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1. ONSOZ

Bu calismada degisik nedenlerle adenotonsillektomi yapilmis hastalarda, ameliyat
sonrasi 3 - 6 aylik siirecte, biiyiime ve gelismenin hormonal gostergesi olan IGF-1 (Insiilin
like growth faktér 1) ve IGFBP-3 (Insiilin like growth faktdr baglayici protein 3)
degerlerinin ameliyat dncesi degerler ile karsilastirilmasi amaglandi. Adenoid vejetasyon,
kronik tonsillit ve hipertrofik tonsil nedeni ile opere edilen 96 hasta ¢aligmaya alindi. Tiim
hastalarin hem ameliyat Oncesi hemde ameliyat sonrast IGF-1 ve IGFBP-3 hormon
degerleri tayini i¢in kan alindi, boy ve kilolar1 kaydedildi. Degisik nedenlerle
adenotonsillektomi yapilan ¢ocuklarda biiylime ve gelisme olumlu yonde etkilendigi gibi,
operasyon sonrasi ¢gocuklarin hayat kaliteside ylikselmektedir.

Uzmanlik egitimim siiresince yetismem ve kendimi gelistirmem agisindan engin
bilgi ve tecriibelerinden yararlandigim ve tezimin hazirlanmasinin her asamasinda biiyiik
Ozveri gosteren, calismamda sabirla yol gdsteren ve yardimlarimi esirgemeyen degerli
hocam Anabilim Dali Bagkanimiz Sayin Prof. Dr. Muzaffer Kirig’a saygi ve siikranlarimi
sunarim.

Uzmanlik egitimim siiresince kendimi gelistirmem acisindan engin bilgi ve
tecriibelerinden yararlandigim degerli hocalarim; Sayin Dog. Dr. Hakan CANKAYA’ya,
Saymn Do¢ Dr. Koksal YUCA’ya, Saym Yrd. Dog. Dr. Ahmet Faruk KIROGLU’na,
istatistik calismalarimda ve teknik konularda emegi gegcen Sayin Yrd. Dog¢. Dr. Murat
KAYRIye, klinikte beraber calistigim tiim doktor arkadaslarima, hemsire ve personele,
bes yillik uzmanlik egitimim siiresince beni yalniz birakmayan aileme sonsuz tesekkiirler

sunarim.



2.0ZET

Kulak burun bogaz (K.B.B), pratiginde en sik yapilan operasyon olan
adenotonsillektominin, ameliyat sonras1 kiside olusturacagi olumlu ve olumsuz etkilerin
1y1 bir sekilde ortaya konmasi gereklidir. S6z konusu ameliyattan sonra ¢ocuklarda biiyiime
ve gelismenin hizlandig1 pratikte ¢ok iyi bilinmesine ragmen teorik olarak bu konuda
yapilan ¢alismalar az sayidadir. Bu calismanin amact degisik nedenlerle
adenotonsillektomi yapilmis hastalarda, ameliyat sonras1 3 - 6 aylik siirecte, biiylime ve
gelismenin hormonal gostergesi olan IGF-1 (Insiilin like growth faktdr 1) ve IGFBP-3
(Insiilin like growth faktdr baglayici protein 3) degerlerini ameliyat oncesi degerler ile
karsilastirmaktir.

Yiiziincii Y11 Universitesi Tip Fakiiltesi K.B.B. Klinigi’nde Ekim 2005- Haziran
2006 tarihleri arasinda adenoid vejetasyon, kronik tonsillit ve hipertrofik tonsil nedeni ile
opere edilen 96 hasta ¢calismaya alinmistir.

Tim hastalarin anamnez ve bulgular1 kaydedildikten sonra, ameliyat oncesi IGF-1
ve IGFBP-3 hormon degerleri tayini i¢in kan alindi, boy ve kilolar1 kaydedildi.
Ameliyattan sonra en erken 3 ay olmak {izere, 3-6 aylar arasinda hastalar kontrole
cagrilarak tekrar IGF-1 ve IGFBP-3 hormon degerleri tayini i¢in kan alindi, boy ve kilolar1
Olctiliilerek kaydedildi. Boy ve kilo agisindan ¢alisma grubu, benzer yas grubundaki tonsil
ve adenoid hastaligt ve kronik bir hastaligi olmayan saglikli bireylerle karsilastirildi.
Calisma grubunda kilolar daha diisiik iken boy agisindan fark yoktu.

(Calismada cinsiyet, yas, anne siitii ile beslenme, operasyon tiirli, operasyonda
cikan adenoid miktari, tan1 ve tonsil biiyiikliigii gibi 7 degiskenin her birinin ayr1 post op
IGF-1 ve IGFBP-3 hormon diizeyleri iizerindeki etkileri degerlendirildi. Hemen hemen
tim degiskenlerde ameliyat Oncesine gore ameliyat sonrasinda hormon seviyesinde artis

tespit edildi.



3. SUMMARY

In Otorhinolaryngology (ORL) practice the most common operation 1is
adenotonsillectomy, it is usually needed whether it has advantages or not. After this
operation there has been reports of increased developments of growth in children, but stil
inadequate research to proove to it. Our studies aim is in the patients who had
adenotonsillectomy for several reasons-compare Insulin like growth factor 1(IGF-1) and
Insulin like growth factor binding protein 3 (IGFBP-3 ) levels which are sign of
development and growth of children between 3-6 month surgery and presurgical levels.

This study includes 96 patients who was admitted to Yiiziincii Y1l University
(Y.Y.U) of Medicine ORL Clinic between October of 2005 and June of 2006, of which
was diagnose with adenoid vegetation, chronic tonsillitis and hypertrophic tonsil.

We gather all the patients history and record it, then we take blood samples for any
detection of IGF-1 and IGFBP-3, hormone levels we record their weight and height. After
the operation between 3-6 monts the patient was called back, and blood samples was taken
again and their weight an height will be recorded again also. According to the weight end
height, study group, compared with healthy no cronic illness, adenoids or tonsils diseased
individuals, in this study group the weight was less, but there was no difference in height.

In this study was the results of 7 variables including sex- age- breast milk feeding-
operation shape- adenoid size in operation- diagnose and tonsil size on post operative IGF-
1 and IGFBP-3 hormone levels. Nearly for all variables, there is an increase in hormones

levels post operative period compared with pre operative levels.



4. GIRIS ve AMAC

Adenotonsillektomi c¢ocukluk c¢aginda en sik yapilan ameliyatlar arasinda yer
almaktadir. Bu kadar sik uygulanmakta olan bir ameliyatin, daha sonra olusturacagi olumlu
ve olumsuz etkilerinin detayli bir sekilde agiklifa kavusturulmasi son derece 6nemli bir
konudur. Tonsilloadenoidektomi sonrasi gelismenin hizlandig1 gosterilmistir. Clinkii tonsil
ve adenoid hastaliklar1 hem gelisme geriligi, hem de yetersiz agirlik ve uzunluk artis1 gibi
komplikasyonlara neden olmaktadirlar. Bu durum daha ¢ok anormal growth hormon (GH)
salmimina baglanilmaktadir. Dolayist ile tosilloadenoidektominin biiyiime ve gelisme
tizerindeki etkinligini aragtirmanin en iyi yolu ameliyat Oncesi ve sonrasinda GH
seviyelerinin takibi ile miimkiin goriilmektedir. Ancak GH kan seviyelerinin giin i¢inde
degisiklik gdstermesi nedeni ile, GH’nun ortalama giinliik degerini gosteren IGF-1 ve
IGFBP-3 kan degerlerinin bakilmasinin daha saghikli bir sonug¢ verecegi
bilinmektedir(1,2).

Bu caligmanin amaci tonsil ve adenoid hastaliklar1 (yalnizca hipertrofi degil) nedeni
ile adenotonsillektomi yapilmis hastalarin, ameliyat sonras1 3-6 aylar1 arasindaki IGF-1 ve

IGFBP-3 kan degerlerini ameliyat 6ncesi degerleri ile karsilagtirmaktir.



GENEL BIiLGILER
5.1. FARENGEAL TONSIL (ADENOID)
5.1.a. Adenoid Doku Anatomisi

Nazofarenks posterior duvarinda yerlesmis iicgen seklinde lenfoid doku kitlesi,
adenoid olarak adlandirilir. Nazofarenks iist kismindan yumusak damagin serbest kenarina
kadar uzanir. Yanlarda rosenmiiller fossanin lenfoid dokusu ve lateral farengeal bantlarla
devamlilik gosterir (3,4).

Dogumda mevcut olan adenoid embriyogenezin 4 ile 7. aylari arasinda olusur.
Adenoid doku yasamin ilk birkag¢ haftasinda bakterilerle kolonize olur (5). Cocuklarda 3 —
6 yas civarinda en biiyiik boyutuna eriserek, puberteden sonra gittik¢e kiiciiliir ve eriskinde
tamamen kaybolur (3,5). Cocuk biiyiidiik¢ce adenoidin kii¢iilmesi ve nazofarenks biiylimesi
ile adenoid nedenli obstriiktif durumun azaldig1 bilinmektedir (6,7). Waldeyer halkasinin
neden gerileyip kiigiildiigii ise bilinmemektedir (8).

Adenoidler, yalanci ¢ok katli silyali prizmatik epitel (solunum epiteli), ¢ok katli yassi
epitel ve degisici (transizyonel) epitel olmak lizere ii¢ tip ylizey epiteline sahiptir. Kronik
olarak enfekte veya biiylimiis adenoidlerde, 6zellesmis yass1 epitel oraninda artma egilimi
ve respiratuar epitel oraninda da azalma egilimi vardir(5). Adenoidlerin kanlanmasi,
eksternal karotid arterin dallar1 olan farengea assendans, internal maksiller arter ile fasial
arterden olmaktadir. Vendz drenaji, farengeal pleksus yoluyla internal jiigiiler vene olur.
Lenfatik drenaj, once retrofarengeal lenf nodlarina ve oradan derin jiigiiler lenf nodlarina
dogru bir akis izlemektedir. Adenoidlerin afferent lenfatikleri yoktur. Duyusal
innervasyonu nervus glossofaringeus ve nervus vagus ile saglanmaktadir(4,5).

Ust solunum yolundan giren bakteriyel ve viral antijenlere karsi organizmanin
korunmasinda adenoidler 6nemli rol oynamaktadirlar. Bu lenfoid dokunun orta kulak ve
siniislerdeki enfeksiyonlar1 engelleyen ve kontroliinii saglayabilen immiinkompetan
hiicreler i¢in bir kaynak oldugu bilinmektedir(9). Bu lokal mukozal defans sistemi, 6zgilin
olmayan defans sisteminin yani sira salgisal ve hiicre aracili immiin defans
mekanizmalarindan olusur(10). Defans, lokal iiretilen ve sekrete edilen immiinglobiilinler
yoluyla saglanmaktadir. Adenoidlerin kesin olmamakla birlikte mukozal immiin sistemin
bir pargasi olabilecegi ileri siiriilmektedir(11,12).

Adenoid doku ile ilgili hastaliklar asagidaki gibi siralanabilir:



5.1.b. Adenoidit

Adenoid, cocuklarda normal olarak hipertrofiktir. Adenoid biiylimesinin antijenik
uyarilara yanit olarak olustugu bildirilmektedir(5,13). Enfeksiyonlara verdigi yanit ise
germinal merkezin hem sayica hem de ebat olarak artmasi seklindedir. Adenoidler ancak
burun solunumu engellendigi veya Ostaki obstriiksiyonu sonucu effiizyonlu veya akut otitis
mediaya yol a¢tig1 durumlarda 6nem kazanmaktadir.

Akut adenoidit’de piiriilan rinore, nazal obstriiksiyon, ates ve sik otitis media
gortlebilir. Akut enfeksiyon esnasinda yliksek sesli horlama goriilmesi, epizoddan sonra
ise horlama kaybolmasi veya azalmasi akut enfeksiyon olma ihtimalini arttiran bir
bulgudur(5). Rekiirren akut adenoidit, alt1 aylik periyotta dortten fazla ayr1 akut adenoidit
atagi olmasi halidir(5).

Kronik adenoidit, inatg1 burun akintisi, koti kokulu nefes, postnazal akinti,
oOksitiriik, uvula arkasinda ve {iizerinde kurutlar ve kronik konjesyon goriilen adenoid
enfeksiyonu durumudur(5). Bu saydigimiz semptomlar kronik siniizitlerde de

bulundugundan ayirici tan1 yapilmasi oldukca giictiir.

5.1.c. Adenoid hipertrofisi

Obstriiktif adenoid hiperplazisi, horlama, hem giindiiz hem de gece zorunlu agiz
solunumu ve hiponazal konusmanin olusturdugu semptom triadi, biiylimiis adenoidler
tarafindan olusturulan nazofarengeal obstriiksiyon ile uyumludur. Rinore, postnazal akinti
ve kronik Oksiiriik, yaygin goriilmekte ama bu semptomlar nonspesifiktir.

Adenoid hipertrofisinde, nazal obstrilksiyon sonucu solunum giicliigli, gece
horlamalar1 ve burun kanatlarimin solunuma katilmasinda belirginlik goriilmektedir.
Adenoid hipertrofisi, dstaki tiipiinde tikanikliga neden olarak tekrarlayan akut otitis media
veya effiizyonlu otitis mediaya neden olabilmektedirler. Adenoidit ile birlikte nazal,
postnazal akinti, oksiiriik, uvula arkasinda ve {izerinde kurutlar goriilebilir.

Bilindigi lizere adenoiditler genellikle tonsillit ile birlikte seyretmektedirler. Cocukta
agizdan nefes alma, nazal konusma goriilmektedir. Cocuklarda ilerleyen zaman igerisinde
maksilla gelisimi iizerine olan olumsuz etki sonucu karakteristik yiiz goriiniimii olusup, bu
olusan duruma da "adenoid yiizii" denilmektedir(14,15). Goriiniim olarak ¢ocuklarda aptal
bir goriiniim ve agz1 agiklik vardir.

Haemophilus influenzae, A grubu 3 hemolitik streptokok, Staphylococcus aureus,



Moraxella catarrhalis ve Streptococcus pneumoniae adenoid doku kiiltiirlerinde yaygin
olarak iireyen patojen mikroorganizmalardir (5,16).

Adenoid doku hastaliklarinda tedavi medikal veya cerrahi olmak iizere iki sekilde
yapilir. Adenoid’in akut inflamatuar hastaliklarinda medikal tedavi uygulanmaktadir.
Medikal tedavide; antibiyoterapi, analjezik - antiinflamatuar ilaglar uygulanir. Cerrahi
tedavi ise (Adenoid’in akut inflamatuar hastaliklar1 i¢in), genellikle medikal tedaviye yanit
vermeyen olgularda tercih edilmektedir. Adenoid doku hastaliklarinin cerrahi

endikasyonlar1 agagidaki gibi siralanabilir:

5.1.d. Adenoidektomi endikasyonlari1(13,17)
Enfeksiyon
a- Piiriilan adenoidit
b- Effiizyonlu kronik otitis media
c- Kronik rekiirren otitis media
d- Perforasyonlu kronik otitis media
e- Otore veya kronik tiip otore
f- Rekiirren, kronik alt solunum yolu enfeksiyonlari
g- Solunum yolu alerjileri, astim.
Obstriiksiyon
a- Adenoid hipertrofisine bagli horlama ve kronik agiz solunumu
b- Tikayict uyku apnesi sendromu veya uyku huzursuzlugu
c- Adenoid hipertrofi ile iligkili:
i- Kor pulmonale
11- Bliylime geriligi
11i- Yutma giicliigii
iv- Konusma anomalileri
d- Anormal dentofasyal/orofasyal gelisime neden olan (ortodontist tarafindan
saptanmis)
Diger
a- Neoplazi siiphesi
b- Kronik siniizit ile iligkili adenoid hipertrofi
5.1.e. Adenoidektomi kontrendikasyonlari(3,5,6,18)
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a- Yarik damak

b- Akut adenoidit

c- Kardiyovaskiiler, pulmoner rahatsizliklar

d- Regiile edilemeyen diabetes mellitus

e- Kanama diatezleri

Yarik damakli hastalarda velofarengeal yetmezlik ihtimali olmasi nedeniyle

adenoidektomi yapilmamalidir.

5.1.f. Adenoidektomi komplikasyonlari(13,18)

a- Hemoraji

b- Otitis media

c- Nazofarengeal skatrisyel stenoz

d- H ipernazal konusma

Adenoidektomide olusan hemorraji kendiliginden durma egilimi gostermektedir.
Ancak nadir de olsa posterior tampon gerektiren vakalar olabilmektedir. Adenoidektomi
komplikasyonu olarak Otitis media, nazofarenksteki infeksiyonun orta kulaga gegmesi ile
meydana gelir. Nazofarengeal sikatrisyel stenoz ise, adenoidektomi sonrast 3/100000’°de
oraninda bildirilmis olup, olusum nedeni olarak asir1 mukoza destriikksiyonu, akut
infeksiyon sirasinda adenoidektomi yapilmasi ve lateral farengeal bantlarin ¢ikarilmasi
sonucu olugmaktadir. Yine Adenoidektomi komplikasyonlarindan olan hipernazal
konusma da velofarengeal yetersizlik sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Bunu onlemek igin
operasyon oncesi sert ve yumusak damak kisaligi, yumusak damak kaslarinin durumu,
yarik damak varlig1 tam olarak degerlendirilmelidir. Ciinkii bu kisilerde adenoid dokusu
nazofarenksi daraltmakta ve velofarengeal istmusun yeterli kapanmasini saglamaktadir.
Adenoidektomi yapildiginda ise kapanma yeterli olmayarak hava kagisina neden olacaktir.
Asint hipertrofi mevcudiyetinde ise kismi olarak adenoidektomi yapilabilmektedir.
Adenoidektomi sonrasi agri nedeniyle de hipernazal konugma goriilebilmektedir. Bu
durum agrinin ge¢mesi ile diizelme gosterir. Diizelme olmaz ise konusma terapisi

yapilmalidir(6).

5.1.g. Farengeal Tonsillerin Histolojik Yapis1

Farengeal tonsil hipertrofisi, adenoidler olarak da ifade edilmektedir. Yunanca aden,
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bez anlamini tagimaktadir. Bu nedenle, tonsilin lenf folikiillerinin biiyiimesi, ona bez
benzeri bir gorlinim kazandirir. Adenoid doku, nazofarenksin tavaninda ve posterior
duvarinda yer almaktadir. Serbest yiizeyi, solunum yollarindaki goblet hiicreli, silli,yalanci
cok katl prizmatik epitelle kaplidir. Bazen de, ¢ok katli yass1 epitel adaciklarina rastlamak
miimkiin olabilmektedir. Farengeal tonsilin yarim kapsiilii, palatin tonsillere kiyasla daha
incedir. Kapsiil altt bag dokusunda, sero-miikéz karisik bezler yer alir ve 10 adet
genislemis kanallari, serbest ylizeye ya da katlantilar arasi oluklar i¢ine agilirlar. Bu
tonsilde yiizey epiteli kriptalar yerine, pli (pleat) denilen uzunluguna katlantilar
yapmaktadir. Genellikle, lenf folikiilleri igeren ve 2 mm kalinliktaki yaygin lenfoid doku
tabakasi, epitel altinda yer alir ve katlantilarin yapisina katilir. Adenoidler, solunum yolunu
tikayabilir ve agizdan nefes almaya neden olabilir. Biiyiiyen farengeal tonsil, daima

enfektedir(19).

