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研究要旨：2012 年に本邦から報告された包括診断基準を踏まえつつ、眼病変の特性を

考慮した IgG4 関連眼疾患の診断基準を報告した。また、IgG4 関連眼疾患の重症度分

類につき、その試案を作成した。 

 

Ａ．研究目的 
IgG4関連疾患の診断については2012年

に世界に先駆けて本邦から包括診断基準
が報告されているが、眼病変に特化した診
断基準はなかったのため、これを策定する
ことを第 1の目的としたした。また、2016
年度に IgG4 関連疾患が難病の指定を受け
たことに伴い、治療指針を確立する上でも
眼病変の重症度分類の確立が望まれるこ
とから、その試案を作成することを第 2
の目的とした。 

 
Ｂ．研究方法 

眼病変の診断基準については研究分担
者である後藤(東京医大・眼科)のほか、高
比良雅之(金沢大・眼科)、安積 淳(神戸海
星病院・眼科)を中心として、「IgG4 関連
疾患の包括診断基準 2011」をもとに、眼
病変の臨床的ならびに病理組織学的な特
性を考慮しつつ、眼病変における診断基準
の確立に向けた議論を重ねた。 

同時に、新たに確立された眼病変の診断
基準が妥当であるか否かについて、診断基
準の作成には関わらなかった国内 5施設
の 117 症例を対象に validation を実施し
た。 

重症度分類については本研究班の眼科
分科会の構成員と日本眼腫瘍学会のコア
メンバーを中心として、まずはアンケート
形式で重症度の分類に関する意見を募っ
た。その後、試案を作成し、数度のブラッ
シュアップを行った後、実際に視機能障害
を生じた症例を中心に収集し、眼科分科会
で個々の症例を検討しつつ、作成された重
症度分類との整合性について確認作業を
行った。最終的に眼科分科会全員の合意を

得て、３段階から構成される重症度分類を
作成した。 
（倫理面への配慮） 

特に該当せず。 
 
Ｃ．研究結果 

IgG4 関連眼疾患の診断基準を以下のよ
うに定めた。 
1)画像所見で涙腺腫大、三叉神経腫大、外
眼筋腫大など、眼関連組織に腫瘤、腫大、
肥厚性病変がみられる。眼窩内にびまん性
の病変を示すこともある。 
2)病理組織学的に著明なリンパ球と形質
細胞の浸潤がみられ、また、線維化がみら
れることがある。IgG4 陽性の形質細胞が
みられ、その基準は IgG4(＋)/IgG(＋)細
胞比が 40％以上、かつ IgG4 陽性細胞数が
強拡大視野内に 50 個以上を満たすものと
する。しばしば胚中心がみられる。 
3)血清学的に高 IgG4 血症を認める（＞135 
mg/dl）。 

上記のうち、1)2)3)の 3項目を満たした
場合を確定診断群、1)2)を満たした場合を
準診断群、1)と 3)を満たした場合を疑診
群とした。 

鑑別すべき疾患として、Sjöegren症候
群、リンパ腫、サルコイドーシス、多発性
血管炎性肉芽腫症、甲状腺眼症、特発性眼
窩炎症、細菌・真菌感染による涙腺炎や眼
窩蜂窩織炎を挙げ、さらに付帯事項として
「MALTリンパ腫はIgG4陽性細胞を多く含
むことがあり、慎重に鑑別する必要があ
る。」の一文を添え、注意喚起を促した。 

国内 5施設で過去に IgG4 関連眼疾患と
診断された 117 症例を対象に、上記の診断
基準について診療録をもとにして照会し
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た結果、1)確定診断群は 78%、2)準確診群
は 2%、3)疑診群は 18%に該当し、全体の
98％が本診断基準に該当することが判明
し、本診断基準の妥当性が確認された。 

 
次に IgG4 関連眼疾患にみられる症状や

ステロイドに対する反応性を、①重症、②
中等症、③軽症の３つに分け、それぞれの
定義付けを行った。その概要を以下に示す。 
重症 
① 眼球突出、眼球偏位、眼瞼腫脹などの

