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Ozet

Myastenia gravis (MG) anormal néromuskiler iletimin neden
oldugu otoimmin bir hastaliktir. Blalock’'un MG icin bildirdigi
ilk basarili timektomiden beri timusun cerrahi olarak cika-
riimasi hastalik icin alternatif bir tedavi yéntemi olmustur.
Fakat timektominin zamanlamasi, hangi olgularda uygulan-
masi gerektigi ve cerrahi yaklasim sekli Gzerinde tartismalar
devam etmektedir. Timoma varliginda cerrahi endikasyon
nettir. Nontimomatdz jeneralize MG’de timektomi konusun-
da konsensus bulunmakla birlikte, okliler MG gibi hastalarda
cerrahinin yeri hala sorgulanmaktadir. MG igin ideal cerrahi
yaklasimin tanimlanmasinda hala ciddi tartismalar mevcut-
tur. Her biri kendi icinde varyasyonlar gésteren cok sayida
cerrahi teknik (transservikal, videoskopik, transsternal ve
maksimal) tanimlanmig ve énerilmistir. Hangi ydntemin daha
faydali oldugunu gdstermenin en ideal yontemi randomize
calismalar yapilmasidir. MG’li hastalarin preoperatif deger-
lendirmesinde hastaligin son donemdeki seyri, etkilenen kas
grubu, uygulanan ila¢ tedavisi ve yandas hastaliklara odak-
lanilmali, solunum fonksiyon testleri incelenmelidir. MG igin
timektomi uygulanacak hastalarda preoperatif, intraoperatif
ve postoperatif dénemde, anestezi, néroloji ve cerrahi ekibin
birlikte ¢alismasi mutlak 6nemlidir. Ginimiizde mevcut ve
uygun analiz edilmis kanitlar dogrultusunda timektominin
nontimomatdz otoimmin MG etkili bir tedavi oldugu anla-
siimaktadir. Uygun cerrahi yaklasim ister acik transsternal
isterse minimal invaziv uygulansin komplet rezeksiyonu ve
stabil remisyonu hedeflemelidir.
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Abstract

Myasthenia gravis (MG) is an autoimmune disease caused
by abnormal neuromuscular transmission. Surgical resec-
tion of the thymus became an alternative treatment method
for the disease after Blalock’s first successful report of
thymectomy for MG. However, there continues to be
debate concerning the timing of thymectomy, for which
patients it should be performed , and the method of surgical
approach. In the presence of thymoma, surgical indication
is clear. Although there is a consensus about thymectomy
for the patients with generalized nonthymomatous MG, the
role of surgery in patients such as those with ocular MG, is
still debated. There is still a serious controversy on defin-
ing the ideal surgical approach for MG. Various surgical
techniques, each of which showing variations (transcervi-
cal, videoscopic, transsternal and maximal), are described
transsternal and maximal), are described and suggested.
The ideal method for the demonstration of the most benefi-
cial surgical technique is to organize randomized studies.
In the preoperative evaluation of MG patients; prognosis
of the disease in the last period, affected muscle groups,
preferred medical treatment and comorbid diseases should
be focused on, and respiratory function tests should be
evaluated. In the patients for whom thymectomy for MG is
planned, it is important to collaborate the anesthesiology,
neurology and surgery teams at the preoperative, intra and
postoperative periods. According to evidence available
today and when properly analyzed, thymectomy is an effec-
tive method of treatment in nonthymomatous autoimmune
MG. The appropriate surgical approach, performed by either
open transsternal or minimal invasive, should target com-
plete resection and stabile remission.
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GIiRIiS

Myastenia gravis (MG) anormal néromuskuler ile-
timin neden oldugu bir hastaliktir. Konjenital olabile-
cegi gibi edinsel de olabilir. Edinsel MG, postsinaptik
membranda asetilkolin reseptédrlerine karsi olusmus
antikorlar ya da kas spesifik tirozin kinaz antikorlarinca
meydana gelen otoimmdin bir patolojidir. MG’li hasta-
larda gérulen timus bezi anormallikleri; %10-15 olguda
timoma, %70 olguda ise lenfoid follikller hiperplazi
seklindedir (1).

Blalock ve arkadaslarinin MG ve timik kistli 26 yasin-
daki kadin bir hastada gerceklestirdikleri basaril timus
rezeksiyonundan beri, timusun cerrahi olarak ¢ikariima-
sl bu hastalik i¢in alternatif bir tedavi yéntemi olmustur.
Daha sonra Blalock transsternal timektomi ile tedavi
ettigi 20 MG hastasini yayinlamis, izleyen dekadda ise
Birlesik Devletler ve ingiltere’den MG’de timektominin
roliinl arastiran ¢ok sayida ¢alisma bunu takip etmistir.
Zaman icinde, peroperatif bakimdaki iyilesmelerle bir-
likte timektomi sonuglari iyi hale gelmis ve MG tedavi
bUtdnligu icindeki yerini bulmustur. Ancak buglne
kadar timektomi ile ilgili randomize kontrollii calisma-
lar yapilmamistir. Timektominin faydasi bazi otérlerce
halen sorgulanmaya devam etmektedir. Ayrica timek-
tominin zamanlamasi, erken yastaki olgularda ne yapil-
masi gerektigi ve cerrahi yaklasim sekli (zerinde de
halen tartismalar devam etmektedir (1, 2).

