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Amag: Taurin, protein sentezinde kullaniimayan, methionin ve sistein silfinik asit tizerinden karacigerde sentez-
lenen bir aminoasittir. Antiinflamatuar ve hipoglisemik etkileri gosterilmistir. Bu ¢alismada, taurinin postopera-
tif diizeyi ve inflamasyona etkileri degerlendirilmistir.

Yéntem: Kalp cerrahisine alinan 34 hasta ¢alismaya daéhil edilmistir. Ameliyat sonrasi 3. giinde alinan kanda
plazma taurin, C reaktif protein (Crp), HbA1c diizeyleri 6l¢tilmistiir. Calismaya katilan tiim hastalar, Grup 1:
HbA1c diizeylerine gére 6 ve daha diisiik (glisemik kontroli iyi olan) diyabetli hastalar ve Grup 2: HbA1c diizeyi
6’dan yiiksek (glisemik kontrolii kétii olan) diyabetli hastalar olarak 2 gruba ayirilmisti. Ameliyat sirasinda
verilen metil prednizolon dozu retrospektif olarak kaydedilmistir. Normal yetiskin plazma taurin referans araligi
45-130 mikromol/L olarak alinmistir.

Bulgular: Otuz dort hastanin yalnizca sekizinde normal plazma taurin diizeyleri saptanmis, diger hastalarin plaz-
ma taurin diizeyleri ise diisiik bulunmustur. Ortalama taurin diizeyi 34.30+34.81 mikromol/L'dir. Grup 1'de verilmis
olan metilprednizolon miktari, Grup 2’de verilen metil prednizolon diizeyinden anlamli olarak yiiksek bulunmustur
(p<0.05). Gruplar arasinda Crp diizeylerinde fark saptanmamustir (Grup 1; 15.22+4.15 ve Grup 2; 14.2+4.87 mg/dl,
p>0.05). Kan sekeri ve taurin degerlerinde de gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir (p>0.05).

Sonug: Yirmi alti olgunun taurin plazma diizeyi diisiiktir. Crp’nin gruplar arasinda anlamli olarak farkl bulun-
mamis olmasi inflamasyonun her 2 grupta esit seviyelerde kontrol edilebildigine isaret etmektedir. Grup 2'de,
Grup 1 ile esit antiinflamatuar kontroliin saglanabildigi ve bu grupta verilen metil prednizolon diizeyinin anlam-
Ii olarak daha diisiik oldugu (Grup 2 igin 8.36+1.04, Grup 1 igin 9.78+1.68 mg/kg, p<0.006) gdrilmustiir. Bu
durumda Grup 2’de daha yiiksek olarak bulunan plazma taurin aminoasitinin antiinflamatuvar etkiye katkida
bulunmus olabilecedi diistinilebilir. Preoperatif taurin diizeylerini gésteren ¢alismalar planlanmalidir.

Anahtar kelimeler: taurin aminoasidi, kardiyak cerrahi, antiinflamatuar etki, gida destegi
ABSTRACT

Objective: Taurine is an amino acid synthesized in the liver through methionine and cysteine sulfinic acid, is not
used in protein synthesis. Its antiinflammatory and hypoglycemic effects were shown. In this study the
postoperative level of taurine and its effects on inflammation were evaluated.

Method: Thirty-four patients with heart surgery were included in the study. Plasma taurine, C-reactive protein
(Crp), HbA1c levels were measured in the blood taken on the third postoperative day. All patients included in
the study were divided into two groups according to Group 1: HbA1c levels of 6 or less (with good glycemic
control) and Group 2: HbA1c levels of 6 patients with diabetes (poor glycemic control). The dose of methyl
prednisolone given during the operation was recorded retrospectively. Normal adult serum taurine
concentration ranges between 45-130 micromol/L.

Results: Normal plasma taurine levels were detected in only eight out of 34 patients and taurine levels were lower
in the other patients. The mean taurine level was 34.30+34.81 micromol/L. The amount of methylprednisolone
given to patients with HbA1c <6,0% (Group 1) was found to be significantly higher than that of methylprednisolone
given to patients with HbAlc >6.0% (Group 2) (p<0.05). There were no difference in Crp levels between the groups
(Group 1; 15.22+44.15 and Group 2; 14.2+4.87 mg/dl, p>0.05). Blood glucose and taurine values were not
significantly different between the groups (p>0.05).

