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OZET

Cocukluk caginda adenotonsiller doku ile iligkili solunum yolu yakinmalar1 sik
rastlamlan saglik problemlerindendir. Ozellikle inhalan yolla viicuda giren allerjenlerin ilk
karsilastiklar1 lokal immun defans adenoid ve tonsillerdir. Mikroorganizmalara bagli olusan
ist solunum yolu enfeksiyonlari ile allerjik nedenlere bagli {ist solunum yolu bulgulart i¢ ige
gecmistir.

Amac:

Bu caligmada sik tekrarlayan {ist solunum yolu enfeksiyonu, {ist solunum yolu yakinmalar
olan veya solunum yolu obstriiksiyonu nedeni ile cerrahi uygulanmis ¢ocuklarda retrospektif
olarak adenoid doku da CD 23 (FceRIl) ekspresyon diizeyi immunohistokimyasal olarak
gosterilerek hastalardaki klinik bulgularla karsilastirilmas1 amaglanmastir.

Materyal metod

Calisma Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde KBB Anabilim Dal1 tarafindan
Ocak 2004- Mart 2005 doneminde adenoidektomi veya adeno-tonsillektomi operasyonu
yapilan 2-13 yas aras1 hastalarin retrospektif olarak se¢ilmesi ile gergeklestirildi.

Bu donemi kapsayan operasyon verileri Patoloji Anabilim Dali’ndan temin edildi. Toplam
168 hastaya ait patoloji raporu bulundu. Patoloji raporlarinin lenfoid hiperplazi ve kronik
enfeksiyon seklinde raporlanmis olmasina dikkat edildi. Arastirma kriterlerini saglayan ve
telofonla ulasilabilen toplam 100 hastanin parafin blok igerisinde saklanan dokulari, anket
sorulart ve sonuglarindan haberdar olmayan bir patolog tarafindan histopatolojik olarak
incelendi. Immunohistokimyasal degerlendirme CD23 Immun boyanma skoru, CD23 igin
follikiiler i¢cindeki germinal merkezlerde kahve renkli sitoplazmik veya membranéz boyanma
pozitif boyanma olarak kabul edildi. Boyanma yogunlugu ve boyanma dagilimi 0-3 arasinda
semikantitatif skorlandi. ( 0= boyanma yok 1+ = zayif boyanma , 2+ = orta derece boyanma
ve 3+ = gii¢lii boyanma, follikiillerin % 90 ve {izerinin diffiiz boyanmasi . Veriler SPSS 11.0
siirimii ile analiz edilerek ki-kare ve Fisher exact testleri uygulandi. p< 0.05 istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi.

Sonuclar:

Calisma grubunun %46’sim1 kiz, %54’linl erkek cinsiyet olusturmaktaydi. Yas ortalamasi
70,7 ay ( min 26,0 maksimum 237,0 ay) dogum agirlig1 ort. 3212,89( min 1300, maksimum
3800gr) dogum haftas1 ort 38,9 hafta olarak bulundu. Olgularin %30’u sadece adenoidektomi
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operasyonu olmus, %70’1 adenoidektomi ve tonsillektomiyi birlikte olmustu. %77 olgu kres
gibi gilindiiz bakim evine gitmisti. Ebeveynlerin tanili allerjik hastalik dagilimi1 %17 annede
allerjik rinit, %8 annede {irtiker, %6 babada allerjik rinit, %4 oraninda babada iirtiker, egzema
ve astim, %3 annede egzema ve astim olarak bulundu. Annelerin %41°1 sigara kullaniyordu.
Operasyon sonrasi hastalarin %91’inde enfeksiyon sikligi azalmis, allerji semptomlar: ise
%84 oraninda degismemis, %11 azalmis, % 5 artmis saptandi. CD23 ekspresyonuna etki eden
faktorler agisindan bakildiginda cinsiyet, sistemik hastalik varligi, krese gitme, ebeveynlerin
allerjik hastaliklar1 annenin sigara kullaniminin anlamli etkisi saptanmadi. Gegirilen
enfeksiyonlarin ( tekralayan tonsillit, otit, siniizit, bronsiolit, pndmoni ve krup) etkisi yoktu.
Operasyon Oncesi yasanan semptomlarinda yine etkisi saptanmadi. Cocuktaki mevcut allerjik
hastaliklar acisindan bakildiginda iirtiker ( p= 0.041), ilac¢ allerjisi ( p= 0.035) ve polen
allerjisi ( p= 0.037) olan ¢ocuklarda CD23 ekspresyon diizeyi istatiksel olarak anlamli diigiik
saptandi.

Tartisma:

IgE’nin CD23’e baglanmasinin IgE yapimini negatif feedback mekanizma ile diizenledigi ve
atopik hastalarda CD23 yiizey ekspresyonunun azalacagi savini destekler sekilde bu
calismada hiicre yiizeyindeki CD23 ekspresyonunun diger ¢caligmalarla benzer sekilde iirtiker,

ilag allerjisi ve polen allerjisi olan hastalarda anlamli olarak yogunlugunu azalmis saptadik.

Anahtar sozciikler: CD23 ekspresyonu, adenoid doku, atopi
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SUMMARY

Upper respiratory tract disorders associated with adenotonsillary tissue are some of the
most common health problems in childhood. Adenoid and tonsillary tissue act as the first
local defense especially against inhaler allergens. Upper respiratory tract infections caused by
microorganisms and respiratory tract symptoms related to allergic causes are sometimes

indistinguishable from each other.

Aim:

To show immunohystochemically the expression of CD 23 (FceRII) in adenoid tissues of
children who underwent adenoidectomy/adenotonsillectomy because of recurrent upper
respiratory tract infection, upper respiratory tract complaints, or obstruction of respiratory

tract and compare the clinical signs of patients, retrospectively.

Material and method:

This retrospective study was performed by the selection of patients aged 2-13 years who
underwent adenoidectomy/adenotonsillectomy at Department of Otolaringology, Dokuz Eyliil
University, Faculty of Medicine between January 2004 and March 2005. The data were
obtained from Department of Pathology. Pathology reports of 168 patients were found. The
materials reported as “lymphoid hyperplasia and chronic infection” were evaluated. A
pathologist who is unaware of the questionnaire results histologicaly examined the tissues
saved in the parafin blocks of 100 patients who met the study inclusion criteria and who were
available by phone. immunohystochemical evaluation CD 23 Immun staining score, The
positive staining for CD 23 was accepted as brown colored staining of cytoplasm or
membrane of follicular germinal centers. The staining density and distribution was scored
semiquantitatively between 0-3 (0 = No staining, 1+ =thin staining, 2+ = mild staining, 3+ =
strong staining, >90% diffuse staining of the folliculs.) The data were analyzed by SPSS 11.0
version and qi square and Fisher exact tests were used where appropriate. p< 0.05 was

accepted for significance
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Results:

The 46% of the study group was female and 54% was male. Mean age was 70,7 months ( min
26,0 max 237,0 months). The mean birth weight was 3212,89 gr ( min 1300, max 3800gr)
The mean gestational age was 38,9 weeks. The 30% of patients had only adenoidectomy
whereas 70% of them had adenotonsillectomy. The 77% of patients had gone to day-care
centers. The distribution of allergic diseases of parents were as follows: 17% mothers allergic
rhinitis, 8% mothers urticaria, 3% mothers egzema and asthma, 6% fathers allergic rhinitis,
4% fathers urticaria, egzema, and asthma. The 41% of mothers were smokers. After the
operation the infection frequency was found reduced in 91% of patients whereas allergic
symptoms reduced in 11%, unchanged in 84% and increased in 5% of patients. Gender, the
existence of systemic disease, history of day-care, parental allergic diseases, and maternal
smoking had no significant effect on CD 23 expression. The previous infections such as
recurrent tonsillitis, otitis, sinusitis, bronchiolitis, pneumonia, and croup had also no effect.
The CD 23 expression was found significantly lower in patients who had allergic diseases:

urticaria ( p= 0.041), drug allergy ( p=0.035) ve polen allergy ( p =0.037)

Discussion:

We found a significantly reduced CD 23 expression on cell surface in patients with urticaria,
drug allergy, and polen allergy as similar to other studies. These results support the hypothesis
that the binding of Ig E to CD 23 regulates the production of Ig E by a negative feed back

mechanism resulting in a decrease of surface CD 23 expression in atopic patients.

Key words: CD23 expression, adenoid tissue, atopy
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1. GIRIS VE AMAC
Giris

Genel populasyonda adenotonsiller doku ile iligkili solunum yolu yakinmalari sik
rastlanilan saglik problemlerindendir. Tedavide, adenoidektomi ve/veya tonsillektomi
cocukluk caginda daha yaygin bir uygulama olmaktadir. Rekiirren / kronik tonsillit ve
adenoidit, obstriiktif tonsiller ve adenoid hipertrofisi tonsillektominin en sik iki nedenidir ve
patojenik mekanizmalari tam olarak aydinlatilamamustir.

Tonsiller ve adenoidler, Waldeyer halkasini olusturarak hava yolu girisinde mukozal
immuniteyi saglarlar. Tekrarlayan rinit, rinosiniizit, otit, postnazal akintiya bagli laringeal
irritasyon ve buna sekonder olusan kronik oksiiriilk ¢ocuk hasta ve aileleri agisindan énemli
morbidite nedenidir. Bu durum sik araliklarla antibiyoterapi kullanimini1 gerektirmesi ile de
iilke ekonomisine ylik getirmektedir.

Ulkelerin gelismislik diizeyleri ile birlikte artan oranda allerjik ve hipersensitivite
reaksiyonlart dikkat ¢ekmektedir. Yiyecek ve icecekler, ¢evresel kimyasallar ve sentetik
materyallere maruziyet artmaktadir. Ozellikle inhalan yolla viicuda giren allerjenlerin ilk
karsilastiklar1 lokal immun defans adenoid ve tonsillerdir. Allerjik hastaliklarda goriilen
rinore, hapsirma, nazal obstriiksiyon, kronik oksiiriik gibi semptomlar1 eriskin hastalarda
tanimlamak kolaydir. Ancak ¢ocuk hastalarda bu semptomlar kendini ¢ogu zaman rekiirren
bogaz agrisi ve iist solunum yolu enfeksiyonu olarak gosterir ve gergek tanit maskelenir (1).
Mikroorganizmalara bagli olusan {ist solunum yolu enfeksiyonlari ile allerjik nedenlere bagl
iist solunum yolu bulgulari i¢ ige gegmistir.

Istahsizlik, kilo kaybi, kusma, kronik oksiiriik tekrarlayan kulak enfeksiyonlar: ile
bagvuran ve siniizit tanis1 almis olgularda allerjik rinit ile iliski saptanmistir (2). Yine allerjik
rinit ile kronik orta kulak enfeksiyonu arasinda iliski kurulmustur. Bununla ilgili bir hipotez
mukozal mast hiicrelerinden salinan sitokin ve mediatdrlerin, nazal ve nazofarenksteki diger
inflamatuvar hiicrelerin staki tiip obstriiksiyonu yaptig1 yoniindedir. Yeterli ventile olamayan
orta kulakta negatif basing ile sivi birikimi olmaktadir ve enfeksiyon olusumu kolay hale
gelmektedir(3,4). Yapilan bir ¢alisma da kronik serdz otitis media tanis1 olan 519 ¢ocugun
%098’inde nazal allerji, %34 iinde astim, %25’inde egzema oldugu saptanmuistir (5).

Allerjenle maruziyet sonrasi solunum yollarmin giris kapisinda ki adenotonsiller doku
ve servikal lenf nodlarinda hipertrofi olusmaktadir. Kulak burun bogaz uzmanlarinin

yaptiklar1 bir c¢alismada allerjik rinit ile tonsiller hipertrofi arasinda anlamli bir iligki
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bulunmustur. Meydana gelen bu hipertrofi sonrasi agiz solunumu, horlama gibi
komplikasyonlar olusmaktadir. Sonug¢ olarak bir¢ok vaka adenotonsillektomi ile ¢Oziime
ulagtirilmaya calisilir. Ancak adenotonsillektomi sonrast da yakinmalari devam eden ve

¢ozlime ulagsamayan olgular i¢in zeminde yatan atopi daha da 6nemli olmaktadir.

Amacg

Planladigimiz ¢alismada sik tekrarlayan iist solunum yolu enfeksiyonu, {iist solunum
yolu yakinmalar1 olan veya solunum yolu obstriikksiyonu nedeni ile cerrahi uygulanmisg
cocuklarda retrospektif olarak adenoid doku da CD 23 (FceRII) ekspresyon diizeyi
immunohistokimyasal olarak gosterilerek hastalardaki klinik bulgularla karsilastirilmasi
amaglanmistir. Adenoid dokuda daha once yapilan benzer ¢aligmalarin az olmasi nedeni ile
ozellikle immunohistokimyasal ¢alisma se¢ilmistir.

CD23, Ig E’nin diisiik afiniteli reseptoriidiir. Allerjik inflamasyonlarin gelisimi ve
devaminda, Ig E’ye bagli immun ve inflamatuvar olaylarda ¢ok énemli immunmodiilatér rol
oynar ve diger immuglobulinlerden farkli bir yapiya sahiptir. IgE’nin CD23’e baglanmasi
IgE yapimini negatif feedback mekanizma ile diizenledigi gosterilmistir. Hastalarda CD 23
ekspresyonunun yogunlugu immunhistokimyasal skorlama sistemi ile belirlenerek klinik
olarak belirlenen ¢esitli parametreler ile karsilastirilmasi diistiniilmistiir.

Calismanin sonuglariin klinik uygulamalara katkis1 oncelikle mukozal bagisikligin
Ooneminin vurgulanmas1 ve allerji semptomlar1 olan hastalarda aldigt O6nemli roliin
vurgulanarak, mukozal bagisikligin desteklenmesi yoluyla solunum yolu yakinmalarinin
azaltilmas1 olacaktir (6) Bu amagla tetikleyici ve predispozan faktorlerin (¢evresel faktorler-
sigara, allerjen, enfeksiyon ajanlari) Onlenebilmesi yoOniinde yol gosterici olacagi
beklenmektedir (7,8). Bunun yam sira bagisikligi giliglendirici immiinomodiilatorler ve
immunizasyon ajanlarinin (parenteral ve mukozal asi) kullanim alanlarinin belirlenmesine

katkida bulunacaktir (9,10).
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GENEL BIiLGILER

1. 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 genisligine ulasir. Fetal hayatta iicilincii
aylarda, miikdz glandlarla birlikte ortaya ¢ikan adenoidler yedinci ayda gelisimini tamamlar.
Dogumda mevcuttur. Postnatal ilk yillarda giderek biiyiiyerek 6-7. yaslarda en biiyiik hacmine
ulasir. Puberteden sonra giderek atrofiye olur. Irritanlar, antijenik etkenler biiyiimesini arttrir.
Bu dokularda postnatal ilk haftalardan itibaren bakteri kolonizasyonu olusmaya baslar.
Adenoidler nazofarenksteki mikroorganizmalara karst devamli bir immiin cevap hazirlar.
Lokal antikor iiretiminde glandiiler lenfositlerin rolii vardir(11).

Adenoid kii¢iik cocukta nazofarenks tavani ve arka duvarimin birlesim yerinden énde
nazal septuma dogru piramid seklinde bir kabariklik olusturur(Sekil-1).Adenoidler histamin,
prostaglandin igceren mast hiicrelerden zengindir. Nazofarenksteki bu lenfoid dokular
farengeal bursanin periferinde bulunurlar. Adenoidler derin oluklarla lobiiler pargalara
ayrilmistir. Tonsillerdeki kriptalardan farklilik gosterir. Tipik kriptalar yoktur.

Lenf folikiillerinin sayis1 ve biiyiikliigline goére hacmi degisen adenoidler yiizey epiteli ile
ortiilidiir. Silyal yalanci ¢ok katli kolumner, stratifiye skuamoz ve tranzisyonel epitel olmak
tizere Ui¢ farkli ylizey epiteli vardir. Nonkeratinize stratifiye skuamoz epitel yer yer lokalize
olur. Respiratuvar epitel mukosiliyer fonksiyon yapar. Cocukta sinonazal salgi stazi, burun
tikanikliginin - gbriilmesi, 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 iizerindeki mikroorganizmalar bu isleme yardimci olur. Destek yapan retikiiler lifler
bazal lamina ve konnektif doku ile baglantilidir. Selliiler yap1 ve fonksiyonlar: palatin tonsile

benzer. Iri hacimdeki adenoid dokusu nazofarenks fonksiyonlarini etkiler.

Nazofarenks fonksiyonlari esas olarak;
e Nazal inspiryum havasinin orofarenkse gecis yolu olusturmak,
e Nazal sekresyonun asagi farenkse akisini saglamak,

e Konugmada ses rezonansina yardimci olmak,
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e Ostaki tiipii ve orta kulak ventilasyonunu ve salgilarinin drenajini saglamaktir.
Adenoid

Sekil-1: Adenoid dokusunun anatomik yerlesimi

Nazofarenks ve adenoid doku arasindaki anatomik iliski lateralde yer alan Ostaki
tiipleri ve ondeki burun ve paranazal siniislerin mekanik obstruksiyonu veya enfeksiyonu,
fonksiyonlarin1 bozarak hastaliklarin ortaya ¢ikmasina neden olur. Adenoidler rekiirren otit,
ist solunum yolu obstruksiyonu, kronik siniizit olugsmasinda 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, mukosiliyer disfonksiyona yol
acarak inflamasyon ve enfeksiyona neden olur. Adenoidektomi ile hipertrofik kitlenin
¢ikarilmasi bu fonksiyonlarin diizelmesine yardime1 olur.

Adenoidin orta kulak patolojilerinin meydana gelmesinde rolii biiytiktiir. Kitle etkisi
ile mekanik olarak Ostaki tiip agzin1 kapatir, enfekte adenoid orta kulak i¢in enfeksiyon odagi
olusturur. Adenoid dokusundaki mast hiicrelerinden allerji, irritan, direkt travma,
enfeksiyonlara karsi salgilanan histamin ve diger immiin mediatorler ¢evre dokularda
vaskiiler permeabiliteyi artirarak ddeme neden olur. Bu da tubayi etkiler. Ayrica burun

tikaniklig1 da yaparak orofasiyal gelismeyi, dis, damak, ¢ene ve yiiz gelisimini bozar.
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2. DOGAL (INNATE) IMMUNITE VE ONEMLIi YAPITASI MUKOZAL
IMMUN SiSTEM

Dogal Immunite

Organizma enfeksiyon veya yabanci antijen etkenine, pespese yer alan iki onemli
savunma hattinda kars1 koyarak hastaliktan korunmaya veya hastalik olusmussa etkenin yok
etmeye calisir.

Birinci hat savunmasini organizmanin dogal (innate) diren¢ mekanizmalar1 olusturur.
Bu mekanizmalar, mikroorganizmalar i¢in segicilik gostermeksizin (nonspesifik) ve siireklilik
icinde gbzetici ve kontrol edici bir gorev yaparlar. Dogal immunite dogumdan itibaren vardir.
Nonspesifik olusundan dolay1 enfeksiyona karst olusturdugu direng genis spektrumludur.
Dogal immunite, kostimiilator molekiilleri ve efektor sitokinleri regiile ederek adaptif

(kazanilmig) immunite kontroliinde dnemli rol oynar (12).