Timektominin faydalari, timektomi &ncesindeki
dénemlerde MG’in dogal seyrine bakilarak da anlasi-
labilir. MG’in modern tedavisinden &nceki dénemlerde
hastalarin 1/3’0 myastenik kriz ile kaybedilmekteydi.
Timektomi yaygin olarak uygulanmaya baslandiktan
sonra bu Kklinik seyir gelismistir. Bu klinik dizelme
timektomi yaninda yodun bakim sartlarindaki, ventila-
tér destegindeki, immuinsupresif tedavideki gelismele-
re baglh olarak da gelismistir. Cocuk ve yetiskin hasta-
larda yapilan retrospektif galismalar timektomi yapilan
hastalarda, medikal tedavi ile takip edilenlere gore
klinik remisyonun daha fazla oldugunu gostermektedir.
Cocukluk caginda 3 vyillik takiplerde remisyon %40
iken medikal tedavi grubunda %15, yetiskinlerde ise
20 yillik izlemde timektomi grubunda %35 iken diger
grupta %7.5 olarak bulunmustur (1).

Cerrahi yaklagsimdan (transsternal, transservikal
veya video yardiml) bagimsiz olarak timik cerrahinin
temel prensipleri; mediastinal eksplorasyon, servikal
kutuplar ve komsu mediastinal yag dokuyu da icere-
cek sekilde timus glandinin en-blok rezeksiyonu, frenik
sinirlerin korunmasi ve intraplevral disseminasyonun
onlenmesidir (2).
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Sekil 1. Timusun giinimuzde kabul edilen cerrahi anatomi-
si. Iki klasik servikomediastinal lob sinirlari disinda boyunda
%32, mediastende ise spesmenlerde %98 oraninda adaciklar
veya mikroskopik odaklar halinde bulunabilir (yag doku gri
alanlar seklinde goésterilimekte) (3)

MG tedavisinde total timektomi cogu zaman cerra-
hinin ana hedefi olarak distntimustir. Klinik gézlemler
de bu tezi desteklemistir. Transservikal veya transster-
nal olsun inkomplet rezeksiyonlari, reoperasyonla rezi-
duel timus ¢ikanimina neden olan persistan semptomlar
takip eder (Sekil 1). Ayrica agresif ve sinirli rezeksi-
yonlar karsilastiran calismalar, ne kadar fazla timus
dokusu cikartilirsa o kadar yiksek remisyon orani elde
edildigini gbstermistir. Tavsanlardaki deneysel calisma-
larda, komplet neonatal timektominin otoimmin MG’i
onledigi inkomplet rezeksiyonun ise basarili olmadigi
gOsterilmistir. Ginlimuzde ise, her ne kadar timus glan-
dinin siklikla mikroskopik odaklar icerdigi kesin olarak
gosterilmigse de, genisletilmis transservikal veya video
yardimli teknikleri savunan arastirmalar tim peritimik
yag dokusunun gikarlma gerekliligini sorgulamaktadir
(4) (Tablo 1).

Endikasyonlar

Timektomi i¢in endikasyonlar; timik kitlelerin ¢ikaril-
masi, secilmis MG hastalari veya her ikisidir. Timomali
hastalarin %30 veya daha fazlasinda MG g&zlenirken,
MG’li hastalarin yaklasik %10-15’inde beraberinde
timoma bulunur (2).

Jeneralize MG’de timoma olsun ya da olmasin
guncel tedavi timektomi olmasina ragmen nontimoma-
t6z MG’de timektominin yeri hala sorgulanmaktadir.
Nontimomatéz jeneralize MG’de timektomi konusunda
konsensus bulunmakla birlikte, diger grup hastalarda
(saf okiler MG gibi) timektomi cok daha fazla tartisma-
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Tablo 1. Peritimik mediastinal yag dokusu iginde
saptanan timik doku uzanimlar (5)

Otoér Cerrahi yaklagim Ekstrakapsiiler
timik doku
Jaretzki Maksimal 50 hasta-%98
Masaoka Genigletilmis 18 hasta-%72
Zielinski Genigletilmis 58 hasta-%56
Ashour Genisletilmis 38 hasta-%39.5
Scelsci VATET 27 hasta-%37
Mineo VATS 31 hasta-%32

Tablo 2. Modifiye Osserman klasifikasyonu (1)

