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SAMENVATTING

Gezien het mogelijke risico op BSE-infectie wor-
den sinds 1 april 2002 in de Europese Gemeenschap
ook schapen en geiten getest op het voorkomen van
BSE (TSE). Omdat experimenteel is aangetoond dat
bij deze dieren het BSE-agens zich ook accumuleert
in de tonsillen, worden deze als risicomateriaal aan-
zien. Dit artikel geeft een beknopt overzicht van de
anatomische lokalisatie en histologische structuur
van de tonsillen bij kleine herkauwers. Anatomisch
gezien kunnen 6 tonsillen onderscheiden worden,
waarvan er drie zich bevinden in de orofarynx (tonsil-
la palatina, tonsilla lingualis, tonsilla veli palatini),
twee in de nasofarynx (tonsilla pharyngea en tonsilla
tubaria) en één in de laryngofarynx (tonsilla paraepi-
glottica). Bij een aantal tonsillen vertoont het boven-
liggende keelwandepitheel een aantal invaginaties
(cryptenamandels), terwijl dat epitheel ter hoogte van
de overige tonsillen geen instulpingen bevat. Enkele
immunologische aspecten van de tonsillen worden
beknopt besproken.

INLEIDING

Overdraagbare spongiforme encefalopathieén (TSE)
Omvatten een groep van progressieve fatale neurolo-
gische aandoeningen, zoals boviene spongiforme
encefalopathie (BSE), scrapie en de ziekte van
Creutzfeldt-Jakob. Deze aandoeningen worden ge-
kenmerkt door een vacuolisatie in de neuronen en een

- accumulatie van een ziektespecifieke isovorm (PrPs¢)
Van het lichaamseigen prionproteine (PrPC). PrP¢ is
€ensialoglycoproteine met een ongekende functie dat
tot expressie gebracht wordt aan het celoppervlak en
dat een abnormale tertiaire structuur (PrP%) kan aan-
Nemen (Jeffrey et al., 2001). Het is dit PrPs: dat ve-

rantwoordelijk is voor de spongiforme encefalopa-
thie. Deze conversie van PrP¢ naar PrPs gebeurtvoor-
namelijk in zenuwweefsel, maar kan ook plaatsvin-
den buiten het centrale zenuwstelsel, zoals in lymfoid
weefsel (Fournier ez al., 2001). BSE en het mogelijke
risico voor de volksgezondheid zijn de laatste jaren
vaak in de actualiteit gekomen en hebben geleid tot
strenge controles van geslachte runderen. Op die ma-
nierhoopt men het gezondheidsrisico te verminderen.

Vrij recent werd echter de hypothese geopperd dat
het BSE-agens ook schapen kan infecteren, waardoor ,
deze laatste ook een mogelijke bron van infectie kun-
nen vormen (Foster et al., 2001). Experimentele stu-
dies bij geinoculeerde genetisch gevoelige schapen
hebben bovendien aangetoond dat PrPse aanwezig is
in bijna alle lymfoide weefsels: sterke immunohisto-
chemische adankleuring van het PrP* in tonsillen en in
de retrofaryngeale lymfeknopen, matige aankleuring
inileo-caecale en mesenteriale lymfeknopen en zwakke
aankleuring in uier-, prefemorale (liesplooi-), bronchi-
ale en mediastinale lymfeknopen (Foster e al., 200 1).
Aangenomen dat het BSE-agens werkelijk verspreid
is binnen de schapenpopulatie en gebaseerd op dever-
onderstelling datin 1990 tussen 10 en 1500 schapenin
het Verenigd Koninkrijk geinfecteerd waren met het
BSE-agens, berekenden Kao en medewerkers (2002)
dat op dit ogenblik jaarlijks ongeveer 20 klinische ge-
vallen van BSE bij schapen voorkomen. Ferguson en
medewerkers (2002), die rekening houden met de
mogelijkheid van horizontale transmissie, voorspel-
len dat tijdens de komende 80 jaar in het slechtste ge-
val 50 tot 50.000 mensen zullen overlijden als gevolg
van boviene BSE en dat deze bovengrens zelfs kan
verhoogd worden tot 150 000 doden indien ook ovie-
ne BSE in rekening wordt gebracht. Zulke cijfers
stemmen natuurlijk tot nadenken en hebben ertoe ge-
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leid dat sinds 1 april 2002 het BSE-onderzoek in de
EG uitgebreid is tot schapen en geiten (European
Commission, 2001; 2002). Zo moeten in Belgié op
jaarbasis 3750 adulte dieren die geslacht worden voor
menselijke consumptie, bemonsterd worden, evenals
450 gestorven of gedode adulte dieren. Daarbij wor-
den de tonsillen aanzien als hoog risicomateriaal,
aangezien bij een mogelijke BSE-infectie deze weef-
sels grote hoeveelheden PrPsc bevatten. Bijgevolg is
het noodzakelijk de lokalisatie en structuur van deze
tonsillen te kennen.

