekle birlikte,
her iki taraftan kuyrugun darligi yontemler arasi farklihigin
az oldugunu gostermektedir (Sekil 4).

iki yéntem arasinda uyumun giiciinii belirlemek icin yapilan
Lin’s uyum testine (CCK) gore yontemler arasinda pozitif
yonli orta derecede bir uyum oldugu goriilmektedir (pc=0,51
%95GA: 0,41-0,60). Pearson korelasyon katsayisi (p) (kesin-
lik) ise 0,738 bulunmustur (p<0.001). Bu durum iki 6l¢iim
yontemi arasinda pozitif yonlii ve kuvvetli dogrusal bir iliski
oldugunu gostermektedir. Pearson korelasyon katsayisi ve
uyum testi sonuclar1 dogrultusunda, yanlhlik diizeltme fak-
torid (Cb) 0,691 olarak hesaplanmistir.

Olusturulan Deming regresyon modeli ise Y(TUNEL) =
3,958 + 1,025 * X(Caspase-3) seklindedir (Tablo 4). Orta-
lama farklarin 0’a esit olduguna iliskin kurulan HO hipotezi
reddedilmistir (t=15,55; p<0.001). Ayrica giiven araliklari,
sistematik yanlihigin oldugu ancak orantisal farklihigin
bulunmadigin goéstermektedir. Bu sonug¢ ayni zamanda iki
yontemin birbirine denk olmadigina iliskin Passing Bablok
regresyon analizi sonuclari ile paraleldir.

Tartisma

Bilimsel ¢calismalarda elde edilen 6l¢iimler, bazen altin stan-
dart tan1 yontemiyle, bazen de altin standart olmayan ancak

Ozen D.

giivenilir oldugu kabul edilen daha ucuz veya daha pratik
yontemlerle yapilmaktadir. Ele alinan iki yontem arasindaki
uyumu arastirmada siklikla kullanilan yaklasimlardan biri
de en kiigiik kareler (EKK) yontemidir. Ancak EKK y6ntemi
varsayimina gore bagimsiz degiskenin herhangi bir dl¢lim
hatas1 icermedigi ve ortaya ¢ikan hatalarin bagimh degisken
olarak secilen metottan kaynaklandigl varsayilmaktadir.
Ayrica regresyon denklemindeki egim katsayisi sifira karsi
sinanmaktadir. Ancak uyumu arastirilan her iki metotile elde
edilen Ol¢iimlerin de hata icermesinin miimkiin olabilecegi
distintldiigiinde EKK yaklasiminin arastirmayi yanlis
sonuglara gotiirmesi kaginilmazdir (Cornbleet ve Gochman
1979, Ludbrook 2010). Ayrica EKK regresyonunun, normal-
lik varsayimi, aykir1 degerlerden etkilenme gibi birtakim
varsayimlar nedeniyle kisitliliklar: vardir (Linnet 1998). Bu
nedenle bu calismada aykir1 degerlere karsi hassas olmayan,
robust, parametrik olmayan bir regresyon yontemi olan Pass-
ing-Bablok yontemi tercih edilmistir. Calismada kullanilan
bir diger regresyon yontemi olan Deming Regresyonu ise, en
kiiclik kareler regresyonunun aksine dlgimii yapilan her iki
yontem icin de 6l¢iim hatalarini dikkate almasindan 6tiirii
tercih edilmistir (Linnet ve Boyd 2012).

Literatiirde Deming, Passing Bablok ve EKK regresyo-
nunun performanslarinin karsilastirildigr  kisith  sayida
calisma vardir. Payne (1997), Deming, Passing Bablok ve
EKK regresyonunu karsilastirmak i¢in yaptigi simiilasyon
calismasinda analitik dogrulugun arttigr durumlarda Pass-
ing Bablok regresyonunun Deming regresyonuna gore daha
tutarll sonuglar verdigini ifade etmistir. Ayni calismada
EKK regresyonunun ise bu ii¢ regresyon yontemi icerisinde
en kotii performansi ortaya koydugunu belirtmistir. Lin-
net (1993), yapmis oldugu simiilasyon ¢alismasinda
varyanslarin homojen olmasi durumunda Passing Bablok ve
EKK yonteminin Deming regresyonuna gore daha biiytik Tip
1 hataya ve yanlliga neden oldugunu, varyanslarin heterojen
olmas1 durumunda ise tiim regresyon tekniklerinin yansiz
tahminlerde bulundugunu ancak agirliklandirilmis Deming
regresyonunun en etkili sonucu verdigini ifade etmistir. Ayni
calismada aykir1 degerlerin olmasi durumunda ise Passing
Bablok regresyon analizinin avantajli oldugunu belirtmistir.
Hasegawa ve ark (2015) yapmis olduklar1 simiilasyon
calismasinda orantisalligin tespit edilmesinde Deming ve
Passing Bablok regresyonunun EKK yontemine gore daha
basarili oldugunu, ancak etkinin denek sayis1 10 ve altina
diistiigli durumlarda azaldigini belirtmistir.