Conclusion: Twenty-six cases had a low taurine plasma level. The fact that Crp was not significantly different
between the groups indicated that inflammation could be controlled equally in both groups. In Group 2, equal
antiinflammatory control with Group 1 could be achieved and the methyl-prednisolone level given in this group
was significantly lower (for Group 2; 8.36+1.04, for Group 1 9.78+1.68 mg/kg, p<0.006). Plasma taurine
aminoacid, which is found to be higher in Group 2, may be thought to have contributed to the antiinflammatory
effect. Further studies including the preoperative taurine levels should be planned.
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GiRiS

Taurin aminoasidinin, (2-amino-ethanesulfonic acid)
safra asidlerinin konjugasyonunda, osmotik basincin
diizenlenmesinde, kalsiyum homeostazinda ve sinyal
mekanizmasinin diizenlemesinde roll, antioksidan
ve antienflamatuar 6zellikleri bulunmaktadir ™,

Molekuliinde bulunan siilfiir grubu nedeni ile prote-
inlerin yapisina girmemektedir 2. Protein sentezinde
kullanilmadigi icin pek ¢cok memeli dokusunda ser-
best olarak en fazla bulunan aminoasittir. Canlilar
taurin sentezleme yetenegine sahip olsa da bu mik-
tar oldukga azdir. Disaridan balik, kabuklu deniz can-
lilar ve et drinleri tiketilerek saglanabilir B4, Bu
nedenle hastalarda eksikligine siklikla rastlanmakta-
dir. Buna karsin, 6lgimu rutin olarak yapilmadigin-
dan eksikligi akla getirilmemektedir

Plazma taurin konsantrasyonunun literatiirde tanimla-
nan normal deger araligi 20-100 mikromolar kadardir &',

Diabetes mellitusta gorilen hiperglisemi ve vaskiler
inflamasyon, diyabetin vaskiler komplikasyonlarinin
gelisimi icin major risk faktorlerindendir. C reaktif pro-
teinin diyabetli hastalarda artmis vaskdler inflamasyo-
na bagl olarak yiikselebilecegi bildirilmektedir ©!.

Bizim de g¢alisma grubumuz olan diabetik hastalarla,
taurin iliskisi incelendiginde, literatlirde hem plazma
hem de trombosit taurin konsantrasyonlarinin tip 1
diyabetik hastalarda diistiigu ve oral taurin verilme-
sinin ardindan bu konsantrasyonlarin normal diizey-
lere dogru arttigi belirtilmistir ). Yine taurinin glise-
mik dizeyi diizeltmesi ile ilgili olarak, taurin eksikligi
olan kalp dokusunda, glukoliz yolu ile yapilan glukoz
oksidasyonunun belirgin olarak azaldigi, bunun da
ATP nin olusumunu engelledigi bildirilmektedir @,
Burada belirtildigi gibi, taurinin eksik oldugu durum-
larda glukozun oksidasyonunun azalmasi kan sekeri-
nin yikselmesine neden olabilir. Hiperglisemiye
birincil yanit olarak oksidatif stres ortaya ¢ikmaktadir
Bl Eksiklik nedeniyle, taurin takviyesi ile, diyabetes
mellitusun ve ayrica diger inflamatuar hastaliklarin
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siddetinin azaldigl, bundan baska kalp yetmezligi,
hipertansiyon, ateroskleroz, iskemi repurflizyon
hasari, myokardiyal aritmi gibi dolagim sistemi bozuk-
luklarinda diizelme oldugu bildirilmektedir 19,
Literatlrde taurinin antiinflamatuar etkilerinin; not-
rofil 16kositlerin oksidani hipoklor6z asidi notralize
ederek, taurin kloramin olusturmasi ile gergeklestigi
belirtilmistir 1412,

