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Postadolesan akneli kadinlarda hiperandrojenemi ve
metabolik risk faktdrlerinin degerlendirilmesi

Evaluation of hyperandrogenemia and metabolic risk profile in women with

postadolescent acne
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Amag: Postaddlesan akne, relapslarla seyreden kadinlarda sik gérilen bir hastaliktir. Tedavisi zordur. Calismamizda postaddlesan akneli
kadinlarda hiperandrojeneminin klinik ve biyokimyasal 6zelliklerini ve metabolik sendrom (MS), dislipidemi gibi metabolik bozukluklarin
prevalansini degerlendirmeyi amacladik.

Gereg ve Yontem: Calisma Temmuz 2014 ve Aralik 2014 tarihleri arasinda poliklinigimize postaddlesan akne sikayeti ile basvuran 50 kadin
hasta ile gerceklestirildi. Hastalarda androgenetik alopesi (AGA), hirsutizm, polikistik over sendromu (PKOS), MS, dislipidemi ve obezite varligi
degerlendirildi.

Bulgular: Postaddlesan akneli kadinlarda sebore %56, hirsutizm %40, AGA %26, PKOS ise %24 oraninda saptandi. Hastalarda MS prevalansi
%24, dislipidemi prevalansi ise %44 idi. AGA ve hirsutismuslu olgularda MS orani olmayanlara gore anlamli derecede daha yiksek bulundu
(p=0,001, p=0,044). Menstriel dizensizlik ve PKOS mevcudiyeti ile MS varligi agisindan anlamli bir iliski kurulamadi (p=0,707, p=0,448). AGA,
hirsutizm, PKOS ve menstriel diizensizlik varligi ile de dislipidemi agisindan anlamli iliski bulunmadi (p=0,612, p=0,684, p=0,416, p=0,612)
Sonug: Postaddlesan akneli kadinlarda hiperandrojenemi klinik bulgularindan hirsutizm, AGA, PKOS yiiksek oranda gorildi ancak androjenik
hormon profilinde minimal anormallik saptandi. Sonug olarak postaddlesan direncli akne; kadinlarda PKOS erken tanisinda tip 2 diabetes
mellitus, hiperkolesterolemi ve MS gelisimini énlemek icin erken bir belirtec olarak distindlebilir.

Anahtar Kelimeler: Postaddlesan, akne, hiperandrojenemi, metabolik sendrom

Summary

Background and Design: Postadolescent acne is a disease with relapses frequently seen in women. Treatment is difficult. In our study, we
aimed to investigate the clinical and biochemical characteristics of hyperandrogenism and the prevalence of metabolic disorders, such as
metabolic syndrome (MS) and dyslipidemia in women with postadolescent acne.

Materials and Methods: This study was conducted on 50 women who attended our department with the complaint of postadolescent acne
between July 2014 and December 2014. The presence of androgenetic alopecia (AGA), hirsutism, polycystic ovary syndrome (PCOS), MS,
dyslipidemia, and obesity was evaluated.

Results: Seborrhea was present in 56%, hirsutism in 40%, AGA in 26%, and PCOS in 24% of women with postadolescent acne. The
prevalence of MS and dyslipidemia was 24% and 44%, respectively. The prevalence of MS was significantly higher in patients with AGA and
hirsutism. There was no association of MS with menstrual irregularity and PCOS. There was no significant association of dyslipidemia with
AGA, hirsutism, PCOS, and menstrual irregularity.

Conclusion: Clinical symptoms of hyperandrogenism, such as hirsutism, AGA, and PCOS were more common in women with postadolescent
acne but androgenic hormone profile abnormalities were minimal. As a result, postadolescent acne resistant to treatment may be considered as
an early marker in the early diagnosis of PCOS in women to prevent the development of type 2 diabetes mellitus, MS and hypercholesterolemia.
Keywords: Postadolescent, acne, hyperandrogenism, metabolic syndrome
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Giris

