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HEPATOSELULER KANSERLERDE
PERKUTAN ETANOL INJEKSIYONU

PERCUTANEOUS ETHANOL INJECTION FOR
HEPATOCELLULAR CARCINOMA

Ali llker FILIZ
flker SUCULLU
Yavuz KURT

Zekai PEKKAFALI

OZET

AMAC: Hepatoseliiler kanserli hastalarda perkiitan etanol injeksiyonunun etkinligini degerlendirdik.

GEREC VE YONTEM: Hepatoseliiler kanserli 23 hasta (18 erkek, 5 kadin, ortalama yas 61) calismaya alindi. Timor
boyutlarina gore (3 cm. ve iistil) iki gruba ayrilan hastalara perkiitan etanol injeksiyonu uygulanarak tam nekroz ve yineleme
oranlart kiyaslandi.

BULGULAR: Tiimér ¢ap1 3 cm’den kiigiik lezyonlarda tam nekroz orani %92, ii¢ cm’den biiyiik lezyonlarda ise %066 olarak
bulundu. 12 aylik izlem sonucunda yineleme oranlart 3 cm’den kiigiik tiimérlerde %14, 3 cm’den biyiik tumorlerde ise %33
olarak saptand:. Hastalarin 4’tinde (%17) basit komplikasyonlar gériildii. Mortalite birinci grupta %14, ikinci grupta ise %33
olarak bulundu.

SONUC: Perkiitan etanol injeksiyonunun zellikle 3 cm’den kigiik timorlerde etkin oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Sézciikler: Hepatoseliiler kanser, Karaciger kanseri, Perkiitan etanol injeksiyonu,

SUMMARY
AIM: The feasibility and effectiveness of percutaneous ethanol injection in hepatocellular carcinoma were evaluated.

MATERIAL AND METHOD: We treated 23 patients with sonographically guided percutaneous injection of ethanol. The
patients were divided in two groups according to the tumor size (less than 3 cm and larger than 3 cm). The complete necrosis
of tumor and recurrence rate were compared.

RESULTS: The complete necrosis rate was (92%) in first and (66%) in the other group. Recurrence rate was (14%) in
smaller and (33%) in larger tumors. Minor complication was seen in four patients (17 percent). Mortality was (14%) in
tumors less than 3 cm, and (33%) in the other group.

CONCLUSION: We think that percutaneous ethanol injection with local anesthesia is a feasible and effective treatment
method especially in small hepatocellular tumors.
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GIRIS

Hepatoselitler kanser (HSK) diinya genelinde insi-
dansi artis gstermekte ve mortalitesi oldukga yiiksek
seyretmektedir (1). Hepatoseliiler kanser tedavisinde
farkli segenekler kullanilmaktadir., Bunlar arasinda
karaciger nakli, hepatik rezeksiyon (HR) gibi cerrahi
ve perkiitan etanol injeksiyonu (PEI) gibi girisimler
sayilabilir. Hepatik rezeksiyon seckin tedavi ydntemi
olmakla birlikte hastalarm ancak %20’si bu tedaviye
uygun bulunabilmektedir (2, 3). Hepatik rezeksiyon
icin aday olan hastalarin yeterli ve islevsel karaciger
kapasiteleri islemin uygulanabilirligini smirlamaktadir,
Buna benzer sorunlar nedeniyle HSK tedavisinde
farkly yontemler 6nerilmis ve PEI secilmis hastalarda
cerrahiye karst bir segenck olarak sunulmustur (3, 4-6).

Perkiitan etanol injeksiyonu, 6zellikle bozulmus kara-
ciger islevleri nedeniyle HR’nun kontrendike oldugu
durumlarda, kolay uygulanabilirligi ve etkinligi agisin-
dan siklikla yeglenebilmektedir (7-9). ilk olarak 1983
yilinda bildirilen yéntem, kolay uygulanabilirligi,
iyilesme sagliyabilmesi, saglam karaciger dokusuna
zarar vermemesi ve yan etkisinin az olmasi gibi avan-
tajlar1 nedeniyle son yillarda sik olarak kullanilmak-
tadir (10). Perkiitan etanol injeksiyonu, karacigerde
her biri 3 cm’den kiigiik 4’den az lezyonu olan veya 5
cm’den kiigiik tek lezyonu olan hastalarda onerilmek-
tedir (11). Hepatik rezeksiyon ve PEI sonrasinda asil
sorun yliksek yineleme oranlaridir. Yineleme riskinin
HR sonrast 3 yil iginde ve PEI sonras1 2 yil iginde
%50 oldugu ve 6zellikle kiigiik lezyonlarda HR ve
PEl'nin sagkalim ve yineleme agisindan benzerlik
gosterdigi bildirilmistir (3).