Taurinin metabolik etkilerini anlatan gesitli yolaklarin
incelendigi bircok calismada taurinin antioksidan,
antiinflamatuar, kan sekerini diizenleyici etkisinin
yaninda kardiyoprotektif, kalp kasilmasini gticlendiri-
ci etkisi gibi kalp tizerine olan olumlu etkilerine vurgu
yapilmaktadir. Kalp yetmezligi olan hastalarda taurin
eksikligi goralmus ve bu hastalara besin destegi ola-
rak verildiginde kalp fonksiyonlarinin dizeldigini,
taurinin 6nemli bir tedavi ajani oldugunu bildirilmis-
tir 31, Benzer sekilde taurinin, Japonya’da kalp yet-
mezligi tedavisinde kabul edildigi ve digoksin gereksi-
nimini azalttigi, bildirilmistir &4,

Taurin, hiicreleri inflamasyonun sitotoksik etkisinden
korur 2 ve stiperoksit serbest radikalinin olusumunu
module eder %, Taurinin vaskdiler yanit ve inflamas-
yon lzerine etkilerinin deneysel olarak arastirildigi
calismada arterioskleroz gibi inflamatuar bir hastalik-
da taurinin potansiyel antiinflamatuar etkisi olabile-
cegi belirtilmistir 1€,

Kalp damar cerrahisi olgularinda yapilmig sinirli sayi-
da g¢alisma bulunmaktadir. Bu ¢alismalarda, koroner
arter bypas greft cerrahisine giren hastalarda, tauri-
nin dilatasyon yapici etkisi ile greft korunmasi igin
kullanilabilecegi ve kardiyak hasari 6nledigini bildiril-
mektedir 1719,

Tdim bu calismalarin 1siginda, biz de calismamizda
kardiyovaskiler cerrahi geciren diyabetik hastalarda,
kardiyak cerrahi siirecin pek ¢cok asamasinin neden
olabilecegi inflamasyonun azaltilabilmesi ve cerrahi
sonras! kardiyak fonksiyonlarin iyilesmesi asamala-
rinda taurin, glisemik kontrol ve Crp arasindaki iliskiyi
incelemeyi amacladik.
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GEREC ve YONTEM

Bu calisma igin Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan
calisma onayi alinmistir. Calismaya katilan tiim hasta-
larin bilgilendirilmis onamlari alinmistir. Calisma
prospektif ve cift kér olarak yapilmis, calismanin
biyokimyasal incelemelerini yapan arastirmaci hasta-
larin diger degerlerini gormemistir. Ameliyat sirasin-
da ve yogun bakimda hastalara uygulanan tedavi
protokolleri ¢alismaci grubundan bagimsiz olarak
rutin uygulamada oldugu gibi strdirtlmastir.

Hastanemizde acik kalp cerrahisi ameliyati yapilan,
48-69 yas araliginda, 9 kadin, 25 erkek, daha dnce-
den diabetes mellitus tanisi olan ve medikal tedavi
almakta olan toplam 34 hasta calismaya dahil edil-
di. Vitamin destegi alan, malabsorbsiyon, inflama-
tuar bagirsak hastaligl, kalp cerrahisi ameliyati
disinda bir nedenle kronik hastaligi olan hastalar
calhisma disi birakildi. Tum hastalarda postoperatif
3. glinde taurin, inflamasyon en yaygin ve kolay
ulasilabilen belirteci olarak Crp ve HbA1lc diizeyleri-
ne bakilmis ve HbAlc diizeylerine gére, Grup 1:
HbAlc dlzeyi 6 ve daha dislk olanlar (glisemik
kontroll iyi olan diyabetli hastalar) ve Grup 2:
HbA1lc dizeyi 6’dan yuksek olanlar (glisemik kont-
roli kot olan diyabetli hastalar) olarak 2 gruba
ayirilmistir.

Yirmi hasta kardiyopulmoner bypas altinda koroner
arter cerrahisi, 3 hasta off-pump koroner cerrahi, 3
hasta mitral kapak replasmani, 2 hasta aort kapak
replasmani, 1 hasta aortik ve mitral kapak replasma-
ni, 1 hasta hemi-ark replasmani, 3 hasta atriyal sep-
tal defekt onarimi, 1 hasta eszamanh karotis endar-
terektomi ve koroner cerrahi nedenli ameliyata alin-
mistir. Serum taurin dizeyleri i¢cin potasyum EDTA
iceren tliplere kan alinmistir. Tam kan 6rneklerinde
HbAlc (Siemens) ve plazmada ARACUS aminoasit
analizéri (Membrapure, Germany) ile ninhidrinle
postkolon derivatizasyon yontemi ile taurin aminoa-
sit diizeyi cahsilmistir. Cahsilan yonteme gore, yetis-
kinlerde taurin aminoasiti normal referans araligi:
45-130 mikromol/L'dir. Ayni zamanda hastalarin

