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- Abstract -

Background & Object : Myasthenia gravis(MG) is an autoimmune disease due to binding of antibody to acetyl-

choline receptors on the muscle membrane. It is well known that other autoimmune diseases infrequently accompany

myasthenia gravis. The aim of this study was to evaluate the clinical significance of associated autoimmune dis-

eases(AAD) and compare prognosis between MG with AAD and MG without AAD. Method : A total of 65 MG

patients(24 men and 41 women) were enrolled at this study. From the clinical records of these patients, we investigat-

ed the clinical characteristics and prognosis of MG with AAD and compared these data with those of MG without

other such diseases. Results : AAD were found in 10 of 65 cases(15%). 9 cases of 10 MG with AAD were general-

ized MG type. The most common disease was thyroid disorder. The rate of AAD was higher in thymic abnormal

patients. There was no significant remission rate difference between MG with AAD and MG without AAD, but the

percentage of patients experienced crisis was higher in MG with AAD. Conclusion : The occurrence of AAD may

suggest a more generalized autoimmune disturbance that could be associated with a less favorable prognosis.
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서 론

중증근무력증은 운동에 의하여 악화되고 휴식에 의하
여 완화되는 특징적인 근력약화를 주증상으로 하는 질
환으로 근육막의 아세틸콜린 수용체에 대한 자가항체에
의하여 신경-근 전도에 이상이 발생하는 대표적인 자가
면역질환이다. 병리기전상 다른 자가면역질환이 같이

동반되는 경우를 볼 수 있는데, 흔히 보고된 질환으로는
갑상선기능이상증, 류마티스 관절염, 전신성 홍반성 낭
창 등이 있다.1 , 2 하지만 이러한 보고들이 현재까지는 대
부분 증례보고 수준에 그쳐 있고 중증근무력증 환자군
에서 동반되는 자가면역질환에 대한 체계적인 역학연구
는 부족한 실태이다. 한편 다른 질환이 동반된 중증근무
력증은 동반되지 않은 중증근무력증보다 자가면역 반응
이 좀 더 광범위하게 전신에서 일어난다고 추측할 수 있
으므로 예후가 더욱 나쁠 것을 예상할 수 있으나 이에



대한 언급도 충분치 못하다. 따라서 저자는 중증근무력
증에서 동반되는 다른 자가면역질환들에 대한 임상 양
상과 예후를 조사하고 이를 다른 질환이 동반되지 않은
중증근무력증 환자들과 비교하기 위하여 본 연구를 시
작하였다.

방 법

1 9 9 4년 1월부터 1 9 9 9년 1 2월까지 본원에 내원하여
중증근무력증으로 진단받고 최소 1년 이상 추적치료를
받았던 환자를 대상으로 하였다. 중증근무력증의 진단은
하루 중 증상의 정도 차가 있고 운동 후 악화되며 안정시
회복되는 근력약화를 호소하는 환자들에서 텐실론 검사,
반복신경자극검사 및 아세틸콜린 항체검사에서 양성을
보인 경우로 하였다. 대상 환자의 병력 청취기록과 타과
의 진료기록을 검토하여 자가면역의 기전으로 설명할 수
있는 질환들에 대한 여부를 조사하였다. 그레이브스병은
갑상선기능항진증상이 있으며 미만성 갑상선종( g o i t e r )
과 갑상선 항체가 양성인 경우를, 하시모토 갑상선염은
갑상선기능이 저하되어 있고 갑상선 항체가 양성인 경우
에 진단하였다.3 특별한 임상증상은 없이 갑상선기능검
사상 이상 소견을 보인 경우는 제외하였다. 류마티스 관
절염은 American Rheumatism Association의 기준4

에 맞추어 진단하였다. 그밖에 정확한 기전은 밝혀지지
않았지만 자가면역질환으로 알려져 있는 질환들도 이 연
구에 포함시켰다. 이상의 자가면역질환들은 모두 각 분
야의 전문의의 자문을 통하여 확인하였다.

