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MYASTENIA GRAVIS’Li 10 HASTANIN TIMEKTOMi
ILE TEDAVi SONUCLARI
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OZET

Giris: Myastenia Gravis’li (MG) hastalarda antikolineste-
raz ilaglar, immunsupressif ilaglar, plazmaferez gibi yon-
temlerle yapilan medikal tedavilerde komplet remisyon
orani dgtiktir. Timektomi sonrasi yiiksek oranlarda
kompler remisyon ve fayda gérme oranlan bildirilmesi ne-
deniyle, MG’li hastalarda timektomi yaygin olarak kulla-
nilmaktadlir.

Yontem: Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastane-
si Gogus Cerrahisi boliimiinde MG teshisi ile timektomi
yapilan 10 hastanin operasyon éncesi dénemleri ve timek-
tomiye verdikleri cevaplar incelendi.

Sonucglar: Timektomi yapilan hastalar yiiksek oranda
(%70) belirgin klinik diizelme gésterdiler. Sonuclar ile has-
talarin yas, cinsiyet, cikartilan materyalin patolojisi, hasta-
nin klinik derecesi arasinda paralellik kuramadik. Tani ve
operasyon arasindaki stireleri kisa olan hastalarda yarar-
lanma orani daha ytiksekti (%87.5).

Yorum: Timektomi MG’li hastalarda yiiksek oranlarda
tayda sagladigi icin tedavide yararli bir uygulamadir. Has-
talik Gyku stiresinin kisa olmasi hastanin, timektomiden
fayda gorme sansini artirir.

Anahtar Kelimeler: Myastenia Gravis, Timektomi

SUMMARY

Thymectomy in Patients with Myasthenia Gravis

Background: Complete remission rate at Myasthenia
Gravis (MG) patients who are treated medically with antic-
holinesterase and immunsupressive drugs and plasmaph-
resis is low: Because of reported high complete remission
rate and improvement after thymectomy,thymectomy is
performed frequently at MG patients.

Method: In the Department of Chest Surgery at Ankara
Numune Training Hospital 10 patients with MG were ob-
served preoperatively and for responce to thymectomy.

Results: Thymectomized patients (70%) got definite cli-
nical improvement. We couldn’t determine any direct re-
lation between age, sex, pathologic reports of the speci-
men, clinical degree of patients and the results. The imp-
rovement rates at the patients, whom the duration betwe-
en the diagnosis and operation was short, were high
(87.5%)

Conclusion: Thymectomy is a useful method because of
supplying high improvement rates at MG patients. The
shortness of the duration of the history increases the imp-
rovement rate.
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Myastenia gravis (MG) asetilkolin reseptorlerine
antikor gelismesi ile olusan kronik otoimmun bir has-
taliktir. Medikal tedavisinde antikolinesteraz ilaclar,
immunsupresif ilaclar, plazmaferez gibi yontemler
kullanilmasina ragmen sadece medikal tedavi ile has-
taligin tamamen gecme orani dusuktir (1,2,3,4). Ti-
mektomi, MG'li hastalarda alinan olumlu cevaplar ne-
deniyle yaygin olarak kullaniimaktadir. Timektominin
MG'li hastalarda faydasi tizerinde gorts birligi saglan-
masina ragmen, cerrahi yaklagim sekli, operasyona
alinacak hastalarin klinik simflama dereceleri, hasta-
nin yasi, timik histoloji, semptomlarin stiresi gibi has-

tanin timektomiye cevabini etkileyen degisik faktorler

halen tartisilmaktadir.

YONTEM

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Gogus Cerrahisi boluminde 1995 — 2000 vyillari ara-
sinda timektomi yapilmis 10 MG’li hastanin operas-
yon 6ncesi dénemlerini ve operasyona alinan cevabi
arastirdik. Hastalarin hepsine degisik hastanelerin No-
roloji klinikleri tarafindan MG teshisi konulmus ve ti-
mektomi icin sevk edilmislerdi. Operasyon oncesi do-
nemde hastalar Osserman siniflamasina gore siniflan-
dinldilar, operasyon oncesi uygulanan medikal tedavi
yontemleri ve siiresi, operasyon sonrasi hastaligin sey-
ri arastirtldi.

Tim hastalarda mediansternal yaklagim ile timus
dokusunu iceren anterior mediastinal yag dokusu, yu-
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karida troid bezlerine, yanlarda frenik sinirlere, arka-
da perikarda kadar total ¢ikartildi. Operasyon sonrasi
donemde Noroloji ve Anestezi klinikleri ile birlikte
hastalar takip edildi, medikal tedavi diizenlendi.

