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OZET

Amac: Gebelikte Kkullanilan tgclii tarama testleri biyokimyasal parametrelerinin Bingdl boélgesine ait
medyan degerlerinin belirlenmesi ve halihazirda kullanilan programdaki ve diger bazi iller igin
belirlenen medyan degerleri ile karsilastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismada Arallk 2014 - Subat 2016 tarihleri arasinda biyokimya
laboratuvarimiza prenatal ticli test icin gelen 480 tekiz gebe kadinin serum belirtecleri degerlendirildi.
Uclii test icin alfa-fetoprotein (AFP), beta-human koryonik gonadotropin (B-hCG), ve unkonjuge estriol
(uE;) degerleri geriye doniik incelendi. Bingdl bolgesine ait hesaplanan yeni medyan degerler, diger
boélgelerin medyan degerleri ve bilgisayar programindaki mevcut medyan degderler arasindaki fark
istatistiksel olarak degerlendirildi. Bu amag icin Sign Test for Median analizi gergeklestirildi.

Bulgular: 18. haftaya ait AFP medyan degderi programdakinden daha disiik (p=0,0219) bulundu. 15-
19. haftalardaki uE; medyan dederleri programdaki medyan dederlerinden daha diisiik bulundu
(p<0,0001). Tum haftalar icin, B-HCG medyan degerleri programdakilerden istatistiksel olarak farksiz
bulundu (p>0,05). Diger bolgelerle yapilan istatistiksel calismalarda farkli sonuclar bulundu.

Sonuc: Literaturdeki calismalarla uyumlu olarak bu calismada da risk hesaplamasinda yerel medyan
degerlerinin kullanilmasinin prenatal tarama testlerinin performansini etkiledigi saptandi. Bolgesel
medyan dederlerinin kullanimi anne ve fetiis agisindan riskli olabilecek girisimsel islemlere ihtiyaci
azaltabilir. Bu nedenle, bolgesel medyan dederlerinin tespiti, risk analizlerinin 6ngorii giiciiniin daha
etkin ve giiclii bir sekilde arttirilmasi icin sadece bir tavsiye degil, bunun da 6tesinde bir gerekliliktir.

Anahtar Kelimeler: Maternal serum tarama testleri, Prenatal tani, Referans degerler

ABSTRACT

Objective: The purpose of this study is to determine the median values of the triple test screening
parameters in pregnancy in Bingdl region, and to compare the median values determined for the
currently used programs and some other provinces.

Material and Methods: In this study, serum markers values of 480 singleton pregnant women who
admitted to our biochemistry laboratory for the prenatal triple test was evaluated between December
2014-February 2016. Serum alpha-fetoprotein (AFP), unconjugated estriol (uEs), beta-human chorionic
gonadotrophin (B-hCG) for triple test were investigated retrospectively. The new calculated medians of
the Bingdl region, the medians of the other regions and the existing computer program’s medians were
evaluated statistically. The Sign Test for Median analysis was performed for this purpose.
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Results: As a result; it was found that the median of AFP values in the 18th week were significantly
lower than the program’s median (p=0,0219). The medians of uE; values in the 15-19th weeks were
significantly lower than the program’s medians (p<0,0001). Between the medians of B-HCG values and
the program’s medians there were no significant difference for each week (p>0.05). In statistical
comparisons with other regions there was no significant difference.

Conclusion: The screening test performances will be affected by using the regional median values as in
former studies. Using regional median values can reduce the need for invasive procedures like
amniocentesis which carries risks for both mother and fetus. Therefore, determinining regional median
values is a necessity rather than recommendation to increase the predictive power more effeciently and

powerfully.

Keywords: Maternal serum screening tests, Prenatal diagnosis, Reference values.

