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ÖÖZZEETT

Tonsil ve adenoidler  mukozal immun sistemin bir par-
çası olup , solunum ve sindirim yollarının giriş kapısında
yer alarak mikroorganizma ve antijenik maddelere karşı
ilk basamak savunma mekanizmasının oluşmasında stra-
tejik bir önem taşır. Histolojik olarak lenfoepitel yada kript
epiteli , interfoliküler alanlar ve germinal merkezlerden
oluşan adenoid ve tonsiller , kompleks hücre etkileşimleri
sonucunda antijen spesifik primer ve sekonder immun ya-
nıt oluşturabilir. Adenoid ve tonsillerin çıkartılmasının
immun sistem üzerindeki etkileri ise halen tartışılmaktadır.
Bu derlemede adenoid ve tonsillerin immunobiyolojisi in-
celenmiş ve adenotonsillektominin immun sistem üzerine
etkilerini araştıran çalışmalar gözden geçirilmiştir.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr::  Adenoid, Adenotonsillektomi, İm-
mun Yanıt , Tonsil

SSUUMMMMAARRYY

İİmmmmüünnoobbiioollooggyy  OOff  TThhee  TToonnssiillss  aanndd  AAddeennooiiddss

The tonsils and adenoids are the part of mucosal immu-
ne system and situated at the entrance of respiratory and
alimentary tracts  and  represents first line   of  defense
against invading antigens. Histologically , these structures
consisted of  lymphoepithelium ,  interfolicular spaces and
germinal centers  which all participate in the immune res-
ponse. The possible immunological effects  of adenoton-
sillectomy are still controversial. The purpose of this artic-
le is to present an overview of the current knowledge on
the immunobiology of the tonsil and adenoids and  to re-
view studies evaluating  the role of adenotonsillectomy on
immune system.

KKeeyy  WWoorrddss::  AAdenoid , Adenotonsillectomy, Immune
Response, Tonsil

Tonsil ve  adenoidler solunum ve  sindirim
yollarının  giriş  kapısında  yer  alan, Waldeyer
halkası  olarak  bilinen  lenfoid  doku  grubunun
bir  parçası  olup,   mikroorganizma  ve  diğer an-
tijenik  maddelere  karşı  ilk  basamak  savunma
mekanizmasının  oluşumunda  stratejik  bir  önem
taşımaktadırlar(1). Faringeal  tonsiller  olarak da
adlandırılan adenoidler  Waldeyer  halkasının  üst
zincirini  oluşturup  nasofarinkste  lokalizedir
(Şekil 1).  Tonsil  terimi  orofarinksin  posterolate-
ral  duvarında  yer alan  bir çift  palatine  tonsil
için  kullanılır(2). Waldeyer  halkasını  oluşturan
diğer  lenfoid  elemanlarsa östaki  tüplerinin  fa-
rinks  açılımında  yerleşmiş  olan  tubal  tonsiller
ve  glossoepiglottik  bölgede  bulunan lingual  ton-

sillerdir (3). Adenoid  ve  tonsiller, Peyer plakları
ve  apendiks  gibi mukoza  ile ilişkili  lenfoid  do-
kunun  (MALT)  bir  parçasıdırlar ve  nasofarinks’te
yer  almaları  nedeniyle  nasofarinksle ilişkili  len-
foretiküler  doku (NALT) olarak da adlandırılır-
lar(4,5). 

Lenf düğümlerinden  farklı  olarak  aferent  len-
fatiklere  sahip  olmayan  tonsil  ve  adenoidlerin
anatomik  lokalizasyonu  ve  histolojik  yapısı,
epitel  yüzeyinden  antijenik  materyali  yakalama-
ya  uygundur(6). Makroskopik olarak  tonsil  yüze-
yi  kript  olarak  adlandırılan, alttaki lenfoid  doku-
nun derinliklerine doğru uzanan epitelyal yarıklar-
la karakterizedir.  Palatin tonsillerin  medial  yüzü



çok katlı yassı  epitelle, adenoidlerin farengeal yü-
zeyi  ise  silier respiratuar epitelle  kaplı  iken ton-
sillerin serbest yüzünde  bulunan kriptlerin  üze-
rinde değişkenlik gösterebilen   “lenfoepitel” ola-
rak da adlandırılan  immun yanıtın başladığı epi-
tel yer alır (6). Kript epitelinin yanısıra immun  ya-
nıta  katılan diğer 3  kompartman; B hücre  grup-
larından oluşan foliküler germinal merkezler, bun-

ları taç şeklinde örten yoğun lenfosit birikimi ile
karakterize “mantle zon” ve ekstrafoliküler alan-
lardan oluşur (Şekil 2) (4).

