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OZET
Bu ¢alismanin amaci, rekirren tonsillit ve hipertrofik tonsilli hastalarda D vitamini
diizeylerinin inflamasyonla iligkisini aragtirmaktir.

Calismamiza, EKim 2016-Subat 2018 tarihleri arasinda klinigimize bagvuran,
30 rekdrren tonsillit ve 30 tonsil hipertrofisi nedeniyle operasyon endikasyonu konan
60 hasta ve klinigimize veya ¢ocuk sagligi ve hastaliklari poliklinigi’ne basvuran
kisilerden 30 saglikli goniilli dahil edilmistir. Operasyon 6éncesi klinik bulgularla,
operasyon sonrasi histopatolojik inceleme sonucu korelasyon gosteren hastalar
caligmaya alinmigtir. Hastalardan operasyon 0ncesi rutin biyokimyasal inceleme igin
alman kandan serum elde edilmis, operasyon sonrasi hastalarin dokulari rutin
patolojik inceleme icin patoloji bélimine gdnderilmistir. Dokular ve serum érnekleri
-80 °C saklanmustir. Laboratuvar ortaminda ELIZA yontemiyle D vitamini, IL-17,
IL-18, IgA ve IgG caligilmistir.

Tonsil hipertrofisi grubundaki 30 hastanin, 14’1 (%46,6) erkek, 16’s1 (%53,4)
kadin ve yas ortalamas1 15,33+14,67’ydi. Rekirren tonsillit grubundaki 30 hastanin
12’si (%40) erkek, 18’i (%60) kadin ve yas ortalamasi 17,66£12,57ydi. Kontrol
grubundaki 30 hastanin 14’1 (%46,6) erkek, 16’s1 (%53,4) kadin ve yas ortalamasi
18,27+11,49°du. Rekurren tonsillit, hipertrofik tonsil ve kontrol grubundan elde
edilen serumlarda vitamin D, IgA, 1gG, IL-17 ve IL-18 diizeyleri karsilastirildiginda,
rekdrren tonsillitte 1L-17 duzeyleri kontrol grubuna gore istatiksel olarak anlamli
duzeyde yiiksek tespit edildi (p=0.012). Rekirren tonsillit ve tonsil hipertrofisi
grubunun, tonsil dokularindaki vitamin D, 1gG ve IgA diizeyleri karsilastirildiginda,
rekirren tonsillitte doku IgA diizeyleri istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
bulundu (p=0.042). Rekurren tonsillit grubunda 17 hastada (%56.7) ve tonsiller
hipertrofide 12 hastada (%40) D vitamin diizeyi yetersizlik sinir1 olan 20 ng/mL’nin
altinda saptandi. Kontrol grubunda ise bitiin hastalarda D vitamini dizeyi 20 ng/mL
ustiindeydi.

Bu calismada rekurren tonsillitli, hipertrofik tonsilli hastalarla saglikl
kontroller arasinda vitamin D, IL-18, IgG, IgA diizeyleri agisindan farklilik yoktu.
Rekirren tonsillit grubundaki hastalarda vitamin D dlzeyleri kontrol grubuna gore
diistik olup, IL-17 duzeyleri kontrol grubuna gore yiiksek tespit edilmistir.



Anahtar Kelimeler: Tonsil hipertrofisi, Rekdrren tonsillit, D vitamini, 1L-17,
IL-18, IgA, IgG



ABSTRACT

The aim of this study was to study the relationship between vitamin D levels and
inflammation in patients with recurrent tonsillitis and hypertrophic tonsillar.

Sixty patients who admitted to our clinic between October 2016 and February
2018 and has indications of operation due to recurrent tonsillitis (30 patients) and
tonsil hypertrophy (30 patients) and 30 healthy volunteers who applied to our clinic
or the pediatric outpatient clinic were included in our study. Patients who has
correlation between preoperative clinical findings and post-operative histopathologic
examination were included in the study. Serum was obtained from blood taken from
patients for routine biochemical examination before the operation and the tissues of
patients were sent to pathology department for routine pathological examination.
Tissues and serum samples were stored at -80 °C. In the laboratory environment,
vitamin D, IL-17, IL-18, IgA and 1gG were studied using the ELISA method.

Of the 30 patients in the tonsil hypertrophy group, 14 (46.6%) were male and
16 (53.4%) were female and the mean age was 15,33+14,67. Of the 30 patients in the
recurrent tonsillitis group, 12 (40%) were male and 18 (60%) were female and the
mean age was 17,66+12,57. Of the 30 patients in the control group, 14 (46.6%) were
male and 16 (53.4%) were female and the mean age was 18,27+11,49. When the
levels of vitamin D, IgA, 19G, IL-17 and IL-18 were compared in the serum obtained
from recurrent tonsillitis, hypertrophic tonsillar and control group, IL-17 levels in
recurrent tonsillitis were found to be significantly higher than the control group
(p=0.012). When the vitamin D, 1gG and IgA levels in the tonsillar tissues of the
recurrent tonsillitis and hypertrophic tonsillar group were compared, the tissue IgA
levels were significantly higher in recurrent tonsillitis (p=0.042). In 20 patients
(56.7%) in recurrent tonsillitis and 12 patients (40%) in tonsillar hypertrophy,
vitamin D levels were found to be under 20 ng / mL. In the control group, vitamin D
level was over 20 ng / mL in all patients.

In this study, there was no significant difference between recurrent tonsillitis,
hypertrophic tonsillar patients and healthy controls in terms of vitamin D, IL-18,
IgG, IgA levels. Vitamin D levels were lower in the patients with recurrent tonsillitis

compared to the control group, and 1L-17 levels were higher compared to the control
group.

Vi



Key words: Tonsil hypertrophy, Recurrent tonsillitis, Vitamin D, I1L-17, IL-
18, IgA, IgG
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1. GIRIS ve AMAC

Genel popilasyon icinde tonsiller hastaliklar en sik karsilasilan
hastaliklardandir. Tonsillektomi ameliyatlari, ¢cocuklarda ve geng eriskinlerde hala en
stk uygulanan cerrahi prosedirlerdendir [1]. Gunumuzde enfeksiy6z nedenli
tonsillektomi endikasyonlar1 azalmakta ve yerini obstriktif nedenli tonsiller
hipertrofik hastaliklara birakmaktadir [2]. Tonsillektomi operasyonlari, yayginligina
paralel olarak gerek tedavi maliyetleri, gerekse isgiicli kayiplariyla, 6Gnemli miktarda
ekonomik yik getirmektedir. Rekurren tonsillit ve tonsil hipertrofisi etyolojisinin
saptanmasi, gerek is gilicii kaybi, gerekse maliyet diizeyini diislirerek kisilere ve
topluma 6nemli faydalar saglayacaktir.

D vitamini vicutta sentezlenen ve pek ¢ok yasamsal olayda 6nemli gorevleri
olan bir vitamindir. Onemli bir immunsistem regulatoridir. D vitamini eksikligi
diinya ¢apinda yaygin bir saglik problemidir. D vitamini eksikligi ile sik gozlenen
kanser tiirleri, otoimmiin hastaliklar, kardiyovaskiiler hastaliklar, kas-iskelet sistemi
hastaliklar1 ve enfeksiyon hastaliklari arasinda iliski bulunmustur [3]. Bircok dokuda
D vitamini reseptorleri (VDR) bulunmasi, bu vitaminin fonksiyonu ile ilgili yeni
fikirleri ortaya g¢ikarmistir. D vitamininin dendritik hicreleri, B lenfositleri, T
lenfositleri ve NK (Natural killer) hiicreleri gibi bagisiklik sisteminin farkli hiicre
tipleri lizerine etkileri vardir. Aydin ve ark., rekiirren tonsillitli cocuklarda saglikli
cocuklara gore D vitamini yetersizliginin daha yaygin oldugunu gostermistir [4].

Yapilan c¢alismalarda D vitamininin T-helper 2 hicrelerini uyararak
antiinflamatuar sitokinleri (IL-4,IL-5,IL-10,TGF ) artirdigi, Thl ve Thl7
hicrelerini inhibe ederek proinflamatuar sitokinlerin ( IL-2, IL-3, IFN-y ve TNF o)
tiretimini azalttigi gosterilmistir [5].

Bu c¢alisma da amag; rekiirren tonsillitli ve hipertrofik tonsiller hastalikta,
serum da D vitamini, IL-17, IL-18, IgA, IgG ve tonsiller dokuda D vitamini, IgA,
IgG duzeylerinin karsilastirilmasini degerlendirilerek iki antite arasinda bir fark
arzedip etmedigini ve bu hastaliklarin etyopatogenezinde bir rolii olup olmadiginm

belirlemektir.



2. GENEL BILGILER
2.1.1 Palatin Tonsil Embriyolojisi

Palatin tonsiller, embriyolojik yasamin ii¢lincii ayinda gelismeye baglarlar.
Ikinci farengeal kesenin alt yiizeyinden olusurlar. Ilk olarak farengeal kesenin
endodermi ¢ogalarak, alt tarafina yerlesmis olan mezenkim topluluguyla birlesirler
ve palatin tonsillerin onciillerini olusturur. Merkezde yerlesen hiicre kordonlari,
kriptalar1 olusturmak iizere acilir. Farengeal kesenin endodermi, tonsil dokusunun
ylzeyini kaplayan epitele doniisiir. Yasamin yirminci haftasinda, tonsil kriptalarini
cevreleyen mezensim, tonsil dokusunun lenf folikiillerini olusturmak {izere lenfoid
dokuya doniisiir. Embriyolojik dénemin tigiincii trimesterinde daha 6nce olusan lenf

folikdlleri ve kriptalar son seklini alir [6].

Timpanik ve farengotimpanik tip 4

Timpanik membran Foramen sekum

Kulak kepcesi
Dis kulak yolu

Mezoderm kokenli

lenfoid doku

Boyun derisi

Palatin tonsil

Superior paratiroid bezi

Tonsilla sintisi Inferior paratiroid bezi

Tiroid bezi ~ 1imus

Ultumobrankial
cisim

Sekil 1: Palatin tonsil embriyolojik gelisimi [7].



2.2.1 Palatin Tonsillerin Histolojik Yapis1

Palatin tonsiller ¢ift ve oval sekilli olup, palatofarengeal ve palatoglossal
katlantilar arasinda, oral kavite ve orofarenks sinirindadirlar. Serbest ylzeyleri agiz
ve farenks epitelinin devami olarak ¢ok Kkatli yassi epitel ile orttludir. Tonsillerin
uzerinde bulunan bu epitel derinlere dogru ilerleyerek, 10-20 adet primer kripta
denen yapilart olusturur. Primer kriptalarin epitel oOrtileri de komsu lenfoid doku
icine uzayarak sekonder kriptalari meydana getirirler. Epitel bir bazal lamina tzerine
oturur ve altinda ince, fibroz bir bag dokusu yer alir. Her bir palatin tonsilin derin
ylzi, kas dokusundan fibroz kapsiil ile ayrilmistir. Tonsil parankimi yaygin bir
lenfoid dokuya gomiilii olup, kripta epitelinin altinda tek sira halinde dizilmis, 1-2
mm kalinliginda ¢ok sayida lenfoid folikiilden olusur [8].

Epitel kriptalar1 sardiklar1 lenfoid doku tabakalarindan, kapsulladan, invagine
olan gevsek bag dokusunun ince bolmeleriyle ayrilmaktadirlar. Bu bag dokusunda,
farkli biiyiikliiklerde ¢ok sayida lenfositler, plazma hicreleri ve mast hicreleri
bulunur [9]. Cok cekirdekli l6kositlerin ¢ok sayida bulunmasi tonsiller igin gok
olagan olan inflamasyonun bir gostergesidir. Kriptalarin derin kisimlarinda epitel ve
lenfosit doku arasindaki simir, lenfositlerin yogun infiltrasyonu ile silinmektedir.
Epitel hiicreleri bir tarafa itilir ve kivrilirlar, bu nedenle az g6zlenebilen epitel
hiicresi yiizeyde kalir. Epiteli asan lenfositler, tlkurtk korpuskulleri (salivary
corpuscles) biciminde tukdrukte yer alirlar. Kripta limenleri; graniiler atiklar,
dokiilmiis epitel hiicreleri, mikroorganizmalarla karisik canli veya dejenere |6kosit
hicreleri igerirler. Bu materyaller peynirimsi plaklar olarak disar1 atilirlar.
Kriptalarda biriken mikroorganizmalar bazen tonsillerin enflamasyonuna ve
iltihaplanmasina sebep olurlar. Palatin tonsillerin enfeksiyona yatkin olmalari,
miikéz salgt yapan kiiclik bezlerin, kripta liimenine ac¢ilamamalarindan
kaynaklanmaktadir. Bezlerin kriptalara agilamamasi sebebiyle, Kriptalar yikanip
temizlenememekte ve kriptalardaki icerikler nedeniyle palatin tonsiller

enfeksiyonlara meyilli olmaktadirlar [6].
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Sekil 2: Palatin tonsil histolojik kesiti [10].

2.3.1 Palatin Tonsil Anatomisi

Palatin tonsil, orofarenkste palatoglossus ve palatofarengeus kaslari arasinda
tonsil lojunda bulunan lenfoid doku kitleleridir [6].