GIRiS

Tim Kkahtsal hastaliklar tibbi ve sosyo-
ekonomik sorunlara neden olmaktadir. Bu
hastaliklarin tedavilerinin yapilamamasi fetal
Kkromozomal anomali, noral tiip defekti ve 3.
Trimester maternal komplikasyonlarin 6ngo-
rilmesi gibi amagclar icin kullanilan prenatal
tarama testlerinin gelismesine yol acmistir.
Yenidodanda en sik karsilasilan kromozomal
anomali olan Down Sendromu taramasi icin
1970’lerin  baslarinda  Kkullanilabilen tek
yontem anne yasiydi. 35 yas ve uzerindeki
tim anne adaylarma amniyosentez Oneril-
mekte ve bu sayede olgularin sadece 1/3'1i
yakalanabilmekteydi. Tanisal yontemler olan
amniosentez, koryon villus orneklemesi ve
kordosentez, kanama, erken dogqum eylemi
ve fetusun kaybedilmesi ciddi komplikasyon-
lar1 da beraberinde getirmektedir. Prenatal
tanida anne yasmin yetersiz kalmasi nede-
niyle ilk kez 1988 yilinda N. J. Wald tara-
findan fetal anomali risk hesaplamasi icin
gebe kadmlarin serum belirteclerinin Kulla-
nishihid@ ortaya konmus ve son dekatlarda
daha genis bir kullanim alani bulmustur (1).

Zamanla Kkalitsal hastaliklarin biyokimyasal
mekanizmalarinin  tanimlanmasi ve yeni
belirteclerin kesfedilmesi, Prenatal tarama
testlerinin daha giivenilir sonuclar verebilir
hale gelmesini saglamistir. Anne serumunda
bakilan belirtecler alfa-fetoprotein (AFP) (fetal
dolasimda en fazla bulunan protein olup,
eriskin hayattaki albumin ile yapisal ve
islevsel benzerlik gosterir ve oOzellikle Spina
Bifida ve Anensefali gibi Noral Tip
Defektlerinde prenatal tanida tarama amach
kullanilir), beta-human koryonik gonado-

tropin (B-hCG) (temel olarak plasentadan
sentezlenen dimerik yapili hormonun alt
birimi olup 0Ozellikle trizomi 21 icin prenatal
tanida tarama amach Kkullanilir) ve serbest
ostriol (uE;) (fetusun siirrenal bezlerinde
sentezlenen steroid yapili bir hormon olup,
ozellikle trizomi 21 ve trizomi 18 iliskili fetal
steroid sentezindeki bozukKluklari yansittidi
icin prenatal tanida tarama amach kullanilir)
diizeyleri maternal agirlik, 1irk ve etnisite,
insiiline badgiml diyabet ve sigara icmek gibi
belirli kosullarin varlidinda degiskenlik gos-
termektedir. Bu nedenle de, Down sendro-
mu, Edward sendromu veya Noral Tup
Defektli etkilenmis fetus tasiyan gebelikler
icin olasilik oranlarinin hesaplanmasinda bu
gibi farklliklar dikkate alinmalidir.

Uc belirtecin seviyeleri gestasyonel yasla
birlikte degdismektedir, bu nedenle gebelik
haftasina goére standart bir deger elde
edilmesi amaciyla; ilgili analitin Olclimiiyle
elde edilen deder, ayn1 gestasyonel gebelik
haftasindaki saglikl fetusa sahip gebelerden
elde edilen degerlerin ortancasina boliiniir.
Boylelikle elde edilen ve normal fetal geli-
sime sahip gebe bir popiilasyona ait ortanca
dederinin katlarini ifade eden degere MoM
(multiples of the median, ortancanin katlari)
degeri denilmektedir. MoM dederlerinin
kullanilmasi; daha standart, daha anlasilir ve
kolay degerlerin ortaya ¢cikmasini saglamistir.
Birey icin elde edilen bu MoM degerleri,
parametrik  poptlasyon istatistikleri ile
karsilastiriir ve Down sendromu, Edward
sendromu veya Noral Tiip Defektli etkilenmis
fetus olasiligini hesaplamak icin anne yasina
dayali daha 6nceki bir riskle birlestirilir.
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Ayrica MoM degerlerinde biyokimyasal belir-
teclerin dizeylerini etkileyen maternal fak-
torlere (Orn; anne yasi, kilo ve irk) gore de
diizeltmeler yapilabilir. Bu sayede Prenatal
tarama testlerinin prediktif degeri daha da
iyilestirilebilmektedir. MoM degerleri, guinii-
miuizde Down Sendromu, Trizomi 18 ve Noral
Tiip Defekti riskinin hesaplanmasinda biyo-
Kimyasal belirte¢ diizeylerinin yorumlanabilir
bir birime donustirmede yaygin olarak
Kullanilmaktadir (2).

