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Резюме
Миастения относится к синаптическим болезням человека. Аутоиммунный процесс возникает в результате аутоагрессии с 
образованием антител и аутореактивных Т-клеток, направленных к различным антигенным мишеням периферического 
нейромоторного аппарата полипептидной природы. Вилочковая железа - тимус - является первичным органом для 
развития и дальнейшей дифференцировки Т-клеток. Исследования показали значительное увеличение количества 
зрелых Т-лимфоцитов и тимических В-клеток, продуцирующих выработку антител к ацетилхолиновым и рианодиновым 
рецепторам, тинин-белку у больных миастенией. В настоящее время тимэктомия является обязательным этапом лече­
ния пациентов с серопозитивной миастенией (с регистрацией антител к ацетилхолиновым рецепторам) в возрасте до 
45-55 лет. Проведение тимэктомии приводит к удалению источника антигенов и антител, и направлено на достижение 
полной стойкой клинической ремиссии, улучшению течения миастенического процесса.
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Summary
Myasthenia refers to synaptic human diseases. Autoimmune disease resulting from autoaggression accompanying creating 
ofantibodies and autoreactive T-cells directed to different antigenic targets of polypeptide nature peripheral neuromotor 
apparatus.The thymus glandis the primary organ for the further development and differentiation of T cells.Studies shown a 
significant increase in the number of mature T-cells and thymic В cells producing an antibody response to acetylcholine and 
ryanodine receptor-tinin protein in patients with myasthenia gravis. Currently, thymectomy is an obligatory stage of treatment 
of patients with seropositive myasthenia gravis (with registration of antibodies to acetylcholine receptors) at the age of 45-55 
years. Thymectomy removes the source of antigens and antibodies, and is aimed at achieving of full persistent clinical remission 
and improving the myasthenic clin ical course.
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Введение
Миастения -  аутоиммунное заболевание, относится 

к наиболее распространенным синаптическим болезням 
человека и связанно с образованием аутоиммунных 
антител, направленных на различные антигенные мише­
ни периферического нейромоторного аппарата. Тимус 
(вилочковая железа) -  первичный орган для развития и 
дифференцировки Т-клеток [1]. Железа локализуется в 
переднем средостении под грудиной и покрыта соеди­
нительнотканной капсулой. Эпителиальная клеточная 
сеть внутри тимуса наполнена лимфоцитформирую- 
шими клетками, которые интенсивно пролиферируют в 
раннем возрасте. Несмотря на то, что с возрастом тимус 
подвергается инволюции, в нем сохраняются пролифе­
ративные свойства.

Механизм включения вилочковой железы в па­
тогенез миастении до настоящего времени полностью

не изучен. Допускают, что при миастении разрушается 
эпителиальный барьер, который отделяет медуллярный 
эпителий от экстрапаренхиматозных пространств, со­
держащих лимфоидную ткань, характерную для пе­
риферических лимфоузлов [2]. Участки вилочковой 
железы, расположенные вблизи зародышевых центров, 
содержат: гипертрофированные клетки медуллярно­
го эпителия, антигенпредставляющиеинтердигантные 
клетки, Т и В - лимфоциты. Возможно, именно с этим 
связано начало иммунного ответа на интактные или 
измененныеаутоантигены [3].

У больных миастенией выделяют 3 варианта со­
стояния вилочковой железы: норма, гиперплазия, тимома.

Гиперплазия вилочковой железы чаще обнару­
живается у женщин моложе 40 лет, и эффективность в 
этой группе пациентов тимэктомии очень высока (по 
данным некоторых авторов до 100 %) [3,4].



Тимомы -  опухоли, развивающиеся из ткани ви- 
лочковой железы, могут быть органоспецифическими 
(доброкачественные тимомы -  типы А, В, АВ; и зло­
качественные) и органонеспецифическими (лимфомы, 
тератомы, нейроэндокринные и стромальные опухоли) 
[5,6].

Революционные успехи в лечении миастении были 
связаны с внедрением в практику антихолинэстеразных 
препаратов (1932-34 гг.), тимэктомии (1939 г.), искус­
ственной вентиляции легких (1960 г.) и глюкокортико­
стероидной терапии (1966 г.). В последние 2 десятилетия 
широко применяются сорбционные методы (плазма- 
ферез, иммунноферез), с начала 90-х годов -  с успехом 
используется внутривенный нормальный человеческий 
иммуноглобулин.

В настоящее время тимэктомия является обяза­
тельным этапом лечения пациентов с серопозитивной 
миастенией (с регистрацией антител к ацетилхолиновым 
рецепторам) в возрасте до 45-55 лет или в случаях с ти- 
момой [7, 8]. В старшей возрастной группе методом вы­
бора воздействия на вилочковую железу является лучевая 
терапия. Проведение тимэктомии приводит к удалению 
источника антигенов и антител, и направлено на дости­
жение полной стойкой клинической ремиссии, улучше­
нию течения миастенического процесса [9].

