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(074

Bugiine kadar hem hayvan hem de insanlarda enfeksiyon olusturdugu bili-
nen koronavirus ailesine, 2019 yili sonlarinda, kiimelenmis atipik pndmoni
vakalarinda tanimlanan yeni tip bir koronavirus eklenmistir. Pandemi ilani-
na sebep olan bu virus 6zellikle ileri yas ve komorbid hastaligi olan erigkin
yas grubunda etkili olmustur. Cocukluk ¢aginda ¢cogunlukla kendini hafif
hastalik olarak gosteren bu etken nadir de olsa kritik hastalik tablosu mey-
dana getirmektedir. Ortaya ¢iktigi andan itibaren destek tedavi uygulama-
larinin yaninda gesitli antiviral tedaviler denenmistir. Agirlikli olarak eriskin
yas grubunda uygulanan bu tedavilerin kismen etkili oldugu bildirilse de
virusa spesifik tedavi secenegi heniiz mevcut degildir. ilag ve asi gelistirme
¢alismalari bir umutigigi olustursa da enfeksiyondan kaginabilmenin simdi-
lik tek yolu korunma énlemlerine uymaktan geger.

Anahtar Kelimeler: SARS-CoV-2, ¢ocuk, COVID-19 hastaligi

ABSTRACT

A new type of coronavirus, identified in clustered atypical pneumonia cases,
was added to the family of coronavirus known to cause infection in both
animals and humans to date. This virus, which caused the announcement
of pandemic, was especially effective in the adult age group with advanced
age and comorbid disease. This factor, which generally manifests itself as a
mild disease in childhood, rarely creates a critical disease picture. Various
antiviral therapies have been tried as well as supportive treatments since
its emergence. Although it is reported that these treatments, which are
mostly administered in the adult age group, are partially effective, virus-
specific treatment options are not yet available. Although drug and vaccine
development efforts create a glimmer of hope, the only way to avoid
infection is to follow the protection measures for now.
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GiRiS

Coronaviridae ailesi ve Orthocoronavirinae alt ailesine ait olan
koronaviruslar hem insanlarda hem de hayvanlarda pek ¢ok
enfeksiyon ile iliskilendirilmistir. ilk defa 1937 yilinda kuslar-
da gorilen bronsit vakalarindan izole edilmislerdir (1). 1960’h
yillarda insan koronavirus (HCoV)-229E ve HcoV-OC43’ln
gosterilmesiyle ile genisleyen aileye, 2000’li yillardan itibaren
HcoV-NL63, HcoV-HKU1 de katilmis olup, bu 4 virls insanlarda
soguk alginligi ve st solunum yolu enfeksiyonlarinin sik go-
rilen patojenlerinden olmustur (2). 2003 yilinda tanimlanan
ciddi akut solunum yolu sendromu koronavirlsl (Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus, SARS-CoV) ile 2012 yilin-
da tanimlanan Ortadogu respiratuvar sendrom koronavirusu
(Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus, MERS- CoV)
ise meydana getirdikleri ciddi pnémoni tablolari ve yuksek fa-
talite hizi ile dikkat ceken beta koronavirtslerdendir (3).

2019 yili Aralik ay1 sonlarina dogru Cin’in Wuhan sehrinde ben-
zer ozellikler gosteren kiimelenmis atipik pndmoni vakalari sap-
tanmustir. izolasyonu ile birlikte yeni tip bir koronaviriis oldugu
anlasilan bu virtsiin kaynaginin, Wuhan sehrindeki Huanan de-
niz Urlinleri marketinde satilan hayvanlar oldugu dustnilmek-
tedir (4). 5 Ocak 2020’de Diinya Saghk Orgiitii (World Health
Organization, WHO) tarafindan diinyaya duyurulan bu tablo,
Cin’in diger sehirleri ile Cin disindaki tlkelere de yayilmaya de-
vam etmistir. Ocak ayi sonlarina dogru global bir sorun haline
gelen hastalk, 11 Subat 2020 tarihinde Coronaviriis hastaligi
19 (Coronavirus disease 19, COVID 19) olarak tanimlanmistir
(5). ilk cocuk vaka 20 Ocak 2020’de Cin’den bildirilmistir (6).
Ulkemizde ilk vakanin gérildiigi 11 Mart 2020 tarihi ayni za-
manda WHO tarafindan pandeminin ilan edildigi tarihtir (7).
01 Temmuz 2020 tarihi itibariyle 216 tlkeden bildirilen bu viral
enfeksiyon, 502,278 kisinin 6limiine ve 10,117,687 kisinin de
enfekte olmasina yol agmistir (8).
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VIROLOJi VE PATOGENEZ

