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Sorumlu Yazar 0z
Selim Giilticti Amag: ilk trimester lipid profilinin preeklampsi 6ngériisiinde faydasini ve yenidogan sonuglariyla olan
E-posta iligkisini arastirmaktir.
selim.gulucu@gop.edu.tr Gerec ve Yontemler: Calismaya preeklampsi (PE) tanisi almis 121 hasta ve 99 saglikli gebe kadin
dahil edildi. Calisma retrospektif olarak dizayn edilmistir. Hastalarin yas, gravida, parite, vicut kitle
indeksi (VKI), dogum sekli, dogum kilosu, APGAR skoru, yenidogan yogun bakim tinitesi (YYBU) kabulii
ve dogum haftasi kaydedildi. Laboratuvar analizlerinde ilk trimester (<12 hafta) kolesterol, trigliserid,
HDL, LDL dizeyleri tespit edildi. PE’li ve PE’siz iki grup olusturularak karsilastirma yapildi. Her grubun
lipid profili ile yenidogan sonuglari arasindaki iliski degerlendirildi.
Bulgular: Gruplar arasinda gravida ve parite sayilari arasinda anlamh fark yoktu. Yas, VKI él¢timleri,
dogum haftalari, dogum kilolari, YYBU kabulii degerleri arasinda farklilk saptanmadi. PE grubundaki
Gelis Tarihi bebeklerin ortalama dogum haftalari, dogum kilolari ve APGAR skorlari daha dustkti. PE grubundaki
31.01.2021 bebeklerin sezaryan olma orani daha yuksekti. Gruplari arasinda laboratuvar sonuglari incelendiginde;
Revizyon Tarihi PE grubundaki tiim lipid Slglimleri anlamli olarak daha dusCiktr bulundu. Her iki grupta yenidogan AP-
18.02.2021 GAR skoru ve YYBU ihtiyact ile laboratuvar sonuclari arasinda anlamli bir iliski saptanmadi (p<0.05).
Kabul Tarihi Sonug: ilk trimesterde bakilan serum lipid profilindeki parametreler PE grubunda kontrol grubuna gére
11.06.2021 daha dusik bulundu. HDL dusukligi beklenen bir bulgu olmakla beraber kolesterol, trigliserid ve LDL

disukligu beklenti disindadir. Sonuglarimiz serum lipid profilinin PE gelismesini éngérmede yetersiz
kalabilecegini dustindirmektedir.

Anahtar Sézciikler: Preeklampsi, Lipid profili, ilk trimester, Yenidogan

ABSTRACT
Aim: To investigate the benefit of first trimester lipid profile in predicting preeclampsia and its relationship
with neonatal outcomes.

Material and Methods: Plasma concentrations of cholesterol, triglyceride, HDL, LDL were meausred in
121 women with preeclampsia (PE) and in 99 healthy pregnant women in the first trimester (<12 weeks).
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There was a comparison between groups with and without PE. The relationship between lipid profile of each group and neonatal outcomes
was evaluated.

Results: There was no significant difference between the groups in gravida and parity numbers. Differences were found between age, body
mass index (BMI) measurements, birth weeks, birth weights, and NICU acceptance values. Babies in the PE group had lower mean birth
weeks, birth weight and APGAR scores. Babies in the PE group had a higher rate of cesarean delivery. When the laboratory results are
examined among the groups; All lipid measurements in the PE group were found to be significantly lower.

Conclusion: The serum lipid profile in the first trimester was found to be lower in the PE group compared to the control group. Although
low HDL is an expected finding, the others are not expected. This suggests that the serum lipid profile may be insufficient to predict the

development of PE.
Keywords: Preeclampsia, Lipid profile First trimester, Newborn

