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Ozer

Amag: Acik kalp cerrahisi esnasindaki postoperatif kanamanin engellenmesinde topikal uygulanan aprotinin ve traneksamik asitin etkisini
arastirmayl amacladik.

Yontemler: Kardiyopulmoner baypas ile acik kalp cerrahisi yapilan 30 hasta 3 farkli gruba randomize edildi. Sternum kapatiimadan énce 1.
gruba (n=10) 1000000 KIU aprotinin, 2. gruba (n=10) 2 gr. traneksamik asit ve 3. gruba (n=10) plasebo verildi. Ameliyat sonrasi ilk {i¢ saatte-
ki ve 24. saatteki toplam kan kaybi ve verilen kan {iriinleri miktari kaydedildi.

Bulgular: Aprotinin alan grupta, postoperatif kan kaybi ilk lic saatte 122 ml, 24. saatte 302 ml ve toplam olarak 384 ml idi. Traneksamik asit
verilen grupta postoperatif kanama ilk {i¢ saatte 108 ml, 24, saatte 305 ml ve toplam olarak 393 ml idi. Kontrol grubunda ise sirasiyla 162, 347
ve 502 ml idi. Transfiizyon ihtiyaci aprotinin grubunda 4.7 U, traneksamik asit grubunda 5.4 U ve kontrol grubunda 6 U idi.

Sonug: Aprotinin ve traneksamik asitin lokal uygulanmasi postoperatif kanamayi bir miktar azaltmaktadir ancak bu istatistiksel olarak an-
lamli degildir. Aprotinin ve traneksamik asitin etkinligi arasinda ise bir farkliik gdzlenmemistir. Ayrica transfiizyon ihtiyacinda da bir farkl-
lik yoktu. (Anadolu Kardiyol Derg 2005; 5: 36-40)

Anahtar kelimeler: Acik kalp cerrahisi, postoperatif kanama, aprotinin, traneksamik asit

ABSTRACT

Objective: We sought to investigate the effects of topical applications of aprotinin and tranexamic acid in preventing postoperative ble-
eding during open heart surgery.

Methods: Thirty patients undergoing open heart surgery with cardiopulmonary bypass were randomized to three different groups. Group
1(n=10)received 1000000 KIU aprotinin, Group 2 (n=10) received 1 gr tranexamic acid and Group 3 ( n = 10) received placebo before clo-
sure of the sternotomy. During the first three hours and 24 hours total postoperative blood loss and amount of transfused blood products
were recorded.

Results: In Group 1, postoperative bleeding rates were 122 ml during first 3 hours, 302 ml during 24 hours and 384 ml total. In Group 2, pos-
toperative bleeding rates were 108 ml during first 3 hours, 305 ml during 24 hours and 393 ml total. In control group, bleeding rates were-
162, 347 and 502 ml, respectively. Needs for transfusion were 4.7 U in the aprotinin group, 5.4 U in the tranexamic acid group and 6.0 U in
the control group.

Conclusion: Topical application of aprotinin and tranexamic acid reduced postoperative bleeding, but this was not statistically significant.
The differences were insignificant for effectiveness between aprotinin and tranexamic acid and for transfusion requirements. (Anadolu
Kardiyol Derg 2005; 5: 36-40)

Keywords: Open heart surgery, postoperative bleeding, aprotinin, tranexamic acid

Giri§ si yapilan hastalarda % 5-25 oraninda hayati tehdit eden ka-
nama goriilmekte [1]) ve hastalarin % 2-7’si kanama sebebiy-

Acik kalp cerrahisi sonrasi goriilebilen asiri kanama yiik-  le reoperasyona ihtiyac duymaktadir (2 — 4). Reoperasyona
sek mortalite ve morbiditeyle beraber seyretmektedir. Calig-  alinan hastalarin % 50-80’inde ise herhangi bir cerrahi odak
malarda, kardiyopulmoner baypas (KPB) ile agik kalp cerrahi-  tespit edilememektedir (2). Bu durum kanamanin akut kazanil-
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mis hemostatik bir bozukluga bagh oldugunu diigiindiirmekte-
dir. Yaygin mikrovaskiiler kanama olarak isimlendirilen bu
tablo pek cok faktore bagli olan bir koagulasyon bozuklugu-
dur. Bu tabloya katkida bulunan faktérler hemodiliisyon ve ko-
agulasyon faktorlerinin tiiketimi, trombosit fonksiyon bozuklu-
gu, diisiik trombosit sayisi, heparin ve protaminin asirihgi, he-
parin “rebound”u, asin fibrinoliz, kompleman aktivasyonu ve
yaygin intravaskiiler koagulasyondur (1 - 8). Bunlar arasinda-
ki en sik etkenler asiri fibrinoliz ve trombosit fonksiyon bozuk-
lugudur (4, 5,7, 9).

