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Egesinerji 
•   

 



Konuşma planı 

• İnvaziv kandida infeksiyonlarının (İKİ) tanımı ve 
epidemiyolojisi 

• Geçmişten bugüne değişen neler oldu? 

• İKİ’ndaki artışın önemi ve nedenleri 

• İKİ Risk Faktörleri nelerdir? 

• İKİ tanısında elimizde neler var? 

• İKİ tanısında skorlama sistemleri  

• İKİ’de skorlama sistemlerinin tedaviye olan katkısı 

 

 

 

 

 

 

 



 
İNVAZİV KANDİDA İNFEKSİYONLARI  

 
 

• Candida türlerinin idrar dışındaki steril vücut 
sıvılarından izolasyonu 
 

• Kesin bir sınıflama olmamakla beraber  immün  
yetmezliği olmayanlarda  kandida enfeksiyonları 
iki grupta incelenir 

    
– Kandidemi 
– Sistemik (dissemine) kandidiyaz 

 



 
KANDİDEMİ 

 
 

 - Bir veya daha fazla kan kültüründen Candida 
türlerinden birinin izolasyonu 

 

- Kandidemi tüm kandida enfeksiyonlarının %10-20’si 

 

 - Tek bir kan kültüründe bile Candida izole edilirse 
etken kabul edilip kaynak araştırılmalı, tedavi ve 
kontrol önlemleri alınmalı 

 



İNVAZİV (DİSSEMİNE-SİSTEMİK) KANDİDİYAZ 
 

 

• Kandideminin yanı sıra histolojik olarak veya kültür ile 
Candida’nın endokard, meninks, göz veya diğer iç 
organlara invazyonunun gösterilmesi 

 

– Özefagus ve orofarenks kandidiyazı bu kapsama girmez 

 

 



İNSANLARDA HEMATOJEN KANDİDA 
ENFEKSİYONLARI 

• Kandidemi 

• Endokardit 

• Endoftalmit 

• Kateter ilişkili 
enfeksiyonlar 

• Septik trombofilebit 

• Artrit 

• Osteomyelit 

• Spondilodiskit 

• Menenjit 

• Piyelonefrit 

• Pulmoner enfeksiyon 

• Hepatosplenik 
kandidiyazis ( Kronik 
dissemine kandidiyaz) 

 

 



EPİDEMİYOLOJİ-1 
• Hastanede yatış süresince hastaların büyük bir kısmında 

Candida kolonizasyonu gelişir 
 

• Bunların  küçük bir kısmında ciddi enfeksiyon 
 

• Hastaneye yatırılan hastalarda gelişen enfeksiyonların %1-8’ i 
fungal enfeksiyon 
 

• Yoğun bakımda gelişen enfeksiyonların %10-15’ i fungal 
enfeksiyon 

 
 
 
   Eggiman P et al.  Lancet Infect Dis. 2003;3:685-702 

 
 

 
 
  
 
 
 
   



EPİDEMİYOLOJİ-2 

• Candida türleri tüm dünyada hastane kökenli kan dolaşımı 
enfeksiyonlarından en sık izole edilen mantar türü 

 
 

• Yoğun bakımda gelişen sepsisin önemli bir etkeni olup, 
1979-2000 yılları arasında tüm mikroorganizma grupları 
arasında en fazla artış gösteren gruptur 
 

• Candida insidansı %207 artmış 
 
 Martin GS, et al. N Engl J Med 2003;348: 1546-54 

 



EPİDEMİYOLOJİ-3 

•  Avrupa’dan 17 ülkeden 1417 yoğun bakım ünitesi EPIC  (European 

Study on the Prevance of Nozocomial Infections in Critically ill 

Patients) çalışmasında : 

 

 

– Hastanede gelişmiş olan enfeksiyonların %17’ sinin invaziv 

kandida infeksiyonları (İKİ) olduğu bildirilmiş 

 

 

 

 

Vincent JL, Bihari DJ, Suter PM, et al. The prevalance of nozocomial infection 

in intensive care units in Europe. Results of the Europen Prevalence of 

Infection in Intensive Care ( EPIC) Study.  



