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One of the important roentgenographic features of ankylosing spondylitis and ankylosing 

hyperostosis is marked ossification of the spinal ligaments. The pathogenesis of ossifica-

tion of the ligaments surrounding the spine is little known, and this paper intends to 

clinically study the causative factors of the ossification. In regard to ankylosing spondylitis 

(AS), which is known as having genetical background, a genetical study was made of a 

family with enphasis on HLA-B27. 

This family was composed of one female in the first generation, 11 males or females 

in the second and 20 males or females in the third. A total of five AS cases were dis-

covered, one in the 1st generation, 3 in the second generation and one in the 3rd genera-

tion. The 83 year old female of the 1st generation was found to be of HLA-B27, and it was 

found to be inherited to the second generation in 6 cases, and to the third generation in 3 

cases. Shirakura et al proposed a hypothesis that the gene determining predisposition to 

AS consists of 2 independent pairs of opposite genes, one being euchromosome dominant 

and closely associated with HLA-B27 gene, while the other is a recessive gene existing on 

X-Sex chromosome. Obtained below are some results of the family showing application of 

the hypothesis. 

The study suggests that the genes controlling this disease are not limited to the euchro-
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mosome dominant genes in close proximity with HLA-B27 and X-linkage recessive genes, 

the disease thus seems to be of multig巴nicnature. 

In regard to ankylosing hyperostosis, it was presumed that a causative factor in the 

ossification of spinal ligaments was Hahn’s groove. A study was also made of ankylosing 

hyperostosis and ossification of the posterior longitudinal ligaments (OPLL). Hahn’s groove 

which has been rarely encountered in post youth ages, was noticeable in 30 out of 48 cases 

of ankylosing hyperostosis. A population study of Hahn’s groove, consisting of 573 cases, 

was also made for control purposes. 

Statistically the difference between ankylosing hyperostosis and the controls was signifi-

cant (p<0.001 in all ages). 

The same frequency of Hahn’s groove was obtained in the 62 cases of OPLL. The fact 

mentioned above leads to Hahn’s groove having a causative factor in the ossification of the 

spinal ligam巴nts.

Therefore it is thought the significance of Hahn’s groove, noted in ankylosing hyperos・ 

tosis, is that verterbral bodies having Hahn’s groove suggests a rich blood supply and 

favors the progression of ossification. 

緒 －＝子
百

特異的な所見がみられた．一つは AS と HLA-B27

の相関性であり，もう一つは AHと推体寓溝の関連

後縦靭帯骨化（OPLL〕と前縦靭帯骨化（OALL) 性であった．

をはじめとして脊柱周囲の諸靭帯骨化の成因は未だ不 すなわち，遺伝的要素の高い ASについてはある 1

明であるといわざるをえない. OPLLは，月本仙の報 家系を3系にわたって検討し，遺伝学的な方面（主と

告以来数多くの報告があり，糖尿病との関連性，弗素 して HLA）より骨化の素因成因を研究したので報告

説，姿勢との関連性など諸説があるが，定説はなく， する．

その臨床症状が重篤なととも多く成因の究明が急がれ また稚体寓講は20代以降まれであるとされ，しかも

ている現在である56J62J.OPLLの約6割は OALLを 生理的な影像としてしか扱われていなかったが， AH 

主な所見とする ankylosinghyperostosis of the spine の骨化の一成因ではないかと推測し，調査研究した結

(AH〕を合併している31i3s, AHはOALLを主徴とす 果，あきらかに AHlζ多く遺残しており37)38に靭帯

三全身の靭帯の骨化傾向の強い疾患であり， Fo臼 S加 骨化の重要な一因子であると恩われたので考察を加え

11)らの秀れた業績により一つの独立疾患として認めら て報告する．

れているが，その成因は不明である3J4J39J40)41J42J61).

乙の AHともっとも鑑別すべき疾患である強直性脊

椎炎（ankylosingspondylitis, AS）は，脅柱lζ主病変

をおき，やはり全身の靭帯の骨化傾向の高い疾患であ

る．また遺伝性をもち原因不明であり， OPLLと同機

難病の一つに数えられている16J27J32）掛46)51)

著者は脊柱周囲の諸靭帯骨化の成因を研究しようと

して，その代表的な ASと AHについて検討すると

とlζしfこ．

すでに日整会誌に ASと AHの同一家系内発生例

を報告したが34），靭帯の骨化傾向の強いζの2疾患に

第 1章強直性脊椎炎の遺伝学的検討

第 1節目的

ASは HLAB27との関連性において遺伝学的要素

が重視されているが29川町55），いまだに病因と遺伝学的

分析も不明である． AS IC HLA-B27 が高頻度lとみ

られる ζ とは， Brewerton6',Caffray8', Schlosstein仙

らが相次いで報告し，いずれも90%前後の高率であ

り，本邦においてもほぼ同様である49)58).

HLA抗原と疾患との関連性については，諸説があ

るが，現在では疾患感受性遺伝子と HLA抗原遺伝子
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X-ray shows complete acampsia of back bone, osteoporosis, syndesmophye and squaring. 