Skor Aciklama

0 Asemptomatik

1 Sadece okiler bulgu ve semptomlar

2 llimh jeneralize gigsizlik

3 Orta siddette jeneralize glicstizlik ve/veya

bulber disfonksiyon

4 Siddetli jeneralize gligsuzlik ve/veya respiratuar
disfonksiyon

larn beraberinde getirmektedir. immiinofizyopatolojik
hayvan ve insan ¢alismalar timektominin oktler MG’li
genc bireylerde etkinligini gdstermis olsa da, cogu
klinisyen bu hasta grubuna cerrahi dnermekten kagin-
maktadir. Bir diger tartisma da timektomi icin Ust yas
sinirinin ne olacagl konusundadir. CUnkl yash has-
talarda hiperplaziye oranla timik atrofi daha fazladir,
dolayisiyla bu grup hastalarda genclerde oldugu gibi
timektomi &nermenin teorik dayanagi yok gibi gorin-
mektedir. Ayrica yasl hastalarda timektominin komp-
likasyonlari daha fazladir. Timoma yoklugunda genel
kani, benzer sekilde ¢cok genc hastalarda oldugu gibi,
60 yasin Uzerindeki hastalara timektominin énerilme-
mesidir (1).
Remes Troche ve ark. (6) MG’de timektomi endi-
kasyonlarini su sekilde belirlemiglerdir:
a) jeneralize MG’li 15-60 yas arasli hastalar
b) orta ile siddetli arasi ve medikal tedaviyle stabil
hastalar (plazmaferez dahil)
c) direngli okuler MG
d) timoma stpheli olgular
€) medikal tedaviye cevap vermeyen ve kortikos-
teroid tedavisinin kontrendike oldugu 60 yasin
Uzerindeki hastalar
Cok sayida nonrandomize calismada myastenik
semptomlarda %60-100 arasinda iyilesme ve %19-
50 arasinda ilag ihtiyagsiz komplet remisyon oranlari
bildiriimistir. Buna ragmen MG igin timektomi endikas-
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yonu hala bir tartisma konusudur (7). Amerikan Noroloji
Akademisi MG hastalan icin timektomiyi remisyon
veya iyilesme olasiigini arttirmak amaciyla “sadece
bir segenek” olarak 6nermistir. Onermenin dayanak
noktasi; timektomi uygulanan ve sadece medikal
tedavi verilen MG hastalarini karsilastiran 21 kontrolll
calismayi geriye dénik inceleyen, kanita dayali énemli
arastirmadir. Yaniltici degiskenleri diizeltmeyi deneme-
yen calismalardan U¢l disinda hepsi ilagsiz komplet
remisyon veya iyilesme anlaminda timektomi uygula-
nan grupta avantaj gostermistir (yaklasik 2 kat fazla).
Olgu eslestirme seklinde tasarlanmis multiple yaniltici
degiskenleri elimine etmeyi hedefleyen 4 calismada ise
hastalarin yaklasik 3/4’G timektomiden fayda goriyor
gibi g6zikse de, hepsi bilinen tim énemli degisken-
lerin eglestiriimesinde basarisiz ve ciddi olarak eksik
kalmistir. Sonuc olarak ise tiim olasi yaniltici degisken-
lerin de hesaba katiimasi i¢in ¢ok degiskenli analizlerin
yapildigi 3 calisma, 2/3 hastanin timektomiden anlamli
bir fayda gérmedigini goéstermistir. Norologlarin cogu
bu neticeye varmayan bildirimler sonucunda timekto-
miyi segilmis bazi hastalarda segenek olarak gorirken,
digerleri ya son derece nadir énermekte ya da hig
6nermemektedir. Ancak bu calismada yer alan timek-
tomi tekniklerinin de gcogunun sinirli basit transservikal
ile sinirli standart transsternal operasyonlar arasindaki
yelpazede oldugu unutulmamalidir (8).

Literatiire gére Osserman class | veya Il hasta gru-
bunda timektomi, myastenik semptomlarin majér tora-
sik cerrahiyi dusuindurtecek kadar yasamlarina engel
oldugu durumlarda 6nerilmektedir. Osserman class llI
hasta grubu icinse puberte ile 60 yas arasi timektomi
icin 6nerim ¢ok daha guclidir. Class 4 ve myastenik
kriz icinse cerrahi sonuglari cesaret kirici olup, hasta-
Ik mimkdn olan tim cerrahi digi yontemlerle kontrol
altina alinmaya c¢alisiimalidir. Saf okller myastenide
timektomi en tartismali konudur (Tablo 2). Medikal
tedavi etkisiz kaliyor veya hasta imminsupresif veya
kolinesteraz inhibitér tedavi almak istemiyorsa timek-
tomi oOnerilebilir. Genigletiimis transservikal timektomi
gibi minimal morbiditesi olan yaklagsimlar bu hastalar
icin daha ¢ok giindeme gelebilir (7).

Cok sayida calisma genc¢ hastalarda yaslilara gére
cevap oranlarinin daha iyi oldugunu goéstermigtir.
Timektominin faydalarn yagsla birlikte azalmakta, daha
Otesi riskler fayda beklentisinin dnine gegmektedir.
Cerrahi 6ncesi hastalik siresinin kisa oldugu olgular
da prosedirden daha cok fayda goérUyor gibi gbézik-
mektedir. Bu iliski muhtemelen néromuskiler plakta
artmis hasarin hastanin prognozunu kétllestirmesine
baglhdir (7). Venuta ve arkadaglari (9) 232 hastalik seri-
lerinde 2 yildan az siredir MG tanisi olan hastalarin
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cerrahiye yanitinin 2 yildan uzun siredir semptomlu
hastalara gére daha iyi oldugunu belirtmiglerdir. Klinik
sonuclarin tahmininde cinsiyet faktérinin etkisi acik
degildir. Birkagc yayinda erkek hastalarda remisyon
oranlarinin daha yliksek olduguna ait rakamlar bildiril-
misse de ortada net kanitlar yoktur (7).