자가면역질환의 동반 여부 이외에도 O s s e r m a n’s 분
류법에 따라 임상증상정도를 분류하고 흉선검사소견, 관
해(remission) 및 위기증(crisis) 발생에 대한 임상 소
견을 조사하였다.

결 과

1. 대상군의 일반적 임상 양상

전체 환자는 6 5명으로 남자 2 4명, 여자 4 1명이었다.
전신형 중증근무력증이 모두 4 7명이었고 안구형이 1 8
명이었다. 평균 발병연령은 3 6세이고 평균 추적치료기
간은 2 6개월이었다.

2. 동반된 자가면역질환

6 5명 중 1 0명의 환자가 다른 자가면역질환을 가지고
있었고 이는 그레이브스병 2명, 하시모토 갑상선염 3
명, 류마티스 관절염 2명, 탈모증 1명, 백반증 1명, 건

선 1명, 길랑-바레 증후군 1명, 특발성 혈소판감소증 1
명, 이하선염과 포도막염 1명이었다(Table 1). 특발성
혈소판감소증 환자는 혈소판이 80,000 cells/ml 미만
에 항혈소판 항체가 양성이었으며 기관비대증이나 약
물, 바이러스 감염의 병력이 없었던 경우로 스테로이드
치료 이후 혈소판의 수가 100,000 cells/ml 이상으로
유지되었다.

자가면역질환이 동반된 군에 포함시키지는 않았지만
임상증상 없이 최소 2회 이상 갑상선기능검사에서 이상
소견을 보였던 환자가 모두 6명이었다.

3. 흉선과의 연관성

전체 환자 6 5명 중 2 9명이 흉부 컴퓨터단층촬영상 흉선
에 이상소견이 의심되어 흉선절제술을 받았다. 흉선종양
이 9명, 흉선비대증이 1 6명, 정상이 4명이었다. 다른 자
가면역질환이 동반된 환자 1 0명 중 6명이 흉선에 이상이
있었고 이들 중 2명이 흉선종양 소견을 보였다. 다른 자가
면역질환이 동반되지 않은 5 5명 중에서는 1 9명이 흉선에
이상이 관찰되었다. 자가면역질환이 동반된 환자 1 0명 중
흉선절제술 이후에 다른 자가면역질환이 동반된 경우는
길랑-바레 증후군과 그레이브스병 각 1명이었다.

4. 예후

전체 대상군들 중 추적관찰 기간에 최소 6개월이상
관해(remission) 기간을 가졌던 환자들의 수는 자가면
역질환이 동반된 경우가 4명으로 전체 1 0명 중 4 0 %를
차지하였고, 자가면역질환이 동반되지 않은 경우는 5 5
명 중 2 1명으로 3 8 %를 차지하였다. 관해는 약물치료
없이도 경미한 안구증상 이외에는 전신근육의 근력저하
소견이 없는 상태를 정의하였다.

호흡부전증상으로기도삽관이나인공호흡기를부착하여
야만 하는 중증근무력증 위기를 경험한 환자의 수는 자가
면역질환이 동반된 경우가 1 0명 중 5명이었고, 다른 질환
이 동반되지않은경우는 5 5명 중 1 1명이었다(Table 2).