Fほ l First case of AS in the family (43 year old male, 2nd generation) 

座（例えば HLA-B27〕が，密接して存在し，しかも 系と第2系より，その haplotypeは推測できた．

両者lζ強い連鎖不平衡があるという説が最有力である 第3節結果

l7-24J50J. 数多くの報告は， population studyである ASは第 1系1例，第2系3例，第3系 1例の計5

が， ζれは連鎖不平衡が存在するという前提になりた 例であった.x線所見は，仙腸関節において女性 AS

っている．そうであるかどうかは， familystudyを行 例が部分強直， 2系の 3例は完全強直， 3系の l例は

った方がより信頼性があるが，調査するのに困難なと 所見lζ乏しかった 脊椎は，完全強直2例，部分的強

とが多く， ζの種の報告は少ない． 直1例，女性例は sguaringがある程度で bamboo-

著者は， ASともっとも鑑別を要する AHの両疾患 spineは呈さず， 第3系 AS例は正常と思えた．推聞

を一家系にもつ貴重な経験をえたので， 3系にわたっ 関節は脊柱の骨化形態IC応じ，完全強直，癒合，狭小

て ASIζ対する HLAB27の関連性を遺伝学的に検 を示したが第3系 AS例は正常であった. OPLLは1

討し，その意義について述べる33J36J. 例IC認めた．

第2節方法および対象 AHは， 第2系にのみ5例（男性 1例，女性00
ASの発端者は43才男性（第2系5男）である（Fig. lζ認めいずれも典型的なX線所見を呈し， OPLLを全

1）.ζのM家系は，第 1系女性 1人，第2系11人，第 例（頚縫全例，胸惟2例，腰推 1例〕 IC認め hypero・

3系20人の32人で構成されている．可及的lζ直接検診 stotic type60Jであった. 3例は無症状であるが，他の

をおζない， X線撮影を全脊柱，仙腸関節，骨盤lζ施 2例は脊髄症状を呈していた（Fig.2). 

行し， HLAの typing もおζないえたのは，第 1系 脊柱骨盤周囲の諸観帯骨化は Tablelのどとく

1例，第2系10例，第3系12例の計23例であった AS, AH Iζ共通してみられ，椎体禽講を AS 1例，

ASは，Romeおよび NewYorkで定められた診 AH全例に認めたのは興味深い. HLAの検索では，

断基準3llを参考lζ，HLA-B27を加味して診断し， 第 1系女性83才（AS）が All-B27の haplotypeを

AH は Forestier のいう各 stage にならったが， もっており，第2系の男性3例，女性 3例！こも問機

stage II, IIIを採用した． HLA B27を認めたが， ASと診断したのは男性 3例

HLAの typingは， microlymphocyte cytotoxicity で3例の女性は AHであった．第3系における HLA-

testでおζない， A, B locusの haplotypeを調べ B27保有者は男性3例であったが， AS診断例（ま 1例

た 第 l系男性はすでに死去していたが検索した第 1 のみであった． AHでは， 4例に AlO-BW-iOの同



56 日外宝第4S巻第1号（昭和55年 1月）

right 

Fig. 2 An AH case (t61 year old female, 2nd}generation) 

Lateral view OALL( + ), OPLL( + ), Hahn’s groove(+) 
A P view : Ossifications around the spine are the most 

characteristics findings of AH. 

left 

Table 1. Ossification of ligament 

AH 

じhaplotypeがみられた（Fig.3〕．

第4節小箔

Around back bone 
ASの遺伝学的解釈には諸説があるが，もっとも興

味をひく ζ とは男性lζ多く発症し女性に少ないという
Ante1ior Ion郡山町nt I 5叩 11叩

Posterior longitudinal ligament 5 2 

Yellow ligament 1 2 

Interspmous ligament 

Supra・spinous ligament 

Arow1d pelvis 

llio・lumbar ligament 3 4 

Lig. sacrotuberale 2 。
Sacrospinous ligament 。
Anterior出：roiliacligament 。 2 

・・，＼11B"7 

ζとである．

Hersh15＞らは ASの50家族を分析し常染色体優性

遺伝だとしたが，浸透率にその説の矛盾がある．この

疾患は一対の対立遺伝子で説明できるものではなく，

Emery10>, Linden加らのように multigenic な支配

によると考えた方が良いであろう．

HLA B27が第 6染色体上にあり，また ASと

HLA B27の相関性が認められるという ζ とは，常染

.¥ l'I B¥¥ "" 

Fig. 3 HLA in M-family 
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Table 2. Conditions for outbrea of AS (according to Shirakura et al.) 