Cerrahi Yaklasimlar

MG icin ideal cerrahi yaklagimin tanimlanmasin-
da hala ciddi tartismalar mevcuttur. Her biri kendi
icersinde varyasyonlar gdsteren c¢ok sayida cerrahi
teknik tanimlanmis ve 6nerilmistir. Tium yaklagimlarda
kapsuler timus dokusu komplet olarak cikarlabilir.
Yaklasimlar arasindaki farklilik rezeksiyonun peritimik
mediastinal ve servikal dokulara uzanip uzanmama-
sindadir. “Myasthenia Gravis Foundation of America”
cikartilan timik doku miktarinin fazlaligina gére sirala-
yarak, bu operasyonlari 4 ana gruba ayirmigtir. “T-4”
yaklasiminin digerlerinden farkli olarak amaci boyun
ve mediastende tim ektopik alanlar da icerecek
sekilde timik dokularin ortadan kaldirimidir. “T-1 - T-3”
operasyonlarda ise hedef, degdisik otorlerce farkl var-
yasyonlarda tanimlansa da, timik gland gdévdesinin
ekstrakapstuler diseksiyonla eksizyonudur (5,7).

T-1  Transservikal timektomi-Basit ve genisletilmis

T-2  Videoskopik timektomi-Klasik ve genisletiimis

T-3 Transsternal timektomi-Standart ve genisle-
tilmis

T-4 Transservikal ve transsternal timektomi
(maksimal)

Degisik tipte timik rezeksiyonlarin genisligini anla-
mak ve tanimlamak igin, ginimuizde yeni tatbik edilen
proseddrler de ilave edilerek modifiye edilmis bir timek-
tomi klasifikasyonu Jaretzki ve arkadaslan tarafindan
(Myasthenia Gravis Task Force) gelistiriimistir (3,10).
(Tablo 3, modifikasyonlar italik olarak gdésterilmistir)

Masaoka ve arkadaslari 1996 yilinda MG’de 20
yillik genigletilmis timektomi deneyimlerini yayinlamis-
lardir. Bu prosedur laterallerde frenik sinirler, asagida
diafragma ve yukarida tiroid dokusu arasinda kalan
anterior mediastinal yag dokusunun enblok olarak
cikarimasini icerir. Ikiyliz seksenalti hastayi iceren
bu calismada nontimomatéz MG’li hastalarda 5 yillik
izlemde remisyon orani %45.8, 10 yillik %55.7 ve 15
yillik %67.2 olarak saptanmistir. Benzer klinik sonuglar
diger genigletiimis timektomi serilerinde de gosteril-
mistir (11).

Transsternal yaklasim ve “maksimal transsternal-
transservikal timektomi”yi de iceren daha genisletilmis
prosedirler icin gerekceler en ayrintili sekilde Jaretzki
ve arkadaslarn tarafindan tanimlanmistir. Otdrler otopsi
calismalar ile hastalarin énemli bir kisminda, timik

Tablo 3. Modifiye Timektomi Klasifikasyonu (3)

T-1 Transservikal Timektomi
a. Basit
b. Genigletilmis
c. Parsiyel sternotomi ile genisletiimis
d. Videoskopik teknoloji ile genisletilmis
T-2 Videoskopik Timektomi
a. Klasik VATS (unilateral)

b. VATET (genisletilmis, boyun diseksiyonu ile birlikte
bilateral)

c. Robotik teknoloji ile videoskopik (unilateral)
d. Robotik teknoloiji ile videoskopik (bilateral)
T-3 Transsternal Timektomi
a. Standart
b. Genigletilmis
T-4 Transservikal ve transsternal Timektomi
T-5 infrasternal Timektomi
a. Kombine transservikal - subksifoid
b. Videoskopik subksifoid
c. Videoskopik subksifoid robotik teknoloji

d. infrasternal mediastinoskopik

kapstl disindaki mediastinal ve servikal yag dokusu
icinde timik doku odaklarini ¢ok iyi sekilde dokiimente
etmislerdir. Ayni zamanda bu sekilde yayginlik géste-
ren bir doku varliginin sinirli bir transservikal yaklagsimla
rezeke edilemeyecegini vurgulamiglardir. Basarisiz bir
ilk timektomi sonrasi reoperasyonla rezidlel dokularin
cikarimi ve komplet remisyon elde edilmesi de bunun
kaniti gibi gdziikmektedir (12,13).