ANATOMISCHE LOKALISATIE

De tonsillen (tonsillae), ook wel amandels (amyg-
dala) genoemd, bestaan uit een opeenstapeling van
lymfocyten die meestal geconcentreerd zijn in lymfe-
follikels, en zijn aanwezig in de mucosa van orofa-
rynx, nasofarynx en laryngofarynx. Zij maken deel
uit van het geintegreerd faryngeaal mucosaal im-
muunsysteem (Ogra, 2000). Anatomisch gezien vor-
men zij als het ware eenting van lymfoid weefselrond
de farynx, voor het eerst beschreven door Waldeyer
(1884) en ook wel “Ring van Waldeyer” genoemd.
Deze lokalisatie impliceert dat de tonsillen een zeer
belangrijke functie vervullenals secundaire lymfoide
organen bij de immunologische afweer tegen antige-
nen die het lichaam binnendringen via orale of nasale
weg (Brandtzaeg, 1984; Bernstein ef al., 1999).

Volgens Barone (1976) en Nickel en medewerkers
(1973) kunnen de tonsillen in drie groepen onderver-
deeld worden naargelang hun plaats: orofaryngeale,
nasofaryngeale en laryngofaryngeale tonsillen (Tabel 1,
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Fig. 1). De belangrijkste groep bevindt zich in de oro-
farynx en bestaat uit de tonsilla palatina, de tonsilla
lingualis en de tonsilla veli palatini. De tonsilla pala-
tina is beiderzijds aanwezig in de laterale wand van
de orofarynx, gesitueerd tussen de arcus palatoglos-
sus en de arcus palatofaryngeus. Hieruit blijkt dat de
naam in feite verkeerd gekozen is, daar de tonsil niet
behoort tot het zachte gehemelte (palatum molle of
velum palatinum). Bij de kleine herkauwers bevat
deze tonsil 3 tot 6 tonsillaire follikels met spleetvor-
mige fossulae (zie verder) (Fig.2). De tonsilla lingua-
lis is bij de meeste diersoorten een duidelijke tonsil
die dorsaal in de tongbasis gelegen is. Bij het schaap
en de geit is deze tonsil echter gereduceerd tot enkele
kleine lymfefollikels (Fig. 3). De tonsilla veli pala-
tini bevindt zich in de ventrale zijde van het zachte
gehemelte en bestaat bij de kleine herkauwers even-
eens uit een klein aantal lymfefollikels (Fig. 3). Een
tweede groep tonsillen wordt teruggevonden in de na-
sofarynx. De grootste van deze tonsillen is de tonsilla
pharyngea die bij herkauwers bestaat uit een onre-
gelmatig verheven amandel zonder crypten (zie verd-
er) in het caudale einde van het septum pharyngeum
(Fig. 4). De tweede tonsil in de nasofarynx is de ton-
silla tubaria, die zich nabij de opening van de tuba
auditiva bevindt. Deze tonsil is bij kleine herkauwers
aanwezig als een vlakke amandel zonder crypten
(Fig. 5), maar is afwezig bij grote herkauwers. In de
laryngofarynx is slechts éen tonsil gelegen, namelijk
de tonsilla paraepiglottica. Deze tonsil is beider-
zijds aanwezig aan de basis van de epiglottis en be-
staat bij het schaap en de geit uit een klein aantal ton-
sillaire follikels (Fig. 3). Zij is afwezig bij de grote
herkauwers.