Ovoid bigcimde olup yasa ve kisiye gore farkli sekil ve biiyiikliikte olabilirler.
Ilk 5-6 yaslara dogru hiperplaziye ugrarlar ve pubertede en biiyiik hacime erisirler.
Yas ilerledikge yavasca kictlurler ve atrofiye olurlar. Tonsillerin dejenerasyonu ileri
yaslarda genellikle tonsilin alt yarisindan baglar ve atrofik tonsiller 6n ve arka
plikalarla ortilurler. Tonsilin ortalama vertikal ¢ap1 20mm, transvers ¢ap1 10-15 mm
ve kalnlig1 10 mm’dir. Tonsilin uzun ekseni, yukaridan asag ve geriye dogrudur. i¢
yliz veya medial ylizii serbest olup diiz veya kabariklik yapar. Tonsilin ice bakan
yiizeyinin iist kisminda, resesus palatinus veya supratonsiller fossa adi verilen
cukurluk vardir. Bu fossanin iist tarafindaki mukoza altinda, yumusak damaga dogru
uzanabilen lenfoid doku ve mindr glandlar bulunur. Bu lenfoid dokuya tonsilin
palatin pargast denir. Agiz kapali iken, dil dorsumu tonsilin medial ylziine temas
eder [6].

Tonsilin lateral veya derin yiizeyi asagidan, yukariya ve One dogrudur.

Asagida dile, yukar1 tarafta yumusak damaga ve Onde palatoglossal plikanin
4



asagisina uzanir. Dis yiizli, gevsek fibroz doku ile superior konstriktor kasa
komsudur [6].

Tonsil dokusunun dis yan yiizeyinde, yogun elastik liflerden yapili ve tonsile
sikica yapisik kapsiil bulunmaktadir. Tonsil kapsulliinden, tonsil ¢evresine ve tonsil
parankimine uzanan trabekuller bulunur. Trabekdller igerisinde kan damarlari,
sinirler ve efferent lenfatikler bulunmaktadir. Tonsil kapsiilii lateralinde gevsek
peritonsiller doku bulunur. Tonsillektomide tonsil kitlesi kapsiille birlikte c¢ikarilir
[6].

2.3.2 Palatin Tonsillerin Kanlanmasi

Tonsil parenkimine damarlar, kapsilden septalar boyunca uzanarak
dagilmaktadirlar. Kiguk arteriyoller, ekstranodiler lenf dokusu etrafindadirlar.
Parankimde interfolikiiler, perinodiiler, subepitelyal arteriyollere ayrilirlar.
Arteriollerden kan direkt veya arteriovendz kapiller pleksustan postkapiller venlere
bosalir [6].

2.3.2.1 Palatin Tonsillerin Arterleri

Palatin tonsilin kanlanmasi, eksternal karotis arterin kollar1 olan bir kag
biiyiik damarin dallarini olusturan damarlardan olusur. Dorsalis lingual arter, asendan
palatin arter, fasiyal arterin tonsiller dallari, asendan farengeal arter ve lesser palatin

arter palatin tonsillerin beslenmesini saglar [6].

Int. maksiller a.

Desendan palatin

Ascndan farengeal a. —

Asendan palatin a

Dorsal lingual a.

A. fasyalis — AL lingualis

A. tiroidea sup.
AL karotis int.

Sekil 3: Palatin tonsil arteriyel kanlanmasi [11]



2.3.2.2 Palatin Tonsillerin Venleri

Tonsilla palatina venleri, paratonsiller ven olarak tonsilin derin lateral
yuzeyinden ¢ikarlar. Stperior konstriktor farenks kasini gecerek, farengeal pleksus
veya fasyal vene dokilirler. Lingual ven, tonsiller dali ile farengeal pleksusa
baglanir. Vendz kan, lingual ve farengeal venler yolu ile internal juguler vene
dokaldr [6].

2.3.3 Palatin Tonsillerin Inervasyonu

Tonsiller, maksiller ve glossofarengeal sinirin tonsil dallar1 tarafindan inerve
edilir. Tonsilin duyusal inervasyonu, genel olarak glossofarengeus sinirinin tonsiller
dali tarafindan inerve edilmektedir. Bunun yaninda 7. kraniyal sinirden pterigopalatin
yolu ile duyusal inervasyon alir. Sempatik lifleri, superior servikal gangliondan
kaynaklanarak arterler etrafinda tonsile ulasir. Glossofarengeus, timpanik dali ile
tonsil enfeksiyonlarinda otaljiye neden olur [6].

2.3.4 Palatin Tonsillerin Lenfatikleri

Palatin tonsilin afferent lenfatigi yoktur. Bu ylzden lenf nodu gibi fonksiyon
gOrmez. Efferent lenfatikleri ise foliklllerinin cevresinde lenfatik kapiller pleksus
yapar. Tonsil kapsiluniin lenfatikleri, tist derin servikal lenf nodlarina 0zellikle
jugulodigastrik ve submandibuler nodlara dokulir. Tonsil 6n plikasi lenfatikleri tist
juguler ve submandibuler nodlara dokullrler. Tonsiller fossanin lenfatikleri, Ust
servikal, spinal aksesuar ve posterior i¢cgendeki nodlarina dokiiliir. Posterior plika
kanserleri daha arkaya dogru iist posterior iiggen ve spinal zincire metastaz yapar.

Tonsil enfeksiyonlari servikal lenfadenite sebep olur [6].

2.3.4 Palatin Tonsil Immiinolojisi

Hem agiz yolu hem de solunum yoluyla ¢ogunlugu zararsiz olan antijenlere
sirekli maruz kalinmaktadir. Solunum yollarinda Waldeyer halkasi olarak bilinen ve
antijenik Ozelligi olan lenfoid dokular bulunmaktadir. Bu lenfoid topluluklar:
farenksin arka duvarinda bulunan nazofarengeal tonsil, 6staki borusunun farengeal

ostiumunda bulunan tubal tonsil, orofarenkste lokalize palatin tonsil ve
6



glossoepiglottik boslukta yer alan lingual tonsilden olusur. Bu dokular,
mikroorganizma ve diger antijenik uyarilar i¢in ilk basamak savunma hatti meydana
getirebilmek icin 6nemli roller oynarlar [12]. Lenf diigtimlerinden farkli olarak tonsil
dokusunda afferent lenfatik sistem bulunmamaktadir. Dalak veya lenf nodlarinin
aksine tamamen kapsiilli degillerdir. Histolojik &zelliginden ve anatomik
lokalizasyonundan dolay1 antijenik maddeleri epitel yiizeyinden yakalama 6zelligine

sahiptir [13].

Adenoid

Palatine

|
Lingual tonsil

Sekil 4: Waldeyer halkasini olusturan lenfoid organlar [14]

Tonsillerde bu islemler igin iyi tanimlanmis dort mikrokompartman
mevcuttur. Bu bolgeler: Kript epiteli, blyiik oranda B lenfositlerden olusan folikiiler
germinal merkez, bunlarin etrafinda ta¢ seklinde bulunan mantle zone ve daha ¢cok T
lenfositlerin bulundugu interfollikiiler bolgelerdir. Tonsillerin anatomik ve histolojik
yapist, antijenleri direkt yakalayabilmeye uygundur. Kript epiteli, bagisiklik
sisteminin baslangicinda kritik rol oynadigi i¢in lenfoepitelyum olarak da adlandirilir
[15]. Tonsillerde en belirgin imminolojik aktivite 3-10 yaslar1 civarinda
gerceklesmektedir [16]. Cocuklarda tonsil dokusu, bakteriyel yiik ve olusan B ve T
hiicre sayilarina bagli olarak orantili olarak daha bliyiiktiir. Altmis yasina kadar

immunoglobulin pozitif B hucreleri tim tonsil bolgelerinde giderek azalirken T



hiicre sayis1 ¢ok fazla degismemektedir. Boylece tonsil dokusu 14 yasindan itibaren

kiiciilmeye baslar [17].
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Sekil 5: Folikiler germinal merkez [14]

Farenksten salinan sekresyonlar iginde IgG, IgA ve IgM, gestasyonun 5.
haftasi gibi erken donemde tespit edilmekle birlikte yasla immunglobulin
seviyelerinin artig1 gosterilmistir Farenks mukozasi kompleks bir sekretuar immiin
sisteme sahiptir. Hem bakteri hem de viriislerin farenkse tutunmasini engelleyen

sekretuar IgA mukozay1 basaril bir sekilde korumaktadir [17].

2.4.1 Palatin Tonsillerin Hiperplazisi ve Hipertrofisi

Tonsil hipertrofisi, biiyiimiis tonsil icerisindeki lenfoid folikullerin
ekspansiyonudur. Hiperplazi, dokuda bulunan normal hiicre sayisinin artimi ile doku
ve/veya organin birlikte biiylimesidir. Tonsil hiperplazisinde, tonsil parenkimindeki
tim hiicrelerde artis mevcuttur [18]. Tonsil hipertrofisine; diyet, genetik faktorler,
kisisel degisiklikler, lokal veya sistemik enfeksiyon ataklari, sigara dumanina maruz
kalma, tangier hastaligi, tonsil timorleri, atipik enfeksiyonlar, granilomatdz

hastaliklar gibi nedenler sebep olmaktadir [19].



Tonsiller hiperplazide, biiylime parankimal hiicre artisina bagli iken,
inflamatuvar degisiklere bagl biiyiime de konnektif doku artis1 ve tonsil kriptalarini
tikayan debris ve inorganik birikimlere baglhdir. Bu siiregte bazi ¢ocuklarda biiyiik
tonsiller, {ist solunum yolunda obstriiksiyon olusturarak daha ¢ok gece uykularinda
ortaya c¢ikan; horlama, agzi acik uyuma, huzursuz uyku hali, uykuda apne nobetleri
gibi sikayetler ortaya ¢ikartirlar. Bu g¢ocuklarda, gece isemeleri ve biyume ve
gelisme geriligi de sik goriilmektedir. Ayrica tonsiller hipertrofinin derecesine gore,
cocuklarda glindiiz uyuklama hali, 6grenme gii¢liigii ve davranis bozukluguna da

rastlanilabilmektedir [20].

2.4.2 Palatin Tonsil Hipertrofisin Derecelendirilmesi

Tonsil hipertrofisinin derecelenmesinde sik kullanilan bir smiflama olan
Friedman siniflamasina gore tonsil hipertrofisi;

Grade 1 tonsil dokusu 6n ve arka plikalarin arasinda gizli

Grade 2 tonsil dokusu plikalar1 gegmis

Grade 3 tonsil dokusu plikalar1 gegmis arka plikalar hi¢ gériilmiiyor orta hatta
dogru uzanmis

Grade 4 tonsil dokusu orta hatta gelmis

Grade 1

Sekil 6: Palatin tonsil Friedman siniflamasi [21]



Diger bir kullanilan siniflama ise Brodsky tonsil derecelendirmesidir. Bu
siiflamaya gore tonsil blyiikligi 5 derecedir.

Grade 0 Tonsiller doku, tonsiller fossada bulunur ve hava yolunda bir
tikaniklik olusturmaz.

Grade 1 Tonsiller doku, tonsiller fossay1 biraz gecmistir ve %25 hava yolu
tikaniklig1 olusturur.

Grade 2 Tonsiller hava yolunda % 25-%50 arasinda tikaniklik olusturur.

Grade 3 Tonsiller hava yolunda 50-%75 arasinda tikaniklik olusturur.

Grade 4 Tonsiller hava yolunda %75 den fazla tikaniklik olusturur.

Sekil 7: Brodsky tonsil derecelendirilmesi [22].

2.5.1 Palatin Tonsil Enfeksiyonlar:

Cocukluk yas grubunda, morbiditeye yol acan hastaliklarin basinda
enfeksiyon hastaliklar1 gelmektedir. Tonsil enfeksiyonlari, gerek cocukluk yas
grubunda, gerekse eriskin yas grubunda st solunum yolu enfeksiyon
hastaliklarindan en sik goriilen hastaliklardan biridir [23]. Akut ve kronik tonsillitin
yaratmig oldugu gerek morbidite, gerek olasi komplikasyonlar ve tedaviye yonelik
yapilan girisimler 6nemli durumlardir. Medikal tedavi ve cerrahi tedavinin getirecegi
morbidite ve komplikasyonlar, bunun yaninda is giicii kayb1 gibi biitiin faktorler bir
arada degerlendirildiginde, ortaya ¢ikan tablonun biyiikligli daha net ortaya
¢ikmaktadir.

Palatin tonsil enfeksiyonlarini; akut, rekiirren(tekrarlayan) ve kronik tonsillit

olarak 3 grupta toplayabiliriz.
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2.5.2 Akut Tonsillit

Akut tonsillit, 6zellikle ¢ocuklarda goriilen bir hastaliktir. Hizli bir baslangi¢
gostermektedir. Bogazda agri, ates, terleme, titreme, yutma gigliigii, halsizlik
eklemlerde agr1 gibi sikayetler goriilmektedir. Hastaligin siddeti hastalarin kisisel
direnci ve etken mikroorganizmanin virtilansina bagl olarak degisebilmektedir. Asir
yorgunluk, viral st solunum yolu enfeksiyonu varligi, sicaklik degisimlerinden
etkilenmek, metabolik ve immiinolojik hastaliklar akut tonsillit i¢in predispozan
faktorlerdendir. Akut tonsillitin en sik nedeni viruslerdir.