Caligmamizda 5 cm’den kiigiik HSK ya bagli karaci-
ger lezyonu olan hastalarda PEI isleminin segilmis
hastalarda, tedavi edici etkisini, erken komplikasyon-
larmz1 ve genel sagkalima etkisini gérmeyi amacladik.

GEREC ve YONTEM
Hastalar

Hepatoselitler kanseri olan 23 hasta 1999-2006 yillart
arasinda tedavi edildi ve izlendi. Hastalarin 18’1 erkek
(%78), 5’1 kadindi (%22) ve ortalama yas 62 + 4,01
(55-70) idi. Hastalarda kanser siroz zemininde gelis-
misti ve Child-Pugh smiflamasina gére hastalarin
hepsi Child A-B olarak degerlendirildi. Tiim hastalara

US ve BT yapildi ve goriintiileme yontemleri ile
saptanan tim kitlelere US esliginde ince igne biyop-
sisi yapilarak tanilar sitolojiyle kesinlestirildi.

Perkiitan etanol injeksiyonu uygulanacak hastalarda
ekstrahepatik invazyon veya peritona timdr riiptiirii
olmamasi, portal ven trombozu bulunmamasi, karaci-
gerde tek lezyon olmasi, lezyonun 5 cm veya daha
kiigiik olmasia dikkat edildi. ASA (American Society
of Anesthesiologists) -II veya ASA-IITI olup ciddi yan-
dag hastalif1 olan veya cerrahi islemi kabul etmeyen
hastalar ¢alismaya alindi.

Tim hastalara PEl uygulamadan 6nce US, BT,
alfafetoprotein (AFP), EKG, akciger grafisi ve rutin
kan tetkikleri yapildi. Herhangi bir nedenden dolay:
caligmadan ¢ikarilan hasta olmadi. Tiim hastalar
ortalama 20 ay (9-22 ay) izlendi.

Teknik

Perkiitan etanol injeksiyonu islemi icin tiim hastalar-
dan aydmlatilmis onam alindi. Tiim islemler ameliyat-
hane sartlarinda uygulandi. Steril sartlar ile asepsiye
uyularak cilt hazirligi  yapildiktan sonra %2’lik
prilocain (Citanest©, Astra Zeneca) ile yerel anestezi
uygulanip, islemler US esliginde yapildi ve %95’lik
steril etanol 20 cm uzunlugunda 21 numara igne ile
injekte edildi. Sag lobdaki lezyonlara interkostal, sol
lobdaki lezyonlara subkostal girigim uygulandi. Igne-
nin lezyonun igerisine girdigi US ile dogrulandiktan
sonra etanol injeksiyonuna baglandi.

Tedavi

Tedavi yaklagimi olarak ¢ok seansh yontem segildi.
Her seans yerel anestezi altinda yapildi. Deri antisep-
tikle temizlendikten sonra lezyonun karacigerdeki
yerlesimine uygun girisim uygulandi. Lezyona injekte
edilecek etanol miktar1 V=¢ap+1 (timér < 5 cm)
formiilii kullanarak hesapland: (10). Islem, lezyondaki
hiperekoik degisim tama yakin gerceklesene kadar
haftada 2 kez uyguland: (2). Perkiitan etanol injeksi-
yonu US esliginde yavas olarak uygulandi ve monitér-
den perfiize olan bélgenin hiperekoik bir goriintii
aldigi goriildii. Islem sonrast injektdr ignesi yaklasik
20 - 30 saniye lezyon iginde tutularak alkol kagag: ve
buna bagli olusabilecek agri engellendi ve daha sonra
gekildi. Islem bittikten sonra hastalar 1 giin gdzlem
altinda tutuldu ve komplikasyon gériilmeyen hastalar
taburcu edildi.
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islem etkinliginin degerlendirilmesi