EPİDEMİYOLOJİ-4 

• YB. da enfeksiyona neden olan Candida suşları 
genellikle hastanın kendi endojen florası kaynaklı 

 

• Özellikle GİS’ de Candida türleri kolonize olabilmekte 

 

• Hastanede yatmakta olan hastaların mukozalarında C. 
albicans kolonizasyonu %80’leri bulmakta 

 

• Sağlık personelinin eli ve kontamine solusyonlarla da 
bulaş gösterilmiş 

 



Geçmişten Günümüze Mantar 

Enfeksiyonları  
 

• Sağlık hizmetiyle ilişkili enfeksiyonlar (SHİİ) içinde 
giderek artan oranda görülmekte  

 

• Yoğun Bakım ünitelerinde de görülme sıklıkları artmakta 

 

• Albicans dışı Kandida’lara kayış ve antifungallere dirençli 
yeni mantar enf. gelişmesi 

 
• Bu epidemiyoljik değişiklikte C. albicansın kontrol önlemlerinin 

yanı sıra uygulanan azol profilaksisinin rolü büyük  

 
    Eggiman P et al. Lancet İnfect Dis. 2003;3:685-702 

 

 

 

 

 

 



Son yıllarda fırsatçı mantar  
enfeksiyonu sıklığı niçin artmakta 

• Kemik iliği-organ nakli 
yapılan hastalar 

 
• HIV ile enfekte hastalar 
 
• Gastrointestinal cerrahi 

hastaları 
 
• Neoplastik hastalar 
 
• İleri yaş grubu 

• Bağışıklık sistemi 
baskılayıcı tedavi alanlar 

 
• Prematüre yeni doğanlar 
 
• Altta yatan hastalıkların 

daha iyi kontrolü+antiviral 
antibakteriyel 
tedaviler=sağkalım 
sürelerinde artış 
 
 
 

https://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRw&url=https://cubuklukoyu.wordpress.com/2011/03/page/2/&ei=P_nkVLGQK4L6POD4gaAO&bvm=bv.85970519,d.bGQ&psig=AFQjCNHCcqnZpDQTjpiENCK-lRl7acTt1w&ust=1424378547981120


İKİ’nın Doğurduğu Sonuçlar 

 

• Mortalite ve morbiditede artış 

 

• Hastanede yatış süresi uzar  

 (3-30 gün) 

 

• Maliyet artışı 

 

 Zaoutis TE, et al. Clin Infect Dis. 2005;41:1232–9. 
Ahmed A, et al. Indian J Crit Care Med. Oct 2014; 18(10): 682–688. 

 



 
 
 
 
 

İKİ RİSK FAKTÖRLERİ  



İntraabdominal Fungal Enfeksiyonlar 

• Fungal enfeksiyonlar abdomende herhangi bir organı tutabilmekte 
 

• Buna karşı klinik hastalık tablosu daha nadir olarak görülmektedir  
 

• En önemli risk faktörleri: 
 
– Cerrahi, travma veya yabancı cisim yerleştirilmesi  

 
– İmmunkompromize olmak 

 
– Yoğun bakımda yatıyor olmak 
 
Rebolledo M, Sarria JC. Intra-abdominal fungal infections. Curr Opin Infect Dis 

2013;26:441-446. 



Hepatosplenik kandidiyazis (kronik 
dissemine kandidiyazis) 

• Sıklıkla nötropeniden iyileşen hematolojik 
malinite hastalarında görülmektedir 

 

• Nötropeni sonrası GIS translokasyonuyla kana 
yayılan kandidaların tetiklediği 
immunrekonst.a bağlı 

 
 

 

Rammaert B, et al. Mycoses 2012; 55:74–84. 



Kandida Peritoniti 

• Klinik olarak hastada yaygın peritonit veya lokalize apse 
oluşumunun görüldüğü %38 mortalitesi olan bir durumdur 
 

 
• Kandida peritoniti için majör risk faktörleri: 

 
–  İç organ perforasyonu,  
– Abdominal ve torasik cerrahi,  
– Cerrahi direnler,  
– İntravenöz ve üriner kateterler,  
– Ciddi sepsis   
– Yaygın kandida kolonizasyonu 
 
Carneiro HA, et al. World J Surg 2011; 35:2650–2659. 



