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GİRİŞ : 

Thymomalar ve thymus hiperplazileri ileri yaşlarda myas- 

İthenia gravisle beraber olabilirler, aynı zamanda diğer hasia- 

lıklarla da az nisbette de olsa korelasyon mümkündür. Bugün- 

kü tıbbi görüş noktamızda thymusun organizma, içerisinde açık- 

lığa kavuşturulamamış birçok fonksiyonları mevcuttur. MİİL- 

LER ve DUKOR'un belirttiği şekilde organın santralizasyonu 

çerçevesi içerisinde autoimmün bir hastalık olarak değerlendi- 

rilmekle beraber klinik sahada problemlerin büyük bir kısmı 

çözümlenmiş değildir. 

TESSERAUX'un belirttiği gibi taymusun histolojik olarak 

tek tek yapı elemanları ve 20'ye yakın çeşitli thymus tümörü 

klasifikasyonları ortaya konmuştur. Birçok klasik kitaplarda 

thymus iç salgı organı olarak belirtilmesine rağmen organa has 

spesifik bir hormon ispatlanamamıştır. Histolojik strüktür dahi 

hormonal bir bez olmadığını göstermektedir. Thymusun prob- 

lemlerine oriyente olabilmek için cerrahların organın morfolojik 

değişikliklerini kilmesi ve böylece cperatif bir girişime geçme- 

leri uygundur. Distrofik thymus dokusu mediastenin muhtelif 

yerlerinde bulunabilir. 

Bu makalemizde thymus tümörü ve hiperplazililerde myas- 

thenia gravis krizinin beraber oluşu tam anlamıyla bilinmese 
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bile oluş şeklini ve cerrahinin ne derece olumlu olabileceğini 

anlatmaya çalışacağız (1, 2, 17). 

MATERYEL VE METOD: 

Vaka l: H.K. 17 yaşındaerkek. Prot. No: 7030 (Giriş 3.7.1969, 

çıkış 14.7.1969) Kliniğimize gelişinden 6 ay önce öksürük, dispne 

şikâyetleri başlamış, oskültasyonda her iki hemitoraksta, kaide- 

de kaba raller mevcut. Sedim 45/mm/ş. Lökosit: 22400, Radyo- 

lojik görünüm : Üst mediasten ileri derecede genişlemiş, homo- 

jen kesafet. 14.7.1969 da ameliyat edildi. Operasyon esnasında 

inoperabl mediasten tümörü tesbit edildi, histopatolojik teşhis : 

Lenfositik thymoma. Ameliyat öncesi ve sonrası Myasthenia 

gravis krizi görülmedi. 

Vaka ll: A. T. 37 yaşında erkek, Prot. No: 7155 (Giriş 

10.7.1969, çıkış 8.8.1969) Göğsünde ağrı ve dispne şikâyetleri ne- 

deniyle dahiliye kliniğinde tetkik edilmiş, myasthenia gravis 

krizi tarif etmiyor. Mediasten tümörü teşhisi ile kliniğimize gön- 

derildi. Laboratuvar bulguları normal. Radyolojik bulgular: Sol 

hilusta 3.5 x 2 cm. kutrunda konturları muntazam homojen ke- 

safet. 25.7.1969 da ameliyat edildi, tümör extirpe edildi, Postope-
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ratif devrede myasthenia gravis krizi görülmedi. Histopatolojik 

teşhis : Lenfositik tip thymoma. 

Vaka lil: C.T. 49 yaşında erkek. Prot. No: 7336 (Giriş 

14.11.1969, çıkış 5.12.1969) 1966 yılından beri ateş yükselmesi şi- 

kâyetleri mevcut. Diagnoz için mediastinoskopi yapılması ön- 

görülerek kliniğimize yatırılmış. Sedim 120 mm/s. Diğer labo- 

ratuvar bulguları normal. Radyolojik görünüm : Üst mediasten 

ve hiluslarda homojen olmayan kesafet mevcut. 25.11.1969 da 

mediastinoskopi yapıldı, histopatolojik teşhis: Granulamatöz 

thymoma. Pre ve postoperatif devrede myasthenia gravis krizi 

görülmedi. 