眼症状とともに重篤な視機能障害、す
なわち、矯正視力の低下、中心暗点等
の視野障害、高度な眼球運動障害がみ
られ、画像検査で説明可能な所見が確
認される場合。 

②①に対して副腎皮質ステロイド(ステロ
イド)の全身投与による標準的な治療に反
応を示すも、減量途中あるいは投与中止後
に再発による視機能障害等を繰り返し、長
期にわたるステロイド維持療法、もしくは
ステロイド以外の何らかの治療を必要と
する場合。 
中等症 
①重篤な視機能障害をきたすもステロイ
ド内服により回復し、中止後も再発がみら
れない場合。 
②重篤ではないが視機能障害やドライア
イ症状がみられる場合。 
軽症 
①特に治療を必要とするほどの自覚的お
よび他覚的眼症状がない場合。 
②眼瞼腫脹等の軽度の眼症状に対してス
テロイド内服による標準的な治療を行っ
たところ改善し、中止後も再発がみられな
い場合 
 
Ｄ．考察 

IgG4 関連眼疾患の診断基準については
‘IgG4 関連疾患の包括診断基準 2011’を
もとに、眼病変の特異性を反映させた内容
とした。117 例と限られた症例を対象とし
た validation の結果からも本診断基準は
妥当性が確認された。準確定診断群が比較
的少なかった理由としては、病理組織学的
な基準としての「IgG4(＋)/IgG(＋)細胞比
が 40％以上、かつ IgG4 陽性細胞数が強拡

大視野内に 50 個以上」の条件を満たさな
い症例が少なくなかったためと考えられ
る。また、確定診断群の中には MALT リン
パ腫に矛盾しない症例が少なからず混在
していた影響が考えられた。「IgG4 陽性細
胞を含む MALT リンパ腫」の位置づけ、ま
た治療方針に関しては引き続き検討が必
要であろう。 

また、今回作成した診断基準をもとにし
て今後は治療指針を作成していく必要性
があるが、その前段階として眼病変を対象
とした重症度分類を確立していくことが
急務である。眼病変の場合、明らかな視機
能傷害を呈さず、眼瞼腫脹などの整容的な
問題にとどまる症例も多く、全例に画一的
なステロイド全身投与による治療を行う
ことは実臨床の上では問題もある。整容的
な変化とともに、眼球運動障害や視力・視
野障害などの視機能へも影響も加味した
重症度分類を確立したうえで、次なる治療
指針が定まっていくものと考えられる。ま
た、IgG4 関連眼疾患の特徴のひとつとし
てステロイドの全身投与に対する反応性
が挙げられる。すなわち、一部の例外を除
き、発症初期の症例であればそのほとんど
ははプレドニゾロン 0.5mg/Kg/日程度か
らの内服治療に反応し、臨床的改善が得ら
れる。しかし、ステロイドの減量ないしは
中止後に再発を繰り返すことが多いのも
本疾患の特徴であり、難治性疾患とされる
所以でもある。重症度分類に作成において
は、この点についても考慮した内容となっ
ている。今後は他臓器病変の重症度分類な
ども考慮した上で、整合性のある基準の確
立が求められるであろう。 

2015 年に作成、公表された IgG4 関連疾
患の、いわば包括的な重症度分類には眼症
状に関する記載はないが、生活の質(QOL)
に著しい悪影響をもたらす可能性のある
IgG4 関連疾患の眼症状についても、近い
将来、重症度分類に反映されるようになる
ことを期待したい。 
 
Ｅ．結論 

眼病変に主眼を置いて新たに確立され
た IgG4 関連眼疾患の診断基準は、実臨床
に即した内容と考えられる。 
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重症度分類については他臓器病変にお
ける分類と整合性を調整していく必要が
あるが、生活の質に大きく影響する眼病変
を考慮した新たな重症度分類の確立が期
待される。 
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