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【概要】 

目的 

骨系統疾患は稀な疾患であるが、乳児期に重大な合併症を来すことがあり、早期

に診断する必要がある。骨系統疾患のスクリーニングとして、胎児エコーでの大

腿骨長（femur length: FL）短縮があるが、その他の疾患でも同様の所見を認める

ことがあり、FL のみでスクリーニングすることは困難とされている。出生後の

評価として頭囲/身長（head circumference/height: HC/ HT）比が有用とする報告が

ある。しかし、出生時には週数相当過小児（small for gestational age: SGA）など

骨系統疾患と同様に HC/HT 比が高値となる病態がある。そのため，出生時に骨

系統疾患をスクリーニングするための新たな体格指数を考案し，その正確性を

評価した。 

 

方法 

研究①：新たな体格指数の開発、研究②：一般新生児と骨系統疾患における新た

な体格指数の正確性の評価、研究③：胎児エコーで FL 短縮を指摘された症例に
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おける新たな高く指数の正確性の評価の 3 つの研究を行った。研究①は 2016 年

に東京都立大塚病院および日本大学板橋病院で出生した新生児 1500 人を対象と

し、出生時体重 (weight: W)、HT 及び HC の測定値を後方視的に収集した。W と

HT、(HT)2 及び(HT)3、W と HC、(HC)2 及び(HC)3 の線形回帰式および決定係数 

(R2) を決定した。その結果を用いて、骨系統疾患のスクリーニングのための新た

な体格指数として、出生時の在胎期間の平均体重 (corrected weight: W corr) で補

正した式を開発した。研究②の対象は 2006 年から 2016 年に東京都立大塚病院

で出生した骨系統疾患 7 例と研究①の一般新生児とした。Receiver Operating 

Characteristic（ROC）曲線を用いて、体格指数の正確性を HC/HT 比と比較し評価

した。さらに研究③として 2006 年から 2016 年に東京都立大塚病院で出生した

11,146 人の新生児のうち、胎児エコーで四肢短縮が疑われた 11 人に対し、ROC

曲線を用いて、体格指数の正確性を HC/HT 比と比較し評価した。 

 

結果 

研究①で W と HT、(HT)2及び (HT)3の R2及び W と HC、(HC)2及び(HC)3の R2

は、ともに(HT)3、(HC)3で最も高かった。W corr を用いて、W/ W corr×(HC/HT)3
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という新たな体格指数を開発した。研究②では骨系統疾患 7 例と研究①の一般

新生児 1500 例で、ROC 曲線を用いて HC/HT 比との比較を行い、曲線下面積（area 

under the curve: AUC）は、0.997 対 0.992、感度は、1.00 対 1.00、特異度は、0.98

対 0.96 と HC/HT 比と同様に新たな体格指数でも高値であった。研究③では胎児

の四肢短縮が疑われた 11 例のうち、7 例が骨系統疾患であり、その他の 4 例が

SGA であった。ROC 曲線を用いて、新たな体格指数と HC/HT 比の比較を行い、

AUC は、1.00 対 0.86、感度は、1.00 対 0.86、特異度は、1.00 対 0.75 で、全て新

たな体格指数の方が高値であった。 

 

結論 

新たな体格指数 [W/W corr×(HC/HT)3]は、胎児エコーで FL 短縮を認めた児にお

いて HC/HT 比より正確であり、出生時の骨系統疾患の新生児スクリーニングに

有用となる。 
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【略語集】 

AC abdominal circumference 

AUC area under the curve 

BMI body mass index 

FGR fetal growth restriction 

FL femur length 

HC Head circumference 

HT Height 

ROC receiver-operating characteristic 

SD Standard deviation 

SGA Small for gestational age 

W Weight 

W corr corrected weight 
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【緒言】 

1． 骨系統疾患とは 

 骨系統疾患は、軟骨や骨の障害により骨格の異常を生じる疾患の総称である。

現在までに 450 種以上の疾患が存在し、その頻度は全体では 1300 分娩に 1 例程

度と言われているが、１つ１つの疾患の頻度は非常に低い(1) (2) (3)。日常診療で

遭遇することが比較的多い軟骨無形成症でも、26,000 ～ 28,000 に 1 人程度であ

る(4)。骨系統疾患のほとんどの疾患では根本的な治療はないが、骨格の異常か

ら生じる様々な合併症があり、中には乳児期に重篤な障害を来す合併症もある

ため、早期に発見し治療を行う必要がある(5)。 

 

