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A：研究目的 

先天性ミオパチーは生直後あるいは乳児期

早期より全身の筋緊張低下、発達遅滞、呼吸・

哺乳障害などを示す遺伝性筋疾患で、筋病理

所見の特徴からいくつかの病型に分類されて

いる。病型が複数にわたり病型ごとに臨床症

状が異なること、病型ごとに複数の原因遺伝

子の存在が知られており、さらに原因不明で

ある例も多いため、診断基準やガイドライン

作成は困難を極める。本研究では先天性ミオ

パチーの各病型の頻度、診断や臨床管理上で

の問題点を明らかにし、診断基準作成を行う

ことを目的としている。 

先天性筋疾患の骨格筋画像では、筋ごとに

障害の程度が異なる筋の選択性が報告されて

いるが、病型または進行の程度により判断が

困難な例も存在する。診断基準作成を目指す

にあたり、より客観的な評価法・所見である

骨格筋画像に着目し、臨床所見、検査所見、

筋病理所見、分子遺伝学的解析との統合から、

診断基準作成にあたり必要かつ適正な項目を

検討していく。 

 

B：研究方法 

全国の診療施設の協力をあおぎ多数の画像

症例や臨床情報データの収集を行うため、

研究要旨 

先天性ミオパチーは乳児期早期に発症する遺伝性筋疾患で、筋病理学所見から複数の

病型に分類されている。病理学的な診断が基本となるが、骨格筋画像では病型ごとに筋

障害の分布・程度が異なる筋選択性も報告されている。本研究では、本邦における先天

性ミオパチーの病型頻度・臨床的特徴を明らかにすることを目的とし、診断基準作成を

視野に入れている。先天性ミオパチーの臨床的特徴を明らかにし、診断基準を作成する

にあたり、骨格筋画像をもとにしたデータベース化をはかり複数施設からの登録を可能

とするためのオンライン画像登録システムの体制整備を行った。そのシステムを用い、

単施設から 56例の骨格筋画像を臨床、検査所見とあわせて登録し、各病型の骨格筋画像

データシート作成を行った。複数施設からの症例蓄積へと発展させ、臨床的特徴をより

明確とし診断基準作成へとすすめ、臨床管理上での問題点を明らかにしていく。 
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（独）国立精神・神経医療研究センターの脳