Hastalarda ortaya ¢ikan asiri kanama sonucunda immiino-
lojik, metabolik ve endokrinolojik bozukluklar olusabilmektedir
(5). Ayrica yapilan fazla miktardaki kan transfiizyonuna bagh
olarak ABO uyusmazhigi, immiinolojik reaksiyonlar, anafilaksi,
sepsis ve viral enfeksiyon gegme riski de ortaya gikabilmekte-
dir (4,5, 8,10, 11).

Bu sebeple acik kalp cerrahisi esnasinda olusan asir ka-
namay! azaltabilmek icin son yillarda cesitli farmakolojik ajan-
lar kullanilmigtir. Bunlar arasinda aprotinin, traneksamik asit
(TA), e-minokaproik asit, desmopressin ve prostasiklinler sayi-
labilir. Ozellikle aprotinin ve TA'nin kanamayi ve kan transfiiz-
yonu ihtiyacini azalttigi cesitli calismalarda gdsterilmistir. An-
cak bu ilaglarin sistemik kullanimdaki potansiyel yan etkileri
kullanimlarini sinirlamaktadir. Belki topikal kullanimlari bu yan
etkileri engelleyebilir. Bu amagla literatiirde yayinlanmig sinir-
I sayida ¢alismada topikal aprotinin veya TA kullanimi ile pos-
toperatif kanama miktari ve kan transfiizyonu ihtiyacinin azal-
digr ileri stirlilmistir (1, 2, 12). Ancak bu iki ilag arasinda kar-
silastirmali yapilmis bir calismaya biz literatiirde rastlamadik.
Bu amacla, hem aprotinin ve TA'nin topikal kullaniminin kana-
ma ve kan transfiizyonu ihtiyacini azaltip azaltmadigini, hem
de bu iki ilacin birbirine iistlinliigli olup olmadigini test etmek
icin bu caligmayi planladik.

Yontemler

Kasim 2002 — Mart 2003 tarihleri arasinda elektif sartlarda
acik kalp cerrahisi yapilan 30 olgu calismaya dahil edildi. Hep-
sine ¢calisma hakkinda bilgi verildikten sonra onaylar alindi.
Tiim olgularda operasyondan 10 giin énce aspirin tedavisi ke-
sildi. Tiim olgularin preoperatif degerlendirmesinde karaciger
ve hobrek fonksiyon testleri ile hemoglobin miktari, trombosit
sayisl, protrombin ve parsiyel tromboplastin zamanlari fibrino-

Tablo 1. Hastalarin preoperatif ve postoperatif ozellikleri

jen ve D-dimer degerlerini iceren hematolojik testleri normal
sinirlarin igindeydi. Olgular onar kisi olarak aprotinin grubu, TA
grubu ve kontrol grubu olarak randomize edildi.

Tiim olgulara “activated clotting time” (ACT) 400 saniyenin
tistiinde olacak sekilde antikoagulasyon saglanarak KPB'ye
girildi. Hipotermik kristaloid kardiyopleji ve topikal hipotermi
ile diyastolik kalp arresti saglandi. Cerrahi girisim boyunca so-
guk kan kardiyoplejisi ile kalp arrestinin devami temin edildi.
Kros-klemp kaldirimadan dnce sicak kan kardiyoplejisi verildi.
Kontraksiyonlar yeterli seviyeye ulasinca KPB’den ¢ikildi. Pro-
tamin siilfat ile heparinin etkisi ortadan kaldirildi. Hastalar en-
tiibe olarak yogun bakim iinitesine alindi.