Gebelik dncesinde kan basing yiksekligi olmayan, 20. ge-
belik haftasindan sonra ortaya ¢ikan kan basing yuksekligi
ve proteinUri varligi preeklampsi (PE) olarak tanimlanir ama
preeklampsi i¢in her zaman proteintri varhgi gerekli degil-
dir (1). Yapilan calismalarda bir¢ok faktérin suglanmasina
ragmen preeklampsinin etiyolojisi ac¢iklik kazanmamistir.
PE’ye bagh gelisen mortalite ve morbititeyi azalmak icin
taninin miimk{n olan en yakin zamanda konulmasi, hasta-
nin prognozuna goére de takip ve tedavisinin diizenlenmesi
gerekir. Rutin gebe takiplerinde preeklampsi gelismesini
6ngbrecek bir tarama testi olmamasi, PE’nin tani ve teda-
visini geciktirmektedir. PE gelisebilecek yuksek riskli hasta-
larin erken belirlenmesi adina ilk trimesterden baslayarak
cesitli ultrasonografik ve laboratuvar bulgularin analizinin
6nemi asikardir. Endotelyal hicresel disfonksiyon son yil-
larda preeklampsi patofizyolojisinde énem kazanmistir (2).
Endotelyal disfonksiyon, ateroskleroz olusumunda ana rol
oynayan ve aterosklerotik plak olusmadan 6nceki surectir
(3). Endotel disfonksiyonunu baglatan, maternal dolagima
ulasan plasental UrGnler, artmis endotel gecirgenligi, va-
zospazm ve trombojenik mekanizmalarin aktivasyonu gibi
olaylar vaskller hasara neden olarak erken ateroskleroz
surecinin baglamasina yol acar (4). Ateroskleroz progresif
bir hastalik olup arterlerin intima tabakasinda lipid ve fibréz
elemanlarin birikimi s6z konusudur (5). Dislipidemi de ate-
roskleroz patogenezinde bulunmaktadir. Endotel hasari
sonras! kolesterol icerigi ylksek makrofajlar plak/aterom
olusturmakta, I16kosit ve plateletlerin sirece katilimiyla ate-
roskleroz haline gelmektedir (6). Preeklampside gdzlenen
endotel lezyonlarina lipid metabolizmasindaki degisiklikler
katkida bulunabilir (4). PE’li kadinlarin lipid sekresyonunun
fazla oldugu gosterilmistir ancak serum lipidlerinin PE’nin
baslangicindaki roli netlestirilememistir (7). Literatirde
calismalarin ¢ogunlugu Uguncu trimester calismasi olup
gobrece ilk trimester ¢alismalari daha azdir. Bu ¢alismanin
amacl, ilk trimester lipid profil parametrelerin preeklampsiyi
Ongérmede faydasini ve yenidogan sonuglariyla olan iligki-
sini degerlendirmektir.

GEREC ve YONTEMLER

Calisma, Samsun Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklar ve Dogum Klinigine 2018 ile 2019 tarihleri
arasinda kabul edilen hastalardan olugsmaktadir. Calisma
retrospektif olarak planlanmis olup, calismaya PE tanisi
almis 121 hasta ve 99 saglikli gebe dahil edildi. Bu has-
talarin dogum sonrasi yenidogan bilgileri ve gecmise ait
laboratuvar bilgileri hastane kayitlarindan ve e-Nabiz sis-
teminden elde edildi. Galisma 6ncesi Marmara Universitesi
Tip Fakdltesi Klinik Arastirmalar Etik kurulundan onay alindi
(24.07.2020/09.2020.813).

Calismaya dahil edilme kriteri olarak; tekil gebelikler, daha
once herhangi bir antihipertansif kullanmamis yeni preek-
lampsi tanisi alan hastalar kabul edildi. Calismaya dahil
edilen kontrol grubu hastalari diger grup ile ayni dénemde
basvuru yapan ve bilinen ek hastaliyi olmayan rastgele sag-
likli gebelerden olusturulmustur. Cogul gebelikler, gebelik
Oncesi veya sonrasinda tani alan sistemik hastalkl (kronik
hipertansiyon, vaskuler hastaliklar, diabetes mellitus) has-
talar, eklampsi ve HELLP (hemolysis, elevated liver enzm-
ymes, low platelet) sendromu tanisi alan hastalar ¢alisma
digi birakildi.