Operasyon sonrasi uzun donem takiplerinde hasta-
lar klinik bulgular ve kullandiklari medikal tedaviye
gore A.Komplet remisyon (ilag kullanmiyor, semptom
yok), B.Belirgin klinik diizelme (Semptomlarda belir-
gin diizelme, ila¢c dozunda diisme), C.Orta derecede
klinik diizelme (Semptomlarda operasyon oncesine
gore gerileme, ilac kullamminda degisiklik yok),
D.Degisiklik yok (Semptomlar ve ilag kullanimi ayni),
E.Kotiilesme seklinde simiflandirildilar. Hastalarin cin-
siyet, yag, operasyon oncesi medikal tedavi streleri, ti-
mik histolojileri ve operasyon sonrasi komplikasyon
ve uzun donem takiplerinde timektomiye cevaplarinin
dokimu yapildi.

SONUCLAR

Hastalarimizin 5'i (%50) kadin, 5'i (%50) erkek ol-
mak Gzere en yaslisi 47, en genci 14 (Ortalama 31.3)
yasinda idi. Osserman siniflamasina gore hastalar
gruplara ayrildi; 1i class | (%10), 6’st class I (%60),
2'si class Il (%20), 1'i class IV (%10) idi (Tablo 1).

Timektomi oncesi 4 hasta sadece antikolinesteraz,
2 hasta antikolinesteraz + immunsupressif, 3 hasta an-
tikolinesteraz + immunsupressif + plazmaferez, 1 has-
ta antikolinesteraz + plazmaferez tedavisi aliyordu
(Tablo 2).

Takip streleri ortalama 25 ay (eksitus harig) (en
uzun 61, en kisa 5 ay ) idi. 4 hastada (%40) (eksitus

Tablo 1. Hastalarin klinik siniflamasi
Hastaligin derecesi Hasta Sayisi Oran (%)
I. derece 1 10
Il. derece 6 60
ll. derece 2 10
IV. derece | 10

Tablo 2. Timektomi 6ncesi uygulanan medikal tedavi

olan hasta dahil) operasyon esnasinda pnomotoraks
gelisti ve tiip torokostomi ile tedavi edildi, 1 hasta
(%10) 14. gintnde solunum yetmezligi nedeniyle
eksitus oldu, bunun disinda komplikasyon olmad.
Operasyon sonrasi 2 hasta solunum yetmezliginden
dolay: ekstiibe edilemedi, plazmaferez ve mekanik so-
lunum destegi uygulandi, diger hastalar noroloji ve
anestezi ile birlikte degerlendirilerek klinige gore me-
dikal tedavi baslandi. Operasyon sonrasi plazmaferez
uygulanan hastalardan biri eksitus olan hasta idi, ope-
rasyon oncesinde de solunum problemi olan hasta
operasyon sonrasi ekstibe edilemedi ve mekanik so-
lunum destegine alindi. Aralikl olarak solunum deste-
ginden ayrilan hasta kan gazlarinin bozulmasi nede-
niyle tekrar solunum destegine alindi, metabolik tab-
losu bozulan ve kardiak problemleri ortaya ¢ikan has-
ta 14. giinde eksitus oldu. Diger operasyon sonrasi er-
ken donemde solunum destegine alinan hasta, yakla-
stk 24 saat solunum desteginde kaldiktan sonra solu-
numu diizeldi ve ekstiibe edildi.

Uzun dénem takip sonuclarinda 2 hastada komp-
let remisyon, 5 hastada belirgin klinik diizelme, 2 has-
tada orta derecede klinik diizelme, 1 hastada kotiiles-
me gozlendi (Tablo 3).

Hastalar ameliyat éncesi medikal tedavi kullanma
stirelerine gore ayrildiklarinda eksitus olan (24 ay) ve
orta derecede klinik dizelme saptanan bir hastamiz
(16 ay) disinda kalan 8 (%80) hastanin hepsinde ilag
alma sdreleri 10 aydan azdi. Bu 8 hastanin 7’sinde
(%87.5) tam diizelme veya belirgin klinik dizelme
mevcuttu

Eksitus olan hastamiz stage 1V'de idi, Stage Ill’deki
iki hastanin ise birinde orta diizeyde iyilesme digerin-
de belirgin klinik diizelme mevcuttu. Stage | ve II'deki
7 hastanin 6 tanesinde (%86) komplet remisyon veya
belirgin klinik dizelme saptandi.