serum oOrneklerinden intraoperatif kullanilan metilp-
rednizolon miktarlari, kan glukoz degerleri ¢alisma
bitiminde retrospektif olarak kayit altina alinmistir ve
dolayisiyla metilprednizolon miktarlari ile inflamas-
yon arasindaki degerlendirme bu retrospektif veriler-
den ortaya konmus, intraoperatif bir degerlendirme
yapilmamistir.

istatistiksel degerlendirme SPSS 21.0 paket program
kullanilarak yapilmis veri dagilimi Kolmogorov
Smirnov testi kullanilarak degerlendirilmistir.
Gruplarin karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi
kullanilmis, p<0.05 olan degerler anlamli kabul edil-
mistir. Sonuglar tim testler icin ortalama olarak
verilmis, standart sapmasi minumum ve maksimum
degerler bildirilmistir. Korelasyon analizleri, Pearson
korelasyon testi ile yapilmigstir.

BULGULAR

Otuz dort hastanin 8’inde postoperatif taurin dizey-
leri literatlirde belirtilen normal deger araliginda
bulunmustur. Yirmi alti hastanin ise plazma taurin
dizeyleri ise normal araligin altinda saptanmistir
(p<0.005) (Tablo 1).

Tablo 1. Otuz dort olgunun HbA1c, aghk kan sekeri, C
reaktif protein (Crp), ve taurin kan degerleri ve Metil

Prednizolon ilag miktari dagilimi.

Ortalama.zSS  Min.-Max.

Yas 57+5.00 48-69

HbA1c (%) 6.57+1.17 5.30-10.40
Aclik kan sekeri (mg/dl) 156.97+57.23  67.0-281.0
Crp (mg/dl) 14.69+5.07 5.73-24.03
Taurin (mikromol/L) 34.3+34.81 4.10-181.0
Metil Prednizolon (mg/kg) 9.11+2.08 6.49-12.98

Sonuglar Ortalama#SS, minumum-maksimum degerler
olarak verilmistir.

Aclik kan sekeri, Crp ve Taurin degerleri acisindan
Grup 1 ve Grup 2 arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark bulunmadi (p>0.05). C reaktif proteini ylksek
olan hastalarin taurin dlzeylerinin dusik oldugu
gorialmustdr (Tablo 2).
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Tablo 2. Olgular HbA1c kan degerine goére gruplandirildiginda, taurin, achk kan sekeri, C reaktif protein (Crp) diizeyleri ve

kullanilan metil prednizolon ilag dozu degerleri.

Grup 1 (n=16)
OrtalamatSS (min-max)

Grup 2 (n=18) p
Ortalama#SS (min-max)

Taurin diizeyi (Mikromol/Litre) 31.61+24.85 36.68+42.37 0.796
(5.30-97.40) (4.10-181.0)

Kan sekeri duizeyi (mg/dl) 139.31+38.61 172.67+67 0.157
(90.0-218.0) (67.0-281.0)

Crp (mg/dl) 15.22+4.15 14.2+4.87 0.836
(6.83-24.03) (5.73-23.60)

Metil Prednizolon dozu (mg/kg) 9.78+1.68 8.36+1.04 0.006
(6.57-12.98) (6.49-10.52)

Sonuglar Ortalama#SS (minumum-maksimum) olarak verilmistir.

(Grup 1; HbA1c <6: Glisemik kontrolii iyi olan diyabetli hastalar, Grup 2; HbAlc >6: Glisemik kontrolii kétii olan diyabetli hastalar)

Grup 1'de ve Grup 2’de sirasi ile Crp duzeyleri
15.22+4.15 ve 14.2+4.87 mg/dL olarak bulundu. iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0.05). Bu durum inflamasyonun her 2 grupta esit
oranda kontrol edilebildigini gbstermektedir.

Kan sekeri dizeyleri de yine ayni sekilde HbAlc
dizeyleri ile uyumlu olarak Grup 1’de 139.31+38.61
mg/dL, Grup 2’de; 172.67+67 mg/dL olarak bulun-
du.

