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OZET

e Amagc: Kanser hastalarinda romatolojik yakinma ve
bulgular gortilebilmektedir. Bu ¢alismada kanser has-
talarinda romatolojik yakinma ve bulgularin sikligini
degerlendirmeyi amacladik.

e Materyal ve Metod: Onkoloji poliklinigimize bas-
vuran histopatolojik olarak kanser tanisi olan 50 hasta
ile yas ve cinsiyet olarak benzer 50 saglikli birey cahs-
maya alindi. Ttm bireylerin romatolojik kas iskelet
yakinmalar1 sorgulandi ve detayh fizik muayeneleri
yapildi. Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), C reaktif
protein (CRP), romatoid faktor (RF), antintikleer antikor
(ANA), anti-cift-sarmal DNA antikorlar1 (anti-dsDNA),
antinotrofil sitoplazmik antikor (ANCA) ve kompleman

(©) diizeylerine bakildu.

e Bulgular: ANA pozitifligi hastalanmizin 12’sinde
(%24) gortldu. ANA kontrol grubunda negatifti. Anti-

dsDNA, ANCA hem hasta grubunda hem de kontrol
grubunda negatifti. C3 ve C4 duizeyleri her iki grupta
da normal seviyelerdeydi. Hastalarimizda ESH, CRP
ve RF dtzeyleri kontrol grubundan anlamli olarak
yiiksekti. Hastalarimizda romatolojik yakinma ve fizik
muayene bulgular da kontrol grubundan anlamh ytik-
sekti.

e Sonug: Kanser tanisiyla izlenen hastalarda cesitli
romatolojik sikayet ve laboratuvar bulgulan gortilebil-
mektedir. Kanser hastalarini takip eden doktorlarin
bu bulgularin olusabilecegini bilmesi gerekmektedir.

Boylece yanlislikla romatolojik tanilarin konmasi énlene-
bilecektir. Ayrica romatolojik hastaliklar ile maligni-
telerin birlikte olabilecegi unutulmamalidir.

e Anahtar Kelimeler: Kanser, malignite, romatolojik
sikayet, romatolojik bulgu. Nobel Med 2008; 4 (1): 22-
27
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ABSTRACT

RHEUMATOLOGICAL COMPLAINTS AND
FINDINGS OF CANCER PATIENTS WHO WERE
FOLLOWED IN OUR ONCOLOGY CLINIC

® Objective: Rheumatologic complaints and findings can
be seen in patients with cancer. In this study we aimed to
investigate the frequency of rheumatologic complaints and
findings in cancer patients.

e Material and Method: Fifty outpatients having
histopathological diagnosis of cancer and 50 healthy
individuals were included in the study. All individuals were
questioned for rheumatologic (locomotor system) complaints
and detailed physical examination was performed. Erythro-
cyte sedimentation rate (ESR), C reactive protein (CRP),
rheumatoid factor (RF), antinuclear antibody (ANA), anti-
double-stranded DNA (Anti-dsDNA), antineutrophilic
cytoplasmic antibody (ANCA) and complement (C) levels

were measured.

e Results: ANA was positive in 12 (24%) patients with
cancer while it was negative in control group. However,
Anti-dsDNA and ANCA were negative in both patient and
control groups. C3 and C4 levels were normal in both
groups. Rheumatologic complaints and physical exami-
nation findings were also higher in cancer patient group
than in control group.

e Conclusion: Rheumatologic complaints and laboratory

findings can be seen in patients with cancer. Physicians
should be aware of the fact that these findings could be
seen in cancer patients, so that false rheumatologic diagnoses
may be avoided. Also it should not be forgotten that rheu-
matologic and malignant diseases may be seen simul-
taneously.

e Key Words: Cancer, malignity, rheumatic complaints,
rheumatic syndromes. Nobel Med 2008; 4(1): 22-27

GIRIS

Kanser hastalarmin siklip1 yasadigimiz ytizyilda giderek
artis gostermektedir. Tip alanindaki ilerlemelere karsin
bu hasta grubunda yasam stiresini hentiz miitkemmel
seviyelerde uzatan tedaviler mtimkiin olamamaktadir.
Buna karsin erken tani ve tedavi son derece ¢énemlidir.
Hastalarda ortaya ¢ikabilen nonspesifik kas-iskelet
sistemine ait yakinmalar ve bulgular altta yatan bir
kanserin habercisi olabilir. Bazen de bu bulgular ile
romatolojik bir hastaliga yonelerek kanser tanismin
gecikmesine neden olabiliriz.