Tarama testi ile risk degerlendirmesinin sag-
likli bir sekilde yapilabilmesi icin analizlerin
guvenilir bir sekilde uygulanmasina ek ola-
rak, hesaplamada kullanilan medyan deger-
lerin topluma ve testin uygulandidi labora-
tuvar kosullarina goére dodru bir sekilde
belirlenmis olmasi da gerekir. Dider bircok
biyokimyasal belirteclerde oldugu gibi bu
testlerin analizi ve sonuclarinin yorumlan-
masi sirasinda da; irk, bolge, yas, sigara
Kullanimi gibi faktorlerin g6z 6ntinde bulun-
durulmasi o bolgede yasayan toplumun tasi-
didi riskin daha dogru bir sekilde belirlene-
bilmesi i¢in son derece 6nem tasir (3).

Bu calismada Bing0l bolgesinde ticlui tarama
test belirteclerinin bolgesel medyan degderle-
rini belirlemeyi ve prisca yazilimindan elde
ettiimiz medyan degerleri ve daha Once
farkh bolgeler icin belirlenen medyan deger-
lerle Bingdl icin belirledigimiz yeni medyan
degerleri kiyaslamay1 hedefledik.

GEREC VE YONTEM

Bu calismada Aralik 2014 ile Subat 2016
tarihleri arasinda Bingdl Kadin Dogum ve
Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi laboratuvarina
ucli tarama testi icin basvuran, gebelik yasi
15-19. gebelik haftalar1 arasinda bulunan
480 tekiz gebe yer almistir. Gebelerden
allnan serum Orneklerinde alfa-fetoprotein
(AFP), beta-human koryonik gonadotropin (3-
HCG) ve serbest ostriol (uEz)duzeyleri
IMMULITE® 2000 XPi system cihazinda
(Siemens Healthcare Diagnostics, Erlangen,
Almanya) kemiliiminesans yontemi kullanila-
rak belirlenmistir. Gebelik haftasinin hesap-
lanmasinda Hadlock metoduna (4) gore
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serum Ornedinin alindiqi tarihte ilgili Kadin
Hastaliklari ve Dogum Uzmani tarafindan
yapilan ultrasonografik biparietal cap (BPD)
olciimleri esas alinmistir.

Vakalardan elde edilen serum numunele-
rinde Olcilen AFP, B-HCG ve uEs; degerleri,
vakalarin diger demografik verileri ile birlikte
(maternal yas, Kilo, sigara icimi, diyabet, ikiz
gebelik vb) PRISCA 5.0 (Prenatal Risk Hesap-
lama, TYPOLOG Software/GmBH, Hamburg,
Almanya) programi ile dederlendirilmistir.
Her bir vakada oOlcilen AFP, B-HCG ve uEj
hormon diizeyleri, ayni gebelik haftasi icin
Prisca programinda normal populasyona
gore belirlenmis olan AFP, B-HCG ve uE;
medyan degderleri ile Kkarsilastirilarak MoM
degerleri hesaplanmistir.

Bolgesel medyan dederlerinin hesaplanabil-
mesi icin saglikl fetusa sahip gebelerden
Prisca programi ile degerlendirme sonucu
medyan dederlerin elde edilmesi gerektigin-
den riskli ¢ikan vakalar (ilgili yazilimca riskli
vakalarin belirlenmesinde esik deger Down
Sendromu i¢in 1/250, Trizomi 18 i¢in 1/100
olarak kabul edilmistir), hormon diizeyleri
acisindan duzeltilmis MoM degerlerine gore
risk tasiyan vakalar (B-HCG duzeyi 2,5 MoM
ve lizeri (5), AFP diizeyi 0,4 MoM ve altinda
(6) veya uE; diizeyi 0,5 MoM ve altinda olan
(7)), ilgili belirteclerin diizeylerindeki degi-
simler nedeniyle diyabetik gebeler (8), ikiz
gebeler (9), sigara kullanan gebeler (10) ve
IVF yontemi ile gebe kalanlar (11) calisma
disinda birakilmistir. Geriye kalan 480 gebe-
den elde edilen veriler calismada Kkullanil-
mustir.