病態統合イメージングセンターが開発・提供

する、画像情報を統合的にWeb上で閲覧可能

なオンラインサポートシステム IBISS 

(Integrative Brain Imaging Support 

System)を用いた。骨格筋画像登録にあたり、

倫理委員会への申請を行い、承認を得たうえ

で登録システムを確立した。骨格筋画像登録

とともに、臨床、検査、病理、分子遺伝学的

解析結果などを記入するデータシート作成を

行った。 

このシステムを用い 2005年 1月から 2013

年 12月までに当センターで精査が行われた

症例のうち、筋病理学または遺伝学的な解析

により疾患名が確定した 56例の画像登録を

行った。各症例を病型ごとに分類し下肢骨格

筋画像の解析が可能であったMRI画像 45例、

CT画像 48例の画像登録を行った。罹患筋の

選択性と筋障害の程度の解析は、萎縮・脂肪

変性なしと、50%未満または 50%以上萎縮・

変性ありの 3群に分けて分類を行い、各病型

で 6割以上の症例で萎縮・変性を認める筋を、

筋障害の選択性部位として採用した。これに

よる画像ごとでの筋選択性のデータシートを

作成し、また診断年齢、血清 CK値、側弯症

の有無をもあわせて登録し、病型間での特徴

を検討した。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究において使用するすべてのヒト検体

から得られた情報はいずれも疾患の確定診断

のために筋病理、生化学、免疫学的ならびに

遺伝子レベルでの解析が必要でありかつ患者

および家族もこれを希望し、患者および家族

の了解を得た上で採取した組織（生検・剖検

筋、皮膚、血球など）を用いて得られたもの

であり、かつ(独)国立精神・神経医療研究セン

ター倫理委員会で承認された所定の承諾書を

用いて、患者あるいはその親権者から遺伝子

解析を含む研究使用に対する検体の使用許可

（インフォームド・コンセント）を得たもの

である。遺伝子解析に関しては「ヒトゲノム

解析研究に関する共通指針」を遵守した上で

施行されたものである。これら情報を使用す

るに当たってはプライバシーを尊重し、匿名

化した上で使用する。 

また骨格筋画像において得られた情報も、

「疫学調査研究に関する倫理指針」に準じて

行われ、本研究では個別のインフォームド・

コンセントを得ることは計画していないが、

インフォームド・コンセントを得ずに本研究

を実施可能とする根拠は、収集するMRI画像

情報は過去に診断や経過観察など診療のため

に得られた診療録情報の一部であり、本研究

のために新たに患者から資料や情報収集する

ことはなく、疫学研究の倫理指針（平成 19

年 8月 16日全部改正）の「第３ インフォー

ムド・コンセント等 １．研究対象者からイン

フォームド・コンセントを受ける手続等」の

「（２）観察研究を行う場合 ［２］人体から

採取された資料を用いない場合 イ．既存資料

のみ用いる観察研究の場合」に該当すること

にあたり、同倫理委員会でも承認が得られて

いる。 

また、本研究で得られた研究成果はすべて

公開する。 

 

C：研究結果 

先天性ミオパチーの確定診断がなされた

56例（MRI画像 45例、CT画像 48例）の

画像登録を行いオンラインでの参照システム

を確立した。この登録データを用いた解析に
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より、セントラルコア病、DNM2変異が確定

している中心核ミオパチー等では筋選択性が

明瞭であり、画像上での症例間の相違も少な

かった。またセントラルコア病では大腿直筋

が腫大する所見を全例に認める等、特徴的な

所見も認め進行した例でもその所見を保って

いた。ネマリンミオパチー、先天性筋線維タ

イプ不均等症では、筋選択性として病型内で

一様でないものの、各病型とも数種類への細

分類が可能で原因遺伝子との関連性が示唆さ

れた。血清 CK値はいずれの病型でも正常下

限から低値であり、病型間での比較もほぼ近

似していた。側弯症は各病型で 28～67%とい

ずれの病型でも認めていた。 

 

D：考察 

先天性ミオパチーの病型によって、骨格筋

画像の筋選択性の所見の有用性が高い病型、

それのみでは鑑別診断に不十分な病型が存在

した。単一遺伝子が原因である病型では明瞭

な筋選択性を認め、複数の原因遺伝子を認め

る病型ではそのパターンも複数認めており、

遺伝子ごとでの関連性が示唆された。全例で

遺伝子解析が実施されているわけではなく、

因果関係を証明するに至っていないが、将来

的に診断のための参考ツールとしての正確な

データベースの役割を担う可能性を考慮する

と、これらの症例の遺伝子解析は必須である。  

実際の診断基準作成にあたっては、その他

の臨床所見、検査所見との組み合わが必要で

あると考えられるが、血清 CK値や側弯症の

有無は先天性ミオパチーとしての診断に重要

であるものの、病型分類にあたっての鑑別で

の有用性は低い。骨格筋画像所見と臨床、検

査所見のいずれの組み合わせが、先天性ミオ

パチーの診断、病型分類に適切かは、更なる

検討をすすめる必要性がある。 

骨格筋画像の登録は、現時点では単施設で

の登録・解析にとどまるが、オンラインシス

テムの利点を用いることで複数施設での症例

蓄積を行い、先天性ミオパチーの骨格筋画像

データベースを確立し、臨床、検査、病理、

遺伝学的情報との統合を行っていくことが、

適正な診断基準の作成への有用な手がかりに

なると考える。 

 

E：結論 

 先天性ミオパチーの骨格筋画像 Web 登録

によるインフラ整備を行い、骨格筋画像を主

体にしたデータベースとして単施設での画像

登録、解析を行った。筋病理所見、分子遺伝

学的な基礎医学分野での病態解析との連携を

はかりつつ、臨床的な視点から先天性ミオパ

チーの骨格筋画像所見の有用性を明らかにし、

診断基準作成や診断ツールとして活用される

ことが期待される。 
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