Vaka IV: Y.O. 24 yaşında erkek. Prot. No: 7612 (Giriş 

14.5.1970, çıkış 23.7.1970) Boynunda ve yüzünde şişlik, dispne, 

VCS sendromu. Laboratuvar bulguları: Sedim 40 mm/s. Radyo- 

lojik görünüm: Hiler dolgunluk, sağ parastermal sahada non- 

homojen bölge. 12.6.1970 de ameliyata alındı, tümöral oluşum 

ekstirpe edildi. Postoperatif komplikasyon nedeniyle retorako- 

tomi yapıldı. Histopatolojik teşhis : Taymus hiperplazisi, 

Vaka V: H.G. 47 yaşında erkek. Prot. No: 8544 (Giriş 

18.11.1971, çıkış 6.1.1972) Şikâyetleri 5 ay önce dispne ve gözle- 

rinde şişlik ile başlamış. Laboratuvar bulguları : Sedim 65 mm/5. 

Lokosit 17600, Anamnezinde myasthenia gravis krizi tarif etmi- 

yor. Röntgen bulguları: Sağ hilusta muntazam kenarlı, 2.5 cm. 

genişliğinde kardiofrenik açıya kadar devam eden homojen göl- 

ge. Sol hilus ve üst mediasten genişlemiş. 27.12.1971 de ameli- 

yata alındı, inoperabi tümörden biopsi yapıldı. Histopatolojik 

teşhis: Granülamatöz thymoma. Postoperatif devrede myasthe- 

nia gravis grizi görülmedi. Hastaya Endoxan tedavisi tavsiye 

edilerek taburcu edildi. 

Vaka VI: E. Z. 25 yaşında kadın hasta. Prot. No: 8754 (Gi- 

riş 31.3.1972, çıkış 7.5.1972) Hastada 8 yaşından beri akciğer tbc 

mevcut, son zamanlarda dispne şikâyetleri olmuş. Histopatolo- 

jik teşhis: Akciğer tbc ve thymus hiperplazisi. ARB kültürde 

menfi. Sedim 17 mm/s. Anamnezinde myasthenia gravis krizi 

tarif etmiyor. Radyolojik görünüm : Sağ ve sol hilusta genişle- 

me, sağ üst lob ve mediasten sahasında homojen gölge. 25.4.1972
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de üst ve orta lobektomi, thymektomi, postoperatif devrede 

komplikasyon yok, myasthenia gravis krizi görülmedi. 

Vaka VII: M. A. 34 yaşında erkek. Prot. No: 8591 (Giriş 

28.12.1972, Exitus letales: 6.1.1972) 1971 yılı Ekim ayından beri 

myasthenia gravis şikâyetleri mevcut. Dysfaji, konuşma ve yü- 

rüme bozukluğu, pitozisi olan hasta nöroloji kliniğinden tedavi 

için gönderilmiş. Laboratuvar bulguları normal. Radyolojik gö- 

rünüm : Üst mediastende genişleme ve homojen kesafet. 3.2.1972 

de ameliyat edildi, üst mediastenden tümör çıkarıldı. PO 1. gün- 

de trakeostomi yapıldı. Myasthenia gravis nedeniyle ameliyat 

sonrası devrede prostigmin verildi. Bütün intensiv ve profilak- 

tif tedaviye rağmen 6.1.1972 de myasthenia gravis krizi nedeniy- 

le exitus letales, histopatolojik teşhis : Epitelyal tip thymoma. 