Dogal Immun Sistemin Komponentleri: (13)

Epitelyal Engeller:

Dogal immun sistem epitelyal engeller ve dolasimda olan hiicre ve proteinlerden
olusur. (Tablo-1) Temel efektor hiicreler notrofil, mononiikleer fagositer hiicreler ve Natural
Killer (NK) hiicrelerdir. Makrofaj ve NK hiicreleri sekrete ettikleri sitokinlerle fagositozu ve
hiicresel reaksiyonlar1 aktive ederek inflamasyonu baslatirlar.

Cevresel antijenlerin konak dokularina ulagsmasinda gorevli temel bariyerlerden ilki
saglam epitelyal yiizeylerdir ve cilt, gastrointestinal ve solunum yollarin1 déseyen mukozal
yiizeylerden meydana gelir. Epitel hiicreleri dogal antibiyotik fonksiyonu goren bir takim
peptidler tiretirler ve bunlar icerisinde en iyi bilineni defensin 'dir. Defensin sisteinden zengin
peptidlerden olusan 29-34 aminoasitli (aa) ve memelilerin cilt yiizeylerinde bulunan bir
peptittir. Ayrica notrofil graniilleri i¢inde de bulunur ve nétrofillerin selliiler proteinlerinin
% 5’ini olusturur.

Bir ¢ok bakteri ve mantar1 6ldiirme ozelligine sahiptir. Defensin sentezi IL-1 ve timor

nekrozis faktor (TNF) gibi inflamatuvar sitokinlerin salinimi ile artar.
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Intestinal epitel ise yine antimikrobiyal dzellik gdsteren cryptocidin denen bir peptid
salgilar. Epitelin de yine bazi sitokinleri sekrete ettigi bilinmekte, 6rnegin epidermisteki
keratinositler IL-1 sekrete etmektedirler.

Engel ozelligindeki epitel ve serozal kaviteler intraepiteliyal T lenfositler ve B-1
tipinde B lenfositler igerirler.

Intraepiteliyal T lenfositler deride epidermiste ve mukozal epitel i¢inde yeralirlar.
Kazanilmis immun sistemin diger T lenfositleri gibi antijen reseptoriine sahip olan
hiicrelerdir; ancak daha az c¢esitlilikte reseptdr igerirler. Bazi tiirlerde (fare,tavuk)
intraepiteliyal lenfositler y§ T hiicre reseptdrii tasirlar. Intraepiteliyal lenfositler konak
savunmasina sitokin sekresyonu, fagositoz aktivasyonu ve enfekte hiicreleri 6ldiirme gorevleri
ile katilirlar. Peritoneal kavite B-1 hiicreleri olarak adlandirilan bir grup B lenfosit icerir ve
bunlarin antijen reseptorleri de diger B lenfositlerde oldugu gibi immunglobulin
molekiillerinden olusur. Benzer hiicreler dalaktaki lenf follikiillerinin marginal zonunda da
yeralir. Bir ¢cok B-1 hiicresi polisakkarit ve lipid antijenlere spesifik ( 6rnegin; fosforilkolin ve
lipopolisakkarit (LPS)) IgM antikoru {iretir. Bir ¢ok bireyde herhangi bir enfeksiyon
olmaksizin intestinal bakterilere karsi olusmus bu antikorlar dolasimda bulunur ve bunlara
dogal antikorlar denir.

Bir ¢ok epitelyal ve serozal kavitede bulunan {i¢iincli hiicre populasyonu ise mast
hiicreleridir. Mast hiicreleri de bir ¢ok mediatdriin salinimini saglayarak dogal immuniteye

katkida bulunurlar.
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Tablo-1: Dogal immun sistemin komponentleri

Komponent | Temel fonksiyon

Bariyerler

Epitelyal tabaka Mikroorganizma giriginin engellenmesi
Defensin Mikroorganizmanin oldiiriilmesi

Intraepiteliyal lenfositler

Mikroorganizmanin 6ldiiriilmesi

Dolasimdaki efektor hiicreler

Notrofiller Erken fagositoz

Makrofajlar Etkili fagositoz ve inflamasyonu stimiile
eden sitokin sekresyonu

NK hiicreleri Enfekte hiicrelerin lizisi ve makrofaj

aktivasyonu

Dolasimdaki efektdr proteinler

Kompleman sistemi

Mikroorganizmanin 6ldiiriilmesi,
opsonizasyon ve lokosit aktivasyonu

Mannos binding lectin (= collectin) MBL

Opsonizasyon ve komplemanin lektin
yolunun aktivasyonu

C-reactive protein ( CRP) Opsonizasyon ve kompleman aktivasyonu
Koagiilasyon faktorleri Enfekte dokularin sinirlandirilmasi
Sitokinler

TNF, IL-1, kemokinler Inflamasyon

IFN-a, Viral enfeksiyonlara direng

IFN-y Makrofaj aktivasyonu

IL-12, IL-18, IL-23

NK hiicreleri ve T hiicreleri tarafindan IFN-y

yapiminin diizenlenmesi

IL-15

NK hiicrelerinin proliferasyonu

IL-10, TNF-B

Inlamasyonun kontrolii

Fagositer Sistem:

Fagosit yapan hiicreleri notrofil ve makrofajlar olusturur. Primer fonksiyonlar
mikroorganizmalar1 tanimak, yutmak ve oldiirmektir. Notrofiller, polimorfo niikleer hiicreler
olarak da adlandirlirlar, dolasimdaki beyaz kiirelerin ¢ogunlugunu olustururlar ve
inflamasyon merkezine ilk giden hiicrelerdir. Sitoplazmalarinda spesifik ve nonspesifik
graniiller igerirler. Spesifik graniilleri lizozim, kollagenaz ve elastaz igerir. Bu graniiller asidik
ve bazik boyalarla boyanmazlar ve bu durum nétrofil graniillerini bazofil ve eozinofil
graniillerinden ayirir. Diger graniillerde azurofilik graniilleri olusturur.

Makrofajlar ve onlarin dolagimdaki prekiirsorleri monositler hem dogal hem de
kazanilmis immunitede dnemli rol oynarlar. Dogal immunitenin en eski elemani filogenetik
olarak bakildiginda makrofaj benzeri hiicrelerdir. Dolagimdaki monositler dokuya gegctiginde

makrofaj adim1 alirlar. Makrofajlar, subepiteliyal konnektif doku, parankimal organlarin
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interstisyumu , karaciger ve dalagin vaskiiler sinusoidleri, lenf nodlariin lenfatik siniisleri
gibi bir ¢ok kritik bolgede yerlesmis sekilde bulunurlar. Makrofajlarin mikroorganizma yaniti
nétrofillerinkine benzer sekildedir, ancak inflamasyon bolgesinde daha uzun siire kalirlar. O
nedenle dogal immunitenin ge¢ basamaklarindaki efektor hiicrelerdir.

Notrofil ve makrofajlar dolasimdaki ve dokulardaki mikroorganizmalari tantyabilmek
icin ylizeylerinde reseptorler bulundururlar. Mannoz reseptorleri bir tiir makrofaj lektin
yapisindadir ve glikoprotein ve glikolipidlerin terminal mannoz ve fukoz rezidiilerine
baglanir. Bu sekerler tipik olarak mikroorganizmalarin hiicre duvarlarinda bulunan
sekerlerdir. Insan glikoprotein ve glikolipidleri yapilarinda terminal sialik asit ve N-
asetilgalaktozamin tasidiklarindan makrofaj mannoz reseptorleri konak hiicrelerine
baglanmaz. Scavenger reseptorler ise LDL reseptorlerine benzer yapidadirlar. Makrofaj
integrinleri Mac-1 ( CD11bCD18) de yine fagositoz i¢in mikroorganizmalara baglanirlar.
Makrofaj ylizeyinde opsonin reseptorleride bulunmaktadir. Antikorlar, kompleman proteinleri
ve lektinler en iyi bilinen opsoninlerdir. IgG , C3 ve MBL bunlara 6rnek verilebilir.

Toll-like receptorler ( TLRs) Drosophlia proteinleri ile homolog 6zellikte farkl tip ve
komponentte mikroorganizmalarin fagositozunu aktive ederler. Su ana kadar 10 tipte Toll-like
resptorii tanimlanmistir.

G proteini ile bagh transmembran helikal reseptorlerde 6zellikle fagositer sisteme ait
mikroorganizmalarin inflamasyon bdlgesine gdcii ve mikroorganizmalarin taninmasinda rol
oynar.

NK hiicreleri:

NK hiicreleri MHC smif I molekiilii tasiyan ve oOzellikle IFN-y sekrete eden bir
lenfosit subtipidir. Temel fizyolojik gorevi virilis enfeksiyonlarina ve bazi diger intraselliiler
yerlesim gosteren mikroorganizmalara kars1 defans gostermektir. CD8" T lenfositlerin aksine
bu hiicreler mikroorganizmalar1 61diirmek i¢in aktivasyona gerek duymazlar. Bir ¢ok sitokinle

ama en Oonemlisi IL-15 ve IL-12 ile aktiviteleri diizenlenir.

Kompleman Sistemi:

Kompleman sistemi mikroorganizmalar ve inflamatuvar olaylar ile aktive olan bazi
serum proteinlerinden olusur. Klasik, alterne ve lektin yolu olmak {izere ii¢ yol ile aktive olur.
(Sekil-2)

Klasik yol ilk bulunan yoldur.
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Alterne yol daha sonra kesfedilmistir ancak filogenetik olarak en eski kopleman

aktivasyon yoludur. Lektin yolu ise MBL denen plazma proteini ile tetiklenir. Sonug¢ olarak

her ii¢ yolunda merkezinde C3’ilin parcalanmasi ile biiyiik C3b ve kiiciik C3a fragmanlar

olusur. C3b opsonin olarak gorev yapar. C3b diger kompleman proteinlerine baglanarak C5’1

parcalar. C5b ise C6, C7,C8 ve C9 ile birleserek membran attack complex’i meydana getirir.
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Sekil-2: Kompleman aktivasyonu
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Dolasimdaki proteinlerden s6z etmisken MBL’ den de biraz daha ayrintili bahsetmek
yerinde olacaktir. Collectin olarak adlandirilan ve kollagen benzeri yapilar iceren Ca™
bagimli C-tip lektin proteinlerinin bir alt grubu olarak yer alan plazma proteinidir. MBL,
Insanda diger iki &nemli collectin, lung surfactant protein A ( SP-A) ve lung surfactant
protein D’dir(14). C-tip lektinlere, MBL disinda, pulmoner surfaktan proteinleri, tipll
transmembran proteinleri (6rnek: CD23/ FceRIIl ), asialoglikoprotein reseptorleri, tavuk
hepatik lektini, makrofaj mannoz reseptorii, dendritik hiicrelere spesifik interselliiler adezyon
molekiilleri 6rnek teskil eder(15).Weis ve Drickamer {ii¢ boyutlu MBL yapisim
tanimlamuslardir( 16) (Sekil 3-4) insan collectin genlerinin hepsi kromozom 10 (q21-24) de
yeralir(17). Tanimlanmis iki tane MBL geni vardir: MBL-1 ve MBL-2. Ancak MBL-1
pseudogendir, sadece MBL-2 protein kodlar.MBL-2 dort exondan olusur ve ekson 1
sisteinden zengin sinyal peptidi kodlayan bdlgedir. Ekson 2 geriye kalan kollagen kismu,
ekson 3 a heliks yapisindaki boyun bolgesini ve ekson 4 globuler konfigiirasyonun olusmasi
icin gerekli karbonhidrat bolgesini kodlar(18) MBL’nin bir akut faz proteini oldugu ve
enfeksiyon, travma ile serum seviyelerinin arttig1 gosterilmistir( 19). MBL eksikligi bir ¢cok
farkli toplumda tanimlanmis ve en ¢ok eksonl’deki kodon 52, 54 ve 57’ deki tek nokta
mutasyonu sonucu olustugu gosterilmistir(20). MBL eksikligi oncelikle fonksiyonel olarak
opsonizasyon defekti yaratacagindan c¢ocuklarda aciklanamayan ve sik tekrarlayan (ist
solunum yolu enfeksiyonlar1 ile kendini gosterir(21). Opsonizasyondan sorumludur. Cok
genis aralikta mikroorganizmalara baglanir(22). MBL’nin en azindan bilinen dort énemli
fonksiyonu sOyledir:

Kompleman aktivasyonu, komplemandan bagimsiz opsono fagositoz, inflamasyonun
modiilasyonu, apopitozisin baglatilmasi. Plazma MBL, tipki makrofaj mannoz reseptorii gibi
terminalinde mannoz ve fukoz iceren karbonhidrat molekiilleri ile baglanir. Yap1 olarak
hekzamer yapida ve kompleman sisteminin elemanlarindan Clq’ya benzemektedir. Bu

nedenle makrofaj yiizeyindeki C1q reseptoriine baglanir.
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Dogal immunite, konagin patojen mikroorganizmaya maruz kalmasini izleyen ilk
saatler igerisinde enfeksiyonu sinirlamay1 hedefleyen birinci hat konak savunmasini temsil
eder. Dogal immunitenin major hiicreleri, makrofajlar ve NK hiicreleridir. Dogal immun
sistemin, enfeksiyon etkenlerini, yapisal bi¢im ve kalip olarak taniyici reseptorleri araciligr ile
tanidig1 anlagilmistir. Bu yapilar esas itibariyle, LPS , mannoz, glikanlar, ¢ift sarmalli RNA
gibi bir cok farli makromolekiillerdir ve farkli patojen mikroorganizmalarda yer alsalar bile,
ortak bir paterne sahiptirler. Dogal immun cevapta klonal restriksiyon s6z konusu degildir.
Yani dogal immun sistemin hiicreleri klonal olarak dagilim gdsteren reseptorler tagimazlar.
Dogal immun cevap erken ve hizli olarak meydana gelir. Yeni olarak ortaya ¢ikarilan TLR
lerinde transmembran olarak yerlestigi ve ligandi ile baglandiginda bir seri hiicre i¢i islem
sonucunda hedef genlerin transkripsiyonunu tetikledigi ve birtakim antibakteriyel peptidlerin
sentezlenmesi sagladig1 gosterilmistir(23). Farkli efektor hiicreler, farkli sitokin alt tiplerinin
ekspresyonunu indiiklerler. Boylece makrofajlarda IL-12 indiiksiyonu ile Thl profili; IL-10
indiiksiyonu ile Th2 profili; NK hiicrelerinde IFN vy indiiksiyonu ile Th1 profili, [gG2 yapimi;
mast hiicrelerinde IL-4 indiiksiyonu ile Th2, IgGl, IgE yapimi; eozinofillerde IL-5
indiiksiyonu ile IgE yapimi; epitel hiicreleri ve makrofajlarda TGF- indiiksiyonu ile Th2
profili, IgG1 ve IgE yapimi meydana gelir. Mikrobiyal patern taniyan reseptorlerdeki genetik
ve gelisimsel farkliliklar kisilerin ¢gocukluk ¢agindaki predispozisyonunu etkileyebilir ve ciddi
neonatal hastaliklara, allerjiye ve otoimmuniteye duyarllikta rol oynayabilir(24). Ornegin
TLR-4’lin ekstraselliller domenindeki bazi mutasyonlarin insanda LPS’e yaniti belirgin

bicimde korelttigi gosterilmistir. Bu kisilerde septik sok riski artar( 25, 26) .

Mukozal Immunite

Mukozal immunite, mikroorganizmalarin ilk giris kapisinda bulunan temel olarak
anatomik ve fonksiyonel bariyer gorevi goren dogal immunitenin bir komponentidir. Bu
sistem deri ve mukozalarla baglar. Kolonize lenfosit topluluklar1 ve antijen prezente eden
hiicreler (APH) den meydana gelir. Solunum sisteminde mukosiliyer aktivite, okstiriik, yutma,
bagirsak peristaltik hareketleri, diskilama, iseme ve deskuamasyon gibi fizyolojik
fonksiyonlar, mikroorganizmalarin uzaklastirilmasinda Onemli rol oynarlar. Mucosa
associated lymphoid tissue ( MALT) aracilig1 ile mukozal sistemlerde etkin bigimde organize
olmuglardir. Bu genis sistem, lenfosit dolasimi, adezyon molekiillerinin dagilimi1 ve diger

yerel 0zellikler goz Oniine alinarak gut associated lymphoid tissue (GALT), nasal associated
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lymphoid tissue (NALT) ve bronchus associated lymphoid tissue (BALT) gibi bolgesel

ayrimlar yapilabilir.

Mukozal immunite hakkindaki bilgilerimiz gastrointestinal sistemin incelenmesi
sonucunda agiga ¢ikmistir. Onemli antijen giris yeri olan solunum yolu mukozasi ile ilgili
bilinenler daha azdir. Bununla birlikte tiim mukozal lenfoid dokularda immun yanitlar
benzerdir. Gastrointestinal sistemdeki mukozal immun sistemde lenfositler epitelyal tabakada,
lamina propriada ve buradaki organize lenfosit topluluklar1 olan Peyer plaklarinda yeralir.
Intraepiteliyal lenfositlerin bir cogu T hiicresidir ve insanda ¢ogunlugunu CD8'T hiicreleri
olusturur. %10 kadar y8 T hiicreleri olusturur. Intestinal sistemdeki peyer plaklari, dalak ve
lenf nodlarindaki lenfoid follikiiller gibidir. Bu follikiillerin santral merkezleri B
hiicrelerinden zengindir. Peyer plaklarinda az oranda CD4" T lenfositler genel olarak
interfollikiiler bolgelerde yerlesmislerdir. Plak {izerindeki epitelyal hiicrelerde 6zelleserek M
(membrandz) hiicre adimi alirlar. M hiicreleri mikrovillustan yoksun ve aktif olarak pinositoz
yapabilen, makromolekiilleri intestinal liimenden subepiteliyal alana tasiyan hiicrelerdir.
Ancak M hiicreleri birer APH degildir. Peyer plaklarindaki benzer follikiiller solunum

yollarinda da vardir, faringeal tonsiller bu follikiillerin analogudurlar. (Sekil-5)
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Sekil-5: Mukozal immun sistemin selliiler komponentleri
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KAZANILMIS ( ADAPTIF) IMMUNITE

Kazanilmis (= adaptif, spesifik) immunite, organizmanin antijene primer ve sekonder
yanitina gore, belli bir siire sonunda, humoral ve /veya selliiler diizeyde ve etkene spesifik
(secici) bir immunitenin kazanilmasi ile elde edilir. Aslinda bu hayli karmasik yapidaki
savunma mekanizmalari, esas itibariyle birbirini biitiinleyen bir diizen ve i¢ icelik halinde
calisirlar. Yakin zamana kadar dogal ve kazanilmis immun cevaplarin birbirinden bagimsiz
oldugu goriisii benimsenmekteyken, artik anlasilmistir ki, spesifik immun cevabin Thl veya
Th2 tipine yOnlenmesi antijen temasi sirasinda meydana gelen dogal immun cevaplarla
regiile edilir. IL-12 ve IL-4, kazanilmig immun tepkinin yoniinii belirlemede 6nemli rol
alirlar.(Seki-6) Yine dogal immunitenin kazanilmis immuniteye doniismesinde MHC
kisitlamasina tabii olmayan NK hiicrelerinin ve yd T hiicrelerinin dogal immunitenin énemli

komponentleri olarak etkinlik gosterdikleri unutulmamalidir.
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Sekil-6: Immun yanitin sitokinler aracihigi ile yonlendirilmesi
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Antijenin sunulmasi ve T hiicre aktivasyonu

Genel olarak bir antijene karsi immun tepki olusmasi, onun T hiicreleri tarafindan
taninmastyla baslar. Bunun icin antijenin CD4" T hiicresine, dendritik hiicre (DH), makrofaj
veya aktive B lenfosit gibi APH tarafindan sunulmasi gerekir. Dendritik hiicreler ve B
hiicreleri fagositoz yapamadiklarindan en 1iyi, soliibl veya peptid antijenleri tasirlar.
Makrofajlar ise partikiiler antijenleri fagosite ederler ve daha ¢ok bu 6zellikteki antijenik
peptidleri tutarlar. Naiv T hiicrelerine sadece DH’ler ki bunlara profesyonel APH denir,
antijen sunabilir. Bu hiicreler primer immun yanitin baslamasinda ve regiilasyonunda rol
alirlar. Olgunlagmamis DH’ler ise antijenin giris yerlerinde rol alirlar ve antijeni yakalamakla
gorevlidirler. Bu anlamda oral immunitede sekonder bir lenfoid yapi1 olan adenoid ve
tonsillerde bol miktarda yeralirlar. Fakat T hiicrelerini aktive etme yetenekleri heniiz
gelismemistir. DH’ler olgunlastik¢a periferik lenfoid organlara go¢ ederler ve antijen
yakalama yeteneklerini kaybederken, naiv T hiicrelerini aktive etme yetenegi kazanirlar.
Olgun DH’ler CD83 ylizey molekiilii ile tanmirlar. Bu olgunlasmis DH’ler antijenleri
periferde toplayarak sekonder lenfoid organlarin T hiicre alanlarina tasirlar ve orada naiv T
hiicrelerine sunarak onlar1 aktive ederler.