Koronavirlsler zarfli, segmentsiz, tek zincirli, pozitif polariteli
ve tanimlanabilen en biyik viral RNA’ya sahip RNA virUsleridir.
isimlendirmede yiizeylerinde bulunan dikensi glikoprotein ya-
pilarinin “tag” sekline benzerligi etkili olmustur (3). Alfa, beta,
gama ve delta cinslerine ayrilan koronavirislerden, insanlari
sadece alfa ve beta koronavirUslerin enfekte ettigi bilinmektedir
(9). Cinslerine ve alt gruplarina gére koronavirislerin filogenetik
dagihmi Sekil 1'de gosterilmektedir.
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Sekil 1: Koronavirislerin filogenetik dagilimi (10).

Fare, tavuk, hindi, domuz, kopek, kedi, yarasa, tavsan, at, sigr,
deve gibi pek ¢ok farkli konagi olan bu virus, blyik RNA’si ve
hizli replikasyon yetenegi ile mutasyonlarin hedefi olmaktadir.
GUnlUmize kadar goriilmus olan 6rnekleri, Cin’de Minsk kedile-
rinden orijin alan SARS ile Suudi Arabistan’da develerden orijin
alan MERS hastaligidir. Yapilan dizilemeler ile yeni tip koronavi-
rislin SARS-CoV’a ylizde seksenin izerinde bir oranla benzerlik
gosterdigi ortaya konmus ve bu yeni tip koronaviriis SARS-CoV-2
olarak nihai adina kavusmustur (11).

Diziliminin yaninda SARS-CoV ile bir bagka ortak noktasi ise
hiicreye tutunma ve penetrasyon basamaklarinda anjiyotensin
donlstirict enzim (ACE) 2'yi kullanmasidir. Bu reseptorler akci-
ger, kalp, ileum, bobrek ve mesane endotel hiicrelerinde de eks-
prese edilir (12). Penetrasyon sonrasinda viral RNA hiicre igine
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girer ve biyosentez basamaginda virlse ait dikensi (spike, S),
membran (M), zarf (envelope, E) ve niikleokapsid (N) proteini
gibi yapisal proteinler Uretilir (13). Matirasyon basamaginin da
tamamlanmasi sonrasinda salinim ile virlis yasamini strdirr.

Virlisiin hiicreye girmesi ile T hiicrelerine dentritik hiicre ve
makrofajlar aracili antijen sunumu baslar. Uyarilan T hiicreleri;
CD4+ T hicreleri araciligiyla B hiicrelerinin aktivasyonu ve viris
spesifik antikor Gretimini, CD8+ T hiicreleri araciligiyla ise en-
fekte hicrelerin oldirilmesini saglar (14). Ayrica reseptor hiic-
relerinin endotel hiicrelerinde bulunmasinin bir sonucu olarak
tromboz dengesi bozulur ve hiperkoagilabiliteye egilim artar
(15). immiin sistemin interl6kin (IL) 6, IL 1, TNF-a, interferon
aracili olarak meydana gelen suprafizyolojik pro-inflamatuvar
cevabi sitokin firtinasi ile sitokin firtinasi ise akut solunum sikin-
tisi sendromu (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) ve
coklu organ yetersizligi tablosu ile sonlanabilir (16).

Yukarida tarif edilen immin mekanizmalarin pediatrik yas gru-
bunda eriskine gore farkli islemesi nedeniyle hastalik tablosunun
daha hafif seyrettigi diisiinilmektedir. Dogal imminitenin tam
gelismemis olmasi, ACE2 reseptorlerinin islerliginin kisith olmasi,
sik gegirilen diger viral enfeksiyonlar ile edinilen ¢capraz koruma,
mortaliteyi arttirabilecek risk faktorlerinin olmayisinin hastaligin
hafif gecirilmesi noktasinda etkili oldugu distnilmektedir (17).