2．骨系統疾患の合併症 

 骨系統疾患では様々な合併症を呈する。乳児期に発見しなければ重篤な障害を

残すような合併症もある。骨系統疾患の中で最も一般診療で遭遇する疾患の一

つである軟骨無形成症では、乳児期の合併症として、中耳炎や閉塞性無呼吸発作、

頭蓋頚椎移行部狭窄、水頭症などがある。特に頭蓋頚椎移行部狭窄は、乳児の突

然死の原因となることがあり、乳児期早期に評価する必要がある(4) (6)。 
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3．骨系統疾患の診断 

骨系統疾患の診断は、身体所見および全身骨 X 線を組み合わせ行われてきた。

近年、350 種類以上の疾患で遺伝子変異が発見されており、遺伝子検査により確

定診断されることが多くなってきている(5)。しかし、遺伝子検査を行う前に身

体所見および全身骨 X 線で、骨系統疾患を疑う必要がある。軟骨無形成症では、

20%程度が乳児期に診断されず、幼児期に診断されている(4)。軟骨低形成症では、

軟骨無形成症よりさらに乳児期の特徴に乏しく、2-3 歳時の低身長を契機に診断

されることが多いとされており、身体所見での診断が容易でないことが示唆さ

れる(7)。 

また、全身骨 X 線に関しても、軟骨低形成症では、全身骨 X 線の所見が幼児

期より新生児の方が特徴的な所見があるとされており、幼児期に低身長で軟骨

低形成症の可能性を考慮し施行した全身骨 X 線では診断がつかないことがある

(8)。近年、軟骨低形成症で、新生児期の骨盤および大腿骨の X 線を用いたスク

リーニングをする方法が開発された(7)。そのため、出生時期にスクリーニング

ができれば、診断が難しいとされる軟骨低形成症であっても診断ができる可能

性があるが、十分に普及しておらず、日常診療で使用するには至っていない。 
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4． 骨系統疾患のスクリーニング 

骨系統疾患のスクリーニングとして、広く行われているものに胎児エコーで

の大腿骨長（femur length: FL）の評価がある。本邦の産婦人科ガイドラインでは、

FL が-3 standard deviation (SD) ～ -4SD 未満の場合、胎児発育不全、染色体異常、

骨系統疾患の可能性を考慮すると記載されている(9)。しかし、FL のみでは在胎

不当過小児（small for gestational age: SGA）児や染色体異常が含まれている可能

性があり、FL のみで骨系統疾患をスクリーニングすることは困難であると考え

られている(10) (11) (12)。 

出生後のスクリーニングとして、頭囲拡大、低身長という骨系統疾患の体格の

特徴を利用して、頭囲/身長（HC/ HT）比が軟骨無形成症や軟骨低形成症で有用

とされている(13)。Saunders らの報告では、小児の軟骨無形成症および軟骨低形

成症では、HT や HC 単独で評価するよりも、HC/HT 比で評価する方がより顕著

になるとしている(14)。しかし、HC/HT 比を出生時に評価した報告はなく、出生

時における骨系統疾患のスクリーニングとしての有効性は明らかではない。 
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5． 出生時の体格 

出生時の体格は、胎内での母親の栄養状態や胎盤の状態の影響を受ける。在胎

不当過小児（small for gestational age: SGA）では、児に供給される栄養が不十分

であるため、脳への栄養が優先される。頭囲は保たれるが、四肢の成長が滞るこ

とが知られており、出生時に HC/HT 比は高値を示す(15)。そのため、出生時の

体格では骨系統疾患と類似した所見となる可能性があり、新たな体格指数が必

要である。 

 

6． 体格指数 

Body mass index（BMI）やローレル指数など現在使用されている体格指数は、

体重と身長を用いている。体重に最も比例の関係に近似する整数乗の身長が用

いられており、成人では体重が身長の 2 乗に最も比例に近似し、学童期の小児で

は体重は身長の3乗に最も比例に近似すると報告されている(16)。新生児期では、

体重は身長の 3 乗の比例に近似するとされる(17)。 
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7．本研究の目的 

