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1929’ dan bu yana ne degisti?
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TRANSFUZYON TIBBI ICIN MILAT

1901

KARL LANDSTEINER K

A, B, C(0) 2
kan gruplarini buldu




Diinyada ilk kan bankasi ingiltere’de Kizilhag

- Ruben Ottenberg ilk cross-match’igerceklestirdi
sekreteriolan Percy Oliver tarafindan kuruldu

- O grubunun universal verici oldugu soylendi

DeCastrello ve Sturli Richard Lewisohn
4. ana kan grubu olan AB yi buldu sodyum sitrat’in kan nakillerinde kullaniimasini 6nerdi
1902 1907 1915 1921
1916
1907 1908
FraKdiﬁEt)\\S ve J. R. Turner
sitrat ve glukoz sollisyonunda kanlarin

iki hafta saklanabildigini gosterdiler
Carlo Moreschi

antiglobulin reaksiyonunu gosterdi

- Polonya’da Jansky kan gruplarini sikhgina gore |, Ii, 11 |, IV diye tarif etti

- Ayni siniflamayi ABD’den Moss ters olarak IV, 111, 11, | diye yapti
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KAN BAGISCILARINI TEHLIKELI KILAN ASIL UNSUR

ENFEKSIYOZ AJANLAR




IRLIKTE BU NOKTADAKI
VIRAL HASTALIKLARIN
OBLEMINIi HENUZ ORTAYA

X . “CIKARMAMISTI
UVENLIG

E HEMOVIJILANS
MAALESEF BU EM

LGILA AN ONCE&QL@ QAHA FAZLA
UZYON YAPILMASI GEREKECEKTI

Blood Transfusions §




QMLT 1937 yilinda, transflizyonun bu erken altin
~ ¢agidoneminde Ottenberg sunlari yazdi :

The first successful
. blood transfusion

was performed “GuUniimiizde transfiizyon o kadar giivenli
by Reuben Ottenberg ve kolay bir hale geldi ki, fayda

TARIHI YANILG] [ """

| L f—

i Ashnda, ortaya cikan asit sorun, kanin
cogunu saglayan profesyonel bagiscilar

icin gereken biiylik miktardaki parayi
bulmaktir.”’

Mount Sinai Hospital
in New York in 1907




SIFiLiZ

A Transflzyonla bulagan bir enfeksiyonu engellemeye
yonelik en erken gabalar sifiliz ile ilgiliydi

O Kilduff ve DeBakey, 1915 ten SO‘ﬁgz;&ylnlanmls
dogrudan ’rmnsfuzyona bagli 100°den fazla vflkayu ,
sap’radular' R *‘** 4 =

d 1941 yilina kadar138vaka rapor edildi.

Deutsches Rotes Kreuz
DRK-Blutspendedienst

Baden-Wirttemberg | Hessen
gemeinnttzige GmbH



Q Sfiliz taramasi 1938 'de basladi ve giiniimiizde hala toplanan tiim kanlar
T. pallidum varligina karsi test edilmektedir

d Baslangigta non-treponemal testler; Venereal Diseases Research Laboratory
(VDRL) and rapid plasma reagin (RPR) testleri kullanild!

Q 1990l yillarda Kan Hizmet Birimlerinin ¢cogu Diinya Saghk Orgiiti'nin
tavsiyesine uydu ve spesifik treponemal testleri non-treponemal testlerin
yerine uygulamaya basladi



POST-TRANSFUZYON HEPATITININ TARIHCESI

[ Hepatitin kan transfizyonundan kaynaklanabilecegine dair ilk ipucu 2. Dunya Savasi sirasinda
insan serumu kullanilarak tretilen " yellow fever " asilarinin uygulanmasinin ardindan geldi

Q Paul Beeson bu asilama programlarini izleyen sarilik salginlari sorununa dikkat ¢ekti



April 24, 1943 i

JAUNDICE OCCURRING ONE TO FOUR MONTHS ey nr"'limﬁgia'sum
AFTER TRANSFUSION OF BLOOD OR PLASMA  Fes=uumm el
REPORT OF SEVEN CASES a.