Dendritik hiicreler, miyeloid prekiirsor ve lenfoid prekiirsor hiicrelerden gelisebilirler.
Miyeloid hiicrelerden gelisenler bol IL-12 sentezledikleri dikkate alinirsa, Th1 hiicrelerinin bu
DH’ler tarafindan indiiklenmesi muhtemeldir (27). DH’ler antijeni hiicre i¢ine aldiklarinda
bir ¢ok sitokinin yapimi indiiklenir, lenf nodlarindaki T hiicre alanlarina yonelerek burada
naiv T hiicrelerinin antijeni tanima islemine katilirlar. Dendritik hiicreler hem CD4" T hem de
CDS8" T hiicrelerinin potent stimiilatoriidiir. Bununla beraber, klasik MHC molekiillerine ilave
olarak nonprotein antijenlerin (lipid) sunumunda ¢alisgan CD1 molekiillerini de eksprese
ederler. T hiicrelerinin, M.tuberculosis’in lipid antijenlerini bu yolla tanidig1 bilinmektedir.

B hiicre aktivasyonu

B hiicrelerinde yiizey immunglobulinleri (IgM, IgD), sitoplazmaya iyice gomiilmiis
Ig o ( CD79a) ve IgPB (CD79b) heterodimer transmembran proteinleri ile birlikte B hiicre
reseptdr kompleksini (BCR) olusturur. Insan B hiicrelerinde CD21, CD19 ve TAPA-1 ayrica
bir kompleks olusturur ve B hiicre ko-reseptorii adini alir. B hiicrelerinde transmembran
sinyalleri IgM ve IgD yiizey molekiilleri aracilig1 ile alinir. Boylece hiicrenin ya ¢ogalmasi
yada inhibisyonu indiiklenir. Aktive CD4'T hiicrelerden gelen IL-2, IL-4, IL-6, IL-10 gibi

sitokinler B hiicrelerinin efektdr hiicre (plazma hiicresi) haline gegmesini hizlandirir (28).
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3. ADENOID VE TONSIL IMMUNOLOJISI

Adenoid ve tonsil dokusu agirlikli olarak B lenfositlerin hakim oldugu dokulardir.
B lenfositleri adenoid ve tonsil dokusunda bulunan lenfositlerin yaklasik %50-65 ini
olusturur. T lenfositler ise adenoid ve tonsil dokusunda % 40 dolaylarinda bulunur. Bunun
disinda % 3 kadar matiir plazma hiicresi de bulunur. Periferik kanda bulunan lenfositlerin ise
% 79 kadar T lenfositlerdir. Tonsil kriptleri cok katl yassi epitel ile kaplidir(Sekil-7). Her bir
tonsil dokusunda bu kriptlerden 10 ile 30 adet vardir ve bunlar yabanci materyalleri
yakalayarak lenfoid folikiillere tasimak islevini gergeklestirirler. Tonsil ve adenoid dokusu
sekonder lenfoid organlar grubunda yer alir. Intratonsiller savunma mekanizmalar1 zayif
savunma sinyallarini elimine eder. Yalmizca yiiksek konsantrasyondaki antijenler germinal
merkezlerde bulunan B lenfositlerini aktive ederler. Diisiik antijen dozlar1 lenfositlerin plazma
hiicrelerine doniismelerine yol agarken yiiksek dozlar B lenfosit proliferasyonuna yol agar.
Germinal merkezlerde B lenfosit iiretimi Siegel tarafindan tonsil dokusunun en Onemli
fonksiyonu olarak belirtilmistir (29). Insan tonsilinin immunolojik olarak en aktif oldugu
donem 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. Ig {iretim mekanizmalari
yastan etkilenir fakat B lenfosit fonksiyonlar1 80 yasinda bile saglikli tonsillerde devam eder
(30). Adenoid hiperplazileri ile rekiirren tonsillit ataklar1 goriildiigiinde durum daha farklidir.
Retikiiler kript epitelinde meydana gelen inflamasyonlar immunolojik olarak aktif hiicrelerin
azalmasina yol acar ve antijen transport mekanizmasinda ¢ok katli yass1 epitelin yer almasi ile
azalma meydana gelir (31,32). Tiim bu degisimler lokal B lenfosit aktivasyonunda, antikor
iiretiminde ve tim bunlarla birlikte B lenfosit yogunlugunda ve ekstrafollikiiler alanlardaki
germinal merkezlerde azalmaya neden olur. Rekiirren tonsillitin aksine B lenfosit diizenlemesi
icin gereken immunoregiilatuvar sistemin iyi korundugu adenoid hiperplazilerde degisimler
cok daha az izlenir. Bunun sebebi adenoid dokusundaki retikiiler epitelin tonsil
dokusundakine gore inflamasyonlardan daha az etkilenmesidir.

Nazofaringeal tonsil (adenoid), palatin ve lingual tonsiller Waldeyer halkasim
olusturan ii¢ 6nemli yapidir. Lateral faringeal bandlar ve tubal tonsil de bu halka icerisinde
daha az Oneme sahip olusumlardir (33,34) Bu lenfoepiteliyal elementler kemiricilerde
NALT’1in fonksiyonel pargasini olustururlar. Waldeyer halkasinin pargalari nazofaringaeal
kanalin her iki yaninda sert damagin dorsal kisminda yerlesmis ve gergekten bolgesel immun

fonksiyonu olusturmak i¢in stratejik bir alanda lokalize olmuslardir(35,36). Boylece havayolu
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ve beslenme yoluyla gelen antijenlere maruz kalirlar. Bununla birlikte tonsil ve adenoidler
MALT ’in immun indiiktif parcasi olarak énemli rol oynasa da, bu yapilar lenf nodlar ile
benzerlik gosterirler. Ek olarak hem mukazal hem de sistemik immuniteye katkilar
vardir(37).

Tonsil ve adenoidler dort 6zel lenfoid kompartman igerir, bunlar; retikiiler kript epiteli,
ekstrafollikiiler alan, lenfoid follikiil ortiilii bélgesi ve follikiilerin germinal matriksi. insan
tonsillerindeki primer follikiiller gestasyonel olarak 16. haftada olusmustur(38) ve GALT * 1n
Peyer plaklarina benzer. Ancak kemirici NALT indan farklidir, ¢iinki organogenezis dogumla
baslar(36). Tonsiller germinal merkezlerin olusumu ekzojen antijenlerin indiikledigi B hiicre
aktivasyonunu gosterse de dogum sonrasina dek onemsizdir ve efektér B hiicrelerinin
ekstrafollikiiler plazma hiicrelerine differansiyasyonu postnatal ikinci haftada goriiliir(38).
Germinal merkezlerde T hiicre aracilikli B hiicre cevaplar1 goriilmekle birlikte; a) B
hiicrelerinin klonal c¢ogalmasi b) B hiicre immunglobulin gen boélgelerindeki somatik
hipermutasyon c¢) antijen spesifik sinyaller icin yiiksek afinite gosteren B hiicrelerinin
seleksiyonunda artis d) B hiicrelerinin ve plazma hiicrelerinin farklilagsmasi ) B hiicrelerinin
farkli J zincir gen bdlgelerinin artist 15 kDa’luk peptidler kodlar ve polimerik
immunglobulinlerin ana yapisina katilir(39).

Germinal merkezler, sekonder lenfoid organlarda B hiicre follikiilerinin bulundugu
alanlardir. T hiicre bagimli antikor yanitlarinin gelistigi bolgelerdir. Protein bazli antijenle
karsilagmadan sonra her bir follikiilden ortalama ii¢ B blast hiicresi kolonize olur. Bu blastlar
masif klonal biiylime ile aktive olur ve immunglobulin-variable ( Ig-v) gen bolgeleri
hipermutasyonla sonuglanir. Matiir germinal merkezlerde koyu ve agik olmak iizere iki bolge
vardir. Sentroblastlar koyu alani isgal eder ve sentrositlerin artisina yol acar. Sentrositler
hiicre siklusuna katilmaz ve agik zonu doldurur. Acik zon follikiiler dendritik hiicrelerden
zengindir ve bu hiicreler bir yildan uzun siire yiizeylerindeki antijeni tutma 6zelligine sahiptir.
Sentrositler dendritik hiicreler ile etkilesir(40). Tonsil ve adenoid gibi sekonder lenfoid
organlarin primer follikiilleri , yiizeyinde Ig D ve IgM tasiyan ( naive) ve dolagima yeniden
katilan B hiicrelerini iiretir. Dolagima gecen bu lenfositler, follikiiler DH’ler tarafindan

sekillendirilir(41).

31



Tonsiller kript Skuaméz epitel

o
&
e . '
s o 5 - 3‘.'* ’ /|
- 1ThE "

;IM ’."i : h: f. b e
'.' ..l. . _*3‘#’ "N“ ‘.".;

i p F ¥ .'a - g ¥ A -‘.f‘

Follikiil ;: - ‘@‘ " 4’.;.’"0

rg*l: "e -__'f:'q-:b.,,,&: *7

5 ey 4 . = Ea

¥ - ,f"
.«w Ld cw;i‘ Lenfoid
Yola P i . doku o

y ‘ - .
# v N

# ty & g g \‘!;. ok
(0 2" o te, g F
Se ok res gl P :
B - yalBy ®f

Sekil-7: Tonsil dokusunun histolojik goriiniimii

Her ne kadar follikiiler dendritik hiicrelerin orijini ve dogasi bilinmesede bu hiicrelerin varlig
ve primer follikiillerdeki birikimi B hiicrelerine baglidir. B hiicre yetersizligi veya siddetli
kombine immun yetmezlikli farelerde follikiiler dendritik hiicrelerin saptanamamis olmasi bu
nedenledir(40).

Lenf nodlarinin aksine tonsil ve adenoidler afferent lenf akiminindan fakirdir. Fakat
retikiiler kript epiteli dendritik hiicreler icerir, bdylece ekzojen antijenlerin ekstrafollikiiler T
hiicre alanlar1 ve B hiicre follikiillerine transportu gerceklesir. Primer immun cevapta,
dendritik hiicreler antijen sunan hiicreler olarak gérev yapar ve etrafi tamamen CD4" T
hiicreler ile gevrili ekstrafollikiiler alanda yeralirlar(38). Bu T hiicreler hem naiv ( CD45 RA™)
hem de (CD45R0") hafiza subgruplarini ve az oranda da IL-2 reseptoriinii ( CD25) eksprese
ederler(42). Tonsil ve adenoidler agzin hem primer hem de sekonder T hiicre cevaplarini
olusturabilir. Antijen sunan dendritik hiicre, ekstrafollikiiler alanda yabanci antijeni, MHC
smif II araciligr ile CD4 iceren T lenfosite sunar ve boylece naiv B lenfosit stimiile edilir.
Stimiile B hiicreler, primer lenfoid follikiilerde kolonize olurlar ve germinal merkezin kurucu
hiicreleri olarak adlandirilirlar. Bu hiicrelerin follikiiler dendritik hiicrelerle etkilesimi devam

eder. Farkli adhezyon molekiilleri ve diger reseptor proteinleri bu etkilesimde rol alir( 42,43)
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Tonsillektomi ve adenoidektomi sonrasi immunolojik sonuglar ile iliskili birbiri ile
celisen ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir, fakat bugiin i¢in kabul edilen sudur ki bu operasyonlar
sonras1 onemli bir immunolojik defisit meydana gelmemektedir (44). Ogra tarafindan yapilan
calismada canli polio asis1 ile immunize edilen ve adenotonsillektomi operasyonu geciren
cocuklarda ti¢ ile dort kat arasinda serum antikor titrelerinde diislis izlenmistir.
Posttonsillektomili ¢ocuklarda serum IgA seviyeleri yasitlar1 ile karsilastirildiklarinda daha
diisik bulunmustur fakat bu immunolojik degisimler istatistiksel olarak anlamlh
bulunmamistir(45,46) Surasi agiktir ki adenoid ve tonsil dokular1 {ist solunum yollarinda

bulunan ve mukozal immuniteyi destekleyen immunolojik yonden aktif organlardir.

4. IMMUNGLOBULIN E (Ig E) SENTEZi VE RESEPTORLERI
IgE Sentezi

Tetikleyici spesifik allerjen ne olursa olsun, atopik bir kigideki allerjik yanit
immunglobulin E (IgE)’nin mast hiicre ve bazofil ylizeyindeki yiiksek afiniteli IgE
reseptoriine baglanmast ile baslar. Tiim allerjik hastaliklarin temelinde IgE antikoru
bulunmaktadir. Ig E antikoru, yaklasik 190 kilo dalton (kd) agirliginda, plasental gecis
gostermeyen ve diger immunglobulinlerden (Ig) farkli olarak komplemani klasik yoldan
aktive etmeyen bir molekiildiir. IgE 1siya duyarhidir ve 56°C” de birkag saat 1sitilirsa islevini
kaybeder. Spesifik reseptorii olan FceRI’e yiiksek afinite ile baglanir. FceRI, (afy,) tam sekli
ile mast hiicre ve bazofillerin membranlarinda bulunur.
Bes Ig tiirli i¢inde serum konsantrasyonu en diisiik olan IgE’dir. 0-0.0001 g/L konsantrasyon
ile total serum Ig’nin %0.004’linli olusturur ve yasa bagl olarak degisir. IgE konsantrasyonu
kordon kaninda < 2kIU/L, < 4.8 mg/L’dir ve kisi 10-15 yasina ulasincaya kadar yasla artig
gosterir. Allerjik hastalik gelisimine yatkinlig1 olan kisilerde daha erken ve daha yiiksek bir
artis olur. Total IgE diizeyi hayatin ikinci dekatindan sekizinci dekatina dogru azalma
gosterir. Total viiciit IgE’sinin % 50°si damar i¢i dolasimda bulunmaktadir. Geri kalan kismi
ile ytliksek afiniteli reseptorlerine bagli halde hiicre yiizeylerindedir. Serbest haldeki IgE
molekiiliinlin yar1 6mrii 1-5 gilindiir.
IgE sentezi i¢in iki sinyal gerekir. Birinci sinyal: IL-4 ve IL-13 sitokinleri tarafindan saglanir.
Bu sitokinler spesifik Ig lokusundaki transkripsiyonu aktive ederler. Ikinci sinyal, B lenfosit
yiizeyindeki CD 40’1n ligandina baglanmasi ile saglanir ve bunun sonucunda IgE sentezi igin

DNA doniigiimii saglanir. Her iki sinyal de T hiicresinden B hiicresine iletilir. IgE sentez
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basamag asil olarak, allerjenin B lenfosit ylizeyindeki allerjen spesifik IgM’ ye baglanmasi
ile baglar. B lenfosit ylizeyindeki bu IgM molekiilii B lenfositinin antijen (Ag) reseptoriidiir. B
hiicresi igine alinan Ag, hiicre i¢inde isleme ugradiktan sonra MHC Sinif II molekiilii ile
birlikte hiicre ylizeyinde T lenfositlere sunulur. MHC Sinif II molekiilii dort antijenik peptid
yapisi, Th2 yiizeyindeki T hiicre reseptoriic CD3 kompleksi tarafindan taninir. T lenfosit hizla
IL-4 ve CD40 ligand1 (CD40L) eksprese eder. CD40L, B lenfosit yiizeyinde bulunan CD40
ile baglanir. Bu baglanma B lenfosit ylizeyinde B7 molekiiliiniin eksprese olmasini uyarir. B7,
T lenfosit ylizeyindeki CD28’e baglanarak T lenfosit kaynakli IL-4’iin gen ekspresyonunu ve
dolayist ile sekresyonunu artirir. T lenfositlerden salgilanan IL-4, B lenfositlerin yiizeyinde
bulunan IL-4R’e baglanarak epsilon (€¢) zincirinin salgilanmasi i¢in transkripsiyonu tetikler.
CD40-CD40L etkilesimi, hedeflenen € doniisiim bolgesindeki DNA rekombinasyonunu aktive
eder. Bunun sonucunda allerjen spesifik IgE sentezi gergeklesir. IL-13 de & gen
transkripsiyonunu uyarmaktadir.

CD40-CDA40L etkilesimlerinin IgE sentezi ve izotip doniisiimiindeki onemli rolii, X’e bagh
hiper IgM sendromlu hastalarda gosterilmistir. Bu hastalarda CD40L eksikligi vardir. Bunun

sonucu olarak bu hastalardaki B lenfositleri IgA, IgG ve IgE iiretemezler.

IgE Reseptorleri

Yiiksek afiniteli IgE reseptorii (FceRI): Mast hiicreleri ve bazofillerde bulunur.

Diisiik afiniteli IgE reseptorii (FceRII) = CD23: B lenfositler basta olmak tizere bir ¢cok diger
hiicre yiizeyinde bulunur.