Материалы и методы
В исследование было включено 20 пациентов, на­

ходившихся на диспансерном учете в ГБУЗ СО «СОКБ 
№ 1»и перенесших оперативное лечение в пульмоцен- 
тре г. Екатеринбурга. При оценке степени выражен­
ности двигательных нарушений использовалась шка­
ла SzoborA. (1976 г.). При анализе характера течения, 
степени генерализации, степени тяжести двигательных 
расстройств и степени компенсации двигательных на­
рушений применялась классификация, предложенная 
Гехтом Б.М. (1965 г.). Клиническая картина заболевания 
у 14 пациентов соответствовала миастении, генерализо­
ванной форме; у 6 человек -  локальной (глазной) 
форме миастении. Все случаи были чувствительны к 
антихолинэстеразным и глюкокортикостероидным пре­
паратам, различной степени компенсации, преимуще­
ственно средней степени тяжести течения. У всех па­
циентов при проведении КТ исследования средостения 
выявлено образование переднего средостения.

Средний возраст в группе исследования -  38,5±2,4 
лет. Пациентов в возрасте до 30 лет -  7, от 30 до 55 
л е т - 10 и в группе старше 55 лет -  2 больных.

В связи с установленным диагнозом, по достиже­
нии компенсации миастенического процесса, пациенты 
были направлены в пульмоцентр для проведения опера­
тивного лечения.

У всех пациентов была проведена трансстерналь­
ная продольная тимэктомия с удалением тканей средо­
стения и последующим наложением скоб и (или) швов.

Результаты оперативного лечения были проанали­
зированы в сроки от 6 мес. до 2-х лет после опера­
тивного лечения.

Оценка морфологических изменений удаленных 
тимом была произведена в соответствие гистогенетиче- 
ской классификации опухолей, предложенную эксперта­
ми ВОЗ в 1999 г. [5].

Для оценки отдаленных результатов хирургического 
лечения была использована известная схема Keynes в 
модификации ФХК [6] (табл. 1).

Результаты и обсуждение
В результате морфологического исследования ви- 

лочковой железы после тимэктомии (табл. 2), у 5 паци­
ентов была выявлена тимома переднего средостения, 
у 7 пациентов -  гиперплазия тимуса, атрофия тимуса 
у 1 пациента, жировая ткань и возрастная инволюция 
тимуса у 7 пациентов.

У большинства пациентов с глазной формой миа­
стении выявлялась гиперплазия (истинная или фолли­
кулярная) вилочковой железы, у 2-х пациентов -  атро­
фия и инволюция тимуса и у 1-го пациента-тимома 
(доброкачественная опухоль). Гиперплазия вилочковой 
железы (истинная и фолликулярная) была характерна 
для 3 пациентов в возрасте до 30 лет, у 3 больных воз­
растной группы старше 50 лет (51-58 лет) при гисто­
логическом исследовании вилочковой железы выявлена 
атрофия, истинная инволюция и тимома -  доброкаче­
ственная опухоль тимуса.

В группе пациентов с миастенией, генерализован­
ной формой, преобладали пациенты старше 50 лет(1  
пациент -  48 лет). По гистологической структуре чаще 
выявлялась жировая клетчатка с дольками вилочковой 
железы обычного строения или признаками лимфоид­
ной гиперплазии.

В раннем послеоперационном периоде у 12 па­
циентов отмечались боли в области послеопераци­
онного рубца, что, возможно, связано с травматизацией 
тканей и установкой послеоперационных скоб в грудине. 
У 3 пациентов течение осложнилось нагноением по­
слеоперационной раны, у 1 пациентки в дальнейшем 
развился медиастинит, остеомиелит грудины и сепсис. 
Во всех случаях были проведены повторные курсы анти­
бактериальной терапии с положительным эффектом. В 
последующем пациенты проходили курсы лечения в 
условиях неврологического отделения ГБУЗ СО «СОКБ 
№ 1».

В течение первых 6-ти месяцев стабилизация 
процесса отмечалась у 80 % всех прооперированных 
пациентов.

Из 6 пациентов с миастенией, глазной формой, 5 -  
уже в течение первых 6-ти месяцев после тимэктомии, 
были переведены на минимальные поддерживающие 
дозы глюкокортикостероидов (ГКС) -  до 10-15 мг че­
рез день. У одного пациента отмечается выраженный 
положительный эффект в виде отмены глюкокорти­
костероидных и антихолинэстеразных препаратов. При 
динамическом наблюдении в течение последующего 
года у 1 пациента отмечено стабильное течение заболе­
вания с минимальным проявлением -  легким двоением 
при исследовании акта конвергенции.