EPIDEMIiYOLOVJI

Guncel verilere gore Antarktika kitasi hari¢ tim kitalarda top-
lam 216 (ilkede gorildigu bildirilen salginin, Cin’den sonra ikincil
merkezi Mart ayindan itibaren Avrupa ve Amerika Birlesik Dev-
letleri olmustur. Bulasin; enfekte kisinin 6kslirme, hapsirma ve
hatta konusma sirasinda sa¢tigi solunum sekresyonlari veya bu
sekresyonlarin diistigi ylizeylere temas sonrasi miikoz memb-
ranlara dokunma ile direkt bulastigi gosterilmistir (18). Aerosol
olusan ortamlarda bulag riskinin artabilecegi tahmin edildiginden
aerosolizasyon islemlerinde gerekli tedbirlerin alinmasi éneril-
mektedir (19). SARS-CoV-2 virlisl kan, gaita, idrar, goz yasi gibi
viicut sivilarinda da saptanmigtir. Fekal-oral yolun yayilmada etkin

Tablo 1: Fakli koronaviris tiplerinin ylzeylerde kalabilme siiresi (25).

Yiizey tipi Virus tipi Viral titre Sicakhk Persistans siiresi
Celik HCoV-229E 10° 21°C 5 glin
MERS-CoV 10° 20°C 48sa
Aliminyum HCoV-229E 5X10® 21°C 2-8sa
HCoV-0C 43 5X10° 21°C 2-8sa
Tahta SARS-CoV 10° 0s 4 gln
Kagit SARS-CoV(P9) 10° oS 4-5 giin
Cam SARS-CoV(P9) 10° oS 4 giin
HCoV-229E 10% 21°C 5gln
Plastik SARS-CoV(P9) 10° 0s 4 gin
HCoV-229E 107 0s 2-6 glin
Seramik HCoV-229E 10% 21°C 5giin
Teflon HCoV-229E 10° 21°C 5 giin

MERS-CoV: Ortadogu respiratuvar sendrom koronaviriisii (Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus); HCoV: insan koronaviriisii (Human coronavirus); SARS-
CoV: Ciddi akut solunum yolu sendromu koronaviriisii (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus); OS: oda sicakhig.
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olmadigl dusuinilse de tuvalet egitimi almamis siit gocugu ve
cocuklara da dikkat edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir (20).
Heniz vertikal bulasa dair kanit bulunamamistir (21).

Hastaligin kulugka siresi ortalama 5-7 glin arasinda olup mini-
mum 2 giin, maksimum 14 giin kadar olabilecegi bilinmektedir
(22). Semptomlarin ortaya ¢ikmasindan 1-3 giin 6nce ve hasta-
lik donemi boyunca bulastirici oldugu ve viris sagilim siiresinin
de hastalik siddeti ve virlis yiiki ile korele oldugu dustunilmek-
tedir (23). Literatlrde bildirilmis olan en uzun sagilim siresi 62
gunden fazladir (24). SARS-CoV-2 virlslinin ylzeylerde canli-
ligini koruyabildigi stire bilinmemekte olup, diger koronaviris-
lerin optimum sartlar saglandiginda yiizeylerde 5 gline kadar
kalabildigi de bilinmektedir (Tablo 1).

KLINIK BULGULAR

Bulasta roll oldugu diistintlen asemptomatik bireylerin %40-45
oraninda oldugu tahmin edilmektedir (26). Pandemi kontro-
linde yapilmasi 6nerilen taramalarla semptomatik bireylerin
saptanmasinin bulas hizini distrebilecegi 6ne surilmektedir.
Virusin ¢ikis noktasi olan Wuhan’da SARS-CoV-2 pozitif sap-
tanan 171 ¢ocuk vaka degerlendirildiginde yaklasik %16’sinin
asemptomatik oldugu gorilmustir. Yine Cin’e ait, kanitli CO-
VID-19 hastaligi olan 728 ¢ocuk olgunun degerlendirildigi bir
bagka vaka serisinde vakalarin %55’inin asemptomatik ve hafif
hastalik tablosu taslyan olgular oldugu ortaya konmustur.

2020 yili Mart ayi ortalarinda yapilan analizler, tim dinyadaki
¢ocuk vaka oranini %1-5 olarak belirlemistir (27). Yakin tarih-
lerde, Asya ve Avrupa kitalari ile Glkemizden bildirilen pediatrik
vaka oranlari %2’nin altinda kalirken, Haziran 2020’de, Amerika
Birlesik Devletleri’ndeki oran, %3.2 olarak duyurulmustur (28).