Tedavi bitiminden 1 ay sonra tim hastalara US ve
ince kesitli dinamik BT tetkikleri yapildi. Ayrica 3
ayda bir US, 6 ayda bir BT ile izlendi. Ortalama izlem
20 ay (9 - 22 ay) idi. Bir ay sonunda BT’de lezyon
boyutlarinda kiigiilme veya aym kalma ile birlikte
lezyon iginde kontrast madde tutulumunun olmadig
durumlar tam timor nekrozu olarak degerlendirildi.
Diger durumlarda yanit kismi olarak degerlendirildi.
Ug ayda bir yapilan US ile tedavi edilen lezyonun
durumu veya yeni lezyon varligi kontrol edildi.
Alfafetoprotein diizeyleri 3 ayda bir kontrol edildi.

BULGULAR

Siroza neden olan etken degerlendirildiginde 17 hastada
(%73) alkol, 5 hastada (%21) HBV infeksiyonu ve 1
hastada (%6) HCV oldugu goriildii. Hepatoseliller
kanserli hastalanin 14’iinde (%60) lezyonlarin capi
ortalama 2.3 cm, 9’ unda (%40) ise 3.9 cm olarak sap-
tand1. Karaciger sag lobunda 17 (%73), sol lobunda
ise 6 (%27) lezyon saptandi. Hastalarin 17’sinde
(%73) AFP seviyesi 400 ng/ml iizerinde, 6’sinda ise
(%27) ise 400 ng/ml altinda saptand: (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin karakteristik 6zellikleri

Hasta sayisi 23
Ortalama Yas 62 4,01 (55-70)
Erkek / Kadin 18 (%78) /5 (%22)
Etyolojik neden
Alkol 17 (%73)
HBV infeksiyonu 5 (%21)
HCV infeksiyonu 1 (%6)
Tumor ¢capt
<3cm 14 (%60)
3.1-5cm 9 (%40)
Timor lokalizasyonu sag / sol 17 (%73) /6 (%27)
Alfafetoprotein seviyesi
> 400 ng/mL 17 (%73)
<400 ng/mL 6 (%27)
izlem (ay) 20(9-22)
Etkinlik

Toplam 23 lezyonu olan 23 hasta tedavi sonrasi birinci
ayda BT ile yapilan degerlendirmede timor ¢ap: 3
cm’den kiiglik olan 14 hastanin 13’iinde tam (%92),
birinde kismi (%8) nekroz, timdr ¢api 3.1 - 5 cm
arasinda olan 9 hastanin 6’sinda (%66) tam, 3’iinde
(%34) kismi nekroz saptandi (p = 0,26). Perkiitan
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etanol injeksiyon somrasi 1. ayda yapilan kontrolde
AFP diizeyi 400 ng/mL lzerinde olan 17 hastanin
13%iinde (%76) degerin 20 ng/mL altina geriledigi, 4
hastada ise (%24) 20 - 60 ng/mL arasinda bulundugu
goriildii.

Komplikasyon

Perkiitan etanol injeksiyonu sonrasinda isleme bagh
5lim olmadi. Hastalarm higbirinde 6nemli bir kompli-
kasyon goriillmedi. Basit komplikasyonlar olarak 3
hastada siddetli agri, 1 hastada ise hafif siddette agr,
38°C’ye varan ates ve hafif diizeyde transaminaz yiik-
sekligi saptandi (%17). Bu hastalar yalnizca izlendi.

[zlem

Ortalama 20 aylik izlem siiresi iginde 23 hastanin 5’1
(%21) kaybedildi. Timér ¢apt 3 cm’den kiigiik olan
14 hastanin 2’si (%14), tiimér ¢ap1 3.1 - 5 cm olan 9
hastanin 3’0 (%33) karacier yetmezligi nedeniyle
kaybedildi. Etanol injeksiyonundan 12 ay sonra 3
cm’den kiigiik tiimérii olan 14 hastanun 1°1 (%7), 3.1 -
5 cm arasi timorii olan 9 hastadan 2’si (%22) HSK nmn
ilerlemesi sonucu karaciger yetmezligi sonucunda
kaybedildiler (p = 0.53). Tedavi sonrast 12 aylik siire
icerisinde 3 cm’den kiiglik timérii olan 14 hastanin
2’sinde (%14), 3.1 - 5 cm arasinda timoérii olan 9
hastanin 3’tinde (%33) yerel yineleme saptandi (p =
0.34) (Tablo-2). Tam, kontrol amaciyla yapilan US ve
BT sirasinda kondu ve US esliginde igne biyopsisi
yapilarak tam kesinlestirildi. Aym anda yapilan
kontrolde AFP diizeylerinde yiikselme oldugu goriildii
(>400 ng/mL) ve bu hastalara ikinci kez PEI uygula-
masi yapilarak izlendi.