Daha 6nce kan basing (KB) normal sinirlarda olan bir ka-
dinda 20. gebelik haftasindan sonra ortaya ¢ikan en az 4
saatlik 2 ayr 6élgimde KB’nin >140/90 olmasi ve buna pro-
teinlri eglik etmesi preeklampsi olarak kabul edildi. Protei-
nuri dip-stick spot idrardan tespit edildi. Gebelik haftasi, son
adet tarihinin (SAT) ilk gini veya SAT ini bilinmeyen has-
talarda ilk trimester ultrasonografi élgumleri dikkate alinarak
ultrasonografi ile teyit edildi. Hastalarin demografik bilgileri;
yas, gravida, parite, vicut kitle indeksi (VKI), dogum sek-
li, dogum kilosu, APGAR skoru, YYBU kabulii ve dogum
haftasi kaydedildi. Hastalarin laboratuvar analizlerinde ilk
trimester (<12 hafta) kolesterol, trigliserid, HDL, LDL dizey-
leri kaydedildi. Gruplar arasi yas, gravida, parite, vicut kitle
indeksi (VKI), dogum sekli, dogum kilosu, APGAR skoru,
YYBU kabuld, dogum haftasi ve kolesterol, trigliserid, HDL,
LDL duzeyleri karsilastirildi. Hastalarin kolesterol, triglise-
rid, HDL, LDL diizeyleri ile APGAR skoru, YYBU kabuli,
dogum sekli, dogum agirhgi arasindaki iliski degerlendirildi.
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Tablo 1: Olgularin demografik 6zellikleri.

Kontrol Preeklampsi o .
(n=99) (n=121) P degerleri
Yas (yil) 28 (17-40) 30 (19-43) 0,035*
Gravida (n) 2(1-7) 2(1-6) 0,759
Parite (n) 1 (0-6) 1 (0-5) 0,617
VKI (kg/m2) 23,1 (18-34) 25 (18-39) 0,006*
Dogum sekli (n, %)
Vajinal 98 (99,0) 67 (55,4) 0,001
Sezaryan 1(1,0) 54 (44,6)
Dogum kilosu (g) 3200 (1500-5200) 2800 (950-4200) 0,001*
Apgar skoru (n) 9 (7-9) 9 (0-9) 0,001
YYBU (n, %)
Hayir 92 (92,9) 94 (77,7) 0,002*
Evet 7(7,1) 27 (22,3)
Dogum Haftasi (w) 39 (31-42) 37 (29-39) 0,001

Veriler median (min-maks) olarak ifade edildi. (*: p<0.05). VKi: Viicut kiitle indeksi; YYBU: Yenidogan yogun bakim lnitesi.

istatistiksel Analizler

istatistiksel analizler icin IBM SPSS Statistics 22 programi
kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici is-
tatistikler (oran, medyan, frekans, minimum, maksimum)
kullaniimistir. Nicel verilerin normal dagilima uygunluklari
Kolmogorov-Smirnov ve grafiksel degerlendirmeler ile si-
nandi. Degiskenler normal dagilim géstermedigi i¢in non-
parametrik testlerden Mann Whitney U testi kullaniimistir.
Nitel verilerin karsilastiriimasinda ise Pearson Ki-Kare testi
ve Fisher’sExact test kullaniimigtir. p<0,05 degeri anlamlihk
siniri olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calisma gruplarinin ortanca gravite ve paritesi benzer bu-
lundu (p> 0,05). PE’li kadinlarin ortanca yasi ve VKi’si nor-
mal gebelige gére anlamh olarak yuksekti (p <0,05). PE’li
kadinlarin ortanca dogum agirhgi, Apgar skoru ve dogum-
daki gestasyonel yasi normal gebelige gére anlamli olarak
disulktu (p <0,05). PE’li kadinlarin sezaryen dogum ve YY-
BU’ye basvuru oranlari normal gebeligi olan kadinlara gére
anlamli olarak daha yuksekti (p <0,05). PE ve saghkli kont-
rol gruplarinin klinik 6zellikleri Tablo 1’de verildi. PE grubun-
daki bebeklerin ortalama dogum haftalari, dogum kilolari ve
APGAR skorlari kontrol grubundan daha dusuktur; gruplar
aras! farklilik istatistiksel olarak anlamli saptanmistir. PE
grubundaki bebeklerin dogumlarinin sezaryan olma orani,
kontrol grubundan daha ylksektir ve gruplara gére bebek-
lerin dogum sekilleri arasinda anlamli farklilik saptanmis-
tir (p<0,05). Yenidogan sonuglari Tablo 1’de verildi. PE ve
saghkli kontrol gruplarinin serum kolesterol, trigliserid, HDL,
LDL ve VLDL konsantrasyonlari Sekil 1’de verilmigtir. PE’li
kadinlarin medyan serum kolesterol, trigliserid, HDL, LDL

ve VLDL konsantrasyonlari, normal gebeligi olan kadinlara
g6re anlamh dusuktir (p<0,05).