Eriskin yas grubunda oldugu gibi pediayatrik grupta da erkek cin-
siyetin 6n planda etkilendigi bilinmektedir. Etkilenen yas grubu-
nun agirhkl olarak 5 yas tizeri oldugu, bunu da 1 yas alt grubun
takip ettigi ve gorilen agir hastalik tablolarinin da yine 1 yas alti
grupta oldugu bildirilmistir (29). Bunun yaninda yoksulluk, saglik
hizmetine ulasim glgliGga, farkh kusaklarin bir arada yasadigi et-
nik/irksal statilerin de fark yaratabilecegi 6n gorilmektedir (30).
Agir hastalik orani diislik olsa bile kardiyovaskuler hastalik, diya-
bet, obezite, hipertansiyon, kronik akciger ve bobrek hastaliklari
gibi komorbiditelerin varligi hastalik tablosunu agirlastirmakta
ve artmis mortalite ile iligkilendirilmektedir (29).

Ates ve oksuriik pediatrik hasta grubunda en sik bildirilen
semptomlardir (31). Eriskin yas grubuna benzerlik gosteren bu
semptomlarin yani sira halsizlik, burun akintisi, burun tikanikhgi,
yaygin kas agrisi, tat ve koku duyusunda azalma da bildirilen di-
ger semptomlardir (32). Dong ve ark.'lari (33) tarafindan yapilan
bir calismada, SARS-CoV-2 pozitif hastalar semptom varlig, fizik
muayene bulgusu, patolojik gortintiileme bulgusu varligina gore
degerlendirilmistir. Mevcut bulgularina gore gruplandirilan has-
talarda, klinik progresyonu ifade eden asemptomatik, hafif, orta,
ciddi ve kritik olmak tizere 5 hastalik evresi tanimlanmistir (33).

Respiratuvar bulgular olmaksizin ishal, kusma, karin agrisi gibi
belirtilerin gorilen yaygin gastrointestinal bulgular oldugu

bildirilmistir (33). Bu durum da mevcut ACE-2 reseptorlerinin
ince bagirsakta da bulunmasi ile agiklanmistir.

Cok iyi tanimlanmasa da makdilopapdiler, Grtikeryal, vezikuler
karakterli dokUntuler tarif edilmistir (34). Stpheli veya dogru-
lanmis COVID-19 hastaligi olan ¢ocuk ve geng yetiskin bireylerin
sakral bolgelerinde goriilen pernio benzeri lezyonlar tanimlan-
mistir (35). Goriilme sikhigi olarak %0.2-20.4 arasinda genis bir
aralik verilmektedir (36).

Kardiyotropik olmadigi bilinen bu virusun viral miyokardit, hi-
poksik hasar, stres kardiyomiyopatisi veya sitokin firtinasi gibi
mekanizmalarla aritmi, kalp yetersizligi, kardiyojenik sok gibi
kardiyak sorunlara yol acabilecegi diistiniilmektedir (37).

Pediyatrik yas grubunda, Nisan 2020’de basta Birlesik Krallik ol-
mak Uzere, Avrupa, Kanada ve Amerika Birlesik Devletleri’nden
inkomplet Kawasaki Sendromu veya toksik sok tablosuna benzer
vakalarin varligi bildirildi (38). Patofizyolojisi heniiz aydinlatilama-
mis olan bu tablonun, virusa karsi gelistirilen anormal imm{in ya-
nita dayandigi dngorilmektedir. Sitokin salinim sendromu, mak-
rofaj aktivasyon sendromu veya Kawasaki hastaligina benzerligi
nedeniyle pediyatrik multisistemik inflamatuvar sendrom, pedi-
atrik hiperinflamatuvar sendrom, pediatrik hiperinflamatuvar sok
gibi farkli tanimlamalar yapilmistir. Mayis ayi ortalarinda Diinya
Saglik Orgiitii ve Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi tarafindan
benzer kriterlerle tanimlanan bu duruma, Saglik Bakanhgi’nin
glncellenen tedavi rehberinde de yer verilmistir (Tablo 2).