 骨系統疾患のスクリーニングのための出生時の新たな体格指数を開発し、この

新たな体格指数の正確性を評価することを目的とする。 
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【対象と方法】 

1．対象 

この研究は、ヘルシンキ宣言の改訂版に則り、日本大学医学部附属板橋病院

（RK-190312-12）および東京都立大塚病院（no.2019.22）の臨床研究倫理審査委

員会により承認された。骨系統疾患の新たな体格指数の開発（研究①）、その新

たな体格指数の一般新生児を用いた検証（研究②）および新たな体格指数の FL

短縮を認めた症例での検証（研究③）の 3 つの研究を行った。研究①の対象は、

2016 年に日本大学医学部附属板橋病院および東京都立大塚病院で出生した新生

児とした。研究②の対象は、2006 年 4 月から 2016 年 3 月に胎児エコーで四肢短

縮（FL < -3SD）を指摘され、東京都立大塚病院で出生し、骨系統疾患と診断し

た症例とした。比較の対象として、研究①の 1500 例の新生児を用いた。研究③

の対象は、2006 年 4 月から 2016 年 3 月に胎児エコーで四肢短縮（FL < -3SD）が

指摘され、東京都立大塚病院で出生した症例とした。 
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2．骨系統疾患の診断 

 骨系統疾患は、2 人の専門家による全身骨 X 線の読影により診断した。両親の

同意が得られた児に関しては、遺伝子検査を施行した。 

  

3． SGA の定義 

 SGA は、出生時の体重（weight: W）および HT がともに 10%タイル未満で、

かつ体重または HT が-2SD 未満と定義した。SD は、日本人の性別と在胎週数毎

の出生時の HT と W の基準を用いて算出するソフトウェアである nordiFIT® 

（Novo Nordisk Pharma, Tokyo, Japan）を用いて計算した(18)。 

 

4． 胎児エコーでの四肢短縮の定義 

四肢短縮は、産婦人科ガイドラインでは-3SD ～ -4SD とされている。本研究で

は FL -3SD 未満を四肢短縮と定義した。FL の SD は、日本超音波学会から出さ

れた日本人の基準値を用いて算出した。 
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5．臨床情報の取得 

参加したすべての新生児の性別、初産または経産、在胎週数、出生時の W、

HT、HC を診療録より後方視的に探索した。胎児エコーで四肢短縮を認めた症例

に関して、胎児エコーでの FL、腹囲（abdominal circumference: AC）、診断名を診

療録から探索した。 

W、HT および HC の測定は、厚生労働省の乳幼児身体発育調査に基づいて行

った（図１）(19)。 

 

6．統計学的解析 

6．1) 研究①の統計解析 

W と HT、(HT)2および (HT)3、W と HC、(HC)2および (HC)3について切片 0 の

線形方程式および決定係数 (R2)を決定した。最も R2が大きい乗数の HC/HT 比を

W に乗じた方程式を在胎週数ごとの平均体重で補正した体重（corrected weight; 

W corr）を用いて新たな体格指数を作成した。統計解析は、JMP version 14（SAS 

Institute Japan Ltd., Tokyo, Japan）および Bellcurve for Excel version 3.20.（SSRI Co., 

Ltd., Tokyo, Japan）を使用した。 
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6．2) 研究②の統計解析 

一般的な新生児と骨系統疾患と診断された症例において ROC 曲線を用いて、

HC/HT 比および新たな体格指数の曲線下面積（area under the curve: AUC）を評価

した。また、カットオフ値を Youden index を用いて決定した(20)。カットオフ値

を用いて、HC/HT 比および新たな体格指数の感度と特異度を評価した。統計解

析は、JMP version 14（SAS Institute Japan Ltd., Tokyo, Japan）を使用した。 

 

6．3) 研究③の統計解析 

 胎児エコーで FL 短縮（< -3SD）を指摘された症例のみを用いて ROC 曲線で

HC/HT 比および新たな体格指数の AUC を評価した。また、カットオフ値を

Youden index を用いて決定した(20)。カットオフ値を用いて、HC/HT 比および新

たな体格指数の感度と特異度を評価した。統計解析は、JMP version 14（SAS 

Institute Japan Ltd., Tokyo, Japan）を使用した。 
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【結果】 

