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- Abstract -

Although the etiology and pathogenesis of amyotrophic lateral sclerosis(ALS) is unknown, increasing evidence

supports a role for autoimmune mechanisms in motor neuron degeneration. The coexistence of immune disease in

ALS supports that an altered immune system may contribute to disease pathogenesis. A 55-year-old woman was

admitted to our department due to dysarthria and gait disturbance. On physical and neurologic examination, she

showed thyroid enlargement, tongue atrophy, muscle weakness, fasciculation, and increased deep tendon reflex. The

electrophysiological studies are compatible with motor neuron disease. Cytological findings of thyroid were compati-

ble with Hashimoto’s thyroiditis. Thus, we report a case of ALS combined with Hashimoto’s thyroiditis. And the

simultaneous presentation with ALS and Hashimoto’s thyroiditis led us to consider whether this was simply a chance

association or not.
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근위축성 측삭경화증(amyotrophic lateral sclero-
sis, 이하 A L S )의 원인과 발병기전은 아직 명확하지 않
으나, 근래에 운동신경세포의 퇴행과 세포사에 자가면
역 기전이 관여한다는 설이 대두되고 있다.1 , 2 즉, ALS
환자나 그 친척에게서 자가면역질환(특히 갑상선질환)
의 높은 유병률3 , 4과 다수의 A L S환자에서 이상단백혈증
5 , 6과 혈청 단클론성 면역글로불린이 발견되는 등 간접적
인 임상증거들이 제시되었다.5 , 7 , 8

최근에는 자가면역성 운동신경원성 질환의 동물모델
9 , 1 0, ALS환자의 면역글로불린과 전압민감성 칼슘채널
(voltage gated calcium channel, 이하 V G C C )과의

관계1 1, VGCC에 대한 항체와 A L S와의 상호 관련성 등
1 2 여러 사실들이 A L S와 자가면역질환과의 관련 여부에
대한 주장들을 뒷받침하고 있다.

이에 저자들은 자가면역질환으로 알려진 하시모토 갑
상선염과 동반된 A L S환자 1예를 경험하였기에 이를 문
헌고찰과 더불어 보고한다.

증 례

5 5세 여자 환자는 약 1년 전부터 시작되고 점차 진행



하여 내원 4개월 전부터 뚜렷하게 인식된 구음장애와
보행장애를 주소로 내원하였다. 환자는 내원 8년 전부
터 당뇨병 진단을 받았고, 3년 전부터 경구 혈당조절제
로 치료 받아왔으며, 가족력에 특이 사항은 없었다.

이학적 검사상 경도의 갑상선 비대를 보였으며, 그 외에
특이 소견은 없었고, 신경학적 검사상 구음장애, 구역반사
저하, 설근의 위축 및 속상수축, 무지구 위축, 하지의 근력
약화 및 근위축, 건반사 증가가 보였으나, 감각기능 및 소
뇌 기능은 정상이었다. 검사실 소견상 일반혈액검사, 간기
능검사, CPK/LDH, 말초혈액도말검사, 단백전기영동(혈
청 및 소변), 갑상선기능검사(T3, T4, TSH, TBII)에서
정상이었다. 공복시혈당은 123 mg/dl, 식후2시간혈당은
212 mg/dl, Hb A1C 6.2%(정상치: 4 . 4 ~ 6 . 4 )이었으며,
rheumatoid factor, antinuclear antibody, anti-mito-
chondrial antibody는 음성이었고, anti-GAD antibody
0.07 unit/ml, thyroid microsomal antibody 0.01
u n i t / m l로 정상이었으나, thyroglobulin Ab는 2 . 0 5
u n i t / m l로 양성이었다.

신경전도검사에서 좌우측 비골신경의 잠복기는 정상
범위이며, 복합근활동전위(이하 C M A P )와 신경전도속
도는 감소되었다. 좌우측 경골신경에서 잠복기는 정상
이었고 C M A P와 신경전도속도가 감소되었다. 비복신
경 그리고 상지의 운동 및 감각 신경전도검사 소견은 정
상이었다(Table 1). 근전도 검사에서 상하지 모두에서
삽입 활동성의 증가와 함께 속상수축과 양성예파가 나
타났으며, 진폭이 크고 기간이 긴 운동단위전위가 나타
나 운동신경원성 질환에 합당한 소견이었다.

좌측 외측광근(vastus lateralis muscle)에서 근조

직 생검을 시행하였는데 신경인성 위축증의 소견을 보
이므로 임상증상 및 신경생리검사소견과 더불어 A L S에
타당하였으며, 갑상선에서 시행하였던 세침흡인세포검
사에서 하시모토 갑상선염으로 진단하였다.