Viral etkenler icinde; adenovirls, herpes simpleks, coxsackie A ve B, epstein-
barr viris (EBV) , sitomegaloviriis sayilabilir. Bakteriyel etkenler, vakalarin %
30’undan sorumludur. En sik bakteriyel tonsillit etkeni ise A grubu B hemolitik
streptokok’tur (AGBHS). Cocuk hastalarin akut tonsillofarenjitlerinin %15-30’unda
akut AGBHS’lar sorumludur [24]. Diger bakteriyal etmenler stahylococcus,
haemophylus influenza, streptococcus pneumoniae, mycoplasma pneumoniae,
neisseria gonorrhoeae’dir. AGBHS enfeksiyonu en sik olarak 5-15 yas araliginda
gorulmektedir. Sadece insanda enfeksiyon olusturmaktadir. Hastalik damlacik yolu
ile bulagmaktadir. Klinik olarak tonsillit etkeninin viral ya da bakteriyel oldugu
kesin olarak ayirt edilemez [25]. Yapilan fizik muayenede ilk olarak, tonsillerin sis
ve Uzerinin hiperemik oldugu goriilmektedir. ilerleyen donemlerde ise tonsil
kriptlerinin Uzerinde eksudasyon birikmektedir ve bu duruma kriptik tonsillit
denilmektedir. Her hastaya bogaz kiiltlirii yapilmasi, AGBHS tanist i¢in altin
standarttir. Sensitivitesi %90-95 arasindadir [26]. Hizli antijen tarama testi (HATT),
AGBHS erken tanist i¢in kullanilan yaygin bir testtir. Testin sensitivitesi %80-90
arasinda iken, yeni gelistirilen ve optik immiinoassay ve kemiluminesan DNA
problari ile ¢alisilan kitleri olan HATT 1n sensivitesi %90-99 arasindadir [27, 28].
Ancak bu laboratuvar testlerinin uygulanmasi da toplum genelinde, 6zellikle kirsal
kesimde her zaman mumkin degildir. Klinik verilerle AGBHS enfeksiyonu tanisi
koymanin gii¢liigii nedeniyle, cesitli klinik degerlendirme tablolar1 gelistirilmistir.

Centor tonsillofarenjit tablosunda 4 puan ve iizeri degerlendirmede bile,
etkenin AGBHS olma ihtimali yuzde elli dizeyindedir. Bu hastalarda, gereksiz

antibiyotik kullanimi miktar1 yiizde ellidir [21].
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Tablo 1: Modifiye Centor tonsillofarenjit degerlendirmesi [29].

Modifiye Centor Skorlama sistemi

Kriter Puan

Ates (>38 °C) 1

Oksiiriik olmamasi 1

Hassas ve agrili servikal lenfadenit 1

Eksudatif tonsillofarenjit 1

Yas 3-14 yas aralig1 1

Skor AGBHS olasilig Tanisal aklagim

0 %1-2,5 Bogaz kiiltiirii istemez

1 % 5-10 Bogaz kiiltiirii istenmez ve antibiyotik gereksiz
2 %11-17 Bogaz kiiltiirii al, sonucu bekle

3 %28-35 Bogaz kiiltiirii al, sonucu bekle

>4 %51-53 Bogaz kiiltiirii al, ARA sik goriilen bir toplumda

antibiyotik baslamay1 diisiin

2.5.2.1 Akut Tonsillit Tedavisi

Akut tonsillit tedavisi, enfeksiyon etkeninin ortadan kaldirilmasi ve destek

tedavisidir. Istirahat ve bol sivi alim ile dehidratasyon onlenir. Ates kontrolli ve

halsizlik gibi diger semptomlarin kontrolu icin ilk ¢ gin i¢inde Ornegin

asetaminofen (Parasetamol) ve non-steroid anti-inflamatuar ilaclar ibuprofen gibi

kullanilir. Olas1 hepatotoksisite nedeniyle, EBV enfeksiyonundan siiphelenildiginde

asetaminofen onerilmemelidir. Lokal anesteziklerin, lokal antiseptiklerin farengeal

spreyler ve pastillerin etkisi kanitlanmamistir. Antibiyotik tedavisi yalnizca yiliksek

oranda siipheli veya kanitlanmis AGBHS enfeksiyonu durumunda endikedir.

AGBHS tonsillitinde tedavinin amaci, akut semptomlarin hizla iyilesmesi, siiptiratif
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ve non siipiiratif komplikasyonlarin Onlenmesi ve hastaligin  bulagmasinin
onlenmesidir. Tonsillitin sadece akut donemi bulagici olup, tedavi bagladiktan 24 saat
sonra bulasicilik kalmaz. AGBHS diisiiniilen hastalara tedavi olarak; penisilin,

sefalosporin, eritromisin, klaritromisin kullanilabilir [30].

2.5.2.2 Akut Tonsillit Ayiricr Tamis

Akut tonsillit ayirict tanisi agisindan akilda tutulmasi gereken durumlar
sunlardir:

Difteri:  Corynebacterium  diphtheriae’dan  kaynaklanan  nadir  bir
enfeksiyondur. Cogu zaman yavas olarak baslar, toksik bir tablo goriintlsu olusturur.
Sistemik bulgular o kadar belirgin degildir. Siklikla stridor ve krup tarzinda oksiiriik
goruldr. Fizik muayenede tonsil dokusunda ve komsu yumusak damak, uvulada gri
Kirli beyaz membranlar olur ve bu membranlar kolayca kanar. Difteride boyunda
lenfadenopatiye rastlanabilir ve selliilite yol aginca boga boynu goriintiisii ortaya
cikar. Urettigi toksinler ile norotoksik ve kardiyotoksik etkiler olusturur. Kesin tanis
bakterinin Loffler besiyerinde yapilan bogaz kultirinde tretilmesiyle konur [21].

Vincent Anjini (Gangrendz Farenjit): Yaygin gingivit, farenks ve tonsiller
Uzerinde ulsere lezyonlar ile karakterizedir. Oral hijyeni bozuk kisilerde goriiliir.
Farenjit ile birlikte goriilen ilseratif gingivastomatit vardir. Eger lezyon diger oral
yapilart da tutarsa akut nekrotizan tlseratif mukozit ya da Vincent anjini ad1 verilir.
Kot agiz hijyeni, malnutrisyon, halsizlik, travma, stres, metabolik ve endokrin
bozukluklar ile sigara i¢imi sonrasi gelisen kapiller staz sonrasinda aseptik nekroz
olusur. Hastalik, oral florada bulunabilen Treponema vincentii ve Spirochaeta
denticula bakterileri neden olur. Tanmi klinik olarak veya sorumlu patojenlerin
kalturlerde Uretilmesiyle ya da direk yaymada metilen mavisi ile boyama yontemiyle
gosterilmesiyle konulur. Tedavide topikal gargara ve penisilin tedavisi verilir [31].

Kizil (Scarlet fever): Fizik muayenede membranéz tonsillit yaninda, farenks,
uvula ve oral mukozada parlak kirmizi renk hakimdir. Agrili lenfadenopati goriiliir.
Dil ¢ilek gorunumundedir . Deri dokiintiileri taniya yardim eder. Bogaz kiiltiiriinde
beta hemolitik streptokok gosterilirken Dick testi pozitiftir. Tedavide penisilin
oOnerilir [21].
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Enfeksiyoz Mononikleoz (EMN): Etken Epstein-Barr virusi olup,
membran6z tonsillite benzer tarzda duzensiz beyaz membranlar gorulebilir. Tani
genelde eslik eden diger klinik bulgularla konur. Bunlar arasinda en sik goriilenler;
generalize lenfadenopati, splenomegali sayilabilmektedir. Tam kan sayiminda %60-
70’e varan lenfositoz olup bunlarin %10’undan fazlasi atipik lenfositlerdir [32].
Tanida agliitinasyon testleri kullanilmaktadir. Semptomatik tedavi ¢ogu zaman
yeterlidir. Oldukga nadir olarak Ust solunum yolu obstruksiyonu, sekonder bakteriyel
obstruksiyon, dalak ruptird, aseptik menenjit ve ensefalit gibi komplikasyonlar
gorulebilir [31].

PFAPA (Marshall) Sendromu: PFAPA (Periodic Fever, Aphtous
stomatitis, Pharyngitis, cervical Adenopathy) sendromu etyolojisi bilinmeyen, ani
baslayan yiiksek ates, aftdoz stomatit, farenjit ve servikal lenfadenopati ataklar ile
seyreden ve tekrarlayici 6zellik gosteren hastaliktir. Hasta ataklar arasinda normal
sagligina kavusur ve asemptomatiktir [33]. Selim seyirlidir. Genellikle erkeklerde ve
bes yasindan kiigiiklerde goriiliir. Tedavide steroid ve bazi vakalarda tonsillektomi

uygulanmaktadir [34].

2.5.3 Rekirren Tonsillit

Rekdrren tonsillit, tekrar eden akut tonsillit ataklariyla karakterize bir
durumdur. Bir sene i¢inde 7, iki yillik siire i¢inde 5 ve 3 yillik siire i¢inde en az 3
defa tonsillit ataginin olmasi ile karakterizedir. Bu ataklar esnasinda, 38.5 dereceye
varan ates olmasi, 2 cm ve daha biiylik servikal lenfadenopati olmasi, bogaz
kulttirunde AGBHS iiremesi kosullarindan, en az birinin varligi gereklidir. Rekurren
tonsillit tanis1 konulmasinda, hastadan ve aileden alinan anamnez Onemlidir.
Hastanin daha oOnceki tibbi kayitlarinin tutulmasi, rekiirren tonsillit tanisi

konulmasini kolaylastirmaktadir [35].
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2.5.4 Kronik Tonsillit

Kronik tonsillit, rekirren akut tonsillit veya subklinik olarak tonsil dokusunda
enflamasyon halinin devam etmesidir. Tonsil dokusundaki kriptalarin tikanmasina
bagli olarak tonsillerde biiyiime olabildigi gibi, kronik skar olusumuna bagli olarak
atrofide gordlebilir. Kronik tonsillit eriskinlerin hastaligi olmakla birlikte herhangi
bir yastada goriilebilir [36].

Akut tonsillit atagi sirasinda, lenfoid folikiiller i¢cinde olusan kiiciik bir apse
odagi, yeterli siire ve uygun dozda tedavi edilmemisse, fibroz doku kapsull iginde
enfeksiyon devam edebilir ve kriptler icindeki inflamatuar doékintiler subklinik
enfeksiyonlar olusturarak, tonsillit ataklart meydana getirebilir [37].

Yeterli antibiyotik tedavisine cevap vermeyen bogaz agrisi ve tonsil
inflamasyonu vardir. Tonsil kriptalarini dolduran ve enfekte olan debrisler sebebiyle
siklikla halitozis (kotii agiz kokusu) eslik eder. Tekrarlayan bogaz agrisi, agiz
kokusu, tonsillerde cok miktarda debris birikimi, peritonsiller eritem kronik tonsillit

sik goriilen semptomlardir [38].

2.5.5 Akut Ve Kronik Tonsillit Komplikasyonlari

Tonsillerin anatomik yapis1 bakterilerin yerleserek ¢ogalmalarina,
invazyonlar1 ve toksik metabolitleri kana vermelerine olanak saglar. Ayrica birgok
mikroorganizma i¢in giris kapis1 olmalar1 ve enfeksiyon hastaliklarinin ilk
belirtilerini burada yapmalarinin ayri bir 6nemi vardir. Akut ve kronik tonsillitler,
cok ciddi komplikasyonlara neden olabilmektedirler. Saglik standartlarinin
ylikselmesi, yasam kosullarindaki diizelmeler ve antibiyotiklerin kullaniminin
yayginlagsmasiyla, komplikasyon siklig1 azalmistir. Tonsillit komplikasyonlari,
hastaligin, akut ve kronik seyrinde, lokal veya sistemik sekilde ortaya
cikabilmektedir [39].
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Tablo 2: Akut ve kronik tonsillit komplikasyonlar1 [39]

Akut Kronik

1) Lokal komplikasyonlar Peritonsiller apse
Kronik tonsillit Tonsillektomi sonrasi apse
Peritonsiller apse Parafarengeal apse
Parafarengeal apse Intratonsiller apse
Retrofarengeal apse Retrofarengeal apse
Akut otitis media Tonsil tasi
Supdratif servikal lenfadenit Tonsil Kisti

2) Sistemik komplikasyonlar Fokal enfeksiyon
Akut romatizmal ates
Akut gromertlonefrit
Sydenham koresi
Subakut bakteriyal endokardit

2.6.1 Tonsillektomi Endikasyonlari

Tonsil ve adenoid dokusu dogumda ¢ok kiiclik bir lenfoid doku iken,
bakteriyel enfeksiyonlarla karsilasma ve bagisiklik sisteminin gelismesi ile
hipertrofiye ugrayarak, hava yollunda tikayici bir duruma sebep olabilirler.
Gilinlimiizde de yogun olarak yapilan bu ameliyatlar, Amerika Birlesik Devletlerinde
(ABD) 1930’1u yillarda yapilan ameliyatlarin 1/3’iinii olusturmaktaydi. Ingilterede
ise 1930’larda ¢ocuklarin %50-%75’ine tonsillektomi operasyonu yapilmaktaydi
[40]. Endikasyon belirlemedeki daha hassas yaklasimlar ve endikasyon sinirlarinin

daha belirgin hale gelmesi ve ameliyatin olast komplikasyonlar1 nedeniyle ve
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antibiyotiklerin kesfi neticesinde, tonsillektomi sikligi giderek azalmaya baslamigtir
[41].
Tablo 3: Tonsillektomi Endikasyonlar1 [28].