5.2. TONSILLA PALATINA

Tonsilla  palatina, orofarenks yan duvarma yapismis lenfoid olusumlardir.
Waldeyer lenfatik halkasinin en biiyiik parcalar1 olan tonsilla palatina dogumda belirgindir
ve 4-5 yasina kadar hacmi artmaktadir. 5-12 yas aras1 hacmi sabit kalir ve gelisimini 18—
20 yasia dogru tamamlar (20).

Tonsilla palatina, 6n ve arka plikalar arasindaki fossa tonsillariste yerlesmistir. Sekil
olarak pedinkiillii veya yassilasmis bir formda olabilmektedir. Tonsilin lateral yiizii fibroz
bir kapsiille ¢evrilmis olup, superior konstriktor faringeus kasiin {izerini kaplayan
pharyngobasilar fasya ile gevsek bir sekilde tutunur. Tonsilla palatina kapsiilii, tonsilin
derin dokusu ile siki bir iliski i¢indedir ve tonsil dokusu i¢ine dogru girerek septalari
olusturmaktadir. Bu septalar tonsillar sinir ve damarlari icerir. Tonsillerin medial yiizleri
cok katli yass1 epitelle doselidir ve tonsiller kriptlerin olusturdugu c¢ukurlar1 bulundurur
(21).

Palatin tonsiller, lenfoid doku ve konnektif dokudan ibaret olup, degisik gelisim
evrelerinde degisik tipte lenfoid hiicreler igermektedirler. Tonsillar kriptler doku igine
uzanan tiibliler invajinasyonlardir. Diizensiz bir yapida tonsil derinlerine kadar uzanirlar ve
etraflarinda lenfoid nodiiller bulunmaktadir. Kriptler i¢inde yabanci partikiiller, epitelyal

dokiintiiler ve keratin debrisler bulunabilmektedir(21).
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5.2.a. Tonsillerin kanlanmasa:

External karotis arterden gelen zengin bir arteryel ag ile tonsiller kanlanmaktadir. Bu
arterlerin orijinleri genelde tonsil lateralinde bulunur. A. karotis interna tonsilin yaklasik
olarak 2 cm posterolateralinde seyreder. Tonsili besleyen major arterler, tonsiller fossa
derininde uzanan ascending pharyngeal arter ve ascending palatin arterlerdir. Diger dallar;
dorsal lingual arterin anterior tonsiller dallari, fasial arterin inferior tonsiller dallar1 ve
descending palatin arterin superior tonsiller dallaridir. Vendz drenaj, lingual ve faringeal
venlerin olusturdugu perikapsiiler pleksustan internal juguler vene dogru olmaktadir(21).
Tonsile gelen afferent lenfatik yoktur. Efferent lenfatikler peritonsiller pleksus tarafindan
olusturulur. Tonsillar kriptlerden uzanan lenfatik kanallar daha sonra derin servikal nodlara
ve derin juguler nodlara ulagir.

Palatin tonsil, duysal innervasyonunu lasser palatin sinirden almaktadir. Afferentler
sfenopalatin gangliona gelir. Ayrica glossofaringeustan gelen tonsiller dallar da

innervasyonda rol oynamaktadir(21).

A. karotis eksterna

Int. maksiller a.

—— Desendan palatin a,

Asendan farengeal a.

Asendan palatin a. —§
Dorsal lingual a.

A fasyalis : :
Y A, lingualis

A tiroidea sup.

A, karotis int, §

sekil 1. Palatin tonsil arteryel kanlanmasi

5.2.b. Akut Tonsillit

Akut folikiiler tonsillit, tonsillerin her ikisini ya da birini tutan, kendi kendini
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siirlayan bir enfeksiyondur. Siddeti, etken patojenin virlilansina ve konagin rezistansina
bagli olarak degisiklik gosterebilmektedir. Etkilenen hastalardan en sik izole edilen
mikroorganizmalar § hemolitik streptokoklar, bunun yaninda stafilokoklar, pndmokoklar
ve hemofilus tiirleridir. Ayrica izole edilen mikroorganizmalar arasinda anaeroblar da
bulunabilmektedir. Viral patojenler de sik goriliir; inluenza, parainfluenza, herpes
simpleks, coksackie virus, rhinovirus ve respiratory syncytial viriis en sik rastlanan viriisler
arasinda yer almaktadirlar. Douglas ve arkadaslarinin (1984 ) ¢alismalarinda, okul dncesi
donem cocuklarda viral nedenlerin, sonraki yaslarda ise bakteryel nedenlerin daha sik
rastlandig1 gosterilmistir (22,23).

Klinik olarak akut tosillit daha ¢ok addlesan ve geng yetiskinlik doneminde goriiliir.
Asint yorgunluk, sicaklik degisikliklerine maruz kalmak, iist solunum yolu enfeksiyonu
varlifi, metabolik ve immiinolojik hastaliklar tonsillite predispozisyon olusturan
durumlardir. Baslangici genelde c¢ok anidir ve yiiksek ates, iisiime titreme ile birlikte
goriilebilmektedir. Bunu bogaz agrisi, yutma giicliigii izler. Ayrica kirginlik, bas agris1 ve
eklem agris1 gibi sistemik yakinmalar da goriilebilmektedir. Herhangi bir komplikasyon
olugmadig1 taktirde bu semptomlar 4-6 giin i¢cinde azalma gosterir(21,24).

Akut donemdeki fizik muayenede; tonsillerde biliylime vardir ve iizerleri beyaz
eksuda lekeleri ile kaplidir. Bu eksudalar genellikle tonsiller fossada sinirlidir. Ozellikle
kript agizlarinda bulunur ve kolayca kaldirilabilirler. Ayrica parankimal {ilserasyonlar da
goriilebilir. Multiple kii¢lik lekelenmeler goriiliirse follikiiller, bunlar birlesme gosterirlerse
membrandz ya da pseudomembrandz olarak tanimlanmaktadirlar.

Tonsillerdeki enflamasyon ya da enfeksiyona ilave olarak, hemen hemen daima
farenjit ve boyun bolgesi lenfatiklerinde de tutulum vardir. Dil tizeri kaplanmistir ve oral
kavite icinde koyu kivamli mukoid sekresyon bulunur. Siklikla hassas servikal
lenfadenopati vardir. Laboratuvar tetkiklerinde enfeksiyon yoniinde bulgular vardir.
Degisik derecelerde 1okositoz saptanir ve erken akut sathada target cell’ler goriiliir.
Bakteryel tonsillitlerin tanisinda gram boyama yapilabilir. Viral etken diigiiniilen olgularda
spesifik aglutinasyon ¢aligmalar1 yapilabilir ancak bunlar pahali ve kesin sonu¢ vermeyen
yontemlerdir. Ampirik tedaviye cevap vermeyen olgularda bakteryel kiiltiirler oldukca
yararli bulunmustur (21,22).

Genellikle kendi kendini sinirlayan bir enfeksiyon olmakla birlikte, akut tonsillitin

persistan enfeksiyonu, baz1 komplikasyonlara yol agabilmektedir. Bunlar peritonsillar abse,
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derin boyun enfeksiyonu, septisemi seklinde olabilmektedir. Peritonsiller 6dem solunum
yolu obstriiksiyonu olusturabilir. Beyin, kalp, akciger gibi diger uzak yerlerde de

enfeksiyona neden olabilmektedirler.

5.2.b.i. Tedavi

Akut tonsillitin tedavisi, enfeksiyonun eradikasyonu ve destek tedavisinden ibarettir.
Sicak bir ortam, yeterli sivi alimi ve uygun hijyen 6nemlidir. Diliie(%3) hidrojen peroksit
ya da 1lik salin soliisyonu ile lavaj, oral hijyenin saglanmasi i¢in uygundur. Agrinin
giderilmesi i¢in analjezikler kullanilabilir. Sistemik antibiyotik tedavisinde genellikle
penisilin, eritromisin ya da tetrasiklin yeterli olabilmektedir. Tetrasiklin, dislerde
diskolorasyona yol acacagindan ¢ocuklarda kullanilmamalidir. Antibiyotik dozu hastanin
yast ve agirligina gore ayarlanmalidir. Tedaviye direngli hastalarda medikasyona
baslamadan Once kiiltiir alinabilir ve tedavi 7-10 giin olarak tamamlanmalidir, aksi halde

antibiyotiklere kars1 direng gelisimi s6z konusudur (21).

5.2.b.ii. Ayiricr1 Tani

Difteri; daha tedrici olarak baslar ve sistemik bulgular o kadar belirgin degildir.
Siklikla stridor ve krup tarzinda Oksiiriik vardir. Difterik membranlar kirli beyaz
goriiniimde ve tonsile siki bir sekilde yapisik olup bu goriinlim difteri igin
patognomoniktir. Membranlar kaldirildiginda alttaki dokuda kanama olabilmektedir.
Norotoksik ve kardiyotoksik etkileri olan exotoxin iretilir. Enfeksiyonun tanisi Klebs-
16fler basilinin gram boyamasi ile ya da kiiltiirtiyle konur (21,22).

Vincent's Angina; farenjitle birlikte iilseratif gingivostomatit vardir. Spiroketler ve
bakteroidesler tarafindan olusturulur. Ko6tii dental ve oral hijyen ortaminda goriilmektedir.
Tonsil ya da faringeal mukoza iizerinde gri nekrotik pseudomembranlar olusur. Tan1 klinik
olarak (karakteristik iilserler) ve sorumlu patojenlerin uygun kiiltiirlerde iiretilmesiyle ya
da direk yaymada metilen mavisi kullanilarak konur.

Kizil (Scarlet fever); kalin-sert kivamli membrandz tonsillit ve orofarinkste belirgin
eritemle kendini gostermektedir. Dil papillalarinda belirginlesme ve karakteristik ¢ilek dili
goriiniimii vardir. Ayrica eritematdz papiiler deri dokiintiileri vardir. Tan1 3 hemolitik
streptokokun bogaz kiiltiirlinde gosterilmesi ve immiin testlerle (Dick testi, Schultz-

Charlton s6nme reaksiyonu) konur.
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Enfeksiyoz Mononiikleozis (EMN); hafif inflamasyon ya da belirgin iilserasyonlar
seklinde ortaya cikabilir. Membran6z tonsillite benzer tarzda diizensiz beyaz membranlar
goriilebilir. Tan1 genelde eslik eden diger klinik bulgularla konur. Bunlar arasinda en sik
gortlenler; generalize lenfadenopati, splenomegali sayilabilmektedir. Periferik yaymada
karakteristik olarak lenfositoz ve biliylilk immatiir mononiikleer hiicreler goriilebilir.
Agliitinasyon testleri (Paul-Bunnel ya da Wampole testi) pozitiftir.

Membranéz ya da pseudomembrandz tonsillit olusturan diger patolojiler;
agraniilositoz, 16koplaki, pemfigus, losemi ve epitelyal malignensiler seklinde
olabilmektedir. Fungal enfeksiyonlar, sifilis (gummdz) ve tiiberkiiloz da tonsiller lezyonlar

gosterebilir ancak, bunlar kronik enfeksiyon olarak kabul edilirler (21).

5.2.c. Kronik Tonsillit

Kronik tonsillit, rekiirren akut tonsillit ya da subklinik enfeksiyonlara bagli olarak
olusan persistan inflamasyondur. Tonsillerde biiyiime, parankimal hiperplazi ya da
kriptlerde obstriiksiyon olusturan fibrinoid dejenerasyona bagli olarak gelisir. Bununla
birlikte kronik olay atrofiye de neden olabilir. Kronik tonsillit siklikla adultlerin hastaligi
olmakla birlikte herhangi bir yagsta goriilebilir. Neden olan organizmalar akut olgularla
benzerlik gosterir ve siklikla gram pozitifler etken olmaktadir. Bunun yaninda diger
bakteriyel ve viral ajanlar da izole edilebilmektedir. Bu durum, uygun tedavi se¢imi
acisindan Onemlidir. Hastalar siklikla tekrarlayan bogaz agrisindan sikayet ederler ve
destek tedavisi ile kismen rahatlama saglanabilmektedir. Birlikte atesli ataklar ya da
sistemik sikayetler (halsizlik, eklem agris1) goriilebilir. Servikal adenopati nadir degildir
ancak, akut ataklar sirasinda daha belirgindir. Halitozis tonsiller kriptleri obstriikte eden
debrislerden kaynaklanir (23,24).

Orofarenks muayenesinde tonsiller degisik biytikliiklerde goriilebilmektedir.
Tonsiller kriptler piiriilan materyal ya da kazedz debrislerle tikanmis olabilir. Tonsiller

plikalarda kronik inflamasyon bulgulari, skarlagmalar goriilebilir.

5.2.c.i. Tedavi
Kronik tonsillitte kesin tedavi tonsillektomidir; ¢iinkdi, tonsil kronik enfeksiyon odagi
haline gelmistir ya da tonsilin kan akimi medikal tedavinin etkinligini azaltacak sekilde

bozulmustur. Semptomatik tedavide ise akut tonsillitte oldugu gibi istirahat, bol sivi,
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analjezik ve antibiyotikler kullanilabilir (21).

5.2.c.ii. Ayiricr Tam

Vincent's angina, IMN gibi pseudomembran olusturan hastaliklar gbz Oniinde
tutulmalidir. Bununla birlikte graniilomat6z hastaliklar da siklikla karistirilabilir. Bunlar;
tiiberkiiloz, sifiliz, patojenik mikozlar ve kollajen hastaliklardir.

5.2.d. Komplikasyonlar

Enfeksiyon regional ve uzak bolgelere yayilim gosterebilir. Bu durum daha ¢ok
tedavi edilmeyen olgularda goriiliir. Lokal vendz tromboz, tromboflebit, endokardit, nefrit,
peritonit ve beyin absesi goriilebilir. Enfeksiyonun yayilimi ile supraglottik 6dem
olusabilir, trakeotomi gerekebilir. Faringomaksiller boslugun tutulumunda eksternal drenaj
gerekebilir. Drenaj submandibuler liggenden yapilabilmektedir. Nekrotizan fasciitis fatal
bir komplikasyon olarak goriilebilir. Tiroid kartilajlarda perikondritis olusabilir. Pii'niin
aspirasyonu ile pndmoni, pulmoner abse gelisebilir. Dramatik bir tablo olarak karotis arter

ya da juguler venden hemoraji goriilebilir (21).

5.2.e. Tonsiller Hipertrofi

Tonsiller hipertrofi, erken ¢ocukluk doneminde baglar ve piiberteye kadar devam
etmektedir. Daha sonra atrofik degisiklikler goriilebilir. Bu degisimin nedeni kesin olarak
bilinmemekle birlikte degisik nedenler sayilabilir; diet, genetik, humoral degisiklikler gibi.
Tonsiller, lokal ya da sistemik enfeksiyon ataklarini takiben biiylime gosterebilir. Tonsiller
hiperplazide biiyiime, parankimal hiicre sayisindaki artisa baghdir. Inflamatuvar
degisikliklere bagli hypertrofide ise biliylime daha c¢ok konnektif doku artisi, kriptleri
tikayan selliiler debrisler ya da inorganik depositlere baglidir.

Tonsil biiylikliigli mekanik obstriiksiyon, solunum ve yutma gii¢liigii olusturmadigi
stirece klinik olarak ¢ok 6nemli degildir. Biiylimiis tonsiller malignite bulgusu olabilir ve
biopsi (tonsillektomi) ile dogrulanabilmektedir. Su 6zellikle vurgulanmalidir ki; diger
klinik bulgular olmaksizin tonsillerde biiyiime tek basina tonsillektomi endikasyonu
degildir. Bazi anksiy6z (tedirgin, huzursuz) hastalarda psikolojik tatmin énemlidir. Bu tiir
olgularda birtakim minor faringeal sikayetlerin tonsiller enfeksiyona baglanmasi gereksiz
olup, cogu zaman bir postnazal akintiya bagli sekonder farenjit ya da tonsillit bulgusu

olabilmektedir. Bu tiir durumlarda destek tedavisi ve takip yeterli bir yaklagimdir (21).
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5.2.1. Faringeal Hiperkeratoz

Faringeal lenfoid dokular iizerinde, tonsiller ve adenoidlerin {izerinde beyaz-sert
olusumlarla karakterizedir. Daha ¢ok genc¢ yetiskinlerde goriilmekle birlikte daha ileri
yaslarda da goriilebilir. Diiskiin hastalarda goriilme egilimi vardir. Klinik olarak folikiiller
tonsillitle karigtirilabilir. Funguslardan Leptothrix buccalis bu duruma neden olarak
diisiiniilmiis olmakla birlikte, su an siipheli karsilanmaktadir. Metabolik bozukluklara da
bagli olabilmektedir. Semptomlar genelde belirgin degildir. Faringeal irritasyon bulgulari
ve yabanci cisim hissi olabilmektedir. Keratotik ¢ikintilar rekiirren 6kstiriik nobetleri ya da
stk sik yutkunma ihtiyaci olusturabilir. Yabanci cisim hissi goriilebilmektedir. Karotis
artere bas1 dolagimi etkileyebilir. Lokal hassasiyet ve basagrisi bulunabilir. Otalji ya da

tinnitus goriilebilmektedir.

5.2.g. Palatin Tonsillerin Histolojik Yapisi

Bogaz tonsilleri, ¢ift ve oval lenfoid doku topluluklar1 olup, palatoglossal ve
palatofarengeal katlantilar arasinda, oral bosluk ve oral farenks sinirinda yer almaktadirlar.
Serbest yiizeyleri, agiz ve farenks epitel ortiisiiniin devami olan, ¢ok katli yass1 epitel ile
kaphidir. Bu epitel, derinlere dogru inerek, 10-20 adet primer kriptalar1 ve bunlarin epitel
ortiileri de komsu lenfoid doku i¢ine uzayarak, sekonder kriptalart meydana getirir. Epitel
bir bazal lamina iizerine oturur ve altinda ince, fibr6z bir bag dokusu yer almaktadir. Her
bir palatin tonsilin derin yiizii, kas dokusundan, fibroz yarim bir kapsiille ayrilir. Tonsil
parenkimasi yaygin bir lenfoid dokuya gomiilii,]1 -2 mm kalinhginda pek c¢ok lenf
folikiillerinden olusmaktadir ve kriptalarin epiteli altinda tek bir tabaka halinde
dizilmektedirler. Folikiiller, germinal merkezli ya da germinal merkezsiz olabilirler,
birbirlerine ¢ok yakin veya birlesmis olarak ya da birbirlerinden daha gevsek lenfoid bir
doku ile ayrilabilirler (19).

Epitel kriptalari, sardiklar1 lenfoid doku tabakalariyla, kapsiiladan, invagine olan
gevsek bag dokusu ince bdlmeleriyle birbirinden ayrilmaktadirlar. Bu bag dokusunda
daima, farkli biiytikliikkte ¢ok sayida, lenfositler, mast hiicreleri ve plazma hiicreleri bulu-
nmaktadir. Cok ¢ekirdekli 16kositlerin, ¢ok sayida gézlenmesi, tonsiller i¢cin ¢ok olagan
olan enflamasyonun bir gostergesidir.