Tabel 1. Overzicht van de Latijnse en Nederlandse benaming van de verschillende tonsillen bij het schaap

met de overeenkomstige histologische structuur.

I

Latiinse benaming Nederlandse benaming

Pars oralis pharyngis Orefarynx Structuur

tonsilla palatina gehemelteamandel cryptenamandel

tonsilla lingualis tongamandel enkele lymfefollikels
tonsilla veli palatini amandel van het zacht gehemelte ; enkele lymfefollikels
Pars nasalis pharyngis Nasofarynx

tonsilla pharyngea keelamandel amandel zonder crypten
tonsilla tubaria : - amandel zonder crypten
Pars laryngea pharyngis Laryngofarynx ‘

tonsilla paraepiglottica -

cryptenamandel
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HISTOLOGISCHE STRUCTUUR EN FUNCTIO-
NELE MORFOLOGIE

Lymfefollikels

Faryngeaal lymfoid weefsel bestaat uit een compacte
stapeling van lymfoide cellen in de propria-submucosa
van de keelwand. Deze accumulaties kunnen de vorm
aannemen van diffuse, niet-georganiseerde infiltraties
van lymfocyten die verschijnen en opnieuw kunnen
verdwijnen. Daarnaast kunnen ze ook voorkomen als
¢én permanente groep van lymfocyten, een lymfefol-
likel (nodulus lymphaticus) genaamd, of als een ag-
oregatie van dergelijke follikels. Follikels kunnen
voorkomen als primaire of secundaire permanente
lymfefollikels. Primaire lymfefollikels bevatten rus-
tende niet-geactiveerde B-lymfocyten die vervat zit-
ten in een compact netwerk van celuitlopers, meestal
afkomstig van folliculaire dendrietcellen. Dit zijn cel-
len van ongekende oorsprong die voorkomen in lymfe-
follikels en die met hun lange vertakte celuitlopers an-
tigeen-antilichaamcomplexen vasthouden. Wanneer
de B-cellen geactiveerd worden, beginnen ze te delen
waarbij hun celvolume toeneemt. Deze geactiveerde
B-cellen bevinden zich in het centrum van de follikel
en worden dan ook centroblasten genoemd. Enkele
dagen na activering worden deze centroblasten zicht-
baar waardoor het centrum lichter kleurt, het zoge-
naamde germinale centrum (Fig. 6).

Na verloop van tijd zullen de ontstane centroblasten
weer kleiner worden (= centrocyten) en het volledige
germinale centrum bevolken, waardoor enkel aan de
basale kant van de follikel snel prolifererende centro-
blasten overblijven (= donkere zone). De overige
nict-geactiveerde B-lymfocyten worden volledig naar
de periferie gedrukt en vormen een donkere mantelzo-
ne. In de germinale centra kunnen geactiveerde B-lym-
focyten ook apoptose ondergaan. Enkel die B-cellen
die adhereren aan de folliculaire dendrietcellen blij-
ven leven (Liu en Arpin, 1997). Wanneer het germi-
naal centrum, de donkere zone en de mantelzone aan-
wezig zijn, spreekt men van een secundaire
lymfefollikel (Fig. 6). Rondom de follikels (zowel
Primaire als secundaire) bevindt zich het extra- of pa-
rafolliculaire weefsel. Dit laatste bestaat voorname-
lijk wit helper T-lymfocyten (CD4*) en cytotoxische
Tlymfocyten (CD8). Algemeen kan gesteld worden
dat er ter hoogte van het nasofaryngeale lymfoide
Weefsel van het schaap meer B- dan T-cellen voorko-
Men en meer helper T-cellen dan cytotoxische T-cel-
len, wat indicatief is voor een inductieplaats van een
Mucosale immuunrespons (Stanley et al, 2001).