Peritoneal Diyaliz ile İlişkili Kandida 
Peritoniti-1 

• Bu enfeksiyon bakteriyel peritonitlere nazaran 
daha nadir görülmekle birlikte,  

 
– Önemli morbidite ve mortaliteyle seyreden ciddi bir 

durumdur 
 
– Peritoneal diyaliz ilişkili peritonit epizodlarında 

kandida sıklığı %3-6  
 

– hastanede yatış sıklığında, kateter çekilmesi ve kalıcı 
hemodiyalize geçiş gereksiniminde artışla ilişkili  

 
 



Peritoneal Diyaliz ile İlişkili Kandida 
Peritoniti-2 

• Risk faktörleri: 

 

– Önceki geniş spektrumlu antibiyotik kullanımı 
sonrasında gelişen bakteriyel peritonit   

 

– Diğer odaklarda saptanan kandida kolonizasyonu 

 
Matuszkiewicz-Rowinska J. Perit Dial Int 2009;29 (Suppl. 2):161–165. 

Levallois J, et al. Int J Infect Dis 2012;16:41–43. 

Miles R, et al. Kidney Int 2009;76:622–628 

 



Biliyer Kandidiyazis 

• Genellikle cerrahi/biliyer traktın invaziv prosedürlerini takiben 
tanı almakta 
 

• Gangrenöz kolesistititi de içeren akut kolesistit ve kolanjit 
tablolarına neden olabilmekte  
 

• Ancak safra yollarında izole edildiğinde, patojen midir??? 
 
• Kandidaya bağlı kolanjit, benign/malign biliyer trakt 

obstrüksiyonu olan hastalarda görülmekte 
 
 

 Rebolledo M, Sarria JC. Curr Opin Infect Dis 2013;26:441-446. 
 
 
 
 



Pankreatik Kandidiyazis 

• Ciddi pankreatitlerde pankreatik kandidoz sıklığı %5-68 
arasında bildirilmekte 
 

• Uzun süreli hastane yatışı, MODS, ciddi pankreatitli hastalarda 
artmış mortalite riskiyle ilişkili 
 

• Risk faktörleri: 
 

– Pankreatik yaralanma 
– Pankreatik cerrahi 
– Lümenli kateterlerin uzun süreli kullanımı 

 

 
 
 
 
   Trikudanathan G, et al. Am J Gastroenterol 2011; 106:1188–1192. 
   Vege SS, et al.  Am J Gastroenterol 2009;104:2065–2070. 

 



Üriner kandidiyazis-1 

• Üriner sistemde invaziv enfeksiyonlarla nadir karşılaşılmakta 
 
• Büyük çoğunluğu Candida Albicans ve diğer kandida türleriyle 

gelişmekte 
 

• Böbrekler, sistemik kandida enfeksiyonlarında en çok etkilenen 
organlar  

 
 
 
Cox GM, Kauffman CA. Candida infections of the bladder and kidneys 
(Last updated: 16 Oct 2012, at http://www.uptodate.com). 

 
 
 



Üriner kandidiyazis-2 

• Kandidemi sonucu gelişen böbrek 
enfeksiyonları genellikle bilateral  

 

• Böbreğin korteks ve medullasında multipl 
mikroapselerle karakterize 

 

 

 



 
Üriner kandidiyazis-3 

  
•Böbreklerin asendan gelişen kandida enfeksiyonları genellikle 
subakut/kronik gidişli 
 

•Genelde tek taraflı ve böbrekleri etkiler 
 

•Risk faktörleri: 
– DM 
– Üriner anomali olması 

 
 
 
Cox GM, Kauffman CA. Candida infections of the bladder and kidneys 
(Last updated: 16 Oct 2012, at http://www.uptodate.com). 
 
 

 



Kandidal endokarditler-1 

• Kandidalar, fungal endokarditlerin en önemli 
nedeni (en az %50) 

 
• 270 fungal endokarditte etiyolojik ajanların 

dağılıma bakıldığında; %24 Candida albicans, %28 
Non-albikans kandidalar, %47 diğer funguslar 
 

 
Kauffman CA. Candida endocarditis (Last updated: 
30 Jul 2012, at http://www.uptodate.com) 



Kandidal endokarditler-2 

• En önemli risk faktörleri: 

 