Olgularin laboratuvar bulgulari Tablo 2’de verildi. Preeklam-
psi ve kontrol gruplari arasinda laboratuvar bulgular olan
kolesterol, trigliserid, HDL, LDL degerleri arasinda anlamli

400 400
= 350 -5 350 p=<0.05
3 300 3 300 §—1
E 250 E 250
S 200 8 200
3 150 8 150 i
2 100 S 100
S 50 £ s0
0 0

T T
Normal Preeclampsia Normal Preaclampsia

_.
=]
=3
]

]
=]
=]

IS
-
@
©

HDL (mg/dL)

g 8

¥

LDL (mg/dL)

§ 2
mﬂ{'rﬂm-

-

p<0.05 =
Py

-

-

=

-
p<0 *

Nurmal Prasclampsln

»N
e
B
=

o
o

T
Normal Preeclampsia

-
@
o

o
A
2
o
a
a

VLDL (mg/dL)
g B
. IH-H'%]
14

.i‘j.
T

[-

T T
Normal Preeclampsia

Sekil 1: Preeklampsi ve kontrol grubundaki kadinlarin medyan
serum lipid konsantrasyonlari.
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Tablo 2: Olgularin laboratuvar bulgulari.

Kontrol Preeklampsi

(n=99) (n=121) P degerleri
Kolesterol 234 (123-389) 119 (39-296) 0,001*
Trigliserid 177 (45-378) 92 (49-362) 0,001*
HDL 67 (34-99) 47 (26-152) 0,001*
LDL 123 (60-199) 72 (29-190) 0,001*

Veriler median (min-maks) olarak ifade edildi. (*: p<0.05).

farklilk saptanmigtir; preeklampsi grubundaki tim serum
lipid élctmleri kontrol grubundan daha duslktur ve istatis-
tiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0,05).

TARTISMA

Calismada ilk trimester serum lipid profil degisikliklerini
incelerek PE’li hastalar ile normal hastalar arasindaki
farkhhklari belirlemeye calistik. Bakilan kolesterol, trigliserid,
HDL, LDL duzeylerinin PE’li hastalarda normal hastalardan
daha dusuk oldugu tespit edilmistir PE grubu daha az
aterojenik lipid profiline sahiptir. Bu sonug literatirdeki
bazi calismalara ters dislyor gibi olsa da bazi calismalar
calismamiza benzer sonuclar gdstermektedir.

Yapilan bir calismada ilk trimesterde bakilan lipid profilinin
(trigliserid, kolesterol, HDL, LDL, VLDL) PE’li hastalar ile
PE’siz hastalar arasinda fark saptanmamistir (8). Bagka bir
calismada 15-20. gebelik haftasinda bakilan serum lipid pro-
filinin hafif preeklampsi hastalarinda kontrol grubuna gére
daha yUksek, siddetli preeklampsi hastalarinda ise kontrol
grubuna goére daha dislk bulunmustur (9). Prospektif bir
calismada PE’li kadinlarin, kontrol gebelere kiyasla triglise-
rid duzeyleri yuksek veya normal olanlar olarak siniflandiril-
di ve PE’nin klinik belirtileri ile bagvuran 34 kadinda Gguincl
trimester trigliserid dlzeyleri elde edildi. Normal trigliserid
grubundaki PE’li 18 kadin, daha erken gebelik haftalarinda
dogum yapti ve ylksek trigliserit grubundaki PE’li 16 kadin-
dan daha yuksek intrauterin buyime kisitlamasi insidansi-
na sahipti (10). Bu prospektif ¢calisma normal trigliserit se-
viyesine sahip PE’lilerin, yiksek trigliserit seviyesine sahip
PE’lilere gbre daha kétu prognozlu olabileceg@ini gosterdi.
Diger bir calisma da Gglincu trimester yapilan bir analizde
PE’li hastalarin kolesterol, LDL ve HDL seviyeleri arasinda
6nemli bir fark saptanmamis, trigliserit ve VLDL seviyelerin-
de 6nemli 6lgtde yukseklik tespit edilmis (4).