Kleine hoeveelheden dendrietcellen zijn aanwezig
rond de follikels, terwijl macrofagen verspreid liggen
over heel de follikel (Stanley et al., 2001). Deze den-
drietcellen ontstaan uit stamcellen aanwezig in het
beenmerg en zijn goede antigeenpresenterende cel-
len. Zij komen zowel in lymfoide als in niet-lymfoide
weefsels (bijvoorbeeld de huid) voor en mogen niet
verward worden met de eerder vernoemde folliculaire
dendrietcellen. Lymfefollikels worden gevoed door
talrijke bloedcapillairen en het extrafolliculaire weef-
sel bevat speciale venules met een hoog endotheel
(hoogendotheliale venules of Aigh endothelial venu-
les) (Nave etal., 2001). Deze hoogendotheliale venu-
les vervullen een belangrijke functie bij de migratie
van B- en T-cellen vanuit de bloedbaan naar de tonsil-
len. Een netwerk van efferente lymfecapillairen om-
geeft de follikel en is verantwoordelijk voor de afvoer
van cellen en vocht naar de meest nabijgelegen regio-
nale lymfeknoop. Afferente lymfevaten ontbreken.

Tonsillen

Aggregaten van lymfefollikels vormen een zelf-
standig functionerend lymfoid orgaan, en worden in de
farynx tonsillen genoemd. Er bestaan twee typen ton-
sillen, namelijk tonsillen met één of meerdere crypten
(cryptenamandels) en tonsillen zonder crypten. Het fa-
ryngeale oppervlak van een cryptenamandel vertoont
verscheidene invaginaties (cryptae tonsillares) waar-
door het contactoppervlak vergroot wordt. Zo wordt
de epitheliale oppervlakte van de tonsilla palatina bij
demens geschat op 295 cm?, terwijl het oppervlak van
de orofarynx slechts 45 cm? bedraagt (Perry en Whyte,
1998). Elke crypte is omgeven door een aantal lymfe-
follikels en vormt op die manier een tonsillaire folli-
kel (folliculus tonsillaris). Meestal monden de cryp-
ten rechtstreeks in de farynx uit door middel van
openingen (fossulae) die zichtbaar zijn vanuit de
keelholte. Een uitzondering hierop vormt de tonsilla
palatina van het rund, waarbij de verschillende cryp-
ten uitmonden in een sinus tonsillaris, die op haar
beurt uitmondt in de farynx. Bij niet-cryptenaman-
dels ligt het lymfoide weefsel onder een vlak epitheel,
zonder de vorming van invaginaties. Alle amandels
zijn omgeven door een dun kapsel van bindweefsel en
in de buurt liggen meestal muceuze of seromuceuze
klieren (glandulae pharyngeae) die in de keelwand
ingebed zijn.
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Fig. 1. Mediaal aanzicht van een overlangse doorsne-
de door de kop van een schaap met (a) tonsilla pha-
ryngea, (b) tonsilla tubaria, (c) tonsilla veli palatini,
(d) tonsilla palatina, (e) tonsilla lingualis, (f) tonsilla
paraepiglottica, (1) neusseptum, (2) neusholte, (3)
hard gehemelte, (4) mondholte, (5) tong, (6) zacht ge-
hemelte, (7) orofarynx, (8) nasofarynx, (9) laryngofa-
rynx, (10) larynx, (11) trachea, (12) slokdarm, (13)
atlas en (14) axis.

Fig. 2A. Rostraal aanzicht van de opengesperde oro-
farynx van een schaap met (a) tongbasis, (b) epiglot-
tis, (c) zacht gehemelte; de positie van de tonsilla
palatina (omlijnd) is macroscopisch duidelijk zicht-
baar alsook drie fossulae (pijlen).

2B. histologisch beeld van de tonsilla palatina met (a)
fossula, (b) crypta, (c) meerlagig licht verhoornd pla-
vei-epitheel van de keelwand, (d) epitheel met intrae-
pitheliale Iymfocyten, (e) secundaire lymfefollikels,
en (f) extra- of parafolliculair weefsel (maatstreep =
400 pm).

Fig.3A. Rostraal aanzicht van de opengesperde orofa-
rynx van een schaap met (a) tongbasis, (b) epiglottis,
(c) zacht gehemelte; de tonsilla lingualis, tonsilla veli
palatini en tonsilla paraepiglottica zijn macroscopisch
niet zichtbaar.

3B. histologisch beeld van de tonsilla veli palatini met
(a) meerlagig licht verhoornd plavei-epitheel, (b) epi-
theel met intraepitheliale lymfocyten, en (¢) primaire
lymfefollikel in de propriasubmucoesa van het zachte
gehemelte; maatstreep = 100 pm.