Grup 2’de taurin dizeyi daha ylksek olarak saptandi
(Grup 1 ve 2’de sirasi ile 31.61+24.85 ve 36.68+42.3
umol/L).

Metil prednizolon dozu, kan sekeri yiiksek ama ayni
zamanda taurin diizeyi yliksek olan Grup 2'de ista-
tistiksel anlamli olarak daha diisiik olarak kalmistir
(Grup 1 ve Grup 2 icin metil prednizolon kullanimi
sirasl ile 9.78+1.68 ve 8.36+1.04 mg/kg) (p<0.006).

Grup 2 olgularinda Mmetil prednizolon degerleri ile
taurin degerleri arasinda orta dilizeyde, pozitif
yonde ve istatistiksel olarak anlamli korelasyon
bulundu (r=0.556 p=0.017). Diger degiskenler ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulun-
madi (p>0.05).
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TARTISMA

Taurinin bildirilen pek ¢ok olumlu etkisi g6z 6niline
alindiginda, bu o&lgimlerin ozelikle preoperatif
dénemde rutin olarak yapilarak eksikliklerin replas-
mani yoluna gidilmesi yararh olabilir. Calismamizda,
postoperatif plazma taurin dizeyleri belirlenmis ve
34 olgudan 26’sinda duslik olarak saptanmistir.
Hastalara ek olarak taurin destegi verilmemistir.

Calismamiz, ozellikle glisemik kontroli iyi olmayan
hastalarda, taurinin preoperatif donemde eksikligine
stk rastlaniimasi nedeniyle, ek besin olarak diyete
eklenmesinin yararhligi konusunda tartisma ortami
ve farkindalik olusturabilmek amaci ile preliminer
olarak planlanmis bir ¢calismadir. Tip 1 diyabetli has-
talarda hem plazmada hem de trombositlerde taurin
miktarinin disiik oldugu ve oral taurin verilmesi son-
rasi bu duzeylerin normale geldigi bildirilmistir ..
Calismamizda diabetes mellituslu kardiyovaskiiler
cerrahi geciren olgularimizin %76’sinda taurin diizey-
lerini ¢cok dislik olarak saptadik. Literatlirde de goru-
lebilen bu farkhhigin, beslenme aliskanligindaki farkli-
liklarindan kaynaklanmis olabilecegini diisinmekte-
yiz %, Plazma taurin duizeyleri, Grup 2’de, Grup 1’e
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde olmasa da
daha fazla bulunmustur (sirasi ile 36.68+42.37 ve
31.61+24.85 pumol/L, p>0.05). Hastalarin kan sekeri
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dizeyleri de HbAlc dizeyi ile benzer olarak Grup
2’de Grup 1’den yliksek olarak saptanmistir (sirasi ile
172.67+67 ve 139.31+38.61 mg/dL, p>0.05).
Calismamizdaki bu bulgularimiz diyabeti olanlarda
plazma taurinin dusuk oldugunu bildiren Franconi ve
ark./nin ' calismasindaki bulgularla benzer gériinme-
mektedir. Bu durum hastalarimizin rastlantisal olarak
beslenme durumlari ile de ilgili olabilir. Calisma gru-
bumuzdaki olgu sayisi bu iliskiyi tanimlayabilmek icin
yetersiz kalmaktadir. Diger yandan olgularimiz taurin
degerleri dlcilmeden Ug glin 6nce acik kalp cerrahisi
ameliyati gegirmistir. HbAlc son 3 aylik donemdeki
glisemik kontrolli gosteren bir biyokimyasal para-
metredir. Grup 2 olgularinda Grup 1 olgulara gore,
son donemde iyi kontrol edilememis glisemi diizeyle-
ri, cerrahi ameliyatin neden oldugu molekiler diizey-
deki degisimler ile birlikte oldugunda, Grup 2'de
daha yiiksek olan kan sekerinin negatif geri diizenle-
me mekanizmasi ile endojen taurin sentezini arttir-
ma yoninde etki etmis olma olasiligl, metabolik
yolaklardaki degisimlerin de olcllebildigi detayh
¢alismalarla arastirilmahdir.