Bir calismada ilk trimester de bakilan lipid profilinin (trigli-
serid, kolesterol, , HDL, LDL, LDL/HDI orani) PE’li hastalar
ile PE’siz hastalar arasinda anlaml farkliliklar saptanmis.
HDL seviyesi PE hastalarinda daha dislk diger paramet-
reler daha ylksek saptanmistir (11). Bir derlemede yirmi iki
calisma gbzden gegirilmig, yuksek trigliseritli kadinlarin nor-
mal TG’li kadinlarda gére PE riskinin iki kat ve degiskenleri
(yas, VKi ve parite) diizenlenen dért calisma, riskin dort kat

daha yUksek oldugunu goésterdi (12). Hipertrigliserideminin
PE ile iliskisi net olmasa da yuksek trigliserid seviyeleri pla-
sental vaskuler bozukluk riskini artiriyor gibi gériinmekte
olup endotel disfonksiyonunu, aterosklerozu ve trombozu
tetiklemektedir. PE gelisen kadinlarin plasental spiral arter-
lerindeki aterosklerozda yulksek trigliserid seviyelerinin rol
oynadigini goéstermektedir (4). Baska bir ¢calismada, PE
grubunda kontrol grubuna kiyasla serum kolesterol, triglise-
rid, LDL, VLDL de anlamli artis ve HDL de anlamli azalma
tespit edilmis ve bu sonugla degisen lipid profilinin, endo-
tel disfonksiyon olusumu ve preeklampsi ekspresyonunda
potansiyel bir role sahip oldugu éne surtlmustir (13). Ma-
ternal lipidler gelismekte olan fetlise trigliserid ve kolesterol
saglamak icin fizyolojik olarak ylkselir ve PE’li kadinlarda
asin lipid degisiklikleri bildiriimistir (9). Literatlrdeki baska
bir ¢calismada PE’li ve PE’siz hastalarda ikinci ve Uglncu
trimesterde bakilan serum lipid profili incelemesinde her iki
grupta yukseklik izlenmig, maternal serum lipid duzeylerin-
de preeklampsi siddeti ile zayif pozitif korelasyon artigi olup
bu yuksekligin PE ile nedensel iliskisinden ziyade gelisigu-
zel bir iligkiyi ifade ettigi sonucuna varmiglardir (7). Yapilan
bir prospektif kohort calismasinda ilk trimesterde serum li-
pid profili bakiimis hafif PE’li ve siddetli PE hastalar ile nor-
mal hastalar kiyaslanmig; PE li hastalarda normal hastalara
gbre aghk serum trigliserit, kolesterol ve LDL’de anlamli bir
artis ve HDL’de 6nemli bir azalma vardi ve agir PE’li vaka-
larda bu bulgular kontrol grubuna gére daha belirgin oldugu
saptanmis ve erken gebelikde dislipidemi, 6zellikle hipert-
rigliseridemi ve hiperkolesteroleminin ilerleyen gebelik haf-
tasinda PE olugsmasini tahmin etmede ve siddetinin belirle-
mede yardimci olabilecegi fikri ortaya atiimistir (14). Siddetli
PE, hafif PE ve kontrol gruplarinin degerlendirildigi diger
bir calismada trigliserid ve VLDL duzeyleri PE gruplarinda
kontrol grubuna gére daha yiiksek ancak siddetli PE grubu
ile kontrol grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlam-
liydi. Serum kolesteroll siddetli PE grubunda hafif PE gru-
buna ve kontrol grubuna gére anlamli olarak ylksekti. LDL
ve HDL duzeyleri tim gruplarda benzer sekilde belirlendi
(15). Ware-Jauregui ve ark. trigliserid seviyeleri yiksek olan
kadinlarin, az olan kadinlarla karsilastirildiginda, preeklam-
psi riskinin bes kat arttigini ayrica kontrol grubuna kiyas-
la PE’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli daha dusuk
HDL seviyesi kaydetti (16). Williams ve ark.nin preeklampsi
riski ile HDL seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
olmasa da ters bir iliski oldugunu bildirdiler (17). Literattrde
15 gozlemsel ¢alismanin ele alindigi bir meta-analizinde,
maternal serum trigliserid, kolesterol, LDL ve VLDL seviye-
leri preeklampsi riski ile anlamli sekilde iligkiliydi. Bununla
birlikte, HDL ile anlaml iligkilisi yoktu ancak preeklamptik
kadinlarda daha dustk oldugu saptandi (18).