3C. histologisch beeld van de tonsilla paraepiglottica
met (a) fossula, (b) crypta, (c) meerlagig licht ver-
hoornd plavei-epitheel, (d) epitheel met intraepitheliale
Iymfocyten, en (e) primaire lymfefollikel; maatstreep =
200 pm.

3D. histologisch beeld van de tonsilla lingualis met (a)
meerlagig verhoornd plavei-epitheel en (b) kleine pri-
maire lymfefollikel (maatstreep = 100 pm).

Tonsillair epitheel

Het normale epitheel van de nasofarynx is een
pseudo-tweelagig tot meerlagig trilharenepitheel, en
dat van de orofarynx een meerlagig onverhoornd tot

licht verhoornd plavei-epitheel. Ter hoogte van de
tonsillen is het epitheel echter aangepast en gediffe-
rentieerd tot een follikelgeassocieerd epitheel. Dit
epitheeltype werd uitvoerig bestudeerd door Chen en
medewerkers (1991) ter hoogte van de tonsilla pha-
ryngea van het schaap. Het bestaat voornamelijk uit
cellen met variérende hoogte en zonder trilharen. De
meeste van deze cellen bezitten wel microvilli of klei-
ne plooien (microfolds) op hun celoppervlak. Deze
cellen vertonen gelijkenissen met de M-cellen die
aangetroffen worden ter hoogte van de Peyerse platen
in de dunne darm en die verantwoordelijk geacht wor-
den voor de antigeenopname en het antigeentransport
vanuithetdarmlumen. Bovendienis bij hetschaap ex-
perimenteel aangetoond dat het epitheel van zowel de
tonsilla palatina als van de tonsilla pharyngea in staat
is om partikels of bacterién op te nemen (Chen et
al,1989). Gelijkaardige functies worden vervuld
door de M-cellen ter hoogte van de Peyerse platen.
Het tonsillair epitheel is vaak geinfiltreerd door lym-
focyten. Deze intraepitheliale lymfocyten kunnen te-
ruggevonden worden in de gehele respiratoire muco-
Sa, maar hoge concentraties zijn aanwezig in het
epitheel boven de tonsillen (Chen et al.,1989). Een
exacte typering van deze cellen bij het schaap ont-
breekt, maar bij de mens is aangetoond dat ongeveer

50% of meer van deze intraepitheliale lymfocyten
B-cellen is (Perry en Whyte, 1998). Bovendien is de
meerderheid van deze B-cellen geheugencellen met
een sterke antigeenpresenterende capaciteit (Liu ef
al.,1995). Een kleiner percentage van de tonsillaire
intraepitheliale lymfocyten is T-lymfocyten waarbij
het aantal CD4* T-cellen het aantal CD8* T-cellen
overtreft. Deze CD4* T-lymfocyten liggen meestal in
groepjes rond B-lymfocyten (Graeme-Cook et al.,
1993). Een andere merkwaardige vaststelling is dat
het tonsillair epitheel van de tonsilla palatina en de
tonsilla pharyngea bij de mens een netwerk van in-
traepitheliale bloedvaten bevat die boogvormig ver-
lopen enreeds in het epitheel hoogendotheliale venu-
les vormen (Perry en Whyte, 1998).

Immunologische aspecten

Aangezien een gedetailleerde beschrijving van de
immunologie van de tonsillen buiten het domein van
dit artikel valt, zal hier enkel een aantal basismecha-
nismen besproken worden. Bovendien werden de
meeste functionele studies omtrent het immunolo-
gisch belang van de tonsillen uitgevoerd bij conventio-
nele laboratoriumdieren (Kuper et al., 1992) enis de
kennis in verband met de werking van de tonsillen bij
kleine herkauwers gering. Voor een meer gedetail-
leerde beschrijving wordt verwezen naar enkele over-
zichtsartikels (Kuper et al., 1992; Perry en Whyte,

. 1998; Nave et al., 2001). Algemeen wordt aangeno-

men dat de interactie tussen de antigenen en het fa-
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Fig. 4A. Ventraal aanzicht van de nasofarynx van 4B. histologisch beeld van de tonsilla pharyngea met
een schaap via de choanen na het verwijderen van (a) pseudo-meerlagig trilharenepitheel, (b) follikel-
het zachte gehemelte; de uitpuiling van de tonsilla . geassocieerd epitheel met intraepitheliale lymfocy-
pharyngea is macroscopisch duidelijk zichtbaar ten, (c) secundaire lymfefollikels, en (d) extra- of
(kader). parafolliculaire weefsel (maatstreep = 400 pm).

