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研究要旨 FOP では早期に正確な診断を行って医原性の骨化、外傷を契機とした

骨化などを予防することが重要である。FOP における母趾の短縮や変形はよく知

られているが、母趾に異常を認めないものも散見される。一方、母指の短縮や頸

椎の異常は FOP でしばしば認められる X線学的所見である。本研究では、18 例（平

均年齢 13.9 歳）の FOP 症例の手および頸椎の X線学的な異常について定量的に評

価した。母指末節骨の相対的短縮は全例に認め、第一中手骨の短縮は低年齢の FOP

症例で著明であった。また 4歳以上の症例では、頸椎椎体の高さが前後径に比し

て大きかった。さらに、棘突起の前後径および高さは低年齢において著明に増大

していた。これら頸椎の異常所見は、母趾に異常を認めなかった 2例においても

認めた。母指の短縮、頸椎棘突起の肥厚などは年少時より認められ、特徴的な母

趾変形のない FOP 症例に対するレントゲン学的早期診断に極めて有用である。 

 

 

Ａ． 研究目的 

FOP は BMP の受容体である ACVR1/ALK2 の

恒常的活性化変異によって発症し、筋肉や

腱などの軟部組織に進行性の骨化を生じる

難病である。FOP では外傷や手術侵襲など

で異所性骨化が増悪することが知られてい

る。有効な治療法がない現状では、早期に

確実な診断をすることにより避けられる骨

化を少しでも防ぐことが重要となる。 

FOP では外反母趾など母趾の短縮や変形

は出生直後より存在することが知られてい

る。我々はそれに加えて、母指の短縮や頸

椎後方成分の肥厚も早期から認められる特

徴であると報告した（J Bone Joint Surg Am, 

2011）。本研究では、母指と頸椎の X線学的

異常所見を定量化し、FOP の早期診断に寄

与する X 線学的所見を明らかにすることを

目的とした。 

 

Ｂ．研究方法 

FOP 症例 18 例（男 9 例、女 9 例）、平均

年齢 13.9 歳（0〜39 歳）について、両手正

面および頸椎側面の単純レントゲンを検討

した。14 例に対して ALK2 の遺伝子解析を

施行し、13 例は R206H、1 例は R258S の変

異を認めた。 

手では第一（MET1）および第二中手骨

（MET2）、母指基節骨（P1）および母指末節

骨（P1）の長さを計測し、MET2/MET1、MET2/P1、

MET2/D1、MET1/P1、MET1/D1、および P1/D1

の比を算出した。 

頸椎では、第 5頸椎椎体の高さ（H）およ

び幅（D）、棘突起の高さ（SH）および幅（SD）

を計測し、H/D、SH+SD/D の比を算出した。 

 

 

 



Ｃ．研究結果 

 手部レントゲン所見：14 例（男 8例、女

6例）、26 手について検討した。年齢、性別

に関わらず MET2/D1 は+1SD 以上であった。

低年齢症例では、MET2/MET1 が著明に低下

していた（図 1、2）。MET2/P1 は低年齢症例

で増大していたが、年齢とともに正常化す

る傾向にあった。MET1/P1、MET1/D1、P1/D1

には明らかな特徴は認めなかった。 

図 1：8ヶ月男児、第一中手骨の著明な短縮 

 

図 2：MET2/MET1 比。A：男性、B：女性 

 

頸椎レントゲン所見：14 例（男 7 例、女 7

例）の頸椎側面 XP を評価した。H/D は 4歳

以上の症例で+2SD を超えていた。また、

SH+SD/D は乳児 1 例を除いてすべて+2SD 以

上であった（図 3、4）。 

図 3：8歳男児、頸椎棘突起の著明な肥厚 

 

 

図 4：SH+SD/D 比。●：男性、○：女性 

 

Ｄ．考察 

本研究で我々は FOP における母指の短縮、

高い頸椎椎体および棘突起の過成長を定量

的に明らかにした。 

これまでの報告では、母指の短縮は 50％



程度に認められるとされていたが、もっと

高頻度にこの変形が認められることがわか

った。特に、乳幼児では第一中手骨の短縮

が著明であり、この所見は FOP の早期診断

に有用である。 

頸椎では、成人例の 90％以上に facet の

癒合を認めるという報告があるが、頸椎の

異常所見やその頻度を縦断的に検討した報

告はない。本研究では、64％で H/D 比が+2SD

以上、73％で SH+SD/D 比が+2SD 以上である

ことを明らかにした。これら頸椎の異常所

見は乳幼児期でより著明であることから、

幅がせまく高い頸椎椎体および棘突起の肥

厚は FOP の早期診断に有用である。 

R206H の変異では表現型に大きな差がな

いといわれてきたが、1 例は R206H 変異を

有するにも関わらず正常な母趾を呈してい

た。また、非典型的な変異である R258S の

症例でも母趾の異常を欠いていた。しかし、

これら母趾に明らかな異常がなかった 2 例

においても、前述の頸椎の異常所見は明ら

かであったことから、本研究で示した母指

や頸椎の X 線学的特徴は、母趾変形を伴わ

ない FOP 症例に対する早期診断の一助なる

と思われる。 

 

Ｅ．結論 

第一中手骨および母趾末節骨の短縮、幅

が狭く高い頸椎椎体および棘突起の肥厚は

FOPでしばしば認められる異常所見であり、

それら所見の定量的なレントゲン計測は

FOP の早期診断に有用である。 
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