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Ａ．研究目的 

 原発性免疫不全症は易感染性を契機として

疑われる事が多いが、易感染性の定義が難しく、

どのような症状や身体所見を契機に精査を進

めるのか判断が難しい場合も少なくない。

Jeffrey Modell Foundationから原発性免疫不全

症を疑う「10 warning sings」が提唱されている

が、易感染性のみに重点がおかれており、年齢

を考慮されていない点などの問題点がある。 

 今回、2020年に行った原発性免疫不全症全国

調査のデータ（Hosaka S et al. J Clin 

Immunity 2022;42:183-94）を基に、原発性免

疫不全症の初発症状の特徴を解析するととも

に、「10 warning signs」の有用性を検討した。 

 

Ｂ．研究方法 

 2020年に行った原発性免疫不全症全国調

査のデータを用いて検討した。成人前後で発症

することの多い自己炎症性疾患や補体欠損症

では、初発症状の詳細が診療録等に記載され

ていないことが多かったため、解析対象から

除いた。原発性免疫不全症の分類は、IUIS分

類2017を用いた。 
アンケート票は2506の国内の診療科に送付

され、一次調査では、小児科から1002名、リウ

マチ科から171名、血液内科から39名、内科か

ら46名、皮膚科から40名、合計1298名が登録さ

れた。詳細な情報についての二次調査を行い、

89の診療科から、790名の臨床像について解答

が得られ、解析を行った。 

 初発症状を「10 warning signs」の項目と、

それ以外の項目（自由記載の内容から項目を設

定）とに分類して整理し、初発症状を以下のよ

うなカテゴリーによって分類した。 

1. 病態カテゴリー 

初発症状の種類を「感染症」、「免疫制御異常」、

「症候群関連の症状」、「悪性腫瘍」、「炎症」、

「その他」に分類。 

2. 発症部位カテゴリー 

症状の出現部位を「全身」、「呼吸器」、「皮

膚粘膜」、「消化器」、「血液」、「その他」

に分類。 

これらを発症年齢別（3か月未満、3か月～1歳

未満、1歳から6歳未満、6歳以上）に解析を行

った。 

 （倫理面への配慮） 

この研究は厚生労働省の難病の患者数と臨床
疫学像把握のための全国疫学調査マニュアル
に則って行い、筑波大学における倫理審査承認
を得て、さらに必要に応じて、各施設での倫理
審査が行われ、承認を得られた上で行った。 

 

Ｃ．研究結果 

 初発症状が「10 warning signs」のいずれか

に該当した患者は67.3％であった。年齢別にみ

研究要旨 

 2020年に行った全国調査のデータを用いて、原発性免疫不全症患者の初発年齢別の初発
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が陽性であった。免疫制御異常症では陽性率が 20.5%と低かった。生後 3か月以下では「10 

warning signs」陽性率は 36.6％と低かったが、原発性免疫不全症の家族歴は 26.8％と他

の年齢層と比較して高かった。年齢による感染部位の特徴も明らかになった。原発性免疫

不全症では、年齢や疾患ごとに初発症状が異なる点に留意が必要であることが明らかにな

った。 
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て、上記の4つの年齢層いずれにおいても陽性

率は60％を超えていた。自然免疫異常症では

「10 warning signs」のいずれかの項目が該当

する割合が最も高く83.3%に上った。対照的に

免疫異常症では20.5%と低値であり、疾患カテ

ゴリー別に該当率には有意差があった。「10 

warning signs」のなかで最も該当する頻度が

高かった項目は、「1年以内に2回以上肺炎に

かかる」であった（26.8％）。「10 warning 

signs」の中の「家族歴」は3か月未満発症群で

最も高く、26.8％であった。全体の10.3％は、

無症状で、たまたま受けた検査を契機に診断さ

れていた。 

 初発症状の病態カテゴリーでは「感染症」が、

すべての年齢層で最も頻度が高く、75％を超

えていた。また、すべての年齢層で、15％程

度に「免疫制御異常」の臨床像がみられていた。

発症部位カテゴリーでは、「呼吸器」が1歳以

上では最も多かったが、1歳未満では頻度が低

くなる傾向があった。 

 重症複合免疫不全症、慢性肉芽腫症、高IgE

症候群、分類不能型免疫不全症の4つの代表的

原発性免疫不全症を取り上げて解析した結果、

重症複合免疫不全症と慢性肉芽腫症は発症年

齢が低く、分類不能型免疫不全症の発症年齢は

高かった。高IgE症候群の発症は4つの年齢層

に同程度の頻度で認められた。重症複合免疫不

全症は「全身」の症状で発症する頻度が高く、

分類不能型免疫不全症では、「呼吸器」の症状

で発症する頻度が高かった。 

 

Ｄ．考察 

 原発性免疫不全症には多くの種類の疾患が

含まれ、その臨床像も疾患によって多彩である。

今回の解析によって、初発症状は年齢、および

疾患によって大きく異なること、感染症以外の

症状で発症することも少なくないこと、低年齢

での発症では家族歴の頻度が高いこと、などが

明らかになった。現在使用されている「10 

warning signs」は有用であるが、さらに早期診

断率を高めるためには、これらのデータを基に

して、年齢別のwarning signの設定が望ましいと

考えられた。 

 

Ｅ．結論 

 「10 warning signs」は有用であるが、さらに

早期診断率を高めるためには、初発年齢、ある

いは年齢を考慮したwarning signの設定が望ま

れる。 
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