Kripta liimenleri, dokiillen yasst epitel hiicreleri, graniiler artiklar ve

mikroorganizmalarla karisik, canli ve dejenere lokositleri igerebilirler. Bu Kkitleler,
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sonradan peynirimsi plaklar biciminde atilabilmektedirler. Bunlar, uzun bir zaman, kripta
limenlerinde kalacak olurlarsa kireglenebilirler. Mikroorganizmalar, bazen tonsillerin
enflamasyonuna ve iltithaplanmasina neden olurlar ve viicudun bagka yerlerine tasinarak,
genel enfeksiyonlarin kaynagi olabilirler. Palatin tonsillerin enfeksiyonlara kars1 duyarli
olmalariin nedeni, miikoz salgt yapan bez kanallarinin, kripta liimenlerine
acilmamasindan  kaynaklanmaktadir. Kriptalar, bu kanal salgilariyla yikanip
temizlenemediklerinden, i¢lerindeki icerikleriyle, palatin tonsilleri, enfeksiyonlara meyilli
kilarlar(19).
5.2.h. Tonsillektomi Endikasyonlar1 (17)
Kesin:
a- Kronik obstruktif tonsil hipertrofisi,
b- Uyku ile ilgili solunum bozukluklari (sleep-related breathing disorder),
i- Tikayici uyku apnesi sendromu,
ii- Ust solunum yolu direng artis sendromu (upper airway resistance sydrome)
c. Malignite siiphesi,
d. Peritonsiller abse,
e. Hemorajik tonsillit.
Istege bagh:
a- Rekiiren akut tonsillit,
b- Kronik tonsillit,
1- Rekiiren akut tonsillitin eslik ettigi,
ii- Rekiiren akut tonsillitin eslik etmedigi,
c- Agiz kokusu,
d- Persiste servikal lenfadenomegali,
e- Magma, tonsil debrisi,
f- Tonsil kistlerti,
g- Tonsillolitiyazis,
h- Nonobstruktif tonsil hipertrofisi (asagida bildirilen sorunlara neden olan),
1- Yutma sorunu,
1i- Horlama,
iii- Konusma bozuklugu,

iv- Diger nedenlerle agiklanamayan gelisme geriligi ve kor pulmonale
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i- Febril konviilziyonlara neden olan tonsillit ataklari,
j- Difteri/p hemolitik grup A streptokok tasiyiciligi,
k- Eagle sendromu,

I- Tiberkiiloz lenfadenit.

5.3. LINGUAL TONSIL

Lingual tonsil, dil kokiinde yerlesmis bulunan nonkapsiile, nodiiler lenfoid doku
kitlesinden ibarettir. Sulkus terminalis tarafindan dilin 6n kismindan ayrilmaktadir.
Lenfoid doku aralarinda tiibliler girintiler (¢ok katli yassi epitelden olusan kriptler)
bulunur. Lingual tonsil, irregiiler biiytikliik ve sekilde 30 ila 100 kadar lenfoid folikiil igerir
(21).

Lingual tonsilin arteryel beslenmesi eksternal karotid arterin lingual dallar1 tarafindan
saglanir. Vendz drenaj lingual venler araciligiyla internal juguler vene olmaktadir.
Tonsillar follikiiller etrafinda lenfatik pleksuslar bulunur ve esas olarak siiperior derin
servikal nodlara ya da Juguler nodlara drene olurlar. Sensorial innervasyonu n.
glossofaringeusun lingual dalindan gelir, ayrica superior laringeal sinirden de bazi kiigiik

dallar alabilmektedir (21).

5.3.a. Lingual Tonsillerin Histolojik Yapisi

Lingual tonsiller, dilin temelinde, 1/3 posterior dorsal yiiziinde, papilla sirkumvallata
arkasinda yer alirlar. Farkli sayidadirlar ve yiizeyleri keratinize olmamis ¢ok katli yassi
epitel ile kaplidir. Lingual tonsillerin derin yiizleri, temellerindeki bag dokusundan, ince ve
dayaniksiz kapsiille ayrilirlar. Lenfoid dokular1 yaygin olup, germinal merkezli lenf
folikiillerini igerirler. Lenf folikiilleriyle bag dokusu arasinda, lenfositler ve plazma
hiicreleri bulunur. Lenfoid dokuyu 6rten ¢ok katli yassi epitel, kriptalar bi¢iminde, asagiya,
lenfoid dokuya kadar uzanirlar. Her bir lingual tonsil, tek bir kriptaya sahiptir . Kriptalarin
temeline, kii¢iik miikoz tiikriik bez kanallar1 agilir. (19).

5.4. Tubal Tonsillerin Histolojik Yapisi
Tubal tonsiller (tonsil of Gearlach), farengotimpanik ya da Eustachian borusu deligi
etrafinda, kii¢iik lenfoid doku topluluklaridir. Farengeal tonsillerin lateral uzantilarim

olustururlar. Yiizeyleri, silli, yalanci ¢ok katli prizmatik epitelle kaplidir (19).
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5.5. TONSIL IMMUNOLOJI ve FIZYOLOJISI

Cogunlugu zararsiz olan antijenlere hem agiz hem de solunum yoluyla siirekli
maruz kalinmaktadir. Tehlike arz edebilecek antijenlerin hizli ve etkili bir bi¢imde elimine
edilerek kalict bagisiklik olusmast gerekmektedir. Bu nedenle miik6z membranlarda
anatomik ve fonksiyonel olarak bagimsiz bir immiin sistem gelismistir. Viicudun ig
yiizeyini kaplayan bu lenfoepitelyal sistem mukoza assosiye lenfoid doku (MALT)
seklinde adlandirilmaktadir. Alt ve iist solunum yollar1 ve gastrointestinal sistemde
sirastyla; nazofarenks assosiye lenfoid doku (NALT), brons assosiye lenfoid dokular
(BALT) ve gastrointestinal sistem assosiye lenfoid doku (GALT) bu entegre immiin
sistemin parcasidirlar. Bu sistem, hem antijenin yakalanmasi hem de efektér ve hafiza
immiin cevabin olugmasini saglar (25).

NALT, solunum ve gastrointestinal sistem i¢in ortak giris yeri olan agiz ve
orofarenksi iceren bolgede farengeal duvarin lamina propriasina lokalize lenfoid hiicre
agregatlarindan olusan sekonder lenfoid dokudur. Waldeyer halkas1 olarak da bilinen bu
doku; farenksin arka duvarmma yerlesmis nazofarengeal tonsil, Eustachian borusunun
farengeal ostiumunda bulunan bir ¢ift tubal tonsil, orofarenkse lokalize bir ¢ift palatin
tonsil ve glossoepiglottik boslukta yer alan lingual tonsil olmak iizere dort ayri tonsil
dokusundan olusmaktadir. Meyer, "salgi bezine benzeyen vejetasyonlar" anlamina gelen
farengeal tonsillerin patolojik olarak biiylimesiyle olusan adenoid vejetasyonu tanimlamis
ve daha sonra bu yap1 "adenoidler" olarak anilmaya baslanmistir. Bu halka tonsil
ciftlerinden olusmasina ragmen genellikle klinisyenler "tonsil" terimini daha ¢ok palatin
tonsiller i¢in kullanmaktadirlar (25).

Tonsillerin diger lenfoid dokulardan bazi ayirt edici 6zellikleri vardir (25);

1. Dalak veya lenf nodlarinin aksine tamamen kapsiillii degillerdir.

2. Dalaga benzer sekilde ancak lenf nodlarinin aksine afferent lenfatik icermezler.

3. Dalak ve lenf nodlar1 gibi lenforetikiiler yapilar olmalarina ragmen onlarin aksine ayni
zamanda lenfoepitelyal organlardir.

4. Tonsiller epitel sadece yiizeyi koruyan bir yap1 olmayip ayn1 zamanda kivrimlar yaparak
tonsiller kriptleri kaplar.

NALT i fizyolojisi, fonksiyonu ve immiinolojisi hakkinda bilinenler giderek
artmaktadir. Bu dokuda nazo veya orofarenkse tropizm gosteren viral ve bakteriyel

patojenlere dnce lokal sonra sistemik spesifik antikor cevaplarinin gelistigi bilinmektedir.
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Intranazal ve intratonsiller asilama sonrasinda, tonsillerde asiya spesifik antikor salgilayan
hiicre cevab1 gelisirken parenteral immiinizasyonun tonsiller cevap olusturmadig:
gosterilmistir. Gelisen lokal B hiicre cevabi, immunoglobulin G (IgG) ve IgA tipi antikor
tretimi seklinde olup hemen arkasindan bunu sistemik asi-spesifik antikor cevabi takip
eder. Uretilen, 6zellikle IgA tipi antikorlar tiim MALT’a dagilir. Yine ikincil tonsiller
immiinizasyon daha efektif cevapla sonuglanir.

NALT’1n sadece lokal ve sistemik antikor cevabinin indiiklendigi bdlge olmayip
ayn1 zamanda sistemik immiin sistemden bagimsiz olarak immiinolojik hafizanin gelistigi

bir bolge oldugu cesitli gozlemlerle kanitlamistir (25).

5.5.a. Histolojik Ozellikler

Tonsiller histolojik olarak iyi tanimlanmis dort mikrokompartmandan olugmustur.
Kript epiteli, ona paralel yerlesim gosteren biiylik oranda B lenfositlerden olusan
folikiiler germinal merkez, bunlar1 c¢evreleyen ta¢ seklinde '"mande zone" ve bunlarin
arasinda daha ¢ok T lenfositlerin bulundugu interfolikiiler bolgeler . Tonsillerin anatomik

ve histolojik yapisi antijenin direkt yakalanabilmesine uygundur (25).

5.5.a.i. Kript Epiteli

Kript epiteli immiin antijenin  yakalanmasini takiben immiin cevabin
baglatilmasinda anahtar rol oynamaktadir. T ve B hiicreleri epitelin her bdlgesinde
bulunmaktadir. Intraepitelyal lenfositlerin %350'si immunoglobulin {ireten B hiicreleridir.
Plazma hiicreleri agirlikli olarak intraepitelyal kapillerlerin etrafinda yerlesmistir. Kript
epitelinde az miktarda spesifik T hiicre popiilasyonu mevcuttur. Bu hiicrelerin antijenle
modifiye olmus epitelyal hiicrelere kars sitolitik aktivite gosterdigi bilinmektedir. Daginik
yerlesimli makrofajlar ve dendritik (daha ¢ok  immatiir) hiicreler non-epitelyal hiicre
popiilasyonuna dahildi (25).

5.5.a.ii. Folikiiler Germinal Merkez

T hiicre bagimli antijen cevaplar1 sirasinda, primer lenfoid folikiillerde germinal
merkezler geliserek sekonder lenfoid folikiiller meydana gelir. Lenfoid folikiiller, bir
folikiiler dendritik hiicre (FDH) agin1 da igerir. Lenfoid folikiillerde ultrayapisal olarak
yedi ayr1 Ozellikte FDH belirlenmistir. Ancak bunlarin fonksiyonel farkliliklart olup
olmadig1 bilinmemektedir (25).
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5.5.a.iii. Interfolikiiler Alan

Bu alan; c¢ogunlukla CD4+ olmak iizere T hiicreleri, "interdigitating" (matur)
dendritik hiicre (IDH), makrofaj ve "high endotelyal veniil (HEV)" olarak adlandirilan
Ozellesmis veniiller icerir. HEV, T ve B hiicrelerin kandan tonsil dokusuna girisinde ol-
duk¢a onemli fonksiyona sahiptir. Bu alanda yer alan hiicreler belli sitokinleri sal-
gilamaktadir (25).

5.5.b. Immiinoloji

Tonsillerde en belirgin immiinolojik aktivite 3-10 yas civarinda gozlenmektedir.
Maksimum postnatal biiylime, tubal tonsil ve nazofarengeal tonsil i¢in 4-7 yaslarda ortaya
cikmaktadir. Tonsil dokusunun boyutlar1 ¢ocukluk ¢aginda bakteriyel yiik ve T ve B hiicre
sayisi ile orantili olarak daha biiyiiktiir. Adenoid ve tonsiller predominant olarak B lenfosit
organlaridir. B lenfasitler adenoid ve tonsillerdeki lenfasitlerin % 50 - 65 'ini, T lenfasitler

adenoid ve tonsillerdeki lenfositlerin % 40 'ini, mature plazma hiicreleri % 3'lini
olustururken, periferik kanda T lenfositler % 70 oraninda bulunur (26). Altmis yasina
kadar immunoglobulin pozitif B hiicreleri tiim tonsil kompartmanlarinda azalirken T hiicre
sayisindaki degisim smirlidir. Boylece yasa bagimli olarak tonsil boyutlarinda kiigiilme
gozlenmektedir. Palatin tonsil 14 yasindan itibaren kiigiilmeye baslarken bu siire lingual
tonsil i¢cin dordiincii dekada uzamaktadir (25). Farenksten alinan sekretuvar materyel
icinde IgG, IgA ve IgM, gestasyonun besinci haftasi gibi erken bir dénemde tespit
edilmektedir. Yasla immunoglobulin seviyelerinin arttig1 gdsterilmistir. Farenks mukozasi
kompleks bir sekretuvar immiin sisteme sahiptir. B hiicreleri MALT i¢inde antijen ile
uyarildiktan sonra immunoglobulin {ireten hiicreler olarak glandiiler bolgelere goc
etmektedir. Burada iiretilen immunoglobulinin biiylik ¢ogunlugu IgA polimerleri
seklindedir ve salgi bezi hiicrelerinden bir epitelyal protein reseptdr kompleksi olarak
limene salinmaktadir. Hem bakteri hem de viriislerin farengeal epitele tutunmasini
Onleyen sekretuvar IgA (sIgA) mukozay1 korumayi basarili bir sekilde saglamaktadir.
Enfekte olmayan bir tonsilde belli bir antijene spesifik ¢cok az sayida immiinkom-
petan (immiin yetenekli) hiicre olmasi nedeniyle lenfosit trafigi immiin cevabin siirekliligi
icin sarttir. Lenfositlerin kandan tonsillere ve tonsilden kana geri dénmesi immiin
yeteneklilik i¢in gereklidir. Hayvan deneylerinde, lenfositlerin devamli olarak kandan
tonsillere HEV araciligiyla go¢ ettigi ve ayni sekilde lenf yoluyla dolagima dondiigii

gosterilmistir. Lenfosit gocii birgok sitokin ve adhezyon molekiilii araciligi ile olur (25).
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Dalak ve lenf nodiilleri gibi sekonder bir lenfoid organ olan tonsiller, antijenin islendigi
bolgelerdir. Kript epitelinde M hiicreleri tarafindan yakalanip dendritik hiicrelere ulasan
antijenler bu hiicreler tarafindan islendikten sonra ekstrafolikiiler bolgeye ulasir ve orada
HEV araciligiyla dokuya gecen naif T hiicrelerine sunulur. Lenfositlerde sinyal iletimi ve
aktivasyonda birgok reseptér ve kostimulatdr molekiil yer alir. Ekstrafolikiiler alanda
aktive T hiicreler tarafindan aktive edilen, spesifik antijeni taniyan B hiicreleri germinal
merkeze yerlesir. Orada prolifere olarak antikor {ireten plazma hiicreleri haline gelirler.
Buradan diger mukozal bolgelere dagilirlar. Bir kisim B hiicresi ise hafiza hiicrelerine

dontisiir (25).

5.5.b.i. Immiin Cevapta ilk Basamak (Lenfoepitelyum)
Orofarengeal kaviteye giren antijenler, kript epiteli tarafindan yakalanarak ilk

cevap baslatilir. M hiicrelerinin gorevi, antijenin yakalanmasi ve transportudur.

5.5.b.ii. Immiin Cevapta ikinci Basamak

Antijenler kript epitelini gectikten sonra ekstrafolikiiler bolge veya lenfoid folikiil-

lere ulasir. Ekstrafolikiiler bolgede ozellesmis HEV bulunmaktadir. Bu veniillerde
adhezyon molekiillerinden biri olan ICAM- 1 belirgin olarak eksprese edilmekte ve LFA- 1
tasiyan lenfositlerin bolgede tutulmasini saglamaktadir (25).
Uyarilmig T hiicrelerin bir kism1 efektdr veya hafiza hiicresi haline gelerek tonsili terk
eder. Ancak etkin T hiicre proliferasyonu ve hafiza T hiicre iiretimi uyarilmis T hiicrelerin
B hiicreler ile etkilesimiyle miimkiindiir. T hiicreden zengin ekstrafolikiiler bolgenin dig
kisimlarinda naif B hiicreleri bulunur. Yakalanmis antijenlerden birisine spesifik olan B
hiicre reseptoriinii (BCR) tasiyan B hiicre, antijeni alarak isler. Yapilan son g¢alismalar
direkt T ve B hiicre temast disinda DH' nin de B hiicre biiylime ve farklilasmasini
diizenledigini gostermistir (25).

Ekstrafolikiiler bolgenin dis kisiminda bulunan T hiicre bolgesinde aktive olan B
hiicreler prolifere olur veya kemotaktik gradient boyunca lenfoid folikiile go¢ ederek
germinal merkez olusturur ya da ekstrafolikiiler bolgede kalir. Ekstrafolikiiler bolgede
kalan B lenfositler klonal olarak ¢ogalmaya devam eder ve dmrii iki-ii¢ giin kadar kisa olan
diisiik affinitede antikor iireten plazma hiicresi haline gelir. Benzer sekilde aktive T

hiicreleri de lenfoid folikiillere go¢ ederek orada ¢ogalirlar. Antijenin girisinden bir hafta
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sonra antijen spesifik T hiicreleri tonsiller folikiillerde bulunmaktadir. Yine antijen sunumu
tamamlandiktan sonra DH'nin, T hiicreler tarafindan 6ldiirtildiigii veya apopitoz ile 6ldiigii
bilinmektedir (25).

T ve B hiicrenin hem aktivasyon hem de birbiriyle etkilesimini takiben lenfoid fo-
likiile girmesiyle primer lenfoid folikiilde germinal merkezler olusur ve sekonder lenfoid
folikiil haline gelir. Germinal merkezler B hiicrelerin, proliferasyon, somatik mutasyon,
BCR affinite maturasyonu ve immunoglobulin izotip degisimi sonucu hafiza, B hiicre ve
plazma hiicresi haline doniismesi i¢in uygun mikrocevreyi saglamaktadir. Tonsildeki
germinal merkez reaksiyonunda Liu ve arkadaslar1 (1994) tarafindan fenotipik olarak bes
farkli B hiicre alt grubu tanimlanmastir (25).

Yiiksek affiniteli izotip degisimi yapan sentrositler ya hafiza B hiicrelerine ya da
degisik tipteki plazma blastlara doniislirler. Bu hafiza hiicrelerin biiylik bir kismi
kemokinler araciligiyla germinal merkezden ekstrafolikiiler bolgeye dogru gog¢ ederler.
Yine plazma hiicre Onciileri de germinal merkezi terk ederek bu bolgelere yol alir. Bu
plazma hiicrelerinin bir kismi nazal mukoza, tiikiiriik ve lakrimal bezlere yerleserek
immunoglobulin  iireten plazma hiicrelerine  farklilasirlar.  Buralarda {retilen
immunoglobulinler biiyiik oranda IgA polimerleri seklindedir.

Baslangigtaki antijen uyarisini takiben 3—4 hafta icinde germinal merkez boyutlar: kiigiiliir.
Geriye sadece FDH'ye yakin yerlesimli az sayida antijen spesifik B-blastlar kalir (25).