–  Prostetik kalp kapakları veya diğer kapak hastalıkları,  

– İV ilaç kullanımı,  

– Lümenli santral venöz kateterler,  

– Düşük doğum ağırlıklı yenidoğan  

– Öncesinde endokardit geçirmiş olmak risk 



Kandidal endoftalmiti 
• Endojen ve ekzojen olarak travma gibi  
     faktörlerle gelişebilmekte  

 
• Klinikte en sık endojen formu görülmekte 

 
• Bu hastalarda lümenli santral venöz katetere bağlı 

kandidemi veya immunsupresyonla ilişkili bir fungemi risk 
faktörüdür 

 
Durand ML, Kauffman CA. Epidemiology, clinical 

manifestations, and diagnosis of fungal endophthalmitis 
(Last updated 14 June 2012, at 
http://www.uptodate.com)  



İKİ Tanısında Elimizdeki Araçlar-1 
• Kan kültürü: Duyarlılığı düşük, AF tedavi baskısı 

 

• Kan/diğer steril vücut alanları dışındaki kültürler  
nonspesifik ve çoğu kez  kolonizasyonu yansıtır 

 

• Doku örneği alma-invaziv, komplikasyon riski 

 

• Oftalmolojik muayene-kandidemide mutlaka 
yapılmalı 

 

 

 

 

 



İKİ Tanısında Elimizdeki Araçlar-2 

• Kandida spesifik hücre duvar komponentleri: Mannan, Beta 
D glukan 

 
– Maliyet, duyarlılık düşük 
– Yoğun bakımda kullanımı tartışılıyor 
 

• DNA tespitine dayalı moleküler yöntemler 
 

– Duyarlılık düşük 
– Uygulama güçlükleri 

 
• Risk faktörlerinin tespiti/skorlamaları ve kolonizasyon 

indeksi 
 

 
 
 
 



İnvaziv kandidoz risk hesaplaması 
niçin önemlidir? 

• İKİ için tedavi gereksinimini saptamak 

 

• Erken tedaviyi verebilmek 

 

• Mortalite ve morbiditeyi azaltmak 

 

• Gereksiz antifungal (AF) kullanımını önleyebilmek 



KANDİDEMİ GELİŞMESİ İÇİN BAĞIMSIZ 
RİSK FAKTÖRLERİ (IDSA 2009) 

• Geçirilmiş abdominal cerrahi 

• Üç lümenli kateter 

• ABY 

• Parenteral nutrüsyon 

• YBÜ kalışı (> 7 gün) 

• Çoklu antibiyotik (3-5) 

• Başka odaklarda kandida 
izolasyonu 

 

• Birlikte gram + ve - bakteriyel 
infeksiyon varlığı 

• Mekanik ventilasyon ( >3gün) 

• Üretral kateterizasyon (>3gün) 

• Mide asit supresyonu 

• NG tüp 

 

 

Clinical Practice Guidelines for the Management of Candidiasis: 2009 
Update by the InfectiousDiseases Society of America 



KANDİDEMİ GELİŞMESİ İÇİN 
BAĞIMSIZ RİSK FAKTÖRLERİ  

• Çoklu kandida kolonizasyonu 

 

• İmmunsupresyon 

 

• Total paraenteral nutrisyon 

 

• Santral venöz kateter (SVK) 

 

• DM 

 

• Uzamış mekanik ventilasyon 

 

• Cerrahi 

 

• Renal replasman tedavisi 

 

• Ciddi sepsis 

 

• Yüksek APACHE II 

 

 
Muskett H et al. Crit Care. 2011;15:R287. 



Farklı Çalışmalarda İK Risk 
Değerlendirmesi 



KANDİDA KOLONİZASYONU 
• YBÜ’deki hastaların sadece %5-15’i Candida spp. ile kolonize olmakta 

(en sık ağız, üriner, barsak, kateter lümen içinde) 

 

• Çoklu  risk faktörlerine uzun süre maruz kalma bu oranı progresif 

olarak artırır (abdominal cerrahi, cerrahi, total paranteral nütrisyon, vs) 

 

• Yoğun bakım hastalarında bu oran %50’lere çıkmakta 

 

• İnvaziv kandidyaz kolonize olan hastaların %5-30’unda ve ortalama 8 

günde gelişmektedir 

 

Petri MG, et al. İntensive Care Med 1997; 23:317-25. 
 