Kesin Rolatif

« Malignite siiphesi « Kronik tonsillit,

« Peritonsiller apse « Rekdrren akut tonsillit

« Hemorajik tonsillit . Halitozis

« Uyku ile ilgili solunum . Magma, tonsil debris
bozukluklari (sleep- related . Tonsillolitiyazis
breathing disorder) « Nonobstruktif tonsil

« Kronik obstruktif tonsil hipertrofisi
hipertrofisi « Tonsil kistleri

« Febril konvilziyonlara neden
olan tonsillit ataklari

« Persiste servikal
lenfadenomegali

« Tuberkuloz lenfadenit

. Eagle sendromu

. Difteri/ B hemolitik grup A
streptokok tastyiciligi

Tonsillektomi endikasyonlari, kronik list solunum yolu enfeksiyonlarindan,
uyku apnesine kadar degisen genis bir yelpazeyi olusturur. Tonsillektomide kesin
endikasyonlar disinda, hekimin yorumunu gerektiren rolatif endikasyonlarda
bulunmaktadir. Tonsil ve adenoid hastaliklarinin tanisin1 koymada anamnez ve fizik
muayene altin standart yontemdir. Anamnez esnasinda Ozellikle horlama, uyku
bozuklugu, kronik agiz kokusu, tekrarlayan bogaz enfeksiyonu ataklari, hiperaktivite

hali, eniirezis, disfaji ve diisiik okul basarisi olup olmadig1 sorgulanmalidir [42].
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2.6.2 Tonsillektomi Kontrendikasyonlar:

Tonsillektomi elektif sartlarda yapilmasi gereken operasyon olmasi nedeniyle
mortalite ve morbiditeyi arttiracak bagka risk faktorleri varsa bunlar ortadan kalkana
kadar operasyon ertelenmelidir. Kontrendikasyonlar hematolojik problemler, palatal
problemler, velofarengeal yetmezlikler ve akut enfeksiyon basliklar1 altinda
incelenirler. Bunlardan en o6nemlisi kanama diatezidir. Genel olarak
kontrendikasyonlari, kesin ve rolatif kontrendikasyon olmak UGzere ikiyi
ayrilmaktadir. Von-Willebrand, hemofili A ve losemi gibi hastaliklara bagli kanama
diatezi tonsillektomi icin kesin kontrendikasyondur. Ancak von-Willebrand hastaligi
gibi durumlarda hematoloji klinigi ile yakin isbirligi yapilarak eksik olan faktor
(Dezmopresin) hemen preoperatif ve peroperatif donemde verilerek ameliyat
yapilabilir [21].

Ayrica Ust solunum yolu enfeksiyonu varsa ya da poliomyelit epidemileri
sirasinda ameliyat1 ertelemek gerekir. Ek olarak, siddetli anemide, kalbi tutan akut
hastaliklarda, kontrol edilemeyen diyabette, aktif tuberkulozda, yiksek kan
basincinda ve kronik nefritte ameliyat yapilmamalidir [21].

2.7.1 Tonsillektomi Tarihcesi

Tonsillektomi, tip tarihinde ilk uygulanan operasyonlardandir. Birinci
yiizyilda ilk kez Romal1 bir tip adami1 Aulus Cornelius Celsus, ‘inflamasyon sonu
endlire olan tonsillerin iizeri ince membranla kapliysa, parmak tirnagi ile
kazinmasini, bu miimkiin olmazsa membranlarin tutulup bigakla alinmasini, bigakla
yapilan bu islemden sonra tonsil lojunun sirke ile yitkanmasinin kanamay1 azalttigint’
bildirerek tonsillektomiyi tarif etmistir. Tonsillerin diseke edilerek ¢ikarilmasina
1900°lii yillarda baglanmistir.  Tonsillektomi igin soguk diseksiyon standart bir
yontemdir. 1980 yilinda Bombay’da Patel parmakla diseksiyon metodunu
tariflemistir. Son yillarda teknolojideki gelismelere paralel olarak tonsillektomi igin
bir ¢ok yontem tariflenmistir. 2000 yillik gecmisi olan tonsillektomi ameliyati igin
giiniimiizde gelisen teknolojiyle operasyon morbiditesini azaltacak yontemlerin ve

tekniklerin gelistirilmesi kaginilmaz olmustur [43].
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2.7.2 Tonsillektomi Teknikleri

Tonsillektomi 2. Diinya savasi Oncesi lokal anestezi altinda yapilirken,
anestezideki gelismeler sonrasi genel anestezi altinda yapilmaya baslanmistir [44].
Gilintimiizde ¢ok cesitli tonsillektomi yontemleri kullanilmaktadir. En sik kullanilan
yontem soguk diseksiyon ve bipolar yontemidir [45].

Tonsillektomi operasyonunda ginimizde kullanilan teknikler; soguk bigak
diseksiyon teknigi, elektrokoter tonsillektomi teknigi, termal welding tonsillektomi,
radyofrekans teknigi, harmonik scalpel Tonsillektomi, plazma knife tonsillektomi ,
lazer tonsillektomi, argon plazma tonsillektomi, robotik cerrahi ve parsiyel
tonsillektomi olarak uygulanmaktadir [46].

Tonsillektomi yerine parsiyel tonsillektomi/ tonsillotomi yapilmaktadir.
Tonsillotomi de amag obstruksiyonu azaltacak kadar tonsil dokusunun eksize edilip
cikarilmasidir. Bistiirli, makas, monopolar koter, lazer, radyofrekans benzeri cihazlar
kullanilabilmektedir. Ancak geride kalan tonsil dokusunun ge¢ donemde blylyerek
tekrar sikayete neden olma orani tonsillektomiye gore yuksektir. Obstruksiyon
sikayetlerinin ortadan kaldirilmasinda ise tonsillektomi kadar etkili oldugu

bildirilmistir [47].

2.7.3 Tonsillektomi Komplikasyonlari

Tonsillektomi yapilan hastalarin biiyiikk ¢ogunlugunda ameliyat sonrasi tonsil
yatagl tamamen epitelize oluncaya kadar iki haftalik siire icerisinde bogaz agrisi,
agiz kokusu, kulak agris1 ve yutma gicligli goriiliir. Tonsillektomi
komplikasyonlarinin biiyilk kismini anesteziye bagli yan etkiler, enfeksiyon,
dehidratasyon ve kanama olusturur. Major komplikasyonlar (miidahale gerektiren
ge¢ kanama gibi) vakalarin yaklasik %3’linde goriiliir. En sik major komplikasyon
kanamadir. Hastaneye yatisi gerektiren komplikasyonlar ise %1’in altinda oldugu
bildirilmistir [42]. Tonsillektomi operasyonu Oncesi risk analizi yapildiginda oral
beslenemeyenler, 4 yas alt1 c¢ocuklar, konjenital sendromu olan hastalar,
kardiyopulmoner sorunlar1 olan hastalar ve kanama diatezi olan hastalar riskli hasta
grubu olarak degerlendirilir [48]. Tonsillektomi komplikasyonlarini ortaya ¢ikis
zamanina gore smiflandirirsak, dorte ayirabiliriz. Bu komplikasyonlar; ameliyat

19



sirasinda olan komplikasyonlar, erken donem komplikasyonlar, ge¢ donem
komplikasyonlar ve uzun dénem komplikasyonlardir.

Ameliyat esnasinda olan komplikasyonlar: Ameliyat sirasinda olan
komplikasyonlar daha ¢ok anesteziye bagli olarak ortaya c¢ikar. Anesteziye bagl
olarak en sik laringospazm ve/veya bronkospazm gibi hava yolu problemleri goriiliir.
Operasyon esnasinda goriilen diger komplikasyonlar; kanama, endotrakeal tip
¢ikmasi, laringospazm, dentoalveolar yaralanma, temporomandibuler eklem
dislokasyonudur [49].

Erken donem komplikasyonlar: Operasyon sonrasi ilk 24 saatlik sirede
gelisen komplikasyonlardir. Kanama, agri, dehidratasyon, laringospazm, yumusak
damak, dil ve uvula 6demi, deri ve mediastinal amfizemdir. intraoperatif tek doz
intravendz deksametazon uygulamasmin postoperatif bulanti, kusma ve agriyr
azaltig1 bildirilmistir [50]. Giiniimiizde bir ¢ok merkezde tonsillektomi operasyonlari
giiniibirlik olarak yapilmaktadir. Aileye beslenme, olas1t komplikasyonlar ve 6zellikle
kanama ile ilgili bilgi verildikten sonra hasta ameliyat oldugu ayni giin taburcu
edilebilir. Ug¢ yasindan kiiciik ¢ocuklar, hastaneden bir saatten daha uzak mesafede
oturan ¢ocuklar, postoperatif kanama gelisen veya asirt kusmasi olan cocuklar,
gelisebilecek komplikasyonlar1 fark edemeyecek ebeveynler varliginda, down
sendromu, astim ve epilepsi gibi ek hastaliklar mevcutsa hastanede izlenmesi daha
uygundur [51].

Geg donem komplikasyonlar: 24 saat sonrasi ve ilk 2 haftalik donemde ortaya
c¢ikan komplikasyonlardir. Kanama, enfeksiyon, hastalarda ses degisikligi bu
donemde meydana gelen komplikasyonlardir [49]. Kiigiik yastaki ¢ocuklarda cerrahi
midahale psikolojik travmaya neden olabilir. Ameliyattan sonraki birka¢ gun
icerisinde cocuklarda uyku bozukluklart ve depresyon goriilebilir. Cocugun yasinin
kiiciik olmasi, agrinin yetersiz tedavisi ve altta yatan psikolojik sorunlar ameliyat
sonrast davranis bozukluklarinin gelismesinde 6nemli risk faktorleridir [52].

Uzun donem komplikasyonlar: 2 hafta sonrasi donemde meydana gelen
komplikasyonlardir. Nazofaringeal stenoz, rekirrens, glossofaringeal sinir hasarina

bagli tad duyu bozuklugu bu dénemde gorilen komplikasyonlardir [53].
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2.7.4 Tonsillektomi Kanamalari

Tonsillektomi kanamalari, tonsillektomi sonras1 % 0.5-10 arasinda goriilen ve
1/20000 oraninda Oliimle sonuglanan bir komplikasyondur [54]. Tonsillektomi
kanamalari, intraoperatif ve postoperatif erken donem ve ge¢ dénem olmak Uzere
ikiye ayrilir. Tonsillektomi sonrasi erken donem kanamanin %1.2-7, ge¢ ddnem
kanamanin %7-9 arasinda goriildiigii bildirilmistir [55]. Erken donem kanamalar,
operasyon ve operasyon sonrasi ilk 24 saati kapsayan donemde ortaya c¢ikan
kanamalardir. Ge¢ donem kanamalar1 24 saatten sonra gorilen kanamalardir. Cok
miktarda kanama, aspirasyon riski ve laringospazm riski nedeniyle erken dénem
kanamalari, ge¢ donem kanamalardan daha risklidir. Ge¢ donem kanamalari en sik 5.
glinden sonra gorilmektedir [56].

Postoperatif kanamalar genellikle kendiliginden durur, fakat bazen basit
midahaleler ile de durmuyorsa kanama kontrolu icin ameliyathanede mudahale
etmek gerekebilir. Minor bir kanama atagi, major bir kanama atagi riskini arttirdigi
icin, kanama atag1 geciren ¢ocuklarin bir gece hastanede yakin takibi dnerilmektedir
[37].

Primer kanamanin en sik nedeni yeterli hemostaz saglanmadan ameliyatin
sonlandirilmasidir. Hastanin genel anesteziden uyanirken ikinmasi ve sekresyonlari
yutamadigi igin tlikiirmeye zorlanmasi operasyon sirasinda farkedilmemis kanamalar
aktif hale gelebilir. Tonsillektomi sirasinda baglanmis damarlardaki sUtrlerin
postoperatif acilmasi ve tonsil dokusundan geriye rest kalmasi diger nedenlerdir.
Postoperatif ibuprofen kullanimi yiksek kanama oranlari ile iliskili degildir; ancak,
aspirin ve ketorolak artmig kanama riskinden dolay1 kontrendikedir [45, 46].

Sekonder kanamanin mekanizmasi tonsil yatagindaki granulasyon dokusunun
erkenden ayrilmasidir. Bunun nedenleri arasinda tonsil yataginda enfeksiyon
gelismesi ve hastanin iyilesmekte olan farenks mukozasini travmatize edecek
yiyeceklerle beslenmesi sayilmaktadir. Yapilan blyuk Olgekli calismalarda,
elektrokoter ve koblasyon gibi sicak tonsillektomi tekniklerinin doku harabiyeti
yaparak soguk bi¢aga oranla sekonder kanama riskini arttirdigi bildirilmistir [44].