istatistiksel analizler icin yapilan tiim yeni
hesaplamalarda Microsoft® Excel 2013 for
Windows® programi kullanildi. AFP, B-HCG ve
uE; icin gebelik haftasina gore belirlenen
medyan degderleri ile Prisca ve diger calis-
malardan (Adiyaman (12), Eskisehir (13),
Antalya (14), Erzurum (15) ve Yozgat (16)
elde edilmis olunan medyan degerleri arasin-
daki farkhliklar degerlendirmek icin Minitab®
17.3.1 for Windows® istatistik paket programi
Kullanilarak Sign Test for Median analizi
gerceklestirildi.
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Prisca yazillmindan elde edilen MoM deger-
leri yas ve Kkilo gibi degiskenlere gore
diizeltilmis oldugundan yeniden hesaplandi.
Yeni medyan dederlerine gore hesaplanan
MoM degerleri ve Prisca yazilmindan elde
edilen medyan degerlerine gore hesaplanan
MoM degerlerinin, birbirleri arasinda ve diger
calismalarda elde edilen medyan dederlerine
gore hesaplanan MoM degerleri ile
karsilastirilmasi igin IBM® SPSS® 21.0.0.0 for
Mac® istatistik paket programi kullanilarak
Wilcoxon Signed Ranks Test'i gerceklestirildi.

Demografik veriler, medyan (IQR; ceyrekler
arasl aralik) cinsinden sunuldu. Tum istatis-
tiksel analizlerde anlamlilik dizeyi olarak
P<0.05 kabul edildi.

BULGULAKR

Calismaya alinan gebelerin (n=480) demo-
grafik verileri Tablo 1'de sunulmustur. Calis-
maya Kkabul edilen 15-19. gebelik haftasi
arasinda bulunan gebelere ait AFP, 3-HCG ve
uE; degerleri icin haftalara goére yeni medyan
degerleri hesaplanmistir. Hesaplanan yeni
degerler ve diger illerde yapilmis calisma-
larda elde edilen medyan degerleri ile kiyas-
lamalar1 Tablo 2'de sunulmustur.

AFP icin sadece 18. haftaya ait yeni medyan
degeri Prisca yazilimindan elde edilen eski
medyan dederine gore istatistiksel olarak
daha diisuk (p=0,0219) bulunmustur. B-HCG
icin yeni medyan degerleri ile eskileri
arasinda anlamh bir fark bulunmamistir (ti-
mi icin p>0,05). uE; icin ise tum haftalar-

daki yeni medyan degerleri daha diisuk
olarak (tumu i¢cin p<0,0001) bulunmustur.

Diger illerde yapilan calismalardan elde
edilen medyan degerleri ile yeni hesapladigi-
miz medyan degderleri Kkarsilastirilmistir.
Adiyaman bolgesi medyan dederlerine gore;
B-HCG icin 16 ve 17. haftalarda (sirasiyla p
degeri; 0,0344 ve 0,0053) daha disiik; uE;
icin ise tim haftalarda (sirasiyla p degeri;
0,0026, 0,0000, 0,0000, 0,0000 ve 0,0001)
daha yiiksek olarak bulunmustur. Eskisehir
bolgesi medyan dederlerine gore; AFP icin
19. haftada (p=0,0023) daha yuiksek; p-HCG
icin 17-19. haftalarda (sirasiyla p degderi;
0,0000, 0,0064 ve 0,0023) daha dustk; uE;
icin ise 15 ve 16. haftalarda (sirasiyla p
degderi; 0,0414 ve 0,0000) daha yiiksek, 18
ve 19. haftalarda (sirasiyla p degeri; 0,0001
ve 0,0009) daha dusiik olarak bulunmustur.
Antalya bolgesi medyan dederlerine gore;
AFP icin 17. haftada (p=0,0450) daha yiiksek;
uE; icin ise 16 ve 17. haftalarda (sirasiyla p
degeri; 0,0088 ve 0,0373) daha yiiksek ola-
rak bulunmustur. Erzurum bdlgesi medyan
degerlerine gore; AFP icin 15. haftada
(p=0,0414) daha yiiksek; B-HCG icin 16 ve
17. haftalarda (sirasiyla p degderi; 0,0227 ve
<0,0001) daha diisik; uEs icin ise 16-19.
haftalarda (sirasiyla p degeri; 0,0015, 0,000,
0,0000 ve 0,0009) daha dusiik olarak bulun-
mustur. Yozgat bolgesi medyan dederlerine
gore; AFP icin 17. haftada (p=0,0008) daha
yiiksek; uE; icin ise 15-18. haftalarda (tumu
icin p<0,0001) daha diisiikk olarak bulun-
mustur.