Operasyon sonrasi patolojik degerlendirmede 3
hastada (%30) timolipoma, 4 hastada (%40) hiperpla-
zi, 2 hastada (%20) timus dokusuna rastlanmadi, 1

Tablo 3. Timektomi sonrasi uzun dénem takip sonuclar

Medikal Tedavi Sekli Hasta Sayisi Oran(%) Timektomi sonrasi Hasta sayisi Oran (%)
Antikolinesteraz ilag (A) 4 40 Komplet remisyon 2 20
A + Immunsupressif (1) 2 20 Belirgin klinik diizelme 5 50
A + | + Plazmaferez 3 30 Orta derece diizelme 2 20
A + Plazmaferez 1 10 Kottilesme 1 10
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hastada (%10) kortikal timoma saptandi (Tablo 4).
Komplet remisyon saglanan hastalarin operasyon son-
rasi patolojik incelemelerinde birinde hiperplazi, bi-
rinde timolipoma saptandi.

TARTISMA

MG asetilkolin reseptorlerine antikor gelismesi so-
nucu glicstizluk, istemli kaslarda zayiflik ile karakteri-
ze otoimmun bir hastaliktir (1,2,3,4). MG hastalarinin
blytk ¢ogunlugu (%90) 35 yas éncesinde hastalikla
kargilasmaktadirlar. Kadinlarda 30-40 yaslarinda er-
keklerde 60-70 arasinda hastalik pik yapar, kadinlarda
erkeklere oranla iki kat fazla gortlir. ilk belirtiler ge-
nelde adalelerde zayiflik giicstizliik sikayetidir, krani-
al kas grubunun tutulmasiyla pitosiz, diplopi, disfaji,
dizartri gibi bulgular, ileri devrelerde ise solunum ada-
lelerinin tutulmasi nedeniyle solunum giicliigi gori-
lir. Bu sikayetler stres, egzersiz ve menstriiasyonda
artma gosterir, uykuda ve istirahatte azalir. Ust solu-
num yolu enfeksiyonlari ve gebelik hastaligi uyaran
faktorler arasindadir (3,4).

MG teshisi, klinik bulgular, edrophonium chloride
testi ve EMG ile konulabilir. Bu bulgularin pozitifligi
%85 hastada asetilkolin reseptor antikorlarinin varligi-
ni gostersede klinik ile tam bir korelasyon gostermez
(4,5,6).

MG’ in medikal tedavisinde antikolinesteraz ajan-
lar, immunsupresif ilaglar, plazmaferez ve gammaglo-
btlin kullanilir, ancak komplet klinik remisyon orani
%15"den azdir (1,2). Medikal tedavi uygulanan hasta-
larda komplet remisyon oranlarinin distikligiine kar-
silik timektomi yapilmis bircok seride komplet remis-
yon orani %40-45, klinik iyilesme orani %90 civarin-
dadir (1,3,5,6,7). Mayo klinikte 160 hasta icin yapilan
bir calismada (8) hastalarin yarisina sadece medikal
tedavi uvgulanmis diger yarisina ise timektomi yapil-
mistir. Timektomi uygulanan hastalardan 27 tanesinde
(%34) komplet remisyon goriilirken, sadece medikal
tedavi uygulanan hastalarda bu say! 6’da (% 7.5) kal-
mistir. MG’de timektomi sonrasi klinik diizelmeyi

Tablo 4. Operasyon sonrasi patoloji sonuclar

Patoloji Sonucu Hasta Sayisi Oran (%)
Timik hiperplazi 4 40
Timolipoma 3 30
Timus dokusu yok 2 20
Kortikal timoma I 10

aciklayan degisik teoriler mevcuttur, bunlardan birisi
timusun kendisinin asetilkolin reseptér antikoru Gretti-
gidir, ¢tinkdi timusun cevresindeki musktler doku yi-
zey hiicreleride asetilkolin reseptorti icermektedir. Bu
hastalarda T,/T, fraksiyonu ytiksek olarak bulunmus
ve ayni hastalarda thymopoietin hormon seviyeside
ylkselmistir (4,9).