Aprotinin grubuna sternum kapatiimadan énce Tatar ve
ark.larinin (1) uyguladiklar sekilde 100 ml serum fizyolojik ige-
risinde 1000000 KIU aprotinin, TA grubuna ise De Bonis ve
ark.larminki (2) gibi 100 ml serum fizyolojik icinde 1 gr TA peri-
kardiyal bosluga verildi. Kontrol grubuna ise ayni miktarda se-
rum fizyolojik verildi.

Tim olgularda KPB siiresi, aortik kros-klemp siiresi, ilk 3.
saatteki, 24. saatteki total kanama miktarlari ve verilen kan
tiriinleri miktari (eritrosit siispansiyonu ve taze donmus plazma
olarak), g6giis tliplerinin kalis siiresi ve yogun bakim iinitesin-
de kalsg siireleri kaydedildi.

Istatistiksel analiz SPSS for Windows programi ile yapildi.
Sayisal veriler ortalama + standart sapma olarak gdsterildi.
Gruplar arasindaki farkliik One — Way Anova ile test edildi ve
p < 0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan olgular arasinda cins, yas, KPB siiresi,
aortik kros-klemp siiresi, mekanik ventilasyon siiresi, gogiis
tiipiiniin kalma siiresi ve yogun bakimda kalis siiresi arasinda
farklihk yoktu (Tablo 1). Tablo 2'de ise uygulanan cerrahi pro-
sediirler gdsterilmistir. Bunlar arasinda da énemli bir fark yok-
tu. Olgularimizda revizyon ihtiyaci ve mortalite gdzlenmemistir.

ilk 3 saatte aprotinin grubundaki drenaj ortalama 122 ml
iken TA grubunda 108 ml, kontrol grubunda 162 ml idi. Yirmi
dérdiincii saatteki ortalama drenajlar ise aprotinin grubunda
302 ml, TA grubunda 305 ml ve kontrol grubunda 347 ml oldu.
Toplam drenaj miktari ise sirasiyla 384 ml, 393 ml ve 502 ml idi.
Gruplar arasinda istatistiksel farklilik yoktu. Yine aprotinin ve
TA grubunda kan {riinleri transfiizyonu ihtiyaci daha az ol-

Gostergeler Aprotinin Traneksamik Asit Kontrol*
Yas (yil) 48.7 +14.9 50.5 + 143 51.7+104
Cinsiyet (E/K) 5/5 6/4 5/5
KPB siiresi (dak) 69.6 +22.8 753 +254 69.5+17.0
Kros-klemp siiresi (dak) 449+195 51.7 + 20.6 39.8+15.7
Mekanik ventilasyon siiresi (saat) 6.1+20 59+15 6.6+12
Tiip siiresi (saat) 31.8+9.2 28.0 £10.2 30.8+14.0
Yogun bakim tinitesinde yatis siiresi (saat) 345+109 31.8+9.2 36.3+125
E: Erkek, K: Kadin, KPB: Kardiyopulmoner baypas, *: Gruplar arasi fark anlamli degil, p>0.05




Yasim ve ark.
Kalp cerrahisinde aprotinin ve traneksamik asit

38

Anadolu Kardiyol Derg
2005;5: 36-40

masina ragmen istatistiksel olarak fark tespit edilemedi (Tab-
lo 3 ve Sekil 1).

Tartisma

Acik kalp cerrahisi sonrasi goriilen yaygin mikrovaskiiler
kanamanin tedavisinde aprotinin, TA, €-aminokaproik asit,
desmopressin ve prostasiklin gibi ¢esitli farmakolojik ajanlar
kullanilmig, ancak bunlardan sadece aprotinin ve TA'da an-
lamli bir etki tespit edilmistir (3,5, 6,9 - 11, 13— 16). De Peppo
ve ark.lari (17) ise aprotinin ve e-aminokaproik asitin etkili ol-
dugunu ifade ederken TA'nin etkisiz oldugunu bildirmiglerdir.
Aprotinin sigir akcigerinden elde edilen dogal bir driindiir.
Plazmin, kallikrein, trombin, tripsin ve kemotripsin gibi serin
proteazlara inhibitor etkili bir ilactir (1,3 -5, 7, 10, 18). Plazmi-
nin inhibisyonuyla fibrinoliz engellenir ve bdylece antifibrino-
litik etki ortaya ¢ikar. Ayrica uygunsuz trombosit aktivasyonu-
nu inhibe ederek trombosit membran glikoprotein reseptdrle-
rinin azalmasini engelleyerek trombosit fonksiyonlarini korur (
1,4,7,15-18).