PALIL B. BEESON, M.D.
# Author Affiliations

JAMA. 1943:121(17):1332-1334. doi:10.1001/jama,1943.02840170016005

Q kan transfizyonusonrasi gozledigi Q- transfiizyon sonrasi
yedi sarilik olgusuna dikkatleri ¢ekfi hepatiti tfanimlad:

O kan transfiizyonunun potansiyel olarak 6limcil viral hastaliklar:
bulastirabilecegine«dair farkindaligin baglamasina neden oldu

KAN TRANSFUZYONUNDA YENI BIR DONEME GIRILDI



1960'LAR ve1970°LER

PTH .igin viral bir etyolojiden uzun siire siiphelenildi

Bu yillara kadar kan transfiizyonlar: ile hepatit bulasmasini 6nlemeye
yonelik, oncelikle "sarilik” olarak adlandirilan bir hepatit 6ykiisi igin
bir dondr anketi kullanilarak donér taramasi yapilabilmekteydi



1963 YILI

Ny

B.S. BLUMBERG

q;; IC 4:'.‘
-

O HBV'nin yiizey antijenini ilk kez Avustralya
Aborjinlerinde yeni bir serum proteini olarak
tanimlad!

d Baslangigta "kirmizi.antijen” olarak. , daha sonra
Avustralya antijeni (Au) olarak adlandirildi




(@ )

Blumberg ve arkadaslari Avustralya
antijeninin goklu transfiizyon almis bir 1965
cok hemofili hastasinin serumunda

tanimlanabilecegini rapor ettiler =
- K | Awustralya antijeni ile Hepatit B
1

bulasisi arasinda bir korelasyon tespit
I edildi.Bu nedenle antijen, HBsAg
GU = olarak yeniden.adlandirildi

-~ NG D |® VEHI
Hepatit B virisii i¢in laboratuvar 1969
taramasi, nihayet hepatit B ylizey T~
antijeni (HBsAg) olarak tanimlanan
antijen igin kan bagis¢ilarinin test
e edilmesiyle basladi ) S
1973 HBsAg tespiti igin daha hassas
— - testler (ELISA ) gelistirildi ve
22222 1975 uygulanmaya baglandi
C.




Hepatit A ajani,akut gida kaynakli hepatitli hastalarin
digkilarinda elektron mikroskopu ile tespit edildi

e

Multipl transfiizyon yapilmis talasemi
hastalarini igeren retrospektif
¢alismalar, bu hastalars msﬁuzyon
yapilmamig cocuklardan daha fazla HAV
enfeksiyonu riski fasimadigini gosterdi

N\

PTH vakalarindan dondr ve alici
orneklerinin analizi HAV iligkisine dair
herhangi bir ciddi kanit gostermedi




bu yillarda transfizyonla bulasan hepatit verileri ayrica kan kaynagi agisindan incelendi

gondllilerden farkl olarak, tcretli bireyler,
bugiine kadar yapilan tim prospektif
calismalarda, transfizyonla iligkili hepatit
agisindan daha yiiksek riskli bulundu (Aach et al.,
1978; Alter et al., 1981; Walsh et al., 1970)

Yonlendirilmis kan bagisgilarinin ( gogunlugu
aile bireyleri), transfiizyonla bulagan hepatit
riski agisindan goniilli bagisgilarla tcretli
bireyler arasinda bir orana sahip oldugu
goruldu (Aach et al., 1978)

40

Ayrica, alinan transftizyon tinitesi
sayisi ile birlikte transfuzyonia
bulasan enfeksiyondakilineer
artig dikkat gekiciydi

30

20

% with hepatitis

10

&

O

Background rate
(non-transfused controls)

Paid donors

Ppticnt GMQ

Volunteer donors
L -

S

R . A

O——

O

1

2 3 -1 = 6 o 8 O 10

Number of units of blood transfused

Figure 1.1 Transfusion-transmitted hepatitis virus study — effect of donor
status and number.




Tim bu gelismeler neticesinde

— ARSH

Tum Kan Bagislarinin Rutin

Gondlli Tam Kan U1
Bagis¢ilarina Gegis ’?&I:gi?nl;'s—?bSAg testleri ile

N i

PTH'da belirgin diists

|

Ancak HBV veya diger bilinen viral ajanlarla enfeksiyonlarin neden
olmadigi PTH vakalarinin bir kismi gorilmeye devam etti

1

Non-A Non- B Hepatit



1980°LER VE 1990°LAR

1981

Cok Merkezli Prospektif Transfiizyon
Iliskili Virisler Calismasi

Alicilarda Non-A N¢ n-B Hepatit olusu
ile bagisgt ALT konsantrasyonlar arasin
snemli iligki

1984

Transfuzyonla Bulasan Viriusler Calismasi
(Stevens ve ark.)