Kanser nedeniyle takip edilen hastalarda 6zellikle kemik
agrisi, eklem yakinmalari, vaskulit gibi ¢cok cesitli
romatolojik yakinmalar ile bazi serolojik gostergelerde
anormallikler goriilebilmektedir. Romatolojik hastalarda
gortlen bir takim immtinolojik testler sadece romatolojik
bir hastaliga 6zgtl degillerdir ve bir ¢ogunda klinik
uyumlu ise belirli titrelerde tan1 koydurucu olabilirler.
Diger yandan romatolojik hastaliklarin seyri sirasinda
da kanserlerin ortaya cikabilecegi veya birliktelikleri
bilinmektedir. Ayrca romatolojik hastaliklarin tedavi-
sinde kullanilan ajanlar da cesitli malignitelerin ortaya
cikisini kolaylastirabilmektedir.

Bu ¢alismamizda Zehra Ulusoy Onkoloji Merkezimize
basvuran cesitli histolojik tipte kanser tanist olan has-
talarimizda ortaya ¢ikan romatolojik yakinma ve bulgu-
lar1 gozden gecirmeyi planladik.

MATERYAL ve METOD

Stileyman Demirel Universitesi, Zehra Ulusoy Onkoloji
Merkezimizde takip edilen, histopatolojik olarak kanser
tanist dogrulanmis 29 (%58) erkek, 21 (%42) kadin
toplam 50 hasta ¢calismaya alindi. Calismaya alinan tim
hastalara calisma hakkinda bilgi verilerek “bilgilendi-
rilmis olur formlar1” alindi. Hastalar ilk degerlendirildigi
sirada, primer hastaliklarin yani sira romatolojik kas
iskelet yakinmalar1 sorgulandi ve detayh fizik muaye-
neleri yapildi. Sabah tutuklugu i¢in > 30 dakika anlaml
olarak degerlendirildi. Hastalar ile yas ve cinsiyet baki-
mindan benzer, bilinen bir hastalig1 olmayan 50 kisilik
30 (%60) erkek, 20 (%40) kadin saghkh kontrol grubu
olusturuldu.

Hastalar ve kontrol grubunun laboratuvar parametre-
lerine bakildi. C-reaktif protein (CRP) (normali: 0-3
mg/L), romatoid faktér (RF) (<15 TU/ml), kompleman
3 (C3) (90-180 mg/dl), C4 (10-40 mg/dl) diizeyleri
nefelometrik yontemle (Dade Behring BN Prospec,
Germany), eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) (< 20
mm/saat) Westergren metodu ile 6lciildii. Antiniikleer
antikor (ANA), ¢ift zincirli DNA’ya kars1 antikor (anti-
dsDNA), antinétrofilik sitoplazmik antikor (ANCA)
immunfloresans antikor (IFA) yontemiyle IMMCO)
ile caligildi. ANA, 1/80 titre ve tizerinde pozitif kabul
edildi. Bu parametreler i¢cin sonugclar negatif veya pozi-
tif olarak verildi. Romatolojik hastaliklarda siklikla
karsilasilan yakinma ve fizik muayene bulgular kanser
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hastalarinda ve kontrol grubunda arastirildi. Calisma-
mizda ESH, RF, CRP, C3 ve C4 degerlerinin istatistik
analizi, SPSS paket programi ile Independent t test
uygulanarak yapildi. P<0,001 degeri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin demografik verileri Tablo 1 ve kanser tip-
lerinin dagilimi Tablo 2’de gortilmektedir. Hastalarin
ve kontrol grubunun yakinmalar ve romatolojik muaye-
ne bulgular Tablo 3’de sunulmustur. Calismamizda
kanser hastalarindaki belirtilen yakinmalar kontrol
grubundaki saghkl bireylerden belirgin farkliydi. ESH,
CRP ve RF degerleri kontrol grubundan anlamh ytiksekti
(p<0,001). ANA kontrol grubundaki tiim bireylerde
negatif bulundu. Hastalarimizin 12’sinde ANA pozitifligi
mevcut idi ve bu hastalarin 10 tanesinin grantiler, 2
tanesinin de homojen yapida boyandig goruldu.

