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学位論文の要旨 

Clinical features of isolated proximal-type IgG4-related  

sclerosing cholangitis 

（肝門部胆管狭窄を呈する IgG4 関連硬化性胆管炎の臨床的特徴に 

関する研究） 
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１．序論 

IgG４関連硬化性胆管炎（IgG4-SC）は，ステロイド反応性の良性疾患で，診断には IgG4 

関連硬化性胆管炎臨床診断基準（岡崎ら，2012）が用いられ，胆管像や病理所見から診断

がなされる．高率に自己免疫性膵炎（AIP）を合併し、Nakazawa らの検討（2012）では

IgG4-SC の 95%（59/62），Ghazale らの報告（2008）でも 92%に合併を認めている．AIP を

伴わない IgG4-SC（isolated IgG4-SC，以下，i-SC とする）は稀ながら存在し，画像診断で

は Klatskin 腫瘍との鑑別が難しく，病理診断では内視鏡生検の有用性が確立しておらず，

正確に診断できるのは切除標本のみである． i-SC は稀な疾患で，下部胆管のみに狭窄を

呈する i-SC については症例検討の報告があるが（Nakazawa ら，2015），肝門部胆管に狭窄

を呈する i-SC についての症例検討は今までない．i-SC と Klatskin 腫瘍との鑑別点や，i-SC

と，AIP を伴う IgG4-SC（以下，AIP-SC とする．）との臨床的相違点は明らかでない． 

 

２．実験材料と方法 

この研究は倫理審査委員会でプロトコルが承認され（承認番号 08-196），横浜市立大学

附属病院および関連施設で実施された後ろ向きコホート研究である．2000 年 4 月から

2016 年 12 月にかけてデータベースを用いて検討を行った．肝門部より近位の胆管に狭窄

を呈する症例のみを抽出し，下部胆管のみに狭窄を呈する症例は除外した． 

i-SC 群と Klatskin 腫瘍群の比較では，性別，年齢，血液検査所見（血清 IgG4 値，CA19-

9 値），CT 所見（結節性病変），胆道造影所見（SSLS; symmetrical smooth long stricture 

extending into the upper bile duct），超音波内視鏡所見（CSML; continuous symmetrical mucosal 

lesion to the hilar part），内視鏡所見（主乳頭腫大），内視鏡的生検所見（胆管および主乳頭

組織の IgG4 染色），予後について検討した． 

i-SC 群と AIP-SC 群との比較では，性別，年齢，血液検査所見（血清 IgG4 値），他臓器

の IgG4 関連疾患の有無，CT 所見（結節性病変），胆道造影所見（SSLS），内視鏡所見（主



乳頭腫大），内視鏡的生検所見（胆管および主乳頭組織の IgG4 染色），治療歴（ステロイ

ドトライアル，手術），再発率，生存率について検討した． 

カテゴリー変数についてはカイ二乗検定を用いた．連続変数については、正規分布に従

えばｔ検定を，従わなければ Mann-Whitney の U 検定を用いた．P 値は 0.05 以下を統計学

的に有意とした．非再発率は Kaplan-Meier 法を用いて算出した． 

 

３．結果 

2000 年 4 月から 2016 年 12 月にかけて当院および関連施設で経験した IgG4-SC は 113 症

例あり，そのうち 43 例が肝門部胆管狭窄を呈した．そのうち，AIP を伴わない i-SC は 9

例であった．対照とした Klatskin 腫瘍は 47 例であった． 

i-SC 群 9 例のうち，3 例（33.3%）は Klatskin 腫瘍を疑われ，手術を施行した．6 例

（66.6%）は病理所見に乏しく，他臓器の IgG4 関連合併症（Other organ involvement; OOI）

もなかったため，ステロイドトライアルを施行した． 

i-SC 群 9 例と Klatskin 腫瘍群 47 例を比較したところ，i-SC 群では血清 IgG4 値が有意に

高く（P<0.001），150 mg/dL がカットオフ値であった．一方，Klatskin 腫瘍群では血清

CA19-9 値が高い傾向にあり，38 U/mL がカットオフ値であった．画像所見では，Klatskin

腫瘍群で狭窄長が長い傾向があった．SSLS や CSML は，i-SC 群で有意に多く認められた

（P < 0.01）．また，AIP でよく観察される主乳頭腫大は，AIP の合併がない i-SC 群でも有

意に多く認められた．（P < 0.05）ロジスティック回帰分析では，血清 IgG4 値，SSLS およ

び CSML の有無，主乳頭腫大の有無が，i-SC の独立予測因子であった． 

i-SC 群 9 例と AIP-SC 群 34 例を比較した（表 1）ところ，血清 IgG4 値は i-SC 群で 338 

mg/dL，AIP-SC 群で 680 mg/dL と，AIP-SC 群で有意に高かった．（P < 0.05）画像所見

では結節影や SSLS が i-SC 群で有意に多く認められた（P < 0.01）． 

胆管生検で IgG4 陽性細胞の浸潤が見られたのは，両群とも 1 症例ずつのみで，診断に

おける有用性が低かった．一方，主乳頭生検は i-SC 群で 80 %（4/5 例），AIP-SC 群で

82.3 %（14/17 例）が陽性となり，有用であった． 

i-SC 群では 3 例が，AIP-SC 群では 3 例が，悪性腫瘍を疑い，手術となった．手術にな

らなかった i-SC 群の 6 例はステロイドトライアルで診断を得た． 

非再発率（図 1）は i-SC 群，AIP-SC 群でそれぞれ 1 年率 100%，79%，3 年率 100%，

53.8%，5 年率 66.7%，25.8%と，AIP-SC 群で再発が多い傾向にあった．（log rank 検定，

P=0.046） 

４．考察 



本研究では，肝門部胆管に狭窄を呈する i-SC について症例検討を行った．i-SC は

Klatskin 腫瘍のように胆管の局所的な狭窄を呈し，OOI を伴わない場合には診断がより

難しくなる．また，内視鏡的生検では十分量の標本が得難いことから，病理学的診断を

つけるのも難しい現状がある．CT 所見では SSLS，EUS/IDUS 所見では CSML，血液検

査所見では IgG4 の上昇が，i-SC に特徴的であり，それらを認めれば，ステロイドトラ

イアルを行うことで診断に至る可能性がある．また，主乳頭生検が病理学的診断に有用

である可能性が示唆された． 

AIP-SC との比較では，i-SC では血清 IgG4 値が低く，悪性腫瘍を思わせる結節影を多

く認め，診断に難渋することが考えられた．しかし，AIP-SC に比較して，再発率が低

く，予後は良好と言えた． 

本研究は，後ろ向き研究であるため，手術に至った症例も多く，ステロイド治療の効

果が十分に評価できない．しかし，手術例の多くが再発せずに予後良好であったことか

らは，手術も治療の一つの選択肢なのかもしれない．また，希少疾患であり症例数が少

なく，より多くの i-SC 症例の集積が望まれる．しかしながら，i-SC は Klatskin 腫瘍との

鑑別さえつけば、AIP-SC より再発率が低く，予後が比較的良好な疾患であることが示さ

れた。 

・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・◇◇◇◇ 
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