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平成 29年度からの 3年間の呼吸器分科会の研究は、1）IgG4 関連呼吸器疾患の診断基準の評価（IgG4 関連

呼吸器疾患と類縁疾患との鑑別のための調査研究）、2）診療指針の確立に寄与する因子の研究、3）多臓

器病変を有する IgG4 関連呼吸器疾患の特徴の解析、を中心に行ってきた。1）は、厚労班内および全国的な

研究会開催による症例収集と Pubmed での文献検索により、現行の呼吸器診断基準における問題点の抽出・

検討を行った。その結果、肺のみの呼吸器病変にて、IgG4 関連疾患とは異なる疾患が、診断基準を満たす

症例があり、診断基準の再検討の必要性が示唆された。2）については、IgG4 関連疾患の血清バイオマー

カーに関する検討を行い、可溶性 IL-2 レセプターが罹患臓器数やステロイド治療に関連し、活動性を

表す有用なバイオマーカーであることを示した。また 3）IgG4 関連呼吸器疾患の特徴を把握するため

に、収集した症例で階層型クラスター解析を行った。その結果 5つのクラスターに分類されたが、、肺病変

を有する症例は、肺優位群、Mikulicz 優位、膵炎＋全身群、のいずれかに属し、気道アレルギーや悪

性疾患は膵炎＋全身群に多いことを示した。 
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1）IgG4 関連呼吸器疾患の診断基準の評価に関す

る研究 

A. 研究目的 

IgG4 関連疾患の呼吸器病変の診断に際しては、

鑑別すべき他の呼吸器疾患が多い。研究班では、

IgG4 関連呼吸器疾患と鑑別が必要な疾患を収集

して、IgG4 関連疾患包括診断基準 2011（CDC）と

IgG4 関連呼吸器疾患診断基準(2015 年)を用いて

検討し、呼吸器病変の診断に際しての問題点を探

求することを目的とした。 

B. 研究方法 

以下の 3つの方法により、IgG4 関連呼吸器疾患

と鑑別疾患を収集し、診断基準における問題点

を抽出した。 

 ①IgG4 関連呼吸器疾患と鑑別が必要な疾患を

班内で収集し検討する。 

②Pubmed 上で、2007～2018 年の文献から IgG4

関連呼吸器疾患を抽出し、診断基準に照合して

問題点を検討する。 

③全国の呼吸器専門施設から、血清 IgG4 高

値、外科的肺生検の組織で、IgG4＋細胞＞

10/HPF、かつ IgG4＋細胞数/IgG＋細胞数＞40%を

満たすびまん性肺疾患症例を募集し、研究会に
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て、集学的な検討を行う。 