Yontem karsilagtirmalarinda siklikla kullanilan ancak uy-
gun sonuglar vermeyen bir diger istatistiksel yontem ise
Pearson’in korelasyon analizidir (Altman ve Bland 1983, Gia-
varina 2015). Korelasyon analizi, iki farkli veri seti arasindaki
dogrusal iligkiyi tanimlayabilir ancak iki yontem arasindaki
sabit veya orantili bir fark olup olmadiginm tespit edemez.
Dolayisiyla bu iki veri seti arasindaki uyumu gosteremez. Bu
nedenle bu ¢alismada korelasyon analizi yerine, sistematik
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Tablo 4. Deming Regresyon modeline iliskin katsayilar (Y=TUNEL)

Parametre B() Std. Hata (Jackknife) %95 GA Alt Limiti %95 GA Ust Limiti

Kesim noktasi 3,958 0,576 2,812 5,104

Egim (X=Caspase 3 1,025 0,106 0,815 1,234

immunohistokimya)

Hata varyans oranti (A) = 0,32496

ve rastgele hatalarin her ikisini de gosterebilme yetenegi olan
Bland Altman grafiksel yontemi secilmistir. Calismada ayrica
Lin’in uyum katsayisindan yararlanilmistir. Atkinson ve Nev-
ill (1997) yapmis oldugu calismada, metot karsilastirma
ve tekrarlanabilirlik ¢alismalarinda sistematik yanlligi ve
rastgele hatayr goz Oniine almasi itibariyle Pearson mo-
ment carpim Kkorelasyon katsayisina gore ustinligiini
goOstermistir.

Olgiimii yapilan iki veri seti arasindaki farkin incelenmesi
icin literatiirde kullanilan bagimsiz gruplar i¢in t test (stu-
dent t test) ve eslestirilmis t test (paired sample t test) gibi
standart istatistiksel yontemlerde, yontem Kkarsilastirma
analizleri i¢cin uygulanabilir degildirler. Bu tip veriler bagimli
ornekler olarak tanimlanan ayni biyolojik oOrneklerde-
ki iki veri kiimesinden elde edildiklerinden bagimsizlik
varsayimini saglayamaz, dolayisiyla bagimsiz gruplar igin t
testi kullanilamaz. Eslestirilmis t-testi (paired sample t test)
ise, ancak iki veri seti arasindaki farkin kabaca tahmini igin
kullanilabilir. Béyle bir durumda iki érneklem ortalamasi
karsilastirilacak ve sonuglar, iki 6l¢lim kiimesi arasindaki
orantili olmayan ama sabit bir farki ortaya ¢ikaracaktir.

Uygulamada gosterilen ve apoptozisin belirlenmesin
kullanilan iki 6l¢lim teknigi arasinda sistematik olarak
sabit bir hatanin (yanhligin) bulundugu, ancak Ol¢iim
biiytikliiglinden bagimsiz olarak orantisal bir yanliligin
bulunmadigr gorilmiistiir. Nitekim, apoptozise giden
hiicrelerin belirlenmesi, degerlendirilmesi ve dagiliminin
saptanmasi i¢in siklikla kullanilan TUNEL y6nteminin apop-
totik hiicrelerin tespitinde, spesifite ve duyarlilik yoniinden
diisiik oldugu konusunda goriisler bulunmaktadir (Gorczyca
ve ark 1993, Huppertz ve ark 1999, Ceylan ve Alabay 2017).
Bunun yani sira literatiirde bu iki teknigin karsilastirildig
bir ¢alismada iki teknigin oldukga yiiksek bir korelasyona ve
uyuma sahip oldugu belirtilmistir (Resendes ve ark 2004).
Calismada uygulanan TUNEL ydnteminin anti-caspase-3
antikoruna oranla daha fazla sayida pozitif reaksiyon gos-
termesinin literatiirlerde bahsedildigi lizere bu ydntemin
spesifitesinin ve duyarliliginin diisiik olmasina ve iki yonte-
min apoptotik hiicreleri saptama giicleri arasindaki farkliliga
bagli oldugunu diisiindtiirmektedir.

Oneriler

Pek ¢ok alanda oldugu gibi arastirmacilar icin mevcut
yaklasimlar1 ve aliskanliklari degistirmek olduke¢a zor ola-
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bilir. Bununla birlikte, saglik bilimleri alaninda 6l¢tim kalitesi
kadar 6l¢iimlerin uygun istatistiksel yontemler kullanilarak
degerlendirilmesi de olduk¢a ©nemlidir. Dolayisiyla yon-
tem karsilastirmalari, dikkatlice planlanmis bir ¢alismaya
dayanmalidir.  incelenen yéntemin dogrulugunun ve
gecerliliginin belirlenmesinde, uygun sekilde tasarlanmis
deney ve secilecek dogru istatistiksel yontemler oldukea
o6nemlidir.

Bu c¢alisma ile, metot karsilastirilmasinda kullanilan hatal
yaklasimlar ve bunlara alternatif olabilecek ve daha saglikli
sonuclar elde edilmesinde kullanilabilecek ydntemler bir
uygulama ile sunulmustur. Klasik istatistik yontemleri iki
Ol¢lim metodu arasindaki uyumu degerlendirmenin yeterli
olmadigl literatiirler dogrultusunda gdsterilmistir. Bu nokta-
da dl¢timler arasinda herhangi bir sistematik veya orantisal
hata bulunmadigl durumlarda Bland Altman ve Moun-
tain plot grafiklerinden yararlanilmasi tavsiye edilebilir.
incelenen iki yéntem arasinda sistematik ve/veya orantisal
yanliligin olmasi durumunda ise veri setindeki olas1 aykiri
degerler goz dniinde bulundurularak Deming regresyon ve/
veya Passing Bablok regresyonu ile uyumun incelenmesi
daha uygun olacaktir.
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