Tablo 1. Gebelere ait veriler.
Table 1. Data of pregnant women

Minimum Maksimum Medyan (IQR)
Yas (yil) 14,4 43,4 27,2 (7,85)
Gebelik Haftasi 15 20 17 (1)
Agirlik (Kg) 42 110 63 (15)
AFP (IU/mL) 12,8 4304 33,9 (17,75)
p-hCG (mIU/mL) 4467 81554 21180 (13668,5)
uE3 (ng/mL) 0,21 729 0,84 (0,51)
AFP MoM 0,42 98 0,97 (0,43)
B-hCG MoM 0,19 2,43 0,92 (0,61)
uE3 MoM 0,44 3,79 0,97 (0,45)

AFP; alfa-fetoprotein, B-hCG; beta-human koryonik gonadotropin, MoM (multiples of median); Medyanin katlari, IQR
(Interquartile range); Ceyrekler arasi aralik, uEs; ankonjuge 6striol
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Yeni medyan degderlerimize gore hesapladi-
dimiz MoM degerleri ve Prisca yazilimindan
elde ettigimiz medyan degerlerine gore he-
sapladigimiz MoM degerleri birbirleri arasin-
da ve diger calismalarda elde edilen medyan
degerlerine gore hesapladigimiz MoM deger-
leri ile karsilastirildiqinda istatistiksel acidan
anlaml (tiim haftalar ve Karsilastirmalar icin
p<0,0001) farkliliklarin oldugu bulunmustur.

TARTISMA

Kalitsal hastaliklarin dogqum 6ncesinde tespiti
icin gelistirilen prenatal tarama testleri
sonucunda riskli bulunan gebeler daha ileri
tanisal yOntemlere (amniosentez, Kkoryon
villus Orneklemesi ve Kkordosentez gibi)
yonlendirilmektedir. Ancak, bu ydntemlerin
tanisal degerinin yiliksek olmasi yaninda ciddi
Komplikasyonlart da beraberinde bulundur-
masi, prenatal tarama testlerinin 6ngorii
yeteneginin  arttirlmasi  gerekliligini de
beraberinde getirmektedir.

Prenatal tarama testlerine dayali risk analiz-
lerinin duyarh ve 6zgil olmasi; hem gereksiz
invazif islemlerin doguracad risklerin engel-
lenmesinde hem de ailelere dogru danis-
manlik hizmeti verilmesi agisindan énemlidir.
Prenatal tarama testlerinin yapildidi laboratu-
varlar birbirlerinden farkh analitik siirecler
icerebilirler. Farkli marka ve modelde cihaz
Kullanimi ve farkl ureticilerin analiz Kitlerinin
calisiliyor olunmasi bu farki olusturan temel
unsurlardan birkacidir (17).

Farkh tarama protokollerinde degisik biyo-
Kimyasal belirteclerin kullanilmasi ve risk
hesaplanmasinda farkli bilesenlerin yine
cesitli yazimlarla hesaplanmasi da risk ana-
lizinin degiskenligini arttiran 6nemli faktor-
lerdir. Laboratuvarca kullanilan yazilm prog-
raminin yurtittiigi algoritmalar ve hesapla-
manin basamaklarinda yer alip sonucu
etkileyen bircok unsur (biyokimyasal analizin
dogdrulugu, demografik verilerin [gebelik yasi
ve gebe yasi ve BPD oOlciimu] ve/veya USG
tarihinin dogru girilmesi gibi) analiz sonu-
cunu etkilemektedir.

Vranken ve ark., 862 adet uglu test serum
ornedi ile Belgika’da yaptiklari calismada

hesapladiklarit medyan degerleri, ayni analitik
cihazi kullanan farkl tilke medyan degderleri
(Kanada, Almanya, Ingiltere ve ABD) ile karsi-
lastirmistir. Sonug olarak bulduklar istatistik-
sel anlamh farki, preanalitik faktorlerin yani
sira cografi farkliliklarla aciklamislardir (18).