Tonsillektomi kanamalarinda 6ncelikle uygulanmasi gereken, lojdaki pihtilart
temizlemek, soguk su ile gargara yapmak, seyreltilmis adrenalinle bas1 uygulamak ve

hemostaz1 saglamaktir. Lokal uygulamalarla durdurulamayan kanamalar, genel
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anestezi altinda mudahale edilerek durdurulur. Genel anestezi altinda; elektrokoter,
sttir ligasyonu ve plikalar arasina surgicell yerlestirildikten sonra plikalar birbirine
sitiire edilmesiyle kanama kontrol edilmeye ¢alisilir. Durdurulamayan ve hayati
tehdit eden kanamalarda eksternal karotis arter ligasyonu veya anjiografi ile arter

embolizasyonu yapilir [57].

2.8.1 D Vitamini

Yagda eriyen vitaminler arasinda yer alan D vitamini hormon ve hormon
onculeri olan bir grup steroldlir. Ana kaynag: ciltten endojen iretimdir. Ayrica
diyetle bitkilerde bulunan ergokalsiferol (vitamin D2) ve hayvansal gidalarda
bulunan kolekalsiferol (vitamin D3) yoluyla alinabilir. Hayvansal gidalarda en fazla
yumurta sarisi, sigir karacigeri, balik yagi, zenginlestirilmis siit ve siit tiriinleri gibi
gidalarda bulunur. En 6nemli etkisi kalsiyum, fosfor metabolizmasinin diizenlenmesi
ve kemik mineralizasyonunun saglanmasidir. Ancak yapilan ¢alismalarda D vitamini
eksikligi ve yetmezliginin inflamatuvar bagirsak hastaliklari, romatoid artrit, multipl
sklerozis, tip 1 diyabetes mellitus gibi otoimmun hastaliklar basta olmak iizere
kardiyovaskiiler hastaliklar, metabolik sendrom, depresyon, enfeksiyonlara yatkinlik
ve bazi kanser ¢esitlerinin de dahil oldugu pek ¢ok kronik hastalikla iligkili oldugu
saptanmugtir [58].

2.8.2 D vitamini Sentezi ve Metabolizmasi

Diyetle alinan vitamin D2 ve D3 silomikronlarla birleserek lenfatik sistem
aracilifl ile vendz dolasima taginmaktadir. Diyetle aliman veya endojen olarak
yapilan vitamin D2 veya vitamin D3 yag hicrelerinde depo edilerek, gerektiginde
dolasima salinmaktadir [59]. Viicudumuzda D vitamini, cilde gilines 15181 maruziyeti
sonrasi endojen olarak (D3) sentezlenebilecegi gibi gidalardan emilerek de (D2 veya
D3) alinabilir. Vitamin D2 ticari olarak kullanilmak amaciyla genellikle mantarda
bulunan ergesteroliin, UV 151k altinda ergokalsiferole doniismesi sonucu elde edilir.
Yapisal olarak ergokalsiferol ve kolekalsiferol birbirlerine olduk¢a benzerdir.
Ergokalsiferoliin kolekalsiferolden farki; yan zincirinde 22 ve 23. karbonlarda gift

bag bulunmasi ve 24. karbonda bir metil grubu icermesidir [60].
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D vitamini dolasimda vitamin D baglayic1 protein ile karacigere tasinir.
Karacigerdeki 25-alfa-hidroksilaz enzimi ile 25 hidroksivitamin D’ye [25(OH)D]
doniismektedir. Karaciger disinda duedonum, adrenal bez, akciger dokusu ve
makrofajlarda da eksprese olan 25-alfa-hidroksilaz enzimi multifonksiyonel bir
enzimdir. 25-hidroksilasyonun %90’1 karacigerde %10’u diger dokularda gergeklesir.
Dolasimdaki D vitamininin en biiyilk kismi1 25(OH) D vitamini olup, kas ve yag
dokusunda depolanmis vitamin D ile bir denge halindedir. 25(OH) D vitamininin
yar1 Omrii yaklasik olarak 20 giin oldugu i¢in viicuttaki D vitamini durumu hakkinda
bilgi veren en iyi parametredir. D vitaminin aktif formuna doénebilmesi igin
bobreklerde 1 alfa hidroksilaz ile 1,25 dihidroksivitamin D’ye [1,25(OH)2D]
dontistiiriilmesi  gerekmektedir. 1,25(OH)2D vitamini ise aktif D vitaminidir.
Bobrekte 6zellikle proksimal tibulus hucreleri, 1-alfahidroksilaz enzimi ag¢isindan
zengindir. Ayrica meme dokusu, prostat, kolon ve makrofajlarda 25-hidroksivitamin
D’nin, 1.25-dihidroksi vitamin D’ye doniistiirebildigi gosterilmistir. 1 alfa
hidroksilaz enzimi D vitamini sentezinde anahtar enzimdir [61].

D vitamininin katabolize olma yolu hem karaciger ve hem bobrekte bulunan
24 hidroksilasyondur. 24,25 (OH)2 D vitamin daha polardir ve hizli olarak bobrekten
atilir. 1,25(OH)2D 24-hidroksilasyonla “calcitroik aside” doniisiir ve safra yolu ile
atilir. Ayrica 1,25(0OH)2D vitamini 24 hidroksilaz enziminin salinimim arttirmakta
boylece 1,25(OH)2D vitamini inaktif formuna cevrilmekte ve safraya atilmasinm

saglamaktadir [62].
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2.8.3 D vitamini Duzeyleri

D vitamini eksikliginin degerlendirmesinde klinik bulgular yaninda
biyokimyasal parametreler de kullanilmaktadir. Bugiin D vitamininin serum degerini
belirlemek i¢in biyokimyasal olarak dolagimdaki major form olan ve karacigerde
uretilen 25(OH) D vitamini kullanilir. D vitaminin dolagimdaki yar1 omrii yaklasik
olarak 2 haftadir. 1,25(OH)2 D’nin 6l¢tiimde kullanilmamasinin nedeni; dolasimdaki
konsantrasyonunun 25(OH) D’den 1000 misli daha az olmasi, dolasimdaki yarilanma
Omriiniin 4 saatten kisa olmasi ve D vitamini eksikliginde salgilanan PTH hormonu
etkisi ile bobrekten sentezi artan 1,25(0OH)2 D normal ya da yiiksek konsantrasyonda
saptanabilirken aslinda 25(OH) D seviyelerinin diisiik olmasi gibi yanlis sonuglara

sebep olabilir [63, 64].

25(0OH)D vitamini dizeyleri i¢in yapilan degerlendirme; 20 ng/ml’den az
olmasi eksiklik, 20-32 ng/ml yetersizlik, 32-100 ng/ml yeterlilik, 54-90 ng/ml giinesli
ulkelerde bulunan kisilerdeki yeterlilik degerleri, >100 ng/ml fazlalik, >150 ng/ml
intoksikasyon olarak degerlendirilmektedir [65].

Tablo 4: Serum 25-(OH) D3 seviyeleri [65].

25-(OH) D3 25-(OH) D3 Vitamini | Saghk Uzerindeki
Vitamini (ng/ml) (nmol/L) Etkileri

<20 <50 Eksiklik

20-32 50-80 Yetersizlik

32-100 80-250 Yeterlilik

54-90 135-225 Glinegli  {ilkeler  igin

normal deger

>100 >250 Fazlalik

>150 >325 Intoksikasyon
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2.8.4 D Vitamini ve immiin Sistem

Vitamin D’nin kemik metabolizmasi ve kalsiyum homeostazisi disinda hiicre
farklilagsmasi, proliferasyon inhibisyonu ve immunmodulasyonu igine alan cok
onemli biyolojik etkileri vardir. Bu etkilerini D vitamininin aktif formu olan 1,25
(OH)2 D’nin ylksek afiniteli vitamin D reseptérine (VDR) baglanmasi ile bu
biyolojik etkilere aracilik edecek genlerin transkripsiyonlarini regile ederek
gerceklestirir [66]. VDR, makrofajlar ve dendritik hicrelerce yapisal olarak
sergilenirken, lenfositlerde aktivasyonu takiben sergilenirler [67]. VDR’ler T
lenfositlerde ylksek konsantrasyonda olup, Ozellikle aktive T lenfositlerde énemli
miktarda oldugu gosterilmistir. Olgunlasmamis timositlerde ve olgunlasmis
sitotoksik T lenfositlerde ylksek konsantrasyonda olmakla, CD4 T lenfositlerde
daha az konsantrasyonda olsada anlamli oranda VDR bulunmaktadir [68]. Antijen
ile uyarilmis insan ve miirin T lenfositlerinin proliferasyonlar1 ve sitokin
sekresyonlar1 invitro 1,25(OH)2 D’nin eklenmesiyle inhibe edilir [69]. D vitamini
eksikligi bulunan farelerde dinitrobenzene gecikmis tip asir1 duyarlilik yanitlarinda
bozulma oldugu belirlenmis ve bu yanit D vitamin replasmani ile baskilanabilmistir
[68, 70]. Bu da 1,25(0OH)2 D’nin T hiicre aracili immun yanitlar {izerinde modiilator
etkileri oldugunu gostermektedir. D vitamini yoklugu ve yiiksekliginde immun
yanitlarda anormallikler go6zlenebildigi anlagilmaktadir. Uyarilmamis yardimer T
hicreler (Th) ve sitotoksik T hicreler (Tc) mikrogevrenin etkisiyle Th1/Tcl veya
Th2/Tc2 tip hiicreye farklilagirlar. Th1/Tcl hicreler IFN-y, IL-2 ve TNF-a sekrete
eder. Th2/Tc2 hucreler IL-4, IL-5 ve IL-13 sekrete ederler. IL-4, Th2 hicre
gelisiminde en 6nemli rol oynayan sitokin olup, IL-12 ise Th1 hiicre farklilagsmasinda
rol oynar [71]. Murin veya insan periferik kan mononikler hicre kiltirlerine
eklenen 1.25(0OH)2 D’nin Thl sitokin sekresyonunu baskiladigi gosterilmistir [72].
Th1 lenfositlerinin major sitokinleri olan IFN-y ve IL-2’nin transkripsiyonu, 1,25
OH)2 D tarafindan engellenmekte ve vitamin D sinyalizasyonu yoklugunda T
hiicreleri Thl yoniinde farklilasmaktadir [73]. Invitro 1,25(OH)2 D muamelesi
sonrast IL-4, IL-5 ve IL-10 sentezleyen Th2’de artis gozlemlenmistir [74]. 1,25
(OH)2 D varliginda indiikklenen IL-4 pozitif hicrelerin 6nemli miktarda IL-6
sergiledigi belirlenmistir. D vitamini tarafindan indiiklenen ve belirgin IL-6

sergileyen bu T lenfosit alt grubu Th1/Tcl veya Th2/Tc2 alt grubunda yer
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almamaktadir [75]. IL-6 Thl farklilasmasini inhibe ederken, T lenfositlerde IL-4
sergilenmesini uyarmak yoluyla Th2 hiicre farklilasmasini indikler [76].
Dogal(innate) ve adaptif(edinsel) immiin yamtta D vitaminin etkileri olarak
kemotaksisi, antimikrobiyal peptitleri ve makrofajlarin farklilasmasini arttirdigi
gosterilmistir. Ayn1 zamanda dendritik hiicrelerin olgunlagsmasini, Thl ve Thi17
farklilasmasini inhibe eder ve Treg hucrelerinin imminmodulator fonksiyonlarini
destekler [77].
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Sekil 9: D vitaminin immun sistem Gzerine etkisi [78].

2.9 IL-17

IL-17; 1993 yilinda Rouver ve arkadaglari tarafindan tanimlanmis olup yeni
bir yardimct T hiicre alt grubu olarak bilinen Thl17 hiicrelerinden salinan

proinflamatuar bir sitokindir [79].

Th17 hicrelerinin baslica fonksiyonu Thl ve Th2 tarafindan tam olarak
kontrol altina alinamamis patojenlerin yok edilmesini saglamaktir. Ancak Th17

hicreleri doku inflamasyonunun temel tetikleyecileridir ve insanlarda ve gogu
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deneysel calismalarda inflamatuar ve otoimmiin hastaliklarin patogenezinde roli
oldugu saptanmugtir. Th 17 hicreleri ayr1 bir Th sinifi olarak ilk kez organ spesifik
otoimmiin hastaliklarda g0sterilmistir. Ayrica romatoid artrit, multiple skleroz,
inflamatuar barsak hastaligi, psoriazis ve astimda Onemli olduklar1 gdsterilmistir

[80].