고 찰

중증근무력증 환자에서 다른 자가면역질환이 동반되는
경우에 대한 연구 보고는 대부분 증례보고에 치우쳐져
있고, 역학조사를 통한 보고는 극히 드물다. 따라서 동반
빈도에 대한 정확한 보고는 아직까지 없다고 할 수 있으
나 약 8 %5에서 2 4 %6까지 다양하게 보고되고 있으며 대
부분 10% 내외의 빈도로 보고되었다. 가장 흔히 동반되
는 질환으로는 갑상선기능항진증과 점액부종( m y x e d e-
m a )이 있고 그 외에 류마티스 관절염, 전신성 홍반성 낭
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창 등이 보고되고 있다. 본 연구에서는 전체 6 5명 중 1 0
명이 동반되어 약 1 5 %의 동반률을 보이고 있다. 서구의
연구 결과와 비교해보면 큰 차이는 없으나, 추적관찰 기
간이 짧은 본 연구의 문제점을 생각한다면 만약 추적관
찰 기간이 더 길어질 때 더 많은 환자에서 다른 자가면역
질환이 동반될 가능성이 있으므로 빈도는 더욱 더 증가
될 가능성이 있다. 동반된 질환은 아주 다양한 것을 볼
수 있는데 역시 가장 많은 빈도는 갑상선질환이었다. 5
명으로 전체 6 5명 중에서 보면 약 7 . 7 %의 빈도이고 이
는 다른 역학조사에서 보고된 5 ~ 1 0 %의 빈도와 비슷한
결과이다. 일부 문헌에 의하면 갑상선질환은 전신형보다
는 안구형 중증근무력증과 더 자주 동반되는 것으로 보
고하고 있다. 그 이론적 배경으로 갑상선과 안구근육간
에 자가항체에 대한 교차면역반응 성향7 - 1 0이 있는 점과
갑상선기능이상증과 안구형 중증근무력증이 HLA B8과
D R 3을 높은 빈도로 가지고 있는 유전적 공통점1 1을 들고
있다. 그러나 본 연구에서는 갑상선질환 환자 5명 중 1
명만이 안구형이었고, 임상 증상은 없었지만 적어도 2회
이상 갑상선기능에 이상이 있었던 6명의 환자들까지 모
두 포함시켜도 안구형 중증근무력증은 2명뿐이었던 점
으로 보아 이들 연구 결과와 일치하지 않는 것을 알 수
있다. 물론 더 많은 수의 환자를 대상으로 분석이 있어야
하겠지만 아세틸콜린 항체의 양성률이 높은 전신형 중증
근무력증에서 전신적인 광범위한 자가면역반응이 항체
양성률이 낮은 안구형보다 더 많이 일어날 것이라는 이
론1 2이 더 타당함을 보여주는 결과라고 할 수 있겠다. 다
른 한편으로는 서구인과 동양인과의 차이점을 고려해 볼

수도 있겠지만 아직까지 동양에서 광범위한 역학조사보
고가 없어서 이 부분에 대해서도 정확한 언급을 할 수는
없겠다.

류마티스 관절염은 약 4 ~ 7 %에서 동반되는 것으로
보고1 , 1 3되었고 이는 전체 인구의 1 ~ 2 %인 류마티스 관
절염 유병률과 비교해 볼 때에 높은 빈도이다. 본 연구
에서도 6 5명의 환자 중 2명에서 동반되었으므로 약
3 . 1 %의 빈도를 차지하고 있고 통계적으로 의미는 부여
할 수 없지만 높은 빈도임을 알 수 있다.

탈모증은 극히 드물게 동반되는 질환이다. 1997년 6
례의 임상증상을 정리한 문헌1 9에는 경증의 탈모증을 간
과해서 드문 것으로 알려져 있지만 사실상 드물지 않은
질환이라는 주장이 있다. 또한 탈모증은 흉선종양이 있
는 경우에만 동반된다는 극단적인 주장까지 하고 있으
나 다른 문헌들2 0에서는 흉선종양이 동반되는 례가 많지
않았고 본 연구의 경우에서도 조직검사상 흉선비대만이
발견되었다. 본 연구의 증례는 탈모증 이외에도 백반증
이 동반되었는데 정확한 발병기전은 모르지만 다른 자
가면역질환과 같이 동반되는 것으로 보아 자가면역기전
에 의하여 발병할 것이라는 가설을 뒷받침하는 경우라
고 여겨진다. 역시 백반증도 증례보고2 1 수준에서만 보
고될 정도로 드문 질환이다.

