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GIRiS

Immunglobulinlerin farengeal lenfoid dokularda iiretildigi ve bulundugu Ishikawa ve
arkadaglar1 tarafinca gosterilmesine ragmen immun sistemin bir pargasi olan Waldeyer
halkasinin rolii tam olarak ag¢ikliga kavusturulamamistir (1,2).

Daha evvelden yapilan ¢alismalarda tonsillektomi ve/ veya adenoidektomi sonrasinda
immunglobiilin seviyelerinin ayni kaldig1 veya diistiigii bildirilmistir (3,4) . Bununla beraber
bu bildirilerdeki yazarlar diisiise neden olabilecek; immunglobulin iireten bir dokunun
cikarilmasi, postoperatif antijenik yiikiin azalmasi ve diger sebebler lizerinde fikir birligine
varamamiglardir. Bu konular tizerindeki fikir birligine varilamamasi caligmalardaki hasta
secimi, metod ve calismanin yiuriitiilmesindeki farkliliklardak kaynaklanmaktadir.
Calismalarin bazilarinda kontrol grubu yokken bazilarinda ise postoperatif takip siireleri kisa
idi.

Bazi arastirmacilar adenotonsillektomiyi takiben ortaya c¢ikan immunglobiilin
seviyelerindeki diismenin solunum yollart enfeksiyonlarmma yol agabilecegini iddia
etmislerdir. Bu konuda uzlagmaya varilamamistir ( 5 ).

Birka¢ ¢alismada ise tonsillektomi veya adenotonsillektomi sonrasinda bogaz ve orta
kulak enfeksiyonlarina yatkinligi olan ¢ocuklarda immunglobiilin seviyeleri sadece
preoperatif olarak alinmist1 (6,7 ).

Biz adenoidektomi, tonsillektomi ve adenotonsillektomi uyguladigimiz ve preoperatif
ve ge¢ postoperatif donemde elde edilen serum 6rneklerinde immunglobiilin ve kompleman
seviyelerini tesbit ettik ve postoperatif takiplerde gegcirilen enfeksiyonlar1 aragtirdik. Bu
calisma neticesinde iki hipotezi sorguladik.

1- Ayni bireyde preoperatif ve postoperatif uzun siire takiplerde anlamli bir

immun globiilin seviyesi degisikligi olup olmadig ,

2- Seviye degisimleri enfeksiyonlara yol a¢ip agmadigi.



GENEL BIiLGILER

TONSILLERIN GELISMESI

Yalnizca tonsil terimi kullanildiginda, ¢ogunlukla agiz boslugundan farenkse uzanan
pasajin her iki yaninda bulunan lenfoid doku topluluklarindan biri ifade edilmektedir. Teknik
olarak, bu lenfoid doku toplulugu, genellikle , palatin tonsillerdir. Agiz boslugundan, farenks
girigi etrafinda, bir lenfoid doku halkasi olusturan baska lenfoid doku topluluklar1 da vardir.
Bunlar, nazofarenksin superior dorsal duvarinda, yogun lenfosit infiltrasyonlu, genis bir
yorede yer alan ve bir¢cok lenf folikiillerini iceren, farengeal tonsil (adenoidler), orofarenks
pasaj yolu tabaninda dil kokiinde yerlesik lingual tonsiller ve farengotimpanik tiipiin farenks

aciklig1 etrafinda yer alan tubal tonsillerdir(8).

PALATIN TONSILLERIN GELIiSiMi

Ikinci farenks kesesi, 2. ve 3. farengeal arkuslar arasinda yer alir. Ikinci farenks kesesi
biiyiik bir kisminin silinmesine karsin, kalan parcasi endoderminden, palatin tonsiller gelisir.
Once, kesenin endodermi gogalarak altindaki mezenkim doku i¢ine tomurcuklar ya da i¢i dolu
hiicre kordonlar1 gonderir. Cogalan endoderm ve altindaki mezenkim toplulugu birlikte,
palatin tonsil taslagini yaparlar. Hiicre kordonlarinin merkez kisimlar1 pargalanarak acgilir ve
kriptalar1 olustururlar. Kese endodermi, tonsil yiizey epiteline farklanir ve kriptalari doser.
Yirminci haftada, kripta ¢evresindeki mezensim, lenfoid dokuya farklanarak, kisa zamanda,
palatin tonsil lenf folikiillerini olusturur. Gelismesinin son trimestrinda lenf folikiilleri ve
kriptalar, son bi¢imlerini kazanirlar. Tonsillerin yapistig1 tarafta, lenfoid doku kitlesinin
artmasiyla mezengim doku baskilanir ve o yorede, yarim tonsil kapsiilii olusur. Palatin
tonsiller, agiz boslugundan, farenkse cikintilar yaparak biiyiirler. Her bir tonsilin sefalik
kutbuna yakin, ikinci farenks kese boslugunun kalintisi olan, tonsillar siniis ya da tonsillar
fossa denilen bir ¢okiintii bulunur.

Farengeal, lingual ve tubal tonsillerin gelismesi, bulunduklar1 yorenin epitel dokusu
altindaki, mezenkimal bag dokusunun, lenfoid doku topluluk ve folikiillerine farklanmasiyla
gelisirler. Ancak, daha az sinirlanmis seyrek lenf folikiilleri, daha yiizeysel ve daha karmasik

kriptalar1 olacak bigimde diizenlenirler.



TONSILLERIN HISTOLOJIK YAPILARI
Tonsiller, 1slak epitel membranlarla siki iligkide olan, kapsiilsiiz lenfoid doku
topluluklaridir. Palatin, farengeal ve lingual ii¢ tonsil grubu, oral ve nazal pasajlarin
birlestikleri yerde, farenksi saran bir lenfoid doku halkasi (Waldeyer’s ring) meydana
getirirler(8). Eustachian borusunun, farenks deligi c¢evresindeki kiicliik lenfoid doku

topluluklari, dérdiincii bir tonsil grubu olarak tanimlanmaktadir.

PALATIN TONSILLERIN HISTOPATOLOJIK YAPISI

Palatin veya bogaz tonsilleri, ¢ift ve oval lenfoid doku topluluklari olup, palatoglossal
ve palatofarengeal katlantilar arasinda, oral bosluk ve oral farenks sinirinda yerlesiktirler.
Serbest yiizeyleri, agiz ve farenks epitel Ortiisiiniin devami olan, ¢ok katli yassi epitel ile
doselidir. Bu epitel derinlere dogru inerek, 10-20 adet primer kriptalart ve bunlarin epitel
ortiileri de komsu lenfoid doku i¢ine uzayarak, sekonder kriptalari meydana getirirler. Hem
primer hem de sekonder kriptalar derinlere dogru inerek, tonsil dis sinirina ulasirlar. Epitel bir
bazal lamina {izerine oturur ve altinda ince, fibroz bir bag dokusu yer alir. Her bir palatin
tonsilin derin yiizii, kas dokusundan, fibroz yarim bir kapsiille ayrilir. Tonsil parenkimasi,
yaygin bir lenfoid dokuya gomiilii, 1-2 mm kalinliginda pek ¢ok lenf folikiillerinden olusur ve
kriptalarin epiteli altinda tek bir tabaka halinde dizilirler. Folikiiller, germinal merkezli ya da
germinal merkezsiz olabilirler, birbirlerine ¢ok yakin ya da birbirlerinden daha gevsek lenfoid
doku ile ayrilabilirler.

Epitel kriptalar1 sardiklar1 lenfoid doku tabakalariyla, kapsiiladan, invagine olan
gevsek bag dokusu ince bolmeleriyle birbirinden ayrilirlar. Bu bag dokusu daima, farkli
bliytikliikte ¢ok sayida, lenfositler, mast hiicreleri ve plazma hiicreleri bulunur. Cok ¢ekirdekli
l16kositlerin, ¢ok sayida goézlenmesi, tonsiller i¢in c¢ok olagan olan enflamasyonun bir
gostergesidir.

Kriptalarin derin boliimlerinde, epitel ve lenfosid doku arasindaki sinir, lenfositlerin
yogun infiltrasyonu ile silinmektedir. Epitel hiicreleri bir tarafa itilir ve kivrilirlar. Bu nedenle,
yalnizca, ¢ok az goézlenebilen, epitel hiicresi yiizeyde kalir. Plazma hiicrelerinin burada
goriilmesi olagandir. Epiteli asan lenfositler, tlikiiriik korpiiskiilleri (salivary corpuscles)
bi¢iminde, tiikiiriikte yer alirlar. Brownian hareketleri gosteren, parlak bir vezikiille sarilmis,
piknotik cekirdekli ve dejenere vezikiiller yapilar olarak dikkat c¢ekerler. Cok cekirdekli
16kositlerden koken alan tiikiiriik korpiiskiilleri, cok ¢ekirdekli ve 6zel graniilleri ile taninirlar.
Kripta liimenleri, dokiilen yassi epitel hiicreleri, graniiler artiklar ve mikroorganizmalarla

karisik, canli ve dejenere lokositleri icerebilir. Bu kitleler, sonradan peynirimsi plaklar



biciminde atilabilirler. Bunlar, uzun bir zaman, kripta liimenlerinde kalacak olurlarsa
kireclenebilirler. Mikroorganizmalar, bazen tonsillerin enflamasyonuna ve iltithaplanmasina
neden olurlar ve viicudun baska yerlerine taginarak, genel enfeksiyonlarin kaynagi olabilirler.
Boyle tonsiller, tonsillektomi denilen operasyonla ¢ikartilirlar.

Birgok kiiciik bez, palatin tonsillerle bagintilidir. Bedenleri, kapsiil disinda olup,
kanallar1, serbest yilizeyin bir¢cok yorelerine acilir. Ancak, kriptalar i¢ine agilmalari ender
gozlenir. Palatin tonsillerin enfeksiyonlara karsi duyarli olmalarinin nedeni, miikdz salgi
yapan bez kanallarinin, kripta liimenlerine agilmamasindan kaynaklanmaktadir. Kriptalar, bu
kanal salgilariyla yikanip temizlenemediklerinden, igindeki igerikleriyle, palatin tonsilleri

enfeksiyonlara meyilli kilarlar.

FARENGEAL YAPILARIN HiSTOPATOLOJIK YAPISI

Farengeal tonsil tek olarak, nazofarenksin tavaninda ve posterior duvarinda bulunur.
Serbest ylizeyi, solunum yollarindaki goblet hiicreli, silli, yalanci ¢ok katli prizmatik epitelle
doselidir. Bazen de, ¢ok kathi yassi epitel adaciklarina rastlamak miimkiindiir. Farengeal
tonsilin yarim kapsiilii, palatin tonsillere kiyasla daha incedir. Kapstilalt: bag dokusunda, sero-
miikdz karisik bezler yer alir ve 10 adet geniglemis kanallari, serbest yiizeye ya da katlantilar
aras1 oluklar i¢ine acilirlar. Bu tonsilde ylizey epiteli kriptalar yerine, pli (pleat) denilen
uzunluguna katlantilar yapar. Epitel, yogun lenfosit infiltrasyonu gosterir. Genellikle, lenf
folikiilleri iceren ve 2 mm kalinliktaki yaygin lenfoid doku tabakasi, epitel altinda yer alir ve
katlantilarin yapisina katilir. Farengeal tonsil hipertrofisi adenoidler olarak tariflenmektedir.
Yunanca aden, bez anlamini tasimaktadir. Bu nedenle, tonsilin lenf folikiillerinin biiylimesi,
ona bez benzeri bir goriinlim kazandirir. Adenoidler solunum yolunu tikayabilir ve agizdan

nefes almaya neden olabilir. Biiyliyen farengeal tonsil, daima enfektedir.

LINGUAL YAPILARIN HISTOPATOLOJIK YAPISI

Dilin temelinde, 1/3 posterior dorsal yiiziinde, papilla sirkumvallata arkasinda yer
alirlar. Farkli sayidadirlar ve yiizeyleri keratinize olmamis ¢ok katli yassi epitel ile doselidir.
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
orten cok katl yassi epitel, kriptalar bi¢ciminde, asagiya, lenfoid dokuya kadar uzanirlar. Her
bir lingual tonsil, tek bir kriptaya sahiptir. Kriptalarin temeline, kiiciik miikoz tlikiiriik bez

kanallar1 acilir. Lenfositler, epitel ortiisiine ve kriptalarin duvarina go¢ ederler. Kripta yiizey



ortiisii epitel hiicreleri dokiildiigiinde, epitel hiicreleri ve lenfositler, kriptalar i¢ine dolarlar.
Ancak, alttaki miik6z bez kanallari, bu kriptalarin temellerine agilmalar1 nedeniyle, kriptalar
temizlerler ve dokiintiilerden uzak tutarlar. Bdylece, lingual tonsillerin enfekte olmalari

palatin tonsillere kiyasla ¢ok az olasidir.

TUBAL TONSILLERIN HISTOPATOLOJIK YAPISI
Tubal tonsiller ( tonsil of Gearlach ), farengotimpanik ya da Eustachian borusu deligi
etrafinda, kiiclik lenfoid doku topluluklaridir. Farengeal tonsillerin lateral uzantilarin

olustururlar. Yiizeylere, sili, yalanci ¢ok katli prizmatik epitelle koselidir.

WALDEYER LENFATIK YAPILARININ ANATOMISi

NAZOFARENGEAL TONSIL (ADENOID)

Adenoid kitlesi nazofarenks arka duvarinda ortada nazofarenks mukozasinda
yerlesmistir. Kafa tabaninda yer alan nazofarenks, burun boslugunu orofarenkse baglar.
Nazofarenks ortalama 4-10 yaslarinda en biiyiik genigligine ulasir.

Fetal hayatta iiclincli aylarda, miikdz glandlarla birlikte ortaya c¢ikan adenoidler
yedinci ayda gelisimini tamamlar. Dogumda mevcuttur. Postnatal ilk yillarda giderek
biiyliyerek 6-7. yaslarda en biiylik hacmine ulasir. Puberteden sonra giderek atrofiye olur.
[ritanlar, antijenik etkenler biiyiimesini arttirir. Bu dokularda postnatal ilk haftalardan itibaren
bakteri kolonizasyonu olugmaya baslar. Adenoidler nazofarenksteki mikroorganizmalara karsi
devamli bir immiin cevap hazirlar. Lokal antikor {iretiminde glandiiler lenfositlerin rolii
vardir.