5.5.c. Immiinopatoloji

Immiin sistemin bir parcasi olarak NALT, iist solunum yolunu antijenlerden koru-
makta Onemli rolii olan organize bir lenfoepitelyal yapidir. Ancak bu fonksiyonun
gerceklesmesi icin diger lenfoid organlarda oldugu gibi ASH ve lenfositler arasinda
komplike bir etkilesim gerekmektedir. Ozellikle de CD40-CD40L etkilesimi, germinal
merkez olusumu, somatik mutasyon, yiiksek affinitedeki mutantlarin seleksiyonu ve izotip
degisimi i¢in oldukc¢a temel bir basamaktir. Tonsiller de immiin sistemde rol alan hiicre ve
molekiillerdeki defektlerden diger lenfoid dokulara benzer sekilde etkilenir. Bazit B ve T
hiicre yetmezliklerinde tonsillerin hipoplazik olusu ve immiin cevap olusturamamasi bu
duruma Ornektir. Saglikli palatin tonsilde siirekli bir lenfoid hiicre uyarimi gergeklesmekte
ve bu sabit aktivasyon hali de tonsillerin "fizyolojik inflamasyonu' olarak bilinmektedir.
Eger tonsiller lenfoid dokuda patojenlerin aktivite ve ¢ogalmasi, aktive lenfositler ve

immunoglobulin {ireten hiicrelerin koruyucu potansiyelini asarsa 'tonsillit" halinden
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bahsedilmektedir. Kronik veya rekiiren enfeksiyonlu vakalarda cerrahi olarak tonsillerin
cikarilmasi bir tedavi yontemi olarak kabul edilmekteyse de tonsillektomi endikasyonunun
dikkatle konulmas1 gerekmektedir. Cok sayida immiinkompetan hiicrenin elimine edilmesi
sonucu serum IgA seviyelerinin tonsillektomiyi takiben bir miktar azaldig1 bilinmektedir.
Hem humoral (immunoglobulin iiretimi) hem de seliiler (CD8/CD4 orani, gecikmis tip deri
reaksiyonu) immiinolojik parametrelerde adenotonsillektomiyi takiben istatistiki olarak
anlamli diisme go6zlenirken alti ay igerisinde bu degerlerin normale dondiigii tespit
edilmistir. Yapilan bir caligmada, kronik tonsillitli hastalarda tonsillektomi 6ncesi ortalama
kemotaktik indeksin saglikli kontrollere gore anlamli diisiik iken postoperatif donemde
istatistiki olarak oOnemli derecede arttig1 gosterilmistir. Tonsiller ¢ocukluk ¢aginda
yetigkinlere oranla daha biiyiik boyutlardadir ve tonsil biiylikligii tek basina enfeksiyon,
obstruksiyon bulgular1 eslik etmiyorsa bir cerrahi tedavi endikasyonu olarak kabul
edilmemelidir (25). Tonsillektomi endikasyonlar1 agiklik kazandiktan sonra arastiricilarin
dikkati tonsillektominin uzun dénemde ortaya ¢ikan istenmeyen etkilerine odaklanmigtir.
Ornegin operasyondan sonra nasofarenkste bulunan polio viriisiine karsi olusturulan
spesifik IgA antikoru azalmaktadir. Tonsillektomi yapilmis ve yapilmamis olan ¢ocuklarda
polio virilisiine karst nazofarengeal antikor cevabi karsilastirildiginda, tonsillektomi
yapilmamis olanlarda antikor cevabi belirgin derecede yiiksek olarak bulunmustur (27).
Adenotonsillektomililerde polio viriisiine karst immun cevapta Olgiilebilir bir azalma
goriilmektedir. Kiiclik ¢cocuklarda tonsillektomi sonrasi respiratuvar sistemdeki antipolio
savunma mekanizmasinda yetersizlik ortaya c¢iktigi diisiiniilmektedir. Lokal immun
sistemdeki bu yetersizlik ,nasofarenksteki poliovirlisiin sinir kokleri araciligiyla MSS
yayilimini arttirmaktadir. Poliomyelit epidemileri sirasinda tonsillektomi yapilmasi paralizi
insidansini arttirmaktadir(27).

Baska bir caligmada tonsillektomize olgularda Hodgkin lenfoma insidansinin daha
yiksek oldugu bulunmustur(28). Ayrica tonsillektomili olgularin orofarengeal
mukozasindan alman kiiltiirlerde patojenik mikroorganizmalarin {ireme insidanst daha
yiiksek olarak tespit edilmistir (29). Gegmis sayilara bakilacak olursa antibiotik Oncesi
donemde tonsil ve adenaidlerin alinma endikasyanlari, cesitlilikler gostermektedir. 1970
'lerde bu operasyonlarin ¢ok azaldig: goriilmektedir. 1980 'lerde ise ¢ok daha rasyonel bir

yaklagimla sadece se¢ilmis hastalarda uygulanmaya baslanmistir. Antimikrobial tedavinin
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gelisimiyle siipiiratif tonsil ve adenoid infeksiyonlarinin korkulan komplikasyonlar1 olan

derin boyun absesi, glomerulonefrit, romatizmal ates azalmistir.

5.6. BUYUME HORMONU
5.6.a. INTRAUTERIN BUYUME

Intrauterin dénem biiyiimenin en hizli oldugu dénemdir. Dollenmis tek bir hiicre ile
hayata baslayan fetus 200'den fazla degisik hiicre tipine farklilagir ve boyu ise 500 kat artis
gostermektedir. Ilk trimestirin 1-3. haftasinda emriyonik diskten ektoderm, mesoderm ve
endoderm gelisir. 4-8. haftalarda ise hizli bir biliyiime ve farklilagma ile organ sistemleri
gelisir. Ikinci trimestirde ise fetusta en belirgin olay hiicre hyperplazisidir. Bu dénem fetal
biiylimenin en hizli oldugu dénemdir. 16-20. haftalarda ayda 10—-11 cm'lik bir biiyiime hiz1
goriiliir. 3. trimestirde ise bu biiylime hiz1 azalmaya baglar ve ayda 2 cm'e diiger (30). Buna
karsilik son trimestirde yag ve kas dokusundaki artis nedeni ile viicut agirhigr belirgin

olarak artar ve miadinda bir yeni dogan ortalama 3300 gr olarak dogar.

5.6.a.i. Inrauterin Biiyiimeyi Etkileyen Faktorler

Intrauterin biiyiime; genetik, hormonal, biiyiime faktdrleri, beslenme ve anneye ait
bir¢ok faktor tarafindan kontrol edilir.

I. Genetik Faktorler: Embriyo doneminde biiylime genetik olarak programlanmis
bir dizi olay sonucu gelisir(31). Emriyonal donemdeki hizli hiicre boliinmesi ve farklilas-
masi ile organ gelisimi homeoboks gen ailesi tarafindan yonlendirilir (32).

Fetal biiyiime ise genetik faktorlerden ¢ok, beslenme ve metabolik etmenler ile anne
ve plasentadan saglanan oksijen ve hormonlara baghidir. Buna en giizel 6rnek dogum
agirliginin anne-baba boy ortalamasindan ¢ok annenin dogum oOncesi agirhigr ile iliski
gostermesidir (33).

II. Hormonlar ve Dbiiyiime faktorleri: Dogumsal hipotiroidi ve
panhipopituitarizmde dogum agirlig1 normal veya normale yakin oldugundan BH ve tiroid
hormonunun intrauterin donemde somatik biiyiime iizerine bir etkisinin olmadigi
distiniilmektedir (34). .

Fetal biiylime iizerine en 6nemli etkiyi hiicre ¢cogalmasini ve farklilagmasin1 uyaran

insliline benzer biiyiime faktorleri (IGF'ler) gosterir. Prenatal donemdeki serum IGF
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diizeyleri postnatal doneme gore diisiik olup, hamilelik siiresince artar ve dogum agirlig
ile pozitif korelasyon gosterir (35). IGF 2, IGF 1 'e gore fetal biiylime iizerine daha
etkilidir. Fetusta kan IGF 2 diizeyi IGF 1 'e gore daha ytiksektir (36).

Prenatal donemde BH 'nun IGF-1 diizeyleri iizerine etkisi yok gibidir. IGF-1 salinimi
daha ¢ok beslenme ile iligkilidir. Beslenme sonrasinda kan gliikoz diizeyinde artis ve buna
yanit olarak insiilin salgisindaki artis IGF-I salinimim tetiklemektedir (31,35). Plasentanin
fetuse oksijen ve yeterli besin saglamasi disinda hormon ve biiylime faktorlerinin
regulasyonunu saglama gorevi vardir. Plasental somatotropinler (plasentallaktojenler) IGF-
1 ve IGF-2 sentezini uyarir.

IGF’lerin prenatal donemdeki etkileri Tip 1 IGF reseptorleri araciligr ile biyolojik
etkileri ise IGF baglayici proteinler (IGFBP) tarafindan diizenlenmektedir (37,38). IGFBP-
1 ve IGFBP-2'nin fetal kanda ve amniyotik sivida yiiksek olmasi bu faktorlerin fetal bii-
yiime iizerine etkili oldugunu diislindiirmektedir. IGFBP-3 ise ancak son trimestirde
artmaya baglar. Sonug olarak IGF-2, IGFBP-1 ve IGFBP-2 fetal biiylime {izerine etkili en
onemli biiyiime faktorleridir. IGF'ler disinda epidermal biiyiime faktorii, sinir biiylime
faktorti, fibroblast pnomonosit faktor, fibroblast biiylime faktorii ve endotelin gibi
faktorlerin de fetal biiylime tizerine etkili olduklar bildirilmektedir.

Insiilin de fetal biiyiime ve dogum agirlig {izerine etkili olmaktadir. Insiilinin fetal
lipojenik etkisi, 3. trimestirde yag dokusunun olusmasini saglar, protein sentezinin ve
hepatik  glikojen deposunun olusmasma neden olur. Insiilin ayrica besinin alimini ve
kullanimin direkt anabolik etkisi ile saglar. Fetal dokudan biiylime faktorlerinin salinimina
neden olmaktadir (31).

III. Uterus i¢i ortam faktorleri: Dollenmis yumurtanin normal bir yenidogan
durumuna gelebilmesi i¢in gebe annede ¢ocuga zararli olabilecek bozukluklar
bulunmamasi, uterus ve plasenta fonksiyonlarinin normal olmasi gerekir. Ozellikle
organogenez ¢ag1 olan ilk 10 haftadaki zararlar, embriyonun oliimiine, gelisme
bozukluklarina ve konjenital anomalilere yol a¢maktadir. Gebe annenin beslenme
durumunun yetersiz olmasi ile dogum tartisinin diistiigii, 6lii dogum ve diisiik oranlarinin
artt1g1, yasayan ¢ocuklarin ise ilk 6 ayda infeksiyonlara direngsiz olduklar1 bildirilmistir.
Demir eksikligi anemisi olan annelerin ¢ocuklar1 demir depolar eksik dogar, iyot eksikligi

olan annelerin ¢ocuklari ise guatrli dogmaktadir.
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5.6. b. POSTNATAL BUYUME

5.6. b.i. Postnatal Biiyiimeyi Etkileyen Faktorler

I.Genetik Faktorler: Prenatal donemde oldugu gibi postnatal dénemde de
biliylimeyi etkiler . Gerek X ve gerekse Y kromozomu iizerinde biiyiimeyi diizenleyen
genler vardir. X kromozomu iizerinde biiyiimeyi ve viicut oranlarini diizenleyen genler
bildirilmistir(39,40). Ayrica 17. kromozomun uzun kolunda BH genini olusturan birbirine
benzer 5 gen vardir(41). Bu genlerden 2’si BH, 2’si plasental laktojenleri biri de plasental
laktojenlere benzer proteinler i¢indir. Genetik faktorler eriskin boyunu etkilemektedir. Kisa
boylu ailelerin ¢ocuklar1 kisa, uzun boylu ailelerin ¢ocuklar1 uzun olmaktadirlar. Buna en
giizel Ornek cocugun boyu ile anne-baba boy ortalamasinin iyi bir korelasyon
gostermesidir. Cocuk genetik potansiyeline uygun persantil egrisine 18 ayliktan sonra yer-
lesir( 42).

II.Beslenme: Agir malniitrisyonda bazi endokrin degisiklikler olmaktadir. Biiylime
hormonu reseptorlerinde ve IGF 1 diizeyinde azalma izlenmektedir. Malniitrisyonun en
tipik bulgusu artmis biiyiime hormonu ve azalmis IGF-1 diizeyleridir.

Normal hiicre biiylimesi i¢in protein alimi 6nemlidir. Kemik mineralizasyonu i¢in
dengeli bir Ca P metabolizmasi gereklidir. A ve D vitaminleri normal biiylime i¢in 6nem
arz etmektedir. Cinko ve bakir gibi eser elementler birgok enzim i¢in kofaktoér oldugundan
normal biiylime ve cinsel gelisim i¢in gereklidirler.

III.Hormonal Faktorler: Biiylimeyi saglayan baglica hormon BH ve IGF'lerdir.
Bunun disinda tiroid hormonu, adrenal androjenler, seks steroidleri, glukokortikoid, leptin
ve insiilin biliylimeyi saglamaktadir. BH 0n hipofizden salgilanmaktadir. BH'nin
salgilanmasini hipotalamustan salgilanan biiylime hormonu salgilatan hormon (GHRH) ve
somatostatin diizenlemektedir (41). BH, biiyiimeyi IGF 1 ve onun ana baglayici proteini
olan IGFBP-3'lii uyarmak yolu ile saglamaktadir. Beslenmesi normal bir organizmada IGF—
1 'in ana diizenleyicisi BH'dur. Beslenme bozuklugu olanlarda IGF-1 diizeyi diisiiktiir.
Ayrica karacigerden salgilanan IGF 1 diizeyi iizerine insiilin tiroid hormonu ve kortizoliin
etkisi vardir. Puberte doneminde artan seks hormonlar1 IGF 1'1 de arttirmaktadir.

Tiroid hormonu postnatal donemlerin hepsinde biiylimeyi saglayan ana hormonlar-
dan biri olarak ele alinmaktadir. Ancak BH olmadan tek basina hiicre ¢ogalmasini
saglayamamaktadir. BH ile tiroid hormonu arasinda sinerji mevcuttur. Tiroid hormonu

eksikliginde somatotrop hiicrelerde ve BH saliniminda azalma olmaktadir. Bu durumda
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BH uyar testleri cevapsiz kalmaktadir. Postnatal hipotiroidzmde biiyliime ve kemik
olgunlagsmasinda gerilik gozlenmektedir. Tiroid hormonu dogrudan epifiz kikirdagim
etkiledigi gibi dolayli olarak BH-IGF -1 aksin1 da etkiliyerek biiylimeyi saglamaktadir.

Ergenlikte biiylimenin hizlanmasini saglayan ana etken BH ve cins steroidleridir.
Kizlarda overlerden salgilanan, erkeklerde ise testosterondan ekstraglandiiler dokularda
aromataz enzimlerinin etkisi ile doniisen estradiol BH salgisini artirmaktadir.

Androjenler ise dogrudan IGF-1 iiretimini uyarir. Cins stroidleri osteoblastlar1 da
etkileyerek kemik olgunlagmasini ve sonucta epifiz plaginin kapanmasini saglayarak uzun
kemiklerde biiyiimenin sonlanmasina neden olmaktadir. Ergenligin 6nemli bir olay1 olan
bu durum daha cok Ostrojen tarafindan saglanir (43). Testosteron ise dogrudan kas
bliylimesini saglamaktadir (44).

Asirt miktarda gliilkokortikoid hem BH salinimini somatostatini artirmak yolu ile
baskilar, hem de dogrudan kondrositlerde biiyiime hormonu ve IGF-I' in etkisini dnleyerek
biliyiimeyi bozmaktadir. Dihidroepiandrosteron sulfatin da kikirdak kalsifikasyonunu
etkiledigi bildirilmistir. Kemik mineralizasyonu i¢in gerekli olan kalsiyum, fosfor me-
tabolizmasinin ana diizenleyicisi ise parathormondur.

IV.Kronik hastaliklar: Postnatal donemde biiylime ve gelismenin normal devami
icin 6nemli kosullardan biri saglik durumunun iyi olmasidir. Dogumsal veya edinsel kronik
hastaliklar kiside neden olduklar1 kronik hipoksi, beslenme bozuklugu, sik infeksiyonlar,
hastalik i¢in kullanilan tedaviler (kortikosteroid, radyoterapi vb.) nedeni ile biiyiime ve
gelismeyi durdurur ve bozar.

V.Psikolojik faktorler: Aile i¢i huzursuzluklar, stresler veya psikiatrik hastaliklar
gerek endokrin fonksiyonlarin1 bozarak gerekse beslenme bozukluguna neden olarak

bliylimeyi durdurabilirler.

5.6.b.ii. Postnatal Donemde Biiyiime

ICP modeline gore postnatal biiylime farkli 6zelliklere sahip olup, kismen ortiisen siit
cocuklugu, cocukluk ve ergenlik donemi olmak iizere 3 faza ayrilmaktadir.

I. Siit cocuklugu dénemi: Postnatal donemin ilk yilinda biiyiime ve agirlik artigi fe-
tal yasamdaki kadar olmamakla beraber hizlidir. Bu hizli biiylime intrauterin donemin BH
ve-tiroid hormonundan bagimsiz hiicre cogalmasina bagli hizli biiylimenin bir devamudir.

Biiytimedeki en hizli artis ilk aylarda goriilmektedir. Biiylime 6. aydan sonra yavaglar ve
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cocuk 1 yasina geldiginde agirligi dogum agirligmin 3 katina ¢ikar. Ortalama 25 cm'lik
boy kazanir ki, 1 yasinda eristigi boy dogum boyunun %50’ si kadardir. 3-6 ay aras1 erkek
cocuklarin kizlara gore daha hizli biiylidiigii bunun nedeninin artmis testosteron oldugu
ileri striilmiistiir. 12-24 ay arasi1 biiylimedeki diisiis devam etmekte ve 2 yastan sonra
biiyiime hiz1 ¢ocukluk donemindeki duragan hizina diigmektedir.

Dogumdan sonraki ilk aylarda viicudun en hizli biiyiiyen boliimi bastir. Saglikli bir
cocukta bag biliylimesi beynin biiylimesini yansitmaktadir. Dogumda bas uzunlugunun
dogum boyuna orani 1/4'tiir. Viicut biiylimesi on plana gectikce bu oran kiigiilerek
eriskinde 1/8'e iner.

II. Cocukluk donemi: Cocukluk dénemi 2. yastan piibertenin basladig1 8-9 yaslara
kadar olan donem olarak kabul edilmektedir. Bu donemde biiyiime duragandir ve biiylime
hiz1 diger fazlara gore diisiik olmasina ragmen siiresi en uzun donem olarak ele
alinmaktadir. Bu donemde biiylime, ¢ocugun genetik olarak belirlenmis hedef boyuna uyan
cizgide devam eder. Y1l igindeki biiyiime siirekli ayn1 tempoda olmayip, biiylime hizinda
yil icinde mevsimsel farkliliklar ve degisken hizlanmalar goriilmektedir. Bu nedenle
biiylime hizinin saptanmasi i¢in 12 aylik izlem ideal olarak diisiiniilmektedir(45).

Cocukluk doneminde biiylimeyi etkileyen c¢evresel faktorlere ek olarak biiylimenin
temel belirleyicileri tiroid hormonu ve BH'dur.

II1. Piiberte donemi: Piiberte doneminin en 6nemli 6zelliklerinden biri biiylimenin
hizlanmasi seklinde diisiiniilmektedir. Bu hizlanmaya paralel olarak BH-IGF aksinda
degisiklikler olur. BH- IGF-1 ve IGFBP-3 piiberte doneminde artis gostermektedir.
Ergenlikteki biiyiimeyi BH ile birlikte cins steroidleri saglamakta ve tiroid hormonunun
normal olmasi da biiylime i¢in gerekli goriilmektedir.