Fig. 5A. Mediaal aanzicht van de geopende na- 5B. histologisch beeld van de tonsilla tubaria met

| sofarynx van het schaap; het ostium faryngeum van (a) pseudo-meerlagig trilharenepitheel, (b) epi-
de tuba auditiva is duidelijk zichtbaar (aangeduid theel met intraepitheliale lymfocyten en (c) con-
\ met sonde); de talrijke knobbelvormige verdik- centraties van lymfocyten (maatstreep =100 pm).

‘ kingen nabij de opening van de tuba auditiva
[ vormen de tonsilla tubaria.

ryngeaal lymfoid systeem bepaald wordt door de aard
van het antigeen, de dosis en frequentie van de anti-
geenopname en de inte griteit van het epitheel. Opge-
loste antigenen zouden gemakkelijk in het epitheel
penetreren waarbij ze in contact komen met de intra-
epitheliale lymfocyten. Deze lymfocyten vormen een
cerste afweermechanisme en kunnen eventueel een
snelle secundaire immuunrespons opwekken. Wan-
neer de antigenen echter doorheen het epitheel ge-
drongen zijn, kunnen ze opgenomen worden door su-
— : ' bepitheliale dendrietcellen. Gebeurt dit op een zekere
Fig. 6. Histologisch beeld van een secundaire fol- . ;
likel uit de tonsilla pharyngea van een schaap, met afstand van de tonsillen, dan worden deze antigenen,
(a) donkere zone met centroblasten, (b) germinaal in vrije vorm of opgenomen door dendrietcellen, via
centrum met centrocyten, (c) mantelzone met niet- de lymfe vervoerd naar de drainerende regionale lym-
geactiveerde B-lymfocyten, en (d) extra- of para- .
folliculaire weefsel (maatstreep =100 pm). feknopen (Kuper et al.,1992). Daar zal dan de im-
muunrespons geinduceerd worden, waarna geacti-
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veerde T- en B-lymfocyten kunnen terugkeren naar de
faryngeale mucosa om de lokale mucosale immuni-
teit te garanderen. Tegelijk wordt ook een systemi-
sche immuunrespons opgebouwd, waarbij waar-
schijnlijk de milt betrokken is.

Opgeloste antigenen die doorheen het epitheel in de
nabijheid van de tonsillen penetreren, zullen opgeno-
men worden door dendrietcellen die rondom de follikels
liggen en die lokaal in de tonsil een immuunrespons
zullen induceren. Dendrietcellen en geactiveerde B-
en T-cellen zullen de tonsil verlaten en via de lymfe de
drainerende regionale lymfeknopen passeren om ver-
volgens via de bloedbaan te recirculeren en terecht te
komen in de faryngeale mucosa. Op die manier wordt
voornamelijk een lokale mucosale immuunrespons
opgewekt. Antigenen in partikelvorm kunnen in de
meeste gevallen op een aspecifieke manier uit de keel
verwijderd worden via het mucociliair systeem. Wan-
neer dergelijke antigenen toch adhereren aan het folli-
kelgeassocieerd epitheel kunnen zij, wellicht door de
vermoedelijke M-cellen, opgenomen en getranspor-
teerd worden naar de onderliggende tonsillen om daar
gecapteerd te worden door dendrietcellen. Deze zul-
len dan een mucosale immuunrespons induceren, zo-
als beschreven bij de opgeloste antigenen. Een be-
langrijk aspect bij deze lokale mucosale immuniteit is
de productie en secretie van IgA, hoewel ook belang-
rijke hoeveelheden IgG- en IgM-secreterende plas-
macellen aanwezig zijn (Korsrud en Brandtzaeg,
1980). In de dunne darm is een zogenaamde “secreto-
rische component” van groot belang bij het transport
van dit IgA naar het lumen toe. Deze secretorische
component is een membraanmolecule op de epitheel-
cellen van de dunne darm die na binding met de J-ke-
ten van dimeer IgA, het transcellulair transport van
IgAtoelaat. Deze component wordt echter niet tot ex-
pressie gebracht in het epitheel van de tonsilla palati-
na (Brandtzaeg, 1987). Waarschijnlijk is de secretori-
sche component wel aanwezig ter hoogte van de
muceuze en seromuceuze klieren van de keelwand en
wordt IgA samen met het kliersecreet uitgescheiden
(Perry en Whyte, 1998).