Adenoid kiigiik ¢ocukta nazofarenks tavani ve arka duvarinin birlesim yerinden 6nde
nazal septuma dogru piramid seklinde bir kabariklik olusturur. Adenoidler histamin,
prostaglandin iceren mast hiicrelerden zengindir. Nazofarenksteki bu lenfoid dokular
farengeal bursanin periferinde bulunurlar. Bursa (Luschka posu), adenoid tabaninda kor bir
reses seklindedir. Bu ortadaki median c¢ukurluktan 6ne ve yanlara dogru yayilan mukozal
kabartilar diffiiz lenfoid doku ve derin miikéz glandlar icerir. Adenoidler derin oluklarla
lobiiler parcalara ayrilmistir. Tonsillerdeki kriptalardan farklilik gosterir. Tipik kriptalar
yoktur.

Lenf folikiillerinin sayis1 ve biiytikliigline goére hacmi degisen adenoidler yiizey epiteli

ile ortiiliidiir. Silyali psddostratifiye kolumner, stratifiye skuamoz ve transisyonel epitel olmak



tizere ii¢ farkli ylizey epiteli vardir. Nonkeratinize stratifiye skuamoz epitel yer yer lokalize
olur. Respiratuvar epitel mukosiliyer fonksiyon yapar. Cocukta sinonazal salgi stazi, burun
tikanikliginin goriilmesi, adenoidlerin stimuluslara cevabinin arttigini, kronik hastaligi
oldugunu gosterir. Kriptalarin yiizey epitelinde solunum ve sindirim yolu ile giren antijenler
ile epitel altindaki lenfoid hiicrelere 6zellesmis M hiicreleri ve antijen sunucu hiicreler vardir.
Epitel lizerindeki mikroplar bu isleme yardimci olur. Destek yapan retikiiler lifler bazal
lamina ve konnektif doku ile baglantilidir. Seliiler yap1 ve fonksiyonlar1 palatin tonsile benzer.
Iri hacimdeki adenoid dokusu nazofarenks fonksiyonlarmi etkiler.

Nazofarenks fonksiyonlari esas olarak;

a.Nazal inspiryum havasinin orofarenkse gecis yolu,

b.Nazal sekresyonun asagi farenkse akisini saglamasi,

c.Konusmada ses rezonansina yardimci,

d.Eustachian tiip ve orta kulak ventilasyonunu ve salgilarinin drenajini saglamaktir.

Nazofarenks ve adenoid doku arasindaki anatomik iligki lateralde yer alan Eustachian
tiipleri ve ondeki burun ve paranazal siniislerin mekanik obstruksiyonu veya enfeksiyonu,
fonksiyonlarini bozarak hastaliklarin ortaya ¢ikmasina neden olur.

Adenoidler rekiiren otit, iist solunum yolu obstruksiyonu, kronik siniizit olusmasinda
hem kitle hem de igerdigi mikroflora ile rol oynar. Florada Haemophilus influenzae,
Streptococus pneumoniae, Staphylococcus epidermidis gibi bakteriler bulunur. Rinosiniizitler
aerodinamik, bakteriyolojik, immiinolojik etki sonucu nazal salgi stazina, mukosilyer
disfonksiyona yol agarak inflamasyon ve enfeksiyona neden olur. Adenoidektomi ile
hipertrofik kitlenin ¢ikarilmasi bu fonksiyonlarin diizelmesine yardimc1 olur.

Adenoidin orta kulak patolojilerinin meydana gelmesinde rolii biiyiiktiir. Kitle etkisi
ile mekanik olarak Eustachian tlip agzin1 kapatir, enfekte adenoid orta kulak i¢in enfeksiyon
odagi olusturur. Adenoid dokusundan mast hiicrelerinden alerji, iritan, direkt travma,
enfeksiyonlarda salinan histamin ve diger immiin mediatorler ¢evre dokularda vaskuler
permeabiliteyi arttiripp 6deme neden olur. Bu da tubay1 etkiler. Ayrica burun tikanikligi da

yaparak orofasyal gelismeyi, disler, damak, ¢ene ve yliz geligmesini bozar.

KANLANMASI
Adenoid, esas olarak eksternal karotis arterin farengeal dali, fasyal ve internal maksiler

arterden kanlanir.



Fasyal arterin asendan palatin ve tonsiller dali ile asendan farengeal arter ayrica
maksiller arterin farengeal dali ve pterigoid kanal arteri ile kanlanir. Bu arterlerden gelen
kiiciik dallar adenoid dokusuna dagilirlar.

Venleri, farengeal pleksusa agilir. Bu pleksus, pterigoid pleksusla birlesek internal

juguler ve fasyal vene bosalir.

INNERVASYONU
Sensoryal innervasyonu, glossofarengeus ve vagus ile saglanir. Bu nedenle adenoid ve

tonsil lezyonlarinda bogaza ve kulaga vuran agrilara rastlanir.

LENFATIKLERI

Retrofarengeal ve iist servikal lenf nodlarina drene olur.

TUBAL TONSIL (GEARLACH TONSILI)

Farengeal tonsilin lateral uzantilari, odituvar tiipiin ostiumunun arkasinda kapstlli
olmayan tubal tonsili olusturur. Eustachian tlip ve Rosenmiiller fossanin mukozasi lenf
nodiilleri icerir. Bu lenfatik doku kitlesine tubal tonsil ad1 verilir. Epitel altindaki bu lenfatik
yap1 Riidinger (1870) tarafindan ilk defa tanimlanmistir(8). Ancak Gearlach’in tubal tonsili

olarak adlandirilmaktadir.

PALATIN TONSIL (AMIGDAL, FAUCIAL TONSIL)
Palatin tonsiller, orofarenkste iki tarafta palatoglossal ve palatofarengeal plikalar

arasindaki tonsil lojunda yer alan lenfoid doku kitleleridir.

MORFOLOJISI

Tonsil ovoid bigimde olup yasa ve kisiye gore sekli ve biiyiikliigii farklilik gosterir. i1k
5-6 yaglara dogru hiperplaziye olup pubertede en biiyiik hacmine ulasir. Sonra yas ilerledikge
yavasca kii¢lilmeye baslar. Ileri yaslarda atrofiye olur. Tonsilin dejenerasyonu ileri yaslarda
genellikle tonsilin alt yarisindan baglar. Atrofik tonsiller 6n ve arka plikalarla ortiilii kalir.

Hipertrofik tonsiller orta hatta farenks bosluguna dogru kabarti yaparlar. Bazen
cocuklarda tonsil kitlesi on plika arkasinda gomiilii durur. On plikaya spatiille bastirilirsa
tonsil disa dogru ¢ikar.

Tonsilin ortalama vertikal ¢apt 20 mm, transvers ¢ap1 10-15 mm ve kalinligi 10

mm’dir. Tonsilin uzun ekseni yukaridan asagi ve geriye dogrudur.
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I¢ yiiz veya medial yiizeyi serbest olup diiz veya kabariklik yapar. Biiyiidiikce
nazofarenks veya hipofarenks yoniinde uzanir. Bu ylizeyi stratifiye skuamoz epitelle ortiilii
olup lizerinde yuvarlak oval, yarik veya iicgen seklinde delikler bulunur. Bunlarin g¢aplari
degisik olup fossulae tonsillaris veya criptae tonsillaris ad1 verilir. Tonsil dokusu i¢inde kor
ucla sonlanan kriptalarin icini doseyen yassi epitel incedir. Epitel dendritik hiicreler ve
makrofajlar icerir. Kriptalar1 sayilar1 10-30 kadardir. Kriptalar genellikle tubuler olup tonsil
kapstiline dogru derinlere uzanirlar. Hatta derin kisimlarda iki veya daha fazla tubule
ayrilabilirler. Orifisleri dar oldugunda bosalmalar1 zor olur.

Tonsilin medial yiizeyinin iist kisminda resesus palatinus veya supratonsiller fossa adi
verilen ¢ukurluk vardir. Bu fossanin {ist duvarinda, mukoza altinda yumusak damaga dogru
uzanabilen lenfoid doku ve minér glandlar bulunur. Bu lenfoid dokuya tonsilin palatin
parcasi, mindr glandlara Weber gland1 ad1 verilir. Tonsilin bu pargas1 dort yasindan sonra
kiigiilmeye baglar. Agiz kapali iken dil dorsumu tonsilin medial yiizeyine temas eder.

Tonsilin lateral veya derin yiizeyi asagi, yukar1 ve 6ne dogrudur asagida dile yukarida
yumusak damak ve onde palatoglossal plikanin asagisina uzanir. Dis ylizii, gevsek fibroz
doku aracilig1 ile superor konstiktor adaleye komsudur. Her yutma esnasinda bu adale tonsile
basi yapar. Bunun yaninda palatoglossus ve palatofarengeus adaleleri de tonsili sikistirirlar.
Bunun kriptalarin bosalmasinda etkisi vardir.

Kiictlik ¢ocuklarda tonsilin iist 1/3°{i yumusak damakla ortiiliidiir. Tonsil 6n arkusunun
mukozasi arka ve asag1 kivrim yapar. Buna plica triangularis denir . Mukoza ve konnektif
dokudan yapili olup lenfoid doku igerir. Bu tonsilin medialine yapisik olabilir veya anterior
tonsiller fossa ile tonsilden ayrik durur. Hemen bitisiginde arkasinda palatoglossal arkus
vardir. Genglerde palatoglossal arkustan dile dogru uzanan mukozal plika yani triangular
pilka orta yaslarda da sebat edilebilir. Tonsilin 6n alt kismini Orter. Tonsilin sner ile
c¢ikarilmasi sirasinda bu plika zorluk yaratabilir.

Dil kokiinde yanlarda dil basacagi bastirilirsa 6n tonsil plikasi gerilir.Plika triangularis
daha belirginlesir.

Tonsil inferiora dogru uzanarak dil kokiindeki lingual tonsille devam eder. Tonsil ve
dil kokii arasindaki bolgeyi dolduran lenfatik doku infratonsiller lenf nodu olarak adlandirilir.
Bu dokunun yapisi histolojik olarak dil tonsili ile benzerlik gosterir.

Ortalama %40 kiside tonsil iist kutbunda supratonsiller fossay1 kismen drten mukozal
semilunar plika bulunur. Tonsil iist kutbu 6n ve arka plikanin birlestigi koseye kadar

uzanmaz.

11



TONSIL DAMARLARI

Damarlar tonsil parenkimine kapsiilden uzanan septalar boyunca dagilirlar. Kiiciik
arteriyoller ekstranodiiler lenf dokusu c¢evresindedirler. Parenkimde interfolikiiler,
perinodiiler, subepitelyal arteriyollere ayrilirlar. Bu arteriyollerden kan direkt veya
arteriyovendz kapiller pleksustan postkapiller venlere bosalir. Interfolikiiler parenkim
aryteriyolleri perinodiiler dallar verir. Arteriyel kapillerler, intranodiiler arteriyel kapiller ag
yaparlar. Bunlar perinodal postkapiller venlerle baglant1 kurarlar. Subepitelyal kapillerlerle
birlesirler. Septa ve kapsiildeki arterler kalin duvarli ve dar liimenlidir. intima kalindur.

Palatin tonsiller, hem eksternal hem de internal karotis sistemden dallar alabilir.

Internal karotis arter; oftalmik, orta meningeal, infraorbital arter dallar1 ile tonsili
kanlandirir. Kiigiik meningeal arter tonsile dallar verir. Bunlarin 6nemi azdir.

Eksternal karotis arterden; fasyal, lingual, asenden farengeal, internal maksiler arter
dallarini alir. Ayrica karsi taraf fasyal ve lingual arterden kollateraller gelir.

Tonsilin Ana Arterleri

1.Asendan farengeal arter

2.Lingual arter

3.Fasyal arter (Eksternal maksiler arter)

4.Asendan palatin arter

5.Desendan palatin arter

VENLERI
Paratonsiller ven olarak tonsilin derin lateral yiizeyinden ¢ikarlar. Superior konstriktor
farenks adalesinden gecerek farengeal pleksus veya fasyal vene dokiiliirler. Lingual ven
tonsiller dali yolu ile farengeal pleksusa baglanir. Yumusak damaktan eksternal palatin-
paratonsiller ven tonsil lojunu iist tarafa ¢aprazlayip asagi iner. Farengeal pleksus veya bazi
komsu damarlara agilir. Bu venden kanama daha ¢ok olur. Kapsiil ¢evresinde venoz pleksus

bulunur. Venoz kan, lingual ve farengeal venler yolu ile internal juguler vene bosalir.

SINIRLERI
Tonsiller maksiller ve glossofarengeal sinirin tonsil dallar1 tarafindan innerve olur.
Tonsil alt kutbundan glossofarengeal sinirin tonsil dali ve palatin minérden desendan dallar
gelir. Tonsilin duyu siniri glossofarengeustur. 7. sinirden pterigopalatin yolu ile duyu lifleri

gelir. Glossofarengeusun tonsil dallar1 tonsil ¢evresinde pleksus yapar. Tonsil dali tonsil,
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yumusak damak, farenks mukozasinin innervasyonunu saglar. Duyu siniri fibrilleri tonsil alt
kutbunda daha fazladir.

Glossofarengeusun lingual dali, papilla vallata, sulkus teminalise yakin mukoza ve
sulkus arkasini innerve eder. Lingual dal % 23.4 kiside stiloglossus adalenin inferiorunda ve
superior konstriktdr adalenin lateralindedir. Ortalama % 21.5 kiside tonsil kapsiiliine bitisiktir.
Bu durumda ameliyat sirasinda bu dali travmatize olabilir.

Glossofarengeus, timpanik dali1 yolu ile tonsil enfeksiyonlarinda otaljiye neden olur.

Yutmanin farengeal fazinda yutma refleksi igin tonsil alt kutbundaki en yogun olan
sensoryel innervasyonun rolii biiyiiktiir. Tonsil lojunda disseksiyon sirasinda glossofarengeal
sinir zedelenirse veya sinirde olusan 6deme bagli olarak dilin arka 1/3’iinde gegici tat
bozuklugu meydana gelir.