Vaka VII: M. S. 40 yaşında erkek hasta, Prot. No: 9168 

(Giriş 30.11.1972, çıkış 19.12.1972) 1970 senesinsen beri üst solu- 

num yolları enfeksiyonu ve ses kısıklığı, Anamnezinde myas- 

thenia gravis krizi tarif etmiyor. Klinik olarak boynunda ve to- 

raksın üst kısmında venöz dolgunluk. Laboratuvar bulguları : 

Sedim 15 mm/s. Lokosit: 15200. Radyolojik görünüm: Üst me- 

diastenin altında iki taraflı hilusta ve sağ parakardiak nahiye- 

de homojen kesafet. 8.12.1972 de operasyonla ön mediastende 

thymomaden parsiyel rezeksiyon yapıldı. Histopatolojik teşhis :
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Malign thymoma, postoperatif devrede bugüne kadar myasthe- 

nia gravis krizine rastlanmadı. 

sp we “agi 

A 

Vaka IX: M. S. 43 yaşında erkek. Prot. No: 9310 (Giriş 

9.2.1973, Exitus letales 24.2.1973) Umumi halsizlik, zayıflama Şi-
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kâyetleri ile 1971'den itibaren tedavi olan hasta 6 ay evvel baş- 
lıyan ses kısıklığı nedeniyle kliniğimize yatırıldı. Sağda sekel 
halinde hemiparezi. Laboratuvar bulguları, Lökosit: 25400, Rad- 
yolojik görünüm: Sağ, sol hilusta ve üst mediastende nonho- 
mojen kesafet. Median sternotomi ile tümör ekstirpe edildi. His- 
topatolojik teşhis: Granulamatöz thymoma, postoperatif ikinci 
gün adinami, hipotansiyon görüldü, muhtemelen myasthenia 
gravis nöbeti ve exitus letales. 

A e iğ Si gr pe “ a eni 

DİSKÜSYON VE SONUÇ: 

Mediastinal tümörler içerisinde © 8-13 nisbetinde thymo- 
malara rastlanır ve sıklıkla olmamakla beraber thymus hiper- 
plazilerine de rastlamak mümkündür. Fakat radyolojik olarak 
ihymomalarla hiperplazileri birbirinden ayırmak zordur. Timus 
hiperplazilerinde hastalara kortison verdikten birkaç gün son- 
ra mediastendeki gölge küçülür. Thymomalara, 40-60 yaşları 
arasında daha çok rastlanır, Bu yaş döneminde thymusta ekss- 
riya geriye bir yağ dokusu kalır Thymus tümörlerinin klinik 
seyri son derece değişiktir. Hiçbir şikâyeti olmıyacağı gibi intra- 
torasik kompresyona ait değişiklikler görülebilir. Şöyle ki MİL- 
LER ve DUKOR'un belir'tiği gibi mekanik semptomlarla myas- 
thenia gravis beraberce thymus sendromu olarak değerlendiri- 
lir. Myasthenia gravis krizleri thymomalılarda ve hiperplaziler- 
de beraber olacağı gibi, hiperplazili ve thymomalı olan şahıs-
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larda myastheni gravis krizleri görülmeyebilir. Myasthenialı 

hastalarda autolmmün hastalıkların insidansı artabilir. Vaka- 

ların X 80'inde thymus histolojik olarak patolojiktir. © 10'unda 

da thymoma mevcut olabilir (2, 4, 6, 7, 16). 