 
 



KANDİDA KOLONİZASYON İNDEKSİ (KKİ) 

• Vücudun değişik bölgelerinden alınan örneklerde kandida 
kolonizasyonu araştırılmış 
 

                           
       Kültür pozitif bölge sayısı 
                 KKİ=  ----------------------------------------- 
                            Kültür yapılan bölge sayısı 
 

 

• KKİ ≥ 0.20 Fungal kolonizasyon,  KKİ ≥0.50 Yoğun kolonizasyon 
 
• Bu testin negatif prediktif değeri %100 olmasına rağmen pozitif 

prediktif değeri kültür kantitatif olarak yapılmışsa % 66 olarak 
hesaplanmış 
 
 

  Pittet D, Monod M, Suter PM, Frenk E, Auchkenthaler R. Candida colonization and 
subseguend infection in critically ill surgical patients. Ann. Surg 1994; 220: 751-8 
 
 



DÜZELTİLMİŞ KANDİDA 
KOLONİZASYON İNDEKSİ (DKKİ) 

• Semikantitatif kültürle yoğun kandida üremesinin 
saptandığı alanların/kandida üremesi olan genel 
alanlara oranlanması 

 
• DKKİ ≥ 0.4 ise yoğun kolonizasyon 

 

• DKKİ ile PPD yükseltilmiş 

 
 

 
Pittet D, Monod M, Suter PM, Frenk E, Auchkenthaler R. Candida colonization and subseguend 

infection in critically ill surgical patients. Ann. Surg 1994; 220: 751-8 

 



KKİ çalışmaları/rutin yapılmalı mı? 

 
• Cerrahi YBÜ‟ne gelen hastadan ilk yatışta ve sonra 1/hafta kültür  
 
• KKİ ≥ 0.4                     preemptif FLU-2 hafta başlandı 

 
• Kontrol grubunda anlamlı olarak daha fazla kandida infeksiyonu 

gelişti (% 7 vs. %3.8; p = .03).  
 

• Azol direnci görülmedi 
 
 
Piarroux, et al..Crit Care Med. 2004 Dec;32(12):2443-9.  



KKİ çalışmaları/rutin yapılmalı mı? 

• Pittet ve ark YBÜ yatışta ve 1 veya 2-3 kez/hf en 
az 2-3 bölgeden rutin sürveyans önermiş ancak;  

 

• Kandida enfeksiyonları açısından riskli olmayan 
hastalar dahil tüm hastaların kolonizasyon 
açısından taranması maliyet- etkin değil 

 

Pittet et al, Ann Surg 94 ; 220 : 751-8 

Blumberg HM, et al. Clin İnfec Dis 2001;33:177-86 



Kolonizasyon indeksi dezavantajları 

• İş yükü 
 

• Pahalı 
 

• Yatak başında rutin uygulanması güçtür 
 

• Cerrahi dışı hastalarda sınırlı bilgi var 
 

• Maliyet etkinlik ve yararı konusunda yeterli 
prospektif çalışma yok 



Kandida Skoru  

• TPN: 1 puan 
• Cerrahi: 1 puan 
• Çoklu kandida kolonizasyonu: 1 puan 
• Ağır sepsis: 2 puan 
 
• Sınır değeri: 2.5 (%81 duyarlı, %74 özgül)  
• Eğer bir hastanın Candida skoru >2.5 ise invaziv 

kandidiyaz riski 7.75 kat fazla 
 
 

  Leon C. Crit Care Med 2006; 34:730–737 



Kandida skoru çalışmaları-1 

• Avrupa’da 36 YBÜ 1107 non-nötropenik hasta 
 
• Kandida skoru ≥3 ise İnvaziv kandidiazis için yüksek risk  
 
• KS<3 ise İnvaziv kandidiazis oranı: %2.3 (p ≤ 0.001)  
 
• Ayrıca (1–3)-Beta-d-glucan İK için bağımsız belirleyici  

 
   Leon. C. Crit Care Med 2009; 37:1624 –1633 



Kandida skoru çalışmaları-2 
 

• Skor= 2-3 invaziv kandidiasis= % 0  

• Skor= 4 invaziv kandidiyaz= % 17.6  

• Skor= 5 invaziv kandidiyaz= % 50  

 

• Erken tedavi başlamak ve gereksiz antifungal 
kullanımını önlemede yararlı 

 

   Leroy et al. Ann Int Care 2011;1:50. 