N4

Alicilarda Non-A NonaB’yo’ri’r olusumu
ile bagisgt Anti-HBc p ligi arasinda

TURK

KIZILAY

‘I’ gnemli iliski

— ALT + Anti-HBc > NANBH %30-50 engellenebilirlik

DUDRA- blutspm
1986498 T omglimen Tt
Kan Hizmet Birimleri Anti-HBc ve ALT

taramasi baglangici

— PTH oraninda % 3-4 ' e

kadar dists




1988 Yilinda NANBH ajanini
klonladi ve HCV olarak adlandirdi

a )

1990

Ilk nesil Anti-HCV Enzim
immdnoassay ( HCV 1.0 ETIA)

¥

Figura 4 - De cima para baixo e da esquerda para a direita observa-se Michael 199 2
Hougthon Qui-Lim Choo, George Kuo ¢ Daniel Bradley, pesquisadores

: : i : % : TURK
que descobriram o VHC em 1988. (Foto gentilmente-cedida pelo Dr. Michael el . o o .
HOngI\tl:ll:K : — j Ikl Cl esli I A n1- - HC\/'GZMY
inoassay ( HCV 2.0 EIA)
\ J
International
Haemovigilance

SanquinZpH N |

Ucglinci nesil Anti-HCV Enzim
immunoassay ( HCV 3.0 ETA)




1999 Yilinda HCV igin, 2000'li yillarda d Anti- HBc taramasi epidemik
prevalansi dusik olan tlkelerde

da HBV i¢in NAT ( Nukleik Asit
Amplifikasyon Testi ) kullanilmaya kronik enfekte HBV bagisgilarin
baslandi tespiti igin uygulanmaktadir

Al voluniear
HBgAg 15t » 2nd Gan

n

% Hepatitis.

Hepatitis B
Roles'Krbuz milm © ' 4%, " !
Pro-70 W 1 Ja_Jk 7B 8D 82

Year

84 B85 B8 90 92 94 96 98

The decreasing incidence of transfusion-associated hepatitis in blood recipients monitored prospectively
Incidence, traced from 1969 to 1998, demonstrates a decrease in risk from 33% to nearly zero.



Hepatit D Virusu

1975 yilinda M.Rizzetto | — | Bagislar hepatit B —> | En hassas ve
tarafindan kesfedildi Enfeksiyonlariigin test guvenilir tespiti

Hepatit E Virluisu

Cesitli
vayinlarda
HEV bulasisi
actkca
gosterildi

edildiginden HDV’ye 6zel NAT ile yapilir

bir tarama gerekli degil

1980 yilinda Hindistan’da oral-fekal bulasan hepatit calismalarinda rapor edildi

!

insan olmayan primatlarda viriis goriintiileme ile karekterizasyonu 1983 yilinda

mumkiin oldu

1990’h yillarin basinda HEV genomunun dizilisi tespit edildi,serolojik ve
molekiiler tarama testleri gelistirildi

1

Japonya gibi bazi lilkeler 2014 yilinda HEV i¢in tum kan bagislarinda NAT
taramasina basladi




HIV

affect Years  nervous Tg'
own %
many £

year

viuses  incidence
5 e 1

opportunistic
i

diarrhea %

conts 54 s increased 5

EV"US ermusg d f ] .
~TLEHIV- mfected “1AVE
- mca"’ﬁ% |

ITI
Md%é% £ m“é“ylmmune
2@ S

Hepatit hikayesi. 1970'lerin ve 1980'lerin baslarinda yavasga geligirken, yeni bir hastalik
taninmaya basladi ve hem kan alicilarina hem de kan temininden sorumlu olanlara dehset
sald



HIV muhtemelen Afrika'da 1960'larda ortaya TPersons with AIDSwe 2 persons with the virus (HIV) we
¢kt ve tespit edilmeden once yillarca know about (sick| know about (not sick]
sessizce yayildi