C. 研究結果 

①では、多施設共同後方視調査にて IgG4 関連

疾患を収集集した結果、呼吸器病変は胸郭外病変

を有する症例が 80％以上に認められた。また罹

患臓器に基づいたクラスター解析でも呼吸器病変

は全身性病変の一部に分類されることが判明し、

IgG4 関連呼吸器疾患は、その特徴として胸郭外

病変を伴うことが確認された。しかし時間的空間

的多様性のある IgG4 関連疾患では、呼吸器のみ

の病変の場合があり、その際は ANCA 関連血管炎

や多中心性キャスルマン病が、鑑別すべき疾患で

あると考えられた。 

②では、“ IgG4 related disease, lung/ 

pulmonary”で検索した 85 論文 105 例の呼吸器の

みの病変の症例報告を、記載された内容に基づき、

包括診断基準を用いて検討したところ definite 

25 例、probable 10 例、possible 34 例、unlikely

もしくは判定不能（情報不足）36例であった。報

告症例の多くは結節性～腫瘤性病変（偽腫瘍型）

であったが、報告内容から他疾患と判断可能な症

例（多中心性キャスルマン病、ANCA 関連血管炎、

リンパ腫用肉芽腫など）があった。しかし胸郭外

病変のないびまん性肺疾患において、閉塞性血管

炎を伴い診断基準を満たす症例報告があり、IgG4

関連疾患との異同が問題として挙げられた。 

③上記の結果より、包括診断基準を満たすびま

ん性肺疾患 29 例を全国から募り、専門医等によ

る集学的検討を行った。その結果、慢性間質性肺

疾患症例 17例においてIgG4関連呼吸器疾患診断

基準を満たす症例（definite5 例、possible 10 例）

があったが、ステロイドの反応性や予後不良の病

状経過から、IgG4 関連疾患とは異なるカテゴリー

と考えられた。 

D. 考察 

①②③の結果から、胸郭外病変のない IgG4 呼吸

器疾患は、ANCA 関連血管炎や多中心性キャスルマ

ン病との鑑別が問題になった。またびまん性間質

性肺炎の一部に呼吸器疾患診断基準を満たす症例

があることが判明したが、ステロイド反応性など

が IgG4 関連連疾患とは異なることから、IgG4 関

連疾患とは異なるカテゴリーであることが示唆さ

れた。したがって、その診断根拠となる病理所見、

特に線維化所見や閉塞性静脈炎所見に関して、病

理医らによるコンセンサスを得た上で現在の診断

基準に反映させる必要があり、今後の検討課題と

することになった。 

E. 結論 

IgG4 関連呼吸器疾患は、胸郭外病変を伴う全身

症状の一つと考えられる。胸郭外病変のない IgG4

関連呼吸器疾患は腫瘤性病変が多いが、一部には

びまん性の線維化を伴って診断基準を満たす症

例があり、肺における特徴的な所見（閉塞性血管

炎、花筵状線維化）についての検討が今後の課題

となった。 

 

2）診療指針の確立に寄与する因子（バイオマーカ

ー）に関する研究 

A.  研究目的 

 IgG4 関連疾患の診療において有用なバイオマ

ーカーを同定し、診断および治療の指針としての

因子を探求する。 

B. 研究方法 

多施設共同後方視調査にて IgG4関連疾患 59例

を対象に 血液マーカーと臨床所見の関連を検討

した。 

C. 研究結果 

血清 IgG4 および可溶性 IL-2 受容体が IgG4 関

連疾患の罹患臓器数と相関したが、特に可溶性

IL-2 受容体がステロイド治療の介入の判断に有

用であり、また治療後にも正常化したことか

ら、ステロイド治療必要性を予測する有用なマ

ーカーとなりえることが判明した。 

D. 考察 

 IgG4 関連疾患において、呼吸器疾患は多臓器

病変も有することが多く、診断時の血清 IgG4 や

可溶性 IL-2 受容体が高値のことが多い、なかで

も可溶性 IL-2 受容体の値がステロイドによる治
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療介入や維持にも有用であると考えられた。 

E. 結論 

 IgG4 関連疾患の治療介入において血清可溶性

IL-2 受容体は有用なマーカーと考えられた。 

 

3）多臓器病変を有する IgG4 関連呼吸器疾患の特

徴の解析 

A.  研究目的 

 IgG4 関連呼吸器疾患は、多臓器病変を伴い気道

アレルギー症状を呈することが多い。本疾患の特

徴を探る目的で、罹患臓器のパターンによる群分

けを行い、臨床的特徴を明らかにする。 

B. 研究方法 

多施設共同にて IgG4 関連疾患 108 例を対象に 

涙腺、顎下腺、肺、膵、腎、後腹膜線維症/大動脈

周囲病変の 6 臓器にてクラスター解析を行った。 

C. 研究結果 

患者は 5群（①肺優位、②後腹膜/大動脈炎優

位、③唾液腺限局、④Mikulicz＋全身、⑤膵炎

＋全身群）に分類された。呼吸器病変は①④⑤

のいずれかに属しており、また気管支喘息や気

道アレルギー、および悪性疾患は⑤群が有意に

多かった。 

D. 考察 

 呼吸器病変を有する症例は、全身性疾患の一

部であることが多く、また膵＋全身病変を有す

る群では、アレルギーや悪性疾患の合併に注意

が必要と考えられた。 

E. 結論 

 膵臓病変を有し、かつ呼吸器を含む全身病変

のある群では、アレルギーと悪性疾患の合併に

注意が必要と考えられた。 
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