LLEENNFFOOEEPPİİTTEELL

Lenfoepitel ya da retiküler kript epiteli ; epitel
hücrelerinin yanısıra  dendritik hücreler, makrofaj-
lar ve lenfositleri içerir (7). Intraepitelyal lenfositle-
rin yaklaşık % 50’si, immunglobulin yapan  B
hücreleridir.T  lenfositler daha  az  ve  dağınıktır
(1). Lenfoepitelde  az  sayıda,  γδ T  hücreleri  gi-
bi spesifik  T  hücre  populasyonları da  bulunabi-
lir (8). Diğer  epitel  hücrelerinin  arasına  dağılmış
bir  başka  hücre  grubu da  “M” hücreleridir. Gö-
revi  antijen  taşımak  olan  bu  özel  hücreler  ilk
olarak  ince  barsak  Peyer  plaklarında  gösteril-
miş, daha  sonra    tonsil  ve  adenoidlerde de  var-
lığı  ortaya  çıkmıştır(9,10). Bugüne  kadar  kökeni
tam anlaşılamayan  bu  hücrelerin  antijen  giriş
yeri  olarak  hareket  ettikleri, tuttukları  antijeni
işlemeden  subepitelyal  lenfoid  dokuya  taşıdık-
ları  düşünülmektedir (4).

Etkin  antijen  spesifik  T  hücre  bağımlı  im-
mun  yanıt  oluşturulabilmesi  için,  tutulan  anti-
jenin  immunojenik  peptidlere  parçalanması  ve
MHC  molekülü  ile  birlikte  T   hücre  reseptörü-
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ŞŞeekkiill  11::  Waldeyer halkasını oluşturan lenfoid dokular [6] 

Yukarda faringeal tonsil olarak da adlandırılan adenoid
dokusu, onun  hemen altında tubal tonsiller , posterolateral

duvarda yer alan palatine tonsiller  ve   altta lingual  tonsiller
görülmektedir.

ŞŞeekkiill  22::  Tonsil yapısı [4] 

Tonsil mikroskopik yapısının şematize edildiği bu şekilde; üstte kript lumeni, hemen altında lenfoepitel, daha aşağıda
B lenfositlerden oluşan germinal merkezler ve bunları taç şeklinde örten lenfositlerin yoğun olduğu “mantle zon”, 

interfoliküler alanlarda ise çok sayıda postkapiller venüller (HEV) görülmektedir.



ne (TCR)  sunulması   gerekir. M  hücrelerince  ta-
şınan  antijeni  dendritik  hücreler, makrofaj  ve  B
lenfositler  gibi  antijen sunan  hücreler  hazırlar.
Özellikle  kemik  iliği  kökenli  dendritik  hücre-
ler,  çok  sayıda  yüzey  projeksiyonu  taşıyan  ya-
pılarının  T  lenfositlerle  temasa  girecek  geniş  bir
yüzey  alanı  yaratması  ve  diğer  antijen sunan
hücrelere  göre  daha  fazla  MHC  ekspresyonu
yapmaları  nedeniyle,  deneyimsiz  T  hücreleri
hazırlamak  için  ideal  hücrelerdir(11). İnsan ton-
sillerinde  yapılan immunohistokimyasal  çalışma-
lar  lenfoepitelde  immatur , interfoliküler  T hüc-
re  bölgelerinde  ise  matür  dendritik  hücrelerin
varlığını  göstermiştir.