Stiloglossus, stilofarenks, stilohiyoid adaleleri stiloid ¢ikintiya yapisirlar. Stiloglossus
lateralde, stilofarenks medialdedir. Glossofarengeus veya lingual dali stiloglos ve stilofarenks
arasindan gecer. Bu li¢ adalenin arkas1 parafarengeal araliktir.

Lingual sinir, superior konstriktor adalenin alt kenarinda mukozaya yakin, tonsil alt
kutbunun kapsiiliiniin altinda yer alir. Lingual sinir stiloglos adalenin alt kenarinda seyreder
ve sonra igeri donerek iist ve orta konstriktor farenks adaleleri arasindaki araliktan gecer.
Burada kapsiil sinire yapisik olabilir.

Baz1 kisilerde lingual sinir tonsil lojunda mukozadan derinde seyreder. Farenks
konstriktor adalelerinin daha derininde yer alabilir. Bazen lingual sinir tonsil lojunun 2-3 mm
derinindedir. Bazen tonsil ve lingual sinir arasinda gevsek kapsiil dokusu, damar pleksusu yer
alir. Tonsillektomide stiloglossus adaleden daha derinlere inilirse lingual sinirin zedelenme
olasilig1 artar. Bu nedenle kapsiil ve tonsil lojunun gevsek bag dokusu tabakasi tonsillektomi

esnasinda disseksiyon i¢in giivenli plan olusturur. Lingual sinir dile ulasinca iki dala ayrilir.

LENFATIKLERI
Tonsilin afferent lenfatikleri yoktur. Bu yiizden lenf nodu gibi fonksiyon gdérmez.
Tonsil efferentleri folikiillerin ¢cevresinde lenfatik kapiller pleksus yaparlar. Kapsiilii, superior
konstriktor adaleyi gecerek iist derin servikal lenf nodlarina 6zellikle jugulodigastrik nodlara,
submandibular lenf nodlarina, tonsil 6n plikas1 lenfatikleri {ist juguler ven ve submandibular
nodlara drene olurlar. Tonsiller fossanin lenfatikleri iist servikal, spinal aksesuar ve posterior
ticgendeki nodlara bosalir. Posterior plika kanserleri daha arka yone dogru iist posterior

ticgen, spinal zincire de lenfatik metastaz yaparlar. Tonsil enfeksiyonlar1 servikal lenfadenite
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yol agar. Angulus mandibula arkasinda lokalize bir lenf nodu tonsil i¢in tipik olup tonsil

patolojilerinde biiyiir.

LINGUAL TONSIL

Lingual tonsil, dilin arka 1/3’iinde sirkiiler siralanmis lenfoid kitlelerdir. Fetal 5. ayda
lenfoid hiicreler infiltre olur. Doguma yakin kriptolenfatik yapilar, kriptal epitel duvarlari,
lenfoid parenkim, konnektif doku kapsiilii ortaya ¢ikar. Dogumda kriptalar belirgindir.
Sirkumvallata papillalar arkasindan vallekulaya hatta epiglot tabanina kadar uzanirlar. Onde
sirkumvallata papillalarin olusturdugu sulkus terminalis denilen dil V’si ile sinirlhidir. Sulkus
terminalis her zaman goriilmez.

Biiytkligl ve sekli yasa ve kisiye gore degisir. Nodiiller seklindeki lenfoid doku
kiimesi kriptalarla mukoza yiizeyine agilir. Kripta orifislerine yakin miikdz glandlar bulunur.

Waldeyer halkasinin diger elemanlar1 puberteden sonra kiigiiliirse de lingual tonsil
biraz hiperplaziye ugrar. Tonsillektomiden sonrada kompansatuar olarak biiyiirler. Hem
bliytikliigii hem de histolojisi yasa bagli olarak degisir.

Makroskopik olarak lingual tonsiller;

1. Diizgiin yiizeyli,

2. Cikint1 seklinde kitle,

3. Hipertrofik seklinde goriiliirler.

Kapsiildeki elastik liflerin hiperplazisi 20 yaslarinda baslayip yas ilerledikge artar.

Histolojik olarak kolumner silyali epitelle doseli kripta ve lakiinler igerir. Lenf
folikiilleri ve parenkimal doku orani yasa bagh olarak degisiklik gosterir. Lenf folikiillerinin
sayis1 yasla azalir. Ortalama 40 yasindan sonra kriptalar cogalir. Farengeal ve palatin tonsiller
10-20 yaslarinda dominant fonksiyon goriirken lingual tonsiller 40-50 yasindan sonra aktif
hale gecerler. Fonksiyonu 60 yasindan sonra azalir.

Lingual tonsiller digerlerinden farkli bazi histolojik degisiklikler gosterirler.
Adenoidlerde homojen bal petegi goriinimii ve dilate lenf damarlar1 vardir. Palatin tonsilde
miikdz ve albiimindz glandlar yer alir. Adenoidlerde goriilmez. Lingual tonsil iginde ise
rastlanabilir. Lingual tonsil kriptalarinda kolummer silyali epitel vardir. Digerlerinde yoktur.
Dil kokiinde dilate yiizeyel venler bulunur. Bunlar lenfoid yapilar hipertrofik olmasa bile

bazen belirgin,mavimsi renkte kabarikliklar yaparlar.
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VASKULARIZASYONU
Lingual tonsil folikiillerinde parafolikiiller bolgede kapiller veniillere rastlanir. Lingual

arterden kanlanirlar. Venleri lingual venlerle birlikte internal juguler vene bosalir.

LENFATIKLERI
Lingual tonsilin efferentleri olup afferent lenfatikleri yoktur. Lenfatikleri suprahiyoid,
submandibuler ve derin servikal lenfatiklere bosalir. Lingual tonsil immiinolojik organ olarak

fonksiyon goriir.
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GENEL iIMMUNOLOJI

Immun sistemin hastalik ve sagliktaki onemi uzun siiredir bilinmektedir. Immun
sistem yalniz humoral ve hiicresel yanitla degil ayni zamanda inflamatuvar olaylarla da

kendine tehdit olan yabanc1 cisimlere yanit verir.

Hiicresel ve Humoral immun Sistem
Hiicresel ve humoral immunite zararli mikrooranizmalar1 birlikte veya tek basina hareket
ederek etkisiz hale getirmeye calisir. Bu siiregte kisinin kendi hiicrelerine zarar verilmesi
hiicre yiizeylerinde bulunanan MHC (major histocompability complex) olarak adlandirilan bir
dizi glikoprotein ile onlenir. MHC aymi zamanda immun yanitin humoral veya hiicresel
olacagini belirler. MHC molekiileri 1 ve 2 olmak iizere 2 gruptur.

MHC 1 molekiilleri tiim somatik hiicrelerde bulunur ve 6zellikle viriisler ile infekte
olmus hiicrelerin sitotoksik T lenfositlerle elimine edilmesini saglar. infekte bir hiicrede
yabanc1 bir peptid ile MHC 1 molekiilii algilandiginda sitotoksik T lenfositleri uyarilir ve
matur hale gecer. Hedef hiicreyi algilar ve yok eder.

MHC 2 molekiilleri ise immun sistemde yer alan ve antijen sunucu hiicreler olarak
tanimlanan makrofajlar, monositler, dentritik hiicreler, B lenfositler ve aktive olmus T
lenfositler tarafindan iiretilir ve kullanilar. Bu molekiiller CD4 T-helper hiicreleri ile
iletisimde rol oynar. Boylece immun sistemin uyarilmasi1 ve komplike bir yanitin olugmasi

saglanir.

Nonspesifik Immunite

Nonspesifik immun yanitta B veT lenfositleri yer alir. Buradaki immun yanit ¢ok
hizlidir ve patojenin daha Oncedan taninmis olmasini gerektirmez. Bu sistemde fiziksel
bariyerler, (deri,mukoz memebranlar,silia ve mukus) ve patojen ile aktive olan hiicreler ve
serum faktorleri yer alir. Bunlar nétrofil,monosit,ve makrofajlarin yer aldigi fagositler,
sitokinler, kemokinler, interlokin-1 (IL-1) tumor necrosis factor (TNF) , IL-6 , ve aragidonik
asit metabolitleridir(9). Tiim bunlar akut faz reaktanlarmin (agirlikli olarak karacigerde)
tiretilmesi ile ve mikroorganizmalarin birgok mekanizma ile (6rn. C-rektif protein )
oldiirtilmesi ile sonuglanir (10).

Bu korunmada deri en 6nemli rolu oynar. Yine mukozalar patojenlere karsi bir bariyer

gorevi goriir. Sekresyonlarda bulunan lizozimler bakteri duvarlarini pargalayarak elimine
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edilmelerine yardimci olur. Mukus, silialar, midenin asit pH’s1, normal flora nonspesifik
immun yanitin igerisinde yer alir.
Bu sistemin diger elemanalar1 ise akut faz reaktanlari, komplemanlar ve

interferonlardir (IFN).

Spesifik Immunite
Nonspesifik korunma yollar1 gegildiginde lenfositlerin rol aldigi spesifik savunma
sistemi devreye girer. Lenfositler tarafindan patojen antijenleri taninir ve boylelikle yineleyen
karsilagmalarda daha hizli yanit verilebilir. T ve B lenfositleri arasinda iletisim saglanarak B

lenfositlerinin antikor {iretmesi ve fagositer hiicrelerin harekete gegmesi saglanir.

IMMUN SISTEMIN GELIiSIMI

Insan immiin sistemi dalak, timiis, lenf nodlari, tonsiller dokular ile kemik iliginden
cikip kan ve lenfoid dolasima katilan lenfoid hiicrelerin olusturdugu genis dagilimli bir
sistemdir.

Lenfoid hiicreler kemik iligindeki kok hiicreden farklilasarak meydana gelirler. Kok
hiicre iki farkli kok hiicreye degisir. Bunlar lenfoid ve myeloid kok hiicrelerdir. Lenfoid kok
hiicrelerden T ve B lenfositleri gelisirken myeloid kok hiicreden makrofaj ve nétrofil gibi
fagositozda rol alan hiicreler ile diger kan elemanlar1 gelisir. T lenfositleri timus dokusuna
giderek burada olgunlagsmalarini tamamlarlar.

Bu degisim ve gelisimde 1L-4,IL-6,IL-7,IL-11, graniilosit-makrofaj koloni stimulator
faktor(GM_CSF) rol alir(11).

T Lenfositler

Kemik iliginden immatiir olarak ve ileride onlarin gorevlerini belirleyecek CD4, CD8
antijenlerinden yoksun olarak ayrilan T lenfositleri timusa gelirler. Burada timusun 6zellesmis
kortikal hiicrelerinin yardimiyla, sitokinlerin etkisiyle onlar i¢in kimlik 6nemi teskil eden
ylizey antijenlerini olustururlar. Bu asamada IL-1 T hiicre maturasyonunda gorev alir ve timus
epitelinden salgilanir(12). IL-2 ve IL-4 yine T hiicre farklilagmasinda gerektiginde antagonist
davranarak rol alir(13).

Maturasyonun sonunda timusu CD4 ve CD8 olmak {izere iki tipte T lenfosit terk eder.
CD4 T lenfositleri immun yanitta diizenleyici olarak rol alir ve antikor salinmasi i¢in hiicreleri
uyarir .Immun sistemdeki bu roliinden dolay1 T-helper olarak adlandirilir. CD8 T lenfositleri

ise sitotoksik olarak goérev yapar ve bu ylizden T-supresor olarak da adlandirilir. CD4 T
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lenfositleri MHC 2 molekiilii tagiyan hiicreleri tanirken CD8 T lenfositleri ise MHC 1

molekiilii tasiyan hiicreleri tanir.

B Lenfositler

B lenfositler kemik iliginde olgunlasir ve ¢cogunlugunu IgM ve IgD nin olusturdugu
immunglobinleri (Ig) salgilar(14). B lenfositlerinin olgunlasmalar1 antijenden bagimsiz olarak
devam eder. Olgunlasma sonunda tek bir spesifik Ig salgilayan ve béliinme yetenegini
kaybetmis plazma hiicrelerine doniisiir. Spesifik Ig salinimi T lenfositlerin kontrolu altinda
gergeklesir. Bu iletisim ve kontrol interlokinler ile saglanir. T lenfositlerde oldugu gibi B
lenfositlerin maturasyon ve degisiminde gorev alan sitokinler vardir. IL-1 ve IL-2 B hiicre
aktivasyon ve biiylimesini uyarirken(15);IL-13 {in benzer bir¢ok etkisi vardir(16). IL-6 sekrete

edilen Ig miktarinda artisa yol agar.

Biiyiik Graniillii Lenfositler (Naturel Killer)

Bu hiicreler genel olarak diger lenfositlerden daha biiytiktiir. Daha az niikleer materyal
icerirler ve daha biiylik sitoplazmalar1 vardir. Bu hiicreler Ig tiretmezler. Viris ile infekte
olmus hiicreler ile tiimor hiicreleri tizerinde sitotoksik etki gosterirler. Bununla birlikte antikor
bagiml hiicresel sitotoksisitede de gorev alabilirler. Inaktif bekleyen bu hiicreler antijen ile

uyarilmis T lenfositlerinden salgilana IL-2 ile aktive olup ¢ogalabilirler.

Monosit ve Makrofajlar
Matiir monositler kemik iliginden ayrilip dokuda makrofaj haline gecerler.

Dolasan I6kositlerin %10 kadarmi olusturur.

Notrofil
Kemik iliginde maturasyonunu tamamladiktan sonra dolasima gecer. Dolasan

lokositlerin %60 kadarini olusturur.

Eozinofil
Dolasan lokositlerin %2-5 ini olusturur. GM-CSF ve IL-3 eozinofil gelisim ve

diferansiasyonunda rol alir(17).
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Bazofil ve Mast Hiicreler
Bazofiller kemik iliginde maturasyonunu tamamlar. GM-CSF bazofil gelisimi (18)
ve IL-5 ise bazofil diferansiasyonunda rol alir. Mast hiicrelerininde bazofiller ile benzer

sekilde gelisimini tamamladigi diisiiniilmektedir.