IL-17 sitokin ailesi IL-17A, 1L-17B, IL-17C, IL-17D, IL-17E ve 17F olmak
tizere alt1 iyeden olusur. IL-17 stokin ailesi i¢inde en fazla galisilmis olan IL-17A ve
IL-17F dir. IL-17A ve IL-17F Onemli fonksiyonlar1 ve biyolojik 6zellikleri ile insan
6.kromozomu iizerinde birbirine yakin konumda en yiiksek amino asit sekansini
paylagmaktadir (% 50) ve benzer islevler gormektedirler. IL-17 dncelikle epitelyal
dogal immiiniteyi aktive ederek bakteri ve mantar enfeksiyonlarina karsi konak
savunmasi, otoimmiin yanitlar ve timor gelisiminde rol almaktadir [81]. Yapilan in
vitro deneylerde 1,25 (OH)2 D3, Th17 hiicrelerinin farklilasmasini ve insan CD4 + T

hiicreleri tarafindan tiretilen IL-17 seviyesini bastirdigi gosterilmistir [82].

2.10 IL-18

IL-18, IL-1 ailesinden, makrofaj ve keratinositlerden salinan IFNy ve diger
proinflamatuar sitokinlerin salinimini arttiran bir sitokindir. 1L-12 ile sinerji gosterir
ve hucresel Ummunitenin indUKleyicisidir. Ayrica hiicre iginde yasayan
mikroorganizmalara karsi gelisen immiin yanitta da kritik bir role sahiptir. 1L-18
konak immiin yanitinin olusmasi ve diizenlenmesinde 6nemli roller iistlenmektedir.
Bu nedenle de IL-18’in pek ¢ok inflamatuar ve otoimmiin hastaligin patogenezinde
rol oynadig1 gosterilmistir. IL-18, obez olmayan siganlarda insuline bagimli diabetes
mellitus gelisimini engellemistir. Yine multiple skleroz ve romatoid artritin
patogenezinde rol oynamaktadir. Crohn hastaligt gibi kronik hastaliklarda
inflamasyonda Onemli rol oynamaktadir. Atopik astimda immunolojik olaylarin

baslangicinda ve siirdiiriilmesinde 6nemli roller oynamaktadir [83] .
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2.11 IGA (Immunglobulin A)

Serumdaki immiinoglobulinlerin % 15’ini  olusturur. IgG’den sonra
organizmada en fazla bulunan antikordur. IgA1 ve IgA2 olmak lizere iki alt smnifi
vardir. Organizmada IgAl alt sinifi, I[gA2 alt sinifina gore daha fazla bulunur.
Salgilarda en fazla bulunun antikordur. Tikriik, gozyasi, siit, kolestrum,
trakeobronsiyal sivi, genitoiiriner ve seromukoz salgilarda bulunur. IgA’nin
monomer ve dimer sekilleri vardir. Serumda bulunan IgA’nin %80’i monomer
yapidadir. Salgilarda dimer seklinde bulunur. Dimer IgA iki alt Uniteyi birbirine
baglayan J zinciri igerir. Ayrica salgisal parca (Sc) yapisi bulunur. Bu parcay:
epitelyum hcreleri sentezler. Bu parga 70 000 molekiil agirligindadir. IgA’nin epitel
hlcre bariyerlerinden gegisini saglar ve onu proteolitik enzimlere karst korur. IgA
mukozal imminitede rol oynar. Genel enfeksiyondan cok yerel enfeksiyonlarda

etkilidir. Viruslerin konak hticreye girisini ve enfekte etmesini dnler [84].

2.12 19G (Immunglobulin G)

IgG Normal insan serumunda en fazla bulunan antikordur. Monomer bir yap1
icermekte olup, Ozelligini 50 000-55 000 mol agirligina sahip gamma zinciri
vermektedir. Plasentadan gegebilen tek antikordur [84].

Hafif zincir

oy

™
Adir L
Zincir |

Sekil 10. IgG nin sematik gorinumi
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IgG’nin, IgGl, IgG2, IgG3 ve IgG4 olmak iizere dort alt smifi vardir.
Normal kisilerde bu alt siniflar bulunmakla birlikte miktarlar1 farklidir. Miktar
itibariyle IgG’nin %60-70’1 IgG1, % 14-20’si 1gG2, %4-8’1, IgG3 ve %2-6’s1 1gG4
tr [84].

Antikora bagli hiicresel sitotoksitite de rol oynarlar. Fab boliimleri ile
blylk mikroorganizmalara, virlsle infekte hicreler ve timdr hicrelerinin
yuzeyindeki antijenlere, Fc bolumleri ile efektdr immdin hicrelere (makrofaj,
sitotoksik T, veya NK) baglanarak bunlarin hedef hiicreyi harap etmelerine neden
olurlar [84].

Kompleman: aktive ederler. IgGl, 1gG2, IgG3 klasik yolla 1gG4 ise
alternatif yolla komplemani aktive eder. Antikor Feed back reaksiyonunda
etkilidirler. Antijen antikor kompleksinin, B lenfositin reseptoriine baglanmasi bu
hicrenin aktivasyonunu inhibe eder. Asir1 immiinoglobulin molekili sentezini énler
[84].

Opsonik aktivite gosteren antikorlar 6zellikle 1gG1 ve 1gG3 molekulleridir.
Fab bolumleri ile antijene, Fc boltmleri ile fagositer hiicrelere baglanarak fagositozu
kolaylastirirlar. Viral enfeksiyonlarda 6zellikle 1gG1 ve 1gG3 molekdlleri 6nemli rol
alir. Virlis yiizey antijenleri veya bakteri toksinlerine baglanarak bunlar1 kapatir,
bloke ederek konak hiicreye tutunmalarini nétralize ederler. Yari omiirleri IgG3’{in
7, 1gG1, 1gG2 ve IgG4’lin 21 giindiir [84].
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3. GEREC ve YONTEM

Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onay: alinan (18-
KAEK-005) ¢alismaya Ekim 2016 - Subat 2018 tarihleri arasinda Tokat
Gaziosmanpasa Universitesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 poliklinigine basvuran,
yas ve diger 6zellikleri uygun hastalar alinmistir. Calisma Helsinki arastirma etigine
uygun olarak planlanmig ve tim katilimcilardan aydinlatilmis onam alinmistir.
Tonsillektomi endikasyonu konan hastalarin, postoperatif donemdeki histopatolojik
sonuglart incelendi. Klinik degerlendirme ve histopatolojik inceleme sonucu korele
olan 30 rekdirren tonsillit ve 30 tonsil hipertrofisi olmak Uzere toplam 60 hasta ve 30

da kontrol grubu olmak tizere toplam 90 goniilli ¢alismaya dahil edilmistir.
3.1 Hasta Secimi ve Ornek Toplanmasi

Tekrarlayan tonsillit ataklar1 gegiren hastalara ve uyku esnasinda horlama ve
apne nobetleri nedeniyle basvuran hastalara, detayli bir anamnez sonrasi rutin kulak
burun bogaz muayenesi yapildi. Hastalara operasyon oncesi rutin biyokimyasal
tetkiler yapildi. Operasyon Oncesi rutin biyokimyasal tetkikler i¢in alinan kan
orneginin arta kalanindan santrifiij ile serum elde edildi. Tiim hastalarin tonsillektomi
operasyonu genel anestezi altinda soguk bicak diseksiyon yOntemiyle
gergeklestirildi. Operasyon sonrasi D vitamini, IgA ve IgG incelemesi i¢in sag tonsil
dokusundan periferal ve santral kismi igerecek sekilde yaklagik 1 gr doku Ornegi
alindiktan sonra geri kalan kisim histopatolojik incelemeye génderildi. Operasyon
oncesi alman kandan elde edilen serum ve operasyon sonrasi elde edilen tonsil

dokusu, - 80 derecede muhafaza edildi.

3.2 Klinik inceleme

Tonsil biytikliikleri Friedman tonsil skalasina gore 4 evre olarak
derecelendirildi [21]. Horlama, agz1 agik uyuma, uykuda apne ndbetleri olan, tonsil
biylklikleri grade 3 ve grade 4 olan ve sik enfeksiyon gecirmeyen hastalar,
hipertrofik tonsil olarak kabul edildi. Friedman evresine gbre grade 1 ve 2

derecesinde tonsil biiyiikliigiine sahip olup, bir sene i¢inde 7, iki yillik siire iginde 5
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ve 3 yillik siire iginde en az 3 defa tonsillit atagi olan hastalar, rekirren tonsillit
olarak kabul edildi [85].

3.3 Histopatolojik Inceleme

Operasyon sonrast tonsil dokusundan g¢aligma igin yeterli drnek alindiktan
sonra, kalan tonsil dokusu histopatolojik inceleme icin %210 formol iceren
sollisyonla, patoloji laboratuvarina gonderildi. Dokular inceleme igin parcalara
ayrildiktan sonra, parafin bloklara yatirildi. Hemotoksilen boyama sonrasi 1sik
mikroskopu altinda incelendi. Tonsil dokusunda, yiizel epiteli, kript epiteli ve stroma
bolgeleri incelendi. Inceleme alanma giren bdlgelerde, lenfosit, polimorfoniikleer
Iokosit, plasma hiicre infiltrasyonu ve fibrozise bakildi. Yiizey epitelinde lenfosit
infilatrasyonu olmas1 ve yiizey ve kript epitelinde defekt olmasi rekiirren tonsillit
olarak kabul edildi. Stromadaki lenfoid dokuda belirgin artis, tonsiller hipertrofi
olarak kabul edildi.

Sekil 11 : x10 buyltmede rekiirren grubundaki bir hastanin tonsil dokusunun

histolojik kesiti.
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Sekil 12: x4 biiyiitmede rekiirren grubundaki bir hastanin tonsil dokusunun
histolojik kesiti

Sekil 13: x10 biyitmede hipertrofik grubundaki bir hastanin tonsil
dokusunun histolojik kesiti

32



Sekil 14: x4 buyitmede hipertrofik grubundaki bir hastanin tonsil dokusunun
histolojik kesiti

3.4 Cahismaya Kabul Edilme Kriterleri

1) 3-40 yas araliginda olmak
2) Rekirren tonsillit ve obstriktif hipertrofik tonsil kriterlerine sahip olmak
3) Tonsillektomi operasyonu olmasina engel durumu bulunmamak

4) Klinik ve histopatolojik verileri uyumlu olmak

3.5 Cahismaya Kabul Edilmeme Kriterleri

1) 3 yasindan kiigiik 40 yasindan biiyiik olmak

2) Kronik hastaligi olmak (kanser hastalari, romatizmal hastaliklar, diabetes
mellitus, hipertansiyon gibi)

3) Tonsil malignitesi siiphesi

4) Tonsillektomi kontrendike hastalar

5) Kilinik ve histopatolojik verileri uyumsuz hastalar

6) Son (¢ ay icinde depo yada glnlik dozlarda D vitamini kullanmis olmak
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3.6 Kontrol Grubu

Kontrol grubuna ayni dénemde Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Kulak
Burun Bogaz Hastaliklar1 poliklinigine veya Tokat Gaziosmanpasa Universitesi
Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 poliklinigine mesai saatleri igerisinde bagvuran tonsil
yakinmasi olmayan kisilerden yaslar1 3 - 40 arasinda olan 30 kisi alindi. Cocuk
poliklinigine boy kisaligi, deride kasinti, solukluk gibi yakinmalarla basvuranlarla,
kulak burun bogaz poliklinigine nefes alma giigliigii nedeni ile basvuranlarin
muayeneleri ve yapilan tetkikler dogrultusunda saglikli olarak degerlendirilen
kisilerin kanlarindan elde edilen serumlarin arta kalanlari -80 °C saklanarak

calismaya kontrol grubu olarak dahil edildi.

3.7 Materyallerin Calisiimasi

Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya
laboratuvarinda, hastalardan alinan tonsil doku oOrneklerinde ve serumdan; D
vitamini, IL-17 ve IL-18, ELISA ybntemiyle IGA ve IGG seviyeleri de serolojik
yontemle tespit edildi. Tam kan érnekleri serum elde etmek icin 3500 rpm de 20 dk.
santrifij edildi. Tum dokularin yas doku agirligi belirlendi. Daha sonra dokular PBS
(50 mM, pH 7.4) tampon soliisyonu icerisinde bir homojenizatérle homojenize
edildi. Homojenatlar 3500 rpm’de 20 dk. santrif(ij edilerek supernatant elde edildi.
Tim islemler +4 °C sicaklikta gerceklestirildi. Her 6rnek igin homojenat protein
Ol¢timii Lowry ve ark.’nin [86] gelistirdigi metoda gore yapildi.