1 r" S -
1980 yilina kadar tahminen 100.000 kisiye FENij

viris bulasti R e TP

thewrus in ihﬂf blood

1981’ de ilk vakalar bildirildiginde gériinen
ylizeyin hemen altinda diinya ¢apinda bir
salgin mevcuttu

gppa MOST OF n'
+ {6 HIDDEN 'BELOW THE SURFACE




1981'de, siradisi 1982'nin sonlarinda |, 1983 yilinda gok sayida

firsatgi enfeksiyonlar pithtilasma faktaord transfiizyon yapilmig bir

ve kanserler, escinsel konsantrelerinin tek olasi bebekte immiin yetersizlik ve

erkekler arasinda ilk kaynak oldugu hemofili firsat¢i enfeksiyonlar gelisti ve

kez rapor edildi hastalari arasinda 3 vaka bu bebegin bir frombosit

ortaya gikti donorinde bagisindan 10 ay
sonra AIDS gelistigi tespit
edildi
1981 T ¥ qa 6 R Urmmmwmer g 1983

AIDS 1981 =ytlthda] |Bazi Kan Bankalar: transfiizyonla'iliskili' ALDS vakalar:

bagimlilarinin sk CB4/CDS hiicre sisteminin disina ¢ikarild

altinda  oldugu.seencbip aranéicin donor

hastalik seklinde taramasi yapt

tanimlanmistir




Halkin ve yetkililerin
ilk tepkisi, salgin az

saynda k|§mm

"""‘e"“i'

_ENCF =DEATH

.' & \
] IZG'(/ Gorunn‘n"ﬂ"

2 mudahaleleriigin,
B A A kabpl /Y
’ | indeki
eden oturu
et

Ba;langlgta hikayeyi
gormezden geldigi icin h

medyasi

Epidemiyolojiki .-
gostergelerekarsi: L LI
gosterdikletidirenc icin
escinsel medeni haklar
gruplari




Robert Gallo and Luc Montagnier Robert Gallo and Luc Montagnier

1983

Twia teams, led by Gallo and {9
Montagnier published thes findings in el

] i
Science journal i ' .

Gallo isolated a virus from an AIDS The ton virlses it
patient which looked similar to human '

T-lymphatropic viruses (HTLVs). He ﬂ F& ¥ out tadbe the same
called wt HTLV-ILI. /

Montagnier isolated a virus from a 30w LAY and HTL

patient with swollen l}fmph nodes varesrena mead HIY
and lethargy. He showad that core ‘b,m H& ﬁ‘ h

proteins of the virus were o :hf"i-rF-r

%

from HTEV-1 i
Rabert Gallo Luc Montagnier

Robert Gallo ve Lu¢c Montagnier etkilenen
hastalardan yeni bir insan retrovirisi.izole ettiler

AIDS' e neden olan ajana karsi gelisen antikor igin Ik test Anti-
bir donor.tarama testi 1985 yilinda hizla Y HTLV-III
gelistirildi-ve transfiizyon yapilan tim urinleri olarak

test etmek icin kullanild adlandirildi




1985'te Anti-HIV
yapilmasindan dnce
uygulanan kan
transfizyonlarina bagli
sadece A.B.D.'de bilinen
9261 vaka mevcuttu

Sadece A.B.D. de
transflizyon'a bagl
HIV enfeksiyonlarinig
sayisinin 12.000
oldugu tahmin
edilmektedir

ilk AIDS vakast
1981'de tanimlanmadan
once ciddi hemofili
hastalarinin % 90'inin
HIV ile enfekte
oldugu tahmin
edilmektedir

Transfiuzyonla bulasan AIDS insidansinda dikkat ¢ekici bir disis, Luc Montaigne
ve Robert-Gallo-liderligindekicarastirma gruplar: farafindan 1983 ve 1984 yillarinda
HIV'in ¢cigir-acankesfinden sonra gelisti




Devam eden bilimsel
ve teknolojik
lismeler

Deutsches Rotes Kreuz Rt
DRK-Blutspendedienst * EuBIS
Baden—WUrttembergl Hessen * European Blood Inspection System

Initiated under the Public Health Programme of the EC
Directorate General SANCO - GA No. 2006202

gemeinntitzige GmbH




(Human Immunodeficiency Virus) Acquired Iimmuno Deficiency Syndrome

HIV AID

adalan Virus yang terdapae dalam alivan daran. adaiah sindrom menuTunnyy Kekebaian tubun

alivan ketamin, dab afr $USU Ibu Yahg cesah virinfdisl rang disebabkan oléh Infesd

BUKAN ORANGNYA!