LENFOID ORGANLAR

Kok hiicrelerden efektor lenfositlere doniislilen timus ve kemik iligi primer lenfoid
organlar1 olusturur. Sekonder lenfoid organlar ise matiir lenfositlerin barmndigi ve immun
yanitin olusturuldugu ve gelistirildigi organlari igerir. Bunlar dalak ve lenf nodlarini igeren
sistematik immun sistem ile, tonsilleri , Peyer plaklarini, intraepitelyal lenfositleri, organlara
dagilmis olarak bulunan lenf folikiillerini ve mukozal dokularin lamina propriasini igeren
mukozal immun sistemdir.

Sekonder lenfoid organlarn  bas ve boyunda yer almast nedeniyle

otorinolaringolojistleri ¢ok daha fazla ilgilendirmektedir.

Lenf Nodlan

Lenf nodlar1 grup veya zincir seklinde olusurlar. Kan damarlarinin girdigi bir hilus
ve bunun ¢evresinde yer alan fibroz bir kapsiilden olusur. Lenf nodunun i¢ine girdikten sonra
dallanan damarlar ve afferent lenf damarlar1 antijen isleyen hiicreleri lenf nodlarina getirir ve
islenmelerini saglar.

Lenf nodlar1 korteks ve medulla olmak iizere iki dnemli boliime ayrilir. Korteks B
lenfositlerinin hakim oldugu primer ve sekonder lenf folikiilerini igerir. Primer folikiiller IgM
ve IgD iireten B lenfositleri icerir. Sekonder folikiiller ise immun yanitta cevap veren
germinal merkezleri igerir. Germinal merkezlerde B lenfositlerin  olusturdugu
immunglobinlerin meydana gelmesi ve B lefositlerin gelismesi gibi olaylar meydana
gelir.

CD 4 T lenfositleri de yine germinal merkezde yer alirlar ve immun yanit olugsmasinda
B lenfositleri uyararak kilit bir gérevi tistlenirler.

Lenf nodu korteksinin parakortikal bolgesi CD4 ve CD 8 T lenfositlerini, bazi lenfosit
ve dentritik hiicreleri igerirler.

Lenf nodu merkezinde bulunan medulla B ve T lenfositleri ile plazma hiicrelerini ve

makrofajlari icerirler. B ve T lenfositleri korteksten medullaya goc¢ ederler.
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Efferent lenfatik damarlar hilus bdlgesinden lenf nodunu terk eder. Lenf nodlarin1 terk
eden bu lenf sivisinda antikorlar matiir B ve T lenfositleri bulunur. Bu hiicreler diger dokulara
g6¢ ederek immun yanit olusmasinda rol alirlar.

Lenfoid sistem duktus torakikus ile kan dolasimina drene olur ve bdylece lenfositlerin

tiim viicut boyunca dolagmalar1 saglanir.

Mukozal iImmun Sistem
Mukozal yiizeyler ve deri patojen ve yabanci cisimlere karsi olusturulan immun
yanitta gorev alirlar.
Organize mukozal immun sistemde tonsiller, peyer plaklar1 ve izole lenf folikiilleri yer

alir. Difliz mukozal immun sistemde ise intraepitelyal lenfositler ve lamina propria bulunur.

Tonsiller

Bogaz girisinde palatin tonsil, lingual tonsil ve adenoidden olusan {iglii lenfoid yap1
bulunur. Bu yapilar ¢cocukluk ¢aginda tam olarak gelisimlerini tamamlarlar ve puberte ile
gerilemeye baslarlar.

Palatin tonsiller zayif bir kapsiille ¢evrilmislerdir. Faringeal boliimde kapsiil bulunmaz
ve cok katl epitelle ortiiliidiir. Kapsulden itibaren uzanan trabekiiller tonsili lobullere ayirir.
Tonsilin ylizeyinde farenkse uzanan ylizey alanini biliyiitmeye imkan veren kript denilen
girintiler bulunur. Her lobiilde agirlikli olarak B lenfosit barindiran germinal merkezleri
iceren lenfoid folikiiller bulunur(19). Bunlarin disinda T lenfositleri, makrofajlar , dentritik
hiicreler de folikiillerin ¢evrelerinde yer alir.

Tim bu yapilar havayolu ile gelen partikiillerin giris yerlerine gore stratejik olarak
yerlestirilmislerdir. Burun yolu ile gelen partikiillerde adenoid, agizdan havayolu ile gelen
partikiillerde palatin tonsil ve yemek parcaciklart ile gelen partikiillerde lingual tonsiller
gorev yaparlar.

Tiim bu yapilar istenmeyen partikiilleri filtre eden mukozal immun bariyer olarak

gorev yaparlar.

Peyer Plaklar1 ve Lenf Folikiilleri
Peyer plaklar1 daha ¢ok terminal ileum mukozasinda ve bununla birlikte jejunum ile
duedonumda olmak {iizere bulunan lenf folikiilii kiimeleridir. Dogumdan haftalar sonra

olugmaya baglar ve sayilar1 pubertaya kadar artis gosterir ve sayilar1 bundan sonra azalir.
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Lenfoid folikiiller peyer plaklarinda olduguna benzer sekilde viicutta gastrointestinal
sistem, Uriner sistem ve solunum sistemi mukozasinda bulunurlar.

Bagirsakta bulunan bu lenfoid organlar liimende bulunan antijenleri T ve B
lenfositlere sunarlar. Bu bolgelerde antijen alimi pinositoz yoluyla olur. Bu bdlgede bulunan
epitellerde CD 4 T lenfositlerle etkilesmeyi saglayan MHC 2 antijenleri bulunur. Subepitelyal
bolge cok sayida CD 4 T lenfositlerini, makrofajlari, dentritik hiicreleri ve az sayida B
lenfositleri igerir.

Epitel tarafindan pinositoz yoluyla alinan antijenler T lenfositlerine sunulmak iizere
makrofajlar ve dentritik hiicrelerce alinir.

Peyer plaklari i¢cinde aktive B lenfositleri barindiran germinal merkezler bulunur.

Intraepitelyal Lenfositler
Intraepitelyal lenfositler epitelin bazal yiizeyinde yer alirlar ve epitelyal hiicreler ile
iliski icerisindedirler. Bu hiicreler epitelyal tabakaya uzanir ve lamina propriada yer alir.
Fenotip ve fonksiyon olarak lamina propriada yer alan T lenfositlerden farklidirlar.
Intraepitelyal lenfositlerin fonksiyonlari tam olarak anlasilamamustir, fakat caligmalar

bu hiicrelerin sitotoksik kapasitelerinin oldugunu gdstermektedir(20,21).

Lamina Propria
Lamina propria epitelyum altinda yer alan ve i¢inde bir¢ok hiicre grubunu barindiran
zay1f bir yapidir.
En Onemli fonksiyonlarindan biri buradaki plazma hiicreleri tarafindan Ig A
salgilanmasidir(22).
Lamina propria ayni zamanda ¢ok sayida CD4 ve CD 8 T lenfositlerini barindirir.
Bu bolgede yer alan diger grup hiicreler ise IgG salgilayan B lenfositleri, makrofajlar,

dentritik hiicreler, mast hiicreleri, eozinofiller ve az sayida notrofillerdir.

ANTIJEN SUNUMU
Antijen sunumu bir grup Ozellesmis ve antijen sunucu hiicreler olarak olarak
tanimlanan hiicreler tarafindan gergeklestirilir.bu grupta monositler, makrofajlar, dentritik
hiicreler ve B lenfositleri yer alir. Bu hiicreler primer olarak solid lenfoid organlar ile deride
yer alirlar. Folikiiler dentrik hiicreler lenf nodlarinin ve dalagin B lenfosit bdlgelerinde yer

alan 6zel antijen sunucu hiicrelerdir. Bu hiicreler B lenfositlerinin antijene karsi cevap
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olusturmasinda 6nem tasir. Periferik dokularda yerlesmis olan dentritik hiicreler antijenleri
yakalar ve dokularda ayrilarak lenf nodlar1 ve dalaktaki T lenfosit bolgelerine ilerlerler.

Deride bulunan antijen sunucu hiicrelerin en Onemlisi Langerhans hiicreleridir.
Derinin epidermis tabakasinda bulunur ve antijenleri lenf nodlarindaki efektor hiicrelere
sunarlar.

Lenf nodlarina giden antijen sunucu hiicreler isledikleri antijenleri direkt olarak T
hiicrelerine sunabilirler ve bdylece T lenfositlerinin proliferasyonunu ve diferansiasyonunu
indiikliyebilirler.

Monositler kanda ,makrofajlar ise akciger, karaciger ve beyin gibi organlarda
bulunurlar. Bu hiicrelerde gerektignde antijen sunucu hiicreler olarak davranirlar.

Tiim antijen sunucu hiicreler MHC 2 yiizey antijenine sahiptirler.

Yabanc1 ve yerli peptidler hidrolizle oligopeptidlere doniistiiriilerek MHC molekiilleri
ile birlikte hiicre yiizeyine eksprese edilirler. MHC 2 ile sunulan peptid parcalart MHC 1 ile
sunulanlara gére daha uzundur ve bunlar genellikle ekstraseliiler bolgelerden elde edilirler.

MHC molekiilleri ile sunulan oligopeptitlerde yer alan hapten denilen bdlgeler T
lenfositlerince hatirlanir.

Ozel bir antijen ile uyarilma yolu ise siiperantijenler olarak tanimlanan ve bazi viriis
ve bakterilerden kaynaklanan antijenlerle ile uyarilmadir. Bu yolda antijenler oligopeptitlerine

ayrilmadan daha yaygin ve daha giiclii yanit olusturabilirler.

HUCRESEL IMMUN CEVAP

Lenfosit aktivasyonu iki basamakta gelisir. Ilk aktivasyon sinyali antijen tarafindan
olusturulur.

Daha 6ncede bahsedildigi gibi T lenfositleri tarafindan isilenen ve taninan antijenler
MHC molekiilleri ile iliski halindedir.

Ikinci sinyaller ise antijen sunucu hiicreler tarafindan olusturulan aksesuar molekiiller
araciligiyla olur . Bu olaylar T lenfosit aktivasyonuna ya da T helper lenfositleri araciliiyla
B lenfositlerin aktivasyonunu saglarlar.

Ayni zamanda T ve B lenfositlerinin biiyime ve diferansiasyonlart aktive olmus T
lenfositleri ile antijen sunan hiicreler tarafindan olusturulan birden fazla sitokin ile saglanir.

T lenfositleri tarafindan iki ¢esit yiizey antijeni olusturulur ve taninir. CD4 T helper
hiicreleri tarafindan MHC 2 antijenleri olusturulur ve tanminir. Bu antijenler ile immun

sistemdeki hiicreler arasinda diizenleme yapilir. CD 8 T lenfositleri tarafindan ise MHC 1
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antijenleri olusturulur . Bu antijenler ile sitotoksik T lenfositleri ile hiicresel immun yanit
olusturulur.
CD4 ve CDS8 T Ilenfositlerinin orani degismekle birlikte periferik kanda 2:1

oranindadir.

CD 4 T Lenfositleri

MHC 2 yiizey antijeni tastyan hiicreler tarafindan antijenler sunulduktan sonra CD4 T
lenfositleri aktive hale gegerler ve IL 1 ile IL 2 sitokinlerini salgilarlar. Aktive olmus CD 4
lenfositler diger CD4 ve CD8 T lenfositleri ile IL 2 iizerinden iletisime girerler. Yine CD 4
lenfositleri B lenfosit biiylime ve diferansiasyonu tizerine IL 2, IL 4 ve IL 6 iizerinden etki
ederler. CD4 T lenfositleri antijen tarafindan duyarlanmis B lenfositleri aktive ederek ve
MHC 1 molekiilleri baglantida olan CD 8 T lenfositlerini uyararak immun sistem cevabini
giiclendirirler.

CDA4 T lenfositlerinin yaptig1 bu aktivasyonalar biiylik oranda sitokinler araciliyla olur.

Sitokinler kii¢lik protein hormonlardir ve hiicre biiylimesi ile degismesi iizerine etki
ederler.

CD4 T helper lenfositlerinin salgiladiklar sitokin paterni ile T helperl ve T helper 2
olmak iizere iki gruba ayrilmislardir(23).

T helper]l hiicreleri tarafindan salgilanan sitokinler hiicresel immunite sirasinda
olusturulan inflamatuvar yanitta goérev alirlar. T helper 2 hiicreleri tarafindan salgilanan
sitokinler ise antikor yanitin regulasyonu i¢in gereklidir.

Bazi CD4 T lenfositleri T helper 1 ve 2 tarafindan salgilanan sitokinleri birlikte
salgilayabilirler. Bu hiicreler T helper 0 hiicresi olarak nitelendirilmektedir ve bunlarin TH1
ve TH2 hiicrelerinin onciisii oldugu tahmin edilmektedir. TH1 lenfositlerine kars1 TH2
lenfositlerinin diferansiasyonu IL 4 ve IL12 nin yer aldig: sitokinler ile pozitif feed back
mekanizmasi ile olusur.

CD 4 T lenfositleri salgiladiklar1 sitokinler ile immun yanitin merkezinde yer almalari

nedeniyle dneme sahiptir.

CD 8 T Lenfositleri ve Sitotoksisite
CD 8 T lenfositlerinin en iyi anlasilmis fonksiyonlar: sitotoksik etkileridir. Inhibitor
sitokinler ile immun cevap lizerine inhibitor etki gosterdikleride diigiiniilmektedir.
Sitotoksik siirecte hedef hiicrenin yok edilme siireci hedef hiicrenin membran

komponenetleri ile temas ile baglar. Efektor hiicre CD4 T lenfosit oldugu zaman sitotoksisite
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hedef hiicre iizerindeki MHC1 molekiilleri ile hedefin hatirlanmasi ile baslar. Hedef hiicre ile
CD8 lenfosit arasinda transmembran iletisim kurulur ve iki hiicre arasindaki adezyon
gliglendirilir. Sitotoksik hiicreden ekzositoz yoluyla sitotoksik graniiller hedef hiicreye
aktarilir. Bu graniiller hedef hiicre membraninda membrani gecisken yapabilecek delikler
acabilen perforin olarak adlandirilan molekiiller igerirler. Graniiller igerisinde proteazlarda
hedef hiicreye aktarilir. Tiim bu olaylar hedef hiicrenin lizisi ile sonuglanir.