Ergenlige kadar kiz ve erkekler nihai boylarinin % 80'ine ulagmaktadirlar. Ergenligin
en onemli Ozelliklerinden biri biiyiime hizlanmasi olarak diisiiniiliip, bu hizlanmanin en
fazla oldugu evreye doruk biiyiime hiz1 (DBH) denilmektedir. Piibertenin sonunda her iki
cins, boyunun % 99’unu tamamlamistir. Kizlar ergenlik boyunca 16-20 cm, erkekler 25-
48 cm uzar ve kizlarda yaklasik 16, erkeklerde yaklasik 18 yas civari hizlanan kemik
olgunlagmas1 ve biiylime kikirdaklarinin kapanmas: ile biiylime durmaktadir. Ergenligin
baslama yas1 ve temposu ulasilacak nihai boyu belirlemektedir. Ergenlik siiresince kizlar
toplam ortalama 16 kg, erkekler ise 20 kg almaktadirlar(46). Bunlarin disinda viicut

yapisinda degisiklikler gériilmektedir. Once kollar ve bacaklarda uzama daha sonra da
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govde uzamasi olmaktadir. Erkeklerde omuzlar, kizlarda kalcalar genisler. Bas biiyiimesi
10 yas civarinda eriskin degere ulasir ama yiiz gelisimi ergenlikte olur. Cene ve burun
erkeklerde daha fazla olmak tizere her iki cinste elmacik ve alin siniisleri ile kas kavsi
gelismektedir.

Tirk kiz g¢ocuklarinda ergenlik baslama yasi ortalama 10.1 yas, Tiirk erkek
cocuklarda ise ergenlik baglama yas1 ortalama 11.6 yas olarak kabul edilmektedir. Her iki
cinste de nihai boyu etkileyen en Onemli faktor ergenligin baslangicindaki boy

uzunlugudur.

5.6.c. BUYUME FAKTORLERI

I. Biiyiime hormonu

Biiylimeye c¢esitli hormonlarin etkisi olmakla birlikte, postnatal biiylimeyi diizenle-
yen en onemli hormon biiylime hormonudur (BH). Biiyiime hormonu (BH), biiyiime ve
metabolizma {izerine 6nemli etkileri olan bir polipeptid hormondur. BH, 6n hipofizin
somatotrop hiicrelerinde sentez edilmektedir. Sadece iskelet ve organ biiylimesini uyarmaz
ayrica hiicre i¢i aminoasitlerin, protein sentezine girmelerini hizlandirir, yag dokusundan
mobilizasyonu arttirir ve insiilinin yag dokusu ve iskelet kasi ilizerine olan etkisini
antagonize eder. BH'nun sentezi ve sekresyonu multifaktoriyeldir.

Biiylime hormonu salinimi hipotalamusun kontrolii altindadir. Hipotalamus ise bu
konuda  yliksek  kortikal = merkezlerin  denetiminde  olup  katekolaminerjik
norotransmitterlerle regiile edilmektedir. Cesitli faktorler bu etkilesimler {izerine uyarici
veya inhibe edici etki gosterirler (47,48). Glukoz biiylime hormonunun salgilanmasini
baskilarken, bazi aminoasitler salgilanmay1 uyarir (arginin gibi). Biiylime hormonu bazi
farmakolojik stress, egzersiz gibi bazi fizyolojik etkenlerle de uyarilmaktadir. Klonidin, L-
dopa, propranolol, glukagon, pridostigmin, insiilin biiyiime hormonunu uyarmak igin test
amaci ile kullanilirlar (49,50).

Biiylime hormonunun biiyiik kismi plazmada tasiyici proteinlere baglanmis olarak
dolagmaktadir. (51).

Biiylime hormonunun temel diizenleyicileri GHRH (biiyiime hormonu salgilatici

hormon), GHS (biiyiime hormonu sekretegoglar1) ve somatostatin (SST)'dir (48).
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I1. Bityitme Hormonu Salgilatict Hormon (GHRH )

GHRH salgilayan noérosekretuvar hiicreler, hipotalamusta arkuat nukleustadir.
GHRH noronlarinin aksonlart hipofizer portal sistemin kapillerinde sonlanmaktadir.
Beyinde bir¢ok bolgede GHRH noéronlar1 olup, bu GHRH'nin néromodiilator bir roliiniin
de oldugunu diisiindiirmektedir. Ayrica ovaryum ve testiste, pankreasta ve gastrointestinal
sistemde GHRH mRNA saptanmis olup granuloza ve sertoli hiicresinde FSH, leyding
hiicresinde LH etkisini arttirdig1 diisiintilmektedir.

GHRH fetal yasamin 18- 29. haftalar1 arasinda belirmektedir. Kordon kaninda
yiiksek olup, piiberteye kadar azalir. Piiberte de erkeklerde 2, kizlarda 5 kati artar, daha
sonra azalir bu azalmaya BH da eslik eder (somatopoz).. GHRH yapiminda azalma
somatotrop hipoplaziye, artma ise somatotrop hiperplaziye neden olmaktadir (47,50).

Glukokortikoid eksikliginde GHRH baglanmas1 ve dolayisiyla BH sekresyonu
azalmaktadir. Ayrica glukokortikoid fazlaligi da GHRH'ya BH yanitin1 bozar ve biiylimeyi
baskilar. Tiroid eksikliginde ise GHRH-R ekspresyonu ve BH sekresyonu belirgin sekilde
bozulmustur. Tiroid hormonunun somatotrop hiicrelerin GHRH'ya duyarligini arttirdigi

gosterilmistir (52).

I11. Ghrelin (GHS)

Biiylime hormonu sekretegog'u olan ghrelin (GHS) en ¢ok mide hiicrelerinde yapilir
ve biiyiime hormonunu hipofizden kendi reseptorlerine baglanarak direkt olarak
salgilatmaktadir(53). Gastrektomi ile ghrelin salgis1 % 65 azalir. Morfin, enkefalin ve
analoglar1 Ghrelin salgisint uyarir. Ghrelinin  bulundugu diger dokular hipofiz,
hipotalamus, kalp, bobrek, pankreas immun hiicreler ve plasentadir. Hipotalamusta arkuat
nukleusta bulunur. Istah iizerine uyarici etkisinin oldugu bilinmektedir..

Ghrelin istah1 acar ve yag kitlesini arttirir ve hayvanlarda enerjinin biliyiik ¢ogun-
lugunu karbonhidratlardan alma diirtiisiinii tetiklemektedir. Leptinin aksine obezlerde
Ghrelin diizeyi azalmistir ve malnutrisyonda artmistir. Anoreksiya nervoza da kilo
alimindan sonra plazma ghrelin diizeyi azalir. Dolasimdaki ghrelin.gida alimi ile
dalgalanma gostermektedir; bu durum yemekten 6nce artar, yemekten sonra azalir. Ghrelin
BH ekseni ve gida aliminin regiilasyonu iizerine olan dual etkisi ile enerji dengesi ve

biiylime arasinda dnemli bir iletisim diizenleyicidir (54,55).
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Ghrelin; uyku, davranis, gastrik motilite, insiilin ve glikoz metabolizmasi {izerine de

etkileri vardir (56).

IV. Insiiline benzer biiyiime faktorleri (IGF'ler)

Biiyltime hormonu karacigerde ve diger hedef hiicrelerde (kemik gibi) somatomedin
veya insiiline benzer biiyiime faktorleri (IGF-1 ve IGF-2) denilen proteinlerin yapimini
tetiklemektedir. IGF' ler plazmada IGF baglayici proteinler (IGFBP' ler) denilen bir protein
ailesine bagli olarak dolasirlar. IGF'lerin ¢ogu IGFBP 3'e baglanir ve Asit Labil Sabiinit
(ALS) denilen iiciincii bir proteinle birlikte serumda {i¢lii bir kompleks olusturmaktadirlar.
IGF’ler ozellikle IGF- 1, biiylime kikirdagi gibi hedef organlan etkileyerek biiylimeyi
tetiklemektedirler. Hipofizde feedback etki gostererek BH salgisini baskilar. IGF' ler ve
baglayic1 proteinleri (IGFBP' ler ve ALS) biiyiime hormonu eksikliginde azalir ve
fazlaliginda artarlar. Ancak biiyiime hormonunun tiim anabolik etkisinin IGF'ler aracilig1
ile olmadig1 insanda IGF tedavisi ile de goriilmiistiir (48).

Gerek IGF 1 ve gerekse IGF 2 molekiil agirliklart yaklasik 7 kDa olan birbirine ¢ok
yakin yapida peptid hormonlardir. IGF'ler insiilin, proinsiilin ile ayn1 aileden olup molekiil
yapist bakimindan proinsiiline biiylik oranda benzerlik gostermektedirler. Gerek IGF 1 ve
gerekse IGF 2 nin kompleks bir gen yapisi vardir. IGF'ler hiicre biiylimesi ve
metabolizmasi i¢in gerekli, dnemli metabolik ve mitojenik faktorlerdir. Karacigerde, kemik
hiicrelerinde ve diger dokularda bulunurlar. IGF' ler tamamen olmamakla birlikte biiylime
hormonu kontrolii altindadir. Dolagimdaki IGF' ler somatik biiyiime ile bircok doku ve
hiicre grubunun ¢ogalmasi icin direkt endokrin etkisi gostermektedirler. Bu etkileri gerek
invivo gerekse invitro ortamlarinda gegerlidir. IGF' lerin hiicre ¢ogalmasinda etkili ayrica
onemli otokrin ve parakrin etkilerinin oldugu diisiiniilmektedir. Kemik, beyin, prostat, kas,
meme dokusu ve diger baz1 dokularda lokal sentezlenen IGF'ler gosterilmistir ve bunlarin
dokularin biliylimesinden ve farklilasmasindan sorumlu oldugu disiintilmektedir.
Serumdaki IGF' lerin %80'1 karaciger tarafindan yapilir. Bu, karacigerin IGF' nin 6nemli
etki alanlarindan biri oldugunu gostermektedir.

IGF-1 ve IGF-2 min biliylime tizerindeki 6nemli etkilerini hayvan deneyleri net bir
sekilde gostermistir. IGF-2 geni yok edilmis sicanlarda agir fetal bliyliime geriligi olur ve
sicanlar normal dogum boyutunun yarisina bile erisememektedirler. Dogum sonrasi ise bu

siganlarin biiylimesi normale yakin bir tempoda gider, ancak intrauterin gerilik nedeni ile
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kardes sicanlarin boyutuna yine de erisememektedirler. Bu bize IGF-2' nin oncelikle bir
fetal biiyiime faktorii oldugunu, gostermistir. IGF-1 geni yok edilmis fareler de dogumda
kiiciiktiir (normalin % 401 kadar), bunlar dogum sonrasinda da agir bir biiylime
duraklamasi gosterirler. Bu bize IGF-1 'in biiyiimenin her evresinde kritik bir 6nemi
oldugunu gostermektedir. Biiyiime hormonu eksik sigcanlar ise inutero normal biiyiir ve
postnatal biiylime geriligi gosterirler. Buradan ¢ikan sonug intrauterin donemde IGF-1'in
biliylime hormonu tarafindan regiile edilmedigi, ve prenatal kontroliiniin endokrin degil
genetik faktorlerle ilgili oldugu anlasilmaktadir. Bunun aksine, IGF-1 veya biiylime
hormonu geni aktarilmis sicanlar normalden daha biiyiiktiirler. IGF-2 geni aktarilmig

sicanlar ise dogumdan sonra hizli biiylime gostermezler (48,57).

V. IGF Reseptorleri (IGF-R)

IGF'ler etkilerini 6zel reseptorleri araciligi ile gosterirler. IGF reseptorleri tip 1 ve tip
2 olmak ftizere iki ¢esittir ve yap1 olarak insiilin reseptoriine benzemektedirler. Tip 1 IGF
reseptorii, IGF-1’e biiyiik affinite gostermektedir. IGF-2'ye daha az, insiiline ¢ok daha az
affinitesi vardir. Insiilin reseptérii, IGF-1 ve IGF-2'yi baglar ancak affinitesi insiiline oranla
cok daha azdir. Tip 2 IGF reseptorii ayn1 zamanda mannoz-6 fosfat reseptorii gérevini
gorur.

IGF-I reseptor geninin yok edilmesi IGF-1 ve IGF-2 geninin yok edilmesi ile benzer
sonug¢ verir ve agir intrauterin bliylime geriligine yol agar (normalin %30’u kadar kalir.)
Son calismalar IGF- 1 reseptor ailesinden gelen ancak biyolojik etkileri insulin ve tip- 1
IGF reseptoriine benzerlik gdsteren bir grup reseptdriin varligini géstermistir. (48,50).

Tip 2 IGF reseptorii insiilin reseptdr ailesinden olmayip, bazi sitokin reseptorleri ile
benzerlik gosterir. Yap1 olarak farklhidir ve o6zellikle IGF-2'ye baglanma gdsterirken,
mannoz -6-fosfat yapisi olan ligandlarda buna baglanma gosterir. Tip 2 IGF reseptoriiniin,
fetal yasamda, fazla IGF 2'nin lizozomda pargalanmasini saglayic1 bir etkisi oldugu
diisiiniilmektedir. Tip 2 reseptoriiniin harabiyeti kardeslerinden daha iri siganlarin
dogmasina yol agar ki bu da onun negatif biiylime yonlendirici etkisini gostermektedir

(52,58,59).
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VL. insiiline Benzer Biiyiime Faktorii Baglayici Proteinler IGFBP’ler)

IGF'lere biiyiik affinite gosteren onemli bir grup proteindir ve IGF'lerin hiicre
tizerindeki proliferatif ve mitojenik etkilerinin modiilasyonunu saglarlar. Bu molekiiller,
serbest IGF'lerin IGF reseptorii ile etkilesimini saglar ve direkt olarak hiicre fonksiyonunu
etkilerler. Insan IGFBP ailesi 6 proteinden olusmaktadir. IGFBP-1 25 kDa biiyiikliigiinde
bir proteindir, amniyotik sivida biiyilk miktarda bulunur ve karaciger hiicrelerinden
salgilanmaktadir.

IGFBP-2’nin molekiil agirlign 31 kDa'dir; serumda, serebrospinal sivida, seminal
plazmada bulunur. Bir ¢ok hiicre tarafindan salgilanir, fetal ve eriskin bircok dokuda bu-
lunmaktadir. IGFBP-3 postnatal yasamda en Onemli baglayici proteindir. Serumda
bulunur,basta hepatositler olmak tizere birgok hiicre cinsi tarafindan sentez edilir.
Plazmada 150 kDa'lik bir kompleks olarak bulunur. Bu komplekste ALS ve IGF molekiilii
de vardir ki, hepsi biilylime hormonuna bagimlhidir. IGFBP-4, 24 kDa'likbir proteindir:
Serumda ve seminal plazmada bulunur ve birgok hiicre tarafindan sentezlenmektedir.
IGFBP-5 serebro spinal sivida ve az miktarda serumda bulunur. Hizli biiyiiyen fetal
dokularda gosterilmistir. IGFBP-6 serebro spinal sivida bulunur ve transformasyona
ugramis fibroblastlar tarafindan fretilir. IGFBP-6’'min IGF-2 'ye, goreceli artmis bir
spesifisitesi vardir(50,52).

Baglayici proteinler 6nemli oranda benzerlik gosterirler. IGFBP'ler ¢esitli endokrin
faktorler tarafindan siki bir sekilde diizenlenir ve ontogenez boyunca da eksprese olurlar.
IGFBP’ler IGF’ler ve reseptorleri arasindaki iliskide tic muhtemel etkilesim s6z
konusudur. Birinci mekanizma, IGFBP'lerin serbest IGF’ler ile IGF reseptorleri arasindaki
etkilesimi regiile etmesidir. IGFBP'ler fazla oldugunda IGF etkisini baskilayici etki
gostermektedir. Ayrica bazi trofik hormonlarin, kendi etki alanlarindaki hiicrelerde, IGFBP
yapimini baskiladigi gosterilmistir. Ornek olarak TSH'nin tiroid hiicresinde IGFBP-2'yi
baskilamasi, ve FSH'nin sertoli hiicresinde IGFBP-3"ii baskilamasi, ve FSH'nin IGFBP-5
iireten granuloza hiicresini baskilamasi verilebilir. Bunun aksine kemik hiicresinde
inhibitor etki gosteren 1.25 (OH), D vitamini, IGFBP-4 yapimini uyarict etki gosterir. Bu
orneklerde IGFBP'lerin baskilanmasi veya uyarilmasinin hiicre biiylimesini uyardigl veya
baskiladig1 sanilmaktadir.

IGFBP-3"lin hiicre i¢ine girebildigi ve bazi hiicrelerin nukleuslarinda lokalize

olabildigi gosterilmistir. Nukleus i¢indeki IGFBP'nin rolii ¢cok iyi bilinmemektedir. Gen
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transkripsiyonunda rol oynayabilir. Sonugta bazi invitro sistemlerde goriildigi gibi
IGFBP'ler IGF'den bagimsiz bir hiicre inhibisyonuna sahiptir. IGFBP-3'liin hiicre
membraninda 6zel reseptorlere baglanabildigi gosterilmistir. IGFBP-3 bu reseptorleri ile

IGF'den bagimsiz olarak biiyiime baskilayici etki gosterebilmektedir (60,61).

VII. IGFBP Proteazlar

IGF etkisini, potansiyel olarak yonlendiren bir grup enzim tanimlanmistir. Bu
enzimler IGFBP'leri parcalayabilme &zelligindedir. Ik defa gebe serumunda tanimlanmis
ve IGFBP-3 iizerinde proteolitik aktivite gostererek gebelerin serumunda intakt IGFBP -
3'lin kaybolmasina yol a¢tig1 gosterilmistir. Ayrica IGFBP proteazlar kaseksiye girmis agir
hastalarda biiylime hormonu reseptor eksikligi olan hastalarda, prostat kanseri ve diger
malign hastaliklarda da gosterilmistir. Proteolitik aktivite, doku diizeyinde IGF etkisini,
baglayict proteinlerin biiylime faktorlerine olan affinitesini degistirerek saglayabilir,

serbest IGF'ler ag18a ¢ikarak reseptore baglanmasi artabilmektedir (48,57,62).

VIII. IGFBP Benzeri proteinler IGFBP-rP' ler)

Son zamanlarda genis IGFBP ailesinde bazi IGFBP- rP' ler tanimlanmistir ki bunlar
IGF'lere zayif bir affinite ile baglanir. IGFBP'ler ve IGFBP-rP’lerde iyi korunmus
sisteinden zengin bir N terminal kismi vardir. Bu kismin cesitli biyolojik etkilerin
olusumunda kritik 6nemi vardir. IGFBP-rP1 ve IGFBP-rP2 formlar1 basta olmak {izere,
bunlarin disinda baska IGFBP-rP'ler de mevcut olup, bunlarin hiicre biiylimesinde kritik
etkileri vardir ve oncelikli etkileri IGF'den bagimsizdir (48,52).

5.6.d. BUYUME HORMONU TEDAVISI

Biiytime hormonu eksikligi tanisi kesin ise biiylime hormonu tedavisi baslanmasi
gerekmektedir. Insanda ilk bilyiime hormonu tedavisi 1950" li yillarin sonlarinda kadavra
hipofizlerinden ekstrakte edilerek hazirlanan insan biiyiime hormonunun enjektabl hale
getirilmesi ile baglatilmistir. Tedavi haftada 3 giin ve IM seklinde yapilmaktaydi. Bu
tedaviyi gormiis olan ¢ocuklardan bazilarinda, 50 yasini gecirmis Insanlarda 1/1 000
000'da bir goriilebilen ve Ooldiiriicii sponjiydz bir ensefalopati olan Kruzvelt-Jakop
hastaliginin goriilmesi ile 1985 yilinda ABD ve bir¢ok Avrupa iilkesinde hipofizer biiylime

hormonu tedavisi yasaklandi. Hastalik pirion adini alan bulastirici protein pargaciklarinin
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enfekte hipofizin ekstraksiyonu sirasinda, hormona karigmasi ile olusuyordu. Biiyiime
hormonu tedavisi alanlar arasinda bu hastaliktan ABD'de 20/8000, Fransa'da 60/1700,
Ingiltere'de ise 32/1900 kisi kaybedild i(63,64,65).