길랑-바레 증후군은 보체와 면역글로불린이 관여하여
발생하는 자가면역질환이다. 중증근무력증과 동반되는
경우에 대한 설명은 말초신경과 아세틸콜린 수용체의
항원 유사성에 대한 가설과 전접합부 신경말단의 면역
학적 파괴에 의한 이차적인 아세틸콜린 수용체 변화의

김병조 등 : 자가면역질환과 동반된 중증근무력증의 임상적 연구

23

Table 1. Clinical findings of Myasthenia gravis with other autoimmune disease

Sex Onset Age(y) Severity Thymus AchR Ab Other Autoimmune Disease

M 64 IIb Thymoma 12.42 Psoriasis, Rheumatoid arthritis, Hashimoto thyroiditis
M 62 IIa 10.85 Hashimoto thyroiditis
F 46 IIa 8.50 Rheumatoid arthritis
F 24 IIb Hyperplasia 9.73 Parotitis, Uveitis
F 37 IIa Hyperplasia 10.28 Idiopathic thrombocytopenia
F 28 IIb Hyperplasia 8.94 Alopecia universalis, Vitiligo, Sick euthyroid syndrome
F 35 IIb Hyperplasia 3.27 Hyperthyroidism(Grave’s)
F 49 I 2.51 Hyperthyroidism(Grave’s)
F 58 IIa Thymoma 7.57 Hashimoto thyroiditis
F 46 IIb 10.42 Guillain-Barre’ syndrome

Severity = Ossermann’s classification, Thymus = pathologic finding of thymus, AchR Ab = titer of acetylcholine receptor antibody(pmol/ml;
normal range <0.2)

Table 2. Prognosis of MG with autoimmune disease and MG without autoimmune disease

MG with other autoimmune disease(N=10) MG without other autoimmune disease(N=55)

Remission(person) 4(40%) 21(38%)
Crisis(person) 5(50%) 11(20%)

MG = myasthenia gravis, Remission = the patient has had no symptoms or signs of MG for at least 6 months and has received no therapy,
Crisis = the patient has experience of ventilator support because of respiratory failure.



가설이 대두되고 있으나 극히 드물게 보고되고 있기 때
문에 정확한 연구가 어려운 실정이다.2 2 - 2 4

특발성 혈소판 감소증은 항혈소판 항체가 혈청에서
자주 발견되는 자가면역질환으로 다른 자가면역질환들
과 가끔 동반되는 것으로 알려져있다. 중증근무력증과
의 동반 례도 보고된 적이 있으며 대부분 흉선종양에 전
신성 중증근무력증 환자들이었다.2 5 , 2 6 본 연구의 증례환
자는 비록 골수생검을 시행하지는 않았지만 특별한 선
행원인 없는 혈소판 감소와 항혈소판 항체 양성 소견을
보였고 중증근무력증을 치료하기 위하여 사용한 스테로
이드에 어느 정도 치료반응을 관찰할 수 있어서 진단할
수 있었던 경우이다.

건선, 이하선염 및 포도막염 등은 모두 정확한 발병기
전은 모르지만 면역체계에 문제로 인하여 발생할 것으
로 추정되고 있는 질환들이며 특히 건선은 특정 조직적
합항원(histocompatibility antigen)과의 연관성이 알
려지면서 자가면역질환의 한 종류로 인정되고 있다.2 7