Sitotoksik hiicreler bu olay sirasinda kendi sitotoksik graniillerinde yer alan
molekiillerden etkilenmezler. Bu olayin mekanizmasi tam olarak ¢oziilememistir.

Sitotoksik olaylarda izlenen bir baska yol ise hiicre yiizeylerinde bulunan Fas
molekiilleri ile gergeklesir. Bu molekiil TNF reseptorii, sinir biiyiime faktorii reseptorii, CD40
siiperaile ve apoptozis ile iligkili reseptorler grubundandir(24). Fas molekiilleri araciligiyla
kurulan temas sonrast hedef hiicrenin apoptozisi gerceklesir. Fas molekiilleri araciligiyla olan
sitotoksisitenin T lenfosit gelisimi esnasinda negatif seleksiyonda rol aldig1 diisiiniilmektedir.

Enfeksiyon hastaliklarinda bu yol ile olan sitotoksisite hala agikliga kavusturulamamastir.

Natural Killer Hiicreler ile Sitotoksisite

CD 4 ve CD 8 T lenfositlerinin peptidleri tanimas1t MHC molekiillerine bagimlidir. Bu
hiicreler tarafindan meydana getirilen sitotoksisite MHC bagimli sitotoksisite olarak
adlandirilir. Bu hiicreler karsin Naturel Killer (NK), (Biiylik graniillii lenfositler) hedef
hiicrede gosterdikleri sitotoksik etkilerde MHC molekiillerine ihtiya¢ duymazlar. Bu nedenle
NK’ 1n yer aldigt sitotoksisite MHC molekiillerinden bagimsiz sitotoksisite olarak
adlandirilir.

NK hiicreleri T ve B lenfositlerinden farkli hiicrelerdir ve IFN y, TNF a, ve GM CSF
gibi ¢esitli sitokin salgilarlar.

Bu hiicreler ayn1 zamanda diger lenfositlerde goriilmeyen ylizey antijenlerine sahiptir.
Bunlar immunglobinlerin Fc¢ kismi i¢in reseptér gorevi goren CD16 (FcyRIII), adezyon
molekiilii olan ayn1 zamanda noral hiicrelerde de bulunan CD 56°dir ( 25,26,27,28).

Bunlarla birlikte T lenfositlerinde bulunan CD2 de bu hiicrelerde bulunur(26).

Bu hiicreler periferik kan dolasiminda, dalak , akcigerler ve karacigerde
bulunurlar(29,30). Lenf nodlarinda bulunmazlar ve lenf akimi ile seyahat etmezler.

NK hiicrelerinin sitotoksik etki mekanizmalar1 T lenfositlerinde oldugu gibidir. Benzer
mekanizma ile hedef hiicre apoptozise ugrar.

NK hiicreleri tarafindan taninabilen yapilar tam olarak anlagilamamigtir. Fakat hedef

hiicreye karsi ¢cok spesifik davrandigi bilinmektedir.
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Bu spesifitenin yiiksek olusunda MHC 1 molekiillerinin inhibitor etkisi rol alir, hedef
hiicreler MHC1 molekiilii salgiladiklarinda sitotoksik siire¢ durdurulur(31,32).

NK hiicreleri in vivo ve in vitro olarak timor hiicrelerini lizise ugratabilirler. NK
hiicreleri tlimorlii hayvanlara verildiginde tlimor gelisimini ve yayilmasini azaltmaktadir(33).
Bu caligmalar ile timor ve tiimOr metastazlarina karsi NK hiicrelerinin etkili oldugu
gorilmiistiir.

NK hiicreleri ayn1 zamanda viriis enfeksiyonlarinda da rol alir(34). Ayrica bu hiicreler

intraseliiler patojenlere karsida konak savunmasinda dnemli roller alirlar(35).

HUMORAL IMMUN YANIT

T Lenfosit Bagimh ve T lenfosit Bagimsiz B lenfosit Yanitlar:

Humoral immunite T lenfosite bagimli ve T lenfositten bagimsiz olarak iki sekilde
calisir. Ozellikle bakteri kapsiilii veya hiicre duvar1 gibi yapilarda bulunan karbonhidrat
yapilar gibi tekrarlayan antijenik determinantlar1 olan biiyiik antijenler B lenfositlerini
dogrudan uyarabilirler. B lenfositlerinin bu yanit1 6zellikle kapsiillii bakterilere karsi olan
immun yanitta 6nem tasir. Bu patojenler B lenfositleri yiizeyindeki immunglobulinlerle
etkileserek agirlikli olarak Ig M olmak {izere antikor salinmasina yol acarlar. Kapsiillii bakteri
etrafin1 saran immunglobulinler Fc resptorleri araciligiyla opsonizasyona ugrarlar , boylece
hedef hiicre haline gelerek makrofajlarca taninip yok edilirler.

Cocuklar ve yashlarda T lenfositten bagimsiz B lenfosit yaniti zayiftir. Bu ise bu
yastaki kisilerin kapsiillii bakteri infeksyonlarina karsi daha duyarli olmalar1 ile sonuglanir.

T lenfositlerine bagimli B lenfosit yanit1 antijenlerin B lenfositler tarafindan islenmesi ile
baslar. Ig M ve Ig D antijen yakalamakta sunulmasina aracilik etmekte oldukga basarilidir.

B lenfositlerin T lenfositlerden bagimsiz olarak gergeklestirdigi bu islemin
avantajlarindan en 6nemlisi antikorlarin ¢ok diisiik konsantrasyonlardaki antijenleri bulup
yakalayabilmesi , ve isaretleyerek T h lenfositlerine sunulabilir hale getirmesidir(36).
Yapilan gozlemlerle bulunmustur ki, membran Ig ile yapilan antijen isaretlemesi MHC1 gibi
diger molekiillerce yapilan membran isaretlemelerine gore daha efektiftir(37).

Antijenler B lenfositlerince islenip kiigiiltiildiikten sonra MHC2 molekiilii ile birlikte
hiicre yiizeyinde sunulur. B lenfositler ile T lenfositler arasinda bu asamadan sonra
konjugasyon gergeklesir.

Tiim bu olaylarin sonucunda B lenfosit aktivasyonu baslar ve humoral immun yanit

olusturulur.

25



Antikor Bagimh Sitotoksisite
Antikor bagiml sitotoksisite (ABS), tiimdr hiicreleri, yabanci organizmalar, viris ile
enfekte olmus hiicrelerin eliminasyonunda gorev alirlar. Bu siiregte antikorlar ile hedef
hiicreler isaretlenir ve efektor hiicreler tarafindan taninmalari saglanir. Antikorlarin degisken
bolgeleri organizmaya gore degisim gostererek efektor hiicrelerin daha kolay odaklanmalarini
saglar. ABS 0zellikle hiicre yiizeyinde de§isim gostermeleri nedeniyle savunma sisteminden
kacan organizmalarin ¢evrelerinin kaplanarak taninabilir ve bdylece elimine edilebilir hale

getirilmesinde kritik 6neme sahiptir.

IMMUNGLOBULINLER

Antikorlar (immunglobulinler) aktive olmus B lenfositlerinden salgilanirlar. Polipeptid
(%82-96) ile karbonhidrattan (%4-18) olusan glikoprotein yapida molekiillerdir. Total plazma
proteinlerinin % 20 sini olusturur ve serum elektroforezinde y-globulin veBglobulin bolgesine
goc ederler. Immunglobulin (Ig) molekiilleri birbirine disiilfid baglari ile baglanmus iki hafif
ve iki agir polipeptid zincirden olusmuslardir. Her polipeptid zincir kendi i¢inde birbirine
disulfid baglarla bagl bolgeler igerir. Amino (N) terminal bolgesi (degisken bolge, V),
Karboksi ( C ) terminal boélgesinden amino asit dizilimi bakimindan ¢ok daha fazla
degiskenlik gosterir. N Terminal bolgesi Fab veya antijen baglayic1 bolge olarak adlandirilir.
Antikorlarin antijen baglayic1 bolgelerindeki agir ve hafif zincirlerin V bolgesinde birkag
adet amino asit vardir. C terminal bolgelerinde sadece agir zincirlerden olusan bir bolge
bulunur ve bu bolge Fc bolgesi olarak adlandirilir. Bu boliim Ig’lerin plasental gecis,
kompleman fiksasyonu, ve hiicre yapismasi gibi biyolojik aktivitelerinden sorumludur.

Agir ve hafif zincirlerin izotipleri sabit antijenik determinantlar tarafindan belirlenir.
Saglikli bir insanda tiim izotipler goriiliir. 9 tip izotip mevcuttur. Bunlar y1, y2, y3, v4, u, al,
a2, § ve ¢ izotiplerdir. Bu izotiplere karsilik gelen Ig ler ise 1gGl1, 1gG2, 1gG3, 1gG4, 1gM,
IgA1l, IgA2, IgD ve Ig E dir. Hafif zincir ise k ve A subtiplerinden olusur. Monomer Ig ler
(IgG) tek tip Ig molekiilii igerirler, polimer olanlar ise birden fazla Ig molekiilii igerirler.
Polimerizasyon J zinciri olarak adlandirilan ve yiiksek oranda aspartik asit i¢eren kiigiik bir

glikopeptidin sayesinde gerceklesir.

Immunglobulin G
Serum Ig lerinin yaklasik % 75 ini olusturur ve IgGl, IgG2, 1gG3 ve 1gG4 olmak
tizere 4 subgruptan olusur. 150,000 D agirliginda bir monomerdir. IgG spesifik Fc reseptorii

makrofajlar , monositler, ve noétrofillerde bulunur ve ¢ogu zaman antijen ile baglanmadan
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once bu bolgeye baglanilir. Bu 6zelliklerinden dolay1 fagositik islemlerde opsonizasyonda
gorev alir. IgG icin olan Fc reseptorii monosit ve makrofajlarda Fc yRI, eritrositler hari¢ cogu
hemopoietik sistem hiicrelerinde Fc yRII ve NK, eozinofil, nétrofil ile makrofajlarda Fc yRIII
tipini igerir.

IgG ile NK etkilesimi ile bakteri, virus ile enfekte hiicreler ve tiimor hiicrelerinin
eliminasyonunda etkili olan ABS meydana getirilir. Genel olarak ¢6ziinebilen protein
antijenler kars1 cevp IgG1 ve I1gG3 subtipleri ile, polisakkarit olanlara ise IgG2 subtipleri ile
yanit olusturulur.

Ig G tekrarlayan karsilagsmalar sonrasi ikincil yanitta gorev alan Ig’dir. Plasentadan
gecerek neonatal donemde korunmay1 saglayan tek Ig’dir.

IgG molekiilii kompleman fiksasyonu yaparak nétralizasyon, opsonizasyon,

bakteriolizis, aglutinasyon ve hemoliziste gorev alir.

Immunglobulin M

Serum Ig lerinin % 10 kadarim1 olusturur. Ig M 5 adet Ig M subiinitesinin disiilfit
baglar1 ve J zincirleri ile baglanmis seklinde bulunur. Molekiil 900,000 D agirligindadir. Ig D
ile birlikte B lenfosit yiizeyinde en ¢ok bulunan Ig’dir. Membranda bulunan IgM’ler erken
antijen reseptorii olarak gorev yaparlar. Antijen ile baglanma IgM salinmasi ile sonuglanan B
lenfosit aktivasyon ve diferansiasyonuna neden olur. Pentamerik yapidaki IgM molekiilleri 10
adet antijen baglanma bdlgesi ile antijenlere biiyilik bir afinite ile baglanirlar. IgM agirlikli
olarak erken humoral yamitta yer alir ve sonra seviyesi giderek diiserek yerini IgG
molekiillerine birakir. IgM molekiili IgG de oldugu gibi etkili bir bigimde kompleman
fiksasyonu yapar ve bu sekilde biyolojik aktiviteleri IgG ile olduk¢a benzerlik gosterir.

Immunglobulin A

Serum Ig lerinin %15 ini1 olusturur ve hem monomerik hem de polimerik sekilde
bulunabilir. Molekiil 160,000 D agirligina sahiptir. insanlar diger Ig’lere gore cok daha fazla
IgA iiretirler. IgA nin en 6nemli gorevi mukozal immunitede rol almasidir. Monomerik IgA
lar ekzokrin bezlerin intertisyel alaninda bulunan plazma hiicreleri tarafindan salgilanirlar.
Bu monomerler ayn1 zamanda IgA iireten plazma hiicreleri tarafindan olusturulan J zincirleri
ile birlestirilerek IgA2 seklinde dimerlere dontistiiriilebilirler. Bu dimerler ekzokrin bezlerin
epitel hiicreleri arasinda bulunan hiicreler arasi baglantilardan gegmek i¢in ¢ok biiyiiktiir. Bu
yiizden epitel hiicrelerinden aktif sekretuar komponente dayali bir mekanizma ile taginir(38).

Sekretuar komponent epitel hiicreleri tarafindan sentezlenir ve bu hiicrelerin bazolateral
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kisminda yer alir. Epitel hiicreleri bu bolgede iiretilen IgA dimerleri ile temas halindedirler.
Sekretuar komponent IgA dimerlerinin J zinciri ile baglanir ve non-kovalen sekretuar
komponent —IgA dimer kompleksi olusur. Olusan bu kompleks endositoz ile epitel hiicrelerin
icerisine alinir ve buradan hiicrelerin apikal yiizline taginir. Bu tagima esnasinda sekretuar
komponent ile IgA dimerleri arasinda distilfit baglar1 ile kovalen baglar olusur. Yeni olusan
bu yap1 sekretuar IgA olarak nitelendirilir. Sekretuar IgA ekzositoz yoluyla ekzokrin
salgilarin i¢ine birakilir.

Sekretuar IgA lokal tiretilen IgA lardan olusturulmaktadir, dolagimda bulunan IgA’lar
bu siirecte yer almamaktadir(39).

IgA tiikriik, gbéz yasi, bronsial sivilar, nazal mukoza, prostatik sivilar, vajinal
sekresyonlar ve ince bagirsak mukus sekresyonlarinda dominant olarak bulunur. IgA lokal
mukozal infeksiyonlara karsi savunmada birincil etkili defans mekanizmasidir. IgA’nin en

onemli gorevi yabanci maddeleri sistemik dolagima katilmadan elimine etmektir.