D vitamini, IL-17 ve IL-18 seviyeleri kantitatif bir sandvi¢ enzim
immunoassay kiti kullanilarak iireticinin talimatlar1 (SinoGeneclon, Elabscience)
dogrultusunda tespit edildi. Renk gelisimi durdurulduktan sonra 450 nm’de
orneklerin optik dansitesi 6l¢iildii ve standart egri kullanilarak D vitamini, IL-17 ve
IL-18 seviyeleri tespit edildi. Sonuglar doku 6rnekleri igin ng/g doku olarak, serum
ornekleri IL-17, IL18 icin pg/ml, D vitamini i¢in ng/ml, IgA ve 1gG i¢in g/L olarak
ifade edildi.
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3.8 istatiksel Yontem

Calisma gruplarinin genel oOzellikleri hakkinda bilgi vermek amaci ile
tanimlayic1 analizler yapilmistir. Siirekli degiskenlere ait veriler ortalama+tstandart
sapma seklinde; kategorik degiskenlere iligskin veriler ise n (number) ve % (ylzde)
seklinde verilmektedir. Nicel degiskenlerin gruplar arasindaki ortalamalarini
karsilastirirken iki Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik testinden ve Tek Yonlii
Varyans Analizinden (ANOVA) yararlanildi. Nitel degiskenler arasinda iligski olup
olmadigin1 degerlendirmek icin ¢apraz tablolardan, ki-kare testlerinden ve bagimsiz
orneklem t testinden yararlanilmaktadir. Degiskenler arasindaki korelasyon igin ise
Pearson korelasyon analizi kullanild:. Istatiksel hesaplamalarda, p degerleri 0.05’den
kiigiik hesaplandiginda istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir. Hesaplamalarda
hazir istatistik yazilmi (IBM SPSS Statistics 19, SPSS inc., an IBM Co., Somers,
NY) kullanildi.
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4. BULGULAR

30 rekurren tonsillit, 30 tonsil hipertrofisi ve 30 kontrol grubu olmak (izere 90
kisi caligmaya dahil edildi. Hastalardan 50’si kadin (%55,5), 40’1 erkekti (%44,4).
Rekdrren tonsillit grubunun 18’1 kadin (%60), 12’si erkekti (%40). Tonsil hipertrofisi
grubunun 16’s1 kadin (%53,4), 14’1 erkekti (%46,6). Kontrol grubunun 16’s1 kadin
(%53,4) ve 14’1 erkekti (%46,6) (Tablo 5).

Tablo 5: Rekiirren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol grubu arasinda cinsiyet

dagilimi
Grup
Degiskenler Rekiirren Tonsil Kontrol
Tonsillit Hipertrofisi Grubu

Say1 % Say1 % Say1 %
Cinsiyet | Kadin 18 60 16 534 16 53.4
Erkek 12 40 14 46.6 14 46.6

Calismaya katilan hastalarin yas ortalamasi rekiirren tonsillit grubunda
17,66+12,57, tonsil hipertrofisi grubunda 15,33+14,67 ve kontrol grubunda
18,27+11,49 ’du.

Rekurren tonsillit grubu, tonsil hipertrofisi grubu ve kontrol grubu yas
acisindan karsilagtirildiginda, gruplar arasinda yas yoniinden istatiksel olarak anlamli
fark saptanmamustir (p=0.658) (Tablo 6).

Tablo 6: Rekirren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol grubu arasinda yas dagilimi

Grup
Degiskenler RekUrr(_an _Tonsil N Kontrol t D
Tonsillit Hipertrofisi Grubu
n=30 n=30 n=30
Yas
17.6+£12.57 15.33+14.67 18.27+11.49 0.421 | 0.658
Ort£SD

Ort+SD (OrtalamaxStandart sapma)
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Tonsil hipertrofisi, rekirren tonsillit ve kontrol gruplart serum vitamin D
seviyeleri acisindan karsilastirildiginda, tonsil hipertrofisi, rekiirren tonsillit ve
kontrol gruplar1 arasinda, serum vitamin D diizeyleri agisindan istatiksel olarak

anlamli fark bulunamamstir (p>0.05) (Tablo 7).

Tablo 7: Rekdrren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol gruplari arasinda serum

vitamin D duzeylerinin dagilimi

Grup
Degiskenler _Tonsil B RekUrr«_an Kontrol t 0
Hipertrofisi Tonsillit Grubu
n=30 n=30 n=30
Serum vitamin D 26,12+12,47 21,53+10,1 26,43+2,98 2544 0084
(ng/ml) (ng/ml) (ng/ml)

Ort+SD (OrtalamaxStandart sapma)

Rekdrren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol gruplart arasindaki hastalar D
vitamini duzeylerine gore karsilagtirildiginda, rekiirren tonsillit grubunda en diisiik
serum 25-(OH) D vitamin duizeyi 10,08 ng/mL, en yuksek serum 25-(OH) D vitamin
diizeyi 65,72 ng/mL olarak 6lctildii. Tonsiller hipertrofi grubunda en diisiik serum
25-(0OH) D vitamin diizeyi 12,16 ng/mL, en yiksek serum 25-(OH) D vitamin diizeyi
60,72 ng/mL olarak olgiildii. Kontrol grubunda ise en diisiik serum 25-(OH) D
vitamin dizeyi 21,43 ng/mL, en yiksek serum 25-(OH) D vitamin dlzeyi 32,87
ng/mL olarak 6l¢uldu. Rekirren tonsillit grubunda 17 hastada (%56.7) serum 25-
(OH) D vitamin diizeyi D vitamin yetersizlik siir1 olarak kabul edilen 20 ng/mL’nin
altinda saptandi. Tonsiller hipertrofi grubunda 12 hastada (%40) 20 ng/mL’nin
altinda saptandi. Kontrol grubunda ise biitiin hastalarda 20 ng/mL iizerindeydi (Tablo
8).
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Tablo 8: Rekdrren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol gruplar1 arasinda D

vitamini dlzeylerinin hasta sayilarina gore dagilimi

Serum D vitamini diizeyleri (ng/mL)
Gruplar Eksiklik | Yetersizlik | Yeterlilik | Sayr
<20 20-32 32-100
Rekdrren Tonsillit 17 8 . 30
Tonsil Hipertrofisi 12 12 6 30
Kontrol grubu - 28 2 30
Toplam 29 48 13 90

Tonsil hipertrofisi, rekirren tonsillit ve kontrol gruplari serum 1gG ve IgA

seviyeleri agisindan karsilastirildiginda, tonsil hipertrofisi, rekirren tonsillit ve

kontrol gruplar1 arasinda, serum 1gG ve IgA diizeyleri agisindan istatiksel olarak

anlamli1 fark bulunamamistir (p>0.05) (Tablo 9).

Tablo 9: Tonsil hipertrofisi, rekirren tonsillit ve kontrol gruplari arasinda serum IgG

ve IgA duzeylerinin dagilimi

Grup

Degiskenler .Tonsill . RekUrr(.an Kontrol t D

Hipertrofisi Tonsillit Grubu

n=30 n=30 n=30

1gG 9.78+2.03 10.44+3.57 10.37+£1.96
(Serum) (/L) /L) (/L) 0.573 | 0.566

IgA 1.67+0.9 1.92+1.19 1.64+0.86
(Serum) (/L) /L) (/L) 0.729 | 0.486

Ort+SD (OrtalamaxStandart sapma)
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Rekurren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol gruplart serum  I1L-18
seviyeleri acisindan karsilastirildiginda, rekiirren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve
kontrol gruplari arasinda, serum IL-18 diizeyleri agisindan istatiksel olarak anlamli
fark bulunamamustir (p>0.05) (Tablo 10).

Rekirren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol gruplart serum  IL-17
duzeyleri agisindan karsilagtirildiginda, rekiirren tonsillit ile kontrol grubu arasinda,

istatiksel olarak anlamli ylksek bulunmustur (p=0.012) (Tablo 10).

Tablo 10: Rekurren tonsillit, tonsil hipertrofisi ve kontrol gruplari arasinda serum

IL-17 ve IL-18 diizeylerinin dagilim1

Grup
Degiskenler Tonsil Rekirren Kontrol t 0
Hipertrofisi Tonsillit Grubu
n=30 n=30 n=30
98,08+174,46® [144.09+126.13@ | 44.52+41.17®

Serum IL-17 ’ ’ 4562 | 0.012*
(pg/ml) (pg/ml) (pg/ml)

Serum IL-18 228.34+202,5 | 316.19+255.23 [273.11+273.84 0.959 | 0.387

(pg/ml) (pg/ml) (pg/ml)

Ort+SD (OrtalamatStandart sapma)
*: Aynu st indis istatistiksel farksizlig1 gostermektedir.

Rekdrren tonsillit ve tonsil hipertrofisi gruplari, sag tonsil dokularindaki IgG
ve vitamin D seviyeleri agisindan karsilastirildiginda, iki grup arasinda, sag tonsil
dokularindaki IgG ve vitamin D seviyeleri agisindan istatiksel olarak anlamli fark
bulunamamistir (p>0.05) (Tablo11).

Rekiirren tonsillit ve tonsil hipertrofisi gruplari, sag tonsil dokularindaki IgA
seviyeleri agisindan karsilagtirildiginda, iki grup arasinda, sag tonsil dokularindaki
IgA seviyeleri acisindan istatiksel olarak anlamli yliksek bulunmustur (p=0.042)
(Tablo11).
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Tablo 11: Rekdirren tonsillit ve tonsil hipertrofisi, sag tonsil dokusunda IgA, IgG ve

vitamin D dagilimi

Grup
Degiskenler Rekurren Tonsillit Tonsil Hipertrofisi i b
n=30 n=30
Ort£SS Ort£SS
IgA
0.05+0.07 (g/L) 0.02+0.04 (g/L) 2.097| 0.042
1gG
0.23+0.16 (g/L) 0.16+0.13 (g/L) 1.661 | 0.102
Vitamin D
21+7.67 (ng/ml) 22.48+9.73 (ng/ml) 0.654 | 0.515

Ort+SD (OrtalamaxStandart sapma)

Calismanin rekiirren tonsillit ve tonsil hipertrofisi grublar1 D vitamini, IL-17,

IL-18 sonuglar1 korelasyon analizine tabi tutuldu (Tablo 12).

Tablo 12: Pearson r igin nitelendirme

R Nitelendirme

0.00-0.19 Iliski yok ya da dnemsenmeyecek diizeyde diisiik iligki
0.20-0.39 Zayif iligki

0.40-0.69 Orta diizeyde iligki

0.70-0.89 Kuvvetli iligki

0.90-1.00 Cok kuvvetli iligki

Rekirren tonsillit grubu icerisinde, serum ve tonsil doku vitamin D
dizeylerinin arasinda anlamli orta diizeyde pozitif korelasyon bulundu (p<0.001) ve

bu istatiksel olarak anlamliydi (Tablo 13).

Rekdrren tonsillit grubu icerisinde, serum vitamin D ve IL-17 duzeyleri
arasinda zayif negatif korelasyon olmakla beraber bu istatiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05) (Tablo 13).
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Rekdrren tonsillit grubu icerisinde, serum vitamin D ve IL-18 duzeyleri

arasinda zayif negatif korelasyon olmakla beraber bu istatiksel olarak anlamli degildi

(p>0.05) (Tablo 13).

Tablo 13: Rekurren tonsillit grubu icerisinde, serum vitamin D ile doku vitamin D,

serum IL-17, serum IL-18 dlizeyleri arasindaki korelasyon

Serum IL-17 Serum IL-18
Doku Vitamin D (ng/ml) (ng/ml)
(ng/ml)
"] oe07 -0.143 0.132
Serum Vitamin
D p
(ng/ml) <0.001 0.450 0.488

r:Pearson Korelasyon Katsayisi

Tonsil hipertrofisi grubu icerisinde, serum ve tonsil doku vitamin D
duzeylerinin arasinda pozitif korelasyon vardi ancak istatiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05) (Tablo 14)

Tonsil hipertrofisi grubu icerisinde, serum vitamin D ve IL-17 dizeyleri
arasinda negatif korelasyon vardi ancak istatiksel olarak anlamli degildi (p>0.05)
(Tablo 14).

Tonsil hipertrofisi grubu igerisinde, serum vitamin D ve IL-18 arasinda

anlamli negatif korelasyon vardi ancak istatiksel olarak anlamli degildi (p>0.05)

(Tablo 14).

41



Tablo 14: Tonsil hipertrofisi grubu igerisinde, serum vitamin

serum IL-17, serum IL-18 duzeyleri arasindaki korelasyon

D ile doku vitamin D,

Serum IL-17 Serum IL-18
Doku Vitamin D (ng/ml) (ng/ml)
(ng/ml)
R 0.220 -0.180 -0.257
Serum Vitamin D
(ng/ml) 1P 1 9243 0.341 0.170

r:Pearson Korelasyon Katsayisi
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5. TARTISMA VE SONUC

Tonsillektomi operasyonu 20.yilizyilin baslarinda yaygin bir girisim olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Ancak rekirren tonsillit ve tonsil hipertrofisinin, olusum
mekanizmasit  heniiz tam olarak aciklanamamis bir durumdur. Olusum
mekanizmasinda; enfeksiyonlar, immunolojik ve gevresel etmenlerin rolii oldugu
diistiniilmektedir [87]. Rekirren tonsillit ve tonsil hipertrofisi etyolojisinin
arastirildigi ¢alismalarda anti-enflamatuar sitokin olan IL-37’nin tonsil hipertrofisi
ile alakali oldugu tespit edilmis, eser elementlerin arastirildigi calismalarda ise
rekdrren tonsillit grubunda demir ve ¢inko diizeylerinin daha diisikk oldugu rapor
edilmistir [88, 89]. Yilmaz ve ark. [90] yaptiklari ¢alismada ise tonsil hipertrofisi ve
atrofisinde apoptozisin rol oynadigi, apoptozisin tonsil dokusunda proliferasyonu
dengeledigi ve tonsiller hipertrofi ile yasa bagimli bir iliskisi oldugunu
gostermiglerdir. Amerika’da 1970 ile 1977 yillar1 arasinda rekirren tonsillit nedeni
ile en sik tonsillektomi operasyonu olan hastalar 15-19 yas araliginda gorulirken,
obstriiktif nedenler igin yapilan adenotonsillektomi operasyonu ise 5-8 yas
araligindaydi [91]. Walner ve Parker [92] yaptiklar1 bir ¢alismada, tonsillektomi ve
adenotonsillektomi endikasyonlarinin son bir ka¢ on yilda kii¢iik cocuklarda
obstruktif nedenlerin daha 6n plana ¢iktigin1 fakat buyiik cocuklarda enfeksiyonun
daha sik karsilagilan endikasyon oldugunu tespit etmislerdir. Bizim ¢alismamizda
literatiire uyumlu sekilde tonsil hipertrofisi grubunun yas ortalamasi (15,33 yil)
rekdrren tonsillit grubunun yas ortalamasindan (17,66 yil) daha kiigtiktti. 1970 yil1 ile
2005 yillar1 arasinda tonsillektomi ve adenotonsillektomi operasyonu olan 8.106
hastadan 3.646’s1 erkek (%45), 4.460°1 kadin (%55) olarak rapor edilmistir [93].
Bizim ¢aligmamiza katilan hastalarin cinsiyet dagilimi literatiire uyumlu idi.