Daha az komplikasyon, postoperatif agr, hastane-
de kalig sUresi ve sternotomiyle uygulananlara benzer
bildirilmis remisyon oranlari gibi avantajlari nedeniyle
Onerilen transservikal timektomi igin kisitlayici durum-
lar; hastanin boynunu hiperekstansiyona getirememe
durumu, morbid obezite, geciriimis mediastinal cerrahi
ve klcUk noninvaziv olanlar disindaki timomalardir (7).
Joel Cooper'in 1988’de gelistirdigi sternum kaldirici
retraktér boyundan timus dokusunun gérindmuani dra-
matik sekilde kolaylastirmig, tUm anterior mediastenin
direk bakisini ve timus dokusunun cevreleyen yapi-
lardan diseksiyonunu mimkidn kilmistir (14). Cooper
tarafindan genisletilmis transservikal timektomi olarak
isimlendirilen bu operasyon, énceki servikal insizyonlara
nazaran timik dokunun daha komplet rezeksiyonuna
olanak vermig, yayinlanan sonuglarla birlikte bu yak-
lasimin tekrar populer hale gelmesini saglamistir (15).

e
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YUzyilin sonunda ise video yardiml torakoskopik tek-
nikleri iceren timus glandina minimal invaziv yeni prose-
durler gelistirilmis ve yayginlik kazanmistir (16). Jaretzki
tarafindan tanimlanan maksimal timektomi yaklagimini
taklit etmek cabasiyla Novellino VATET yaklagimini
(Video yardiml torakoskopik genisletilmis timektomi)
tarif etmistir. Bu yontemde kiglk bir servikal insizyon
ile birlikte bilateral torakoskopik yaklasim gereklidir
(17). Mantegazzanin yayinladigi 159 VATET hastasinda
6 yillik remisyon oranini %50.6 olarak bildirmistir (18).
Transservikal ve torakoskopik timektomi yapilan hasta-
larin erken taburcu olabildigi ve guinliik normal aktivite-
lerine cabuk déndulkleri de ¢ok aciktir (5).

Hangi yéntemin daha faydal oldugunu géstermenin
en ideal ydéntemi randomize g¢alismalar yapiimasidir.
Sonug olarak optimal cerrahi yaklagimin hangisi oldu-
gu hakkinda konsensus yoktur (1).

Preoperatif Hazirhk

MG nedeniyle operasyon planlanan bir hasta-
da kontrastl toraks bilgisayarli tomografisi mutlaka
yapilmahdir. MG’e timoma eglik ediyorsa anterior
mediastendeki kitleyi degerlendirmek ve olasi vaskiler
invazyonlar géstermek igin tomografi kaginilmazdir.
Transtorasik igne aspirasyonunun yeri tartismali olsa
da timoma tanisinin preoperatif konulmasinda yardim-
ci olabilir (2).

MG icin timektomi planlanan hastalar ancak tibbi
durumlar optimize olduklarinda cerrahi icin adaydir-
lar. MG’li hastalarnin preoperatif degerlendirmesinde
hastaligin son donemdeki seyri, etkilenen kas grubu,
uygulanan ila¢ tedavisi ve yandas hastaliklara odak-
lanilmali, solunum fonksiyon testleri incelenmelidir.
MG icin timektomi uygulanacak hastalarda preope-
ratif, intraoperatif ve postoperatif dénemde, anestezi,
ndroloji ve cerrahinin birlikte bulundugu ekip calismasi
mutlak 6nemlidir. Myastenik hasta medikal tedavi
ile stabilize olmuyorsa timektomi &ncesi preoperatif
plazmaferez gereklidir. Seggia ve arkadaslarinin (19)
calismasi timektomi uygulanan myastenia hastalarin-
da plazmaferezin solunum fonksiyonlarinda ve kas
glciinde anlamli derecede iyilesme sagladigini ve
hastanede kalis surelerini ciddi sekilde azalttigini gés-
termistir. Preoperatif anestetik medikasyon, genellikle
sadece atropin ve iml bir sedatif olacak sekilde mini-
mal tutulmahdir. Preoperatif antikolinerjik ajanlardan
kaciniimaldir. Myastenik hastalar her ne kadar kas
gevseticilerden kaginilsa da, 6zel anestetik problemler
gOstermezler. Derin anestezi inhalasyon ajani ve kisa
etkili bir narkotikle saglanabilir (2).

MG hastalari dikkatli bir preoperatif hazirik dénemi
gegcirirlerse sinirh bir morbiditeyle cerrahinin Uste-
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sinden gelebilirler. Cerrahi yaklasimda secilebilecek
VATS veya transservikal timektomi gibi minimal invaziv
ybntemlerin morbiditeyi azaltacadl asikar olsa da bu
preoperatif hastallk durumunun optimizasyon énemini
kaybettirmez (7).

Preoperatif degerlendirmede, medikal tedaviye rag-
men 1hmh jeneralizeden daha fazla semptomlarin var-
g, bulber veya respiratuar semptomlar, aspirasyon,
pnémoni ve postoperatif entiibasyon gibi riskler olus-
turduklarindan plazmaferez mutlaka gereklidir (20,21).
Bu postoperatif déneme yardimci olacagi gibi cerrahi
oncesi verilen kortikosteroid seviyelerinin disik mik-
tarlara ¢ekilmesine yardimci olur. Preoperatif dénem-
de hastanin solunum fonksiyon testlerinin ayrintili bir
degerlendirmesi yapilmalidir (22). Zorlu vital kapasite
(FVC) postoperatif progres tahmininde faydal bir
go6sterge olabilir (23). Younger ve arkadaslari (24) bu
degerlendirmenin solunum kas kuvvetlerinin dlgimle-
rini de icermesi gerektigini vurgulamiglardir. Otorlere
g6re maksimum ekspiratuar kuvvet (MEF), ayni zaman-
da Okslrik etkinliginin mikemmel bir 6lcimidur,
bu hastalarda postoperatif problemlerin tahmininde
vital kapasite délcimuine gére daha guvenilirdir. 40-50
cmH,O basincinin altindaki bir kuvvet postoperatif
respiratuar komplikasyonlarin olasi gostergesi olabilir.