Atak ve ark., tarafindan 5820 tekiz gebe
kadinin Beckman-Coulter Unicel DxI 800
cihaziyla elde edilmis tcli tarama verilerinin
de kullanildidi Adiyaman boélgesinde gercek-
lestirdikleri retrospektif bir calismada (12),
Benetech PRA paket programmin medyan
dederleriyle kiyaslama yapilmustir. Sanh ve
Kartkaya'nin Eskisehir bolgesi icin yaptiklari
ve 5410 tekiz gebe kadinin Immulite 2000
cihaziyla elde edilmis Ul tarama verilerinin
kullanildiqi baska bir retrospektif calismada
(13), Prisca 4.0 Typolog yaziliminin medyan
degerleriyle kiyaslama yapilmistir. Akalin ve
Arikan, tarafindan Antalya bdlgesinde 1130
tekiz gebe kadmin Immulite One cihaziyla
elde edilmis ticlu tarama verilerinin kullanil-
diq1 retrospektif bir calismada (14), Prisca
4.0 Typolog yazihminin medyan degerleriyle
Kiyaslama yapilmistir. Yine Yilmaz tarafindan
Erzurum bolgesi icin 5820 tekiz gebe
kadinda yapilan Immulite 2000 cihaziyla elde
edilmis Tticlii tarama verilerinin Kkullanildigi
diger bir retrospektif calismada (15), Prisca
7.0 Typolog yaziliminin medyan degerleriyle
Kiyaslama yapilmistir. Ayrica yine Akarsu ve
ve ark., tarafindan Yozgat bolgesi icin 711
tekiz gebe kadinin AFP ve 3-HCG duzeylerinin
Hitach E 170, uE; duzeyi icin ise Dynex
Magellan Biossiences cihazlariyla elde edil-
mis {iclii tarama verilerinin kullanildigi ret-
rospektif bir calismada (16), SsdwLab 5
yazihminin medyan degerleriyle kiyaslama
yapilmistir. Ad1 gecen bu ¢alismalarin timiin-
de her bir biyobelirtec¢ icin farkh haftalarda
istatistiksel acidan anlaml farkliliklar oldugu
bulunmustur.

Bu calismada, benzer calismalarla kiyaslan-
diginda daha az sayida olgu oldugu goriile-
bilir. Bingdl halkinin dini ve sosyal inanislari
nedeniyle tarama testleri yaptirmamasi bu-
nun en temel nedenini olusturmaktadir.
Bununla birlikte, literatiirdeki diger ¢alisma-
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larla uyumlu olarak farkh biyobelirtecler icin
degisik gebelik haftalarinda farkli medyan
degerler elde edilmistir. Bu farkhliklar, farkl
cihaz ve risk analiz programlart kullanimina
bagl olarak ortaya cikiyor olabilse de ayni
cihaz ve yazillmin kullanildidi calismalarda
bile farkli sonuclar elde edilmistir. Bu durum,
ulkeler arasi ve hatta ayn ulke icinde dahi
codrafi farkliliklarin medyan degerlerini ciddi
oranlarda degistirdigini gostermektedir.

Farkli marka ve modelde cihaz kullanimi ve
farkli udreticilerin analiz Kitlerinin c¢alisiliyor
olunmast bu farki olusturan temel
unsurlardan birkacidir (17). Farkl Kitlerin,
farkli cihazlarin ve farkli bolgelerin etKisi
farkli sonuclarin cikmasinda etkili olabilir ki
esasen bu durum her laboratuvarin kendi
medyan dederlerini belirlemesi gerekliligini
ortaya cikaran en temel nedeni de
olusturmaktadir. Belirtilen calismalarda da
bu ortak bir goriis olarak oraya konulmus ve
calismamiz da bu goriisun dogrulugunu bir
kez daha gostermistir. Ikinci trimestir icin
hastanemizde yapilan ugli tarama testleriyle
elde ettidimiz sonuclar, il sinirlan icinde
baska kadin dogum hastanesinin olmamasi
ve ilgili testlerin il capinda en fazla hasta-
nemizde yapiliyor olmasindan o6turt ilimizin
genelini yansitsa da, dini ve sosyal inanglar
nedeniyle testin yaptirilma oranlar distiktiir.
Bu nedenlerle ileriki calismalar icin bir baz
olusturmasi ve literatirimiizde ilimiz icin
eksik olan bilgiyi katmasi bakimindan degerli
oldugunu dustniiyoruz.

Bolgesel medyan degerlerin Ozellikle de
laboratuvar bazli olarak belirlenmesi, risk
analizlerinin daha etkin ve gucli bir sekilde
ongoru yetenedinin arttirlmasinda sadece
bir tavsiye degil, bunun da O6tesinde bir
gerekliliktir.
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