Iimmunglobulin E
Serum Ig lerinin %0,004 kadarini olusturur.Monomer seklindedir. Molekiil 200,000 D
Agirlhigindadir. IgE’ye 6zel Fc reseptorleri mast hiicrelerinde, makrofajlarda, eozinofillerde,
bazofillerde, nétrofillerde ve trombositlerde bulunur.Bazofil ve mast hiicrelerinin ylizeyinde
bulunan IgE’lerin antijen ile baglanmasi bu hiicrelerden mediator salinmasina yol agabilir. Bu

mediatorlerden en ¢ok bilineni olan histamin alerjik reaksiyonlarda dnemli role sahiptir.

Immunglobulin D
Serum Ig’lerinin %0,2 sini olusturur. Monomer yapidadir ve molekiil 180,000 D
agirhigindadir. B lenfositlerinin yiizeyinde membrana bagli olarak antijen reseptorii gorevi

yaptig1 diisiiniilmektedir.

KOMPLEMAN SISTEMi
Kompleman sistemi ardigik olarak aktive olabilen ve ayni zamanda birbiri ile,
antikorlar ile, hiicre memebranlar1 ile iliskiye girebilen 20 kadar plazma proteininden
olusmustur. Bu iliskiler hiicreler yapisma, fagositoz, kemotaksis, sitolizis gibi olaylar1 kapsar.
Kompleman sistemindeki proteinler globulin fraksiyonunun %15 kadarini olusturur ve
dolasimda inaktif molekiiller olarak yer alirlar.
Kompleman sistemi klasik ve alternatif yoldan aktive olabilen C3 proteini etrafinda

islevini yapar.
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Klasik yol C1, C4 ve C2, C1 protinleri ile baglar. Sira Clq, Clr ve Cls seklindedir.
IgG1, IgG2, 1gG3 veya IgM igeren antijen antikor kompleksleri C1 proteinini C1’ proteini
seklinde aktive eder. Bu molekiilde C2 ve C4 proteinlerini C4b,2b formuna doniistiiriir.
C4b,2b kompleksi ise C3 molekiiliinii C3a veC3b alt gruplarina ayirir. Bu asamadan sonra
klasik yol ve alternatif yoldaki olaylar ortak gergeklesir.

Alternatif yol antijen antikor komplekslerinin yoklugunda da aktive olabilir. Bu
sekilde humoral immunite aktive olana kadar konak savunmasi baslamis olur. Insiilin ,
zimojenler, bakterial polisakkaritler, IgG4, IgA, IgE ve agreve olmus Ig’ler bu yolu aktive
edebilirler. Bu yolda properdin, C3, faktéor B ve D gibi proteinler yer alir. C3b kiigiik
miktarlarda stirekli iiretilir ve faktor B ve D ile reaksiyona girerek C3bBb proteinini meydana
getirirler. Meydana gelen bu protein C3 konvertazi aktive ederek C3 proteininin C3 b
proteinine doniismesi saglanir. Olusturulan C3b faktér B ve D ile pozitif feed back
olusturarak daha fazla C3bBb olugsmasini saglar. Properdin ise C3 konvertazi C3bBbP
proteinini olusturarak stabilize eder.

C3 proteininin alternatif veya klasik yolla aktivasyonundan sonra membran atak
kompleks ile sonuglanan olaylar zinciri baslar. C3b C5 konvertaz1 aktive ederek CS5 proteinini
C5a veC5b alt gruplarina ayirir. C6, C7 ve C5b birleserek C5b,6,7 kompleksini olustururlar.
Membrana tutunan C5b,6,7 proteini C8 proteinin C5 fragmanina yapismasina ve bodylece
yavas hiicre lizisi ile sonuglanacak olan parsiyel membran hasarinin bagslamasina neden olur.
C9 proteininin eklenmesi ile sitolitik reaksiyon hizlanir.

Hiicre lizisi ile sonuglanan bu siiregte ortaya ¢ikan iiriinler ayni zamanda farkli
biyolojik aktivitelere de sahiptir. C3a ve C5a anaflatoksinlerdir ve nétrofil kemotaksisini
stimiile ederler. Bununla birlikte damar permeabilitesi tizerine etki gosterirler ve
permeabilitenin artmasina neden olurlar. Yapigmis olan C3 veC4 molekiilleri opsonin olarak
gorev yaparlar. Bu sekilde fagositozu ve makrofaj, nétrofil,monosit gibi hiicrelerden

proteolitik enzim igeren graniillerin ve serbest radikallerin salgilanmasini saglarlar.
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TONSIL ve ADENOID iIMMUNOLOJISI

Adenoid ve tonsil dokusu agirlikli olarak B lenfositlerin hakim oldugu dokulardir. B
lenfositleri adenoid ve tonsil dokusunda bulunan lenfositlerin yaklastk % 50-65 ini
olusturur(40). T lenfositleri ise adenoid ve tonsil dokusunda % 40 dolaylarinda bulunur.
Bunun disinda % 3 kadar matiir plazma hiicreleride bulunur. Periferik kanda bulunan
lenfositlerin ise % 79 kadar1 T lenfositlerdir(41).

Adenoid ve tonsildeki immunreaktif hiicreler dort farkli bolgede bulunur. Bunlar
retikiiler hiicre epiteli, ekstrafolikiiler bolge, lenfoid folikiillerin ortiilii bolgesi ve lenfoid
folikiillerin germinal bolgesidir(40).

Tonsil ve adenoid dokusunun sekretuar immunitede rol aldigir ve sekretuer Ig’lerin
regulayonunda gorev yaptigma dair giicli deliller vardir. Bagirsaklarda bulunan peyer
plaklarina benzer sekilde 6zellesmis epiteller ile kaplanmis antijen yakalayan ve sunan 6zel
kanallar sistemi vardir(42,43).

Adenoid ve tonsil dokular1 havayoluyla gelen antijenleri yakalamak i¢in iist solunum
yollarinda ¢ok iyi lokalize olmuslardir. Ozellikle tonsil dokusu olmak iizere her iki organda
yabanct materyallerin direkt lenfoid hiicrelere transport olmasi i¢in uygun sekilde bir yapiya
sahiptirler(40). Bu durum afferent lenfatiklerden antijen toparlayan lenf nodlari ile zit bir
durumdur.

Tonsiller kriptler ¢ok katli yassi epitel ile kaplidir. Her bir tonsil dokusunda bu
kriptlerden 10 ile 30 adet vardir ve bunlar yabanci materyalleri yakalayarak lenfoid folikiillere
tagimak islevini gergeklestirirler(40).

Tonsil ve adenoid dokusu sekonder lenfoid organlar grubunda yer alir. Intratonsiller
savunma mekanizmalar1 zayif savunma sinyallarini elimine eder. Yalnizca yiiksek
konsantrasyondaki antijenler germinal merkezlerde bulunan B lenfositlerini aktive
ederler(40). Diistik antijen dozlar1 lenfositlerin plazma hiicrelerine doniismelerine yol agarken
yliksek dozlar B lenfosit proliferasyonuna yol agar. Germinal merkezlerde B lenfosit iiretimi
Siegel tarafindan tonsil dokusunun en 6nemli fonksiyonu olarak belirtilmistir(44).

Adenoid dokusu tarafindan IgG, IgA, Igm ve IgD gibi immunglobulinler iiretilir(40).
Ig G nin nazofarenks duvarindan pasif difiizyon ile gectigi diisliiniilmektedir(40).

Tonsil dokusu da farinks ve periglandiiler lenfoid dokulara go¢ edip antikor iireten B

lenfositler gibi antikor tiretebilir.
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Tonsil ve adenoid dokularinda T lenfositlerinin iirettigi interferon -y ve diger bircok
lenfokinin iiretildigi gosterilmistir(45). Tonsil ve adenoid dokusundaki T lenfositlerinin timor
cevabi hala bilinmemektedir.

Insan tonsilinin immunolojik olarak en aktif oldugu dénem 4 ile 10 yas arasidir.
Puberte ile birlikte tonsil boyutu ile B lenfosit sayilarinda diisiis baslar ve bu T / B lenfosit
oranlarinda rolatif bir artisa yol agar(40). Ig iiretim mekanizmalar1 yastan etkilenir fakat B
lenfosit fonksiyonlar1 80 yasinda bile saglikli tonsillerde devam eder(46).

Adenoid hiperplazileri ile rekurren tonsillit ataklar1 goriildiiginde durum daha
farklidir. Retikiiler kript epitelinde meydana gelen inflamasyonlar immunolojik olarak aktif
hiicrelerin azalmasina yol agar ve antijen transport mekanizmasinda ¢ok katli yassi epitelin
yer almasi ile azalma meydana gelir(47,48). Tim bu degisimler lokal B lenfosit
aktivasyonunda, antikor iiretiminde ve tiim bunlarla birlikte B lenfosit yogunlugunda ve
ekstrafolikiiler alanlardaki germinal merkezlerde azalmaya neden olur(49). Rekiiren tonsillitin
aksine B lenfosit diizenlemesi i¢in gereken immunoregulator sistemin iyi korundugu adenoid
hiperplazilerde degisimler ¢ok daha az izlenir. Bunun sebebi adenoid dokusundaki retikiiler
epitelin tonsil dokusundakine gore inflamasyonlarda daha az etkilenmesidir.

Tonsillektomi ve adenoidektomi sonrasi immunolojik sonuglar ile iligkili
birbiri ile ¢elisen ¢ok sayida calisma yapilmistir, fakat bugiin i¢in kabul edilen sudur ki bu
operasyonlar sonrast Oonemli bir immunolojik defisit meydana gelmemektedir(50). Ogra
tarafindan yapilan ¢alismada canli polio asist ile immunize edilen ve adenotonsillektomi
operasyonu geciren cocuklarda 3 ile 4 kat arasinda serum antikor titrelerinde diisiis
izlenmistir(51). Posttonsillektomili ¢ocuklarda serum IgA seviyeleri yasitlart ile
karsilastirildiklarinda daha diisiik bulunmustur fakat bu immunolojik degisimler istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir(52,53).

Suras1 agiktir ki adenoid ve tonsil dokulari {ist solunum yollarinda bulunan ve

mukozal immuniteyi destekleyen immunolojik yonden aktif organlardir.
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MATERYAL, METOD ve SONUCLARIMIZ

Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi KBB Klinigimizde adenoidektomi,
tonsillektomi ve adenotonsillektomi yapilan olgularda uzun dénemde immunolojik
parametrelerdeki degisim olup olmadigini saptanmasi amaglandi ve aileler ¢aligma hakkinda
bilgilendirilerek yasal izinleri alind1.

Calismaya alinmasi planlanan hastalarin aileleri ile ¢ocuklarin medikal ge¢cmisleri
hakkinda goriisiildii. Otoimmun hastaliklar veya immun yetersizlik aile hikayesi olan ¢ocuklar
calisma disinda birakildi. Ayrica hastalara rutin laboratuar tetkikleri yapildi. Tiiberkiiloz,
kollajen hastaliklar gibi immunglobulin seviyesini arttiran hastalig1 olanlar, 1 ay Oncesi bir
siiregte tonsillit ve adenoidit enfeksiyonu disinda ciddi bir enfeksiyon hastaligi gecirme
hikayesi olanlar da hasta grubuna dahil edilmedi.

Calismada immunoglobulin ve kompleman seviyeleri preoperatif ve ge¢ postoperatif
donemde alinan serum 6rneklerinde degerlendirildi.

Tim hastalarda ameliyata girmeden 24 saat evvel ve ameliyattan sonra 25- 29 aylar
arasinda alinan serum Orneklerinde IgA, IgM, IgG, IgE, C3 ve C4 diizeyleri tesbit
edildi.Ortalama takip siiresi 27.1 ay idi.

Calismaya alinan 27 hastanin 18’1 erkek, 9’u kiz idi. ( Tablo 1)

Hastalarin cinsiyet dagilimi
20-
151 -
10 -
5,
O,
Erkek Kiz
m Seri 1 18 9
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Tablo 1: Hastalarin cinsiyetleri
Hastalarin yaslar1 5 ile 18 arasinda degismekteydi. Yas ortalamasi 10.1 olarak

hesaplandi. (Tablo 2 ve Grafik 1)

Yaslar Hasta sayisi

(ool NN [e) 4]

9

10
11
12
13
14
15
16

18
toplam 7

Tablo2 ve grafik 1: Hastalarin yaslara gore
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Hastalarin yaslara gore dagilimi

o5m6O0708m9o10m1Mo12m13 m14 015016 m18

Operasyon endikasyonlari, medikal tedavilere ragmen tekrarlayan kronik tonsillit,
kronik nazal obstriiksiyon yapan adenoid hiperplazisi, tedaviye direngli effiizyonlu otit ile
birlikte adenoid hiperplazisi varlig1 idi.

Operasyonlar genel endotrakeal anestezi altinda gergeklestirildi. Tonsillektomi i¢in
diseksiyon teknigi, adenoidektomi iginse ayna kontrolii altinda adenoid dokusu goézlenerek

adenotom kiiretleri ile kiiretaj teknigi uygulandi.

Hastalara operasyon tarihinden 25 ile 29 ay sonra kayitlardaki iletisim telefonlarindan
ulasild1 ve hastalar kontrol amaciyla hastaneye cagrildi. Hastalar ve aileleri bu 2 yillik siire
icerisinde ameliyattan fayda goriip gérmedigi ve bagka hastalik ataklar1 ( gerek iist solunum
yollar1 gerekse diger sistem hastaliklar1 hakkinda) hakkinda sorgulandi. Niiks adenoid
hipertofisi, tonsil dokusuna ait rest varlig1 oral muayene ve 70° endoskop kullanilarak yapilan
nazofarenks muayenesi ile kontrol edildi. Hastalarin yas, cinsiyet, operasyon ve takip siireleri

tablo 3’te verilmektedir.
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Hastalardan preoperatif ve ge¢ donemde alinan serum 6rneklerinden elde edilen IgA,
IgM, IgG, IgE, C3 ve C4 diizeyleri degerlendirildi. Elde edilen degerler karsilastirildi.
Hastalardan elde edilen serum 6rneklerinde bakilan immunglobiilin ve kompleman preoperatif

ve postoperatif seviyeleri tablo 4 ve 5’ te verilmektedir.