Antikolinesteraz tedaviye cerrahiye kadar dizenli
devam edilmesi hatta son ilag dozunun ameliyat gini
sabahi hastaya verilmesi ¢ok dnemlidir. Hasta kendi-
ne gelir gelmez az miktar suyla medikasyona devam
edilmelidir (7). Hastalarda cerrahi aninda, &zellikle
orofarengeal ve respiratuar zayiflk gibi semptomla-
rin olmamasi blyidk 6énem tasir. Ancak bu kontrolin
tek basina kolinesteraz inhibitériyle saglanmasina
asla glivenilmemeli, daha 6nce de bahsedildigi gibi
plazmaferez veya intravendz immunglobulinler, hatta
imminsupresif ajanlara bagvurulmalidir. Semptomlarin
tek basina inhibitdrlerle kontrol altina alindigi hasta-
larda postoperatif semptomlar tekrarladiginda hasta
medikasyona cevap vermeyerek ciddi komplikasyonlar
ortaya cikabilir (22).

Postoperatif Bakim

Cerrahiyi takiben hasta anestezist tarafindan uyan-
dinhp yakindan degerlendirilir. Solunum kuvveti ve kan
gazlan iyiyse ekstlibasyon gerceklestirilir. Hastalarin
tamamina yakini erkenden ekstiibe edilebilir. Cerrahi,
yogun bakim veya néroloji tarafindan, acil solunum
destegdi ve reentlibasyon sartlarn hazir olacak sekilde
yakin gbézlemde tutulmal ve halsizlik, progresif glic-
suzlik ve solunum yetmezligi ag¢isindan uyanik olun-
malidir. Solunum durumunu degerlendirmek amaciyla
her 6 saatte bir inspiratuar-ekspiratuar basinglarla vital
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kapasite o6lcumleri yapilabilir. Agresif bronkopulmo-
ner temizlik énlemleri alinmaldir. Postoperatif erken
dénemde antikolinesteraz ajanlara baslamak oral ve
trakeal sekresyon problemlerini ve kolinerjik kriz olasili-
gini azaltacaktir. Hastanin solunumu bozulmaya baslar-
sa plazmaferez hemen dislnulmelidir. Solunumunun
stabil gittigi gbézlenen hasta yogun bakimdan odasina
alinabilir. Drenleri mimkin oldugunca erken cekilip
taburculugu planlanabilir (2,22).

Timektomi Sonrasi Sonuclar

GUnidmuzde merkezlerden bildirilen sonuglar kar-
silastirmak datalar Gniform olmadigindan ¢ok zordur.
Belki daha da 6nemlisi, tUm c¢alismalar retrospektif
olup, hastaligin ¢ok degisken ve tahmin edilemez
karakterini, degisik alt gruplardaki hastalarda tedaviye
farkli cevap oranlarini ve timektomi igin hasta secim-
lerini dodru anlamda go&stermemektedir. Hastalar
ayirmak ve sonugclari degerlendirmek icin kullanilan
klinik klasifikasyonlar, henliz kantitatif olmadiklarindan
cevabin 6lcilmesinde glvenilir parametreler olmayip
sonuclarin karsilastirmali analizlerinde kullanilmama-
lidir. Ornegin timektomiyi takiben tedavi cevabinda
kullanilan “remisyon” terimi Uniform olmayip, ¢ogu
zaman hastalar semptomatik kaldiklarinda ve/veya
kortikosteroid dahil medikal tedaviye devam ettikleri
halde kullaniimaktadir. “Semptomlarda iyilesme veya
orta derecede degisiklikler” terimleri de tanimlar zayif,
kantitatif olmayan ve cerrahi sonuglarinin degerlendi-
rilmesinde hi¢ de glvenilir olmayan terimlerdir. Buna
ilaveten timektomi ve imminsupresyon kombinas-
yonlarini de@erlendiren bircok calismada, hastalar bir
kontrol grubuyla karsilastirimamis ve timektominin
ilave faydasini ortaya koyacak medikasyon ve doz
rediksiyon takvimi tanimlanmamistir. Hastalar timek-
tomi sonrasi immunsupresif tedaviye devam ettikle-
rinde timektominin gercek etkisini retrospektif olarak
degerlendirmek mimkiin olmayacaktir (4).

Degisik cerrahi tekniklerin sonuglarini karsilastirma-
da diger baz faktorler siklikla géz ardi edilmektedir.
Bunlar; preoperatif hastalik stiresinin 6lgciminde yeter-
sizlik, postoperatif izlem slresindeki eksiklikler, remis-
yon sonrasi relapslarin ve spontan remisyon oranlari-
nin kaydedilmesindeki noksanlar, cok sayida cerrahi
teknik veya iki ve daha ¢ok serinin degisen tanim ve
standartlariyla analizler yapmak, timomall hastalarin
dahil edilmesi, bilinmeyen nedenlerden dolayi basarisiz
ilk timektomi ve reoperasyon zamani ciddi semptom-
lar olan hastalarin dahil edilmesi, kontrolsiiz ve karigik
data (zerine yapilmis meta-analizler, morbidite ve
mortalite bilgilerindeki eksiklikler ile yasam kalitesi ve
maliyet-fayda analizlerindeki noksanlardir (4).