Mast hiicre ve bazofil yilizeyindeki FceRI tetramerdir. (afy,) Ancak FceRI’in antijen sunan
hiicreler (6rnegin monositler, dendritik hiicreler gibi) lizerindeki ekspresyonu trimerik
formdadir yani ay;

IgE molekiiliniin Fc kismi, reseptoriin (FceRI) a zincirine baglanir. Reseptor
tasiyan hiicrelerde uyarinin baglamasi i¢in o zincirine baglanma esastir. Alfa zincir sentezi
yok edilen farelerde, daha 6nceden duyarlanmis olduklar1 antijenler ile karsilastiklarinda
anaflaktik reaksiyon gelismedigi gdsterilmistir.

Dimerik yapidaki gama (y) zinciri ise, diger immunglobulinlerin Fc reseptor
kompleksleri ile ortaktir ve sinyal iletimi i¢in iki adet tirozin bazli aktivasyon motifleri
(ITAM) tasir. Yani y zinciri, IgE’nin reseptdre baglanmasindan sonraki sinyal iletiminde

onemlidir. Reseptoriin [ zincirinin gorevi ise, reseptor araciligi ile iletilen sinyalleri
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gliclendirmektir ve isgal edilmemis olan hiicre yiizey reseptorlerinin ekspresyonlarini artirir.
Reseptore bagli haldeki IgE molekiiline polivalan antijenin baglanmasi ile hiicresel
aktivasyon tetiklenir. Reseptor araciligi ile aktive olan sinyal ileti mekanizmasi allerjik
reaksiyonun islevsel hiicrelerinden vazodilatatdrlerin ve inflamatuvar mediyatdrlerin
salinmasina neden olur. FceRI ile eozinofillerin aktive olmasi ile paraziter enfeksiyonlara
karst korunma saglanir. Bununla antijen sunan hiicreler iizerindeki FceRI’in islevi ise
reseptore bagl haldeki allerjenin hiicre i¢ine alinmasi ve hiicre i¢i islemlerden gegirilerek
MHC sinif II molekiilii ile birlikte sunulmasidir.
IgE antikorlar1 diisiik afiniteli FceRII (CD23) ile de etkilesime girerler. Bunun sonucunda da
antijen sunumu, hiicresel sitotoksisite ve IgE yapimimin diizenlenmesi gergeklesir. CD23
hematopoetik hiicrelerin bir ¢ogu tarafindan eksprese edilir; B hiicreleri, eozinofiller,
trombositler, monositler gibi(47). Ozellikle solubl formdaki CD23 (sCD23)’iin sitokin benzeri
etkisi oldugu ve IL-1 ile birlikte miyeloid ve T hiicre prekiirsorlerinin ve T hiicrelerinin
proliferasyonunu sagladigi ve germinal merkezdeki B hiicrelerinin apopitozisini inhibe ettigi
bilinmektedir( 48).
Insandaki CD23, diger Fc reseptdrlerinden farkli olarak immunglobulin ailesinden degil,
mannoz baglayan protein ile tam bir homoloji gosteren Tip II transmembran glikoproteini
olarak Ca™ bagimh C-lektin yapisindadir ve iki formda bulunur(49). Bu iki formun
farkliligin1 saglayan RNA kesilmeleri ve translasyonun basladig1 bolgelerin farkliligidir(50).
CD23a, B hiicrelerinde yapisal olarak eksprese olur ve IgE ile kaplanmis olan
partikiillerin endositozunda yani hiicre i¢ine alinmasinda islev goriir. CD23b ise IL-4 ile
indiiklenir ve B hiicre dis1 diger hiicrelerin yilizeyinde bulunur. T lenfositler, Langerhans
hiicreleri, monositler, makrofajlar, trombositler ve eozinofiller CD23 tasir. Insanlarda FceRII
B izoformu epidermal langerhans hiicre yiizeyinde bulunur ve T hiicre aktivasyonu ile atopik
dermatit patogenezinde rol oynar (51) .
CD23, bir matriks metalloproteazi tarafindan oto-katalize ugrar ve solubl pargalar1 serumda
dolasir. FceRII regiilasyonunu diizenleyen en 6nemli faktdrlerden birisi serbest IgE diizeyidir.
Hastalik durumundan bagimsiz olarak, serum Ig E diizeyi ile bazofil yiizey FceRI ekspresyon
yogunlugu arasinda pozitif bir korelasyon vardir. IgE molekiiliiniin FceRI’e baglanmasi ile
membranda reseptdr stabilizasyonu gerceklesir, daha once sentez edilmis olan reseptor
havuzundan reseptér molekiillerinin toplanmasi saglanirken, bazal reseptdr sentezi uyarilir.

IL-4’de IgE ile sinerjistik etki gosterir. IL-4’de hem IgE’nin FceRI iizerindeki up-regiilasyon
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yapict etkilerini artirir hem de FceRI komponentlerinin sentezi ile ilgili transkripsiyon
faktorlerini uyarir. FceRI ylizey ekspresyonunu etkileyen diger bir mekanizma, resptoriin a ve
b zincirlerinin hiicre i¢inde toplanmasidir. Bu olay sonrasi reseptér kompleksi endoplazmik
retikulumdan hiicre yiizeyine tasinir. Reseptoriin alfa ve beta zincirlerinin bir araya gelmesi,
golgi igindeki transferler i¢in zorunludur. Golgide son glikolizasyon islemi tamamlanan
reseptor molekiilleri hiicre ylizeyindeki yerlerini alirlar.

IgE reeptorlerinin ylizey ekspresyonu, mast hiicre ve bazofillerin fonksiyonel kapasitesini de

belirler(52).

5. UST SOLUNUM YOLU ENFEKSiYONLARI VE SIK KARSILASILAN UST
SOLUNUM YOLU YAKINMALARINDA ALLERJININ ROLU

TONSIL VE ADENOID ENFEKSIYONLARI (53)

Cocuk hastalarla ugrasan doktorlarin en sik karsilastiklar1 hastaliklar arasinda tonsil ve
adenoidlere ait olanlar 6n siralarda yeralmaktadir. Hem enfeksiyon hem de obstriiksiyon
bulgulari; gerek dogrudan kendi etkileri ile gerekse ¢evredeki dnemli anatomik olusumlarda
(burun, paranazal siniisler, ostaki tiipii ve orta kulak, farinks ve larinks ) yarattiklar: sorunlarla
cocugun genel durumunu ciddi sekilde etkilerler. Klinikte adenotonsiller problemler genelde
beraber ele alinsa da, her iki doku ve patolojileri ayr1 ayr1 tanimlanmalidir. Tabloda tonsil ve

adenoid problemlerinin klinik siniflamasi yer almaktadir. ( Tablo-2)

Akut ve Rekiirren Akut Tonsillit:

Akut tonsillit, tonsillerin bogaz agrisi, ates, halsizlik ile karakterize enfeksiyonudur. Hastanin
tonsili hipertrofik, eritemli, duruma gore {izeri eksudatif, {iilsere veya hiperemiktir.
Beraberinde agrili lenf nodu hipertrofileri de goriilebilir. Akut tonsillitte etken siklikla
virlislerdir. Eriskinde olgularin % 90’inda, ¢ocuklarda ise % 60-75’inde Rinoviriis, Korana
viriis, Adenoviriis, Herpeks simpleks viriis, Parainfluenza, influenza, Epstein- Barr viriisleri
etkendir. Etken bakteriler arasinda ise en sik Grup A Beta Hemolitik Streptokok ( GABHS)
olmak tizere,C grubu Beta hemolitik streptokoklar, Mycoplasma pneumonia, Corynebacterium
diphteria, Fusobacterium sayilabilir. En tecriibeli klinisyenlerin bile sadece dykii ve muayene
ile viral ve bakteriyel tonsilliti ayirmalar1 ¢ok zordur. Atesin ani ortaya ¢ikmasi ve yiiksek

olmasi, tonsiller lizerinde eksuda bulunusu, eslik eden Oksiiriik ve burun akintisinin olmamasi,
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agrili lenfadenopatilerin varligt GABHS enfeksiyonunun diisiindiirmelidir.Tiim bunlara
ragmen bazi viral tonsillitlerin (adenoviriis ve EBV) hemen hemen ayn1 bulgular verebilecegi
unutulmamalidir. Rekiirren tonsillit kararin1 vermek ise daha zordur. Tonsillektomi
endikasyonlar1 arasinda yeralan, belki de en c¢ok yanlig tonsillektomi gerekcesi olan bu
duruma cok iyi takip ederek karar vermek gerekir. Ailenin ifade ettigi tonsillit ataklarinin
mutlaka doktoru tarafindan goriilerek dogrulanmasi gerekir. Son bir yilda 7 kez, son iki yil
icerisinde her yil 5 kez akut tonsillit atagi gecirmis olma, rekiirren tonsillit olarak kabul
edilmektedir. Rekiirren akut tonsillitin tedavi secenekleri igerisinde uzun siireli antibiyotik

tedavisi, antibiyotik profilaksisi, tonsillektomi sayilabilir.

Tablo-2: Tonsil ve adenoid hastaliklarinin siniflandirilmasi

1. ENFEKSTYON
A.Tonsil

1. Akut tonsillit

2. Rekiirren akut tonsillit
3. Kronik tonsillit

B. Adenoid

1. Akut nazofaranjit

2. Rekiirren akut nazofaranjit

3. Kronik nazofaranjit

11. Obstriiksiyon

A. Tonsil

1. Akut obstriiktif tonsil hipertrofisi
2. Kronik obstriiktif tonsil hipertrofisi
B. Adenoid

1. Akut obstriiktif adenoid hipertrofisi
2. Kronik obstriiktif adenoid hipertrofisi
111.Diger

A. Peritonsiller abse

B. Tek tarathi tonsil hipertrofisi

1. TumoOr

2. Infeksiyon

C. Lingual tonsillit

D. Tonsil tast

E.Hemorajik tonsillit
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Kronik ( Persistan) Tonsillit

Kronik tonsillit akut tonsillite gére daha az goriilmekle beraber bazi hastalardaki sikayetleri
aciklayan, histopatolojik olarak da kriptit, epilde hiperkeratoz ve tonsil dokusunda
mikroapselerle varligi kanitlanmis bir patolojidir. Klinik olarak 4 haftadan uzun siiren bogaz

agrisi ve yutkunmakla agri seklinde kendini gosterir.

Akut, Rekiirren ve Kronik Adenoid Enfeksiyonu:

Adenoid dokusu Waldeyer halkasinin bir bdliimii olan lenfoid dokudur. Palatin tonsillerde
goriilen tiim enfeksiyonlar buradada goriilebilir.Ancak nazofarenksteki yerlesimi nedeni ile
klinik muayenesi ve taninmasi daha zor olmaktadir. Aslinda ¢ocukluk ¢aginda goriilen pek
cok hastaligin altta yatan nedeni adenoid doku enfeksiyonudur. Bunlar arasinda ilk akla
gelenler akut otitis media, efiizyonlu otitis media ve akut siniizittir. Yakin komguluk nedeni
ile adenoid dokuda yerlesen mikroorganizmalar orta kulak ve paranazal siniisleri de
etkilemektedir. Bazi durumlarda ise akut siniizit denilen durum aslinda adenoid enfeksiyonu
olmaktadir. Ciinki adenoid enfeksiyonu , 6dem ve burun tikanikligi, nazal sekresyonlarin
koyulagsmasi ve burun akintisina yol acarak aynen siniizitteki bulgular1 verebilir. Rekiirren
otitis media, effiizyonlu otitis media goriilmesi durumunda adenoidler mutlaka tedavi,

edilmelidir. Adenoidektomi en etkin tedavi olarak bilinmektedir.

Tonsillektomi ve Adenoidektomi Endikasyonlari:

Tonsillektomi ve/veya adenoidektomi ¢ocuklukta yapilan en sik cerrahi miidahelelerin
basinda gelmektedir. Endikasyonlar zaman igerisinde degisiklikler gostermistir, onceleri
enfeksiyonlar en sik tonsillektomi gerekcesiyken; giiniimiizde obstriiksiyon nedeni ile yapilan
cerrahiler daha oOnde gelen nedenlerdir. Tablo-3‘te tonsillektomi ve adenoidektomi

endikasyonlar1 verilmistir.
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Tablo-3 : Tonsillektomi ve/ veya adenoidektomi endikasyonlari

Tonsillektomi Adenoidektomi

Enfeksiyon

1. Rekiirren tonsillit + -
(>7/ y1l, 5/y1l x2, 3/y1l
x3)

2. Kronik tonsillit + -

3. Rekiirren otitis media - +

4. Kronik/ rekiirren - +
adenoidit

5. Kronik/ rekiirren sintizit - +

Obstriiksiyon

Apne yapan, yutma
zorlugu yapan biiylime
geriligi yapan
obstriiksiyona yol acan
hipertrofi

Sadece tonsil + -

Sadece adenoid - +

Hem tonsil hem adenoid + +

Diger

1. Peritonsiller apse

2. Tonsil tas1

3. Hemorajik tonsillit

[+
1

4. Tonsil tas1

ORTA KULAK HASTALIKLARI

Orta Kulagin Anatomik Ve Embriyolojik Gelisimi Ve Fizyolojisi

Orta kulak, embriyolojik olarak 1. ve 2. brankial yariklarin her {i¢ yapragindan gelisir. Orta
kulagin farkli iki yariktan kdken almasi, kemikgikler dahil anatomik yapilarin farkli kdklerden
beslenme ve inervasyon ozelliklerine sahip olmasini saglamistir.

Orta kulak, temporal kemigin timpanik ve mastoid kisimlar1 igerisinde yer alir, dstaki tlipii
araciligi ile dis ortamla iligkili bir viicut boslugudur. Mastoid sistemin geligsmisligi, havalanan
hiicre sayis1 ve yayginligi insandan insana farkliliklar gosterir ve dogumdan itibaren yasla
artar. Mastoid hiicreler dogumdan itibaren var olan, antrum adli orta kulaga komsu ve orta
kulaktan dis kulak yolu arka duvari ile ayrilan biiyiik hiicre etrafinda gelisir.

Orta kulagin fizyolojik yapisinin temelini dis ortamdaki ses enerjisinin i¢ kulaga iletilmesi

olusturur. Bu gorevin yerine getirilebilmesi i¢in orta kulagin havalanmasi, basincin atmosferik
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basingla esitlenmesi, drenaji ve korunmasi fonksiyonlari iistlenen Ostaki tiipiiniin saglikli
calismasi da 6nem tasir.

Cocukluk caginda goriilen isitme kayiplarinin yine bu dénemde en sik goriilen enfeksiyonlar
olan otitis medialarin 6nemli bir boliimiiniin altinda Ostaki tiipiiniin malfonksiyonu
yatmaktadir. Ostaki tiipii orta kulak boslugunu dis ortama baglayan tek anatomik yoldur. Basit
bir gecis tiipli olmayip normalde kendi icinde kollabe olarak kapali duran ancak esneme,

cigneme gibi hareketlerle agilarak gecise miisaede eden dinamik bir organdir.

Ostaki Tiipiiniin Fonksiyonlart:
e Orta kulagin havalanmasi, dolayisi ile orta kulak ile timpan zar lateralindeki
atmosferik hava basincinin esitlenmesi
e Orta kulagin drenaji, yani orta kulak mukozasinda iiretilen sekresyonlarin
nazofarenkste atilmasi
e Orta kulagin korunmasi, yani nazofarenksteki enfekte iist solunum yolu salgilarinin
ve irritan sivilarin orta kulaga girisinin engellenmesidir.
Cocuklarda, yenidoganda en belirgin olmak iizere, Ostaki tiipiindeki morfolojik farkliliklarm
neden oldugu immatiirasyon, tiipin fonksiyonlarini yerine getirmesine engel olarak
cocuklarda orta kulak inflamatuvar hastaliklarinin daha sik goriilmesinin temel nedenlerinden
birisini olusturur. Bu morfolojik degisikliklerin, Ostaki tiipiiniin erskin yaslara gore rolatif
olarak daha kisa ve yatay pozisyonu ile kikirdak kemik ve kas yapilarindaki farkliliklar ve

olgunlasamamaya bagli oldugu bilinmektedir.

Otitis media (OM) ¢ocuklarda en sik goriilen bakteriyel enfeksiyondur. Kendiliginden iyilesen
dogasina ragmen, ¢ok sik goriilmesi nedeni ile global bir saglik sorunu olusturmaktadir.
Neden oldugu agr1, ates gibi ciddi sikintilar, ailenin {iziintiisi, is ve gii¢c kaybi, hekim arayis,
olast oliimciil komplikasyonlar ve sakat birakici sekelleri ve bunun yaninda muazzam
ekonomik kayiplara neden olmasi bu hastaligin her zaman hakki verilmeyen 6nemini ortaya
koymaktadir. Meninksler ve sigmoid siniislerden incecik bir kemik lamelle ayrilan orta kulak
yapilarinin stratejik yerlesimi nedeni ile OM komplikasyonlari giiniimiizde bile hala ciddi bir
morbidite ve mortalite kaynagi olusturmaktadir.

Hastaligin siklig1 konusunda Kuzey Amerika’da yapilan ¢alismalarda yaklasik olarak her on

saglikli ¢ocugun 1 yasina kadar en az 3’{iniin, 2 yasina kadar 6’sinin ve 3 yasina kadar 7’sinin
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en az bir kez akut otitis media (AOM) atag1 gecirdigi ortaya konmustur. Ulkemizde OM
insidansi ile genis Olcekli giivenilir bir kaynak yoktur.

Otitis media en genel anlami ile neden ve patogenezine bakilmaksizin orta kulak boslugunun
mukoperiosteumunun inflamatuvar hastaligma verilen ortak bir ad olarak kullanilir. Orta
kulak ostaki tiipii ile nazofarinkse baglanmis bir gaz paketi seklinde tanimlanabilir. Akciger
alveollerinde oldugu gibi orta kulak boslugunda da karbondioksit, oksijen, nitrojen ve su
buhar1 bulunmaktadir. Bu gazlarin kaynagi, orta kulak boslugunu saran dokudan difiizyon
olmasi ve Ostaki tiipii yolu ile nazofarenks ile basinglarin egitlenmesi islemidir.

Otitis media genellikle burun boslugundan baglayan ve tiim iist solunum yollart mukozasini
oldugu gibi nazofarinks, Ostaki borusu, orta kulak boslugu ve mastoid hava hiicrelerini de
doseyen respiratuvar mukozada olusan inflamasyon, konjesyon ve buna bagli gelisen
obstriiksiyon sonucu gelisen bir komplikasyondur. Cocuklarda Ostaki borusunun orta kulagin
havalanmasi, drenaji ve korunmasi olarak oOzetlenebilecek fonksiyonlardaki yetersizlik
enfeksiyonun temel zeminini hazirlar. Bakteriyel enfeksiyonun etkeni nazofarinksten gelen
mikroorganizmalardir. Viral enfeksiyonlar mukosiliyer klirensi bozarak nazofarenksten gog
eden bakterilerin daha kolay ¢ogalmasina neden olmaktadirlar(53).

Ostaki disfonksiyonu disinda, baslangigtaki inflamasyonun nedeni olan viral enfeksiyona
baglh da gelisebilen lokal ve sistemik immunitedeki zayiflama ve antibiyotik kullanimi ile
artabilecek inflamatuvar reaksiyonlarinda OM gelismesinde rolleri vardir.

Otitis Media Gelisimindeki Risk Faktorleri : Hastaya ve g¢evreye ait faktorler olarak

ayirabiliriz.