Akne sikayeti dermatoloji kliniklerine olan en sik basvuru nedenlerinden
bir tanesidir. Yas gruplar gozetilmediginde prevalansi %80 olarak
bildirilmektedir, 6zellikle addlesanlarietkilemekle birlikte eriskin dénemde
de izlenebilmektedir’-3. Akne prevalansi genellikle 15-18 yas arasinda
pik yapar, sonraki yillarda hizli bir gerileme goésterir. Erkeklerde ergenlik
sonrasl 20-25 yas arasinda genellikle lezyonlar gerilerken, kadinlarda
eriskin donemde 40 yasa kadar akne gelismeye devam edebilmektedir4-6.
Eriskin akneli olgularin %80'i persistan akneden olusurken, geri kalan
%20'si 18 yasindan sonra yeni baslangic gostermektedir!.7. Mevcut
yayinlanmis veriler addlesan ve eriskin  dénem akne arasindaki
farkliliklari net olarak ortaya koyamasa da, klinik bulgular dolayisiyla bu
iki durumun patogenezinin farkli oldugu distntlmektedir. Addlesan ve
eriskin donem aknede genetik, stres, ultraviyole maruziyeti, obezite,
dustk dansiteli lipoprotein (LDL) yiksekligi ve beslenme aliskanliklari
gibi faktorler farklilik gostermektedir®. Akne patogenezinde hormonlar
blylk rol oynamaktadir. Menstriel siklusun akne Uzerindeki etkisi
bilinmektedir1. Akne bazen altta yatan bir endokrinolojik bozuklugun
isareti olabilmektedir. Dlzensiz menstriel sikluslar, gec menars yasi
(>15 vyas), klitoris hipertrofisi, sekonder seksuel dzelliklerin degismesi,
polikistik over sendromu (PKOS) olarak degistirimeli adrenal hiperplazi
ya da virilizan timorleri dustnddrir. Diger endokrin hastaliklari
dislamak icin hastalarda amenore, hipermenore, oligomenore, infertilite
ve metabolik sendrom (MS) degerlendiriimelidir8°. Bu calismada
eriskin aknesi tanisi konulan kadinlarda hiperandrojenizm bulgular
olan sebore, hirsutizm, androgenetik alopesi (AGA) varligi, siddeti ve
sikhdinin belirlenmesi, hormonal degisikliklerin, PKOS, MS, dislipidemi
ve obezite sikliginin saptanmasi amaglanmigstir.

Gerec¢ ve Yontem

Calisma dermatoloji poliklinigine basvuran ve klinik olarak akne
vulgaris tanist konulan 25 yas ve Uzeri 50 kadin hasta ile gerceklestirildi.
Etik kurulu onayi alinan calismaya katilan hastalar calisma hakkinda
bilgilendirildi. Hastalar icin olusturulan formlarda ayrintili hastalik
OykUsu, lezyonlarin klinik 6zellikleri, yerlesim yerleri ve laboratuvar
bilgileri kaydedildi. Hastalarin boy ve kilolari 6lciildi ve buna gdre
viicut kitle indeksi=kg/m2 (VKi) ve obezite varligi (VKi >30) hesapland!.
Akne siddeti global akne skorlama sistemi ile degerlendirildi’o.
Sebore klinik gérinim ile var veya yok seklinde kaydedildi. AGA
siddeti Ludwig skor sistemi ile degerlendirildi’?. Hirsutizm varligini
degerlendirmede Ferriman Gallwey skor sistemi kullanildi, 7 ve
Gzeri skor alanlarda hirsutizm var olarak kabul edildi'2. Her hastada
12 saatlik aclik sonrasi alinan vendz kan 6rneginde glukoz, toplam
kolesterol, trigliserid, LDL, yiksek dansiteli lipoprotein (HDL) diizeyleri
bakildi. Ayrica hastalarin 20 dakika dinlenme sonrasi her iki koldan
kan basinci, boyu, kilosu ve bel ¢evresi 6lclldi. Hastalarda MS varlidi
Ulusal Kolesterol Egitimi Programi Yetiskin Tedavi Paneli 3 Kriterleri
ile degerlendirildi'3. Asagida siralanan kriterlerden 3 ve daha fazlasi
musbet olanlar MS tanisi aldi.

- Bel cevresi >88 cm,

- Trigliserid >150 mg/dl,

- HDL <50 mg/d|,

- Kan basinci 2130/85 mm/hg,

- Aclik kan sekeri =110 mg/dl.

Dislipidemi varligi Yetiskin Tedavi Paneli 3 Kriterleri ile dederlendirildi.
Asagida siralanan kriterlerden birisinin varliginda dislipidemi tanis
konuldu.