De recirculatie van lymfocyten speelt een belang-
rijke rol in de lokale immuunrespons. Studies bij de
rat hebben aangetoond dat de recirculatie van lymfo-
Cyten vanuit de nasofaryngeale lymfoide weefsels,
die leidt tot een terugvloei naar deze weefsels en ook
naar de cervicale en mesenteriale lymfeknopen, meer
uitgesproken is dan de recirculatie van lymfocyten
die vanuit de Peyerse platen in de darm terugvloeien
naar de Peyerse platen (Koornstra et al., 1991). Zoals

reeds vermeld, zijn bij deze circulatie van lymfocyten
de hoogendotheliale venules betrokken. Studies heb-
ben aangetoond dat lymfocyten continu uit de bloed-
baan treden ter hoogte van de tonsillen via de hoogen-
dotheliale venules, om vervolgens terug te keren in de
bloedcirculatie via de lymfe (Westermann et al.,
1996). Bij dit “komen en gaan” zou het lymfocy-
ten-subtype (CD4* of CD8*) geen rol spelen (Zidan et
al., 2000). Wat wel een zeer belangrijke rol speelt, is
de aanwezigheid van cytokinen en chemokinen en
van bepaalde adhesiemoleculen op de lymfocyten en
endotheelcellen (bijvoorbeeld selectinen) (Schaerli
et al., 2000).

Zoals al vermeld, werden de meeste van deze functio-
nele studies uitgevoerd op ratten. De gegevens omtrent
de functionaliteit van de tonsillen bij kleine herkauwers
zijn schaars, maar gebaseerd op de overeenkomsten
in morfologische structuur van de tonsillen, het folli-
kelgeassocieerd epitheel en de hoogendotheliale ve-
nules, kan gesteld worden dat het werkingsmechanisme
vermoedelijk op een gelijkaardige manier verloopt.

CONCLUSIE

In dit artikel werd bondig de huidige kennis om-
trent de tonsillen bij het schaap beschreven. Alhoewel
de anatomische lokalisatie en histologische structuur

redelijk goed bestudeerd en gekend zijn, zijn er nog
maar weinig gegevens beschikbaar over het wer-
kingsmechanisme van de tonsillen bij het schaap. In
hetkader van de BSE-problematiek, waarbij aanzien-
lijke hoeveelheden PrP% worden teruggevonden inde
tonsillen van BSE-geinfecteerde schapen, waardoor
deze tonsillen aanzien worden als risicomateriaal, is
een diepgaande studie omtrent het immunologisch
werkingsmechanisme van deze tonsillen zeker aan-
gewezen. Bij het schaap is het immers zeker niet uit-
gesloten dat oraal opgenomen PrP% kunnen accumu-
leren ter hoogte van detonsillen, aangezien de tonsilla
pharyngea bij het schaap, net zoals bij andere dier-
soorten, bedekt is door een follikelgeassocieerd epi-
theel met vermoedelijke M-cellen die waarschijnlijk
antigenen kunnen opnemen en transporteren. Ook
opgeloste antigenen zouden, zoals bij ratten werd
aangetoond, kunnen penetreren doorheen het epitheel
tot in de tonsillen. Het is echter nog niet duidelijk
waarom de accumulatie van PrP% in de tonsillen bij
het rund veel minder optreedt. Een diepgaande studie
over de immunologische aspecten van de tonsillen bij
herkauwers zou hier enige klaarheid kunnen in brengen.
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