Tablo 1: Hastalann yas, cinsiyet, hastalik siresi

Hasta grubu (n=50) Kontrol grubu (n=50)

Tablo 4: Kanserli hastalanimizda laboratuvar bulgulan

Kanser vakalar
4584315
4757+56,6
37,74928

Kontrol grubu
2084617
3,26+0,807
6,061,716

13696+233 134,81420,71

C4 (10-40 mg/dl) 225415 23,27+6,38

ANA" (n) 12(%24) 0

Anti dsDNA 0 0

ANCA 0 0

“p<0,001  ESH: eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C reaktif protein, RF: romatoid faktor,
(3: kompleman 3, C4: kompleman 4, ANA: anti niikleer antikor, Anti-dsDNA: gift sarmal
DNA" ya kargl antikor, ANCA: anti niikleer sitoplazmik antikor

ESH (<20 mm/saat)
CRP (0-3 mg/L)

RF (<15 IU/ml)

03 (90-180 mg/dI)

Tablo 5: ANA boyanma paterni
Hasta
sayisi (n)

4 1)
Akciger kanseri 2)
1)
1)

Kanser tipi Graniiler (n) | Homojen (n)

Meme invazif duktal kanser

05,41+11,96

-
-9
won

58,06+13,15

Erkek 29 (%58) 30 (%60)

Kadin 20 (%40)

Ginsiyet

21 (%42)

Hastalik siiresi

15409

Tablo 2: Hastalann kanser tiplerinin dagilimi

Erkek Kadin Toplam

sayist (%) | sayisi (%) | sayi (%)

Gastrointestinal sistem kanseri | 10 (20) 8 (16) 18 (36)

Akciger kanseri 9(18) 3 (6) 12 (24)

Bag-boyun béilgesi kanseri 5 (10) 2(4) 1(14)

Hematolojik malignite 5(10) 1(2) 6(12)

Meme kanseri 0 4(8) 4(8)

Genitodiriner sistem kanseri 0 3(6) 3(6)

Tablo 3: Kanser hastalanmizdaki yakinma ve bulgular

Kanser vakalani n (%) | Kontrol grubu n (%)

Sabah tutuklugu

Adiz-gz kurulugu

Kemik agnisi

Artralji

Myalji

Kas giigsizligi

Oral aft

Gomak parmak

Artrit

Bulgular

Cilt dokiintiisi

Raynoud fenomeni

Palmar fasiit

Bag-boyun

2

Gastrointestinal sistem "

1
Hematolojik malignite 1
Genitoiiriner sistem 1

)
)
)
)

ANA: Anti nkleer antikor, +: 1/80 titrede pozitif, ++: 1/160 titrede pozitif, +++:1/320
titrede pozitif

Anti-dsDNA ve ANCA pozitifligi olan hastamiz yoktu
ve kompleman seviyeleri tiim hastalarimizda normal
siirdaydi. Hastalarimizin laboratuvar bulgulari Tablo
4de gortlmektedir. ANA pozitifliginin hastalarimizda
histopatolojik tiplere gore dagilimlar Tablo 5’de gortl-
mektedir. Sonuglarimiza gore 6zellikle akciger ve gastro-
intestinal sistem kanseri olan hastalarimizda graniiler
tipde ANA boyanma paterni dikkati cekmektedir.

TARTISMA

Malign hastaligi olan hastalar kas iskelet sistemini
ilgilendiren belirti ve bulgular ile bagvurabilirler."* Bu
bulgular timor hticrelerinin kemik ve eklemin sinoviyal
kismina direkt infiltrasyonu, sinoviyal reaksiyon, yumu-
sak doku ttimorleri, eklem ici hemoraji, periartiktiler
yapilara metastaz, sekonder gut ve kanser poliartriti
gibi mekanizmalarla olusmaktadir.' Metastatik yolla
olusan artrite dair literattirde vakalar bildirilmistir.3+4
Artralji, kanserli hastalarda en sik olarak ortaya ¢ikan
yakinmalardan birisidir. Genel inflamatuvar cevabin
sonucunda olusabilecegi gibi kemigin primer timort
veya kemige metastaz sonrasi da olabilir. Hastalar tek
bir eklemden ziyade, yaygin eklem agrisindan sika-
yetcidirler. Bizim ¢alismamizda da hastalarimizin en
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sik yakinmasi artralji idi ve bir kisminda ise artrit vardi.