흉선종양이 자가면역질환과 자주 동반된다는 것은 임
상적으로도 잘 알려져 있다. 일부 문헌에서는 흉선종양
이 있는 중증근무력증 환자군이 흉선종양이 없는 중증
근무력증 환자군보다 다른 자가면역질환이 동반될 가능
성이 더 높다는 보고1 , 5를 했다. 실험 연구상 그 증거로
제시되고 있는 것들이 있는데 그 중 한가지는 흉선종양
내의 T 세포는 정상 흉선조직내 T 세포보다 아세틸콜린
수용체의 알파 아단위에 대한 자가항원인식 성향이 강
하다는 것이다.1 4 , 1 5 그 외에 성숙한 T 세포 중 자가항원
인식 성향이 강한 T세포는 흉선에서 파괴하도록 되어
있는데 만약 흉선기능에 이상이 생기면 그 역할을 충분
히 하지 못하여 면역체계에 혼선이 빚어진다는 가설1 4이
확립되어 있고 이를 뒷받침해주는 보고들1 6이 계속 발표
되고 있다. 본 연구에서는 흉선종양이 발견된 환자 9명
중 2명에서 다른 자가면역질환이 동반되었다. 결과에서
는 언급을 하지 않았지만 임상증상 없이 갑상선기능검
사상에서 이상을 보였던 환자까지 포함시키면 모두 4명
에서 자가면역질환이 의심되는 소견을 보였다. 이들 중
한 환자는 하시모토 갑상선염과 건선, 류마티스 관절염
이 모두 같이 동반된 경우였다. 이상의 결과들은 흉선종
양이 자가면역질환의 발생에 중요한 역할을 한다는 것
을 강력히 시사한다고 할 수 있겠다. 흉선절제술과의 연
관성에 대한 문헌들 중 일부에서는 흉선절제술이 자가
면역 기전을 유발시키는 인자로 작용한다는 보고1 7를 하
고 있지만 이는 그렇지 않다는 보고들1 , 2 , 1 8도 많이 있기
때문에 보다 더 연구가 필요한 부분이다. 본 연구에서도
2명만이 흉선절제술 후에 자가면역질환이 발병하였고
이들 환자들도 모두 수술 후 각각 3년, 5년이 경과한 뒤
에 발병하였기 때문에 흉선절제술과의 연관성을 논할
수는 없었다. 한편 다른 자가면역질환의 임상경과에 흉
선절제술이 미치는 영향에 대한 연구 보고들을 찾아보

면 대부분 흉선을 제거하여도 질환의 임상 경과에는 별
다른 영향을 미치지 못했다는 공통된 결과1 8들을 보여주
었다.

중증근무력증의 예후에 관련된 인자 중 관해율은 다른
자가면역질환이 동반된 경우와 그렇지 않은 경우에서 특
별한 차이가 없었다. 그러나 위기 발생률은 다른 질환이
동반된 경우가 1 0명 중 5명으로 5 0 %의 빈도를 보인 반
면 다른 질환이 동반되지 않은 경우는 5 5명 중 1 1명으
로 2 0 %의 상대적으로 낮은 빈도를 보였다. 다른 자가면
역질환이 동반된 경우가 더 낮은 관해율을 보였다는 다
른 문헌의 보고1 8와는 달리 저자의 연구에서는 두 군간에
유사한 관해율을 보였다. 하지만 위기 발생률에서 현저
한 차이를 보이는 점을 볼 때 다른 자가면역질환이 동반
된 중증근무력증이 보다 더 중증의 자가면역반응이 일어
나고 따라서 환자의 임상 경과도 더욱 나쁠 것이라는 가
설을 뒷받침해준다고 할 수 있겠다.

결 론

본 연구 결과 중증근무력증 환자에서 다른 자가면역
질환이 동반된 빈도는 1 5 %였고, 가장 많은 질환은 갑
상선질환이었으며 그 외에도 류마티스 관절염, 탈모증
등 다양한 질환이 동반되었다. 중증근무력증의 유형 중
전신형이 9명, 안구형이 1명이었던 것으로 보아 전신형
중증근무력증이 보다 광범위한 면역반응이 발생하여 다
른 자가면역질환의 발생 확률이 높다는 가설을 충족시
킬 수 있었다. 흉선종양 환자와 흉성종양이 없었던 환자
간에 자가면역질환 동반률의 의미 있는 차이는 없었지
만 임상증상 없이 검사에만 갑상선기능 이상소견을 보
였던 환자까지 모두 고려하면 흉선종양이 자가면역질환
과 밀접한 관계가 있음을 의심할 수 있었다. 마지막으로
다른 자가면역질환이 동반된 경우가 그렇지 않은 경우
보다 관해율은 비슷했지만 위기 발생률이 더 높아 임상
적으로 예후가 더 나쁠 수 있음을 시사해주었다.
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