Tablo 2. Tiimor ¢apr ile nekroz derecesi, yerel yineleme ve 12
aylik sagkalim oranlarinin degerlendirilmesi

Timor ¢api <3cm 3.1-5cm Toplam p
Hasta sayist 14 (%) 9 (%) 23 (%)
(Tld“;y“:(‘)‘;i"i 0 13(92)  6(66) 19 (82)

Kismi nekroz 0.26
(1. ay sonunda) L® 364 407

Yerel yineleme 2 (14) 3(33) 521 0,34
Sagkalim (12 ay) 13 (92) 7(77) 20(86) 0,53

Istatistik

Her iki grup arasindaki degerlerin kargilastirilmast ki-
kare testi kullanilarak yapildi ve p<0,05 degeri anlamli
olarak kabul edildi.
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TARTISMA

Hepatoseliiler kanserlerde kiigiik tiimérlerde cerrahi
rezeksiyon ve PEI standart tedavi segenekleri olarak
kabul edilmistir (2). Perkiitan etanol injeksiyonu, 6zel-
likle rezeksiyon i¢in uygun olmayan konumda bulu-
nan kiigiik HSK’larda énerilmektedir (10). Ozellikle 5
cm’den kigiik lezyonlarda PEI islemi sonrasinda
cerrahi ile esit hatta daha iyi sagkalim bildirilirken
(13), 3 cm’den kiigiik lezyonlarda 1, ve 5 yillik sagka-
lim oranlarinin, karaciger rezeksiyonuna nazaran daha
iyi oldugu ancak 3 cm’den biiyiik lezyonlarda belirgin
bir sagkalim avantaji yaratmadig bildirilmistir (3).

Perkiitan etanol injeksiyonunun etkinligi yani nekroz
derecesi yiiksektir. Bu yerel ydntemin kullanilmaya
baslandig ilk zamanlarda yapilan galigmalarda islem
sonrasinda etanol injeksiyonu yapilan tiimér rezeke
edilmis ve histopatolojik olarak incelenmistir. Bu
galigmalar sonucunda 4,5 cm’i agmayan timérlerde
%73 oraninda tam nekroz olustugu bildirilmistir (14 -
18). Yapilan deneysel ¢aligmalarda ise &zellikle 2
cm’den kiigiik HSK’larda %100’e varan nekroz oran-
lar1 goriilmiistiir (19). Bu ¢alismalardan farkl: olarak
capt 8 cm’ye kadar olan tiimérlerde %100 nekroz
goritldiigli bildirilmistir (9). Boyle farkli sonuglarin
cikmast iizerine alkoliin etki mekanizmas: iizerine
calismalar yogunlasmis ve alkoliin iki sekilde timori
etkiledigi saptanmigtir. Birinci mekanizmada, alkol
neoplastik hiicreye girmekte, sitoplazmada dehidratas-
yona yol agmakta ve buna bagh olarak koagulasyon
nekrozuna ve devamuinda fibréz reaksiyona neden
olmaktadir. Ikinci mekanizma ise, alkol damar yata-
gma gegmekte, endotel hiicrelerinde nekroza neden
olmakta ve nekroz neticesinde o bdlgede trombosit
birikimine yol agmakta ve bu da kiigiik damarlarda
tromboz, neoplastik doku iskemisi ve tiimér nekro-
zuyla sonuglanmaktadir (20). Ancak son yillarda yapi-
lan ¢alismalarda 6zellikle 3 cm’den bilyiik tiimérlerde
tam nekroz sansinin az oldugu ve bunun nedeninin de
biiyiik tiimérler igerisinde ¢ok sayida fibréz septalarin
oldugu ve tlimor etrafinda uydu diigiimlerin bulun-
dugu, bu nedenle etanoliin tiimér dokusu igerisinde
tam olarak yayilamadig: ve tam nekroz oraninin %88 -
94 arasinda degistigi bildirilmistir (2, 21). Baska bir
caligmada ise 2 cm’den kiigiik tiimérlerde tam nekroz
oranmin %90 - 100, 3 cm capmdaki tiimérlerde %70
ve 5 cm capindaki tiimérlerde %50 oraminda oldugu
gosterilmistir (12). Calismamizda 3 cm’den kiigiik
lezyonlarda tam nekroz oranmmmin %92, 3 cm’den
biyiiklerde ise %66 oldugunu bulduk. Bu veriler 15151