- Trigliserid >150 mg/dl,

- Toplam kolesterol >200 mg/dl,

- HDL <40 mg/dl,

- LDL >130 mg/dl.

PKOS agisindan siklusun 3. ve 9. glnleri arasinda overler polikistik
gorinlm icin ultrasonografi ile degerlendirildi. Hastalarda bu dénemde
prolaktin, IUteinize edici hormon (LH), folikll stimule edici hormon (FSH),
estradiol, progesteron, serbest testosteron, dehidroepiandrosteron
(DHEAS) ve 17 hidroksi (OH) progesteron duzeyleri 6l¢tldd. PKOS tanisi
Rottendam kriterlerine gére konuldu'4. Asagida siralanan kriterlerden
en az ikisinin pozitif oldugu hastalar PKOS olarak degerlendirildi.

- Oligo veya anovulasyon,

- Hiperandrojeneminin klinik veya biyokimyasal bulgulari,

- Polikistik overlerin gosteriimesi,

- Cushing sendromu, konjenital adrenal hiperplazi ve androjen salgilayan
timorlerin dislanmasi.

istatistik yéntem olarak SPSS 20.0 paket programi kullanildi. Calismada
elde edilen degerler ortalama + standart deviasyon olarak verildi.
istatistiksel degerlendirmede Kikare testi kullanildi. P degeri 0,05'in
altinda bulundugunda istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Toplam 50 kadin hasta calismayl tamamladi. Hastalar 2546 yas
arasindaydi. Yas ortalamasi 30,88+4,85 yil idi. Global akne skorlama
sistemine gdre dort hastada (%8) hafif, 32 hastada (%64) orta,
14 hastada (%28) siddetli akne mevcuttu. Akne klinik 6zelliklerine
bakildiginda tlim hastalarda perioral bolgede ve cenede papull ve
pustlller, 10 hastada (%20) kist, 31 hastada (%62) skar, 30 hastada
(%60) hiperpigmentasyon, 23 hastada (%46) gdvde tutulumu mevcuttu.
Hastalarin hiperandrojenemi klinik bulgulari Tablo 1'de 6zetlenmistir.
AGA'sI olan hastalarin 10°unda Ludwig 1, 3'linde Ludwig 2 dlzeyinde
alopesi vardi. Menstirel dizensizligi olanlarin 9'unda (%69,2)
oligomenore, 3'inde (%23,1) polimenore, 1‘inde (%7,7) amenore
mevcuttu. Diger hiperandrojenemi bulgulari  degerlendirildiginde
2'sinde (%4) pilonidal sinls, 1'inde (%2) hidradenitis stippUrativa vardi.
Hastalarda dissekan selilite hi¢ rastlanmadi. Hastalarin yas ortalamasi,
sigara, alkol kullanim, aile 8ykusd, akne siddeti, sistemik tedavi kullanimi,
ortalama VKi gibi karakteristik ¢zellikleri ve laboratuvar degerleri Tablo
2'de 6zetlenmistir. Bu sonuglara gdre hastalarin 12'sinde (%24) MS,
22'sinde (%44) dislipidemi, 11'inde (%22) obezite mevcuttu. Hormon
tetkiklerinde iki hastada DHEAS (%4) ylksekligi, dokuz hastada (%18)

Tablo 1. Akneye eslik eden klinik bulgular ve oranlari

Semptom Hasta sayisi (%)
Sebore 29 (58)
Androgenetik alopesi 13 (26)
Hirsutizm 20 (40)
Mensturel diizensizlik 13 (26)