Artrit hastalarimizda poliartikiiler tipte ve asimetrik
ozellikte idi. Non-Hodgkin lenfomali bir hastamizda
sol diz, sol ayak bilegi ve sag el bileginde, akciger epider-
moid kanserli bir hastamizda her iki diz ve sag ayak
bileginde, Klatskin tiimorli bir hastamizda da her iki
el proksimal ve distal interfalangial eklemlerinde ve sol
el bileginde artriti mevcuttu. Calismamizda primer ke-
mik timort olan hastamiz yoktu. Yine hastalarimizda
hipertirisemi veya diger bag dokusu hastaliklarn gibi
artrite neden olabilecek hastaliklar da yoktu. Bu nedenle
yukarida bahsi gecen mekanizmalarin artrit gelisiminde
etkili olabilecegini diistinmekteyiz.

Kas gticstizligu de hastalarimizdaki énemli yakinma-
lardan birisi idi ve beraberinde bir kisim hastamizda
da miyalji dikkati cekiyordu. Kas sikayetlerinden genel
olarak hastalarin duiskinligiintn ve ortaya ¢ikabilecek
elektrolit bozukluklarinin daha 6n planda sorumlu o-
labilecegini diistinmekteyiz. Kemoterapi sonrasinda
malign hastaliklarda noninflamatuvar kas iskelet sistemi
sikayetleri olabilmektedir. Simetrik agr1, sabah katihigi,
st ve alt ekstemitenin biiytik ve kiiciik eklemlerinde
hafif diizeyde sislikler olabilir.5™

Kemoterapi tedavisi aldiktan sonra 2-16 ay icerisinde
romatolojik sikayet ve bulgular goriilebilmektedir.
Siklofosfamid, metotreksat, 5-fluorourasil kombine
tedavisi sonrasy miyalji, artralji, artrit, periartiktiler sis-
lik ve tenosinovit gortldigu bildirilmistir. Tamoksi-
fen tedavisi alan hastalarda inflamatuvar poliartrit ve
5-fluorourasil tedavisi alan hastalarda dijital iskemi ve
nekroz gelistigi gozlenmistir. Bleomisin, vinblastin ve
sisplatin tedavileri ile Raynaud fenomeni gelistigi sap-
tanmistir.'®

Bizim hastalarimizin ¢ogu kemoterapi almusti. Siklikla
aldiklar ilaglar 5-fluorourasil, sisplatin, etoposid,
gemsitabin, siklofosfamid, vinkristin, tamoksifenden
olusuyordu. 111 meme kanserli hastanin 99 saghkl
kontrolle karsilastirildigi bir calismada da kemoterapi
sonrast kas-iskelet sistemi sikayetleri kontrol grubundan
yiiksek olarak bulunmustu.'!

Agiz ve g6z kurulugu radyoterapiden (RT) sonra gortilen
gecici bir yan etki"*"3 olabildigi gibi, palyatif tedavide
kullanilan ilaclarin bir yan etkisi olarak da gelisebil-
mektedir. Antikolinerjikler, bronkodilatatorler, narkotik
analjezikler, ditiretikler, antipsikotikler, antiemetikler,
antidepresanlar kanser hastalarinda siklikla kullanilan
kserostomiden sorumlu ajanlardir.'4 Bizim vakala-
rimizda agz géz kurulugu %30 oraninda bulundu.
Vakalarimizin hicbiri RT almamisti. Agiz kurulugu ve
kuru goz semptomlart olan hastalarimizda herhangi
bir otoantikor pozitifligi saptanmadi. Yine bu hastalarda

bu belirtilerin nedenini izah edecek bir bag dokusu
hastaligina ait diger bulgular da yoktu. Cogunlugu
yogun antiemetik tedavi aliyorlardi. Muhtemelen agiz
ve goz kurulugu semptomlan palyatif medikal tedaviye
bagh idi.