1．研究①の結果 

対象は 1500 例であった。男児 744 人で、在胎週数の中央値は 38 週 3 日（22 週

1 日～41 週 6 日）、W は中央値 2935g（447 ～ 4935g）であった。経腟分娩は 1097

件で、そのうち吸引分娩が 102 件であった。HC/HT 比の中央値は 0.69 であった

（表 1）。W と HT、HT2、HT3との R2は、それぞれ 0.9783、0.9898、0.9932 と HT3

で最も高値であった。W と HC、HC2、HC3との R2は、それぞれ 0.9743、0.9844、

0.9876 と HC3で最も高値であった（図 2）。HT3および HC3で R2が最も高値であ

り、W に(HC/HT）3を乗じることとした。W×(HC/HT)3は、週数毎に値が変化し

てしまう。W corr でこの式を除し、どの週数でも概ね一定となった。上記より、

W/W corr×(HC/HT)3を新たな体格指数とした（図 3）。  

 

2．研究②の結果 

 2006 年 4 月から 2016 年 3 月までの 10 年間で骨系統疾患と診断された症例は 7

例であった。骨系統疾患の症例は、軟骨低形成症が 2 例、軟骨無形成症が 1 例、

先天性脊椎骨端異形成症が 2 例、骨発生不全症 Ⅲ型が 1 例、タナトフォリック
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骨異形成症が 1 例であった。骨系統疾患で遺伝子検査を施行した症例は 5 例で

あった。 

 HC/HT 比および新たな体格指数の ROC 曲線の AUC はそれぞれ 0.996、0.992

であり、共に高値であった。Youden indexを用いてカットオフ値を HC/HT比 0.76、

新たな体格指数 0.44 と決定した。カットオフ値を用いて、HC/HT 比の感度、特

異度は、それぞれ 98％、100％に対し、新たな体格指数の感度、特異度は、96％、

100%と同等の値であった（図 4）。 

 

3．研究③の結果 

 対象は 11,146例で、そのうち胎児エコーで FL短縮を認めた症例は 11例（0.11％）

であった。FL 短縮を認めた 11 例のうち、骨系統疾患が 7 例（0.07％）、骨系統疾

患以外の症例が 4 例（0.04％）であった（図 5）。骨系統疾患の症例は、研究②の

同一症例である。骨系統疾患以外の症例は、全て SGA であった（表 2）。 

 研究③では上記の FL 短縮を認めた 11 症例のみでの解析を行った。HC/HT 比

および新たな体格指数の ROC 曲線の AUC はそれぞれ 0.88、1.00 であり、新た

な体格指数の方が高値であった。Youden index を用いてカットオフ値を HC/HT
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比 0.795、新たな体格指数 0.45 と決定した。カットオフ値を用いて、HC/HT 比の

感度、特異度は、それぞれ 86％、75％に対し、新たな体格指数の感度、特異度

はともに 100％と新たな体格指数の方が感度、特異度ともに高値であった（図 6）。 
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【考察】 

今回、出生時の骨系統疾患のスクリーニングの新たな体格指数として[W×W 

corr×(HC/HT)3]を開発した。対象となった症例は、男児が 50%、初産が 55%、帝

王切開が37%であった。板橋らの日本人の体格の報告した症例でも、男児が52%、

初産 53%、帝王切開 37%であり、本研究で集められた症例は過去の報告と概ね

一致しており、一般的な新生児の集団であった。HC/HT 比は中央値 0.69 と

Saunders らのアルゼンチン人の報告では中央値 0.70 であり、概ね一致していた

(14)。 

体重と HC/HT 比を組み合わせた体格指数を作成した。Flechtner らは、SGA の

中に骨系統疾患の症例を認めることを報告している(21)。256 例の SGA うち、93

例に全身骨 X 線を施行し、そのうち 16 例（17%）で骨系統疾患と診断され、17

例（18%）が微細な骨格異常を認めたと報告している。また、軟骨無形成症 17 例

のうち 6 例が SGA であったと報告しており、体重や身長のみで骨系統疾患をス

クリーニングすることは難しいことが示唆された。そのため、体重のみでなく

HC/HT 比を用いた体格指数を考案した。 

体格の相対的な評価のため BMI やカウプ指数など体重を身長の 2 乗で除した
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指数やローレル指数などの体重を身長の 3 乗で除した指数が用いられている。