Polikistik over sendromu 12 (24)
Akantozis nigrikans 9(18)
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prolaktin duzeyinde yikseklik, 3 hastada (%6) serbest testosteron
yuksekligi, 4 (%8) hastada FSH diizeyinde yikseklik, 3 (%6) hastada,
LH dlzeyinde yikseklik, 1 (%2) hastada azalma, 4 (%8) hastada LH/
FSH oraninda artma, 2 hastada (%4) progesteron diizeyinde azalma,
2 hastada (%4) estradiol diizeyinde azalma, 1 hastada (%2) 17 OH
progesteron diizeyinde yikseklik, 3 hastada (%6) 17 OH progesteron
diizeyinde azalma saptandi. Hastalarda akne siddeti ile androjenik
alopesi, hirsutizm, PKOS, MS, dislipidemi ve obezite varligr iliskisi de
degerlendirildi, ancak akne siddeti ile bu degerler arasinda anlaml
bir iliski kurulamadi (p degerleri sirasi ile p=0,734, p=0,222, p=1,000,
p=1,000, p=0,395, p=0,476). MS ve androjenik alopesi, hirsutizm,
PKOS, menstriel diizensizlik iliskisi degerlendirildi. Androjenik alopesisi
olan hastalarin 8‘inde (%61,5), olmayanlarin ise 5‘inde (%38,5) MS
mevcuttu ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,001).
Hirsutizm olanlarin 12'sinde (%60), olmayanlarin ise 8'inde (%40) MS
mevcuttu, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,044).
Menstriel dizensizlik ve PKOS olan ve olmayan hastalarin MS ile
iliskisi degerlendirildiginde ise gruplar arasinda MS oraninda anlaml
fark saptanmadi (sirasi ile p degerleri, p=0,707, p=0,448). Androjenik
alopesi, hirsutizm, PKOS, menstriel dizensizlik varigr dislipidemi
iliskisi agisindan degerlendirildiginde de gruplar arasinda anlamli fark
saptanmadi (p degerleri sirasi ile p=0,612, p=0,684, p=0,416, p=0,612).

Tartisma

Calismamizda MS orani %24 olarak saptandi. Toplumumuzda Ozsahin
ve ark.’> tarafindan yapilmis olan MS prevalans calismasinda yas
gruplarina gore Ulkemizdeki MS orani degerlendiriimis, 20-29 yas arasi
kadinlarda %9,6 oraninda MS saptanirken 30-39 yas grubunda %29,7
olarak saptanmistir’0. Calismamizda bu oranlar 20-29 yas grubunda

Tablo 2. Postado6lesan akneli hastalarin karakteristik

ozellikleri

Hasta grubu (n=50)

Yas ortalamasl, ortalama + standart sapma | 30,88+4,85
Sigara kullanimi, n (%) 13 (24)
Alkol alimi, n (%) 2 (4)

Aile Gykist, n (%) 18 (36)
Sistemik tedavi alimi, n (%) 16 (32)
Akne siddeti, n (%)

Hafif 4(8)

Orta 32 (64)
Siddetli 14 (28)
Ortalama bel ¢evresi, cm 86,20+8,44
Ortalama viicut kitle indeksi, kg/m? 23,99+4,88
Toplam kolesterol, mg/dl 178,04+32,2

Toplam trigliserid, mg/dl

111,40+64,92

LDL kolesterol, mg/dI

104,56+25,71

HDL kolesterol, mg/dl 53,35+16,63
Aclik kan glukozu, mg/dl 94,50+20,99
Sistolik kan basinci, mm/hg 116,80+13,77
Diyastolik kan basinci, mm/hg 77+£10,15

LDL: Dusuk dansiteli lipoprotein, HDL: Yiksek dansiteli lipoprotein

%18,5, 30-39 yas grubunda ise %30,4 olarak daha ylksek oranda
saptandi. Ayrica MS prevalansi AGA olan hastalarda %61,5, hirsutizmi
olanlarda ise %60 olarak saptandi. Hiperandrojenemi kriterlerinden
akne, AGA ve hirsutizmin MS ile iliskisinin karsilastirmasinda 6zellikle
AGA ve hirsutizmde MS prevalansi anlamli derecede yiiksek bulundu
(sirasi ile p=0,001, p=0,044). Ancak akne siddeti ile menstriel
duizensizlik, hirsutizm, PKOS ve AGA varlidi arasinda anlamli iligki
saptanmadi.