Jain ve ark./nin® calismasinda, diyabetik ratlarda bir
gruba salin, diger gruba ise L sistein oral olarak veril-
mistir. L-sistein aminoasiti verilen grupta kontrol
grubuna gore anlamli olarak kan glukoz, glukozile
hemoglobin, Crp dizeylerinin distigiund bildirmis-
lerdir. Calismamizda da, Jain ve ark.nin ® ¢alismasin-
dan farkli olarak sistein aminoasitinden sentezlene-
rek olusan ve benzer biyolojik etkilere sahip olan
taurin aminoasitinin kardiyak cerrahi geciren diya-
betli hastalardaki dlizeyleri 6l¢tilmustir. Cerrrahi
stres, anestezi, kanama, hastaya verilen metil predni-
zolon ve adrenalin nedeniyle, intraoperatif donemde
tek 6lgcuim olarak alinan kan glukoz duzeyleri etkilen-
mis olabileceginden hastalarin HbAlc verilerine gére
gruplandiriimasi yeglenmistir.

Calisma grubumuzda, postoperatif donemde infla-
masyonun gostergesi Crp diizeyleri de gruplar arasin-
da anlamli olarak farkh bulunmamistir (Grup 1 ve
2'de sirasli ile 15.22+4.15 ve 14.2+4.87 mg/dL,
p>0.05). Bu durum inflamasyonun her 2 grupta esit

seviyelerde kontrol edilebildigine isaret etmektedir.
Hastalarimiza, rutin uygulama dogrultusunda, kalp
cerrahisi ameliyati sirasinda, inflamatuar reaksiyo-
nun azaltilabilmesi icin metil prednizolon verilmistir.
Grup 2’de kg basina verilen metilprednizolon diizeyi
Grup 1’den istatistiksel anlamli olarak anlamli sekilde
daha distik olarak saptanmistir. Bu durumda, Grup
2’de Grup 1’e gore daha ylksek olarak bulunan plaz-
ma taurin aminoasidinin antiinflamatuar etkiye kat-
kida bulunmus olabilecegi dustinilebilir.

Bulgularimizi da géz 6niine alarak, 6zellikle kardiyak
cerrahi gecirmis diyabetli olan hastalarda postopera-
tif donemde gerekli olan antiinflamatuar etkinin
saglanmasinda taurinin yararl etkileri olabilecegi
konusu degerlendirilebilir. Benzer bulgular, taurinle
tedavi edilen diyabetik ratlarin, serum glukoz diizey-
lerinin daha dusik oldugu, diabetes mellitus ve
komplikasyonlari Gizerine taurinin yararl etkilerinin
bulundugu, yanikh hastalarda taurin destegi ile
Crp’nin daha hizli diisttgu bildirilmistir 223, Bu bildi-
rimlerde, disaridan taurin gida destegi olarak veril-
mis olmakla birlikte, plazma taurin dlzeyinin deger-
lendirilmedigi gorilmektedir. Calismamizda ise farkl
olarak plazma taurin diizeyi 6lgilmis ve goreceli ola-
rak plazma taurin seviyesinin daha yilksek oldugu
grupta, bu g¢alismalarla uyumlu olarak inflamasyonun
daha kolay kontrol edilebildigi saptanmistir.

Taurinin kardiyovaskiiler sistem ve iskelet kasi fonksi-
yonlarinda anahtar rol oynadigina iliskin bildirimler
yapilmistir 2424281 Calismamizda, kardiyak cerrahi
geciren hastalarda, taurin dizeylerinin bilinmesi bu
nedenle 6nemlidir ve yakin gelecekte prediktif bir
deger olarak rutin kullanimi dustnalebilir.

SONUC

Calismamizda, taurinin, metil prednizolon dozlarini
azaltici etkisi, literatturde de bildirilen antioksidan ve
kardiyoprotektif etkileri ile birlikte dnemini ortaya
koymaktadir. Bu anlamda preoperatif eksikliklerinin
ortaya konarak beslenme takviyesinin saglanmasinin
iyi bir peroperatif siirecin gecirilmesi agisindan 6nem-
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li olabilecegini ve belki de taurin dlgimlerinin prediktif
bir parametre olarak rutin kullanima girebilecegini,
bunun icin de daha genis ve daha farkl hasta grupla-
rinda calisiimasi gerektigi disiinmekteyiz.
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