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      Цель исследования – выявить клинико-анатомические параллели  анатомии и топографии тимуса плодов человека в раннем плодном периоде онтогенеза и их региональные особенности, оценить анатомическую изменчивость тимуса на данном этапе развития человека. 

      Материалы и методы исследования. Исследование выполнено на 100 плодах возрастом 16-24 недели (по 50 мужского и женского пола) и включает в себя два раздела – секционный и клинический. На первом этапе с целью описания детальной топографии тимуса было изучено 20 плодов (по 10 мужского и женского пола) методом распилов по Н.И. Пирогову в нашей модификации. После фиксации плодов в 10% растворе формалина по возрастающей концентрации, с предварительной наливкой через пупочную вену, обнажались и маркировались  остистые отростки грудных позвонков и выполнялись горизонтальные срезы с использованием макротома М-1. Для избегания смещения органов на получаемом срезе, на 2-3 мм ниже поверхности среза он армировался несколькими инъекционными иглами, проведенными параллельно его плоскости. Сагиттальные срезы выполнялись по срединной сагиттальной плоскости, фронтальные – через средние и передние подмышечные линии. Полученные срезы фотографировались и подвергались морфометрии.

     Часть полученных блоков после промывки проводилась через батарею спиртов возрастающей концентрации, пропитывались раствором целлоидина, после чего из них готовили тотальные гистотопографические срезы, окрашенные по Ван-Гизону. На гистотопограммах с помощью бинокулярного микроскопа МБС-10 определялись детали макромикроскопической топографии и анатомии тимуса. 

      Для стандартизации морфометрии применялась многомерная система из горизонтальных, вертикальных, радиарных и круговых координат с точкой отсчета в центре позвонка исследованного уровня (патент РФ №2171465 от 27.07.01, авторы И.И. Каган, Л.М. Железнов, И.Н. Фатеев).   

     Клинический раздел исследования выполнен на прижизненном изучении тимуса у 80 плодов в возрасте 20-24 недели. Они были разбиты на 4 группы (по 10 плодов мужского и женского пола в каждой группе). С использованием ультразвукового сканера Accuvix XQ (Medison) и конвексного датчика C 2-6IC/50/72 определялись три линейных параметра тимуса: ширина, высота и толщина. При продольном сканировании грудной клетки в сечении на уровне восходящей части  дуги аорты определялась высота и толщина органа. Объем тимуса определялся по формуле С.М. Воеводина (1989), а масса по формуле Л.Г. Кузьменко и соавторов (1994). Так же определялись периметр (как сумма сторон) и площадь среза  тимуса. Для описания топографии  определялись: кратчайшие  расстояния от  передней и задней поверхности тимуса до центра позвонка,  от тимуса до легочной артерии, восходящей аорты и верхней полой вены, диаметры верхней полой вены, легочной артерии, их удаление от центра позвонка. Всего было изучено 20 морфометрических параметров. 

     Статистическая обработка проводилась с использованием лицензионного пакета прикладных программ Microsoft Exel.

           Полученные результаты. На этапе раннего плодного периода онтогенеза при макроскопическом исследовании определяются контуры тимуса, состоящие из 2-х долей (правой и левой)  с узкой вершиной и широким основанием. На сагиттальных распилах торса плода в 16-17 нед. выявлено преобладание по протяженности размеров основания над верхушечной частью железы, на 18-22 нед. заметно выравнивание длин основания и верхушечной части, между которыми хорошо определяется угол, открытый кпереди. 

     При исследовании выявлены различные формы и количество долей тимуса, не- зависимо от периода наблюдений. Препарирование извлеченных изолированных тимусов показало, что орган формируется из тканевого тяжа, уложенного в несколько оборотов, что создает картину наличия различного количества  (от 3 до 5) долей, соединенных между собой перемычками из ткани железы. Формообразование долей тимуса существенно зависит от синтопических взаимоотношений и контактов с рядом расположенными органами плода, прежде всего с крупными сосудами, сердцем, трахеей, грудиной.