TANI

Klinik veya epidemiyolojik bulgularin varliginda, kesin tani koy-
mak amaciyla, hastanin mevcut hastalik tablosuna gore oro-
farengeal ve nazal slrlntid veya alt solunum yolu aspirasyon
orneklemesi yapilmalidir. Gergek zamanli, ters transkriptaz-
polimeraz zincir reaksiyonu aracili niikleik asit amplifikasyon
testleri gibi virlise ait gen bolgelerinin gosterildigi testlerin,
tanida kullanilmasi kabul gormustir. Dogrulugu sistematik
olarak degerlendirilmemis olsa da oldukga spesifik testlerdir
(40). Yanhs negatiflik orani %5-40 arasinda bildirilen bu tes-
tin negatif sonuglanmasi taniyi dislatmaz (41). Klinik siphenin
devam etmesi halinde 24-48 saat sonra ikinci bir 6rnekleme
yapilmasi ve mimkiinse bu 6rnegin alt solunum yollarindan
alinmasi 6nerilmektedir.

Serolojik testler ile gosterilebilen SARS-CoV-2 enfeksiyonuna
karsi gelistirilen antikorlar gegirilmis veya gegcirilmekte olan has-
talik tablosuna isaret eder (42). Sensitivite ve spesifitesi kesin
olarak bilinmeyen bu testlerin tek basina tani koymada veya
taniy1 dislamada roli yoktur.

Nikleik asit testlerinden daha az duyarh oldugu bilinen, gegi-
rilmekte olan enfeksiyon tablosuna isaret eden ve bir saatten
daha kisa stirede sonug veren antijen testleri de mevcuttur (43).
Guvenlik gerekgeleri nedeniyle viral klltiri 6nerilmemektedir.

Mikrobiyolojik yontemlerden sonra tanida oldukga yardimci
olan bir diger yontem gorintilemedir. Erken donemde nor-
mal olabilen direkt grafilere ile karsilastirildiginda toraksin
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Tablo 2: T.C. Saglik Bakanligi COVID-19 (SARS-CoV-2 enfeksiyonu) ¢ocuk hasta yonetimi ve tedavi rehberi. Olgu taniminin
saglanabilmesi icin her maddeden istenen sayida kriterin varhigi gerekmektedir (39).

1 0-21yas arasinda olmak

2 24 saatten uzun siiren >38.0°C ates varligini

3 Laboratuvar tetkiklerinde inflamasyon kaniti (En az 2 veya daha fazlasinin varhigi)

Artmig C-reaktif protein
Artmig sedimantasyon
Artmis fibrinojen
Artmis prokalsitonin
Artmig D-dimer

Artmis ferritin

Lenfositopeni
Hipoalbliminemi

4  Hastaneye yatis gerektirecek agir hastalik tablosu

5  Coklu organ sistem tutulumu (En az 2 veya daha fazlasinin varligi)

Artmis laktat dehidrogenaz
Artmis interlokin-6 seviyesi
Artmis notrofil sayisi

o Kardiyovaskuler (Sok, yiiksek troponin, yiiksek BNP, anormal eko bulgulari, aritmi)

e Solunum (Pnémoni, ARDS, pulmoner emboli)

Bobrek (Bobrek yetersizligi)

Nérolojik (Konvilziyon, inme, aseptik menenijit)
Hematolojik (Koagtilopati, yliksek D-dimer diizeyi)
Gastrointestinal (Yuksek karaciger enzimleri, diyare, ileus)
Dermatolojik (Eritrodermi, mukozit, diger dokintu)

6 Alternatif baska tani olmamasi (bakteriyel sepsis, enterovirus enfeksiyonu gibi miyokardit ile iliskili enfeksiyonlar, stafilokoksik veya

streptokoksik toksik sok sendromlari gibi)

7  Gegirilmis veya yeni gegirilmekte olan SARS-CoV-2 enfeksiyon kaniti (Asagidakilerden en az birisinin varligi)

e SARS-CoV-2 RT-PCR pozitifligi
e SARS-CoV-2 seroloji pozitifligi
e SARS-CoV-2 antijen pozitifligi

e Semptomlarin baglamasindan 6nceki 4 hafta icerisinde SARS-CoV-2 pozitif olgu temasi

bilgisayarli tomografisinin (BT) daha duyarli oldugu bilinmek-
tedir (44). Ozellikle alt akciger alanlarinin siklikla bilateral ve
perifer agirhkl tutuldugu bildirilmistir. Bao ve ark.’larinin (45)
2700 hastayi degerlendirdigi sistematik bir derlemede en sik
bildirilen anormal 6zellikler buzlu cam opasiteleri, konsolidas-
yon, plevral kalinlasma, interlobiler septal kalinlasma ve hava
bronkogramlari olmustur.