Calismamiz, VKi’si yiiksek kadinlarin PE riskinin daha yiik-
sek oldugunu gésterdi ve kadinlarin VKi artisi ile birlikte
PE’ye riskinin arttigini gésteren daha énceki ¢alismalari
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dogruladi (14). Preeklampsi grubundaki bebeklerin dogum-
larinin sezaryan olma orani, kontrol grubundan anlamli ola-
rak daha yUksektir. Her iki grupta yenidogan APGAR skoru
ve YYBU intiyaci ile kolesterol, trigliserid, HDL, LDL dizey-
leri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanma-
mistir. Serum lipid degerlerinin dogum sekili ile iligkisine
baktigimizda kontrol grubunda dogum sekli ve serum lipid
dizeyleri arasinda anlamli bir iliski bulunmayip preeklamp-
tik hasta grubumuzda dogum sekli ile kolesterol ve triglise-
rid dlizeyleri arasinda anlamli bir iligki vardir. Preeklampsi
grubundaki bebeklerin ortalama dogum haftalari, dogum ki-
lolari ve APGAR skorlari kontrol grubundan daha disuktur;
gruplar arasi farklilik istatistiksel olarak anlaml saptanmis-
tir. Yapilan bir metanalizde komplike olmayan gebeliklerde
yuksek toplam kolesterol veya trigliseritlerinin ytksek bir
preterm riski ile iliskili oldugunu bulmustur. Bu bulgular, ge-
belik sirasinda normal bir maternal lipid diizeyinin preterm
riskini azaltabilecegini géstermektedir (19). Bu calisma gds-
teriyor ki komplike olmayan gebelerde serum lipidlerinin PE
olmadan baska patolojilerle de iliskili olmaktadir. ilk trimes-
terde serum lipid mekanizmasi tam anlasiimadan PE de tek
basina bakilmasinin dogrudan faydasi olmayacaktir.

Calismanin eksik yonleri; aglik olmadan alinan serumlardan
lipid 6lcim yapilmasi sonuglarda varyasyon yapmis olabilir.
PE ve kontrol gruplari secilirken hastalarin kilo ve boylarina
g0re bir aynim yapilmadi. Hastalara gebelik boyunca ézel bir
diyet dnerisinde bulunulmamis olmasi ve gebelikte toplamda
kag¢ kilo aldiklar bilmediginden preeklampsi etiyolojisinde
olabilecek diger nedenleri gbz ardi etmek zorunda kaldik.
VLDL ve diger lipid subgruplarinin ¢alisiimamis olmasi, son
trimester kontrol lipid profili bakilmamasi diger eksik yonleri
olusturmaktadir. Calismanin guicli yonleri arasinda, gruplar
arasindaki demografik benzerlikler ve serum toplama
sirasinda gruplarin benzer gebelik haftasinda olmasidir.
Ayrica lipid seviyeleri izerinde etkisi olabileceginden dolayi
diyabet ve kronik hipertansiyon gibi kronik tibbi hastaliklari
olan hastalar diglandi.

Sonug olarak gebelik haftasi ilerledikce serum lipid profil
parametrelerinde fizyolojik olarak artis oldugu belirtilse de
Ozellikle PE’de ilk trimesterde normal hasta grubuna gore,
calismamizda oldugu gibi, disuk lipid profili ile karsilasilabi-
lir. PE etiyolojisinin ¢esitliligi nedeniyle ilk trimesterde serum
lipid profili PE gelismesi muhtemel gebelikleri &ngérmede
yetersiz kalabilecegini dustindirmektedir. PE ile hiperlipide-
mi iliskisi daha iyi anlamak icin; ilk trimesterde plasentasyon
Oncesi ve sonrasi, daha sonra diger trimesterde subgruplari
da iceren lipid dizeyleri ve lipid profilindeki degisiklikleri in-
celeyen prospektif calismalara ihtiya¢ vardir.

Tesekkiir

Yok.
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