Hastava ait faktorler:

Yas: Hastaligin en yogunlastif1 yas araligi 6-11 ay olarak belirtilmektedir. ilk OM ataginin 12
ayliktan, 6zellkile 6 ayliktan 6nce gegirilmesi rekiirren OM ve kronik efflizyon gelisimi i¢in
kuvvetli olumsiz gostergedir. Prematiire dogum ve diisiik dogum agirlig1 varliginin sik OM
gecirme nedeni oldugunu belirten yazilar olmakla birlikte aksini de gosteren g¢alismalr
mevcuttur.

Cinsiyet: Erkek cocuklarda daha sik OM varlig1 belirten ¢aligsmalar aksi de olmakla birlikte
mevcuttur.

Allerji ve immunite: Allerjinin cocuklarda OM patogenezindeki yeri konusunda hala
tartigmalar ve karsit goriisler stirmektedir. Orta kulak normalde sterildir ve ¢cok az savunma

hiicresi igerir. Dolayis1 ile orta kulak dokusu ancak burada inflamatuvar bir olay gelistiginde
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immun yanit olusturur. Orta kulaktaki inflamasyondan sorumlu uyaranlar viriisler, bakteriler
olabilecegi gibi, ¢ogu zaman da inhalen allerjenlerdir(54). Otitis media patogenezinde orta
kulak boslugunun bir viriis, bir bakteri veya her ikisi tarafindan invazyonu s6z konusudur.
Normalde saglikli bir ¢ocukta nazofarenkste yeterli bir immunolojik mekanizma gelisir ve
nazofarengeal mukozada normal bir mikro-ekolojik homeostaz olusur (55) .

Ayrica normal nazofarenkste orta kulak basinci atmosferdeki basingla esittir. Ostaki tiipiinde
normal miktarda mukus ve siirfaktan bulunur ve normal bir mukosiliyer sistem soz
konusudur. Son olarak, nazofarenksin mukozal immun sisteminde salgisal IgA bulunur. Otitis
media patogenezinde bu homeostaz bozulur(54).

Homeostazdaki bu degisikligin en sik nedeni viral enfeksiyonlar ve allerjik rinittir. Ugiincii
bir neden ise ev ici ve dis1 allerjenlerdir. inhalan allerjene maruziyet doza bagiml bir sekilde
oOstaki tlipiinde gecirgenligi azaltmaktadir(56).

Viral enfeksiyon ve allerjik rinitte major sonuglar; burunda, nazofarinkste ve Ostaki tiipiinde
mukus artig1 ve orta kulaga kan akiminin artmasidir. Bu iki durum sonucunda 6staki tiipi
tikanmaktadir ki, bu durum yavas yavas orta kulaktaki basincin diismesine neden olmaktadir.
Sonugta negatif bir basing olugsmakta ve bu negatif basing sonucunda orta kulak
mukozasindaki vaskiiler yapidan bosluga sivi transiidasyonu gelismektedir. Bunun sonucunda
hem otitis media (OM) hem de efiizyonlu otitis media (EOM) gelismektedir. Allerjik oldugu
saptanan OM’li c¢ocuklardan alinan sivi Ornekleri incelendiginde, bu inflamatuvar
substratlardaki kompozisyonun diger solunum yolu allerjilerindeki (allerjik astim, allerjik
rinit) ge¢ yanittakine benzer oldugu gosterilmistir( 57,58)

Siklikla 6ncesinde bir viral iist solunum yolu enfeksiyonu (USYE) mevcuttur (59). AOM’dan
fark: ataklar aras1 kulak i¢indeki sivinin tam yok olmamasidir. Dolayisiyla kronik bir siiregtir.
EOM akut enfeksiyon belirti ve bulgular1 olmaksizin orta kulakta sivi birikimi ile seyreden bir
inflamasyon olarak tanimlanmaktadir (60). EOM’11 hastalarda atopinin rolii yogun bir sekilde
arastirilmistir. EOM’l1 ¢ocuklarda atopi prevalanst % 57 ile % 89 arasinda degismektedir,(61,
62) eriskinlerde ise bu iliski az olmakla birlikte yine de s6z konusudur. Immun yetmezlik ve
tanis1 derin arastirmalar gerektiren subklinik yetmezlikler de stk OM oldugu konusunda fikir

birligi vardir.
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Cevresel faktorler:

Mevsimler ve USYE: OM’nin siklikla iist solunum yolu enfeksiyonlarmin bir
komplikasyonu olarak gelistigini gosteren epidemiyolojik ve klinik kanitlarin mevcudiyetinde
kuzey yar1 kiirede bu enfeksiyonlarin sik goriildiigii sonbahar ve kig aylarinda OM
insidansinin da arttigin1 gérmek dogaldir.

Ev/ kres bakimi: Yuva-kreslerde bakilan cocuklarda evde bakilanlara oranla OM siklig1
belirgin olarak artmaktadir. Bu artis USYE deki artmaya baglanmaktadur.

Kardesler: Evde kardes bulunmasinin OM riskini artirdiini belirten yazilar yaninda aksini
gosterenlerde bulunmaktadir.

Pasif sigara icimi ile OM siklhig1 arasindaki iliskiyi acik olarak gosteren bir ¢ok caligsma
yayimlamasina karsin bu iliskiyi gdsteremeyenlerde bulunmaktadir.

Anne siitii kullammminin OM riskini azalttig1 bir ¢ok ¢alismada belirtilmektedir. Ayni iligki

emzik kullanan ¢ocuklarda ters olarak gosterilmistir.

Ventilasyon Tiipleri:

Literatiirde, orta kulak effiizyonunun drenaji ve isitme kaybinin giderilmesi i¢in parasentez
uygulamasini ilk kez bir Ingiliz cerrah ve anatomi uzmani olan Sir Astley Cooper
tariflemistir. 1954 yilinda, Armstrong, polietilen ventilasyon tiipii tatbiki ile kronik orta kulak
efflizyonu tedavisinde aldig1 olumlu sonuglar1 yayinlayarak bu metodun tiim diinyada kabul
gormesini saglayan cerrah olmustur. Olduke¢a sik uygulanmakta olan bu cerrahinin gercek
endikasyonla m1 yapildig1 her zaman tartisma konusu olmustur.

Ventilasyon tiipleri EOM’yi tedavi etmez, Ostaki tiipii disfonksiyonuna bagl orta kulakta
olusan negatif basinca engel olarak bu negatif basinca bagli nazofarenks sivilarinin
aspirasyonu (AOM) ve mukozadan intraselliiler stvinin transiidasyonu ile efiizyon olusumunu
(EOM) engeller. Ventilasyon tiipii sayesinde kulak zarindan girecek hava, effiizyonun Ostaki
tiipii aracilig1 ile nazofarenkse drenajimi kolaylastiracak ve orta kulaktaki basinci ve gaz
degisim siirecini normallestirerek mukozada olusan sekretuvar degisiklikler normale

donecektir.
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Adenoid Vejetasyonun Akut Otitis Media ve Effiizyonlu Otitis Media’daki Rolii:

Adenoid vejetasyon mikroorganizmalar i¢in bir rezervuar olusturur, 6zellikle OM etkeni
ajanlardan Haemophilus influenzae adenoid doku igerisine yerlesir, kolonize olur ve kronik
bir inflamasyona neden olur. Bu inflamasyona bagl gelisen ddem ve konjesyon ise Ostaki
tiipiiniin nazofarenkse acilan agzi ¢evresindeki dokularda ve mukozada yerleserek tiipiin
fonksiyonlarini engeller. EOM’li ¢ocuklarin adenoid dokusunda, siliyali epitel yerini daha ¢ok
cok katli yass1 epitele birakir ve retikiiler epitel invajinasyonlari daha derin olma
egilimindedir. Ancak adenoid vejetasyonun kitlesi ile EOM varlig1 ve siddeti arasinda dogru
orantilt iliski yoktur. Adenoid dokusundaki bakterilerin uygun antibiyotik tedavisi ile eradike
edilemedigi durumlarda adenoidektomi ile bu rezervuarin ortadan kaldirilmasi gerekir.
Adenoidektominin sik tekrarlayan AOM ve EOM tedavisindeki yeri bir ¢ok c¢alisma ile

gosterilmistir.

COCUKLUK CAGI SINUZITLERI (53)

Paranazal Siniislerin Gelisimi ve Anatomisi:
Etmoid ve maksiller sintisler 3-4’lincii hamilelik aylarinda gelismeye baslarlar ve dolayisiyla
dogumda mevcut olan siniisler bunlardir.

Maksiler siniis gelisimi: Dogumdan sonra her yil 2 mm vertikal olarak ve 3 mm 6n arka

olarak biiyiir. 3 yasina kadar hizla biiyiir, 7 yasia dogru biliylime hiz1 azalir, 7-12 yas arasi
biiyiime hiz1 tekrar artar. Bundan sonra hafif biiyiime gostererek yetiskin boyutlarina ulagir.

Etmoid siniis gelisimi: Genellikle dogumdan sonra goriilmesi giictlir, 1 yas civarinda fark

edilabilir, 12 yas civarinda tetiskin boyutlarina ulasir.

Frontal siniisiin gelisimi: Dogumda kiigiiktiir ve anterior etmoid hiicrelerden ayirt edilemez.

5 yas civarinda frontal kemikte pnomatizasyon ilerlemeye baslar, erken adolesan da yetiskin
boyutlarina yaklagmakla beraber ge¢ adolesanda gelisimini tamamlar.

Sfenoid siniis gelisimi: Sfenoid siniis, dogumda sfenoetmoidal resesin bir girintisi seklindedir.

3 yasina kadar bir gelisim gostermez. 3 yasindan itibaren pndmatizasyon baslar ve 7 yas
civarinda sella tursikaya ulasir. Drenaj bolgelerinde meydana gelecek 6dem, anatomik
bozukluklar, enfeksiyon siniisiin drenajin1 bozarak mukosiliyer aktiviteyi bozacak, anaerob bir
ortama ve mukusun stazina yol agacaktir. Bu ortam bakteriyel enfeksiyonun gelismesi i¢in

ideal ortam1 olugturmaktadir.
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Siniislerin Yapisi ve Fonksiyonu:

Siniizit, bir veya daha fazla paranasal siniisiin inflamasyonudur. Siniislerin inflamasyonu, ayni
zamanda komsu burun mukozasini da tuttugu icin bu durumda rinosiniizit terimi siklikla
kullanilir. Mukosiliyer aktivite ile mukus, siniislerden burun bosluguna itilir. Siniislerin disar1
ile baglant1 sagladig1 bu ostiumlar mukoza ile ortiiliidiir ve inflamasyon ile sistigi zaman

kolaylikla tikanabilirler.

Siniizite Katkida Bulunan Faktorler:

Akut siniizit, sinlis ostiumlarinda obstriiksiyon ve infeksiyona egilim yaratan cok cesitli
nedenlerle ortaya ¢ikar. Anatomik anomaliler, kistik fibrozis ve immotil silia sendromu gibi
mukosiliyer klirensin bozuldugu durumlarda, bakteriyel patojenlere karsi antikor yapiminin
bozuk oldugu durumlarda bu egilim artar.

Bir ¢ok hastada, kronik siniis enfeksiyonunun altinda allerjik rinit yatmaktadir. Anatomik
olarak burun ve paranasal siniislerin mukozasi bir biitiin olugturmaktadir. O nedenle burunu
etkileyen her olay siniisleri de etkilemektedir. Allerjik rinit, siniislerin mukozasini irrite eder
ve burun bosluguna agilan ostiumlarini gisirerek daralmasina neden olur, bdylece siniislerin
drenaji bozulur. Aym1 zamnda, allerjik rinite karst immun sistemin verdigi cevap mukus
yapimini artirir. Mukus akimindaki artis ve siniislerin i¢indeki sisme nedeni ile silialarin
mukusu disar1 dogru iletebilme fonksiyonu bozulur ve siniislerin i¢i enfeksiyonlara ¢ok daha
duyarli hale gelir(63). Normalde bakteriler siniise girer ve mukosiliyer aktivite ile disar1
cikarlar. Ancak yukarida anlatilan obstriiksiyon nedeni ile igeri giren nonpatojen bakteriler
bile ¢cogalir ve inflamasyona olumsuz yonde katkida bulunurlar.

Ortaya cikan inflamasyon, enfeksiydz ve nonenfeksiydz stimuluslarla olabilir. Enfeksiy6z
inflamasyon, bakteriyel veya viral enfeksiyonlara bagl iken, nonenfeksiydz inflamasyon da,
eozinofiller ve ¢esitli mononiikleer hiicreler agirlikli olarak yeralir(64,65). Tekrarlayici akut
bakteriyel siniizit, genellikle 6 ay icinde 3 atak veya 12 ayda 4 atak varlig1 (ataklar aras1 en az
10 giinlik asemptomatik donem) ile taninir. En sik nedeni viral iist solunum yolu
enfeksiyonu, allerjik ve nonallerjik rinittir.

Allerjik duyarlanmasi olan hastalarda siniizit insidansinin yiiksek oldugunu gosteren bir ¢ok
calisma vardir. Rachelefsky ve ark., cocuklarda kronik siniizitli 90 hastanin 46’sinda deri

testlerinin pozitif oldugunu gostermislerdir(66). Hamilos ve ark., kronik siniizitli hastalari
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allerji deri testlerine dayanarak allerjik ve nonallerjik olarak iki gruba ayirarak incelemistir.
Allerjik hastalarda IL-4, IL-5 ve IL-13 mRNA ekspresyonunun ¢ok artmis oldugu, IFN-y’nin
ise ¢ok az ekspresyon gosterdigi saptanmistir. Bu bulgular kronik allerjen temasini
gostermistir(67). Allerjik olmayan hastalarda ise IL-4 veya IL-5 mRNA ekspresyonunda
hicbir artis olmamis, immunolojik olarak IL-5 , IL-13 ve IFN-y da orta derecede artig
olmustur. Bu da Th1 ve Th2 sitokinlerinin bir karigimi anlamina gelmektedir(68).

Demolly ve ark. hastalar1 allerjik rinitli kronik siniizitli ve nonallerjik rinitli kronik siniizitli
olarak ikiye ayirarak incelemislerdir. Bu iki grubun maksiller siniislerinde, inflamatuvar
hiicrelerin dagiliminin farkli oldugunu bulmuslardir. Allerjik hastalarin maksiller siniis lavaj
sivilarinda ve mukoza biyopsi 6rneklerinde T hiicre sayilarinin artmis oldugu goriilmiistiir.

Nonallerjik hastalarda ise ndtrofil oranlarinda ve IL-6’da artig saptanmistir(69).

POSTNASAL DRIiP SENDROMU (PNDS)

Post nasal drip (akint1) bir semptomdur ve bir ¢ok iist solunum yolu patolojisinde yakinma
olarak karsimiza c¢ikabilir. Cogunlukla kronik oksiiriigiin en sik nedenidir(70-73). Kronik
Oksiiriik nedeni ile arastirilan ve geniz akintis1 yakinmasi olan bir hastada bunu sendrom
olarak tarif edebilmek i¢in kronik oOksiiriik, bogaz temizleme davranigi, ve muayenede
gozlenen postnasal akinti, retrofaringeal mukus veya kaldirim tasi manzarasi olmalidir.
Siniizit, allerjik ve allerjik olmayan rinit, vazomotor rinit, postinfeksiyoz rinit ve g¢evresel
irritanlar PNDS’unun 6nde gelen nedenleridir(74).Orofarenks muayenesinde mukoid veya
mukopiiriilan sekresyonlarin ya da orofarenks mukozasinda kaldirim tasi manzarasinin
goriilmesi PNDS’unu diisiindiirmelidir(74,75). Tanis1 i¢in objektif bir test yoktur.

PNDS’unda goriilen oksiirliglin patofizyolojisi tam olarak agiklanamamaktadir( 76-78).
Tedavisi, nedene bagl degisir. Ayrintili KBB bakisi, nazal endoskopi, alerji degerlendirmesi
veya sinilis goriintiilemeleri yapilmalidir. Goriintiilem yonremleri iginde en hassas olan siniis
tomografisidir(79). PND bir hastalik degil semptom oldugundan iist solunum yollarin1 irrite
etme potansiyeli olan herhangi bir durum PNDS olusturabileceginden, allerjik rinit,
vazomotor rinit, viral ve bakteriyel enfeksiyonlar ve nazal polipler ayirici tanida akilda

tutulmalidir( 80).
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RINIT
Enfeksiy6z veya nonenfeksiy6z nedenlerle burun mukozasinin inflamasyonu sonucu
olusan klinik durumdur. Sadece burun mukozasi inflamasyonu veya beraberinde siniis

mukozasini da etkilediginde rinosiniizit adini alir.

Akut Viral Rinit ve Rinosiniizit

Viral iist solunum yolu enfeksiyonlar1 akut rinit nedenidir. Yilda 6-7 kez, %10-15
hasta ise yilda 12 kez viral rinit olabilir. Ozellikle hayatin ilk yillarinda bakim evlerinde kalan
cocuklarda %50 artmis risk vardir(11).
Viral nedenlerle olusan rinit, viral etkenin kiigiik ve biiylik partikiil aerosoller veya direkt
kontakt ile alinmasi ile baglar. Viral etkenin viicuda girisinden sonra yaklasik 1-3 giinde
semptomlar meydana gelir. Bogaz agrisina eslik eden burun tikanikligi, burun akintist ve %30
vakada Okstiriik olur(11).
Bakteriyel siiperenfeksiyonda rinosiniizit gelismektedir. Semptomlar kétiilesir, yiiz agrisi,
burun tikaniklig1 ve ates yakinmasi vardir. Akut rinitte, Rhinoviriis, Influenza, “respiratory
syncytial” viriis( RSV), Parainfluenza viral etken, Streptokokus pneumonia, A grubu beta-
hemolitik streptokok, Haemophilus influenza, Moraxella catarrhalis, Staphylococcus aureus
gibi bakteriler, Aspergilus Alternaria, Bipolaris mantar tiirleri sik nedenlerdir. Kronik
rinosinuzitte ayn1 bakteriler akut alevlenmelere yol agmaktadir. Kistik fbrozis, konjenital ve
kazanilmig immun yetmezlikler, travmalar, siliyer bozukluklar, akut ve kronik rinosiniizite yol
agmaktadir.

Viral enfeksiyon etkenlerinden Adenoviriis, Influenza viriis nazal mukoza epitelinde
histolojik degisiklikler yaparken, Rhino viriis, RSV ve Corona virisler herhangi bir hasar
yapmazlar. Ust solunum yollarm ilgilendiren nonspesifik diger rinit nedenlerinin ayiric

tanida diisiintilmesi gerekir. Bunlar igerisinde en 6nde gelen allerjik rinittir(11) .

