
軟骨低形成症の診断ガイド 

 

概念・定義 

軟骨低形成症は近位肢節により強い四肢短縮型の低身長をきたす先天性の骨系統疾患であ

る。遺伝様式は常染色体顕性遺伝である。軟骨無形成症に似た X 線所見を示す症例から、

異常の程度が軽く特発性低身長症に近い症例まで、重症度には幅がある(1-3)。 

 

病因 

分子遺伝学的検査の進歩により、現在では軟骨低形成症の責任遺伝子は FGFR3 であるとさ

れ(2-4)、2023 年版の骨系統疾患の国際疾病分類においても軟骨低形成症の関連遺伝子とし

ては FGFR3 のみが記載されている(4)。軟骨低形成症の約 70-80%に FGFR3 の p.Asn540Lys

バリアント（c.1620C>A もしくは c.1620C>G）を認めるとされるが(2)、他の部位の FGFR3

バリアントも認められている(4, 5)。一方、臨床症状や放射線学的所見から軟骨低形成症が

疑われながら、FGFR3 にバリアントが同定されなかった例も報告されている(1, 5)。 

 

臨床症状 

近位肢節に優位な四肢の短縮、低身長を認めるが、軟骨無形成症と比べると程度は軽い。出

生時には明らかな四肢の短縮はみとめず、乳児期での臨床診断は困難であるとされる。三尖

手は一般的には認めない。軽度の精神発達遅滞が認められることがある(2)。次第に、比較

的長い体幹と四肢短縮を伴う低身長、正常もしくは軽度の大きな頭蓋、軽度の腰椎前弯症、

腹部の突出、肘伸展と前腕回外運動制限などの身体的特徴が明らかとなり、小児期には内反

膝を認める(3)。ずんぐりした体型、短指を伴う小さく幅広の手足、全身的な軽度の関節弛

緩、腹部突出を伴う腰椎前弯、学習障害、黒色表皮腫、側頭葉てんかんも特徴とされる(2)。

成人身長は男性で 138–165 cm、女性で 128–151 cm と報告されている(2)。また、FGFR3

の p.Asn540Lys バリアントが確認された患者の成人身長については、男性 143.6 cm (131–

154.5) 、女性 130.8 cm (124–138)と報告されている(6)。 

 

単純 X 線検査所見 

骨所見の特徴は軟骨無形成症と同様であるが、より軽症である。小児慢性特定疾病情報セン

ターの軟骨低形成症の診断の手引き(1)に X 線検査所見が以下のように記載されている。 

１．四肢（正面）： 

管状骨は短い※１、長管骨の骨幹端は軽度の不整※１、大腿骨頸部の短縮※１、腓骨遠

位端が長い※２、尺骨遠位端が短い※２、尺骨茎状突起が長い※２   

２．脊椎（正面、側面） 

腰椎椎弓根間距離の狭小化※１[L4/L1 比の低下]（乳児期には目立たない）※１、椎弓



根前後径の短縮※２、腰椎椎体後方の陥凹※２ 

３．骨盤 （正面） 

腸骨翼は軽度の低形成※１ 

４．手（正面） 

管状骨は軽度から中等度の短縮※１ 

５．手（正面） 

三尖手、管状骨は太く短い 

※１頻度の高い所見  ※２頻度の高くない所見 

 

なお、成長過程で骨所見が変化するため、別紙に年長児の骨所見と胎児、新生児、乳児の骨

所見についてより詳細に記載し、軟骨低形成症の X 線診断の手引きとした。 

 

診断 

臨床症状、X 線検査所見から臨床診断される。しかし、軟骨無形成症と比べて所見は軽度で

あることが多く、診断が困難な例がある(1)。また、遺伝子バリアントに異質性があり、患

者の表現型は幅広く、重症例では軟骨無形成症に類似し、軽症例では特発性低身長症と診断

されている場合がある(2)。軟骨低形成症に関連することが知られているヘテロ接合性の

FGFR3 遺伝子病的バリアントを同定することによって診断が確定される(2-5)。 

 

以上より臨床的特徴と X 線検査所見による軟骨低形成症の臨床診断の正確性には限界があ

り、軟骨低形成症の診断は FGFR3 遺伝子検査によって確定することが望ましい。 

なお、2025 年 12 月時点では軟骨低形成症に対して FGFR3 遺伝子検査*の保険適用はない。 

 

*軟骨無形成症に対して FGFR3 遺伝子検査は保険適用が認められている。かずさ DNA 研

究所かずさ遺伝子検査室で実施されている。 

https://www.genetest.jp/test_search.html 
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軟骨低形成症 (hypochondroplasia)の X 線診断の手引き 

（西村玄先生作成） 

年長児の骨所見 

疾患単位としての軟骨低形成症の提唱と確立は、Ravenna (1913), Leri/Linossier (1924)の

初期の記載と、Maroteaux と Lamy (1964)による Leri の報告に対する言及、Kozlowski (1964)

ら複数のグループによる追加報告による。年長児の骨変化の記載は、Beals (1969), Kozlowski 

(1973), Hall and Spranger (1979)らによって確立された (1, 2)。診断的として記載されたも

のは以下である。全体の骨変化のパターンは軟骨無形成症のそれと同じだが非常に軽症で

あるとされた。 

 