Comak parmak 6zellikle akciger kanserli hastalarda
gelismektedir. Bizim calismamizda ¢comak parmak
gelisen hasta sayist 4 (%8) idi. Bu hastalarin 2 tanesi
akciger epidermoid kanseri, 1 tanesi mide adenokar-
sinomu, 1 tanesi de kolon adenokarsinomu idi. Hasta-
larimizda diger onemli bir yakinma ise kemik agrisi
idi. Malign hastaliklarda kemik agrisi primer kemik
timortine bagh veya kemige metastaz veya kemigin
infiltrasyonu sonucu olabilir. Hastalarimizin sadece
10 tanesinde metastatik kanser vardi ve kemik agnlar

bu hastalarda muhtemelen metastaz veya infiltrasyona
bagh idi.

Cilt bulgular1 derinin primer kanserlerinde veya kan-
serlerin deri tutulumu veya paraneoplastik sendromlar-
da goriilmektedir.'5'® Cilt bulgular1 olan dermato-
miyozite eslik eden bir kanser birlikteligi goriilebildigi
gibi, akut miyelositer losemide cilt bulgusu nadir de
olsa hastaligin ilk prezentasyonu olabilir.'7 Bizim has-
talarimizdan sadece Klatskin ttimorii olan bir hastada
cilt bulgusu mevcuttu. Takiplerinde simetrik, bacak
on yuziinde kizarik, sert, yuvarlak yaklasik 0,5x0,5 cm
boyutlarinda agrili lezyon goruldu. Lezyon spontan
geriledi ve histopatolojik inceleme yapilamadh.

Kanserli hastalarda Raynaud fenomeni 50 yas ve tizerinde
paraneoplastik bir bulgu olarak gortlebilmektedir.
Siklikla asimetriktir, parmaklarda nekroz gelisir.'8-20
Raynaud fenomeni, literatiirdeki bilgilerin aksine 32
yasindaki geng olan tiroid papiller kanserli hastamizda
ortaya ¢cikmigti. Palmar fasiit kanserli hastalarda genellikle
yaygin metastazdan sonra goriilmektedir ve prognozu
kotiidiir.?! 23 Palmar fasiit akciger epidermoid kanserli

bir hastamizda mevcuttu.

CRP romatolojik hastaliklarda aktivasyonun bir géster-
gesi olarak kullanilmaktadir. CRP yiiksekligi ozellikle
lupus ve skleroderma disinda ¢cogu romatolojik vakada
hastaligin siddetini yansitmaktadir. Kanser hastalarmda
da CRP diizeyi artmaktadir. Prognostik bir faktér olarak
da kanserli hastalarda CRP kullanilmaktadir.?4725
Ortalama CRP degerleri hastalarimzda yiiksek idi. CRP
deki bu ytikseklik yukarida tartisildigr gibi muhtemelen
primer malign hastaliga veya onun komplikasyonlarina
bagh idi. ESH diizeyi de romatolojik hastaliklarda sik¢a
kullanilan hastaligin siddetini ggsteren bir bulgudur.
Malign hastaliklarda da ESH artar, hatta cogu hastada
100 mmy/saat tizerindedir. Bizim hastalarimizin da orta-
lama ESH diizeyi ytksek idi. RF, IgGnin Fc kismina
kars1 olusmus antiglobiilin antikorlardir ve ekstra ar-
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tikiiler olarak kronik lenfositer 16semi, Waldenstrém
makroglobiilinemisi, mikst kriyoglobiilinemi ve lenfoma
gibi hastaliklarda pozitif olabilir.2® Hastalarimizda
ortaya ¢ikan RF degerlerindeki pozitiflik romatolojik
hastahklardan daha ziyade kanserle iligkili gorinmek-
tedir.