altinda 6zellikle PEI’nin 3 cm’den kiigiik timérlerde
%100’e varan etkinliginin olmasi nedeniyle cerrahiye
karst bir segenek olarak diisiinmekteyiz. Ug cm’den
bilyiik tlimorlerde ise kismi nekroz orammn daha
kiiciik tiimorlere gére fazla olmasi nedeniyle yineleme
agisindan daha dikkatli olunmas: gerekir.

Perkiitan etanol injeksiyonu sonrasmda yerel yineleme
gelisme orami olduke¢a degiskenlik gdsterir. Yapilan
bir calismada 3 cm’den kiigiik lezyonlarda yerel
yineleme bildirilmezken (22), diger bir calismada ise 5
cm’den kiigiik lezyonlarda %7 - 15 arasinda oldugu
gosterilmistir (23). Son yillarda tiimér boyutu ve dife-
ransiyasyonun yinelemeyi etkileyen fakidrler oldugu
ve Ozellikle 3 cm’den biiyiik tiimérlerde fibroz yapida
septumlarm bulunmas: ve etanoliin bu septalar arasim-
dan yeteri kadar yayilamamasi nedeniyle canli timor
dokularmm varligm siirdiirdiigli ve bir siire sonra
yinelemeye neden olduklari bildirilmistir (2, 20). Bir
aragtirmada yerel yinelemenin 1 - 2 cm arasindaki tii-
morlerde 12 ayda %8, 2.1 - 3 cm’lik tiimérlerde %18
ve 3.1 - 4 cm’lik timorlerde ise %31 oldugu gésteril-
migtir (2). Caligmamizda yerel yinelemenin 12 ayda 3
cm’den kiigiik tiimérierde %14, 3.1 - 5 cm arasinda-
kilerde ise %33 oldugu saptanmistir.

Japonyada karaciger kanseri c¢aligma grubu 1994
yilinda geng yas, tek lezyon, portal ven invazyonu
olmamasi, kompanze siroz ve diisiik AFP diizeylerinin
olmas gibi ézelliklerin bulundufu durumlarda cerrahi
yaklagimin iyi sonuglar verdigini bildirmistir (24).
Livraghi ve arkadaslar1 da bu 6zellikleri igermeyen
hasta gruplar1 igin PE[’nin en iyi tedavi sekli oldugunu
ortaya koymuslardir (20). Perkiitan etanol injeksiyonu
ile ilgili rastgele kontrollii ¢alismalar olmamasma
ragmen genis serilerde 3 cm altindaki lezyonlarda 5
yillik sagkalim oraminm %35 - 75 arasinda degistigi
bilinmektedir (25). Ug cm altindaki lezyonlarda 1 — 3 -
5 yillik sagkalim oranlarmin sirastyla %87.7, %69.6
ve %44.2 oldugu, bu oranlarin cerrahi rezeksiyon ile
karsilagtirildiginda (sirasiyla %79.7, %61.7 ve %44.2)
anlamli olmamakla birlikte daha iyi oldugu, 3 cm
tzerindeki lezyonlarda ise cerrahi rezeksiyonun
sagkalima etkisinin daha fazla oldugu bildirilmistir
(3). Lin ve arkadaglarin yayinladiklart makalelerinde
de 1,2 ve 3 yillik sagkalim oranlarinin sirastyla %835,
61 ve 50 oldugunu bulmuglardir (2). Calismamizdaki
hastalarda 20 aylik izlemde sagkalim %86’ dir. Timdr

¢apt 3 cm’den kiigiik olan hasta grubunda 12 aylik
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sagkalim oramini %92, 3.1 - 5 cm arasindakilerde ise
%77 bulundu.