Adi Takip
No Seks| Yasi |Op
Soyadi Siresi
1 AB E [12 A |27
2 OK E |12 AT | 27
3 ZK K |10 AT | 28
4 AK E [8 AT |28
5 ic E |8 AT |27
6 iT E [13 A |28
7 DD K |16 AT |28
8 HD K |18 T |27
9 KC E [6 AT |26
10 HS E |9 AT [ 29
11 YD K |5 AT | 29
12 MO K |7 AT |25
13 GU K |5 AT |26
14 EE K |9 AT | 26
15 OH E |10 AT |26
16 AG E |14 AT | 27
17 YB E [10 AT |27
18 iB E |12 AT | 27
19 SK E [5 AT | 27
20 BS K |15 A |27
21 YK E |5 AT |28
22 SO E [13 AT | 28
23 EF K |11 AT | 27
24 MY E |6 AT |27
25 HU E [14 AT |27
26 YK E |9 AT |27
27 BS E |11 AT |26
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Tablo 3: Hastalarin cinsiyet, yas, opersyon ve takip siireleri

No Adi Preopig A PostopIig A | Preoplg G | PostoplgG | PreopligM | Postopig M
1 AB 0,952 0,948 8,812 8,760 0,841 1,000
2 OK 0,389 0,582 11,260 9,760 1,362 1,200
3 ZK 1,401 1,030 9,368 7,900 1,334 0,799
4 AK 1,020 0,843 13,548 11,700 1,145 1,160
5 ic 0,955 0,817 10,930 10,400 1,164 1,470
6 iT 0,944 0,746 12,610 12,500 0,949 1,090
7 DD 3,274 2,940 12,570 12,200 0,837 0,876
8 HD 3,487 2,350 14,130 10,100 2,297 2,220
9 KC 1,889 1,860 15,850 13,300 1,525 1,220
10 HS 1,323 1,120 11,770 10,320 0,905 1,080
11 YD 0,656 0,690 9,818 8,900 0,920 0,990
12 MO 1,970 1,390 11,150 10,050 0,522 0,750
13 GU 1,621 1,456 17,270 15,080 1,565 1,420
14 EE 2,930 1,780 12,110 10,090 1,601 1,700
15 OH 1,342 1,400 12,600 11,960 1,117 1,050
16 AG 2,545 2,300 15,300 12,080 1,214 1,190
17 YB 1,666 1,700 16,380 16,020 0,635 0,980
18 iB 1,441 0,980 11,260 11,780 0,710 1,085
19 SK 0,324 0,568 6,630 6,760 0,497 0,852
20 BS 1,583 1,278 12,380 10,760 2,063 1,869
21 YK 5,207 3,674 25,290 19,680 0,441 0,562
22 SO 1,389 1,132 16,660 13,090 1,666 1,987
23 EF 0,768 1,080 10,760 9,050 1,403 1,666
24 MY 1,901 1,239 13,060 11,070 1,076 1,005
25 HU 0,938 0,782 10,790 8,850 0,887 1,050
26 YK 2,388 2,234 12,960 10,030 0,802 0,950
27 BS 0,837 1,125 9,931 9,850 1,539 1,579
Ortalama 1,672 1,409 12,785 11,187 1,149 1,215
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Tablo 4: Preoperatif ve postoperatif Ig A, G ve M seviyeleri

Adi Pre op | Postop | Pre op Post op
No PreopIgE | PostoplIgE
Soyadi C3 C3 C4 C4
1 AB 3,980 2,660 1,062 1,180 0,181 0,240
2 OK 21,600 7,770 1,095 1,235 0,145 0,125
3 ZK 20,400 25,500 1,279 1,160 0,346 0,236
4 AK 70,800 81,200 1,234 1,320 0,145 0,285
5 ic 7,200 9,300 1,232 1,390 0,251 0,337
6 iT 2,200 4,370 1,076 1,210 0,146 0,121
7 DD 21,400 78,600 1,156 1,320 0,379 0,446
8 HD 58,200 77,000 1,215 1,160 0,251 0,237
9 KC 14,000 15,200 1,066 1,530 0,113 0,169
10 HS 2,400 2,000 1,190 1,050 0,175 0,231
11 YD 75,400 70,000 1,034 1,235 0,235 0,154
12 MO 75,400 77,000 1,450 1,530 0,157 0,155
13 GU 40,000 38,900 0,950 1,100 0,214 0,204
14 EE 33,640 35,200 1,004 0,855 0,211 0,180
15 OH 26,320 27,200 0,820 1,005 0,120 0,158
16 AG 81,000 79,300 1,064 0,987 0,107 0,136
17 YB 47,900 48,500 1,250 1,230 0,217 0,272
18 iB 60,800 55,800 0,980 1,124 0,214 0,198
19 SK 2,000 3,500 0,998 1,290 0,233 0,248
20 BS 1,400 2,200 1,048 0,976 0,202 0,222
21 YK 77,980 80,100 1,303 1,120 0,214 0,180
22 SO 2,000 1,780 0,860 0,980 0,144 0,190
23 EF 70,800 72,600 1,163 1,248 0,248 0,211
24 MY 63,800 60,300 1,028 0,980 0,320 0,199
25 HU 24,000 24,900 1,206 1,154 0,155 0,187
26 YK 13,000 12,600 0,980 0,789 0,149 0,235
27 BS 4,200 5,300 1,150 1,250 0,215 0,200
Ortalama 34,141 36,992 1,107 1,163 0,203 0,213
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Tablo 5: Preoperatif ve postoperatif Ig E , C3 C4 seviyeleri

n %
Cinsiyet
Erkek 18 66,7
Kiz 33,3
Operasyon tipi
A 3 11,1
AT 23 85,2
T 1 3,7
Tablo 6: Hastalarin cinsiyet ve operasyonlarinin yuzdeleri
En dusuk En ylksek Ortalama SS
YASI 5 18 10,11 3,62
Takip Suresi 25 29 27,11 ,93
Tablo 7 : Hastalarin takip sureleri
PREOP POSTOP

ORT SS ORT SS p
IgA 1,67 1,08 1,41 75 ,005**
IgG 12,79 3,54 11,19 2,67 ,000***
IgM 1,15 ,46 1,21 ,40 ,075
IgE 34,14 28,97 36,99 31,03 ,149
C3 1,11 ,14 1,16 ,18 ,066
C4 ,20 ,06 ,21 ,06 ,280

Tablo 8 : Preoperatif ve postoperatif Ig ve kompleman ortalamalari, standart

sapmalar ve P degerleri

Postop IgA degerleri
dismustiur.p<0.01

Postop 1gG  degerleri
dlismustlr.p<0.001

preop degerlerine gore

preop degerlerine gore

anlamli

anlamli

derecede

derecede
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Postop IgM degerlerinde preop degerlere gobre anlamli bir degisme
olmamigtir.p>0.05
Postop IgE degerlerinde preop degerlere gore anlamli bir degisme
olmamigtir.p>0.05
Postop C3 degerlerinde preop degerlere goére anlamli bir degisme
olmamigtir.p>0.05
Postop C4 degerlerinde preop degerlere gbére anlamli bir degisme
olmamigtir.p>0.05
1,7
1,61
1,5
14
1,3
1,2
Preop Postop

Grafik 2: Preoperatif ve postoperatif Ig A seviyeleri

Preop

Postop

Grafik 3: Preoperatif ve postoperatif Ig G seviyeleri
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1,3

Preop

Postop

Grafik 4: Preoperatif ve postoperatif Ig M seviyeleri
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Grafik 5: Preoperatif ve postoperatif Ig E seviyeleri
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Grafik 6: Preoperatif ve postoperatif C3 seviyeleri
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Grafik 7: Preoperatif ve postoperatif C4 seviyeleri

ERKEK KlZ
ORT SS ORT SS p

PREOP
IgA 1,53 1,10 1,97 1,04 ,232
IgG 13,09 4,01 12,17 2,41 ,463
IgM 1,03 85 1,39 Y4 ,095
IgE 29,18 29,30 44,07 27,15 ,275
C3 1,09 13 1,14 ,16 ,596
C4 ,18 ,05 25 ,07 ,015*

POSTOP
IgA 1,34 ,78 1,55 ,70 ,275
IgG 11,55 2,89 10,46 2,12 ,348
IgM 1,14 ,30 1,37 ,93 ,596
IgE 28,99 29,95 53,00 28,14 ,118
C3 1,16 ,18 1,18 ,19 ,860
C4 21 ,05 ,23 ,08 ,705

Tablo 9: Cinsiyetlere gore Preoperatif ve postoperatif Ig, C3 , C4 seviyeleri, standart

sapmalari ve p degerleri
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Kizlarin preop C4 degerleri

yuksektir.p<0.05

erkeklere gore anlamli

derecede daha

Cinsiyetler arasinda diger preop degerler bakimindan ve postop degerler

bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farkllik yoktur.p>0.05

ERKEK PREOP POSTOP
ORT SS ORT SS p
IgA 1,53 1,10 1,34 78 ,064
lgG 13,09 4,01 11,55 2,89 ,001***
IgM 1,03 ,35 1,14 ,30 ,025*
IgE 29,18 29,30 28,99 29,95 ,647
C3 1,09 13 1,16 ,18 127
C4 ,18 ,05 ,21 ,05 ,041*

Tablo 10: Erkeklerdeki Preoperatif ve postoperative Ig, C3, C4 seviyeleri, standart

sapmamalari ve p degerleri

ERKEKLERDE;

Postop
olmamistir.p>0.05

Postop 1gG  degerleri

dlismustir.p<0.001

Postop IgM degerleri

yukselmistir.p<0.05

Postop
olmamigtir.p>0.05

Postop C3 degerlerinde preop

olmamistir.p>0.05

C4
yukselmigtir.p<0.05

Postop degerleri

IgA degerlerinde preop

preop

preop

IgE degerlerinde preop

preop

degerlere goére anlamli bir degdisme

degerlerine gore anlamh derecede

degerlerine gore anlamli  derecede

degerlere gore anlamli bir degisme

degerlere goére anlamh bir degisme

degerlerine gore anlamh derecede
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KIZ PREOP POSTOP
ORT ss ORT ss P

IgA 1,97 1,04 1,55 70 ,038*
IgG 12,17 2,41 10,46 2,12 ,008**
IgM 1,39 57 1,37 53 953
IgE 44,07 27,15 53,00 28,14 110
c3 1,14 16 1,18 19 314
c4 25 07 23 08 173

Tablo 10: Kizlardaki Preoperatif ve postoperatif Ig, C3 , C4 seviyeleri, standart

sapmamalari ve p degerleri

KIZLARDA;

Postop IgA degerleri preop degerlerine gore anlamh derecede

dismustir.p<0.05

Postop 1gG degerleri preop degerlerine gobre anlamh derecede

dlismustir.p<0.01

Postop IgM degerlerinde preop degerlere gore anlamh bir degisme
olmamistir.p>0.05
Postop IgE degerlerinde preop degerlere gore anlamh bir degisme

olmamigtir.p>0.05

Postop C3 degerlerinde preop degerlere gbére anlamli bir degisme

olmamistir.p>0.05

Postop C4 degerlerinde preop degerlere goére anlamli bir degisme

olmamigtir.p>0.05
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10 yas ve alti 11 yas ve ustu
ORT SS ORT SS p

PREOP
IgA 1,77 1,16 1,55 1,01 ,399
IgG 13,25 4,33 12,21 2,26 ,548
IgM 1,02 ,39 1,31 ,51 ,167
IgE 38,02 28,56 29,30 30,00 ,347
C3 1,12 A7 1,09 ,10 ,719
C4 ,21 ,06 ,20 ,07 ,648

POSTOP
IgA 1,45 A7 1,35 75 ,614
IgG 11,55 3,33 10,73 1,54 ,683
IgM 1,07 ,30 1,40 ,44 ,028*
IgE 39,10 28,70 34,36 34,85 427
C3 1,17 ,22 1,15 12 ,867
C4 ,22 ,05 ,21 ,08 ,581

Tablo 11 : 10 yas alti ve 11 yas Uzerindeki hasta gruplarinda preoperatif ve

postoperatif 1g ve kompleman seviyeleri , standart sapmalari ve p degerleri

11 yas Ustu grubun postop IGM degderleri, 10 yas alti gruba goére anlaml

derecede daha yuksektir.p<0.05

Yas gruplari arasinda preop degerler bakimindan ve diger postop degerler

bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farkllik yoktur.p>0.05

44




10 yas ve PREOP POSTOP
alti
ORT SS ORT SS p
IgA 1,77 1,16 1,45 77 ,020*
IgG 13,25 4,33 11,55 3,33 ,001***
IgM 1,02 ,39 1,07 ,30 ,233
IgE 38,02 28,56 39,10 28,70 ,140
C3 1,12 A7 1,17 ,22 ,334
C4 21 ,06 ,22 ,05 ,532

Tablo 12: 10 yas alti hasta gruplarinda preoperatif ve postoperatif Ig ve

kompleman seviyeleri , standart sapmalari ve p degerleri

10 yas ve altinda;

Postop IgA degerleri preop degerlerine gore anlamli derecede

dlismustlr.p<0.05

Postop 1gG degerleri preop degerlerine goére anlamli  derecede

dismustir.p<0.001

Postop IgM degerlerinde preop degerlere gobre anlamli bir degisme
olmamigtir.p>0.05
Postop IgE degerlerinde preop degerlere gore anlamli bir degisme

olmamistir.p>0.05

Postop C3 degerlerinde preop degerlere goére anlamli bir degisme

olmamigtir.p>0.05

Postop C4 degerlerinde preop degerlere gbére anlamli bir degisme

olmamistir.p>0.05
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11 yas ve PREOP POSTOP
usti
ORT SS ORT SS p
IgA 1,55 1,01 1,35 75 117
IgG 12,21 2,26 10,73 1,54 ,008**
IgM 1,31 ,51 1,40 44 ,158
IgE 29,30 30,00 34,36 34,85 ,530
C3 1,09 ,10 1,15 12 ,023*
C4 ,20 ,07 ,21 ,08 ,289