Tedavi swrasinda IGF-1, IGFBP 3 diizeylerini araliklarla o6lgmek yararh
goriilmektedir. IGF-1 artarken IGFBP 3'lin artmamasi malignite (prostat, meme, kolorektal)
riskini arttirdigy ileri stirilmektedir. Kemik yasmin tespiti i¢in radyolojik ¢ekimin sik
tekrarlanmas1 gerekli goriilmeyip, ancak tedaviyi kesme karar1 verilmesi diistiniildigi
zaman cekilmelidir. Tedavide iyi biiyiime hiz1 saglanmamissa; 1-tedaviye uyum kusuru, 2-
hatal1 enjeksiyon, 3- subklinik hipotiroidi, 4- kronik haslalik, 5- glukokortikoid tedavi, 6-
spinal 1sinlama Oykiisili, 7- epifizlerin kapanmig olmasi, 8- antikor olusumu, 9- biiyiime
hormonu direnci, 10- yanlis tani1 gibi olasiliklar diisiiniilmelidir. Biiyiime hormonu
enjeksiyonlar1 enjektor, kalem ve deri igine ignesiz piiskiirtme yontemi gibi uygulamalar
ile yapilabilmektedir. Tedavi maliyeti yiiksek olup 20 kg.lik bir ¢ocugun bir yillik tedavi
gideri ABD’de yaklagik 150008'dir. Bu gider yaklasik olarak Tiirkiye i¢in de gegerlidir
(63,64,65).
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6. MATERYAL ve METOD

Yiiziinci Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi K.B.B. Klinigi’nde Ekim 2005- Haziran
2006 tarihleri arasinda adenoid vejetasyon, kronik tonsillit ve hipertrofik tonsil nedeni ile
opere edilen 2 ile 14 yaslan arasindaki 52°si erkek, 44’1 kiz olmak iizere toplam 96 hasta
calismaya alinmstir. (Ortalama yas 7,66).

Operasyon endikasyonu konulan hastalarin ebeveynlerinden beslenme durumu,
hastalara ait cinsiyet ve yas gibi demografik veriler yaninda, 6zge¢mis ve soy geg¢mise
yonelik bilgileri iceren detayli anamnez alinmistir. Ozge¢misinde alerjik rinit, astim, kalp
veya bobrek yetmezligi ve diyabet gibi kronik hastaliga sahip olan ¢ocuklar ¢alismaya
alimmamistir. Klinik anamnezde; bir yilda gegcirilen tonsillit atag sayisi, horlama, agz1 agik
uyuma, uyku apnesi, burun tikanikligi, burun akintisi, sik hapsirma, gozlerde yasarma,
burunda kasinti, isitme sorunu, yutma gii¢liigli ve istah durumu sorgulanmistir.

Fizik muayenede tiim hastalara otoskopik muayene, gerekli durumlarda diyapazon
testleri ve odyometri, timpanometri, anterior rinoskopi ve orofarenks muayenesi yapildi.
Ayrica anterior rinoskopide burun tikanikligi yapacak konka hipertrofisi ve septum
deviasyonuna sahip hastalar g¢alismaya almmamustir. Yapilan ¢alismada orofarenks
muayenesinde kriptlerde magma olup olmadigi, 6n plikalarin hiperemik olup olmadigi,
posterior farengeal duvarin graniile olup olmadig1 degerlendirilmistir. Tonsil
biiyiikliigiinde Brodsky ve ark.’nin yapmis olduklar1 siniflandirma referans olarak kabul
edilmistir (66). Bu smiflandirmaya gore: tonsil hava yolunda goriinmiiyorsa tonsillerin
blytikligi 0, %25’in altinda hava yolu obstriiksiyonu yapan tonsiller 1+, %25-50 arasinda
hava yolu obstriiksiyonu yapan tonsiller 2+, 9%350-75 arasinda hava yolu obstriiksiyonu
yapan tonsiller 3+, %75 hava yolu obstrilkksiyonu yapan tonsiller 4+ olarak
degerlendirilmektedir

Calismaya alinan hastalar taniya gore adenoid vejetasyon, kronik tonsillit ve
hipertrofik tonsil olmak {izere ii¢ grup altinda incelenmistir. Caligma kapsamina yalnizca
adenoid hipertrofisi nedeni ile opere edilen hastalar adenoid vejetasyonu grubuna dahil
edilmistir. Bu gruptaki hastalarin biiyiik cogunluguna (%85) adenoid hipertrofisine bagl
obstriiksiyon nedeniyle, az bir kismima (%]15) ise obstriiksiyon olmaksizin kronik kulak
patolojisi (ser6z otitis media) nedeni ile adenoidektomi yapilmistir. Tonsillektomi ile

birlikte adenoidektomi de yapilan hastalar bu gruba dahil edilmemistir. Tonsil biiytikliigi
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3+ ve listii olanlar rekiirrens ataklarina bakilmaksizin hipertrofik tonsil grubuna dahil
edilmis olup, diger tonsil hastalar1 kronik tonsillit grubu altinda incelenmeye alinmistir.

Hastalarin adenoid hipertrofi diizeyleri yumusak doku dozunda direkt yan servikal
grafi, nazal endoskopi ve operasyon esnasinda yapilan palpasyon ile tesbit edilmistir.
Uyumlu olan ¢ocuklara ayrica nazal endoskopi de uygulandi. Biitlin hastalara operasyon
esnasinda palpasyon yapilarak adenoid miktar1 degerlendirildi. Sonugta film, palpasyon ve
yapidiysa endoskopik bulgular ile adenoid miktar1 az, orta ve ¢ok olarak siniflandirildi.
Yine operasyon sonrasinda ¢ikan adenoid miktar1 az, orta ve ¢ok olarak kaydedildi.
Adenoid miktarinin s6z konusu hormonlar iizerindeki etkinligi arastirilirken yalnizca
adenoid vejetasyon nedeni ile opere edilen hasta grubunun adenoid miktarlari
degerlendirme kapsamina alinmistir.

Ameliyattan sonra, en erken 3 ay olmak iizere, ortalama 3 - 6 ay periyodunda
hastalar kontrole ¢agrildi. Biitiin hastalardan ameliyat dncesi ve ameliyattan sonra kontrole
geldiklerinde IGF 1 ve IGFBP 3 hormon diizeyleri icin kan alindi, boy ve kilolar1 6lgiiliip
kaydedildi. Ayrica calisma kapsamindaki hastalarin yaslarina uygun, ayni sayida, ancak
herhangi bir hastalig1 olmayan kontrol grubu olusturularak, preop hastalarin boy ve kilolar1
ile karsilastirildi.

Veri skalasina dahil edilen degiskenler; cinsiyet, yas, anne siitii ile beslenme,
operasyon tiirli, operasyonda ¢ikan adenoid miktari, tan1 ve tonsil biiylikliigii olarak 7
degisken seklinde siniflandirildi. Her bir degiskenin ayr1 bir sekilde IGF-1 ve IGFBP-3
hormon diizeyleri tizerindeki etkileri degerlendirildi. Bu ¢alismadaki degiskenlere ait bir
takim tanimlayici istatistikler elde edildi. Bu degiskenlerin ameliyat oncesi IGF-1 ve
IGFBP-3 hormon diizeyleri ile ameliyat sonrasi IGF-1 , IGFBP-3 hormon diizeyleri
tizerindeki etkileri bilgisayar ortaminda SPSS 13.0 ve Statistica 6.0 istatistik program
destegi ile ortaya konulmustur. Ilgili degiskenlerin hormon diizeyleri iizerindeki etkileri
“tekrarlamal1 6l¢iimler (repeated measurement)” istatistigi ile yiriitiildii. Ayrica varyans
unsurlart da tekrarlamali 6l¢iimler biinyesinde varyans analizi ile (ANOVA) isleme tabi

tutulmustur.
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7. BULGULAR
Bireylere ait bir takim tanimlayici istatistikler asagidaki gibi gosterilebilir:

Tablo 1. Cinsiyet degiskenine ait tanimlayici istatistik

N N % Ortalama SD* Maks Min

Cins erkek yas 52 54.17 7.06 2.90 14.00 2.00
bayan yas 44 45.83 8.36 3.40 14.00 3.00

Toplam yas 96 100.00 7.66 3.19 14.00 2.00

* : Serbestlik derecesi

Tablo 1°de goriildigii lizere, calisma grubu 52 erkek (%54.17) ve 44 bayandan
(%45.83) olusmaktadir. Erkek hastalarin yas ortalamasi 7.06 tespit edilirken, bayan
hastalarin yas ortalamasi ise 8.36 olarak tespit edilmistir. Ayni1 sekilde cinsiyet degiskenine
ait tanimlayici istatistik bulgularina gore; erkek hastalarda maksimum yas 14 ve minimum
yas 2 olarak tespit edilmistir. Bu durum bayanlarda maksimum yas erkeklerde oldugu gibi
14, minimum yas ise 3 olarak belirlenmistir. Cinsiyet dagilimin1 gosterir grafik asagidaki

gibidir:

54
52
50 -
48
46
44
42
40

sayl

erkek kiz

cinsiyet

Sekil 2. Cinsiyet dagilimi.
Cinsiyet degiskenine goére hormon diizeylerinin durumu (IGF-1 ve IGFBP-3)
asagidaki gibi SPSS tarafindan ortaya konulmustur:
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Tablo 2. Cinsiyet degiskeni acgisindan ameliyat oncesi ve sonrasi IGF-1 ve IGFBP-3

hormon diizeylerine ait tanimlayici istatistikler

Zaman
CINSIYET preoperasyon postoperasyon Toplam

Ortalama SD* Ortalama SD Ortalama SD
erkek IGF1 88.91 A 48.53 110.05 B 58.60 99.48 54.59
bayan IGF1 17145 C 145.63 218.63 D 150.89 195.04 149.33
Toplam IGF1 126.74 112.13 159.82 122.91 143.28 118.50
erkek IGFBP 3 3.06 .88 3.23 1.01 3.14A .95
bayan IGFBP 3 3.68 1.37 3.98 1.21 3.83B 1.29
Toplam IGFBP 3 3.34A 1.17 3.57B 1.16 3.46 1.17

* . Standart sapma

Tablo 2 dikkatle incelendiginde, cinsiyet degiskeninin ¢cok 6nemli 6l¢iide ameliyat
oncesi ve sonrast IGF-1 hormon diizeyine etkisinin oldugu goriilmektedir. Erkek
hastalarda ameliyat oncesi IGF-1 hormon diizeyi ortalama olarak 88.91 iken bu durum
ameliyat sonrasi dlgiimde 110.05°¢e yiikselmistir. Bayan hastalara ait IGF-1 hormon diizeyi
ameliyat Oncesi 171.45 olarak tespit edilmisken, ameliyat sonrasi Ol¢ciimde de 218.63
olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bu degerler cinsiyet degiskeninin ameliyat dncesi ve sonrasinda
(cinsiyet*zaman) cinsiyetin erkek ya da kiz olmasina bagli olarak farkli degisim etkilerine
sahip olduklarim1 gostermektedir. Bu farklilik da ¢oklu karsilastirma testlerinden (Post-
Hoc) Bonferroni ile ortaya ¢ikarilmistir. Ayni zamanda cinsiyet degiskeninin sadece kendi
basina olan 6nem diizeyi ve zaman (preop, postop) yoniindeki dnem diizeyini gosterir tablo
asagidaki gibi gosterilebilir (ANOVA):
Tablo 3. Cinsiyet degiskenine gore IGF-1 hormon diizeyinin degisimine iliskin varyans

analiz tablosu (ANOVA)

Varyans Kareler Kareler
kaynaklar1  toplami Sd* ortalamasi F P degeri
zaman 55630.927 1 55630.927  50.951 .000**
Zaman*cins

8087.982 1 8087.982 7.408 .008**
iyet
Hata

1091.846
102633.532

* . Serbestlik derecesi

**:<0.01
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Tablo 3’e bakildiginda, cinsiyet degiskeninde ameliyat dncesi (pre-operasyon) ve
ameliyat sonrasi (post-operasyon) hormon degerlerinin degisim gosterdigi goriilmektedir
(p<0.01). Ayrica bu degisimin oldukca kayda deger oldugu tablo 3’ten anlasilmaktadir.
IGF-1 ameliyat oOncesi ve ameliyat sonrast hormon degisiminde zaman*cinsiyet
etkilesiminin de (interaction) ANOVA tablosuna gore énem arz ettigi fark edilmektedir
(p<0.01). Yani burada cinsiyetin erkek ya da kiz olmas1 IGF-1 hormon diizeyinin preop ve
postop. degisimini dnemli diizeyde etkilemektedir. Analiz sonuclarina gore (Bonferroni
coklu karsilastirma) kizlarin erkeklere gore preop ve postop hormon degisimlerinde
oldukca farklilik gdsterdigi tespit edilmistir.

Cinsiyet degiskenine gore IGFBP-3 hormon diizeylerinin preop ve postop
farkliliginda degisimin oldugu varyans analiz tablosu da tablo 4’teki gibi gosterilebilir:

Tablo 4. Cinsiyet degiskenine gore IGFBP-3 hormon diizeyinin degisimine iliskin varyans

analiz tablosu (ANOVA)
Varyans Kareler Kareler
kaynaklar1 toplami Sd* ortalamasi F P degeri
zaman 2.588 1 2.588 9.335 .003*
Zaman*cinsi

226 1 226 813 369

yet
Hata 26.060 94 277

* Serbestlik derecesi
*:<0.05

Tablo 4, IGFBP-3 hormon diizeylerinin ameliyat 0ncesi ve ameliyat sonrasi
Olciimlerine gore degisim gosterdigine isaret etmektedir ( p = 0.003 ; p<0.05). Ama bu
hormon degisimlerinde cinsiyetin erkek yada bayan olmasi 6nemli bulunmamaktadir ( p =
0.369; p>0.05). Ancak hatirlanacagi lizere bu durum IGF-1 hormon diizeyinde boyle
degildi. Yani cinsiyet*zaman etkilesimi cok 6nem arz etmekteydi.

Arastirmanin amaclarindan bir digeri de tani faktoriine gore ameliyat Oncesi ve
sonrasi hormon diizeylerinin (IGF-1 , IGFBP-3) incelenmesidir. ilk etapta tam
degiskeninin IGF-1 hormon diizeyi tizerindeki etkililigi tizerinde durulsun. Tani faktoriiniin
tek basina hormon diizeyleri iizerindeki degisim etkililigi ve taninin tiiriine gore ameliyat

oncesi ve ameliyat sonrast IGF-1 hormon diizeylerinin degisim oranlar1 arasindaki

43



farkliligin tespit edilmesi arastirmanin detaylanmasi agisindan onem arz etmektedir.

Oncelikle incelenen hastalara konulan tanilara iliskin frekans asagidaki gibi gosterilebilir:

Tablo 5. Tan tiiriine gére hasta dagilimi

Tan isimleri N
1.00 Adenoid
36
vegetasyon
Tam 2.00 Kronik tonsilit 16
3.00

hipertrofik tonsil 44

Hastalarda tespit edilen tani tiiriinden sonra tani degiskenine ait tanimlayici

istatistikler de tablo 6’daki gibi gosterilebilir:

Tablo 6. Tan1 degiskenine ait tamimlayici istatistikler (IGF-1 ve IGFBP-3 hormon

diizeyleri icin)

Zaman
Preoperasyon postoperasyon Toplam
Ortalama SD* ortalama SD ortalama SD
Adenoid vegetasyon IGF1 136.39 142.27 161.71 136.43 149.05 138.98
Tam Kronik tonsilit IGF1 128.88 108.12 164.59 135.18 146.74 121.77
hipertrofik tonsil IGF1 118.06 84.08 156.53 108.77 137.30 98.57
Toplam IGF1 126.74 A 112.13 159.82 B 122.91 143.28 118.50
Adenoid vegetasyon IGFBP3 334 1.33 3.48 1.24 3.42 1.28
Kronik tonsilit IGFBP 3 3.40 1.17 3.43 1.08 3.41 111
Tam . . . . . )
hipertrofik tonsil IGFBP3 33 1.04 3.70 1.15 3.50 111
Toplam IGFBP3 3344 117 3.57B 1.16 3.46 1.17

* : Standart sapma

Yukaridaki tablo tam1 degiskeninin IGF-1 hormon diizeyini ameliyat Oncesi ve

ameliyat sonras1 degistirdigini ancak tani tiirlinlin ( Bonferroni ¢oklu karsilagtirma) 6nem

arz etmedigini gostermektedir. IGF-1 hormon diizeyinde tam1 degiskenine ait varyans

analiz tablosu da tablo 7°de gosterilebilir:
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Tablo 7. Tan1 degiskenine gore preop IGF-1 ve postop IGF-1 varyans analizi

Varyans Kareler Kareler

kaynaklar1  toplam Sd ortalamasi1  F P degeri
zaman 43802.123 1 43802.123  37.392 .000**
zaman *

1779.003 2 889.502 759 471

tani

Hata 108942.511 93 1171.425
**<0.01

Tablo 7. tam1 degiskeninin preop IGF-1 ve postop IGF-1 bagimli degiskenleri
tizerinde oldukca 6nemli oldugunu tespit etmektedir (p<0.01). Ancak tani tiirlinlin preop
IGF-1 ve postop IGF-1 hormon diizeyleri ilizerinde farkli degisimlere yol acmadigi
istatistiki olarak anlagilmistir (p>0.05).

Tan1 degiskeninin preop IGFBP-3 ve postop IGFBP-3 hormon diizeyleri lizerindeki
etki miktar1 da asagidaki varyans analizi tablosu ile agiklanabilir:

Tablo 8. Tan1 degiskenine gore preop IGFBP-3 ve postop IGFBP-3 varyans analizi

Varyans Kareler Kareler
kaynaklari toplamui Sd ortalamasi F P degeri
Zaman 1.298 1 1.298 4.787 031%*
zaman * tant | 062 2 531 1.957 147
Hata 25.224 93 271

*:<0.05

Tablo 8. tami degiskeninin preop IGFBP-3 ve postop IGFBP-3 {izerinde etkili
oldugunu gosterirken (p<0.05), taninin tiirtine gore ilgili hormon diizeyleri arasindaki
degisim miktarinin farkli olmadigin1 gostermektedir (p>0.05).