 

 



Ostrosky klinik prediksiyon kuralı 

• USA ve Brezilya’da 9 YBÜ de 2890 hasta  

• En az 4 gün YBÜ yatış 

• Ort.İKİ gelişimi %3  (88 vaka) 

• En iyi İKİ gösterge parametreleri: 

 

– Sitemik antib.kullanımı 1-3 gün/Santral venöz kateter olması 1-3 gün 
ve aşağıdakilerden en az 2 si: 

– TPN 1-3 gün 

– Diyaliz 1-3 gün 

– Major cerrahi 1-7 gün 

– Pankreatit 1-7 gün 

– Steroid kullanımı 3-7 gün/diğer immunsupresif kullanımı 0-7 gün 

NPD:%97, PPD:%1,  

 

Ostrosky ZL, et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2007 Apr;26(4):271-6. 

 

 

 

 

 

 

 

  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17333081


Risk modellerinde hesaplamalar 



Risk skorlamasında validasyon çalışmaları-1 



Risk skorlamasında validasyon çalışmaları-2 



İKİ Risk hesaplamaları 

• Bu güne kadar farklı predispoze faktörleri içeren 
risk gruplamaları var 

 
• Bunların ortak özellikleri : 
 

– Negatif prediktif değer (NPD)’lerinin iyi olması 
– Pozitif prediktif değer (PPD)’lerinin zayıf olması 
 

• Dolayısıyla da gereksiz antifungal kullanımını 
önlemede yararlılar 
 

 
 

 
 
 



İnvaziv kandidoz için tedavi 
yaklaşımları neler? 

• Proflaktik 

 

• Pre-emptif 

 

• Ampirik 

 

• Hedefe yönelik tedavi 

 

 



Proflaktik AF tedavi rutin verelim mi? 

• En az 5 meta-analizle proflaksi: 
 

– Fungal enf. sıklığını azaltmış 
– Sağkalımı artırmış (2 meta analiz) 
 

• Ancak Playford ve ark. önerdiği gibi İKİ insidansı >%10 
ise verilmeli 

 
– Bu durumda ise 1 enfeksiyonu önlemek için verilmesi 

gerekli tedavi sayısının 20 olması demek 

  
• Bu da İKİ açısından risk altındaki hastaları 

saptayabilmenin önemini ortaya koymakta 
 

 



Yoğun Bakım Hastalarına Ampirik tedavi 
başlanmalı mı? 

• Sadece kolonizasyon ampirik tedavi için yeterli kriter olmamalıdır 
 

• Bu yaklaşım gereksiz AF tedavilere neden olabilir 
 

• Zira yoğun bakım hastalarında yatıştan sonra giderek kolonizasyon 
oranı artmaktadır 

 
• Günümüzde yapılmış en büyük, çok merkezli çalışmada rektal ve 

üriner kolonizasyonun daha sonra gelişecek invaziv kandidiyaz 
açısından riski artırmadığı gösterilmiş 

 
 

 
 

 Blumberg HM, et al. Clin İnfec Dis 2001;33:177-86 
 
 

 
 
 
 
 
 

 



Yoğun Bakımda AF Tedavi Kararı 

 
• Klinisyen kolonizasyonların yanında risk faktörlerini 

birlikte değerlendirerek karar vermelidir 

 

• Riskli cerrahi hastalarda kolonizasyon dinamiklerinin 
peryodik  değerlendirilmesi ile İK daha güvenli olarak 
tahmin edilebilir 

 

• PRE-EMPTİF TEDAVİ 

 

 

 

 



SONUÇ 

• İKİ risk saptanması gerekli ve önemli bir yaklaşımdır 
 
• İKİ için yüksek riskin saptanmasında birçok risk prediktör modeli var 

 
• Bunlardan klinik ve mikrobiyolojik parametreleri birlikte 

değerlendirenlerde başarı şansı daha yüksek 
 
• Modellerin performansını etkileyecek faktörler: 

 
– Coğrafi/bölgesel farklılıklar, 
– Antibiyotik kullanım politikaları,  
– En sık kolonizan kandida suşunun virülansı vs. 

 
 

 
 
 
 



TEŞEKKÜRLERİMLE. 