25 (OH) D vitamininin yarilanma omrii yaklasik 20 giin olup, D vitamini
diizeyi degerlendirilmesi ve viicuttaki D vitamini deposu hakkinda en iy1 bilgi veren
parametredir [94]. Aktif form olan 1,25 (OH)2 D vitamininin yarilanma omri 3-6
saat olmasi ve dolagan kan diizeyinin 25 (OH) D vitaminine gore ¢ok diisiik olmasi
nedeniyle serum D vitamini diizeyi degerlendirilmesinde ¢ok tercih edilmez [95]. Bu
nedenle galismamizda viicut D vitamini deposu hakkinda bilgi veren 25 (OH) D
vitamini diizeyi ¢alisildi. Grant WB ve Holick MF [65] tarafindan 25(OH)D vitamini
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diizeyleri i¢in yapilan degerlendirme; 20 ng/ml’den az olmasi eksiklik, 20-32 ng/ml
yetersizlik, 32-100 ng/ml olmasi yeterlilik olarak belirlenmistir. Giines 1s1gindan
yeterince faydalanamama ve gidalardan yetersiz alim gibi nedenlere bagli olarak
ortaya c¢ikan D vitamini eksikligi tiim yas gruplarinda sik goriilen bir halk saglig
sorunu olmustur [96]. Son yillarda D vitamini eksikligi ve yetersizliginin yaygin
kanserler, kardiyovaskiiler hastaliklar, enfeksiyoz ve otoimmiin hastaliklarin dahil
oldugu bir ¢ok kronik hastalikla iliski i¢inde oldugu gosterilmistir [97]. Hatta
enfeksiyon hastaliklarina bagli 6liimlerin arttigi gosterilmistir [98]. Cannell ve ark.
[99] D vitamini yetersizliginde influenza ve diger iist solunum yolu enfeksiyonu
yapan viral enfeksiyonlarda artis oldugunu gostermislerdir. Calismamizda rekiirren
tonsillit geciren hastalarda serum 25 (OH) D vitamini dizeyi 21,53+10,1 ng/ml,
hipertrofik tonsil grubunda 26,12+12,47 ng/ml, kontrol grubunda 26,43+2,98 ng/ml
saptandi. Buna gore her ii¢ gruptaki serum 25 (OH) D vitamini duzeyi yetersizlik
duzeyindeydi. Tonsil hipertrofisi, rekirren tonsillit ve kontrol gruplari serum 25
(OH) D vitamini seviyeleri agisindan karsilastirildiginda, tonsil hipertrofisi, rekiirren
tonsillit ve kontrol gruplari arasinda, serum vitamin D diizeyleri agisindan istatiksel
olarak anlamli fark bulunamamisti fakat rekurren tonsillit grubunun serum 25 (OH)
D vitamini duzeyi, kontrol grubuna goére diisiiktii.

Eriskinlerde {ist solunum yolu enfeksiyonu ve serum D vitamini diizeyleri ile
ilgili yapilan ¢alismada serum 25-(OH) D vitamin diizeyi 10 ng/mL saptananlarda
USYE sikligi %24, 10-30 ng/mL saptananlarda % 20, 30 ng/mL’nin iizerinde
saptananlarda %17 olarak rapor bildirilmistir [100]. Eger serum 25-(OH) D vitamin
dizeyi 16 ng/mL’den daha diisiik ise semptomlarin daha siddetli ve uzun siirdiigii
rapor edilmistir [101].

Univar ve ark. [102] tarafindan yapilan galismada 2-10 yas arasi rekiirren
tonsillitli hastalarda serum 25-OH D vitamin diizeyleri saglikli bireylere gore
istatiksel acidan anlamli diizeyde diisiik bulundugu ve vitamin D reseptdr gen
polimorfizmleri acisindan her iki grupta anlamli bir farklilik bulunmadigi rapor
edilmistir. Ayn1 zamanda enfeksiyondan korunmak i¢in kis aylarinda verilen 2000 TU
D vitamini desteginin basarili olmadigin1 rapor etmislerdir [103]. Bizde
caligmamizda ii¢ grup arasinda serum ve doku 25-(OH) D vitamin dizeyleri

bakimindan istatiksel olarak anlamli bir fark tespit etmedik. Fakat rekirren tonsillit
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geciren hastalarin hem serum hem de dokuda olgilen D vitamini duzeyleri
hipertrofik tonsillitli hastalardan hem de kontrol grubundan daha diisiikti. Bu
durumda serum 25-(OH) D vitamin diizeyi arttik¢a tonsiller hastalik sikliginin
azaldiginmi destekler nitelikteydi.

Ankara bolgesinde yapilan bir ¢alismada, yiiksek oranda (%51,8) D vitamini
eksikligi ve %20,7 oraninda D vitamini yetersizligi tespit etmislerdir [104]. Kimmie
ve ark. [105] yaptiklar1 bir galismada serum D vitamin diizeyinin >40 ng/mL Ustiinde
olanlarda kolorektal kansere bagli 6liimlerin, <16,8 ng/mL olanlara gére % 50 az
oldugunu gostermislerdir. Yapilan baska bir ¢alismada ise serum D vitamini diizeyi
>30 ng/mL olanlarda myokard infarktiisii riskinin, <15 ng/mL olanlara gore 2,4 kez
kez daha az oldugunu tespit etmislerdir [106]. Fakat biz calismamizda tonsiller
hastaliklar1 6nlemede etkili serum 25-(OH) D vitamini dlizeyini vaka sayisinin kisitli
olmasi nedeniyle hesaplayamadik.

Enfeksiyonlara karsi savunma sistemimizde yer alan T yardimci (Th) 17
hicreleri ve dizenleyici T hicreleri (Treg'ler) arasindaki immdinolojik bir
dengesizligin 6zellikle ¢cocuklarin farenksindeki AGBHS kaliciligina yol agabildigini
ve AGBHS’un T hiicrelerini Th17 fenotipine yonlendiren essiz sitokin sinyallerini
indiikledigini gostermislerdir [107]. Bu hucrelerin (Treg'ler) koruyucu bagisiklikta
kritik bir rol oynayarak, hem IL-17 ureten Th17 hucrelerinin, hem de enfekte olmus
dokularda streptokoklar1 yok eden nétrofillerin ve makrofajlarin infiltrasyonunu
Onemli Olgiide arttirdigini gostermislerdir. Buna karsilik, Treg'ler kendi antijenlerine
kars1 immiin tepkileri 6nledigi ve yabanci antijenlere karsi hiicresel tepkiyi azaltarak,
bu hiicreler arasindaki dengesizligin, Th17 hiicreleri tarafindan tonsil epitelindeki
GAS (Grup-A streptokok)’larin yok edilmesini 6nleyebildigini gostermislerdir [107].

Th17/Treg (regulatory T cells) azalmis oranlarinin Pediatrik OSAS’in ana
nedeni olan adenoid hipertrofi patogenezinde rol oynayabilecegi bildirilmistir [108].
Toujani ve ark. [109] yapmis oldugu ¢alismada vitamin D eksikligi olan agir dereceli
OSAS’l1 hastalarda IL-17 ve serum vitamin D diizeyleri arasinda negatif bir iligki
oldugu gosterilmistir. Literatiire uyumlu sekilde bizim caligmamizda rekiirren
tonsillit grubunda serum vitamin D ve IL-17 diizeyleri arasinda zayif oranda da olsa

negatif korelasyon mevcuttu.
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IL-18; Kkupffer hiicreleri, aktive makrofajlar, keratinositler, bagirsak epitel
hiicreleri, osteoblastlar ve adrenal korteks hiicreleri tarafindan tiretilen IL-1 ailesiyle
iliskili yeni bir proinflamatuar sitokindir. Toksik soka karsi Th1l yanitinda énemli bir
rol oynar ve IL-12 ile fonksiyonel benzerlikler paylasir [110]. Influenza viris
enfeksiyonlarinda 1L-18'in, NK hiicre sitotoksisitesini ve INFy iiretimini
indiikleyerek influenzaya karsi1 erken savunmada koruyucu oldugu gosterilmistir. IL-
18, oOzellikle IL-13 ve IgE uretimi yoluyla, helmintlere karsi immiin cevapta rol
oynayabildigi, mezenkimal hicrelerde IL-18'in varligi, ozellikle keratinositler ve
epitel hiicreleri, baz1 kronik enflamatuar hastaliklarda bozulabilen lokal bariyer
savunmalarinda IL-18 icin &nemli bir rol {istlendigi gosterilmistir. Ozellikle
hemofagositoz sendromunda, Sistemik juvenil idiyopatik artrit veya erigkin
baglangich Still hastaliginda IL-18 diizeylerinin yiiksek oldugu bulunmustur [111].
Pietrzak ve ark. yapmis oldugu calismada 85 psoriyazisli erkek hastada diisik D
vitamini ve yuksek IL-18 duzeylerinin depresyon siddetli ile iliskili oldugunu ileri
stirmislerdir [112]. Bizim c¢alismamizda rekiirren tonsillit grubunda hemde
hipertrofik tonsillit grubunda serum vitamin D diizeyinin diismesiyle IL-18 ile

aralarinda zay1f bir negatif korelasyon mevcuttu.

Mukozalarimizda yiiksek oranda bulunan IgA yerel enfeksiyonlarin
kontroliinde 6nemli rol oynamaktadir [84]. Yapilan adenotonsillektomi sonrasinda
serum IgG, IgA, 1gM ve sekretuar IgA diizeylerinin operasyon dncesine gore azaldigi
rapor edilmigtir [113, 114]. Ogra ve ark. [115] yaptiklar1 ¢aligmada oral polio virus
asis1 ile asilanan ¢ocuklarda adenotonsilektominin nasofarengeal sekresyonlarda
polio virus spesifik IgA diizeyini belirgin olarak diisiirdiigiinii gostermislerdir. Bock
ve ark. [116] tonsillektomiden sonraki uzun siireli takipte, sadece diisiik serum IgA
diizeyleri bulmuslar, ancak tekrarlanan solunum yolu enfeksiyonlar1 {izerinde
herhangi bir klinik etki goriilmedigini bildirmislerdir. Bizim c¢alismamizda da
rekiirren tonsillitli hastalarda IgA seviyeleri istatiksel olarak anlamli oranda yiiksekti

fakat IgG acisindan herhangi bir farklilik tespit edilmedi.

Sonug olarak rekdrren tonsillit ve tonsil hipertrofisi etyolojisini arastirdigimiz
bu ¢alismada, serum D vitamin diizeyi diisiik olan bireylerde infeksiyonlara yatkinlik

mevcut olup, rekirren tonsillit geciren ve kontrol grubunun serum D vitamin
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dizeyleri yetersizlik sinirlarinda olmasina ragmen rekurren tonsillit gegiren grupta
kontrol grubuna gore serum 25-(OH) D vitamin diizeyi daha diisiik saptandi.

Bu bilgiler 1s1ginda, rekilrren tonsillit, hipertrofik tonsilli hastalarla saglikli
kontroller arasinda vitamin D, IL-18, IgG, IgA diizeyleri a¢isindan istatistiksel bir
farklilik olmasa da rekdrren tonsillit grubunda IL-17 dizeyleri kontrol grubuna goére
yilksek bulunmustur. Bu durum D vitaminin disiik olmasina bagli IL-17’nin
artabilecegi gibi enfeksiyoz durumun primer kendisinden de kaynaklaniyor olabilir.
Rekirren tonsillit ile tonsil hipertrofisi D vitamini inflamasyon iliskisini
degerlendirmek icin yapmis oldugumuz ¢alismamizda tonsil hipertrofisinde hem D
vitamininin hem inflamasyon markirlarinin etkili olmadig1 kanaatine vardik. Fakat
hangi serum 25-(OH) D vitamin diizeyinin tonsiller hastaliklara kars1 korudugunun
belirlenmesi i¢in daha c¢ok vaka ile yliriitiilen ¢aligmalara ihtiya¢ duyuldugunu

diistinmekteyiz.
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