Tablo 9. Adenoid miktar1 (adenoid vegetasyon tanisina gore) frekans dagilimi

Adenoid miktari N
1.00 Az 3
Adenoid 500
miktari ’ Orta 16
3.00 Cok 17
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Adenoid miktarinin genel anlamda hormon diizeyleri {izerindeki etkisi de tablo 10°daki
gibi ele alinabilir:

Tablo 10. Adenoid vegetasyon miktar1 degiskenine ait tanimlayici istatistikler (IGF-1 ve
IGFBP-3 hormon diizeyleri i¢in)

ZAMAN
Preoperation postoperation Toplam
M SD M SD M SD
adnoidmiktari  az IGF1 215.97 232.38 354.50 292.04 271.38 232.55
orta IGF1 129.78 147.53 151.44 130.44 140.61 137.42
gok IGF1 128.58 125.80 153.68 119.01 141.13 121.25
Toplam  IGF1 136.39 A 142.27 164.13 B 137.63 150.07 139.70
adnoidmiktari az IGFBP3 3.86 1.10 4.30 1.02 4.04 .96
orta IGFBP3 544 1.38 3.43 1.33 3.37 1.33
cok IGFBP3 544 1.37 3.41 1.24 3.36 1.29
Toplam  IGFBP3 3.36 1.33 3.47 1.26 3.42 1.29

Yukaridaki tablo adenoid miktar1 degiskeninin IGF-1 hormon diizeyini ameliyat
oncesi ve ameliyat sonras1 degistirdigini ancak adenoid miktar: tiirlerinin (az, orta, ¢ok)
Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testine gore 6nem arz etmedigini gostermektedir. Adenoid
miktar1 degiskeninin IGFBP-3 hormon diizeyi lizerinde ise ameliyat dncesi ve sonrast etkili
olmadig1 goriilmiistiir. IGF-1 hormon diizeyinde adenoid miktar1 degiskenine ait varyans
analiz tablosu da tablo 11°de gosterilebilir:

Tablo 11. Adenoid miktar1 (Adenoid vegetasyon tanis1) degiskenine gore preop IGF-1 ve

postop IGF-1 varyans analizi

Varyans Kareler Kareler
kaynaklar1 toplam1 Sd ortalamasi F P degeri
zaman 7227.407 1 7227.407 5.324 .028*
zaman*adenoid

617415 2 308.707 227 798
miktart
Hata 43443277 32 1357.602

Adenoik miktar1 degiskeninin preop IGF-1 ve postop IGF-1 bagimhi degiskenleri
tizerinde 6nemli oldugunu tespit etmektedir (p<0.05). Ancak adenoid miktarinin az, orta ya
da ¢ok olmasi preop IGF-1 ve postop IGF-1 hormon diizeyleri lizerinde farkli degisimlere

yol agmadigi istatistiki olarak anlagilmistir (p>0.05).

46



Adenoid vegetasyon miktari degiskeninin preop IGFBP-3 ve postop IGFBP-3
hormon diizeyleri ilizerindeki etki miktar1 da asagidaki varyans analizi tablosu ile
agiklanabilir:

Tablo 12. Adenoid miktarina (adenoid vegetasyon) gore preop IGFBP-3 ve postop
IGFBP-3 varyans analizi

Varyans Kareler Kareler
kaynaklar1 toplami Sd ortalamasi F P degeri
Zaman .070 1 .070 380 542
zaman*adenoid

.003 2 .001 .008 992
miktar1
Hata 5.928 32 185

Tablo 12, adenoid miktar1 degiskeninin preop IGFBP-3 ve postop IGFBP-3
tizerinde etkili olmadigin1 gosterirken (p>0.05), adenoid miktarindaki siniflamanin (az,
orta, cok) ilgili hormon diizeyleri arasindaki degisim miktarinda etkili olmadigini
gostermektedir (p>0.05).

Ameliyat Oncesi ve ameliyat sonrasi ilgili hormon diizeyleri arasindaki farklilik
operasyon tiirli agisindan da ele alinmisti. Genel anlamda operasyon tiiriiniin preop ve
postop hormon diizeyleri tizerindeki etkinliginin yani sira uygulanan operasyon tiirliniin
farklilik kaynagi olusturup olusturmadigr da bu calismada incelenmistir. Bu dogrultuda
operasyon tiirlerine tabi tutulan hastalarin frekans dagilimlari elde edilmistir:

Tablo 13. Operasyon tiirii frekans dagilim1

Operasyon tiirii N
1.00 adenoidektomi 36

Operasyon tiirii 2.00 tonsillektomi 8
3.00 Adenotonsillektomi 52

Tablo 13’e gore hastalarin ¢ogunluguna (52 hasta; %54.16), adenotonsillektomi
uygulanmistir. En az hasta grubu da (8; %8.33) tonsillektomi’ye tabi tutulmuslardir.
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Geriye kalan 36 hastaya da (36; %37.5) adenoidektomi yapilmigtir. Operasyon tiirline ait

tanimlayici istatistik de tablo 14°teki gibi diizenlenmistir:

Tablo 14. Operasyon tiirline iliskin tanimlayici istatistikler (IGF-1 ve IGFBP-3 hormon

diizeyleri i¢in)

Zaman
Preoperasyon postoperasyon Toplam
ortalama SD* ortalama SD ortalama SD
Operasyon Adenoidektomi  IGF1
136.39 142.27 161.71 136.43 149.05 138.98
tiirii
Tonsillektomi IGF1 150.85 120.87 204.00 138.08 177.43 128.33
Adeno IGF1
116.35 85.19 151.71 111.25 134.03 100.19
tonsillektomi
Toplam IGF1 126.74 A 112.13 159.82 B 122.91 143.28 118.50
Operasyon Adenoidektomi  IGFBP 3
3.36 1.33 3.48 1.24 3.42 1.28
tiirii
Tonsillektomi IGFBP3 350 1.69 3.78 1.52 3.64 1.56
Adeno IGFBP 3
331 96 3.60 1.07 3.46 1.02
tonsillektomi
Toplam IGFBP3 3344 1.17 3.57B 1.16 3.46 1.17

* : Standart sapma

Coklu karsilastirma testlerinden Bonferroni testi operasyon tiirleri arasinda bir

farkliligin olmadigini tespit etmistir (p>0.05). Ancak varyans analizi testi ile de, ameliyat

oncesi ve ameliyat sonrast hem IGF-1 hem de IGFBP-3 hormon diizeylerinin farkli ¢iktig

goriilmiistiir (p<<0.01). Swrastyla IGF-1 ve IGFBP-3 hormon diizeylerinde preop-postop

farkliligin1 gosteren varyans analiz tablosu agsagidaki gibi SPSS tarafindan tespit edilmistir:

Tablo 15. Operasyon tiirii degiskenine gére IGF-1 hormon diizeyleri varyans analizi

Varyans Kareler Kareler
kaynaklari toplami Sd ortalamasi F P degeri
zaman 37663.420 1 37663.420 32.465 .000**
zaman*operasyon
2831.408 2 1415.704 1.220 .300
Hata 107890.107 93 1160.109
**:<0.01
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Tablo 16. Operasyon tiirii degiskenine gore IGFBP-3 hormon diizeyleri varyans analizi

Varyans Kareler
kaynaklar1 Kareler toplam1  Sd ortalamasi F P degeri
Zaman 1.372 1 1.372 4.921 .029%*
zaman*operasyon
354 2 177 .635 .532

turt
Hata 25.931 93 279

*:<0.05

Mevcut hastalarda tonsil biiylikligii de bir degisken olarak hormon diizeyleri
tizerinde ele alinmisti. Tonsil biiytikliigiine ait tanimlayici istatistik tablo 17°de gosterildigi
gibidir:

Tablo 17. Tonsil biiytikliigii frekans dagilimi (IGF-1 ve IGFBP-3 hormon diizeyleri i¢in)

Zaman
preoperasyon postoperasyon Total
ortalama SD ortalama SD ortalama SD
00 IGF1 386.50 129.40 478.00 117.38 432.25 113.86
1.00 IGF1 117.19 111.67 148.71 135.56 132.95 123.63
Tonsil
biiyikliig 2.00 IGF1 134.91 146.40 151.14 118.96 143.03 132.08
3.00 IGF1 112.05 79.09 146.70 94.30 129.38 87.93
4.00 IGF1 121.88 87.13 164.34 116.82 143.11 104.26
Total IGF1 126.74A 112.13 159.82B 122.91 143.28 118.50
Tonsil .00 IGFBP 3 4.80 47 5.16 20 498 .36
DyRKIIEE 1 g9 IGFBP3 377 1.20 3.27 95 3.27 1.07
2.00 IGFBP3 347 1.28 3.50 1.24 3.49 125
3.00 IGFBP3 305 1.04 3.46 1.13 3.26 1.10
4.00 IGFBP3 347 1.14 3.84 123 3.66 1.19
Total ~ IGFBP3 334 1.17 3.57 1.16 3.46 1.17

Tablo 17, preop IGF-1 ile postop IGF-1 hormon diizeyleri arasinda genel anlamda
fark bulmusken, preop IGFBP-3 ile postop IGFBP-3 hormon diizeyleri arasinda fark tespit

edememistir. Bu durumu gosterir varyans analiz tablosu da asagidaki gibi gosterilebilir:

49



Tablo 18. Tonsil biiyiikliigii degiskenine gore varyans analiz tablosu (IGF-1)

Varyans Kareler Kareler
kaynaklari toplami Sd ortalamasi F P degeri
Zaman 34811.615 1 34811.615 30.760 .000**
zaman * tonsil
7735.922 4 1933.980 1.709 155
biiytikligi
Hata 102985.593 91 1131.710
**:<0.01

Tablo 18’de goriildiigii gibi, tonsil biiyiikliigii tek basina IGF-1 hormon diizeyi
tizerinde etkili olmaktadir (preop IGF-1 ve postop IGF-1 agisindan; p<0.01). Ancak farkli
tonsil biiyiikliikleri ayni oranda bir etkiye sahiptirler (p>0.05). IGFBP-3 hormon diizeyleri
icin de varyans analiz tablosu SPSS tarafindan asagidaki gibi elde edilmistir:

Tablo 19. Tonsil biiylikliigli degiskenine gore varyans analiz tablosu (IGFBP-3)

Varyans Kareler Kareler
kaynaklari toplami Sd ortalamasi F P degeri
zaman 1.037 1 1.037 3.835 .053
zaman * tonsil

1.677 4 419 1.550 194
biliyikligi
Hata 24.608 91 270

Tablo 19. tonsil biiyiikliigiiniin preop IGFBP-3 ve postop IGFBP-3 hormon
diizeyleri tlizerinde bir farkliliginin tespit edilemedigini gdstermektedir (p>0.05). Ancak
varyans analiz tablosunda elde edilen p degerinin 0.053 olmas1 aslinda farkliligin olusma
egiliminde oldugu diisiincesini de beraberinde getirmektedir.

Bu calismada IGF-1 ve IGFBP-3 hormon diizeyleri arasinda hastalarin ¢ocukluk
donemlerinde anne siitliniin bir etkisinin olup olmayacagi da merak edilmistir. Bu anlamda

ele alinan beslenme degiskenine ait frekans dagilimi asagidaki gibi tespit edilmistir:
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Tablo 20. Beslenme degiskenine ait frekans dagilimi

Beslenme diizeyleri N

1.00
2.00
beslenme

3.00

4.00

ii¢ aya kadar

6 aya kadar

bir yasa kadar

bir yag iistii

13
25
30
28

Tablo 20. inceleme altina alinan hastalar arasinda 3 aya kadar anne siitii alan 13

hastanin oldugunu bununla birlikte bir yasina kadar anne siitii alan 30 hastanin da en

yiiksek frekansa sahip oldugunu gostermektedir. Diger degiskenlerde oldugu gibi beslenme

degiskenine ait tanimlayic istatistikler de tablo 21°de gosterilmistir:

Tablo 21. Beslenme degiskenine gore tanimlayici istatistikler (IGF-1 ve IGFBP-3 hormon

diizeyleri i¢in)

Zaman
Pre operasyon Post operasyon Total
Ortalama SD Ortalama SD ortalama SD
li¢ aya kadar  IGF-1 17549 A 133.05 219.71 B 163.95 197.60 147.76
beslenme 6 ayakadar  IGF-1 11790 B 84.30 160.87 A 120.72 139.38 105.31
bir yasa IGF-1
cadar 111.11B  92.93 156.14 A 112.73 133.62 104.91
bir yas iisti  IGF-1 12651 A 13991 13593 A 115.58 131.22 127.24
Total IGF-1 126.74 112.13 159.82 12291 143.28 118.50
beslenme  iig aya kadar  IGFBP-3 4.18 1.22 420 1.18 4.19 1.17
6 ayakadar  IGFBP-3 3.49 1.06 3.71 1.17 3.60 1.11
bir yasa IGFBP-3
cadar 3.10 98 3.52 1.00 3.31 1.01
bir yas iisti  IGFBP-3 3.09 1.29 3.22 1.26 3.16 1.27
Total IGFBP-3 3.34 117 3.57 1.16 3.46 117

Tablo 21°de ¢ok ilging bulgular tespit edilmistir. IGF-1 hormon diizeyleri iizerinde

beslenme cok etkili iken ve beslenme tiiriiniin de farkli etkilere sahip olmasina karsin;

beslenme degiskeni higbir sekilde IGFBP-3 hormon diizeyleri iizerinde bir etki unsuruna
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sahip olamamistir. PreopIGF-1 ve postoplGF-1 hormon diizeyleri arasindaki farklilik
ANOVA (varyans analizi) ile tespit edildikten sonra beslenme tiirii arasindaki farklilik da
digerlerinde oldugu gibi c¢oklu karsilastirma testlerinden Bonferroni ile yapilmistir. Bu
durumda Bonferroni beslenme siireleri arasinda farkliliklar tespit etmistir (Bknz. Tablo 21 ;
A. B kodlamalarr). Inceleme altina alinan drneklemde; 3 aya kadar, 6 aya kadar ve 1 yasa
kadar anne siitii almis hastalarin preop-IGF-1 ve postop-IGF-1 diizeylerinde manidar bir
artis gozlenmektedir (p<0.05). Bu duruma zit olarak, 1 yas {istli anne siitiinii almis
hastalarin preop IGF-1 ve postop IGF-1 hormon diizeylerinde kayda deger bir artis
gozlenmemistir (p>0.05)..

Preop IGF-1 ve postop IGF-1 hormon diizeyleri arasindaki farklilig: tespit etmeye
calisan varyans analiz tablosu asagidaki gibi gosterilebilir:

Tablo 22. Beslenme degiskenin beslenme tiiriine ait varyans analiz tablosu (IGF-1)

Varyans Kareler Kareler
kaynaklari toplami Sd ortalamasi F P degeri
zaman 554.304 1 554.304 239.012 000
beslenme

20.647 4 5.162 2.226 .032
Hata 211.042 91 2319

Tablo 22°de goriildiigli lizere beslenme degiskeninin tek basina preop IGF-1 ve
postop IGF-1 hormon diizeyleri lizerine dnemli diizeyde etkisi goriilmektedir (p<0.05).
Ayni zamanda beslenme tiiriiniin de bu hormon diizeylerine etkisi oldugu goriilmektedir
(p<0.05). Beslenme degiskeninin IGFBP-3 hormon diizeyleri {izerinde bir etkisinin
olmadig1 yukarida ifade edilmisti. Bu ifade tarzini dogrular nitelikte (p>0.05) varyans
analiz tablosu da asagidaki gibi gosterilebilir:

Tablo 23. Beslenme degiskeni ne beslenme tiiriine ait varyans analiz tablosu (IGFBP-3)

Varyans Kareler Kareler
kaynaklari toplami Sd ortalamasi F P degeri
zaman 202 1 202 728 396
zaman*®

1.024 4 256 922 455
beslenme
Hata 25.261 91 278
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Ayrica bu calismada yas faktorii de dikkate alinmistir. Hastalar arasindaki yas
farkliliginin - preop IGF-1 ve postop IGF-1 hormon diizeyleri iizerindeki etkisi
arastirtlmistir.  Ayni sekilde IGFBP-3 hormon diizeylerine olan etkisi de diger
degiskenlerde oldugu gibi ele alinmistir. Yas degiskenine ait tanimlayici istatistik profili de
tablo 24’te gosterilmistir:

Tablo 24. Yas degiskenine ait tanimlayici istatistikler (IGF-1 ve IGFBP-3 hormon

diizeyleri i¢in)

Zaman

Preoperasyon postoperasyon Toplam

Ortalama SD Ortalam SD ortalama SD
IGF-1 126.74 112.13 159.82 122.91 143.28 118.50
IGFBP-3 3.34 1.17 3.57 1.16 3.46 1.17

Yas degiskeninin ne preop IGF-1 postop IGF-1 hormon diizeyleri {lizerinde ne de
preop IGFBP-3 postoplGFBP-3 hormon diizeyleri {izerine olan etkilerinin de durumu
varyans analizi ile test edilmistir. Bunlara iliskin analiz tablo 25 ve tablo 26’da
gosterilmektedir:

Tablo 25. Yas degiskenine ait varyans analiz tablosu (IGF-1)

Varyans Kareler Kareler

kaynaklar1 toplami Sd ortalamast F P degeri
Zaman 1234.243 1 1234.243 1.079 301
zaman * yas 3238 (067 1 3238.067 2.832 .096
Hata 107483.448 94 1143.441

Tablo 26. Yas degiskenine ait varyans analiz tablosu (IGFBP-3)

Varyans Kareler Kareler

kaynaklari toplamui Sd ortalamasi F P degeri
Zaman 642 1 642 2.302 133
Zaman *yas (46 1 .046 .166 .685
Hata 26.239 94 279
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Tablo 25 ve tablo 26’daki analiz sonuglari; yas degiskenin ne IGF-1 ne de IGFBP-3
hormon diizeyleri iizerinde etkili olmadigin1 gostermektedir (p = 0.301 ; p = 0.133). Ayrica
degisik yas araligit da (yas*zaman) bu hormon diizeyleri iizerinde etkili olmamistir
(p>0.05).

Bu ¢aligmada ameliyat dncesi ve sonrasinda boy ve kilo degerleri karsilagtirilarak
anlamli bir fark olup olmadigi arastirildi. Bununla ilgili analiz sonuglar1 asagida

siralanmustir:

Tablo 27. Hastalarin operasyon dncesi ve sonrasi kilo dagilim tablosu

Ortalama(x) N Std sapma Std hata
PREOPKILO 23.168 96 9.915 1.017
POSTOPKILO 24.978 96 10.488 1.076

Yukaridaki tabloda 96 bireye ait preop ve postop-kilo dagilimi yer almaktadir.
Tablo 27°e gore, ¢aligma grubundaki bireylerin operasyon Oncesi agirlik ortalamalar
23.168 iken, operasyon sonrasi c¢aligma grubundaki bireylerin agirliklarinda bir artigin
oldugu goézlenmistir (24.978). ”Eslestirilmis t (paired t)” testi ile bu artisin istatistiki
olarak anlamli olup olmadig: arastirildi. Bu analiz sonucu tablo 28’de gdsterilmektedir:

Tablo 28. Preop-kilo ve postop-kilo ortalamalar1 arasindaki farkin diizeyi

Ortalamalar arasi farklilik t Sd* p
Std.
sapm | Std. Farkliligin %95
Ortalama a hata giiven aralig1
Alt Ust
PREOPKILO
POSTOPKILO -1,8105 | 1.438 ,147 | -2,103 | -1,517 | -12,265 94 ,000

*: Serbestlik derecesi
Tablo 28 incelendiginde ¢aligma grubunun (operasyon geciren hastalar) preop ve

postop-kilolar1 arasinda oldukga yiiksek diizeyde bir farkliligin oldugu anlasilmaktadir
(p<0.01). Onem seviyesinin (p) 0 (sifir) ¢ikmasi, bu farkliligin ¢ok yiiksek oldugunu
gostermektedir.

Calisma grubundaki preop-boy ve postop-boy durumlart tipki yukaridaki gibi

incelenecek olursa;
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Tablo 29. Hastalarin operasyon oncesi ve sonrasi boy dagilim tablosu

Ortalama N Std. sapma Std.hata
PREOPBOY 121.347 96 19.233 1.973
POSTOPBOY 123.600 96 19.275 1.977

Kiloda oldugu gibi boyda da operasyon sonrasi artis oldugu gozlenmektedir. Bu artisin
istatistiki olarak anlamli olup olmadig1 incelenecek olursa;

Tablo 30. Preop-boy ve postop-boy ortalamalar arasindaki farkin diizeyi

Ortalamalar arasi farklilik t sd p
Std. Std. | Farkliligin %95
Ortalama | sapama | hata giiven aralig1

Lower | Upper

PREOPBOY

POSTOPBOY -2,252 1,328 | ,136 | -2,523 | -1,982 | -16,525 94 ,000

Kiloda oldugu gibi, preop-boy ve postop-boy arasindaki farklilik da istatistiki
acidan ¢ok kayda deger bulunmustur (p<0.01).