Postaddlesan akne; persistan akne ve ge¢ baslangicl akne olarak iki
temel gruba ayrilir. Persistan aknede lezyonlar ergenlik déneminde
baslar ve orta yas doneminde devam eder. Ge¢ baslangicl tipte ise
akne lezyonlar genellikle 25 yas sonrasinda gelisir'6. Kadinlarda akne
gelisiminin derideki sebositler ve keratinositlerde salinan 5-o. rediiktaz gibi
hormonlarin metabolizmasinda gorevli olan enzimlerin hiperaktivitesi
veya anormal aktivitesine bagli gelisen periferal hormon hastalidiile iliskili
oldugu dustiniimektedir8 17. Menstriiasyon dncesi aknenin alevienmesi,
proandrojenik progestin kontrasepsiyon kullanimini takiben aknenin
siddetlenmesi gibi klinik bulgular bu hipotezi desteklemektedir'8.
Hormonlarin akneyi tetikleyebilmesine ragmen akneli hastalarin biytk
bir kisminda endokrin hastaliklar izlenmemektedir. Siddetli, ani ve geg
baslangich, tedaviye direncli aknesi olan kadinlarda, dzellikle hirsutizm,
diizensiz menstriasyon veya infertilitenin eslik ettigi durumlarda
PKOS'u kapsayan hiperandrojenemi arastirimalidire. Hiperandrojenemi
en sk karsilasilan endokrin hastaliklardan bir tanesidir ve Ureme
cagindaki kadinlarin - %5-10'unu  etkiler'.  Androjenler pilosebase
Unitenin  fizyolojik gelisimi icin gerekli hormonlardir. Akne eriskin
kadinlarda hirsutizm yoklugunda bile hiperandrojeneminin bir bulgusu
olabilir. Androjen fazlaligi kadinlarda sagli deride alopesi gelisimi, kilo
artisi ve obeziteye neden olabilir20. Hiperandrojenemisi olanlarda
kan dolasiminda yiksek toplam kolesterol ve LDL kolesterol diizeyi,
artmis inslin direnci, yiksek tip 2 diabetes mellitus ve kardiyovaskiler
hastalik gelisme riski mevcuttur'921. Sekonder akne nedenlerinden
PKOS, ovarian timar, adrenal timor iliskili virilizm hari¢ tutulursa,
idiyopatik aknede hormonal dlzey anormalliklerine nadiren rastlanir.
Ancak serbest testosteron artisina bagl kan dolasiminda seks hormon
baglayici globulin protein diizeyinde azalma raporlanmistir. Serbest
testosteron, hormonal enzimleri ve derideki reseptorleri direkt olarak
uyarabilmektedir. Ayrica 5-a rediiktaz enzim diizeyinin orta dereceli
aknesi olan kadinlarda belirgin ylkseldigi, oral kontraseptif tedavisi ile
de belirgin azaldigi gosterilmistir, enzim diizeyi enflamatuvar lezyonlarin
siddeti ile korele bulunmustur?2.23, Androjen Uretimi ile akne siddeti
arasindaki iliski tam olarak bilinmemektedir, ancak CYP17 geni 34 bp
bazinin varligi yiksek androjen diizeyleri ve postaddlesan akne gelisimi
ile iliskilendirilmistir24.

Da Cunha ve ark.’ postadélesan akneli hastalarda hormonal
degisiklikleri  degerlendirmis ve hastalarin  %39,6'sinda DHEA,
%21,3'Unde androstenedion, %7,37'sinde testosteron, %6,9'unda
DHEAS diizeylerinde yUkseklik saptadiklarini bildirmislerdir19. Bu sonuglar
ile calisma sonuglari karsilastirlmali ve bu konuda tartisma yapilmalidir.
Calismamizda da hastalarin %28'inde androjenik hormonlarin en az
birinde ylkseklik mevcuttu. Prolaktin (%18), testosteron (%6), DHEAS
(%4) dlzeylerinde ylkseklik disinda diger parametrelerde minimal
anormallik saptandi. Degerlendirilen hormonlar arasinda en belirgin
degisiklik prolaktin duizeylerindeydi. Hiperandrojeneminin eriskin akne
patogenezindeki dnemini ele aldigimizda akne tedavisinde ve relapslarin
kontrollinde hormon profilinin degerlendiriimesi standardize edilebilir.
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Literatlrde daha 6nce yapilan calismalarda Darley ve ark.25 postaddlesan
akneli kadinlarin %48'inde menstriel dizensizlik, %30'unda hirsutizm,
%6'sinda AGA saptadiklarini bildirmislerdir. Cunliffe ise persistan
akneli kadinlarda %714,3 oraninda menstriel dlzensizlik, %?28,6
oraninda hirsutizm, %7,1 oraninda AGA saptamistir26. Goulden ve
ark.18 ise postaddlesan akneli hastalarin %37'sinde hirsutizm, alopesi,
menstrlel siklus dlzensizligi gibi hiperandrojenizm bulgulari saptamis,
hastalarin %12'sinde birden fazla hiperandrojenizm bulgusunun bir
arada oldugu bildirilmistir'3. Calismamizda akne ile en sik birlikte
gordlen hiperandrojenemik bulgu %58 oraninda sebore idi. Hastalarin
%40'inda hirsutizm, %26'sinda AGA, %26'sinda menstriel diizensizlik
saptandi. Calismamizda AGA orani diger calismalara oranla daha
yUksek saptandi.