Rinit nedenleri

Allerjik rinit

Mevsimsel allerjik rinit (MAR),

Y1l boyu siiren allerjik rinit (Perennial) (PAR)

Mevsimsel alevlenme ile yil boyu siiren
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Allerjik olmayan rinit

Yapisal ve mekanik faktorler: Septum deviasyonu ve duvar anomalileri

Adenoid hipertrofi, Yabanci cisim, Koanal atrezi, Konka bullosa
Nasal tiimorler: Benign ve Malign

Enfeksiyon: Akut ve kronik, (Viral, bakteriyel, mantar) (Kronik siniizit, tiiberkiiloz, sifilis,

Sistemik durumlar:

Immun yetmezlikler, Kistik fibrozis, Wegener granulomatozisi, sarkoidoz, orta hat
granulomu, Sistemik lupus eritematosus, Sjogren’s sendromu, nasal polipozis
Fizyolojik: immotil silia sendromu, atrofik rinit

Hormonal nedenler: Hipotiroidi, menstruel siklus, gebelik

Haclar: Medikomentdz rinit, anti hipertansifler, aspirin, nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar
Aspirin ve nonsteroid antiinflamatuvarlar sik nedendir. Aspirin intoleransi; rinit semptomu,
eozinofili, nazal polipozis, siniizit, astim eslik etmektedir. Reserpin, guanethidine,
phentolamin, metildopa, ACE inhibitorii, alfa adrenoreseptér antogonisti, beta bloker,
kontraseptif rinite yol agmaktadir. Rinitis medikomentoza; topikal alfa—adrenerjik dekonjestan
sprey yineleyen kullanimi rebound nazal konjesyon baglatir. Asirt kullanimi kronik
konjesyon, inflamasyon, mukozal hipertrofi sebebidir. Mukoza kirmizi, sis ve kolay kanar.

Kimyasal ve irritan maddeler

Cevresel faktorler: Mesleksel, kokular, temperatiir, barometrik basing

Mesleksel Rinit

Is yerinde karsilasilan mesleki allerjene karsi gelisen allerjik ve allerjik olmayan nasal asir1
duyarlilik reaksiyonudur. Ajanlar irritan maddelerdir. Mesleksel rinit allerjenleri; laboratuvar
hayvani, un, tahta tozu, lateks, koku, boya, sa¢ spreyi, sigara, soguk hava, asit anhidrit gibi
kimyasal maddelerdir.

Besinlere Bagli Rinit

Baz1 yiyecekler ve alkollii i¢ecekler allerjik olmayan mekanizma ile rinite neden olmaktadir.
Besinler i¢indeki boyalar katki maddeleri rinit semptomlarini olusturabilir. Kirmizi biberdeki
kapsaisin duyu sinir uglarindan tasikininlerin salinimini uyararak burun akintisina yol

agmaktadir.
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Nonallerjik Eosinofilik Rinit (NARES)

Atopik olmayan hastalarda nazal eosinofilinin eslik ettigi yil boyu siiren rinit ile
karakterizedir. NARES’in IgE aracili olmayan aspirin intoleransi, nazal polip, astim ile
birlikteligi bildirilmektedir. Nazal sitolojide eosinofili ile karakterizedir(82-84,86).

Gastrodsofageal reflii (GOR) Rinit semptomlarina yol acabilmektedir.

Allerjik Rinit:

Allerjik rinit, allerjenle karsilastiktan sonra IgE araciligi ile olusan burun mukozasinin
inflamatuvar hastaligidir. Gilinde en az bir saat siire ile burun akintisi, paroksismal hapsirik,
burun tikanikligi,burun ve gézde kasint1 ve yasarmanin bir veya daha fazlasi ile karakterizedir
(82-85,87). Rinit siklikla goz, kulak, bogaz semptomlar1 ile birliktedir. Rinitli olgularin
yaklasik %50’si allerjiktir(88). International Study of Asthma and Allergies in Childhood
(ISAAC)’a gore allerjik rinokonjuktivit prevalanst 13-14 yasta %1.4-39.7 arasinda
degismektedir.

Allerjik Rinitte Klinik

Duyarlagmis allerjik bireyin antijene ani allerjik yanit1 (erken faz reaksiyon), mast
hiicre aktivasyonu sonucu histamin, kinin, nétral proteazlar, sitokin, arasidonik asitten
prostoglandin, Iokotrienler ve cesitli interlokinler salinmasi ile gergeklesir. Allerjik rinitin
karakteristik semptomlar1 sulu burun akintisi, hapsirik, kasinti allerjenle karsilasmada
dakikalar iginde olusmaktadir. Bunu ge¢ faz yanit saatler sonra izlemektedir. Inflamatuvar
hiicre infiltrasyonu ve nasal mukozada mediator salinimi ile erken faz yaniti semptomlart ile

aynt olsa da konjesyon oncelikli olmaktadir (83,89)

Major semptom: Hapsirik, burun akintisi, burun kasintisi, burun tikanikligidir (82-86,88).
Baslangi¢ yakinma burun ve farinks kasintist olup siklikla burun kasintisindan hasta yakinir.
genellikle allerjik selam seklindedir.

Hapsirik: En karakteristik semptomdur.Paroksismal 10-20 kez hapsirik epizotlar1 burunda
kasint1 ve irritasyon olabilir. Nasal lakrimal refleks aktivasyonu ile goz yas1 artmaktadir (84).
Burun akintisi: Agik renkli, sulu, bol miktardadir. Siirekli {ist dudak, dis burun derisinde

irritasyon olabilir. Piiriilan akinti komplike olan allerjik rinitte goriiliir.
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Burun tikaniklig1 aralikli olabilir. Genellikle geceleri artar hastanin agik agizla solumasina
neden olur (83,84,88). Persistan allerjik rinitin predominant semptomu olabilir. Gozde kasinti,
sulanma ve kizarikliktan yakinirlar. Eslik eden diger semptomlar damak, bogaz, kulakta
kasinti, postnazal akint1 ve kuru Oksiiriiktiir. Koku ve tat alma bozuklugu, hafif bas, bogaz
agrisi, yiizde rahatsizlik hissi, kulakta tikanma hissi gibi spesifik olmayan semptomlardir.
Burun akintis1 ve hapsirik yakinmalart MAR da yogun iken, burun tikanikligt PAR’da daha
stk goriilmektedir (83,84,87,90). Semptomlarin zaman icinde seyri allerjik rinit nedeni olan
allerjenlerin saptanmasi agisindan 6énemlidir. Polenler, MAR semptomuna yol agabilir. Kuzey
yarim kiirede c¢ayir poleni mayistan agustos basina kadar uzayabilir. Iliman iklimlerde yil
boyu goriiliir, perennial semptomlara yol agabilir. Aga¢ poleni subattan nisan sonuna kadar
uzar. Mantar sporlar1 yil boyu allerjen kaynagidir. Yabani ot polenleri temmuz ve eyliil

ortalarina kadar Ingiltere ve Kuzey Avrupa’da belirgindir.

Allerjik Rinitte Tam

1-Ayrintili 6ykii

2- Fizik muayene bulgulari

3-Laboratuvar(82,83,88)

Oykii

Allerjik rinit genellikle %80 20 yas oncesi gelisir (82). Once semptomlar &grenilmelidir.
Burunda semptomlar izole midir? Ust ve alt hava yollar ile siniis, kulak, g6z ve dermatolojik

hastalik 6ykiisti var midir?

Hastanin 6ykiisii alinirken asagidaki semptomlarin karakteri kaydedilmelidir.

1-Semptomlarin siiresi ve baslangict mevsimle ve yagsamla iligkisi

2-Goz semptomlart: kasinti, akinti, siglik
Farengeal semptom: damak ve bogazda kasinti, bogazi temizleme, hafif bogaz agrisi
Sistemik belirtiler: uyku bozukluklari, halsizlik, istahsizlik

3-Mevsimsel veya perennial allerjenler sigara, soguk hava, kimyasal irritan, tetikleyen

etkenler ayirt edilmeli

4-Ailesel atopi Oykiisii, atopik dermatit ve astma gibi alerjik hastalik birlikteligi

5-Tedavi dykiisii (84).
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Atopi Oykiisii: Allerjik rinitli hastanin ailesinde ya da kendisinde astim, atopik dermatit,
egzema, ila¢ ve besin allerjisi gibi atopik hastalik oykiisii sorulmalidir. Allerjik rinit i¢in en
onemli risk faktorii ailesel atopidir. PAR’l1 hastalarin %49,4’tinde, MAR’l1 hastalarin
%46.3’tinde ailesel atopi olup istatistiksel anlamli bulundugu belirtilmektedir(93).
Yakinmalarin zaman i¢inde dagilimi nedir?

Yakinmalari baslatict neden var mi1?

Yakinmalarin okul, is, meslek performansina etkisi var m1?

Rinitin siddetini degerlendirirken ayrintili semptom skoru yararl olabilir.

Total semptom skoru, dort nasal ve dort nasal olmayan semptom kombine olarak
tanimlanmigtir.  Burun ve burunda olmayan semptomlar 0-3 kadar dort skalada
degerlendirilmistir Dort burun semptomu, burun akintisi, burun tikanikligi/konjesyon, burun
kasintis1 ve hapsirik, burun dig1 semptomlar ise gozlerde yanma, kasinti, kizarikli ve sulanma,
kulak ve damakta kagintidir (94,95).

Fransa’nin 22 bdlgesinde uygulanan populasyon c¢alismasinda allerjik rinit ve diger burun
poblemlerinin (enfeksiy6z rinit, mesleksel rinit, ilaca bagli rinit, hormonal ve idiyopatik rinit)
ayirimi i¢in ankete dayali kantitatif tan1 kriter skoru kullanilmasi 6nerilmektedir (96 )

Allerjik rinit tedavi ve tanisi igin Avrupa Uzlas1 Raporu’na goére, uzmanin allerjik rinit tanisi,
hastaligin klinik tanimi ile garantilenmektedir (81).

Sonug olarak, ¢ocuklarda allerjik rinit konjunktivit, farenjit, siniizit, astim, egzema,
otitis media, kronik orta kulak efiizyonu ve isitme kayb1 lenfoid hipertrofi, obstruktif uyku
apne sendromu, uykusuzluk, konugma bozuklugu, biiyiime gelisme geriligi, yasam kalitesi
azalmasi gibi komorbid hastaliklar1 olusturur(97) Allerjik rinit ¢ocuklarda yasam kalitesini
belirgin etkileyen sistemik hastalik olup sistemik yaklasimla tedavi planlanmasi uygundur.
Birinci basamak saglik merkezlerinde ilk on hastalik arasinda yer alan rinit, hayati tehdit eden
bir hastalik olmamakla birlikte yasam kalitesini bozmasi, okul ve is performansi, tiretkenligi

olumsuz etkilemesi a¢isindan 6nem tasimaktadir.
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COCUKLARDA TIKAYICI ( OBSTRUKTIF) UYKU APNESI SENDROMU (53)

Obstriiktif uyku apnesi sendromu ( OUAS) son yillarda erigkinlerde artan bir siklikla iizerinde
durulan ve bir saglik sorunu olarak sahip oldugu ciddi 6nemin ortaya ¢iktig1 bir konudur.
Cocuklarda iist solunum obstriiksiyona bagli respiratuvar efor artis1 ve apne ile seyreden
patolojik tek hastalik OUAS degildir. Bu grupta primer horlama, {ist solunum yolu rezistans
sendromu ve obstruktif uyku apnesi sendromu adinda ii¢ hastaliktan bahsedilir. Bu
hastaliklarin ortak paydalari, hepsinde horlama varligidir.

Primer horlama bu grupta ¢ocuklarda en sik goriilen rahatsizliktir ve prevalansinin % 3,2-12,1
oldugu degisik kaynaklarda bildirilmistir. Primer horlamada, horlayan c¢ocukta apne,
hipoventilasyon veya hipoksi yoktur.Ust solunum yolu rezistans sendromunda horlama ve
kismi obstriiksiyonla birlikte sik uyanma ve gaz aligverisinde anormallik mevcuttur. OUAS
ise belirgin apne varlig1 ile karakterizedir.

Pediyatrik OUAS bir ¢ok tartismanin ve bilinmeyenin yasandigi bir alandir. Tanis1 ¢ocuklarda
ciddi giicliikler igerir.

Cocuklarda USY obstriiksiyonlarinin en sik gériilen nedeni hipertrofik tonsil ve adenoid
vejetasyon varligidir. OUAS tanisinda altin standart polisomnografi (PSG) olmakla birlikte
uygulanabilme giicliigii nedeni ile ilk ve en dnemli basamak oykiidiir.Oykiide aileye primer
horlama ile apne arasindaki fark anlatilmali ve apne varlig1 sorgulanmalidir. Ayrica hipoksi,
uykudan uyanma, giindiiz yorgunlugu, sabah zor uyanma, giindiiz yorgunlugu, sabah zor

uyanma, kardiyak komplikasyonlarin varlig1 sorgulanmalidir.

OUAS icin Risk Faktorleri:

Hipertrofik tonsil ve adenoidler, 6zellikle 3 yasa kadar adenoid dokusunun hacimce
biiylikliigii ve dar burun ¢atist tikanikligi arttiran nedenlerin basinda gelir. Akut enfeksiyonlar
esnasinda lenfoid dokunun reaksiyoner biiylimesi sonucu tablo agirlasir ve spontan iyilesme
ve antibiyotik tedavisi sonrasi tablo kismen diizelir.

Obesite, ozellikle cilt ve dilde mukoza altindaki yag dokusunun artmasi, kaslarda depolanan
yag dokusu artimi pasajin tikanmasina neden olur.

Kraniyofasiyal anomaliler, ndromuskuler hastaliklar, GOR de diger risk faktorleridir.
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OUAS’da Tedavi:
Pediatrik OUAS tan1 ve tedavi prensipleri Tablo-4 de 6zetlenmistir(92).

Tablo-4: Pediatrik OUAS tan1 ve tedavi prensipleri*

Tiim ¢ocuklarda horlama sorgulanmali

Yiiksek riskli cocuklar uzmana refere edilmeli

Kardiyo-respiratuvar sorunlu ¢ocuklar acil incelenmelidir

Ayirict tant yararhidir. Altin standart: PSG

Tedavide ilk secenek tonsillektomi + adenoidektomi olmali

CPAP cerrahi yapilamadiginda yada basarisiz oldugunda kullanilabilir.
Yiiksek riskli ¢ocuklar post-op hospitalize edilmelidir

Post-op degerlendirme ile ek tedavi gerekliligi aragtirilmalidir.

*American Academiy of Pediatrics 2003

CPAP( continuous positive airway pressure)

Cerrahi tedavinin sonuglari, ailenin dile getirdigi azalmis yada ortadan kalkmis horlama, apne
olmamasi, cocugun huzurlu uyumasi ve dinlenmis uyanmasi ile kisa siirede ortaya ¢ikar ve
aileler tarafindan dile getirilen yasam kalitesinde, objektif veriler ile ortaya konulamayacak,

bir artisa neden olur.

53




MATERYAL-METOD

Hastalarin se¢imi:

Calisma Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde Kulak Burun Bogaz Anabilim
Dali tarafindan Ocak 2004- Mart 2005 doneminde adenoidektomi veya adeno-tonsillektomi
operasyonu yapilan 2-13 yas aras1 hastalarin retrospektif olarak secilmesi ile gergeklestirildi.
Bu donemi kapsayan operasyon verileri Patoloji Anabilim Dali’ndan temin edildi. Toplam
168 hastaya ait patoloji raporu bulundu. Patoloji raporlarinin lenfoid hiperplazi ve kronik
enfeksiyon seklinde raporlanmis olmasina dikkat edildi. Hastalarin yas ve operasyon
tarihlerinin kontrolii i¢in arsivden dosyalar1 alinarak veriler karsilastirildi ve uygulanacak
anket i¢in telefon numaralart kaydedildi. Oniki hasta dosyasina ulasilamadigi, 5 hasta yas
kriterlerini saglamadigi, 2 hastanin patoloji raporunda aktinomiges enfeksiyonu saptandigi,
1 hasta tliberkiiloz tanisi aldigi i¢in ¢alisma dis1 birakildi.

Kalan 148 hastanin saklanan doku bloklar1 patoloji anabilim dali igerisindeki arsivden
bulundu. Ug doku bloguna ulasilamadi. Sonucta 145 hasta calismaya dahil edildi. Hastalar
telefonla aranarak “International Study of Asthma and Allergies in Childhood “ ( ISAAC1II)
caligsma protokoliinde uygulanan anket temel alinarak anket sorulari hazirlandi(Ek-1).

Kirkbes hastaya telefonla ulasilamadi. Toplam 100 hastanin parafin blok icerisinde saklanan
dokulari, anket sorular1 ve sonuglarindan haberdar olmayan bir patolog tarafindan

histopatolojik olarak incelendi.

Arastirmanin degiskenleri:
Bagimh degisken:
e (D 23 ekspresyon diizeyi (zay1f ekspresyon/ yogun ekspresyon)
Bagimsiz degiskenler:
Cocuga ve ailesine iligkin sosyodemografik degiskenler
e Operasyon yasl
e Cinsiyet
e Gegirdigi operasyon tipi
e Operasyon sebebi
e Sistemik hastalik varligi

e Ventilasyon tlipli uygulandi m1 ?
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e Anne ve babanin meslegi

e Akraba evliligi var m1?

e Cocugun dogum agirligi

e Dogum haftasi

o Ikiz esi var m1?

e Anne siitii aldi m1 ?

e Ek gida ve formiila verilmeksizin ne kadar siire sadece anne siitii ald1 ?
e Kardes sayisi

e Operasyon Oncesi kres veya anaokulu gibi giindiiz bakimevine gitti mi ?
e Sik hasta olmasindan dolay1 devam problemi yasadi m1 ?

e Anne de doktor tanili astim, allerjik rinit, egzema, tirtiker var m1?

e Babada doktor tanili astim, allerjik rinit, egzema, iirtiker var mi1?

e Birinci derece yakin akrabalarda yukarida sayilan hastaliklardan herhangi biri var mi1?
e Annenin sigara igme durumu

¢ Suanda yasadigi ev de sigara i¢iliyor mu?

Operasyon oncesi ve sonrasina iligkin sorular
e Operasyon Oncesi gecirdigi hastaliklar
- Tekrarlayan Siniizit/ rinosiniizit
- Tekrarlayan tonsillit
- Tekrarlayan bronsiolit ve/veya krup
- Sik orta kulak enfeksiyonu
e Operasyon Oncesi mevcut semptomlar:
- Hapsirma, aksirik
- Burun akintisi, burun kasintis1 veya burun tikanikligi
- Geniz akintisi, bogaz temizleme hareketi
- Gozlerde kasinti, sulanma veya kizariklik
- Egzersiz veya terleme ile tetiklenen veya gece mevcut oksiiriik
e Siklikla kullanilan ilaglar:
Antibiyotikler, antihistaminikler, dekonjestanlar, kortizonlu burun spreyleri, inhale

ajanlar, montelukast, immun sistemi gii¢lendirici ilaglar
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e Operasyon sonrasi enfeksiyonlarda ve semptomlarda degisiklik
e Operasyon Oncesi deri prick testi yapildi m1?

Semptomlar1 artirdigi diisliniilen veya deri testi ile gosterilmis allerjenler (Polen, toz,
hayvan tiiyii, sigara dumanu, irritan kokular )

e (ocugun egzema tanisi var mi1 ?

e llag alerjisi

e Yiyecek alerjisi

e Urtiker dykiisii

e Anjioddem

e Polen alerjisi

e Akar allerjisi

e Hayvan tiiyii allerjisi

Degiskenlerle ilgili tanimlamalar

Operasyon yasi: Dogum tarihi ankette agik uclu sorularak operasyon tarihine gore
aragtirici tarafindan ay olarak hesaplanmistir.