年齢によって、体重と比例する乗数の違いがあることから使い分けがされてい

る(16)。新生児において、体重と身長の 3 乗が比例するとの報告があり、今回の

結果と一致していた(17)。また、頭囲と体重についての検討はされておらず、今

回原点を通る回帰式を用いて最も体重と比例関係に近似している乗数を調べ、

体重と頭囲の 3 乗が最も比例関係に近似しているという結果となった。 

体重の補正に関して、今回在胎週数の平均で補正を行った。成人の領域では肥

満や痩せを評価するために実際の体重を理想体重で割る方法が行われることが

ある(22)。実際の体重を理想体重で割り、1.2 以上が肥満、0.8 未満が痩せとされ

ている。出生時の体重を評価する際に、SGA の定義でも用いられるように在胎

週数の平均体重と比較し体重の大小の評価が行われる(18) (23)。そのため、今回、

在胎週数の平均体重で実際の体重を割ることとした。在胎週数と体重には強い

相関があり、在胎週数の平均体重で割ることで新たな体格指数がどの週数でも

概ね一定の値となった。 

研究②では一般的な新生児と骨系統疾患で、HT/HC 比と新たな体格指数との

比較を行った。新たな体格指数と比較した HC/HT 比は、小児の軟骨無形成症お
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よび軟骨低形成症の評価で有用とされている。Saunders らの報告は、0 歳から 6

歳までの HT、HC および HC/HT 比の Z スコアを比較し、軟骨無形成症で、Z ス

コアは HT -4.06、HC +2.36、HC/HT 比 +6.37、軟骨低形成症では、HT -2.94、HC 

+0.88、HT/HC 比 +3.87 と HC/HT 比が最も顕著な所見であったと報告している

(14)。今回、HT/HC 比および新たな体格指数は共に、AUC、感度および特異度で

高値を示していた。新たな体格指数も HC/HT 比と同様に骨系統疾患のスクリー

ニングに有用であることが示唆されたが、特異度が HT/HC 比 98%に対し、新た

な体格指数は 96%と若干低値であった。その要因としては新たな体格指数では

体重を乗じるため、体重の大きい児も陽性となることが示唆された。実際には胎

児エコーで FL 短縮を認めたことを契機に骨系統疾患を疑うことが多い。FL 短

縮を認める児は、体重が大きい児は少ないため、研究②で偽陽性となった多くの

症例は胎児エコーでFL短縮を認めた症例に絞り込むことで陰性になると考えら

れた。そのため、今回研究③として FL 短縮を認めた症例での検討を行った。 

研究③では、FL 短縮の定義を-3SD 未満とした。妊娠中期に FL が-2SD 未満を

示した胎児の観察研究で、86 例中、正常が 28 例（33％）、胎児発育不全（fetal 

growth restriction: FGR）が 18 例（20％）、染色体異常が 16 例（19％）、骨系統疾
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患以外の奇形は 13 例（15％）、骨系統疾患は 11 例（13％）のみという結果であ

った(11)。FL が-2SD ～ -4SD（16 例）群と-4SD 未満（12 例）群を比較した研究

では、-2SD ～ -4SD 群では FGR を含む正常胎児が 10 例、染色体異常が 1 例、骨

系統疾患は 1 例のみであったが、-4SD 未満群では 10 例が骨系統疾患で、2 例は

その他の奇形であったとしている(12)。上記の報告のように-2SD 未満では偽陽

性が多くなるという観点から産婦人科ガイドラインでは、-3SD ～ -4SD の場合、

骨系統疾患などの疾患を疑うとされている(9)。今回の検討で FL が-3SD 未満で

あった 11 例のうち、骨系統疾患が 7 例（64％）、SGA が 4 例（36％）であり、以

前の報告と概ね一致していた。骨系統疾患の症例で FL -3SD ～ -4SD が軟骨低形

成症で 1 例認め、FL 短縮を-4SD 未満とした場合には軟骨低形成症などの四肢短

縮が出生時に目立たない症例では見逃される可能性があることが示唆された。 

骨系統疾患の診断は、7 例中 5 例で遺伝子検査が行われている。遺伝子検査の

結果は、専門家の読影と全症例で合致していた。また、遺伝子検査を施行しなか

った軟骨低形成症とタナトフォリック骨異形成症の 2 例は、専門家による全身

骨の読影により診断された。2 症例とも疾患に特有の所見を認めていた(7) (14) 