Myasthenik hastaların X 80'inde kas, tmik ve beyin anti- 

jenlerinde hücre vasıtasıyla sağlanan immünite bulunduğu gös- 

terilmiştir. Genetik faktörlerde sorumlu olabilir. Çünkü bazı 

aileler içinde artan bir insidens bulunabilir. Myasthenia krizle- 

rinin fizyopatolojisi bugün için dahi terminal şekli ile izah edi- 

lememiştir. Yeni muayene metodları ile myasthenik hastalarda, 

iskelet adelesine karşı autoantikorların varlığı gösterilebilmiş- 

tir. Bunun değeri thymusun santral bir mevkide oluşunu kabul 

ederek myastheninin autoimmün bir hastalık olduğunu isbat- 

layabilmektir. Esas itibariyle adelelerdeki bozukluğu sinirlerin 

son plaklarındaki asetilkolin, kolinesteraz mekanizmasında ara- 

mak lâzımdır, ya az asetilkolin teşekkül eder veya normalin çok 

üstünde kolinesteraz hızla harap olur. Kan değişikliklerine ge- 

lince burada, eritroblastofitizi autoimmün hemolitik anemi, pan- 

hemostopeni, agamaglobilinemi, granilomiyokarditis ve Myosi- 

tis. En son yıllarda yapılan deneysel, biyoşimik, klinik araştır- 

malarda HL- A, ve HL- A, antijenlerinin sıklıkla myasthenialı 

hastalarda ve ailelerinde meydana geldiğini göstermek müm- 

kün olmuştur. Myasthenik hastaların 84.06'sında, bu hasta- 

ların ailelerinin e 62.6'sında da bu antijenlerin varlığı tesbit 

edilmiştir (2, 3, 8, 12, 13, 19). 

HL-A,, HL- Aş'in myasthenia arasında bir beraberliğin olu- 

şu oldukça önemlidir. HL-A, sıklıkla kadın hastalarda artar. 

HL-A, ve HL- Aş antijenlerinin varlığı hassasiyetin bulundur- 

gunu belli eden faktördür. HL - A, antijeni autoilmmün bir has- 

talık olan coeliac hastalığında /e 78 nisbetinde, HL - Aş ise e 88 

nisbetinde mevcut olduğu tesbit edilmiştir ki, autolmmün has- 

talığın karakteri bakımından oldukça mühimdir. Autoilmmün 

hepatitte ve çocukluk astımında da benzer bulgular görülmüş- 

tür. Kadınlarda HL- A, yükselmesine paralel olarak timik fo- 

HL-A: Lokosit antijen grubu sistemi olup Dünya Sağlık Teşkilâtı tarafın- 

dan standardize edilmiş ve numaralandırılmıştır.
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liküler lenfoid hiperplazi ile aralarında önemli ve geniş kir ko- 
relasyon bulunmaktadır, Hastalığın ileri yaşlarda başladığı er- 
keklerde HL - A; artmış olabilir. Thymomali myasthenilerde bu 
durum sıklıkla tesbit edilebilir. HL - A, antijeninin mevcut ol- 
duğu hastaların hemen hepsinin thymuslarında, birçok sayıda 
enfekte mikrobik merkezler bulunmaktadır. Böyle mikrobik 
merkezlerin bulunması myasthehili hastalarda prognozu ağır- 
laştırır. Yine bu hastalarda thymektomiden sonra da residivle- 
ie sık olarak rasilanır, HL - A, antijeni ve timik folliküler hiper- 
plazi arasında korelasyon bulunması klinik bakımdan da önem- 
lidir. 

