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重症肌无力与胸腺外恶性肿瘤相关性的研究 

张栩 丛志强 李海峰 闫超 

重症肌无力(MG)是累及神经肌肉接头处突触后膜乙 

酰胆碱受体的自身免疫病。许多自身免疫病与恶性肿瘤高 

发率相关，我们研究了2350例 MG患者的胸腺外恶性肿瘤 

发生情况，报道如下。 

资料和方法：1977—2002年我院收治的2350例 MG患 

者，根据病史、体征、疲劳试验和新斯的明试验确诊。其中男 

性 1156例，女性 1194例，发病年龄 1—76岁，平均(32±14) 

岁。伴胸腺瘤者295例，胸腺瘤根据WHO的指南分为 I期 

134例，Ⅱ期96例，Ⅲ期 35例，Ⅳ期 3o例。MG发病时按 

Osserman分型为 I型993例，Ⅱ型1234例，Ⅲ型35例，Ⅳ型 

88例。MG的内科治疗分为单用糖皮质激素组604例，联合 

治疗组[包括联合应用环磷酰胺或硫唑嘌呤及(或)应用胸 

腺局部放疗]1746例。伴胸腺瘤患者行胸腺切除术 124例。 

统计方法应用率的U检验和卡方检验。 

结果：2350例MG患者中5l例患胸腺外肿瘤，4例为良 

性，47例(占本组 MG患者2％)为胸腺外原发性恶性肿瘤。 

与恶性肿瘤人群总发病率比较差异有显著性意义(P< 

0．001)。肺癌是本组最常见的胸腺外恶性肿瘤(19例)，其 

次是乳腺癌(3例)，肝癌(3例)，胃癌(2例)，脑胶质瘤(2 

例)和白血病(2例)。另外有髓母细胞瘤、淋巴瘤、甲状腺 

癌、卵巢癌、食道癌、喉癌、黑色素瘤、胸膜间皮瘤、恶性纤维 

组织肉瘤各 1例，不明源性转移瘤7例。本组 MG患者胸腺 

外恶性肿瘤发生率在男女两性之间比较差异有显著性意义 

(分别为2．7％和1．3％，X2=5．39，P<0．05)。MG患者胸 

腺瘤组胸腺外恶性肿瘤发生率为 5．8％，非胸腺瘤组为 

1．5％，二者比较差异有显著性意义(x =24．37，P<0．01)。 

胸腺瘤组行胸腺切除术 124例，7例患胸腺外恶性肿瘤，未 

行胸腺切除术 171例，发生胸腺外恶性肿瘤 l0例，二者比较 

差异无显著性意义(x =0．0054，P>0．05)。295例伴胸腺 

瘤 MG患者中发生胸腺外恶性肿瘤 l7例，胸腺瘤各期胸腺 

外恶性肿瘤发生率差异无显著意义(X2=5．44，P>0．05)。 
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． 论 著 摘 要 ． 

MG患者根据 Osserman分型 I型6例，Ⅱ型 35例，Ⅲ型3 

例，Ⅳ型3例伴发胸腺外恶性肿瘤，Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ型之间比较无 

统计学差异(x =3．45，P>0．05)，I型与其他型比较差异 

有显著性意义()(2=16．49，P<0．01)。MG患者内科治疗单 

用激素组，发生恶性肿瘤 l0例，联合治疗组发生恶性肿瘤 

37例，两组比较差异无显著性意义(X2=0．49，P>0．05)。 

讨论：MG并发胸腺外恶性肿瘤的发生率各家报道在 

1．7％一7．6％之间，伴胸腺瘤MG胸腺外恶性肿瘤发生率为 

5％ 一18％。MG患者患胸腺外恶性肿瘤风险增加，伴发胸 

腺瘤进一步增加了此种风险。我们的研究结果 MG患者胸 

腺外恶性肿瘤发生率为2％，高于普通人群恶性肿瘤总发病 

率。其中男性较女性更易息胸腺外恶性肿瘤，可能与我们的 

肿瘤类型肺癌多见，而肺癌多见于男性有关。胸腺瘤MG患 

者胸腺外恶性肿瘤显著高于非胸腺瘤MG，且与胸腺瘤的分 

期及是否行胸腺切除术无关。我们的资料显示，肺癌是最常 

见的恶性肿瘤，其他恶性肿瘤几乎遍及全身各个脏器，但数 

量较少。对 MG患者的HLA基因多态性研究表明，与HLA． 

Al、B8、DR3相关的MG多见于女性，常伴有胸腺增生，发病 

较早，抗乙酰胆碱受体抗体滴度较高；与HLA—A3、B7和 DR2 

相关者多见于老年男性，抗体滴度低，发病较晚，多伴发胸腺 

瘤。眼肌型MG与全身型 MG患者的 HLA相关性亦有不 

同。从基因水平研究提示，伴胸腺瘤MG患者与其他类型者 

可能非同源，眼肌型MG可能与其他类型不同。我们的研究 

结果亦发现伴胸腺瘤 MG及眼肌型(I型)MG患者的胸腺 

外恶性肿瘤发生率与其他类型有所不同，是否与MG的分子 

和细胞遗传学相关现在还不得而知。有少量个例报道长期 

应用硫唑嘌呤等免疫抑制剂治疗 MG后出现恶性肿瘤，推测 

其与免疫抑制治疗有关。我们的研究发现，单用激素组与联 

用免疫抑制剂和(或)胸腺放疗者之间无显著性差异，说明 

免疫抑制剂及放疗不会增加胸腺外恶性肿瘤的发生风险。 

总之，MG与胸腺外恶性肿瘤相关，尤其是伴胸腺瘤的 

MG患者，更应长期随访观察，注意寻找潜在的恶性肿瘤。 
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