AIDS TRAJEDISI

v

Transfuzyonun

KAN TRANSFUZYONUNDA
YENI BIR PARADIGMA

-5

Bilimsel belirsizlik P.ota-nﬁiyel
durumlarinda aksi leldl risklerle
|spat edllmedlkge yuzlesmek

iinde icin 6nlem
alinmasi
gerekliligi

Kan Toplama kuruluslarina
karsi dlizenleyici kullanimi
faaliyetlerde daha agresif
uygulamalar

Ilimh kan




HTLV-1 VE HTLV-2

Eriskin

Tropikal
T /: T hiicreliLlosemi spastik
i e X ;f?:.'i:':-'\ e é‘f .
S s { . ve Lenfoma paraparezis
/ b gl ey 0
M .-“J . M\ 2 g
--L s B ; \'~.:1._-_:. Voo
; [ ﬁ:'w--\ I%I\ l.- .f;' 'Clﬁ,f--f-. “ l
; et e,
oo\ 9. AL
Vi ) iehst]
\.Japonya,Karaipler,Gluiney 1988
Amerika ve Bati ve Orta Anti HTLV-1
Afrika’da endemik

HTLV-2 1982'de Hairy
Cell Losemili bir
hastada tanimlandi

!

Kan Bagiscilarinda
HTLV-Xden daha

yaxglmnx

=2il ANJS

!

1997-1998
Anti HTLV-2




WEST NILE VIRUS

ENFEKSIYONLARI
A Ny
1937 'den beri 1999'dan
bilinmekte 2003'e
kadar A.B.D.
de genis
yaytlim
gosteren yeni
bir tir
ortaya ¢ikti
Son yillarda Avrupa'da e e 1
S WNV enfeksiyonlu bir ilkeyi ziyaret
Yunanistan Rusya,Macaristan eden tiim bagiscilar 28 giin boyunca 2003 yilinda
ve Kuzey I'talya'da yildan yila kan.bagisindan reddedilmeli WN\,/ RNA'y:
artti — S tespit etmek
icin NAT

gelistirildi




HERPES VIiRUS

ENFEKSIYONLARI

Kemik iligi
transplantasyonu, solid
organ nakli ve malign
hastaliklar icin daha agresif
kemoterapi kullanimi
nedeniyle onemi sonyirmi
yilda buiyuk olclide:artti

CMV tranfilizyon

herpes virlisu

tibbinda ki.en onemli

Transfluzyon ve
CMV arasindaki
iliski ilk kez 1960
yilinda Kreel ve
arkadaslari
tarafindan
bildirilmistir

NAT/Antikor tarama

Lokosit filtrasyon

ETKINLIKEERI BIRBIRI

NE YAKIN




Dengue Viriis
enfeksiyonlari

Chikungunya
virus
enfeksiyonlari

endemik
bolgeden
donen
yolcularigin
gegici
erteleme

1953 yilinda

kesfedildi .

NAT/Antikor
tarama

- ticari orm;uEuE

berg|Hessen

“mevcut deg’i’f"

NAT
_yapila |I|r/

euz

Parvovirus B19

v' Ebola virdsi
v' Lymphatic

choriomenengitis

v TT Virds

runI
ze I|kIe NAT |Ie
taranmaktadir




Babesiosis | ——

PARAZIT ENFEKSIYONLARI

» Kayith ilk vaka 1966 yilinda

» Transfilizyonla bulasan babesiosis’in onlenmesi icin
tek secenek bagisci adaylarina hastaligi gecirip
gecirmediklerinin sorulmasidir