Traneksamik asitise diisiik molekiil agirhkli sentetik bir an-
tifibrinolitik ilagtir. Plazmin ve plazminojenin fibrin molekiiliine
baglanan lizin baglayici yerlerine yapisir. Béylece plazminojen
ve plazminle geri doniisiimlii bir kompleks yapar. Bunun sonu-
cunda da plazmin, fibrinojen veya diger monomerlerine bagla-
namaz ve fibrinoliz inhibe olur (2, 4,6 — 10, 17, 18). Ayrica plaz-
mine bagimli trombosit aktivasyonunu engelleyerek trombosit
fonksiyonlarini korur (2, 8 — 10, 17).

Aprotinin ve TA kan kaybinin azaltiimasi amaciyla pek ¢ok
calismada sistemik olarak kullaniimistir. Huang ve ark.lari (5)
konjenital kalp cerrahisi uyguladiklari hastalarinda aprotinin
kullanimi ile postoperatif kan kaybinin % 46 oraninda azaldigi-
ni ifade etmiglerdir. in vitro yaptiklari calismada ise aprotinin-
le trombosit agliitinasyonunun diizeldigini, trombosit membran
reseptorlerinin korundugunu ve fibrinolizin azaldigini bildirmis-

Tablo 2. Uygulanan cerrahi girigsimler

lerdir (5). Hayashido ve ark.lari (16) da koroner baypas cerra-
hisi sonrasi minimal ve diisiik doz aprotinin kullanimi ile fibri-
nolizin engellendigini, boylece postoperatif kanama ve kan
transfiizyonu ihtiyacinin anlamli olarak diistiigiinii belirtmigler-
dir. Yine Kalingos ve ark.lari (14) koroner baypas yapilan has-
talarda diisiik veya yiiksek doz aprotinin kullanimi ile kan kay-
bi ve transfiizyon ihtiyacinin anlaml olarak azaldigini rapor et-
mislerdir. Alderman ve ark.lari (19) da aprotinin kullanimi ile
kanama miktarinin %43, kan {riinleri ihtiyacinin %49 azaldigini
bildirmislerdir. Ayni sekilde Lemmer ve ark.lari da aprotinin
alan hastalarda kan {riinleri kullaniminin plaseboya gore an-
laml olarak diisiik oldugunu bildirmislerdir (13). Bistrup ve
ark.lar (11) da yiiksek kanama riskli hastalarda aprotinin kul-
laniminin kan kaybi ve transfiizyon ihtiyacini azalttigini ifade
etmislerdir.

Benzer sekilde TA kullanimi ile de ayni sonuglar elde edil-
mistir. Casati ve ark.lari (6) operasyon esnasinda degisik doz-
larda TA verilmesinin kan kaybi ve transflizyon ihtiyacini azalt-
tigini, ancak uzun siireli verilmesi ile faydal bir etki saglana-
mayacagini belirtmislerdir. Buna karsilik Katoh ve ark.lari (9)
uzun siireli tedavinin kan kaybini anlamli olarak azalttigini ifa-
de etmislerdir. Yine Casati ve ark.lari (10) elektif torasik aortik
cerrahiden sonra da TA verilmesi ile kan kaybi ve transfiizyon
ihtiyacinin anlamli olarak azaldigini rapor etmislerdir. Zabeeda
ve ark.lari (20) da koroner arter baypas cerrahisinden sonra
diisiik doz TA verilmesi ile kanama miktari ve kan transfiizyo-
nu ihtiyacinda anlamli azalma bildirmislerdir.

Sistemik verilen aprotinin ve TA'nin yaygin mikrovaskiiler
kanamayi azaltici etkisi tespit edildikten sonra bu ikiilacin et-
kinliginin karsilastirldigi pek ¢ok ¢alisma yapilmistir (4, 7, 8,
21). Bu ¢caligmalarin biiyiik kisminda her iki ilacin da kan kay-
bi ve transfiizyon ihtiyacini esit sekilde azalttigr gosterilmistir

