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研究要旨：IgG4 関連疾患では包括診断基準に加え、自己免疫性膵炎、IgG4 関連涙腺・唾液腺炎（ミクリ

ッツ病）、IgG4 関連腎臓病などでは臓器毎の診断基準が策定されている。一方、IgG4 関連疾患には様々な

内分泌神経領域の病変（下垂体、肥厚性硬膜炎、甲状腺炎）が合併し得るが、これらの実態は未だ不明な点

が多く明確な診断基準も作られていない。また、IgG4 関連疾患に付随した耐糖能異常や糖尿病については

その病態やステロイド治療の与える影響について十分な検討がなされていない。 
そこで我々は、IgG4 関連疾患に合併する内分泌神経疾患の疫学データを集積し、IgG4 関連下垂体炎、

IgG4 関連肥厚性硬膜炎、IgG4 関連甲状腺疾患の診断基準、重症度分類、診療ガイドライン作成を目指す。

加えて、IgG4 関連疾患に付随した耐糖能異常を含む内分泌機能異常にステロイド治療が与える影響や内分

泌機能温存に関わる因子について検討を行う。 
 
 

 
A. 研究目的 

 IgG4 関連疾患（IgG4-RD）では複数臓器の

腫大・結節病変を合併する。内分泌神経領域 
の病変（下垂体炎、肥厚性硬膜炎、甲状腺炎）

を合併すると、さまざまな内分泌機能異常（下

垂体機能低下症、甲状腺機能低下症など）や 
神経症状を発症する。しかし、内分泌神経領域

の病変は病態や実態が不明な点もあり、診 
断基準や重症度分類が未だ策定されていな

い。 
そこで本研究では、IgG4 関連疾患における

内分泌神経領域の診断基準・重症度分類・診 
療ガイドラインの策定を行う。 
 

B. 研究方法 
各班員の経験症例、文献検索による情報を 

元に IgG4 関連疾患患者に合併した内分泌神 
経領域の各疾患（IgG4 関連下垂体炎、IgG4 
関連肥厚性硬膜炎、IgG4 関連甲状腺炎）の診

断基準・重症度分類（案）および診療ガイド 
ラインを作成する。これら診断基準案を元

に、各専門学会（日本内分泌学会、日本甲状

腺学会、日本間脳下垂体腫瘍学会、日本神経

学会、日本医学放射線学会など）でのシンポ

ジウムでの発表、討議を行うとともに、これ

らの学会のホームページを通してパブリック

オピニオンを募集する。最終的には、難治性

疾患の登録更新に際し、IgG4 関連疾患に伴う

内分泌神経領域病変の臓器別診断基準登録を

目指す。 
 

 
 
 

C. 研究結果 
Ｉ）IgG4 関連疾患の内分泌神経領域における

診断基準や重症度分類の策定 
 
 
 
Ｉ）－１．IgG4 関連下垂体炎 
 IgG4 関連下垂体炎については、厚労省難治

性疾患克服研究事業 政策班による案を元に

以下の診断基準（案）を策定した（以下図）。 
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更に、IgG4 関連下垂体炎の診療ガイドライ

ンを作成し、これを論文化した（Endocr J 
2020）。 
----------------------------------------------------------- 
 
Ｉ）－２．IgG4 関連肥厚性硬膜炎 
 IgG4 関連肥厚性硬膜炎については、現在議

論が行われている肥厚性硬膜炎の診断基準と

IgG4 関連疾患包括診断基準・各臓器診断基準

を参考とし、本邦・海外での他数例報告を元

に、以下の診断基準および重症度分類（案）

を策定した（以下図）。 
 

 
 

 
----------------------------------------------------------- 

 
 
Ｉ）－３．IgG4 関連甲状腺疾患 
 IgG4 関連甲状腺疾患については、IgG4 甲

状腺炎における病理診断基準のカットオフ

（IgG4 陽性形質細胞 20 個/HPF、IgG4/IgG
陽性細胞比 30%）を参考に、本邦および海外

の既報を元に以下の診断基準および重症度分

類（案）を策定した（以下図）。 
 

 
 更に、2019 年 9 月 19 日、20 日に関連学会

（日本内分泌学会、日本甲状腺学会）会員に

対しパブリックコメント公募を行い、5件の

ご意見をいただいた。IgG4 関連甲状腺炎の診

断基準（改訂案）を作成し、2019年 12月に

行われた令和元年度第 2回内分泌神経領域分

科会で議論し、最終案（以下）を作成した。 
 

「IgG4 関連甲状腺疾患の診断基準（改訂案）」 
A. 診断項目 
I. 甲状腺腫大がある 
II. 画像所見（超音波検査における甲状腺内の低

エコー領域拡大） 
III. 血清学的所見：高 IgG4 血症 (135 mg/dL 以

上) 
IV. 病理組織学的所見：高度のリンパ球、形質細胞

の浸潤と線維化を認め、強拡 1 視野あたり 20
個を超える  IgG4 陽性形質細胞浸潤かつ

IgG4 / IgG 陽性細胞比 30% 以上 
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V. 甲状腺外病変：甲状腺以外の臓器の病理組織

学的に著明なリンパ球・形質細胞の浸潤を認

め、IgG4 陽性形質細胞が 10 / HPF を超える、

あるいは IgG4 / IgG 陽性細胞比 40%以上であ

る 
 
B. 診断 
1. 確診  ： I + II + III + IV  
2. 準確診： I + II + III + V  
3. 疑診  ： I + II + III  
 
＜附記＞ 
 IgG4 関連甲状腺疾患は、甲状腺限局病変を呈

する IgG4 甲状腺炎、全身臓器病変を伴う 
Riedel 甲状腺炎、多臓器病変を合併する IgG4
関連疾患に伴う甲状腺病変などを含む疾患群

であり、その病態は一部が重複すると推定さ

れる。 
 感染、アレルギー性疾患、悪性腫瘍（癌、悪性

リンパ腫）、自己免疫性疾患などでも血清 IgG4
高値を呈することがあるため慎重に鑑別する

必要がある。 
 IgG4 関連甲状腺疾患では、甲状腺エコーで無

エコーから顕著な低エコーを呈する領域がび

まん性もしくは領域性に見られることが多い。 
 

D. 考察 
IgG4 関連疾患（内分泌神経領域）診療ガイ

ドライン作成に向け、診断・検査・治療に関

わる項目について討議した。IgG4 関連関連下

垂体炎については診療ガイドラインを作成し

論文化した。IgG4 関連甲状腺炎の診断基準

（案）についてはパブリックコメントを公募

し改定案を作成した。 
 

E. 結論 
IgG4 関連疾患に伴う内分泌神経領域病変の

診断基準の作成と改訂および診療ガイドライ

ンを作成した。 
 
（以上の検討結果について、「IgG4 関連疾患の診

断基準ならびに治療指針の確立を目指す研究」 
令和元年度 第２回岡崎班 内分泌神経領域分科

会において経過報告および討議を行った。） 
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