Gecirdigi operasyon tipi : Tek basina adenoidektomi veya adenoidektomi ve
tonsillektomi olarak gruplandi.

Operasyon sebebi: Sik  enfeksiyon gegirme, obstruktif bulgular ve sistemik hastalik
nedeni ile olmak iizere 3 gruba ayrildi. Sik enfeksiyon kriterleri agagida tanimlanacak
tonsillit, siniizit, otit  kriterlerine gore yapildi. Uyku apnesi, horlama, tikanma
obstriiksiyon bulgusu olarak alindi.

Sistemik hastalik varhgi? Var- yok olarak gruplandi. Sistemik hastalik varligi
durumunda acik olarak not edildi.

Ventilasyon tiipii ( VT) uygulandi m1 ? Operasyonlar esnasinda veya ayr1 bir dénemde
ventilasyon tiipii uygulamasi soruldu. VT uygulandi- uygulanmadi olarak gruplandi.

Anne ve babanin meslegi: Anne i¢in, ev hanimi, memur, is¢i, diizensiz isler; baba i¢in
Isci, memur, esnaf/isveren, diizensiz isler, emekli, issiz olarak gruplandirilmistir.

Akraba evliligi var m1? Var- yok olarak gruplandi.

Cocugun dogum agirhgr: Acik uglu soruldu. Analiz asamasinda 1500 gr dan az,1500-
1999, 2000-2499, 2500-3499, 3500 gr dan fazla ve bilmiyor seklinde gruplandi.
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Dogum haftasi: Ac¢ik uclu soruldu. Analiz asamasinda miad, 3 haftadan erken, 3 haftadan
gec, bilmiyor olarak gruplandi.
ikiz esi var m1? Evet- hayir olarak gruplandi.
Anne siitii aldi m1 ? Evet- hayir olarak gruplandi.
Ek gida ve formiila verilmeksizin ne kadar siire sadece anne siitii ald1 ? Agik uclu
soruldu. Analiz asamasinda 6 aydan az, 6 aydan fazla olarak gruplandi.
Kardes sayisi: Acik uclu soruldu.
Operasyon oncesi kres veya anaokulu gibi giindiiz bakimevine gitti mi ? Evet- hayir
olarak gruplandi.
Sik hasta olmasindan dolayr devam problemi yasadi mi ? Evet-hayir olarak gruplandi.
Evet yanit1 verenler i¢in siire 1 aydan az/ 1 aydan fazla devamsizlik olarak gruplandi.
Anne de doktor tanih astim, alerjik rinit, egzema, iirtiker var mi? Her bir parametre
ayr1 ayr1 var- yok olarak soruldu.
Babada doktor tanih astim, allerjik rinit, egzema, iirtiker var mi? Her bir parametre
ayr1 ayr1 var- yok olarak soruldu.
Birinci derece yakin akrabalarda yukarida sayilan hastaliklardan herhangi biri var
m1? Evet- hayir olarak gruplandirildi.
Annenin sigara icme durumu:
Gebelikte, ¢cocugun ilk bir yasi igerisinde ve sonrasinda sigara igenler icti digerleri icmedi
olarak gruplandirildi.
Su an da yasadigi ev de sigara iciliyor mu? Evet- hayir olarak gruplandirildi.
Operasyon oncesi gecirdigi hastaliklar
- Tekrarlayan Siniizit/ rinosiniizit: >3 kez
- Tekrarlayan tonsillit: Yilda 8 ve {izerinde atak gecirmis olmak
- Tekrarlayan bronsiolit ve/veya krup: > 2 kez
- Sik orta kulak enfeksiyonu: >3 kez
Operasyon oncesi mevcut semptomlar:
- Hapsirma, aksirik: var/ yok olarak gruplandirildi.
- Burun akintisi, burun kasintis1 veya burun tikamkhgi: Var/ yok olarak
gruplandirildi.
- Geniz akintisi, bogaz temizleme hareketi: Var / yok olarak gruplandirildi

- Gozlerde kasinti, sulanma veya kizarikhik: Var / yok olarak gruplandirildi
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- Egzersiz veya terleme ile tetiklenen veya gece mevcut oksiiriik: Var / yok
olarak gruplandirildi.

Sikhikla kullamilan ilaclar:
Antibiyotikler, antihistaminikler, dekonjestanlar, kortizonlu burun spreyleri, inhale
ajanlar, montelukast, immun sistemi giiclendirici ilaglar, semptomatik donemde hangisi
kullanild1?
Operasyon sonrasi enfeksiyonlarda ve semptomlarda degisiklik : Enfeksiyon
sikliginda ve sayisinda azalma olup olmadigi, semptomlarin devam edip etmedigi seklinde
soruldu. Analiz asamasinda enfeksiyon sikliginda azalma var / yok, semptomlarda azalma/
artma ve degisiklik yok seklinde grupland.

Operasyon oncesi deri prick testi yapildi m1? Evet/ hayir olarak gruplandirildi.
Semptomlari artirdig1 diisiinlilen veya deri testi ile gosterilmig allerjenler var mi1? (Polen,
toz, hayvan tiiyii, sigara dumani, irritan kokular )

Cocugun egzema tamisi var mi? Var/ yok olarak gruplandirildi.

Tlac allerjisi : Var/ yok

Yiyecek allerjisi: Var/ yok olarak gruplandirildi

Urtiker oyKkiisii : Var/ yok olarak gruplandirildi

Anjiobdem: Ani olusan ylizde, gbzlerde, dudakta ve dilde sisme, nefes almada giigliik
gibi klinik bulgular1 anlatilarak sorgulandi. Var/ yok olarak gruplandirildi

Polen allerjisi:Var/ yok olarak gruplandirildi.

Hayvan tiiyii alerjisi: Var/ yok olarak gruplandirildi

AKar alerjisi: Var/ yok olarak gruplandirildi

Veri Toplama Yoéntemi: Veri toplama onceden olusturulup denemesi yapilmig bir anket
araciligl ile arastirmacinin kendisi tarafindan telofonla goriisme teknigi uygulanarak
gerceklestirilmistir. Calismanin geriye yonelik olmasi, adreslere tam ulasamama ve ailelerin
¢ogunun sehir disindan geliyor olmasi nedeni ile bu yontem tercih edilmistir. Dokuz Eyliil
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi santralinden alinan &zel bir dis hat numaras ile hafta ici
saat 18.00- 22.00 saatleri arasinda telefon goriismeleri yapilmistir. Ev veya cep telefon
numaralarindan ulagilamayan hastalara iki kez hafta ici, bir kez hafta sonu olmak {izere
telefonla farkli glin ve ssatlerde ii¢ kez ulasilmaya calisilmistir. Telefonla ulagilamayan

hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir.
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Immunohistokimyasal Boyama:

DEU Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali arsivinde parafin bloklar igerisinde
saklanan doku ornekleri, Poly-L-lizin kapli lamlara 5 pm kalinliginda kesitler alinarak
hazirlandi. Oda sicakliginda en az 24 saat bekletilen kesitler, ksilolde 20 dakika bekletilerek
deparafinize edildikten sonra, %96’lik alkolden, %70’lik alkole dek inen alkol serilerinden
gecirilerek rehidratasyon saglandi. pH = 8 olan EDTA bufferda 25 dakika kaynatma (antijen
retrieval) yapilarak 20 dakika oda 1sisina gelmesi icin beklendi. Kesitler damlatilacak antikor
ve soliisyonlarin dokularin lizerinde kalmasini saglamak amaciyla, sinirlayici kalemle ¢ergeve
icerisine alindi. Daha sonra kesitler iizerine % 3’liikk hidrojen peroksit damlatilarak, bes
dakika beklendi ve endojen peroksidaz aktivitesi bloke edildi ve yine TRIS soliisyonuna
alindi. Yikama yapilmadan 1/40 diliisyonda hazirlanan CD23 primer antikoru, kesitler iizerine
dokuyu cevreleyecek miktarda damaltildi ve 1 saat oda 1sisinda bekletildi. Daha sonra
TRIiS te yikanarak, ayn1 miktarda biotinize sekonder antikor damlatildi ve 10 dakika beklendi.
Tekrar TRIS te yikanan kesitlere, streptavidin peroksidaz soliisyonu damlatilarak, 10 dakika
oda 1sisinda beklendi ve TRIS’ te yikandi. Kromojenik reaksiyon icin, daha onceden
hazirlanmis 3.3-diaminobenzidin (DAB) damlatilarak 5 dakika oda isisinda bekletildi ve
cesme suyunda yikandi. Mayers hematoksilenle zit boyama yapildi, 1-2 dakika su ile yikandi.

Yiikselen alkol serilerinden gegirilip, ksilolde seffaflandirildiktan sonra lamel kapatildi.

Immunohistokimyasal degerlendirme:

CD23 Immun boyanma skoru: CD23 igin follikiiler igindeki germinal merkezlerde
kahve renkli sitoplazmik veya membrandz boyanma pozitif boyanma olarak kabul edildi.
(Resim 1-4) Boyanma yogunlugu ve boyanma dagilimi 0-3 arasinda semikantitatif skorlandi.
( 0= boyanma yok ( grupA) 1+ = zayif boyanma (grupB) , 2+ = orta derece boyanma (grupC)
ve 3+ = gii¢lii boyanma (grupD), follikiillerin % 90 ve iizerinin diffiiz boyanmasi)( 98).
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Grafik-1: Immunohistokimyasal boyanma skorlarmin dagilimi

( A grubu: skor 0, B grubu skor 1, C grubu skor 2, D grubu skor 3)

Istatistiksel Analiz: Immunskorlama ve histopatolojik degerlendirme, olgular hakkinda
klinik ve patolojik bilgisi olmayan bir arastirict tarafindan yapildi. Veriler SPSS 11.0 siirtimii
ile analiz edilerek ki-kare ve Fisher exact testleri uygulandi. p< 0.05 istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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Resim-1: Adenoid doku CD23 X 10 Follikiillerde CD23 boyanmasinin olmadigin1 gdsterir
resim ( Skor 0)

Resim-2: Adenoid doku CD23 X10 Follikiillerde CD23 boyanmasi kahve renkli goriinmekte
( Skor 2’ye ait resim)
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Resim-3: Adenoid doku CD23X10 Follikiillerde yogun boyanma (Skor 3)

Resim-4: Resim-3’tin 40’lik biiyiitmedeki goriiniimii
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SONUCLAR

Calisma grubunun tamimlayici 6zellikleri

Tablo-5: Calisma grubunun tanimlayici 6zellikleri-1

Cinsiyet Say1 ( n=100) %
Kiz 46 46
Erkek 54 54

Sistemik hastalik varhg:
Var 12 12
Yok 88 88

Krese gitme durumu
gitti 77 77
gitmedi 23 23
Anne siitii alim

6 ay ve lizerinde alanlar 57 57
6 aydan daha az alanlar 43 43

Calisma grubunun %46°s1 kiz, %54°1 erkeklerden olusmaktaydi. Caligmaya katilan hastalarin
12’ sinde tanili sistemik hastalik oldugu, bunlardan 3’iiniin astim, 2’sinin konjenital kalp
hastaligr ( AVSD ve VSD), 1’inde Down sendromu, 1’inde epilepsi, 1’inde MMR, 1’inde
Kawasaki hastaligi, 1’inde GOR, 1’inde VUR, 1’inde de ADEM tanis1 oldugu tesbit edildi.
Hastalarin %77°si kres, yuva gibi giindiiz bakim evine devam etmisti.%57 vaka 6 ay ve

izerinde anne siitii almis bulundu.

Tablo-6: Calisma grubunun tanimlayici 6zellikleri-2

Min Maksimum Ortalama St.sapma
Operasyon yast 26,0 2370 70,7 29.89
Dogum agirhigt 1300 3800 3212,89 461,21
Dogum haftasi 29 40 38.9 1,561
Kardes sayisi 0 2 0,98 0,71

Hastalarin operasyon yasi ortalama 70,7 ay, dogum agirligt 3212,8 gr, dogum haftas1 38,9

hafta olarak bulundu.
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Ebeveynlere ait tanimlayici ozellikler:
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Grafik-2: Ebeveynlerin allerjik hastalik durumu

Calismaya katilan ebeynlerin alerjik hastalik dagilimi yukaridaki grafikte gosterilmistir. %17

(17 kisi) oraninda annede allerjik rinit oldugu bulunurken bu oran babalarda %6

saptanmustir. Urtiker annelerde %8, babalarda %4, egzema sirasi ile annelerin %3 {i babalarin

%4’iinde, astim annelerin %31 babalarin %4 {inde saptandi.

Tablo-7: Ebeveynlere ait sosyal 6zellikler ve annelerin sigara kullanimi1

Annelerin meslek dagilimi

Sayi( n=100) ( %)

Memur 51(51)
Evhanimi 47 (47)
Ozel sektor 2(2)
Babalarin mesleki dagilimi
Memur 85 (85)
Serbest meslek 9(9)
Isci 3(3)
Ozel sektor 3(3)
Akrabalik durumu
Var 16(16)
Yok 84(84)
Annenin sigara kullanimi
Var 41 (41)
yok 59 (59)
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Operasyona ozelliklerine ait sonuglar

Tablo-8: Operasyon tipine ait 6zellikler

Operasyon tipi Say1 ( n=100) (%)
Adenoidektomi 30 (30)
Adenoidektomi ve 70 (70)
tonsillektomi

Ventilasyon tiipii
uygulanma orani
Var 12 (12)

yok 88 (88)

Hastalarin %30’u sadece adenoidektomi operasyonu olmus, %70’i adenoidektomi ve
tonsillektomi operasyonunu bereber olmuslardi. Bu operasyonlar esnasinda 12 hastaya

ventilasyon tiipii uygulanmisti.

Operasyon sonrasi enfeksiyon siklig1 ve allerji semptomlarindaki degisim

Tablo-9: Operasyon sonrasi enfeksiyon siklig1 ve allerji semptomlarindaki degisim

Enfeksiyon sikhigi Say1 (n=100)
Azalma 91
Degisiklik yok 9

Allerji semptomlar:

Azaldi 11
Degismedi 84
Artt1 5
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Cocuklarda tanimlanmus allerjik hastahiklar

Grafik-3: Calisma grubundaki ¢ocuklarda tanimlanmais allerjik hastaliklar

O Urtiker

B egZema

O ilag allerjisi
O palen

W glar
Ovyiyecek

B anjinddem

Calisma grubunda tirtiker 23, polen allerjisi olan 15, , ilag allerjisi 14, akar alerjisi olan 9,

egzema 7, yiyecek allerjisi 4, hayvan tiiyii allerjisi 2, anjioddem 1 ¢ocukta tanimlandi.

Operasyon oncesi gecirilen hastaliklarin dagilimi

Grafik-4: Operasyon oncesi gecirilen hastaliklar
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tonsillit otit sinlizit bronsiolit pnémoni krup

Hastalarin %79’unda tekrarlayan tonsillit, %29’unda tekrarlayan otit, %14’iinde tekrarlayan
siniizit, %10’unda tekrarlayan bronsiolit, %8’inde tekrarlayan pndmoni, %4’iinde tekrarlayan

krup saptandi.
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Tablo-10: CD23 ekspresyonunu etkileyen faktorler

Degiskenler CD 23 (%)

(n=100) Zay1f ekspresyon Yogun ekspresyon P degeri*
Cinsiyet

Kiz 82,6 17,4 0,433
erkek 74,1 25,9

Sistemik hastalik

varhgi

Var (n=12) 83,3 16,7

Yok (n=88) 77,3 22,7 1,0009
Krese gitme

Gidenler (n=77) 79,2 20,8 0,801
Gitmeyenler (n=23) 73,9 26,1

Annede astim

Var( n=3) 100,0 1.0009
Yok (n=97) 77,3 22,7

Annede allerjik

rinit

Var (n=17) 88,2 11,8 0,348
Yok (n=83) 75,9 24,1

Annede egzema

varhgi

Var (n=3) 100,0 1.0009
Yok (n=97) 77,3 22,7

Annede iirtiker

Var (n=8) 87,5 12,5 0,6819
Yok (n=92) 77,2 22,8

Babada astim

Var (n=4) 75,0 25.0 1.000
Yok ( n=96) 78,1 21,9

Babada allerjik

rinit

Var(n=6) 83,3 16,7 1.0009
Yok (n=94) 77,7 223

Babada egzema

Var (n=4) 100.0 1.0009
Yok (n=96) 77,1 22,9

Babada iirtiker

Var(n=4) 75,0 25,0 1.0009
Yok (n=96) 78,1 21,9

Annenin sigara

kullanim

Var (n=41) 45 14

Yok (n=59) 33 8 1.000
* 2 test

9| Fischer exact test
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CD 23 ekspresyonunu etkileyen faktorler agisindan bakildiginda yukaridaki tabloda
degiskenlerin hig birisi ile anlamli sonuglar elde edilmedi.