198 e P

Aprotinin TA Kontrol*

KABC 5 4 5 =

MVR 3 3

AVR 1 - 1

MVR+AVR 1 2 1

KABC: Koroner arter baypas cerrahisi, MVR: Mitral kapak replasmani,

AVR: Aort kapak replasmani kil L LDl Ll Ll | RORT: By

* Gruplar arasi fark anlamli degil, p>0.05 Sekil 1. Postoperatif kanama miktarlarinin kargilagtinlmasi
Tablo 3. Postoperatif kanama ve transfiizyon miktarlan

Aprotinin TA Kontrol P

ilk 3 saatteki kanama (ml) 122.0 £ 51.1 108.0 + 77.6 162.5 +91.7 0.2

24. saatteki kanama (ml) 302.0 + 69.0 305.0 + 86.7 347.0 + 203.4 0.7

Toplam kanama (ml) 3845+ 1722 393.0 + 216.6 502.5 + 446.5 0.6

Transfiizyon miktari (Unite) 4716 54+19 6.0 +24 0.3

TA: Traneksamik Asit
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(4,7, 8). Ancak Blauhut ve ark.lari (21) yaptiklari ¢calismada
TA'nin aprotinin kadar etkili olmadigini ileri siirmiislerdir. Yi-
ne de Peppo ve ark.lari (17) aprotinin, TA ve g-aminokaproik
asiti karsilastirdiklari caligmalarinda aprotinin ve e-amino-
kaproik asitin kan kaybini azalttigini, bu etkinin aprotininde
daha fazla oldugunu, ancak kan transfiizyonu ihtiyacina etki-
si olmadigini bulmuslardir. Onlar TA'nin ise etkisiz oldugunu
ifade etmislerdir.

Aprotinin ve TA'nin sistemik kullanimlarina baglh cesitli yan
etkiler ortaya ¢ikabilir. Aprotininin en endise verici yan etkisi
erken dénemde ven greftlerinde tromboz olusturma ihtimalidir.
Ayrica bobrek yetersizligi, anafilaksiyi de iceren alerjik reaksi-
yonlar, uygunsuz antikoagulasyon, derin hipotermik perfiiz-
yonla total sirkulatuvar arrestten sonra yaygin intravaskiiler
koagulopati gelisimi, akut pankreatit ve karaciger yetersizligi
gorilebilir (1,3, 4,8,9,11 - 13, 17-19, 21). Bistrup ve ark.lari (11)
671 hastalik serilerinde %3 oraninda aprotinine bagh yan etki
goriildigiind bildirmiglerdir. Bunlardan %0.6's1 alerjik reaksi-
yonlar, %1.04'ti bobrek yetmezligi ve %0.15'i ven greft trombo-
zudur (11). Rocha ve ark.lari (3) da aprotinin ve desmopressin
asetati kargilastirdiklar calismalarinda sadece aprotinin kulla-
nan hastalarinda kan kaybi ve kan transfiizyonu ihtiyacinda
azalma tespit ederken bu hastalarda yan etki ortaya ¢ikmadi-
gini belirtmiglerdir. Kalangos ve ark.lari (14) da yaptiklar ¢alig-
mada aprotinin verilen hastalarla verilmeyen hastalar arasin-
da anjiyografik olarak ven greft acikiigr bakimindan fark olma-
digini bulmuslardir. Lemmar ve ark.lari (13) da 216 hastalik ¢a-
lismalarinda miyokard infarktiisii oranini ilk kez ameliyat olan-
larda aprotinin alanlar i¢in % 8.9, plasebo grubu i¢in % 5.6, re-
operasyonlarda aprotinin alanlarda %10.3, plasebo grubunda
%8.3 bulmuglar ve aprotinin alanlarda istatistiksel olarak an-
lamli olmasa da mortalite ve miyokard infarktiisii oraninda bir
miktar artis oldugunu ifade etmislerdir. Alderman ve ark.lari
(19) da 870 hastalik serilerinde 703 hastanin safen ven greftle-
rini anjiyografik olarak degerlendirmigler, plasebo grubunda
%10.9 greft ttkanmasi tespit ederken aprotinin alanlarda bu
orani %15.4 olarak bulmuslar ve bunun istatistiksel olarak an-
lamh oldugunu ifade etmislerdir. Fakat bu farkin sadece apro-
tinine baglanamayacagini, pek ¢ok risk faktdrlerinin de etkisi
oldugunu belirtmiglerdir.