İİNNTTEERRFFOOLLİİKKÜÜLLEERR  AALLAANNLLAARR

Lenfoepitel  içerisinde, interfoliküler  alanlarda
çok  sayıda  postkapiller  venuller (HEV)  ve  T
lenfositler  yer alır ( Şekil 2). T hücrelerin büyük
bir kısmını CD4+ yardımcı T hücreler oluşturur.
Zengin  intraepitelyal  kan  akımı  bu  bölgenin
metabolik  ihtiyaçlarını  karşılar , endotel  ve  lö-
kosit  etkileşimini  arttırır, ımmunglobulinlerin  ve
diğer  maddelerin  damar  boyunca  taşınmasını
sağlar(4). HEV’ler  spesifik  adezyon  molekülü
ekspresyon  özellikleriyle  lenfositlerin  damar  dı-
şına  geçişini  uyarırlar. Bir  kez  tonsile  giren  de-
neyimsiz  CD45RA+ T  hücreler,  interfoliküler
alan  boyunca  göç ederler. Çok  sayıda  antijen
sunan  hücrenin  yüzeyi  ile  temas  eder  ve  spe-
sifik  antijenini  arar. T  lenfosit  - antijen  sunan
hücre  arasında  tanıma  gerçekleşirse T  hücresi
aktive  olur. Optimal  antijene  özgül  T  hücre  ak-
tivasyonu  için  en az  2  sinyal  gerekir (12). İlk
sinyal  antijene  özgüldür  ve  T  hücre  reseptörü-
nün,  MHC  molekülüne  bağlı  peptid  antijene
teması   ile  oluşur. İkinci  sinyal  ise  T  hücre  yü-
zeyinde CD28 , antijen sunan hücre  yüzeyinde
CD80 ve CD86 gibi  kositimulatuar  moleküllerin
etkileşimine  dayanır. Bu  2  sinyal  CD40 ligandın
(CD40L)  T  hücre  yüzeyinde  ekspresyonunu
sağlar. CD40L, antijen sunan hücre  veya  B  hüc-
re  yüzeyindeki  CD40  molekülüne  bağlanır.
CD40-CD40L  etkileşimi  sitokin  ve  kemokin  sa-
lınımı  için  güçlü  bir  sinyaldir. Sitokinlerin  etki-
siyle  immun  yanıtın  polarizasyonu  gerçekleşir,
T  hücreler  prolifere  olur  ve  farklı  T  hücre  alt
gruplarına  farklılaşır. Hazırlanmış  T  hücrelerin
bir  kısmı  bellek  veya  efektör  hücre  haline  ge-
lerek  tonsilleri  terkederken, bir  kısmı  lenfoid

dokuda  kalır  ve  özellikle  ekstrafoliküler  zonun
dış  kısmında  kümeler  halinde  yerleşir. Bu  böl-
gede  aynı  zamanda  deneyimsiz  B  hücreler de
bulunur (6). T-B hücre etkileşimini takiben B hüc-
releri prolifere olur. Aktive  B  hücreler kemotak-
tik gradient boyunca hareket edip germinal mer-
kez hücresi haline gelebileceği gibi ekstrafoliküler
bölgede kalıp düşük afiniteli antikor sentezleyen
plazma hücrelerine de dönüşebilir (6).

Direk T-B hücre etkileşimi ve T hücre  kökenli
sitokinlerin ( IL-2,IL-4,IL-5)  yanısıra dendritik hüc-
relerin de B hücre büyümesi ve farklılaşımında rol
oynadığı düşünülmektedir (13). 

GGEERRMMIINNAALL  MMEERRKKEEZZLLEERR

Germinal merkezler  B hücrelerine proliferas-
yon, somatik mutasyon, afinite maturasyonu ve
izotip değişimi için uygun mikro çevre sağlarlar.
Sonuçta  bellek B hücreleri ve immunglobulin sal-
gılayan plazma  hücreleri oluşur (14). Bazı plazma
hücrelerinde J zinciri geninin indüklenmesi ile po-
limerik immunglobulinlerin oluşumunda hayati
rol oynayan J zinciri eksprese edilir.Yalnız IgA ve
IgM’e bağlanabilen bu zincirle polimerik im-
munglobulinler (pentamerik IgM ve dimerik IgA)
epitelyal sekretuar komponente veya polimerik
immunglobulin reseptörüne bağlanabilir ve böyle-
ce sekretuar immunglobulinlerin oluşumu ve ta-
şınması gerçekleşir (14). Nasofaringeal sekresyon-
lardaki en önemli immunglobulin olan sekretuar
IgA, bakteri ve virusların bu bölgedeki epitele tu-
tunmasını önler (15). Tonsillerde germinal merkez
reaksiyonu ile % 55-72 oranında IgG , % 13-18
IgA daha az oranda da IgM ve IgD yapılır (6). An-
tijenle temastan 3-4 hafta sonra germinal merkez
çapı küçülür.

Antijen spesifik primer immun yanıtın yanısıra
tonsiller sekonder immun yanıt da oluşturabilir.
Histolojik olarak bu reaksiyon daha çok ekstrafoli-
küler plazma hücre reaksiyonu ile karakterizedir.