(24) (25) (26)（図 7、8）。今回の検討では、新生児期に身体的所見に乏しいと言
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われている軟骨低形成症の症例も 2 例含まれており、新たな体格指数はそのよ

うに身体的特徴に乏しい症例にも有用である可能性が示唆された。 

前述のように Saundersら軟骨低形成症や軟骨無形成症の症例に HC/HT比が有

用と報告している(14)。しかし、FL 短縮と認め出生時に頭囲/身長比が高値とな

る SGA などの症例との比較は行っていない。今回、FL 短縮を認めた症例の出生

時の体格で、頭囲/身長比と新たな体格指数の感度と特異度を比較し、新たな体

格指数の方が高値であり、出生時の骨系統疾患のスクリーニングには新たな体

格指数の方が有用であることが示唆された。 

 

【本研究の限界】 

 今回の新たな体格指数の検証(研究②および研究③)では、骨系統疾患が希少症

例のため、症例数が少なく、疾患ごとの検討が行えなかった。今後、症例数を集

め、疾患ごとにどのような違いがあるか検討していく必要がある。 

 今回研究③で FL 短縮（FL < -3SD）の症例において、検証を行ったが、骨系統

疾患以外の症例が SGA のみであった。過去の報告では、染色体異常や正常例も

含まれるため、それらの症例との比較を行っていない。また、SGA では胎児エ
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コーで通常計測される AC が小さくなることが知られており、胎児エコーでほと

んどの症例は鑑別される。今回の研究でも SGA の症例は、胎児エコーで SGA と

最終的に診断がついていた症例であった。今後は、正常例や染色体異常などの胎

児エコーで骨系統疾患と鑑別が困難であった症例について検討する必要がある。 

 

【まとめ】 

骨系統疾患では乳児期に重大な合併症を起こすことがあり、早期に診断する

必要がある。本研究では、診断するために出生時の体格を用いたスクリーニング

方法を開発することを目的とした。W と最も比例に近似した HT および HC の整

数乗を調べ、HT および HC ともに 3 乗が W と最も比例に近似していることが明

らかとなった。在胎週数毎の平均値（W corr）で除し、新たな体格指数[W/W corr

×(HC/HT)3]を開発した。 

新たな体格指数の検証のため、一般的な新生児と骨系統疾患の症例を ROC 曲

線を用いて HC/HT 比と比較し、AUC は HC/HT 比 0.997、新たな体格指数 0.992

と共に高値であった。感度、特異度は、HC/HT 比 100%、98%、新たな体格指数

100%、96%と高値であった。さらに、骨系統疾患を発見の契機となる胎児エコー
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で FL 短縮を認めた症例で検討を行なった。新たな体格指数の AUC は 1.0 で、感

度・特異度ともに 100％と HC/HT 比（AUC 0.86、感度 86%、特異度 75%）より

高値であり、骨系統疾患のスクリーニングに有用であると考えられた。 
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表 1 研修①の患者背景 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

W: weight, HT: height, HC: head circumference  

 
n=1500 

男：女 744 : 756 

初産：経産 832 : 668 

在胎週数 39 週 3 日 (22 週 1 日～41 週 6 日) 

分娩方法  
  経腟分娩 ( 吸引分娩 ) :    
  帝王切開術 

1097 (102) : 403 

W (g)  2935 (447～4935) 

HT (cm) 47.8 (27.4～57.2) 

HC (cm) 33.1 (19.5～37.5) 

HC/HT ratio 0.69 (0.60～0.82) 
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表 2 FL 短縮を認めた症例の背景 

SD: standard deviation, FL: femur length, AC: abdominal circumference, W: weight, HT: 

height, HC: head circumference, W corr: corrected weight, SGA: small for gestational 

age, ND: none deta 

Case 
胎児エコー SD (age) 在胎 

週数 
W  
(g) 

HT 
(cm) 

HC 
(cm) 