Sistemik aprotinin kullanimindan sonra antikoagulasyonun
degerlendirilebilmesinde de sorunlar yasanabilmektedir. Naj-
man ve ark.lar (18) heparinize kana aprotinin eklenmesi ile
ACT'nin uzadigini, ayrica heparinin protaminle nétralizasyonu-
nun tam olmadigini bildirmislerdir. Casati ve ark.lari (4) da ap-
rotinin verilen hastalarda postoperatif aPTT'nin uzamis oldu-
gunu belirtmislerdir.

Traneksamik asit ile tedavide de antifibrinolitik etkiden do-
layr artmig bir pihtilagma riski mevcuttur. Bu da artmis trombo-
embolik olay ihtimali ve erken greft tikanmasi ile birliktedir (2,
6). Intravendz TA verilmesinden sonra serebral, mezenterik,
pulmoner ve retinal tromboz vakalari yayinlanmistir (2).

Aprotinin ve TA'nin bu yan etkilerinden korunmak igin lokal
kullamimlari bir alternatif olabilir. Ozellikle TA’nin burun ve di-
seti kanamalarinda topikal olarak kullanildigi bilinmektedir.

Ancak literatiirde bu ilaglarin topikal kullanimlari ile ilgili ya-
yinlar son derece kisithidir. Tatar ve ark.lari (1) elektif koroner
arter baypas cerrahisi yaptiklari hastalarinda perikardiyal bos-
luga aprotinin verilmesi ile postoperatif kan kaybinin ve trans-
fiizyon ihtiyacinin anlamli olarak azaldigini ve yan etkilerin en-
gellendigini bildirmislerdir. 0'Reagan ve ark.lari (12) da agik
kalp cerrahisi sonrasi hastalarina topikal aprotinin vermisler
ve kan kaybi ve transfiizyon ihtiyacinda anlaml azalma gozle-
mislerdir. Ancak bu etkiyi operasyondan iki hafta 6nce aspirin
alimi kesilen hastalarda gérmiisler, operasyona kadar aspirin
alanlarda ise bir fark gézlememislerdir. Literatiirde topikal TA
kullanimiyla ilgili tek yayin olan De Bonis ve ark.larinin (2) ¢a-
hismasinda da TA'nin lokal kullanimi ile kan kaybinin anlamli
olarak azaldigi, ancak kan transfiizyonu miktarina etkisi olma-
digi ifade edilmistir. Gerek Tatar, gerekse De Bonis ilaglarin
sistemik emilimi olup olmadigini arastirmiglar (1, 2) ve hastala-
rinin kanlarinda aprotinin ve TA tespit etmemislerdir. Bu yiiz-
den builacglarin kanama {izerine olan etkisinin sistemik etkiden
bagimsiz lokal etkiye bagl oldugunu ifade etmislerdir.

Biz calismamizda topikal aprotinin ve TA'nin etkisini plase-
bo ile karsilagtirmayr amacladik. Olgularimizin higbirisinde
yliksek kanama riski mevcut dedgildi. Calismamizin sonucunda
ilk iic saatlik, 24 saatlik ve toplam drenaj miktarinda aprotinin
ve TA grubunda plaseboya gére anlamli olmasa da bir miktar
azalig mevcuttur. Iki ilag arasinda ise herhangi bir fark yoktu.
Transflizyon ihtiyaci ise aprotinin alanlarda TA'dan, TA alan-
larda ise plasebodan bir miktar daha diisiiktli. Ancak bu fark-
lar da istatistiksel olarak anlamh degildi. Belki daha fazla sayi-
da hastayla yapilacak calismalar bu konuda farkl bilgiler ve-
rebilir. Bu arada aprotininin yiiksek maliyeti de g6z dniine alin-
mahdir. Biz teknik sebeplerden dolayi lokal aprotinin ve TA uy-
gulanan hastalarimizin higbirisinde bu ilaglarin kan seviyeleri-
ni lcemedik.

Sonug olarak agik kalp cerrahisinden sonra topikal uygula-
nan aprotinin ve TA kan kaybi ve transfiizyon ihtiyacini bir mik-
tar azaltmakta, ancak bu istatistiksel olarak anlamli olmamak-
tadir. Bu yiizden rutin olarak kullaniimalarina gerek yoktur. An-
cak yiliksek kanama riskli hastalarda kullanimlari diisiiniilebilir.
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