Klinik olarak myasthenia graviste bütün iskelet adelelerin- 
de genel manada bir zayıflık ve adele gruplarının da felce uğ- 
radığı görülmektedir. Şöyle ki Occulometor adele, esnemeyi ida- 
re eden adeleler, çiğnemeyi idare eden adeleler yutkunmayı ve 
yürümeyi idare eden adeleler felce uğrayabilir. Bu durum grup- 
lar halinde veya tek lek olabilir. Bu şikâyetler remisyonlarla 
uzayıp gider. Felç tarzındaki durumlarda aspirasyon pnömoni- 
si ve teneffüs sistemindeki muskuler kifayetsizlikler hastanın ha- 
yatını tehdit eder. Diagnoz klinik tablo ile konur. Prostigmin 
veya mestinon adele zafiyetini çok kısa sürede etkili bir tesir- 
le ortadan kaldırır. Eğer remisyonlar sıklaşırsa timektomi esas 
tedavidir. Fakat remisyonlar iki seneden fazla bir sürede de- 
vam etmisse ameliyatlan sonra sıklıkla residiv görülür ki bun- 
lar ekseriyu prosligmin veya mestinona cevap vermeyebilir. 
Böyle durumlar hayatı tehdit eder. Bu sebeple timektomi erken 
zamanlı olarak uygulanmalıdır. Ameliyattan evvel optimal bir 
prostigmin dozunu ayarlamak lâzımdır Erken postoperatif dev- 
rede intensiv istasyonda muhtemel bir myasthenia krizi ile or- 
taya çıkabilecek boğulma tehlikesini önleyebilmek için sıkı kont- 
rol altında. tutulması lüzumludur. Ameliyatın neticesi hakkın- 
da kati karar verebilmek için en az iki sene myasthenia krizi- 
nin görülmemesi lâzımdır. Daima thymoma şüphesi olanlarda 
myastheni semptomlarını araştırmalı ve böylece postoperatif 
olarak nahoş bir myasthenia krizi ile karşılaşmamalıdır. Thymo- 
ma ile beraber hipogamaglobilinemi veya agamaglobilinemi 
arasındaki kombinasyon kötü bir prognoza sebep olabilir. Bü- 
tün bunlara rağmen thymektomiden sonra görülen myastheni
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krizlerinin etyopatolojileri tam olarak izah edilmiş değildir (5, 

11, 14, 15). 

SCHMİDTMENDE'nin 1966 da belirttiği şekilde operasyon 

mortalitesi yalnız ağır hastalık semptomlarıyla değil hastalığın 

devam süresi ile de artmaktadır. Ağır myastheni krizlerinde 

mortalite 6 40-60 oranında değişmektedir. ERBSLÖH ve LAL- 

LA -MANDİ 1965 de tedavi görmemiş myasthenili hastaların 

çoğunluğunda thymusta anatomopatolojik değişikliklerin bulu- 

nabileceğini bildirmişlerdir. Literatür taramasının gösterdiği gi- 

bi ameliyat edilen hastalarda iyilik, thymektomi yapılmayanla- 

ra nazaran & 20 fazladır. 

1969 yılından bugüne kadar thymus hiperplazili ve thymo- 

malı 10 vakamız bulunmaktadır. 9 vakaya durumlarına uygun 

şekilde cerrahi tedavi yapılmıştır. Bir vakaya da histopatolojik 

teşhis gayesiyle mediastinoskopi uygulanmıştır. En genç hasta- 

mız 17, en yaşlı hastamız 40 yaşında idi. Vakaların çoğunluğu 

30-49 yaşları arasındaydı. 

Laboratuvar muayenelerinde 5 vakada sedimantasyon yük- 

sekti. 4 vakada da lökcsitoz vardı. Cinsiyet itibariyle 8 erkek, 

1 kadın olarak taksim olmuştu. Ameliyat öncesinde M. A. isim- 

li 34 yaşındaki erkek hastada myasthenin gravis krizleri var- 

dı. Yapılan cerrahi tedaviden sonra myasthenia gravis krizleri 

devam etmiş olup yapılan prestiğmin tedavisine rağmen neti- 

ce alınamamış, birinci postoperatif günde exitus letales. Histo- 

patolojik teşhis epitelyal tip thymoma. Bilindiği gibi thymekto- 

mi ile her vakada myasthenia gravis krizlerine mani olmak 

mümkün değildir. Ender görülmesine rağmen vreoperatif dev- 

rede myasthenia, gravis krizi mevcut olmasa dahi thymektomi- 

den sonra bu tip bir kriz ortaya çıkabılir. Bu sebeple her thy- 

mektomiden veya hiperplazik thymus ekstirpasyonundan sonra, 

myasthenia, gravis krizinin ortaya çıkabileceğini düşünerek in- 

tensiv istasyonda dikkatli bir postoperatif tedavi uygulamak lâ- 

zımdır. 43 yaşındaki M. S. isimli erkek hastomızda, preoperatif. 