Tablo-11: Gegirilen enfeksiyonlarin CD23 ekspresyonuna etkisi

CD23 (%)
Enfeksiyon Zayf Yogun P degeri*
(n=100) ekspresyon ekspresyon
Tekrarlayan
tonsillit
Var (n=4) 75,0 25,0 1.0009
Yok (n=96) 78,1 21,9
Tekrarlayan
otit
Var 79,3 20,7 1,000
Yok 77,5 22,5
Tekrarlayan
siniizit
Var (n=14) 71,4 28,6 0,5029
Yok (n=86) 79,1 20,9
Tekrarlayan
bronsiolit
Var (n=10) 70,0 30,0 0,687
Yok (n=90) 78,9 21,1
Tekrarlayan
pnomoni
Var (n=8) 87,5 12,5 0,681
Yok (n=92) 77,2 22,8
Tekrarlayan
krup
Var (n=4) 75.0 25,0 1.0009
Yok (n=96) 78,1 21,9
* y2 test

4| Fischer exact test
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Tablo-12: Operasyon Oncesi yasanan semptomlarin CD23 ekspresyonuna etkisi

Semptom CD 23 (%)

(n=100) Zayf Yogun P degeri*
ekspresyon ekspresyon

Burun

tikanmikhig

Var (n=21) 90,5 9,5 0,148

Yok (n=79) 74,7 25,3

Burun akintisi

ve kasinti

Var (n=15) 86,7 13,3 0,511

Yok (n=85) 76,5 23,5

Gozlerde

kizarikhk,

kasinti,

sulanma

Var (n=16) 87,5 12,5 0,512

Yok (n= 84) 76,2 23,8

Egzersiz ve

terleme ile

oksiiriik

Var (n=7) 100,0 0,342

Yok (n=93) 76,3 23,7

Horlama

Var (n="71) 77,5 22,5 1.0009

Yok (n=29) 79,3 20,7

* v2 test

4| Fischer exact test
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Tablo-13: Calisma grubundaki allerjik hastaliklarla CD 23 ekspresyon diizeyi arasindaki

iligki

Mevcutallerjik CD23 (%)

hastahk Zay1f ekspresyon Yogun ekspresyon P degeri*
Egzema

Var (n=7) 100,0 0,342
Yok (n=93) 76,3 23,7

Yiyecek allerjisi

Var (n=4) 100,0 0,5739
Yok (n=96) 77,1 22,9

Urtiker varhig

Var (n= 23) 95,7 4,3 0,041
Yok (n=77) 72,7 27,3

Mlac allerjisi 0,0359
Var (n=14) 100,0

Yok (n=86) 74,4 25,6

Anjioodem

Var (n=1) 100,0

Yok (n=99) 77,8 22,2

Polen allerjisi

Var(n=15) 100,0 0,0379
Yok (n= 85) 74,1 25,9

Akar allerjisi

Var (n=9) 88,9 11,1 0,679
Yok (n=91) 76,9 23,1

Hayvantiiyii

allerjisi

Var(n=2) 100,0 1,000
Yok (n=98) 77,6 22,4

* x2 test

9| Fischer exact test
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TARTISMA:

Ust solunum yolu enfeksiyonlar1 dzellikle ¢ocuklarda en sik hekime basvuru nedenlerinden
biridir. Oral yolla giren mikroorganizmalarin veya allerjenlerin ilk karsilastiklar: engel
Waldeyer’in lenfatik halkasidir. Bu halkada yer alan adenoid ve tonsiller 6zellikle inhalan
yolla viicuda giren allerjenlerin ilk karsilagtiklart lokal immun defansi olustururlar.
Allerjenlerin neden oldugu rinore, hapsirma, nazal obstriiksiyon, kronik oksiiriik gibi
semptomlar1 eriskin hastalarda tanimlamak kolaydir. Ancak ¢ocuk hastalarda bu semptomlar
kendini ¢ogu zaman tekrarlayan iist solunum yolu enfeksiyonu bulgulari, adenoid hipertrofisi
olarak gdsterir ve gergek tan1 maskelenir(100). Mikroorganizmalara bagli olusan iist solunum
yolu enfeksiyonlarn ile allerjik nedenlere bagli iist solunum yolu bulgular1 i¢ ige ge¢mistir.
Bu teoriyi destekleyen bir ¢ok calisma mevcuttur. Modrykski ve ark. yaslari 4 ile 8 arasinda
degisen ve ortalama yaslar1 5.4 yil olan 134 adenoid hipertrofisi olan ¢ocukta yaptiklari
calismada bu ¢ocuklarn 102’ sinde burun tikanikligi, horlama gibi obstriiktif sikayetlerin
oldugunu ve 61 tanesinde tekrarlayan {ist solunum yolu enfeksiyonlar1 oldugu, 51 cocukta
tekrarlayan otit ve bunlarin 40 tanesinde de isitme problemleri oldugunu saptamistir.
Yaptiklar1 deri prick testi hastalarin %30.6 ‘sinda atopi gosterecek sekilde polen ve akarlara
pozitif saptanmis ancak %17.5’unda serumda total IgE ve %8.5’inde periferal eozinofili
saptanmis ve adenoid hipertrofisinin atopide erken donem bulgusu olacagina dikkat
¢cekmislerdir (101).

Huang SW ve arkadaglar ise yaslar1 1-18 arasinda olan 315 tane adenoid hipertrofisi ve
allerjik riniti olan ¢ocukla sadece allerjik riniti olan 315 ¢ocuk hastay: karsilagtirmiglar. Risk
faktorlerine gore degerlendirebilmek i¢in hastalar1 yas ve otitis media, siniizit, alt solunum
yolu enfeksiyonlari, sigara maruziyeti, uyku bozukluklari, antihistaminik ve dekonjestan
kullaniminm1 ve deri prick testi gibi baz1 klinik parametrelere goére 4 gruba ayirmislardir.
Sonugta iist ve alt solunum yolu enfeksiyonu prevalans: allerjik rinit ve adenoid
hipertrofisinin birlikte oldugu grupta anlamli olarak daha yiiksek saptanmis. Deri testlerine
gore baktiklarinda ise 6zellikle mantar sporu pozitifligi ile adenoid hipertrofisinin arasinda
pozitif korelasyon bulmuslardir. Sonug olarak hastalarin bu allerjenden korunmasi ile adenoid
hipertrofisi ve enfeksiyon gelisiminin 6nlenebilecegi yorumunu yapmislardir(102).

Becker S ve ark. tekrarlayan orta kulak effiizyonu olan ve adenoidektomi planlanan 35 infanta
operasyon esnasinda bir ¢ok allerjeni igeren deri testi uygulamislar ve 12 c¢ocukta (%34)

ozellikle farkli polen ve ev tozu akarlarma karsi deri testini pozitif bulmuslardir (103)
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Tomanoga ve ark. orta kulak eflizyonu olan 259 ¢ocukta (ortalama yas 6) % 50 oraninda
allerjik rinit varligim saptamislardir (104). Ulkemizde Doner ve arkadaslar1, medikal tedavi ve
adenoidektomiye direngli, birden fazla kez ventilasyon tiipii takilan 22 ¢ocuk hastayzi,
adenoidektomi ve ventilasyon tiipii uygulanmis ancak tekrarlama goriillmeyen 22 ¢ocuk hasta
ile karsilagtirmiglar. Tekrarlama goriilen grupta inhalen allerjenlere allerji deri testi pozitifligi
oraninin anlamli olarak daha fazla oldugunu gostermislerdir (105) EOM ve allerji iligkisini
inceleyen calismalardan birisi Nguyen ve arkadaglart tarafindan yiiriitiilmistiir(106).
Arastirmacilar adenoidektomi yapilan ve orta kulaga ventilasyon tiipii takilan ¢cocuklar1 atopik
durumlarina gore ikiye ayirmiglar. Atopik ve nonatopik ¢ocuklarin orta kulak ve nazofarenks
dokular1 IL-4 diizeyi a¢isindan incelenmis. Sonugta; atopik ¢ocuklarin dokularinda IL-4’{in
nonatopik cocuklara kiyasla daha fazla oldugu gosterilmistir. Ayrica adenoid dokusunda ve
orta kulak dokusunda IL-4 m-RNA (+) hiicrelerin varligi, bu dokularin IgE yapabilme 6zelligi
oldugunu gostermektedir. Nonatopiklerin dokularinin sitokin profili farkli gézlenmis, bunlarin
noétrofillerin predominant hiicre tipi oldugu ve interferon- y hakimiyeti dikkat ¢ekici 6zellikler
olarak belirlenmis.

Benzer sekilde Hurst ve Venge tarafindan atopik EOM’Il hastalarin orta kulak
stipernatantlarinda nonatopiklere kiyasla eozinofilik katyonik protein (ECP) diizeylerinin daha
yuksek oldugu gosterilmistir. Ayrica atopik EOM olan c¢ocuklarin orta kulak mukozalari
histokimyasal olarak incelendiginde, atopiklerde mast hiicreler (+) bulunurken non
atopiklerde mast hiicreler (-) bulunmustur (107) Juntti ve arkadaslar1 siit cocuklugu
doneminde inek siitl allerjisi olan ve beraberinde solunum yolu allerjisi (allerjik rinit, astim)
olan ve olmayan c¢ocuklarda rekiirren AOM insidansini incelemisler ve inek siitii allerjisi olan,
ayn1 zamanda solunum yolu allerjisi olan ¢ocuklarda sadece inek siitii allerjisi olanlara kiyasla
rekiirren AOM insidansinin daha yiiksek oldugunu gozlemislerdir (108). Baska bir ¢calismada
183 c¢ocuk dogumdan 2,3 yasina kadar izlenmis, inek siitii allerjisi dahil tiim atopik
semptomlar ve AOM epizotlar1 kaydedilmis. Ilk 2 yil i¢in yilda 5’in iizerinde, sonraki yil igin
yilda 4’lin lizerinde AOM gozlenmesi rekiirren OM olarak degerlendirilmis. Atopi tanisinin
klinik olarak kondugu bu ¢alismada atopinin 1.9 kat daha fazla rekiirren OM riski olusturdugu
ifade edilmistir (109). Yakin zamanda, Pettigrew ve arkadaslari tarafindan yiiriitiilmiis bir
calismada ailede allerjik hastalik 6ykiisii olan infantlar ele alinmis. Bu ¢ocuklarin soluduklari
havadaki kiif (Penisillium, Cladosporium) miktart ile ilk bir y1l iginde gegirdikleri akut OM

epizodlar1 incelenmis. Sonucta, ev igindeki penisillium ve cladosporium diizeyleri ile
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gecirilen AOM epizodlar1 arasinda bir iliski oldugu gézlenmis (110). Tiim bu arastirmalar,
tekrarlayan {ist solunum yolu enfeksiyonlar1 ve allerji nedeni ile i¢ ige gecmis semptomlarin
Oonemini vurgulamaktadir. Calismanin ortaya c¢ikisi bu nokta olmustur.

Klinik parametreleri belirlerken “International Study of Asthma and Allergies in Childhood “
( ISAAC 1II ) ve “The score for allergic rhinitis (SFAR)”(81) gibi uluslararas: kullanilan
parametreleri esas alarak c¢alismamizin anket sorularini hazirladik. Adenoidektomi ve
tonsillektomi operasyonlarinin ¢ocukluk ¢aginda yogun olarak yapiliyor olmasi nedeni ile
histolojik ve immunohistokimyasal incelemeler aragtirmacilarin fazlaca dikkatini ¢ekmistir.
Bu anlamda literatiirde fazlaca yayin gormek miimkiin. Dost P ve ark. 1999-2004 yillarini
kapsayan calismalarinda median yasi 4 olan 10 yas ve altindaki ¢ocuklarin adenoid ve tonsil
dokular1 iizerinde yaptiklar1 histolojik incelemede toplam 400 c¢ocugu degerlendirmeye
almislar ve 140 tanesinin adenoidektomi ve tonsillektomi, 26 tanesinin sadece tonsillektomi,
234 tanesinin ise sadece adenoidektomi operasyonu gecirdigini saptamislar ve histolojik
olarak lenfoid hiperplazi ve kronik tonsillit ve /veya adenoidit disinda ek bulgu
bulmamislardir. Ancak immunolojik yanitlar agisindan genel histolojik goriiniim bilgi
saglamamigtir (111).

Bu c¢aligmadaki hastalarin %30’u adenoidektomi, % 70’1 adenoidektomi ve tonsillektomiyi
birlikte olmustu. Toplam 168 hastanin patoloji raporlar1 degerlendirildiginde ise benzer
sekilde histopatolojik taninin lenfoid hiperplazi veya kronik enflamasyonla iliskili bulundugu
farkl olarak 2 hastada aktinomiges bir hastada da tiiberkiiloz doku tanis1 oldugu bulundu.
Ancak Pubmed’de 2007 Mart ayina kadar yapilan taramada adenoidektomi veya
tonsillektomi dokusunda hiicre yiizeyi immunglobulin reseptorleri ile ilgili ¢alismalarin az
oldugu, 6zellikle tekrarlayan enfeksiyonlarda ve allerjik hastaliklarda IgG subgruplar1 ve IgG
reseptorii olan FcyR ekspresyonu ile iligkili immiinolojik yanitlarin arastirldigr yayinlara
rastlamak mimkiin.(112-113) Ancak IgE reseptorii olarak bilinen CD23 varligin1 géstermek
amacli immunohistokimyasal bir ¢alisma bulunamadi. Bu aragtirmada IgE nin diisiik affiniteli
reseptoric  olan CD23’ti  immunohistokimyasal olarak gostermeyi ve CD23’ilin
immunomodiilator etkinliginin 6nemi lizerinde durmayi, ekspresyonunu etkileyen klinik
parametreleri saptamayr amagladik. Diigiik afiniteli reseptoriin secilmis olmasimin nedeni,
CD23’1lin diger Fc reseptorlerinden farkli olarak daha fazla immunomodiilatér etkinliginin
olmasi ve yapisal olarak mannoz baglayan protein yapisinda bir lektin 6zelligi olmasi ile daha

fazla dogal mukozal immunitede rol oynuyor olmasidir.
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CD23 ile ilgili yapilan doku caligmalarinin az sayida olmasi nedeni ile agikliga
kavusturulamamis bir ¢ok nokta bulunmaktadir. Benzer yapisal ve fonksiyonel 6zellikteki
MBL ile yapilan ¢aligmalara rastlamak miimkiin.

Ozbas Gergeker F ve ark. Tiirk toplumundaki MBL gen varyasyonlarmin eriskinlerdeki
tiiberkiiloz ve ¢ocuklarda tekrarlayan iist solunum yolu enfeksiyonlar1 ile iligkisini
arastirdiklar1 c¢alismalarinda gen polimorfizmlerinin ¢ocuklardaki tekrarlayan iist solunum
yolu enfeksiyonlar: ile iliskili oldugunu saptadilar(114) Immunolojik olarak gen
polimorfizimleri sonucu hiicre ylizeyi protein ekspresyonu farkliliklarinin molekiiler diizeyde
benzer sekilde CD23 sentezinin azalmasi veya genetik mutasyonlarinin sik tekrarlayan iist
solunum yolu enfeksiyonlar1 ve atopi ye yatkinlik yaratacagi hipotezini diisiindiirebilir.

CD 23, IgE’yi baglamak disinda CD21, CD11b ve CD11c ile de baglanma 6zelligi gosterir.
Bu da immun fonksiyonlardaki ¢esitliligi bize agiklar(115). Ekspresyonu dinamik bir olaydir
ve sentez ile proteoliz arasindaki dengeye baglidir. Bu olay, tiretilen sitokinlerin
konsantrasyon ve profilinden etkilenmektedir. Atopik hastalarda hem reseptor ekspresyonu
hem de IgE sentezinin olugmasinda gorevli solubl formlarda farklilik gériilebilir.( 116)

Bu calismada hiicre ylizeyindeki CD23 ekspresyonunun diger ¢aligmalarla benzer sekilde
tirtiker, ilag allerjisi ve polen allerjisi olan hastalarda anlamli olarak yogunlugu azalmig
saptandi.

IgE’nin CD23’e baglanmasi IgE yapimini negatif feedback mekanizma ile diizenledigi (115)
gosterilmistir. Atopik hastalarin nonatopik hastalara gore CD23 yiizey ekspresyonunda ve
solubl CD23 saliniminin daha fazla olacagina dair kanitlar olmakla beraber, bu bulgularin tam
tersini gosteren sonuglar da bulunmustur.

Hus agaci allerjisi olan bireylerde non atopiklerle karsilastirildiginda periferik kan
mononiikleer hiicrelerinde yliksek seviyede sCD23 ve yiizey ekspresyonu bulunmustur (115)
Yine immunoterapiden 1 hafta sonra periferik kan B lenfosit yiizeyindeki CD23
ekspresyonunun azaldigi gosterilmistir (115) her iki olayda da IgE ile baglanan CD23’iin
hiicre icine negatif feedback ile ilettigi sinyaller sonrasinda CD23’lin hiicre ylizey
reseptOriiniin sentezi azalmistir. Bu ¢aligmada hiicre ylizeyi ekspresyonu i¢in periferik kandan
cok mukozal dokudaki hiicre yiizey ekspresyonlkarinn immunolojik yanitt daha iyi
yansitabilecegi savunulabilir.

Ancak bu calismadaki en 6nemli kisitlayict unsur, geriye doniik bir ¢alisma olmasidir.

Hastalarin artan yasla birlikte degisen immun fonksiyonlar1 olmasi beklenen bir durumdur.
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Bu nedenle 6zellikle 2-13 yas gibi genis araliktaki yas grubu degerlendirildi. Ciinkii hastalarin
bu sekilde immun fonksiyonlarinin, lenfoid doku gelisimlerinin ve allerjenlerle temas
siireglerinin daha uzun ve homojen olmasini hedeflenmistir. Bu hastalarin geriye yonelik
sadece oykii temelinde degerlendirilerek ileriye yonelik izlemlerinin olmamasi ¢alismanin en
onemli dezavantaji olmustur. Yine de bu sonuglar CD 23 ekspresyon yogunlugu ile klinik
korelasyonun daha saglikli yapilabilmesi ve pratikte hastalar1 degerlendirme ve tedavi
sekillerinin diizenlenebilmesi yoniinden planlanacak prospektif calismalar i¢in yol gdsterici
olabilecektir.

Bu calismada elde edilen veriler, tekrarlayan solunum yolu yakinmalari ile
adenotonsillektomi yapilmasi planlanan ¢ocuklarda  bir genel pediatrist ve ¢ocuk allerji
uzmaninca 0zellikle atopik 6zellikler yoniinden dikkatli bir klinik degerlendirmenin yapilmast

gerektigini diisiindliirmektedir.
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EK-1

® (Operasyon yasi

e C(Cinsiyet

e Gegirdigi operasyon tipi

e Operasyon sebebi

e Sistemik hastalik varlig

e Ventilasyon tiipii uygulandi m1 ?

e Anne ve babanin meslegi

e Akraba evliligi var m1?

e (Cocugun dogum agirlig

e Dogum haftasi

o ikiz esi var m1?

e Anne suti aldi m1 ?

e Ek gida ve formiila verilmeksizin ne kadar siire sadece anne siitii ald1 ?

e Kardes sayisi

e Operasyon Oncesi kres veya anaokulu gibi giindiiz bakimevine gitti mi ?
e Sik hasta olmasindan dolay1 devam problemi yasadi mi1 ?
e Anne de doktor tanili astim, allerjik rinit, egzema, iirtiker var mi1?

e Babada doktor tanili astim, allerjik rinit, egzema, iirtiker var mi1?

e Birinci derece yakin akrabalarda yukarida sayilan hastaliklardan herhangi biri var mi1?

e Annenin sigara icme durumu

¢ Suanda yasadigi ev de sigara igiliyor mu?

Operasyon dncesi ve sonrasina iligkin sorular

e Operasyon Oncesi gecirdigi hastaliklar

Tekrarlayan Siniizit/ rinosiniizit
Tekrarlayan tonsillit

Tekrarlayan bronsiolit ve/veya krup
Sik orta kulak enfeksiyonu

e Operasyon dncesi mevcut semptomlar:

&9



Hapsirma, aksirik

Burun akintisi, burun kagintis1 veya burun tikaniklig
Geniz akintisi, bogaz temizleme hareketi

Gozlerde kasint, sulanma veya kizariklik

Egzersiz veya terleme ile tetiklenen veya gece mevcut 6ksiiriik

Siklikla kullanilan ilaglar:

Antibiyotikler, antihistaminikler, dekonjestanlar, kortizonlu burun spreyleri, inhale

ajanlar, montelukast, immun sistemi gii¢lendirici ilaglar

Operasyon sonras1 enfeksiyonlarda ve semptomlarda degisiklik

Operasyon Oncesi deri prick testi yapildi mi?

Semptomlar artirdig diislinlilen veya deri testi ile gosterilmis allerjenler (Polen, toz,

hayvan tiiyii, sigara dumani, irritan kokular )

Cocugun egzema tanis1 var m1 ?

Ilag alerjisi

Yiyecek alerjisi

Urtiker dykiisii

Anjioddem

Polen alerjisi

Akar allerjisi

Hayvan tiiyii allerjisi
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