HC/
HT 

W/W corr 
×

(HC/HT)3 
診断 遺伝子変異 

FL AC 

1 -4.3 
(36w3d) 

+1.38 
 39w0d 3088 46.0 35.0 0.76 0.45 軟骨無形成症 FGFR3 

  

2 -3.9 
(33w0d) 

-0.17 
 33w1d 2000 41.3 33.2 0.80 0.53 軟骨低形成症 ND 

3 -4.4 
(36w0d) 

+0.64 
 37w6d 3068 45.5 36.2 0.80 0.57 軟骨低形成症 

FGFR3 
c.1620C>A 

p.Asn540Lys 

4 -6.0 
(38w1d) 

-0.29 
 39w2d 2988 41.3 35.5 0.86 0.63 先天性脊椎骨端 

異形成症 
COL2A1 
c.5404del 

5 -6.8 
(36w6d) 

+0.87 
 37w0d 2570 40.5 37.2 0.92 0.75 先天性脊椎骨端 

異形成症 

COL2A1 
c.2094G>A 

p.Gly699Asp 

6 -7.8 
(37w2d) 

-1.0 
 38w2d 2612 37.0 34.2 0.92 0.72 骨発生不全症  

Ⅲ型 

FLNB 
c.650C>T 

p.Pro217Leu  

7 -11.4 
(36w0d) 

-1.5 
 36w4d 1762 31.0 32.7 1.1 0.80 ﾀﾅﾄﾌｫﾘｯｸ 

骨異形成症 ND 

8 -3.2 
(27w0d) 

-1.5 27w2d 680 32.1 25.4 0.79 0.32 SGA ND 

9 -5.1 
(30w0d) 

-1.3 30w6d 684 32.2 26 0.81 0.23 SGA ND 

10 -3.4 
(39w3d) 

-1.5 39w5d 2010 44.2 30.5 0.69 0.21 SGA ND 

11 -3.4 
(35w2d) 

-1.6 36w2d 2014 43.1 31.5 0.73 0.31 SGA ND 
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図 1 頭囲の測定法 

前方は左右の眉の直上、後方は後頭部の一番突出しているところを通る周径を

計測。 
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図 2 切片 0 の線形方程式 

HT、HC ともに R2は 3 乗で最大の値をとっており、3 乗の場合が最も W と比例

に近似していることが示唆される。 

W: weight, HT: height, HC: head circumference, R2: 決定係数 
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図 3  W corr で補正した新たな体格指数 

W corr で除すことで週数に依存せず概ね一定の値となった。 

W: weight, HT: height, HC: head circumference 
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図 4 ROC 曲線を用いた HC/HT と新たな体格指数の比較 

AUC は HC/HT 共に高値であった。感度・特異度も同程度であった。 

HT: height, HC:head circumference, W:weight, AUC: area under the curve, W corr: 

corrected weight 
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図 5 研究③のフローチャート 

FL 短縮を認めた症例は 11 例で 0.11％であった。そのうち、骨系統疾患は 7 例、

骨系統疾患以外の症例が 4 例であった。 
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図 6  FL 短縮を認めた症例の ROC 曲線と HC/HT 比と新たな体格指数の比較 

AUC および感度・特異度は全て新たな体格指数の方が高値であった。 

HT: height, HC:head circumference, W:weight, AUC: area under the curve, W corr: 

corrected weight 
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図 7  症例 2 の全身骨 X 線 

A) 前額突出、頭蓋底低形成を認める。 B) 三尖手および弾丸様

の中手骨を認める。 C) 椎体の scalloping を認めない。D) 水平

臼蓋、臼蓋の内側に棘状の突起を呈し、臼蓋とともに 3つの突

起と数えられる(trident pelvis：参考図➡)を認める。E) 大腿骨遠位骨幹端に

cupping や flaring を認めない。  

Cupping： 骨幹端の中央部が骨幹側に凹の形態を呈する杯状の変形を指す 

Flaring：フレアスカートのような末広がりの形態を指す 

A) 

B) 
C) 

D) E) 

(参考図） 
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図 8  症例 7 の全身骨 X 線 

胸郭低形成、 椎体の扁平化、水平臼蓋および著明に短縮し彎曲した長管骨 を認

める。 
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