Antintikleer antikorlar, kromatin olarak bilinen DNA-
histon kompleksine, ntikleer veya sitoplazmik ribontik-
leer proteinlere, ntikleoler proteinlere, niikleoler ve si-
toplazmik diger yapilara karsi gelisen antikorlardir.
Kanserli hastalarda paraneoplastik olarak otoantikor
pozitifligi bildirilmistir. '®2728 Bas ve boyun bolgesi
yasst hticreli kanserlerde, Non-Hodgkin lenfomali
hastalarda ANA pozitifligi, metastatik melanomlu bir
olguda da ANA ve Jo-1 antikor pozitifligi tespit edilmis-
tir.293" Prostat kanserli 207 hastada yapilan bir ¢alis-
mada ANA pozitifligi %29 olarak tespit edilmistir.32
Bizim calismamizda ANA pozitifligi 12 (%24) hastada
mevcuttu. Bu hastalarm 10 (%83,3) tanesinde graniiler
yapidaydi ve graniiler yapida boyananlarin da %60'inda
dustk titrasyonda (+1) saptandi. ANA pozitif olan
hastalardan sadece iki tanesinde metastaz vardi; bir
tanesi akciger epidermoid kanserli hastada karaciger,
digeri mide adenokanserli hastada karaciger metasta-
z1idi. Calismaya alman hastalarimizin 10’'unda metas-
taz vardi ve bunlardan sadece 2 tanesinde ANA pozitif
olmast, ANA pozitifliginin timorin metastaz yapmasiyla
iligkili olmadigini distindtrdi. ANA pozitifligi oto-
immun hastaliklarin yani sira dustik titrelerde saghkli
popiilasyonda bile goriilebilmektedir.33 Anti-dsDNA
antikorlart hastalarimizin hicbirinde pozitif olmamasina
ragmen literattirde bu antikorlarin apopitozisi indtik-
leyerek ttimor hticrelerinin etkilerini inhibe ettigi bildiril-

mistir. 3430 Bilindigi gibi 6zellikle lupus icin bu antikorlar

daha ozguldiir.

Kim ve arkadaslar1 yaptiklarn bir calismada 18 kanser
hastasini kemoterapi sonrasi takip etmisler. Bu hastalarin
cogu 5-fluorourasil, siklofosfamid ve sisplatin almisti.
Kemoterapiden 6 ay sonra hastalarda eklem sikayetleri-

nin bagladig1 ve 5 hastada ANA pozitifligi, 3 hastada
ise RF pozitifligi olustugu bildirilmistir.37 5-fluorourasil,
siklofosfamid ve sisplatin kemoterapisi alan hastalari-
mizda ANA pozitifligi gortilmekle birlikte diger kemo-
terapotikleri kullanan hastalarmizda da ANA pozitifligi
gorildi. Bu hastalarda ANA pozitifliginin kanserin
kendisine mi yoksa kemoterapiye mi bagh oldugunu
soylemek icin hasta sayisimiz yetersizdir. Sach hticreli
16semi basta olmak tizere bazi 16semiler, lenfoma, mul-
tipl myeloma, brons kanseri ve sarkomlarda vaskiilit
birlikteligi gortlebilir. 3342Bunun nedeni tam olarak
actk degildir ancak immiin sistemin kronik uyarimai,
cesitli otoantijenlere karsi otoantikorlarin olusumu
suclanmaktadir.43

Malignitelerin ANCA pozitif vaskdlit yapabilecegi de
literattirde bildirilmistir.44 Wegener otoantijeni olan
proteinaz 3'tn 16semik hticrelerin btiytimelerini kontrol
eden ve HL-60 l6semik hticrelerde bulunan myeloblastin
ile ayn1 yapida oldugu gosterilmistir.45> Bizim ¢alisma-
mizda ANCA pozitif olan hastamiz yoktu, ayni zamanda
vaskiilitik bulgusu olan hastamiz da yoktu. Kompleman
seviyeleri de hastalarimizda normaldi.

Hastalarin farkli kanser gruplarindan olmasi ve hasta
saywsinmn azhgi bu calismay: kisitlayicr fakeorlerdir. Bu
calisma sonucunda belli bir kanser grubunda romatolojik
bulgularin hangi siklikla gortldiig belirlenememekte-
dir. Daha fazla sayida ve belli bir kanser grubunda olan
hastalar ile yeni ¢alismalar yapilabilir.

SONUC

Farkl kanser grubundaki hastalarda cesitli romatolojik
sikayet ve laboratuvar bulgular gortilebilmektedir. Bu
nedenle ozellikle kanser hastalarini takip eden doktor-
larin kanserli hastalarda romatolojik sikayet ve bulgularnn
olusabilecegini bilmesi gerekmektedir. Boylece yanlis
romatolojik tanilarin konmasi dnlenebilecektir. Ayrica
romatolojik hastaliklar ile malignitelerin birlikte olabile-
cegi unutulmamalhdir.
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