Calisma kapsamindaki hastalarin yaslarina uygun, ayni sayida, ancak herhangi bir
hastaligt olmayan kontrol grubu olusturularak, preop hastalarin boy kilolar1 ile
karsilastirildi.

Tablo 31. Calisma (preop) ve kontrol gruplarina ait kilo dagilim tablosu

KOD N Ortalama Std. sapma Std.hata
PREOPKILO Cahgmagrubu 96 23.168 9.915 1.017
kontrolgrubu 96 26.315 9.897 1.015

Calisma grubunda yer alan hastalarin kontrol grubundaki saglikli bireylerden daha
az kiloya sahip olduklari tablo 31’den anlasilmaktadir. Yaklasik olarak 3 kg’in iistiinde bir
ortalama farklilik goriilmektedir. Bu farkliligin istatistiki agidan énemli olup, olmadig: da
“bagimsiz Orneklem t (independent samples t) “ testi ile incelenmistir. Bu inceleme

dogrultusunda farkliligin olup olmadig: tablo 32°de gosterilmistir.
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Tablo 32. Calisma ve kontrol gruplari arasindaki kilo farkinin 6nem seviyesi

t-test
Ortalamal | Farklilig
ar arasi 1n std Farkliligin %95
t Sd* p fark hatasi giiven aralig1
Alt Ust
Varyanslarin esit -2.190 188 .030 -3.147 1.437 | -5.982 -311
oldugu varsayilmistir

*. Serbestlik derecesi

Tablo 32, ¢aligma ve kontrol grubu arasinda agirlik agisindan 6nemli bir fark tespit

edilmistir (p<0.05).

Tablo 33. Calisma ve kontrol grubuna ait boy dagilim tablosu

N Ortalama Std. sapma Std.hata
Caligma grubu 96 121.347 19.233 1.973
Kontrol grubu 96 120.989 18.633 1.911

Tablo 33 incelendiginde boy degiskeni i¢in ¢alisma ve kontrol gruplar1 arasinda ¢ok
belirgin bir farklilik tespit edilememistir. Clinkii, ¢alisma grubuna ait boy ortalamasi
121.347 iken, kontrol grubuna ait ortalama ise 120.989 olarak gdzlemlenmektedir. Bu da
kayda deger bir farkliligin olamadigina isarettir. Kilo da oldugu gibi bagimsiz 2 grubun

kiyast i¢in “bagimsiz 6rneklem t (independent samples t)” test istatistigi ytiriitiilmistiir. Bu

analizin sonucu da tablo 34’°te gosterilmektedir.

Tablo 34. Calisma ve kontrol gruplari arasindaki boy farkinin 6nem seviyesi

t-test for Equality of Means

Ortalama | Farklilig1
lar arasi n std Farkliligin %95
T sd p fark hatas1 giiven aralig1
Alt Ust
Varyanslarin esit oldugu 130 188 897 357 2.747 | -5.062 | 5.777
varsayilmigtir

Tablo 34’e gore ¢aligma ve kontrol grubunun boy ortalamalar1 arasinda higbir fark tespit

edilememistir (p=0.897).



8. TARTISMA

Adenotonsillektominin ¢ocuklarda biiyiime ve gelisme {izerine olumlu etkileri
oldugu yoniinde gozlemler olmasina karsin literatiirde bu iliskiyi arastiran ¢alismalara ¢ok
az rastlanmaktadir. Tonsil ve/veya adenoid hipertrofisinin ¢ocuklarda Obstriiktif Sleep
Apne Sendromunun en sik nedeni oldugu cok iyi bilinmektedir ( 67). Bu hastaligin
patofizyolojik mekanizmasi, her ne kadar tam olarak aydinlatilamamissa da, siklikla
cocuklarda gelismenin duraksamasiyla iligkili oldugu netlik kazanmis olup, degisik
caligmalarda OSAS nedeniyle yapilan adenotensillektomi operasyonlar1 sonrasinda
bliylime ve gelismede artislar gozlendigi bildirilmistir (68,69,70).

Postnatal donemde biiyiime ve gelisme ile dogrudan iliskili olan biiyiime hormonu
(GH)’nun anabolik ve biiyiimeyi arttiran etkileri, baslica karaciger ve periferik dokulardaki
IGF-1 ekspresyonunun stimiilasyonu araciligiyla olusmaktadir (71,72). GH nin ditirnal
salinimi nedeniyle giiniin her saatinde kandaki seviyesi ayni olmayip, degisik zaman
dilimlerinde kan seviyeleri farklilik gosterir. Ayrica GH salinimimin uyku ve uyaniklik
siklusu ile de yakin bir iligkisi vardir. Bu nedenle giinlin herhangi bir saatinde alinan kan
orneklerinde yapilacak GH Ol¢limleri gergek GH degerlerini gostermeyecektir. Halbuki
GH nun dolayl gostergeleri olan, IGF -1 ve IGFBP-3 {in kan seviyesi giliniin her saatinde
ayni diizeydedir (1,2 ). Bu ylizden GH eksikliginde tarama testi olarak GH nun ortalama
giinliik degerini gosteren (73,74) serum IGF-1 6l¢timii kullanilmaktadir. Ayrica IGFBP-3
iin de giinliik ortalama GH diizeyleri arasinda benzer bir iligski oldugu bildirilmistir (1).
Bununla birlikte sonuglar degerlendirilirken yas, puberte ve beslenme durumunun da g6z
Oniine alinmasi gerektigi one siiriilmiistiir (75).

IGFBP-3 ‘iin hiicreler lizerinde bazi etkileri bulunabilse de esas rolii IGF-1’in
yarilanma Omriinii uzatmaktir (76). IGFBP-3’iin teshisteki en 0nemli avantaji IGF-1 e
gore daha uzun bir periyod boyunca GH saliniminin giivenilir bir bigimde 6l¢iilmesine izin
vermesidir (77). IGFBP-3 ve IGF-1 diizeyleri dogal olarak yasa bagimlidir, ancak
IGFBP-3 diizeyleri IGF—1 diizeylerinden daha az yasa bagimlilik gosterir. Protein enerji
malniitrisyonu ve anoreksiya nevroza gibi beslenme eksikliklerinde GH salinimindaki
azalmalar nedeniyle IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinde de azalma oldugu bulunmustur
(78,79).

Adenotonsiller hipertrofili ¢ocuklarda hangi mekanizma ile somatotropik hormon

salmmminin bozuldugu tam olarak bilinmemektedir. Bu konuda bazi teoriler One
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stiriilmiistiir. Patofizyolojik olarak ileri siirlilen teoriler; anoreksiya ve disfaji, noktiirnal
hipoksemi, noktiirnal respiratuvar asidoz, beslenmedeki zorluklar, artmis kalorik harcama
ve uyuma sirasinda artmis solunum eforu nedeni ile olusan noktiirnal GH salinim
bozuklugu seklindedir. Biitiin bu etkenlerin adenotonsiller hipertrofili ¢gocuklarda gelisme
geriligine katki sagladigi diistiniilmektedir (69, 80,81). Bu durum boy gelismesinden daha
cok agirlik artisinda belirgin olarak goriilmiistiir (82). Bunun yaninda adenotonsillektomi
sonrast c¢ocuklarda gelismede belirgin sekilde diizelme oldugu da bildirilmistir (70).
Gelismedeki bu diizelmenin bir nedeninin de GH salmmimindaki artis oldugu One
stiriilmektedir (83).

Pratikte bu durum fark edildigi halde literatiirde ¢ocuklarda yapilan
adenotonsillektomi operasyonlarinin biiyiime ve gelisme iizerine etkisini hormonal
diizeyde arastiran, bu amacla ameliyat oncesi ve sonrasi biiyiime hormonu gostergeleri
olan IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerini arastiran az sayida ¢alisma mevcuttur(2,84).

Bar ve ark. (2) OSAS nedeniyle adenotonsillektomi yaptiklar1 prepubertal 13 ¢ocukta
ameliyat sonrasi, 3—18 aylik takip doneminde, agirlik ve IGF—1 diizeyinde anlaml1 bir artis
bulduklarini, ancak boy ve IGFBP-3 diizeyinde 18 ay sonra yapilan 6l¢iimlerde ameliyat
Oncesine gore anlamli bir artis olmadiginmi bildirdiler. Baska bir ¢alismada, obstriiktif
adenotonsiller hastaligi olan puberte Oncesi 29 ¢ocukta adenotonsillektominin 6 ay
sonunda IGF-1 diizeyinde anlamli bir artisa neden oldugu bildirilmistir (82). Nieminen ve
ark. (85) OSAS nedeniyle takip ettikleri 30 cocugun Apne hipopne indeksi 2’nin iistiinde
olan 19 tanesine adenotonsillektomi operasyonu yapmislar, Apne hipopne indeksi 2’nin
altinda olan 11 hastay: ise opere etmeden takip etmisler. 6 ay sonunda opere edilen grupta
opere edilmeyen gruba goére boya gore agirlik, BMI, viicut yag indeksi ve yagsiz kitle
miktarinin arttigini bildirmislerdir. IGF-1 ve IGFBP-3 seviyeleri de opere edilen grupta
anlaml olarak yiiksek bulunmustur. Bu sonuglar OSAS da olusan biiylime ve gelisme
geriliginin onceki calismalarda (69,80,81) One siiriilen patofizyolojik mekanizmalarin
gecerli oldugunu gostermektedir.

OSAS’li  hastalarda tonsilloadenoidektomi sonrasi sirkiilasyondaki IGF-1
konsantrasyonundaki anlamli derecedeki bu artis obstriiksiyonun ortadan kaldirilmasindan
sonra noktiirnal bliyiime hormonu saliniminin arttigini, normale yakin diizeylere geldigini
gostermektedir ( 82). Bizim c¢alismamizda tonsil ve/veya adenoid hipertrofisi nedeniyle

solunum sikintist olan 70 hastanin ameliyat sonrast hem IGF-1 hem de IGFBP-3
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diizeylerinde anlaml1 bir artis tesbit edildi. Ancak IGF-1 deki artisin daha anlamli oldugu
gbze carpmaktadir. Bu da daha 6nceki ¢aligsmalarla benzerlik gosteren bir durumdur.

Ersoy ve ark.( 83 ) 3-8 yaslarinda +3 ve +4 hipertrofik tonsili bulunan 28 ¢ocugu
benzer kontrol grubu ile karsilagtirmislar ve bu ¢ocuklarda boy ve kilonun kontrol grubuna
gore daha az oldugunu belirtmislerdir. Tedavi amaciyla adenotonsillektomi uygulanan bu
28 cocukta, post-op 6. ayda, kilo ve boy agisindan kontrol grubuna goére artislar oldugu
bildirilmistir. Kilo agisindan ilk 6 ayda anlamli artis goriilmiisken, boy acisindan da 6.
ayda artis gozlenmekle birlikte anlamli artis 12 ay sonunda gozlenmistir. IGF—1 ve IGFBP
3 diizeylerinin de post-op 6. ayda ameliyat Oncesine gore anlamli derecede arttig
gozlenmistir.

Yilmaz ve ark.( 84 ) 3veya 4 pozitif tonsil hipertrofisi ve/veya obstriiktif adenoid
hipertrofisi olan 4-8 yas arasi 32 cocukta adenotonsillektomi yapmislar, 3—6 ay sonra
yaptiklar1 degerlendirmede; IGF-1 diizeyinde anlamli artis oldugunu IGFBP 3
diizeylerinde ise anlamli bir artis olmadigini bildirmislerdir. Cocuklarin boy ve kilo
degerlendirmelerinin ise ameliyat sonrasi gecen siirenin kisa olusu nedeniyle yapilmadigi
bildirilmistir.

Bizim c¢alismamizda 96 c¢ocuk hastaya degisik nedenlerle adenoidektomi,
tonsillektomi ve adenotonsillektomi yapilmistir. Her {i¢ gruptaki hastalarda post op IGF 1
ve IGFBP 3 diizeylerinde preop degerlere gore anlamli artislar goriilmiistiir. Ayrica
calismamizda bugiine kadar yapilmis c¢alismalardan farkli olarak yas araligi genis
tutulmustur(2—14 yas arasi). Bunun disinda yalniz adenotonsiller hipertrofili ¢ocuklar
degil, sadece adenoid hipertrofisi olanlar ve non obstriiktif rekiirren tonsilliti olan ¢ocuklar
da ¢alismaya dahil edilmistir. Bunun yaninda anne siitii ile beslenme de ¢alismamizda
degerlendirilmistir.

Calismamizda obstriiktif semptomlar1 olmayan hastalarda da (6rnegin; obstriiktif
semptomlar1 olmayip da serdz otitis media nedeni ile adenoidektomi yapilan ve hipertrofik
tonsili olmayip rekiirren ataklar nedeni ile tonsillektomi yapilan hastalar) operasyon
sonrasi IGF-1 ve IGFBP 3 seviyelerinde artis oldugu ve bu artisin anlamli oldugu saptandi
(IGF-1 i¢in p=0.000, p<0.01; IGFBP-3 i¢in p=0.029, p<0.05). Bu bulgular gostermektedir
ki; adenotonsillektomi sonrast boy ve kilo artisinin nedeni, onceki ¢alismalarda o6ne
stiriildiigii gibi, sadece obstriiksiyon nedeniyle diizensiz salinan GH aksinin diizelmesi ile

acgiklanamaz.
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Literatiirde tonsil biiyiikliigliniin biliylime hormonu diizeyleri iizerine etkisinin
arastirildigi bir caligmaya rastlamadik. Calismamizda hastalar1 tonsil hipertrofisi acisindan
1+, 2+, 3+ ve 4+ olmak lizere 4 grupta inceledik. Tiim gruplarda ameliyat sonrasi hormon
seviyesinde ameliyat oncesine gore, 3- 6 aylik siirecte, anlamli artis gézlendi. Ancak tonsil
biiyiikliigiiniin bu artista istatistiki agidan bir dnemi olmadig1 saptandi. Buna benzer sekilde
adenoidektomi yapilan hastalarda ameliyat sonrasi gozlenen IGF- 1 ve IGFBP-3
diizeylerindeki artista adenoid miktarinin farklilik olusturmadigi gozlendi. Bu sonuglar
adenotonsillektomi sonrast GH diizeylerindeki artis1 agiklayan fizyopatolojiyi tekrar
gozden gegirmemiz gerektigini vurgulayan bir durumdur.

Caligmada tani tiiriine gore hastalar hipertrofik tonsil, kronik tonsillit ve adenoid
vejetasyon olmak iizere 3 grup altinda incelendi. Hormon diizeyleri hepsinde ameliyat
sonrast artig gosterdi ve her lic grupta da artislar ameliyat dncesine gore anlamli 1di (IGF-1
i¢in p=0.000, p<0.01; IGFBP-3 i¢in p=0.031, p<0.05). Ancak hormon diizeyleri arasindaki
degisimin, tan tlirtine gore farkli olmadig: goriildii (IGF-1 i¢in p=0.471, p>0.05; IGFBP-3
i¢in p=0.147, p>0.05).

Incelememizde dikkat ¢eken durumlardan biri de cinsiyet degiskeninin ¢ok 6nemli
Ol¢iide ameliyat Oncesi ve sonrast hormon diizeylerine etkisinin oldugudur. Analiz
sonuglarina gore kizlarin erkeklere gore ameliyat dncesi ve sonrasi IGF—1 degisimlerinde
oldukca farklilik gosterdigi saptanmistir. Ancak bu durum IGFBP-3 igin s6z konusu
degildir. Yani IGFBP-3 degisimlerinde cinsiyetin 6nemi bulunmamaktadir. Ameliyat
oncesi ve ameliyat sonrasi hormonal degisimlerde yas degiskeninin etkili olmadigi
gorilmiistiir.

Calismamizda adenoidektomi, adenotonsillektomi veya tonsillektomi sonrasinda
biiyiime ve gelisme agisindan beslenmenin rolii arastirilmistir. Ozellikle anne siitii ile
beslenme sorgulanmistir. Bir yi1l ve daha kisa siire anne siitii alan ¢ocuklarda ameliyat
sonrast IGF-1 seviyesinde anlamli bir artis gozlenirken, bir yildan daha uzun siire anne
stitii alanlarda post op IGF—1 diizeylerinde anlamli bir yiikselme goriilmemistir. Bu durum

biliylime ve gelisme agisindan anne siitiiniin 6nemini bir kez daha vurgular niteliktedir.

Biiylime ve gelismenin en 6nemli gostergelerinden olan, boy ve kiloda hemen hemen
tim hastalarda ayameliyattan 3-6 sonra ameliyat Oncesine gore artis tespit edilmistir.
[statistiki olarak ta bu artiglarm anlamli oldugu saptanmustir (kilo igin p=0,000 p<0.01;
boy i¢in p=0,000 p<0.01). Ancak izlem siiresi kisa oldugundan bu artisin ameliyata baglh
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olup olmadigimi anlamak miimkiin olmamistir. Boy ve kilo artisin1 degerlendirmek
amaciyla ¢alisma grubunda yer alan hastalar saglikli bireylerden olusan kontrol grubu ile
karsilastirildiginda daha az kiloya sahip olduklari tespit edilmistir. Her iki grup arasinda
ortalama 3 kg’in tstliinde bir farklilik goriilmekte olup istatistiksel agidan anlamli
bulunmustur (p<0.05). Ancak deney ve kontrol grubunun boy ortalamalar1 arasinda bir fark

tespit edilememistir (p=0.897).
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9. SONUC

1. Adenoidektomi, tonsillektomi ve adenotonsillektomi yapilan tiim hasta
gruplarinda postop IGF-1 ve IGFBP-3 hormonlarinin kan seviyelerinde anlamli derecede
artis tespit edilmistir.

2. Cinsiyetin IGF-1 degisimlerinde oldukga etkili oldugu tespit edilmistir. Ancak
IGFBP-3 diizeyleri iizerine etkili olmadig1 saptanmistir.

3. Ameliyat Oncesi ve ameliyat sonrast IGF-1 ve IGFBP-3 kan diizeylerinin
degisiminde yas degiskeninin etkili olmadig1 goriilmiistiir.

4. Obstriiksiyon sikayetleri olmadigi halde, ameliyat sonrasi1 IGF—1 ve IGFBP-3
seviyelerinin anlamli diizeyde  yiiksek c¢ikmasi, Onceki calismalarda one siiriilen
fizyopatolojinin tekrar gozden gecirilmesi gerektigini telkin etmektedir.

5. Uzun silire anne siitli almis (1 yas lstli) cocuklarda ameliyat sonrasi hormon
yiiksekliginin anlamli ¢ikmamasi, anne siitiiniin 6nemini vurgular niteliktedir.

6. IGF-1 neredeyse tiim degiskenler i¢in IGFBP-3’e gore daha anlamli yiikselmistir.

7. Calismaya alinan hastalarin preop ve postop boy-kilo degerleri arasinda anlamli
fark tespit edilmigtir.

8. Calismaya alinan hastalarin preop kilo degerleri ile kontrol grubu kilo degerleri

arasinda anlaml fark tespit edilmesine karsin, boy degerleri i¢in bir fark saptanmamastir.
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