MG icin timektomi tartismalarinda sunu kesinlikle
vurgulamak gerekir ki, tek basina medikal tedaviye
goére eklenmis bir timektominin faydasini gosterebile-
cek herhangi bir randomize ¢alisma mevcut degildir.
Cogu arastirmacinin da inandigi, retrospektif calis-
malarla MG tedavisinde timektominin yardimci bir rol
oynadigi ancak birinci basamak bir kanit olmadigidir (7).

Timektomi ile medikal tedavinin karsilastirimasinda
6nemli bir galisma, 17-60 yas arasi nontimomatéz MG
hastalarini iceren ve medikal tedaviye goére timektomi
sonrasl sonuglarin daha iyi oldugu klasik Mayo bilgi-
sayar yardimli retrospektif eslestirme arastirmasidir.
Cerrahi grupta %35 olan komplet remisyon orani
medikal grupta %7.5 bulunurken, MG nedenli morta-
lite oranlari ise cerrahi grupta %14 medikal grupta ise
%34 olarak saptanmistir. Fakat ¢alisma retrospektif ve
immunsupresif tedavinin efektif kullanimindan énceki
yillara aittir (4).

GinUimizde Newsom-Davis ve arkadaslarn (25)
tarafindan devam ettirilen prospektif, randomize, ¢cok
merkezli ve uluslararasi ¢alismanin amaci, jeneralize
otoimmin nontimomatéz MG olgularinda, tek basina
prednizone tedavisine gére kombine prednizone ve
agresif genisletiimis transsternal timektominin avantaj
saglayip saglamadigini ortaya cikarmaktir. Calisma;
myastenik glgsizlUkte blylk iyilesme saglanacak mi,
tekrarlayan ve uzun vadeli toksik etkileri dislrecek
total prednizone dozunda azalma olacak mi ve teda-
vilere bagl yan etkiler ve semptomlar azalarak yasam
kalitesinde artis saglanacak mi sorularina esas olarak
yanit aramaktadir. Eger sonuglar timektomi kolunda
anlaml olarak iyi ¢ikarsa ilk kez bir prospektif ¢alig-
ma ile MG’de timektominin gergekten faydali oldugu
sonucu dogrulanabilir. Prospektif data toplanimi ve
her iki koldaki uzun dénem remisyon analizleri sonucu
gosterecektir.

Sonett and Jaretzki’nin preoperatif periyodu ve
MG’in derecesini de iceren, gincel ve kapsaml anali-
zinde (Sekil 2) %91 ve 75’lik 10 yillik remisyon oranlari,
sanki guncel yeni tekniklerin secilmesi gereken pro-
sedirler olmasi gerektigi gibi bir sonuca vardirmistir.
Ancak %91 remisyon oraninin bildirildigi seride (trans-
servikal torakoskopla birlikte genisletilimis transservikal
timektomi teknigi) hastalarin %43’de okiler veya ilimli
jeneralize semptomlar mevcut olup preoperatif ortala-
ma hastalik suresi 10 ay kadardir. Benzer olarak %75
remisyon orani bildirilen diger seride (unilateral VATS),
%63 hastada saf okiler veya iimli semptomlar mev-
cuttur. Bu yUksek remisyon oranlari cerrahi teknikten
daha cok secilmis hasta grubuna ait olabilir. Buna
ilaveten sadece 2.5 yillik zaman icinde 10 yillik remis-
yon oranlarinin 55’ten 91’e, 20°den 75’e ylkselmesi-
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Class (% of patients)

Preop (dura)

Post-OP FU (% CSR)

Thym (type) N Ocu  Mild Mod Serv  Meanvyears 2-3years 5Syears 6Gyears  7.5years 10 years
No thymectomy (Spontaneous remissions in children)

None! 149 9 16 73 2 10 15 18 20
Transcervical thymectomy

T-1a* 651 14 23 33 40
T-1b* 78 15 32 39 14 - 31 43

T-1c* 300 0 27 56 17 2.5 15 33 - - -
T-1d° 120 11 32 37 20 0.8 30 38 55 91
Videoscopic thymectomy

T-2a° 36 22 41 14 23 3.0 13 20 20 75
T-2b 159 12 31 45 12 2.6 33 51 51

T-2¢% 92 7 34 43 16 2.2 20 32 32
Transsternal thymectomy

T-3b° 73 - 3.5 30 40 — 50 52
T-3b" 47 0 30 59 11 2.0 20 44 49 - -
T-3b!"! 98 18 41 23 18 2.3 - 30 - 41 45
Transcervical-transsternal thymectomy

T-4" 72 0 18 52 30 2.8 30 50 81

data.
Type of thymectomy:
1. None — Spontaneous remissions in children™
2. T-1a - Basic Transcervical Thymectomy™
T-1b — Extended Transcervical Thymectomy*’
T-1¢
T-1d
T-2a — Classic VATS (unilateral thoracoscopy)*
. T-2b — VATET (bilateral thoracoscopy)®®
. T-2¢ — Unilateral Thoracoscopy + Robotic Technology™
. T-3b — Extended Transsternal Thymectomy®’
10. T-3b —Extended Transsternal Thymectomy™
11. T-3b — Extended Transsternal Thymectomy™
12. T-4 — Combined Transcervical-Transsternal Thymectomy'’

©NO v W

1=}

number; Ocu = Ocular; Mod = moderate; Sev = severe.