Tiimér boyutunun 3 cm’den kiigiik olmasinmn tam
timdr nekrozu, yerel yineleme ve sagkalimi olumlu
yonde etkiledigini digiinmekle birlikte bu degerlerin
anlamli olmadigini bulduk (p>0.05). Bunun nedenini
de hasta sayisinin az olmasina bagladik.

Perkiitan etanol injeksiyonu sonrasinda mortalite ve
morbidite oranlarinin diisiik seviyelerde oldugu ve bu
nedenle giivenli bir sekilde kullanilabilecegi vurgulan-
mistir. Baglica komplikasyonlar arasinda karaciZer
apsesi, sarlik, kolanjit, karin i¢i kanama, karacifer
iskemisi ve neoplastik yayilim gibi durumlarin gdriil-
diigii (16, 26 - 30), hatta yaygm hepatik nekroz ve
miyokard infarktiisiine bagh 6liim oldugu bildirilmig-
tir (30). Basit komplikasyonlar arasinda ise agri, ates
ve hafif transaminaz yiiksekligi saptanmustir (2). Yapi-
lan galismalarda komplikasyon oranimin %0.2 - 4 ara-
sinda degistigi ve bunlann izlemde kendiliginden
gectikleri goriilmiis, mortalite oranimin da %0.1 oldu-
gu ortaya konmugtur (20). Calismamizda mortalite
gorillmemigtir ancak agri, ates ve hafif transaminaz
yiiksekligi gibi basit komplikasyon orani %17 olarak
bulunmustur.

Rezeke edilemeyen HSKlerin tedavisinde PE[ diginda
transarteriyel kemoembolizasyon ve radyoembolizas-
yon gibi kateter kullamilarak uygulanan girisimsel
radyolojik yontemlerin yaninda; radyofrekans ablas-
yon (RFA), mikrodalga koagulasyon (MDK), kriyoab-
lasyon (KA) ve lazer gibi termal yerel ablasyon
uygulamalar1 da kullanilmaktadir (31). Son zamanlar-
da yerel ablasyon yontemleri cerrahiye karsi segenek-
ler olarak yayginlasmaktadir. Birgok caligma rezeke
edilemeyen HSK igin boyle girisimlerin etkili ve
giivenilir oldugunu bildirmektedir. En 6nemli avantaj-
larindan biri, uygulanan bolge etrafindaki saglam
karaciger parankimine zarar vermemeleridir. Bunlar
arasinda RFA, oldukca iyi yerel tiimér kontrolii, yasam
kalitesinde artma ve sagkalim avantaji nedeniyle en
sik kullanilan yéntem olarak yerini almugtir (31).

Radyofrekans ve MDK ’nin karsilagtirildig: randomize
bir ¢alismada, tedavi yaniti, komplikasyon ve kalinti
hastalik acisindan bir fark olmadigi bildirilmis (32),
ancak deneysel bir calismada ise RFA nin istiin oldugu
gosterilmistir (33). Kriyoablasyon ile RFA’min karsi-
lastirildig1 bir baska ¢alismada KA’ nun komplikasyon
ve yineleme oranlarinin digerine nazaran daha yiiksek
oldugu bildirilmistir (34).
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Yeni yaymlar ozellikle birkag yOntemin birlikte
uygulanmasinin etkinligini vurgulamaktadir. Perkiitan
etanol injeksiyonu ve RFA’nn birlikte kullanildig: bir
calismada sonuglarin Ozellikle ilerlemis hastalikta
oldukea etkili oldugunu bildirmektedir (35). Bir baska
calismada ilerlemis hastalig: bulunan hasta grubunda
RFA, MDK ve PEI birlikte kullanilmuis ve %100
oraninda tam nekroz ve %90 orammnda 2 yillik
sagkalim bildirilmistir (36).

SONUC

Her ne kadar ¢alisma gruplarindaki hasta sayis1 az ve
sonuglar anlamli ¢ikmamis olsa da capi 3 cm’den
kiigiik karaciger lezyonlarinda perkiitan etanol injek-
siyonunun, biiyiik lezyonlara gore daha etkili oldu-
gunu saptadik. Bu ydntemin, kiiglik timorlerde cer-
rahiye uygun olmayan hastalarda kullanilabilecegini,
hatta bilyiik timérlerde de cerrahi girisim olanagi yok
ise mutlaka denenmesi gereken bir ydntem olabi-
lecegini diisiinmekteyiz.
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