PKOS, kadinlarda hiperandrojeneminin en sik gorilen nedenidir.
Sendromun temel patolojisi yiksek Ostrojen dlzeylerine bagli gelisen
kronik anovulasyondur. Hiperinsllinemi hastaligin gelisiminde nemli
ekstrensek faktorlerdendir, artmis insdlin teka litein hicrelerinde
desensitizasyonu &nlemek icin androjen Uretimini uyaran LH duzeylerini
artinr??. Orta ve siddetli aknesi olan kadinlarin %19-37'si PKOS tani
kriterlerini karsilamaktadir, bu nedenle orta ve siddetli aknesi olan kadinlar
mutlaka PKOS agisindan degerlendirilmelidir28. Yildiz ve ark.29 tilkemizde
yaptiklarl bir calismada Rottendam kriterlerine gére PKOS prevalansini
%19,9 olarak bulmuslar. Calismamizda ise postaddlesan aknesi olan
kadinlarda PKOS orani %24 bulundu, Ulkemiz verilerine gére bu oran
yiksekti. Hirsutizm genel popUlasyonda dogurganlik cagindaki kadinlarin
%5-10"unu etkilemektedir30. Bizim ¢alismamizda ise bu oran %40 olarak
saptandi. Bu oranin ylksekligi secilen hasta grubunun hiperandrojenemi
kriterlerini tasimasina baglanabilir. Postaddlesan aknede 5-a rediktaz
enziminin aktivite artisina bagl dolasan androjenlerden &zellikle
dihidrotestosteron artmaktadir. Bu durum hirsuitizmin yuksek oranda
gorilmesinden sorumlu olabilir. Postaddlesan aknenin MS ve dislipidemi
ile iliskisi literatlrde daha once degerlendirimemistir. Ancak PKOS'un
MS, obezite ve insllin direnci ile iliskisi iyi bilinmektedir. PKOS'un
kardiyovaskUler hastaliklarin gelismesi icin bagimsiz bir risk faktorii mi
oldugu, yoksa hastalikla iliskili hipertansiyon, dislipidemi ve diabetes
mellitus gibi komorbid durumlarin sonucu olarak mi kardiyovaskuler
hastalik gelisme riskinde artis oldugu bilinmemektedir. PKOS olan
hastalarin yaklask %47'sinde MS saptanmaktadir28. Ulkemizde Yildiz
ve ark.29 PKOS olan hastalarda MS oranini %10,3 olarak saptanmis.
Calismamizda bu oran %33,3 olarak saptanmustir.

Calismamizda postadélesan akneli olgularda PKOS, hirsutizm ve MS
orani belirgin derecede yiiksek bulunmustur.

Sonucg

Postaddlesan direngli akne; kadinlarda PKOS erken tanisinda tip 2
diabetes mellitus, hiperkolesterolemi ve MS gelisimini 6nlemek icin
erken bir belirte¢ olarak dustnulebili. Calismamiz ileride yapilacak
genis katiimli kontrolli calismalar ile postaddlesan aknenin metabolik
bozukluklar ile iliskisi daha detayli olarak degerlendirilebilmesi igin bir 6n
calisma niteligindedir.

Etik

Etik Kurul Onayi: Calisma icin Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakdiltesi
Etik Kurulu’ndan onay alinmistir, Hasta Onayi: Calismamiza dahil edilen
tim hastalardan bilgilendirilmis onam formu alinmistir.

Hakem Degerlendirmesi: Editériler kurulu disinda olan kisiler tarafindan
degerlendirilmistir.
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Finansal Destek: Calismamiz icin hicbir kurum ya da kisiden finansal
destek alinmamistir.
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