Kesin tanida rol oynayan herhangi bir laboratuvar parametresi
bulunmamakla birlikte lenfopeni, transaminaz yuksekligi, lak-
tat dehidrogenaz yiiksekligi, C-reaktif protein, sedimantasyon
ve interlokin-6 gibi akut faz parametrelerinde artis gibi bazi
degisimler sik bildirilmistir (46). Bunun yaninda D-dimer artisl,
ferritin artisi, lenfopeni varligi, prokalsitonin artisi gibi degisim-
lerin varlig1 koti prognostik faktorler olarak belirlenmistir (47).

TEDAVI

Tedavide glvenilirlik ve etkinligi kanitlanmis olan spesifik bir
ilag bulunmamaktadir. Medikal tedavide, riskli hasta grubunda
uygulanan ve yararl olduguna dair gesitli verilerin yayinlandig
aday ilaglarin destek tedavinin yaninda kullanilabilecegi bildi-
rilmistir. Favipiravir, remdesivir, interlokin-1 ve IL-6 inhibitorleri
bunlardan bazilaridir (48). Daha 6nceden kullanimi 6nerilen ve
Amerikan ila¢ ve Gida Dairesi (Food and Drug Administration,
FDA) tarafindan onaylanan hidroksiklorokin ise potansiyel riskle-
rin daha agir basmasi nedeniyle kullanimdan kaldiriimistir (49).

Pediyatrik yas grubunda genellikle hafif hastalik tablosunda
seyreden bu enfeksiyon nadiren tedavi gereksinimi dogurur.
Komorbid hastaligi veya hastaneye yatis ihtiyaci olmayan hasta
grubu, ates kontroli ve hidrasyon destek tedavileri ile evde

izole edilerek izlenebilir. Pndmoni ve buna baglh solunum si-
kintisinin 6n planda oldugu durumlarda nazal kandl ile verilen
yuksek akimli oksijen, invazif olmayan mekanik ventilasyon ve
gerekirse de invazif mekanik ventilasyon giindeme gelebilir (50).
Net bir 6neri olmamakla birlikte oksijen ihtiyaci, sok tablosu
ile birlikte ciddi ve kritik hastalik durumlari ile pediatrik mul-
tisistemik inflamatuvar sendrom izlenen secilmis hastalarda
uygulanmis cesitli tedaviler literattirde bildirilmistir (51).

KORUNMA

Virusa spesifik herhangi bir tedavi bulunmadigindan en 6nemli
adimi korunma basamagi olusturmaktadir. Alinmasi gereken
baglica 6nlemler; kalabalik ortamlara girmemek, girilmesi ge-
rektiginde en az 1,5 m olan sosyal mesafeyi korumak, hasta
kisiler ile temastan kaginmak ve el yikamaktir. El hijyeninde en
az %60 oraninda alkol iceren dezenfektanlar tercih edilmeli ve
gorundr kirlilik halinde de mutlaka su ve sabun ile en az 20 sn
boyunca yikanmalidir (52).

Alinabilecek mekanik dnlemlerin disinda asl ile korunmanin da
mimkin oldugu 6ngorilmektedir. Haziran 2020 itibariyle prek-
linik asamada 132, klinik agsamada 17 adet aday asi ¢alisiimasi
yuratilmektedir. Bunlarin igerisinden sadece bir tanesi Faz 3
asamasina gecebilmeyi basarmistir (53).

Tum yas gruplarini etkileyen bu enfeksiyon hastaligi her gegen
glin daha ¢ok bireyin enfekte olmasina ve daha ¢ok bireyin
hayatini kaybetmesine yol agmaktadir. Yurutulen asi ¢alis-
malarindan yuz glildiriicl bir sonug elde edilinceye kadar
korunma onlemlerinin en 6nemli halkayi olusturdugu asla
unutulmamalidir.
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