脊椎： 

⚫ 正面像で正常でみられる椎弓根間距離の尾側での漸次増加の消失 

⚫ 側面像で椎弓根の短縮 

⚫ 椎体後縁の陥凹 

⚫ 仙骨が腸骨に対して低位 

＊撮影角度に影響されやすく、客観的な判断が難しい。 

 

骨盤： 

⚫ 腸骨の方形化、正常で見られる腸骨翼の末広がり（iliac flaring）の消失 

＊腸骨頭側の成長障害による。しかし、軟骨無形成症のそれに比べると非常に軽度。年

長児では認められない可能性がある。 

⚫ 坐骨切痕の短縮 

＊腸骨尾側の成長障害による。有用な所見だが、軽度で認識が難しい例もある。 

 

長管骨 

⚫ 大腿骨頸部の短縮 

⚫ 骨幹端の末広がり (metaphyseal flaring)の強調 

＊長管骨は短縮しているが骨幹端の横径が正常であるため相対的に強調されると考え

られている。 



⚫ 骨端核の角張り (squared) 

＊脛骨近位で認識しやすいとされるが、客観的な認識は難しい。 

⚫ 腓骨遠位の過長 

*客観的な認識は難しい。 

⚫ 尺骨遠位の短縮 

⚫ 尺骨茎状突起の過長 

＊茎状突起の骨化がない年少児では診断に役立たない。 

 

短管骨 

臨床的に短指が確認出来る例が多いが、X 線写真で確診出来ることは少ない。 

 

頭蓋骨 

軟骨無形成症で認められる頭蓋底短縮が確認出来る例は稀である。軽度の前頭突出が観察

されることがある。臨床的に大頭を示す例が多い。 

 

    

8 歳：軟骨低形成症として重症の表現型（p.Tyr278Cys 確定例）。腸骨の方形化、坐骨切痕

の短縮、椎弓根間距離尾側狭細化、椎弓根短縮、大腿骨頸部短縮、骨幹端の flaring、尺骨遠

位短縮が明らか。短管骨の短縮も特に中手骨で認識可能。 

 



    

8 歳（p.Asn540Lys 確定例）。腸骨の軽度方形化、坐骨切痕の軽度短縮、椎弓根間距離尾側

狭細化、椎弓根短縮、大腿骨頸部短縮、腓骨遠位の過長、尺骨遠位短縮、尺骨茎状突起過長。 

 

胎児、新生児、乳児の骨所見 

上に述べた初期の論文にも新生児、乳児の X 線像の例示はあるが、その特徴についての言

及はない。年少時期の X 線診断は困難とする記載が目立つ。しかし、1990 年以降の出生前

診断の経験と 2000 年以降の遺伝子診断の普及により（Jones et al., 1990; Bonnefoy et al, 

2006)、新生児（胎児期にも）の診断が容易であることが認識されてきた (3, 4)。新生児期

の X 線写真の計測に基づくスコアリングによる診断も提唱されている(Saitoh et al., 2016）

(5)。診断的な所見は以下である。 

 

脊椎： 

⚫ 椎体の骨化は遅延して、正常の長方形ではなく丸みをおびている 

⚫ 椎弓根間距離の尾側での漸次増加の消失、椎弓根の短縮 

＊所見が軽度で、明らかでない例もある。 

 

骨盤： 

⚫ 腸骨の方形化、坐骨切痕の短縮 

＊過去の記載に反して、新生児、乳児での認識が年長児よりも易しい。 



 

長管骨： 

⚫ 大腿骨頸部の帯状の透亮像。 

＊軟骨無形成症でも観察される骨変化で、scooping とも呼ばれる。大腿骨近位部の背

側が陥凹しているために生じる所見である。正面像で観察しやすいが、大腿骨が外転、

外旋していても観察出来ることが多い。幼児早期にも観察できることがある。幼児での

大腿骨頸部は短縮のみでなく、わずかに細く見えることがある。 

⚫ 骨幹端の末広がり (metaphyseal flaring)の強調 

＊計測すれば確診出来る可能性が高いが視覚的判断は困難。撮影時肢位に影響される。 

 

   
新生児期（左側と中央の写真）、3.5 歳（右側の写真）（同一症例, p.Asn540Lys 確定例）。 

新生児期に腸骨の方形化、坐骨切痕の短縮が明らか。椎体は丸みをおびた形態を示す。 

3.5 歳時にも腸骨、近位大腿骨は同じパターンの異常を示す。坐骨切痕の短縮は新生児期に

認識が容易。大腿骨近位は scooping、狭細化、短縮を示す。 

 

 



    

    

上段：34 週の軟骨無形成症の胎児 CT と新生児期 X 線。下段：30 週の軟骨低形成症の胎児

CT と新生児期 X 線（p.Asn540Lys 確定例）。いずれも femoral scooping と腸骨の方形化、

坐骨切痕の短縮、椎体変形を示すが、軟骨無形成症で程度が強い。 
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