     При макроскопическом исследовании тимус, в 16 -17 нед. определяется между правой грудинной и левой окологрудинной линиями, в 18-19 нед. между правой и левой окологрудинными линиями, а на 20-22 нед. исследуемого периода- между правой срединноключичной и левой передней подмышечной линиями. Верхний край тимуса располагается в пределах С7 –Th 2, а нижний край приходится на уровень Th 4 - Th 5, что соответствует  уровню нижнего края 2-го и верхнего края 3-го ребра. 

     Синтопия органа характеризуется тем, что в большинстве наблюдений тимус прилежит непосредственно к задней поверхности грудины своей внутригрудной частью, т.е. основанием. Задней поверхностью верхушечная часть железы соприкасается с шейным отделом трахеи таким образом, что существенно деформирует его, суживая просвет трахеи, а внутригрудная часть органа удалена от соответствующего отдела трахеи на некоторое расстояние. На уровне Th3 - Th4 к задней поверхности тимуса в указанные периоды наблюдений примыкают верхняя полая вена, восходящая часть и дуга аорты, плечеголовной ствол, левая плечеголовная вена, которая может проходить через доли тимуса. Нижняя поверхность основания соприкасается с ушками и желудочками сердца плода, покрытых перикардом. Латеральными поверхностями доли железы прилежат к правой и левой внутренним яремным венам, внутренним сонным артериям, правому и левому блуждающим нервам, к средостенным частям париетальной плевры и левому диафрагмальному нерву.

     Полученные данные были существенно дополнены морфометрической информацией, полученной при прижизненном исследовании вилочковой железы у плодов при нормально протекающей беременности. В таблице 1 представлены числовые значения высоты, толщины, ширины, периметра, массы и объема органа, а также значения кратчайших расстояний от передней поверхности   тимуса до центра позвонка, от задней поверхности тимуса до центра позвонка, от тимуса до легочной артерии, от тимуса до восходящей аорты, от тимуса до верхней полой вены на разных этапах раннего плодного периода с учетом пола плодов.     

     Стандартная методика ультразвукового исследования вилочковой железы подразумевает оценку морфометрических параметров на стандартном уровне горизонтального среза, проходящего через верхнюю полую вену, восходящую аорту и легочную артерию (так называемый «срез на уровне трёх сосудов»). На секционном материале установлено, что это соответствует уровню нижнего края четвертого-верхнего края пятого грудных позвонков. Нами выявлено, что при наклоне ультразвукового датчика можно получить 6 основных стандартизированных топографоанатомических картин тимуса, на которых встречаются различные варианты визуализации описанных сосудов, особенно легочного ствола, у которого можно проследить не только его бифуркацию, но и артериальный проток.    

Таблица 1

Основные прижизненные топографоанатомические параметры тимуса человека на этапе раннего плодного периода онтогенеза (Х  ± Sx)

	Срок гестации,  недели

	20 - 21
	21 -22
	22 - 23
	23 - 24

	Муж.
	Жен.
	Муж.
	Жен.
	Муж.
	Жен.
	Муж.
	Жен.