Adenoid ve tonsillerin immun fonksiyonlarını
özetleyecek olursak, tonsil ve adenoidler üst solu-
num yollarını antijenlerden koruyan organize ya-
pılardır. Kript epitelince antijenik materyalin alın-
masından sonra antijen özgül bellek ve efektör B
hücreleri oluşturulur. Bunlar esas olarak J zinciri
taşıyan polimerik IgA yapar ve komşu mukozal
yüzeylere salgılar. Bu fonksiyon antijen sunan
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hücreler ve lenfositler arasında destekleyici adez-
yon ve kositimulatuar moleküllerin ekspresyonuna
dayanan kompleks bir süreçtir.

AADDEENNOOİİDD  vvee  TTOONNSSİİLLLLEERRİİNN  
ÇÇIIKKAARRIILLMMAASSIINNIINN  İİMMMMUUNN  SSİİSSTTEEMMEE  EETTKKİİLLEERRİİ

Tonsil ve adenoidlerin maksimum postnatal
büyümesi 4-7 yaş arasında, oro-nasofaringeal boş-
luğun henüz tam anlamıyla gelişmediği dönemde
gerçekleşir, puberteden sonra involusyon başlar
(4,16).  Bu nedenle küçük okul çocuklarında, fa-
rinks ve östaki tüpleri açılımında mekanik obstrük-
siyona bağlı uyku apnesi ve kulak problemleri sık
görülür. Adeneidektomi ve tonsillektomi çocukluk
yaş grubunda en sık uygulanan cerrahi girişimler-
dir. İmmun fonksiyonları yukarıda özetlenen ade-
noid ve tonsillerin çıkarılmasının immun sistem
üzerindeki olası etkileri halen tartışılmaktadır.

Ogra  ve  arkadaşları canlı oral polio virus aşı-
sı ile aşılanan çocuklarda adenotonsilektominin
nasofarengeal sekresyonlarda  polio virus spesifik
IgA düzeyini belirgin olarak düşürdüğünü göster-
mişlerdir (17).  Jeschke ve Ströder,  tonsillektomi
sonrası çocuklarda serum IgA ve sekretuar IgA dü-
zeylerinin düştüğünü ve bu düşüklüğün 3 yıla ka-
dar devam ettiğini saptamışlardır(18). Cantani, 65
çocukta serum IgG,IgA, IgM ve sekretuar IgA dü-
zeylerini  operasyon öncesi ve adenotonsillekto-
miden bir  ve dört ay sonra  değerlendirmiş hem
total immunglobulin düzeyinde hemde sekretuar

IgA’da ameliyat sonrası giderek belirginleşen azal-
ma saptamıştır (19).

Operasyonun hücresel immun sisteme etkileri-
ni inceleyen çalışmalarda ise T ve B hücre sayıla-
rı  ve T hücre fonksiyonlarında operasyon öncesi-
ne göre hafif değişiklikler saptanmıştır (20,21). La-
boratuvarımızda yapılan bir çalışmada kronik ton-
sillit ve adenoid hipertrofisi olan ve yaşları  4-10
yıl arasında   değişen 15 çocukta adenotonsillek-
tomi öncesi  ve operasyondan 1 ay sonra alınan
kan örneklerinde, serum IgG, IgA , IgM düzeyleri
ve periferik kan  lenfosit alt grupları değerlendiril-
miştir. Elde edilen sonuçları benzer yaş grubun-
dan sağlıklı çocuklarla karşılaştırdığımız  bu çalış-
mada , adenotonsillektomi öncesi kontrollere göre
yüksek olan serum immunglobulin düzeylerinin
ameliyat sonrası düşme eğilimi gösterdiği ancak
yine de yaşa göre  normal sınırlar içerisinde kaldı-
ğı belirlenmiştir. Hücresel immunitenin sayısal pa-
rametrelerinde ise operasyona bağlı bir yetersizlik
oluşmadığı saptanmıştır [22]

Tonsil ve adenoidlerin mukozal immun siste-
min parçası olarak oynadıkları aktif  immunolojik
rolün son 20 yıl içerisinde giderek daha iyi anla-
şılması  adenoidektomi ve tonsillektomi operasyo-
nunun immun sistem  üzerinde uzun dönemdeki
etkilerinin daha iyi incelenmesi  gerekliliğini  orta-
ya koymuştur.
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