Tablo 13: 11 yas Uzeri hasta gruplarinda preoperatif ve postoperatif Ig ve

kompleman seviyeleri , standart sapmalari ve p degerleri

11 yas ve ustunde;

Postop IgA degerlerinde preop degerlere goére anlamh bir degisme
olmamistir.p>0.05

Postop IgG degerleri preop degerlerine gére anlamlhi  derecede
dUsmustir.p<0.01

Postop IgM degerlerinde preop degerlere gobre anlamli bir degisme

olmamistir.p>0.05

Postop IgE degerlerinde preop degerlere gobre anlamhi bir degisme

olmamigtir.p>0.05

Postop C3 degerleri preop degerlerine goére anlamh derecede

yukselmistir.p<0.05

Postop C4 degerlerinde preop degerlere gbére anlamli bir degisme

olmamigtir.p>0.05

Istatistiksel degerlendirme: verilerin degerlendiriimesinde SPSS for windows
10.0 istatistik paket programi kullanildi. Karsilastirmalarda wilcoxon rank, paired t

test ve mann whitney u testleri kullanildi. p<0.05 anlaml kabul edildi.
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TARTISMA

Tonsilller mukoza ile baglantili lenfoid dokudur ve iist hava ve sindirim yollarinda
bulunan mikroorganizmalara kars1 lokal savunmay1 saglayan bir yapidir (54). Tonsiller birgok
antijene kars1 spesifik antikor yanitinin olugsmasinda ve normal immunolojik siirecin meydana
gelmesinde bariyer olarak rol alir (55). Tonsilin inflamatuar hastaliklar1 hastalarin en sik
hekime basvuru sebebini ve ayni zamanda cocuklarda tonsillektomi en sik uygulanan
ameliyatlardan birini olusturmaktadir. (56) Bununla beraber tonsillektomi indikasyonlari
hakkindaki yogun tartismalar halen devam etmektedir. Kronik inflamasyon gosteren
dokularin ekstripe edilmesine karsilik konagin 6nemli bir mukozal savuma mekanizmasinin
yitirilmesine yol agmaktadir. Bu iki tartigmali konu hakkinda bir karara varmak i¢in tonsil
dokusu immunolojik potansiyeli ve tonsil hastaliklarinda olusan degisimlerin ortaya konmasi
gerekmektedir.

Tonsiller ¢ocukluk ¢aginda Onemli bir boyuta sahiptir ve bu da normal bir
immunolojik aktivitenin gostergesi olarak kabul edilebilir (57,58). Palatin tonsillerdeki
germinal merkezler 4 ile 10 yas arasinda en biiyiik boyutlarina sahiptir ve yirmili yaslarda
gerilemeye baslar (59). Tonsillerdeki immunglobulin {ireten hiicreler yirmili yaslara kadar
artis kaydederken bu yastan sonra azalmaya baslar (60,61).

Tonsillektomi sonrasinda immunolojik degisimleri gosteren kisa donem sonrasi
caligmalar olmasina ragmen, uzun donem sonuglar ile ilgili calismalar yeterli diizeyde
degildir (62,63,64). B hiicre aktivitesindeki azalma serum ve sekretuar Ig A seviyelerinde bir
diismeye yol actig1 bildirilmektedir (65,66). Polio viriise karsi spesifik Ig A antikorlarinda
dikkat ¢ekici bir diisme bildirilmistir (67). Bununla beraber Prusek ve arkadaslari kronik
tonsilit sebebiyle tonsillektomi yapilan ¢ocuklarda 4- 10 aylik takiplerinde normal sinirlarda T
ve B lenfosit sayilar1 bulmustur (68). Gray ve Vianna yapmis olduklar1 2 bagimsiz ¢alismada
tonsillektomize kisilerde artmis Hodgkin lenfoma insidansina rastladiklarini bildirmislerdir.
(69,70). Buna karsilik diger arastirmacilar birbiri ile tezat sonuglar bildirmislerdir (71,72).

Pediatrik allergologlar alerjik ¢ocuklarda altta yatan atopi i¢in kati tedavi yapilmadan
tonsillektomiden kaginilmasi gerektigini savunmaktadirlar . Scadding tedavi edilmemis nazal
alerjisi olan c¢ocuklarda tonsillerin c¢ikarilmasinin brongial alerjik semptomlarin ortaya
¢ikmasina yol acgtigini bulmustur (73). Ayrica kronik tonsillitli olup preoperatif Ig E seviyesi
yliksek olan ¢ocuklarda tonsillektomi sonrasinda Ig seviyelerinin normal sinirlara dondigi
saptanmistir (74).

(Calismamizda tonsillektominin immunolojik sistem {izerine uzun siireli etkilerinin
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olup olmadiginmi arastirdik. Biz hastalarimizda ortalama 27.1 aylik takipleri siiresince
adenotonsillektomi yapilan olgularda genel enfeksiyonlarda bir artis olmadigini saptadik.

Calismamizi adenotonsillektominin uzun dénemde immunolojik parametreler {izerine
etkisini arastirmak tizere diizenledik.

Giliniimiizde tonsillektomi ve adenoidektomi hala klinik uygulamalarinda tartigmali
bir konu olarak kalmaya devam etmektedir(75,76,77,78). Antimikrobiyal tedavinin gelismesi
ve bu konudaki deneyimlerin artmasi ile tonsillektomi endikasyonlar1 da daha kesin hatlarla
belirlenmistir. Yakin zamanda yapilmis olan ¢aligmalar tonsillerin mikrobiyal floralarini ve
tonsiller enfeksiyonlarda etkili olan bakteriyal ve viral patojenleri ortaya koymustur
(79,80,81,82,83). Tonsillektomiye alternatif icinde cesitli antibiyotikleri iceren konservatif
tedaviler iizerinde durulmasina ragmen tonsillektomi endikasyonlar1 hala genis olarak
kalmistir(84).

Rekiirren enfeksiyonlar, antibiyoterapiye yanit vermeyen abse olusumlari yaninda
gecirilmis romatizmal ates hikayesi, solunum obstriiksiyonu yapan masif tonsiller hipertofi,
biliytime gelisme geriligi cerrahi endikasyonlar i¢inde yer alir.

Genel olarak tonsillektomi gilintibirlik temeliyle icra edilen giivenli bir cerrahi
olmasina ragmen yayinlanmig bir¢cok kritik makalede cerrahinin 35 aydan daha biiyiik
cocuklarda yapilmasi 6nerilmektedir(85,86).

Hastalarimizin tonsillektomi sonrasi IgA seviyelerinde normal simirlar i¢inde kalan
anlamli bir diisiis saptanmistir. Daha Once yapilmis ¢alismalarda da benzer sonuglar elde
edilmistir (65,66,87).

El-Ashmawy ve arkadaslar tonsillektomi sonrasi IgA seviyesindeki diisiisiin ortalama
2 ay sonra gerceklestigini ve preoperatif degerlerden anlamli bir farklilik gostermedigini ,
IgA” nin mukozal savunmada Onemli rolii oldugunu ve yiiksek seviyelerinin
mikroorganizmalar iizerinde koruyucu bir etkisi oldugunu bildirmislerdir(54). Bizim
caligmamizda ise Ig A seviyelerinde bireysel preoperatif degerlerde istatistiki olarak anlamli
bir diisiis olmasina ragmen normal seviyelerin altina diismemistir. Yani normal mukozal
immuniteyi saglayacak diizeyin altina inmemistir.

Postoperatif donemdeki IgA seviyelerindeki diisiisiin IgA yetmezligi gibi immun
sistem bozuklugu olan cocuklarda viral infeksiyon goriilme insidansinda bir artisa yol
acabilecegi bildirilmistir(7) Bizim ¢alismamiza alinan hasta grubundan spesifik Ig A
yetmezligine rastlamadik.

Cocuklarda serum IgA seviyelerindeki yiikselis ve yetiskin seviyelerine ulagma

oldukca yavas meydana gelir ve bu olay 10-12 yaslarinda tamamlanir(88).
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Alerjik manifestasyonlar1 olan infantlarda IgA seviyelerindeki artista rolatif bir
gecikme gozlemlenmistir ve serum IgA seviyelerinin yiikselisindeki bu gecikmenin alerjik
hastaliklarin gelismesinde predispozan bir faktor olabilecegi diistiniilmektedir(89,90).

Tonsillektominin viicudun immun sistemi iizerinde herhangi bir defekte yol
acmadigin1 ve tonsil dokusunun alinmasinda sonra da viicutta yeterli miktarda immunolojik
yonden aktif dokunun kaldigini bildirilmesine karsin 6zellikle ¢ocukluk caginda yapilan
tonsillektominin immun sistem iizerinde olumsuz etkilerinin olabilecegini bildiren
caligmalarda mevcuttur (70). Bizim c¢alismamizda preoperatif degerlere gore immunglobiilin
seviyelerinde diismeler olmasina ragmen hastalarda enfeksiyon sikliginda bir artis
goriilmemis, bilakis sikliginda belirgin bir diigme goriilmiistiir.

Surjan, serum immunglobulin diizeylerinin 06zelliklede IgG diizeylerinin kronik
tonsillitlilerde yliksek oldugunu bildirmistir(49). Bizim tonsillektomi uyguladigimiz
olgulardaki ge¢ postoperatif donemdeki saptanan Ig G seviyelerindeki azalmanin muhtemelen
gecirilen enfeksiyon ataklarinin sayisindaki azalmaya bagli azalmis antijenik uyarilmaya bagh
oldugunu diisiinmekteyiz.

Birgok calismaci kronik tonsillitli hastalarda yiiksek IgA ve IgG seviyelerinde
tonsillektomi sonrasi anlamli diisiis saptandigini bildirmislerdir (54,87,91).

Tonsillektomi sonrast immunglobulin diizeylerinde meydana gelen diisiisiin
muhtemelen antijenik uyaridaki azalmaya bagli oldugu ve bogaz enfeksiyonu igin risk
olusturmadigi bildirilmistir(62).

Tonsillektomi sonrasi genel olarak immunolojik parametrelerle ilgili bulgular normal
veya normal sinirlara yakin bulunmustur(53).

Gyeney ve arkadaslar1 diisiik serum IgE seviyelerine sahip kisilerde yiiksek kronik
tonsillit insidanst oldugunu bulmuslardir(92). Tonsillerin olduk¢a fazla IgE iireten hiicreler
sahip oldugu bilinmektedir(55,93). Loesel toz, mikrobiyal ajanlar gibi ¢cevrede bulunan ve
tonsillerle temas halinde bulunan alerjik ajanlarin tonsil dokusunda IgE {iiretimini
arttirabilecegini  bildirmistir(94). Tonsillektomi sonras1 IgE seviyelerinde olan diisiiste
enfeksiyon odagmin ve ¢ok sayida IgE iireten hiicrelere sahip olan bu dokunun ¢ikarilmasinin
etkin oldugu bulunmustur(94).

Ek olarak diger immunglobulinlerin seviyelerinden bagimsiz ve farkli olarak IgE
seviyeleri 15 yas sonras1 hizli bir diisiis gosterir, buna karsin IgA seviyeleri yasla birlikte
stirekli artig gosterir(95). Bizim c¢alismamizda yas ortalamas: 10.1 idi. Ig E seviyelerinde
preoperatif ve postoperatif degisim goézlenmemistir. Bunda yas ortalamasinin diisiik olmasinin

etkili oldugunu diistinmekteyiz.
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SONUCLAR

1) Immunglobulinlerin farengeal lenfoid dokularda iiretildigi ve bulundugu
gosterilmesine ragmen immun sistemin bir par¢ast olan Waldeyer halkasinin rolii tam olarak
acikliga kavusturulamamistir

Daha evvelden yapilan calismalarda tonsillektomi ve/ veya adenoidektomi sonrasinda
immunglobiilin seviyelerinin ayni kaldig1 ve ya diistiigii bildirilmistir. Bununla beraber bu
bildirilerdeki yazarlar diisiise neden olabilecek; immunglobulin iireten bir dokunun
cikarilmasi, postoperatif antijenik yiikiin azalmasi ve diger sebebler lizerinde fikir birligine
varamamislardir. Bu konular iizerindeki fikir birligine varilamamasi c¢aligmalardaki hasta
se¢cimi, metod ve calismanin yiuriitilmesindeki farkliliklardan kaynaklanmaktadir.
Calismalarin bazilarinda kontrol grubu yokken bazilarinda ise postoperatif takip siireleri kisa
idi.

2) Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi KBB Klinigimizde adenoidektomi,
tonsillektomi ve adenotonsillektomi yapilan 27 olguda uzun donemde immiinolojik
parametrelerdeki degisim olup olmadigini saptanmasi amaglandi.

Calismada immunoglobulin ve kompleman seviyeleri preoperatif ve ge¢ postoperatif
donemde alinan serum Orneklerinde degerlendirildi.

Tiim hastalarda ameliyata girmeden 24 saat evvel ve ameliyattan sonra 25- 29 aylar
arasinda alinan serum Orneklerinde IgA, IgM, IgG, IgE, C3 ve C4 diizeyleri tesbit
edildi.Ortalama takip siiresi 27.1 ay idi.

3) Hastalardan preoperatif ve ge¢ donemde alinan serum Orneklerinden elde edilen

IgA, IgM, IgG, IgE, C3 ve C4 diizeyleri degerlendirildi. Elde edilen degerler karsilastirildi.
Postop IgA degerleri preop degerlerine gore anlamli derecede diismiistiir.p<0.01
Postop IgG degerleri preop degerlerine gore anlamli derecede diismiistiir.p<0.001
Postop IgM degerlerinde preop degerlere gore anlamli bir degisme olmamistir.p>0.05
Postop IgE degerlerinde preop degerlere gére anlamli bir degisme olmamistir.p>0.05
Postop C3 degerlerinde preop degerlere gore anlamli bir degisme olmamaistir.p>0.05

Postop C4 degerlerinde preop degerlere gore anlamli bir degisme olmamistir.p>0.05
Biz hastalarimizda ortalama 27.1 aylik takipleri siiresince opere edilen olgularda genel

enfeksiyonlarda bir artis olmadigini saptadik
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