	Высота тимуса, см

	1,26±0,2
	1,31±0,1
	1,64±0,4
	1,56±0,1
	1,58±0,2
	1,58±0,2
	1,62±0,1
	1,65±0,2

	Толщина тимуса, см

	0,45±0,1
	0,57±0,1
	0,56±0,1
	0,59±0,1
	0,58±0,1
	0,61±0,1
	0,59±0,1
	0,61±0,1

	Ширина тимуса, см

	1,28±0,2
	1,34±0,1
	1,43±0,2
	1,42±0,1
	1,59±0,2
	1,59±0,1
	1,59±0,2
	1,62±0,1

	Периметр тимуса, см

	3,35±0,3
	3,64±0,7
	3,94±0,4
	3,97±0,5
	4,46±0,5
	4,16±0,3
	4,53±0,6
	4,3±0,5

	Объем тимуса см³

	0,48±0,2
	0,50±0,1
	0,67±0,5
	0,66±0,2
	0,71±0.1
	0,76±0,2
	0,76±0,1
	0,83±0,3

	Масса тимуса, г

	0,67±0,3
	0,69±0,1
	0,96±0,7
	0,92±0,3
	0,99±0,2
	1,07±0,2
	1,17±0,2
	1,16±0,4

	Кратчайшее  расстояние от  передней поверхности  тимуса до центра позвонка

	2,87±0,2
	2,84±0,3
	3,13±0,1
	3,18±0,4
	3,31±0,5
	3,33±0,4
	3,51±0,5
	3,55±0,4

	Кратчайшее  расстояние от задней поверхности тимуса до центра позвонка

	2,39±0,3
	2,44±0,5
	2,46±0,4
	2,49±0,5
	2,63±0,5
	2,56±0,4
	2,81±0,4
	2,78±0,4

	Кратчайшее  расстояние от тимуса до легочной артерии

	0,18±0,07
	0,17±0,02
	0,17±0,03
	0,19±0,04
	0,19±0,03
	0,18±0,03
	0,19±0,04
	0,20±0,03

	Кратчайшее  расстояние от тимуса до восходящей аорты

	0,17±0,04
	0,16±0,04
	0,17±0,06
	0,16±0,04
	0,21±0,03
	0,19±0,02
	0,20±0,11
	0,19±0,03

	Кратчайшее  расстояние от тимуса до верхней полой вены

	0,16±0,04
	0,18±0,02
	0,18±0,04
	0,19±0,03
	0,21±0,05
	0,22±0,04
	0,23±0,06
	0,22±0,08


     Заключение. В срок 21-23 недели характеризуются практически остановкой роста вилочковой железы человека, что наглядно видно при его прижизненном ультразвуковом исследовании. Однако топографические взаимоотношения с окружающими органами существенно изменяются, т.к. происходит развитие и рост последних. На данном отрезке онтогенеза не удается выявить достоверных половых различий морфометрических параметров тимуса. Полученные данные можно рассматривать как стандарт региональной нормы анатомических параметров тимуса.  
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неделя

22

неделя

 23

неделя

24

неделя

Изученные показатели

пол

м

ж

м

ж

м

ж

м

ж

Высота, см

1,26±0,2

1,31±0,1

1,64±0,35

1,56±0,15

1,58±0,16

1,58±0,17

1,62±0,15

1,65±0,16

Толщин см

0,45±0,1

0,57±0,1

0,56±0,14

0,59±0,11

0,58±0,12

0,61±0,11

0,59±0,07

0,61±0,11

Ширина см1,28±0,21,34±0,11,43±0,171,42±0,151,59±0,191,59±0.161,59±0,161,62±0,14

Пери-метр , см3,35±0,313,64±0,83,94±0,43,97±0,44,46±0,54,16±0,34,53±0,64,3±0,52

Объем см?0,48±0,20,50±0,10,67±0,510,66±0,170,71±0.120,76±0,160,76±0,130,83±0,27

Масса , г0,67±0,30,69±0,10,96±0,710,92±0,240,99±0,161,07±0,221,17±0,181,16±0,37

Кратчайшее  расстояние от  передней поверхности                                        тимуса до центра позвонка

2,87±0,2

2,8±0,3

3,13±0,1

3,18±0,43,31±0,53,33±0,43,51±0,53,55±0,37
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678Кратчайшее  расстояние от задней поверхности                                      тимуса до центра позвонка2,39±0,32,44±0,512,46±0,372,49±0,462,63±0,532,56±0,332,81±0,422,78±0,429Кратчайшее  расстояние от тимуса до легочной артерии0,18±0,050,17±0,020,17±0,030,19±0,040,19±0,030,18±0,030,19±0,040,20±0,0310Кратчайшее  расстояние от тимуса до восходящей аорты0,17±0,040,16±0,040,17±0,060,16±0,040,21±0,030,19±0,020,20±0,110,19±0,0311Кратчайшее  расстояние от тимуса до верхней полой вены0,16±0,040,18±0,020,18±0,040,19±0,030,21±0,050,22±0,040,23±0,060,22±0,08