고 찰

A L S의 자가면역기전의 임상적인 증거로 A L S환자나
그 친척에게서 자가면역질환(특히 갑상선질환)의 유병
율이 높다는 보고3 , 4가 있는데, Appel 등3의 연구에 의하
면 A L S환자의 1 9 %에서 갑상선질환을 동시에 갖고 있
어 일반적인 갑상선 질환 유병률보다는 높다고 하며,
A L S환자군에서 갑상선 질환의 유병률과 갑상선 항체가
두배에서 세배가량 높다는 사실은 이 질환이 자가면역
기전과 관계된다는 가설을 뒷받침한다. 본 증례에서는
갑상선 질환이 동반되었으나 갑상선기능은 정상이었고
자가면역항체인 t h y r o g l o b u l i n항체가 양성이었다. 또
한 다수의 A L S환자에서 이상단백혈증5 , 6과 혈청 단클론
성 면역글로불린이 발견되는데 이상단백이나 단클론성
면역글로불린이 운동신경원성 질환을 유발한다는 직접
적인 증거는 없으나, 이러한 면역계의 변화가 질환의 발
병기전에 관여한다고 주장되고 있다.5 , 7 , 8 본 증례의 경우
이상단백혈증이나 단클론성 면역글로불린은 없었다.

최근에는 자가면역성 운동신경원성 질환의 실험 동물
9 , 1 0, ALS환자의 면역글로불린과 V G C C와의 관계1 1,
V G C C에 대한 항체와 A L S와의 상호 관련성에 대한 보
고 등1 2 여러 사실들이 A L S와 자가면역질환과의 관련여
부에 대한 상기의 주장들을 뒷받침하고 있다.

실험 동물에서 A L S의 자가면역기전을 볼 수 있는데,
이런 실험 동물에서 면역기전을 통한 운동신경세포 소
실과 운동신경원성 질환에 동반되는 변화로 운동신경세
포에 대한 높은 혈청 항체 역가, 신경근 접합부와 운동
신경세포에서 면역글로불린 침착, 척수 내에서 운동신
경세포 소실과 주변의 T 세포의 존재를 볼 수 있다.9 , 1 0 , 1 3

A L S환자와 대조군으로부터 얻어진 면역글로불린이
dehydropyridinine(DHP) 민감성 칼슘채널에 대해 미
치는 영향을 단일 근섬유에서 조사하였는데, ALS환자
I g G로 근섬유를 배양했을 때 peak calcium current와
total charge movement가 더 감소되어서 A L S로부터
의 I g G가 근육의 D H P민감성 칼슘채널과 상호 작용하
여 채널의 활성도를 변화시키는 것으로 생각된다.1 4 앞의
연구를 근거로 하여ALS 환자에서 칼슘채널에 대한 항
체를 측정하였는데, ALS환자의 7 5 %에서 대조군보다
높은 역가를 나타냈으며 질환의 진행과 항체의 역가가
서로 상응하였다.1 1 항 V G C C항체가 실제로 생체 내에
서 신경세포사를 일으키는가 여부에 대해서 아직 명확하
지 않으나, 세포배양연구를 통해서 A L S환자 I g G를 처
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Table 1. Nerve conduction study findings in our patients.

Motor
Nerve TL(ms) Amp(mV) CV(m/s)

Median(right) 3.5 12.01 53
Ulnar(right) 2.5 13.7 57
Tibial(left) 4.7 3.5* 38*
Tibial(right) 5.2 1.5* 37*
Peroneal(left) 4.1 0.95* 37*
Peroneal(right) 4.0 0.98* 35*

Sensory
Nerve Amp(uV) CV(m/s)

Median(P-W) 62.4 44
Median(F-W) 27.14 44
Ulnar(F-W) 22.13 44
Ulnar(W-E) 37.65 56
Sural(left) 31.2 41
Sural(right) 26.5 36

TL, terminal latency; Amp, amplitude; CV, conduction velocity;
P, palm; W, wrist; F, finger; E, elbow
* abnormal finding



리하였을 때 세포 내에 칼슘 농도가 증가하면서 형태적
으로 세포자멸사를 시사하는 소견이 보여1 5, 신경 세포사
에서 면역기전의 역할을 더욱 뒷받침하는 바이다.

본 증례는 일반적으로 자가면역질환으로 알려진 하시
모토 갑상선염과 동반되어 A L S와 자가면역질환과의 관
련여부에 대한 의문을 제시한다. 그러나 하시모토 갑상
선염을 포함한 갑상선질환과 A L S와의 상관성 여부는
일부 알려진 역학적 관련성 외에는 아직 명확히 밝혀진
바 없다. 그러므로 추후 자가면역질환을 동반한 A L S의
경우에 H L A와의 상관관계 및 T -세포 아군에 대한 연
구, 관련 자가면역항체에 대한 연구수행은 A L S와 자가
면역질환과의 상관관계 규명에 도움이 되리라 생각된다.
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