Timektomi yapilacak hastalarda muhakkak iyi ope-
rasyon oncesi hazirlanma sarttir. Hastalik medikal te-
davi ile olabildigince kontrol altinda olmali, hasta
stres, enfeksiyon gibi kot etkenlerden miimkiin oldu-
gunca arindirilmalidir. Ayni 6zen operasyon sonrasi
donem iginde gosterilmeli hastanin ekstiibasyonu ve
medikal tedavisi cerrah, néroloji ve anestezi doktorla-
rindan olusan bir ekip tarafindan diizenlenmelidir.
Hastalarda uyandirma doneminde yogun bakim sart-
lari ve solunum destegine ihtiyac olabilecegi distin-
lerek operasyondan once bu ortam saglanmalidir. Bi-
zim hastalarimizin 2 tanesi hari¢ hepsi uyandirma do-
neminde ekstiibe edilebildi, operasyon éncesi erken
donemde plazmaferez yapilarak operasyona hazirla-
nan hastalar diger hastalara gore daha iyi erken ope-
rasyon sonrasi donemi gecirdiler, erken ekstiibe edil-
diler. Timektomi icin degisik cerrahi yaklasim metod-
lari uygulanmaktadir. Bazi serilerde (10,11,12) trans-
servikal timektomi disiik mortalite ve komplikasyon
orani nedeniyle tavsiye edilmistir. Bununla birlikte
Blalock (13) transsternal yaklasimda cevre yag dokula-
rinin daha kolay ¢ikartilabildigi icin komplet iyilesme
ve klinik diizelme oraninin daha ytiksek oldugunu sa-
vunmustur. Bu tartismada dikkate deger konu anterior
mediastende cevre yag dokularinin %72 oraninda ek-
topik timik doku icerdigidir ve 6nemli prognostik fak-
torlerden biri olarak da cevre yag dokularinin tam ¢i-
kartilmasinin oldugu duistintilmektedir, bircok cerrah-
da iyi goris acisi sagladigi ve anterior mediastinal yag
dokusunun tam ¢ikartilmasina misaade ettigi icin me-
dian sternotomiyi tercih etmektedir (1,4,6,7). Biz bu-
tiin hastalarimizda median sternotomi uyguladik. Bu
yaklasim sekli ile timus ve ¢evre yag dokusunun daha
kolay ve genis olarak cikartilabilecegine inaniyoruz.
Operasyon sirasinda 4 hastamizda plevral yaralanma
nedeniyle pnomotraks gelisti, bu ytiksek oranin cerra-
hi sirasinda rezidi cevre yag dokusu kalabilecegi en-
disesi ile genis rezeksiyon yapma istegimizden kay-
naklandigini distintiyoruz. Bu hastalarin hepsine ope-
rasyon esnasinda gogus tiupu yerlestirdik ve erken do-
nemde sorun olmadan gektik.

——
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ilk defa Blalock’un (13) 1939 yilinda MG’de timek-
tominin faydah oldugunu bildirmesinden beri yapilan
timektomi serilerinin biiyiik cogunlugunda MG'de ti-
mektomi yapilmasi tizerinde ortak goriis saptanmistir.
Tartisilan ise hangi hastalarda timektominin daha ba-
sarth oldugudur. Timektominin MG'de basarisinda ge-
sitli faktorlerin etken oldugu ileri strtilmektedir. Bazi
yayinlarda (6), 40 yasin altinda komplet remisyon ora-
ni daha yiiksek olarak rapor edilmesine ragmen pek-
cok bildiridede yas ve seks istatistiksel olarak anlamli
bulunmamis ancak gen¢ hastalarda komplikasyon
orani daha distik olarak bildirilmistir (1,3,8,12). Ti-
mektomi sonrasi patoloji bulgulari timektomiye alinan
cevapla iliskilidir. Hiperplastik timus en ytiksek komp-
let remisyon oranina sahipken timomali hastalarda bu
oran en dustktiir (1,6,14). Hangi stagedeki hastalarin
timektomiden daha fazla fayda gordugt hakkinda go-
riis birligi yoktur, bazi serilerde Osserman siniflamasi-
na gore (15) stage | ve stage Il hastalarda daha iyi ne-
ticeler rapor edilmesine ragmen bazi yazarlarda stage
| ve stage IlI'de daha yiiksek komplet remisyon orani
saptamistir (5,12). Stage I'de medikal tedavininde ¢ok
basarili oldugu bir gercektir, sadece okiler tutulum
gosteren hastalarda timektomi i¢in basarisiz sonuclar-
da (4,7,14) bildirilmis olmasina ragmen bu hastalarin
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