» Patojen inaktivasyon yontemleririski azaltma
konusunda umut vericidir

Chagas hastalig

~——1 2007 yilinda trypanasoma

cruzi antikoru taranmaya
baslandi




Malarya

Yilhik tahmini 200 milyon vakadan ve yarim
milyondan fazla 6liimden sorumlu olan kiiresel
morbidite ve mortalitenin 6nemli bir nedeni

l

Transfiizyonla bulasan sitmanin onlenmesi uzun yillar boyunca
enfeksiyon igin yliksek risk tasiyan donorlerin bagis¢i havuzundan
cikarilmasina dayanmistir

l

Avrupa’da 2006'yilinda yayimlanan.ve daha sonra giincellenen
diizenlemeler sitma riskine sahip donérlerin erteleme suresini
kisaltmak icin valide edilmis immiinolojik testlerin kullanilmasini

onayladi

Sitma iliskili transfiizyon riski tek basina serolojik veya NAT testi ile
tam olarak azaltilamaz




Viral bulas riskindeki azalma ile birlikte, gelismis
diinyadaki odak primer oda sicakliginda depolanan
trombositlerde olusan bakteriyel enfeksiyonlara gegti

30 ynldan fazla bir sur'edlr' , akteriyel
2 gozardi edilmisti

am

biline mr‘ken riskleri
OM’?% T0

1

Steril birbirine bagh plastik kap sistemlerinin
kullanilmasi ve kan bilegenlerinin sogutulmasi
1960'larda bu riski ortadan kaldiriyor gibi goriiniiyordu

ancak bunun dogru, olmadigi kamitland:




Mekanizma

En sik izole edilen mikroorganizmalar

Dondrde bakteriyemi

»

Gastroenteritli dondrde asemptomatik bakteriyemi

Yersinia enterocolitica, qampylobacter jguni

USYE’de asemptomatikinkiibasyon dénemi

\ =

Streptoceecus pyogenes \

Lyme hastaligi erken donemi Borrelia burgdorferi Eritrosit
Kronik enfeksiyonlar slispansiyonu
Osteomyelit Salmonella choleraesuis

Sifiliz Treponema pallidum

Topuk iilserasyonlari

Serratia liguefaciens

Dental girisimler veya Kiiciik cerrahi operasyonlar Staphylococcus aureus

Kanin alinmasi

Yetersiz deri dezenfeksiyonu 0 d i W
hALEY

Flebotomi alaninda enfeksiyon

Vakumlu tiplerin kontaminasyonu

Aferez solisyonunun kontaminasyonu

Kan torbalarimin uretimi

Torbanin hazirlanma asamasinda kontaminasyonu

Kan iiriinii hazirlanmasi

Kan iiriinlerinin transfiizyon oncesi hazirlanmasi

Isitma banyolarindan




Transflizyon yoluyla bakteriyel
bulasmayi azaltma stratejileri

|

Urtiniin kontaminasyon riskini
azaltmak

Bakteriyel tarama m—

v - Diversiyon torbast kullanimi

v' Gelistirilmis bir donor secim kriterleri

v Flebotomi sahasinin iyi sekilde dezenfeksiyonu

O Gorsel'inceleme

O Mikroskopik inceleme
1 Molekdiler teknikler
1 Endotoksin tespiti

i Kiiltlir teknikleri  ———————)
L1 Hizli teknikler

2004 yilinda
uygulamaya

gecti




Gunimuzde Hepatit B, hepatit C, HIV, sitomegaloviris
(CMV), sifiliz ve insan T-lenfotropik virisi (HTLV) dahil
olmak lizere ¢gesitli bulasici ajanlar i¢in her kan bileseninde
rutin olarak goklu serolojik testler kullaniimaktadir

Serolojik testlerin sagladigi kan givenligindeki iyilesmeye
ragmen, hastalik bulagma riski, pencere dénemi nedeniyle
kan tedarikinden:tamdmen eradike edilemez

Niikleik asit amplifikasyonfeknolojisinin
(NAT) gelistirilmesi, ktiglik miktarlardaki
patojenlerin bile degrudan‘fespit
edilmesine izin vererek-hastalik bulasmasi
riskini daha da sinirlamistir

Ancak “Sifir Risk” hala saglanamad:

Kanbllesenlerme uygulanan patojen inak’rivasyonu,
transfiizyonla bulagabilen bilinen ve bilinmeyen patojenlerin
daha fazla test edilmesi ihtiyacini ortadan kaldirabilir




HER NE KADAR BAGISCILARIMIZ BAGISLAMIS HALA ZAMAN ZAMAN
OLDUKLARI KANLAR ILE HAYATLAR TEHLIKE UNSURU
KURTARIYOR OLSADA OLABILMEKTEDIRLER
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