This analysis compares the Kaplan—Meier life table analyses of 11 thymectomy reports and one report of spontaneous remissions.
In addition, the severity and duration of the MG is recorded. See text “Comparative Results Following Thymectomy™ for an analysis of this

- Extended Transcervical Thymectomy + Partial Sternal Split
Extended Transcervical Thymectomy + Thoracoscopy™'

Preop (dura) = Pre-operative (duration); Post-OP FU (% CSR) = Post-operative Follow up (Complete Stable Remission); N =

19

Sekil 2. Farkli 11 timektomi teknigindeki karsilastirmali Kaplan-Meier remisyon oranlari (3)

nin agiklamasi tartismalidir. Otérler; tim yayinlarda yer
aldigindan ve posttimektomi degerlendirmesi igin 5 yillik
sUrenin iyi bir baglangic noktasi oldugunu disindikle-
rinden 5 yillik remisyon oranlarinin karsilastinminin daha
uygun olacagini belirtmislerdir. 5 yillik takipte en ylksek
remisyon oranlari ise; kombine servikal ve bilateral vide-
oskopik teknikte %51 ve maksimal timektomi tekniginde
%50’dir. Okdler veya iimli jeneralize MG orani maksimal
timektomi uygulanan grupta %18 iken diger grupta
%43’dlr (daha secilmis hasta grubu) (3). Bu degerlen-
dirme 5 yillik takip sonunda en yiksek remisyon oranina
sahip tekniklerin ilk sirada maksimal timektomi hemen
arkasindan genigletilmis transsternal timektomi oldugu-
nu gdstermektedir. Ancak tim bu yayinlarin sonuglari
gecerli olsun olmasin degisik rezeksiyonel tekniklerin
ayni sonuglar dogurmadigi ortada olup iyi tasarlanmig
ve prospektif calismalara ihtiyag vardir.
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Onemli olarak, sinirl fakat bilyiik éneme sahip bir
bilgi de, ilk basarisiz timektomi operasyonunda gézden
kacan timik dokuya sekonder ikinci bir girisim gerekililigi
ve saptanan patolojik timus dokusu oranlardir (Tablo 4).

Buna ilaveten Uniform klinik siniflandirma tanimlari,
hastalik derecesinin kantitatif dlgtimleri, girisim sonrasi
durumun derecelendirme sistemleri, ayrntill morbidite
ve mortalite bilgisi, kanitlanmis analiz metodlari, tim
anlamli degiskenlere numaralandirma standartizasyo-
nunun getirilmesi gibi parametreler arastirmalarn daha
saglikh hale getirebilir. Remisyon sonrasi relapslar ile
hastane ici ve uzun dénem morbidite ve mortalite bil-
gileri de karsilastinimalidir. MG igin timektomide karsi-
lastirmali analizin temel hedefi komplet stabil remisyon
olarak kalmalidrr. Klinik iyilesme de eger kantitatif dl¢u-
lebilirse degerlendirilebilir ancak daha az tanimlayici
bir dlgimddr (4).
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Tablo 4. ilk timektomi sonrasi persistan timik doku igin cerrahi re-rezeksiyonlar (5)

Otor Hasta sayisi ilk prosediir

Henze 20 Transservikal

Masaoka 6 Transservikal

Miller 6 Transservikal (3)
Basit transsternal (3)

Rosenberg 13 Transservikal

Zielinski 21 Transservikal (19)

Transsternal (2)

Patolojik timus orani Myastenik iyilesme
20/20 19/20
6/6 3/6
5/6 5/6
11/13 6/13
17/21 )

SONUG

Glnimizde mevcut ve uygun analiz edilmis kanitlar
dogrultusunda timektominin nontimomatéz otoimmin
MG etkili bir tedavi oldugu anlasiimaktadir. Anatomik
timik loblar gevresindeki peritimik yag dokusu icersin- 8.
de anlamli oranda rezidiel timik dokularin bulundugu
da reddedilemez bir gercektir. Gorilen tim timik
dokularin komplet rezeksiyonu daha iyi uzun dénem
remisyonlarla sonuglanacaktir. Uygun cerrahi yaklasim g,
ister acik transsternal isterse minimal invaziv uygulan-
sin komplet rezeksiyonu hedeflemeli, bu ve komplet
stabil remisyon hedefi daha minimal invaziv cerrahi
istek ve egilimleri etkisi altinda kalmamalidir. Ancak
¢6zUm bekleyen sorulara cevap bulmak ve timektomi
tekniginin seciminde karar verdirici faktorleri ortaya

glkarmak icin iyi tasarlanmig prospektif caligmalara 11

mutlak ihtiyac vardir.

12.
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