devrede myasthenia gravis krizi görülmediği halde tümör 'eks- 

tirpasyonundan sonra postoperatif ikinci gün myasfhenia “gra 

vis nedeniyle exitus letales. Histopatolojik teşhis : Granülama- 
, 
a d 

., va b
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toz tihymoma. Bu vakamızda, prostiğmin ile tatbik ettiğimiz da- 
hili tedavi etkili olamamıştır. Cerrahi tedavi tatbik edilen di- 
.ğer vakada ameliyat öncesi ve sonrası myasthenia gravis krizi 
görülmemiştir, Vakalarımızdan birinde aşikâr V.C.S. sendromu 
mevcuttu. Muhtelif histopatolojik thymoma tipleri verifiye edil- 
miştir. Bunlar içerisinde üç defa granülamatöz tihymoma, iki 
defa lenfositik thymoma, bir defa epitelyal tip thymoma ola- 
rak hücre tipi ile histopatolojik teşhis konmuştur. İki vakamızda, 
da thymus hiperplazisi tesbit edilmiştir: Vakalarımızda klinik 
semptomlar çeşitli şekillerde ortaya çıkmıştır. Vakaların anali- 
zinden anlaşıldığı gibi thymomalı veya hiperplazili olan hasta- 
ların myasthenia gravis krizleri görülmeyebilir. Buna rağmen 
myasthenia krizi görülen vakaların © 20'inde thymus histolo- 
jik olarak patolojiktir. Thymomalı vakalarda myasthenia gravi- 
sin bulunuşu “ 20 civarındadır. Myasthenia gravis atolmmün 
bir hastalık olup, thymomalı ve hyperplazililerde thymektomi 
veya thymus ekstirpasyonu değerli bir Gl gi müdahaledir (2, 
7, 10, 17, 18). 

ÖZET; 

Myasthenia gravis pseudoperalitikanın tedavisinde thymo- 
malı veya hyperplazili bir timusun ekstirpasyonunun değeri bi- 
linmektedir. 

Bununla beraber myasthenili hastaların © 10-20'sinde 
thymoma veya hiperplazi tesbit edilebilmiştir. Myasthenia gra- 
viste thymektominin şifa, iyilik ve hayatı uzatıcı etkisi olduğu 
malümdur. Bilhassa hastalık iki seneden daha. evvel bir süre- 
de tedavi edilirse daha iyi neticeler alınır. 

Myasthenia gravisle thymomalar ve hyperplaziler arasın- 

daki pathophysiolojik ilişki bugün için dahi nihai şekilde çö- 

zümlenememiştir. Yeni araştırmalarla myasthenili hastaların 
bir kısmında, iskelet adelesine karşı Autoantikörperlerin teşek- 
kül ettiği tesbit edilmiştir. 

Bunun değeri myasthenia gravisin Autoimmun hastalara 
ait olduğunu göstermesidir.
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ZUSAMMENFASSUNG 

| Der Wert der Extirpation eines Thymoms bei der Behand- 

“ lung der Myasthenia gravis pseudoparalytica wird heute allge- 

“ mein anerkannt. 

Es ist Jedoch festgestellt worden, dass nur “6 10-20 der 

Myastheniekranken Trâger eines Thymoms oder siner Hiyper- 

plasne sind. Das ist bekannt, dass die Thymektomie bei der 

Myasthenia gravis heilend, bessernd und Lebens verlângemd 

eingesetzt worden ist. Besonders gute Ergebnisse wurden dann 

erzielt, wenn die Erkrankung weniger als zwei Jahre bestanden 

hatte. Zwischen Myasthenia gravis und Thymoma, Hyperplasie 

sind Die pathophysiologie dieser Zusammenhânge auch heute 

noch letzlich ungeklârt. Neuere untersuchungen haben ergeben, 

dass bei einen, Teil der Myasthenieerkranken Autoantikörper 

gegen Skelet muskulatur bestehen. Dies würde bedeuten dass, 

die Myastheni& den sog. Autoilmmunkrankheiten gehört.
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