Таблица 1. Оценка отдаленных результатов хирургического лечения

Характеристика Результат

Эффект А

(отличные результаты лечения)

Пациенты с полным восстановлением утраченных функций, 

трудоспособные, не нуждающиеся в проведении какой -  либо 
терапии миастении

Эффект В

(хорошие результаты)

Больные, состояние которых значительно улучшилось после 

операции на фоне АХЭ, дозировки которых уменьшились в 2- 

раза или лечение поддерживающими дозами преднизолона

Эффект С

(удовлетворительный результат)

Больные с незначительными улучшениями самочувствия при 

некотором уменьшении дооперационных дозировок АХЭ и с 

любой степенью улучшения на фоне высоких доз ГКС 

препаратов

Эффект D 

(ухудшение)

Больные, у которых не получено эффекта от оперативного 

лечения, состояние ухудшается на фоне прогрессирования 

миастении

Эффект Е
Летальный исход в различные сроки послеоперационного 

периода

Таблица 2. Гистологические изменения вилочковой железы

Результаты гистологического исследования Количество
(п=20)

больных

1. Возрастная норма
(лимф компонент + жировая ткань 90%) 8

2. Тимома: 5
Тимома А (веретено-клеточная) 1
Тимома В2 (лимфоцитарно-эпителиальная) 1
Тимома АВ 1
Тимома ВЗ -  злокачественная (карцинома) 1
Тимома злокачественная (атипичная) светлоклеточная 1
3. Гиперплазия: 7
Гиперплазия тимуса (лимфоидная) 3
Г иперплазия тимуса (фолликулярная) 2
Гиперплазия тимуса истинная 2

У 13 пациентов с миастенией, генерализованной 
формой, в послеоперационный период отмечено улучше­
ние состояния, что позволило в течение первых 6-ти 
месяцев снизить дозу ГКС препаратов на 10-15 мг, а 
концу первого года уменьшить до возможно минималь­
но поддерживающей дозы (от 30 до 40 мг через день); 
у 2-х пациентов удалось отменить ГКС (после тимэк- 
томии компенсация достигалась на поддерживающей 
дозе пиридостигмина бромида (калимина) 1-2 табл. -  
60-120 мг в сутки).

Анализ клинического течения заболевания в по­
слеоперационный период у пациентов с миастенией, 
генерализованной формой, позволил выделить два вари­
анта течения болезни: в одну группу были объединены 
пациенты со стабилизацией патологического процесса 
(п=7), во вторую вошли пациенты с умеренным эффек­
том (п=6) - с «плавающей» симптоматикой заболевания, 
с периодами обострений и ремиссий, но отличавшиеся 
более мягким течением болезни, по сравнению с доопе- 
рационным периодом. «Злокачественное» течение отме­
чено у 1 пациента 58 лет данной группы с поражением

скелетной и глоточно-лицевой мускулатуры. У данного 
пациента при проведении гистологического исследо­
вания выявлена злокачественная тимома ВЗ (карцино­
ма тимуса). Поэтому дополнительно после тимэктомии 
была проведена рентгенотерапия на область тимуса. 
Тем не менее, в наблюдаемый период было отмечено 
стабильно тяжелое течение с неполной компенсацией 
состояния на проводимой терапии -  сохранялась необ­
ходимость приема высоких доз ГКС до 1,5мг на кг мас­
сы, для компенсации состояния к иммунносупрессив­
ной терапии добавлен цитостатик -  азатиоприн 100мг в 
сутки. В послеоперационный период у пациента дважды 
развивались миастенические кризы. В настоящее время 
(спустя 2 года после оперативного лечения) предприни­
маются попытки постепенного снижения дозы ГКС.

Более благоприятное течение заболевания наблю­
далось у пациентки 71 года со злокачественной ати­
пичной тимомой (злокачественная атипичная тимома 
1 типа, светлоклеточная). Значительная положительная 
динамика заболевания в ранний послеоперационный пе­
риод позволила пациентке принять решение об отказе от



ГКС терапии. Ухудшение возникло через 2 месяца на 
фоне психоэмоционального стресса, что потребовало 
возобновления приема преднизолона в дозе 30 мг через 
день. Лечение в течение 2х недель привело к стабилиза­
ции процесса, что позволило в последующем перей­
ти на поддерживающие дозы препарата (20 мг через 
день).

Выводы
1) У большинства пациентов с генерализованной 

и локальной формами миастении после тимэктомии от­
мечена положительная динамика неврологических на­
рушений, что подтверждает важную патогенетическую 
роль тимуса. Достоверных закономерностей между осо­
бенностями течения болезни и морфологическими изме­
нениями в вилочковой железе не выявлено.

2) Высокая степень тяжести течения заболева­
ния характерна для пациентов с новообразованиями 
переднего средостения -тимомами, которые могут как 
значительно увеличиваться в росте, так и приобретать 
инфильтрирующий злокачественный рост.

3) Проведение тимэктомии позволяет перевести 
большинство пациентов (до 80%) на минимально под-
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