Euchromosome dominant gene (HLA-B 27) Represented by “＋” 
(Example：主y+)

Recessive gene on X-chromosome Represented by宝J
(Example：主Y)

Positively ill (outbreak) only in the 山町 of~ 宇 and ~Y+ 

色体優性遺伝子がとの疾患の発症に関与しているとと

である．

ASの家系においても，著者の調査したM家系でも

HLA-B27の相関性は認められる.M家系では HLA

B27陽性例が第2系lζ6例あったが， ASと診断した

症例はX線所見，他覚的所見より男性3例のみであっ

た．すなわち，常染色体優性遺伝では説明がつかず，

どちらかというと伴性劣性遺伝といった方が近いかも

しれないが遺伝型式は不明である. Linden2刷はY染

色体上にはζの疾患に関連するものはないと述べてい

る．

白倉52)53）らは， ASの遺伝機式を考えて一つの仮説

をたてている．その仮説は，「ASの発症を支配する遺

伝子は，独立した 2対の対立遺伝子からなり，一方は

HLA-B27遺伝子IC密接した常染色体優性遺伝子であ

り，もう一つはX性染色体上にある劣性遺伝子であ

る」という説である．

すなわち，性染色体の男性は XY，女性は xxで

あり， X連関劣性遺伝子を太字の×で表わし， HLA-

B27陽性を性染色体の右肩ICXY+, xv・ のように表

記する．そして××二×Y• のみが AS を発症と

する．要するIC, X連関劣性遺伝子をもってしかも

HLA-B27があれば発症するのである．よってxv-,
XY•，××ー， XX＋，×x-, xx・ は素因をもっている

が発症はしない. XY-, XXーは素因すらもっていな

し、ことになる（Table2). 

この仮説によると，のちに述べる説明困難の家系も

あるが，今回調査したM家系では比較的理解が容易で

ある．第3章でその仮説にそってM家系の症例を考察

する．

第2章 An.kylosing Hyperostosisと

椎体寓溝との関連性

第 1節目的

Ankylosing Hyperostosis (AH）は日整会学術用語

委員会で強直性脊椎骨増殖症と訳されているが，脊椎

のみならず全身の靭待の骨化傾向が強＜， OPLLをも

合併する ζ とが多く注目されている.AH について前

世紀より諸々の報告があるが， Forestierらが形態学

的かつ病理学的特徴を詳細に報告し一つの独立疾患と

して認められるにいたっている引制11)!2).

著者は第 1章で ASと AHの同一家系内発生例を

報告したが， ζの調査をおζなった時lζ非常に興味深

いととに気づいた．すなわち幼児には高頻度lζ存在す

るが， 20代以降ではまれであるとされている椎体寓溝

を AHの全症例にみたζ とである．もしζの椎体認

溝が靭帯骨化を主病変とする AHIC関連深いもので

あるとすると， OALL,OPLLの成因の解明の助けと

なるかもしれないと考えたので AH と椎体寓溝につ

いて populationstudyをおとない，文献的考察を加

えて報告する．

第2節方法および結果

1. 健常人の椎体寓溝

椎体~講については，東21 による詳細な報告がある

がそれ以後の研究は殆んどない．椎体認溝は幼児では

高頻度IC観察されるが， 25才以上では 5%以下のまれ

なものとされている．

しかし， ζの頻度の点ではかなりの誤解があると恩

われる．著者は， 8才より88才までの健常人男性297

Table 3. Frequency of Hahn’s groove in normal 
person 

age '.'¥o. of cases Hahn’s groO¥－巴（＋） F1・equenc>・ (q6) 

ー19 52 32 61.5°~ 

20-29 (iii 16 2~.2 

30-39 19 26.8 

40～49 84 13 Fi.5 

50～59 79 12 15.2 
60-G9 GG 6 9 .1 

70～79 121 3 2.:, 

80- :l4 1 2. !l 

5/:l 
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人，女性276人，計573人を調査した．表3のように19

才以下では61.5%と高頻度にみられ20代になると20%

台lζ激減するが，東の報告の 5%以下のまれなもので

はない.40～50代では15%前後となり， 70代でも 2.5

%に推体寓溝はみられるものである〔Table3〕

椎体寓溝の遺残部位は第3胸椎より第 l腰椎ーまで分

t~~~~~ic巳
3 

20 

12 

spine 

3 

布しており第9,10胸椎lζ最も多くみられる（Fig.4). 

1脊柱l乙1椎体から 6椎体まで遺残していたが，女性

では多椎体にわたるととが多い． 後述する AHの推

体認溝と比較すると，健常例では 1～2椎体のものが

多く多椎体にみられるものは少ない. AHの惟体寓講

は溝状の線は硬化しているものが多く，健常人例は硬

41 
ワl

寸75

I 48 

Fig. 4 number of the vertebral body with Hahn’s groove (573 cases, normal person〕

4・e
29 year old famale 35 year old male 

Fig. 5 Hahn’s groove in normal person 
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Table 4. Ankylosing hyperostosis and Hahn’s groove in a home for the aged. 

number of cases 

total male female 

SP 83 27 56 

AH 17 10 

total JOO 37 63 

65-88 years 

mean age : 77 years 

OPLL 

。
1 

1 

Hahn’s groove .frequency 
of 

（ー） （＋） Hahn’s groove (%) 

79 

6 

85 

4 

11 

15 

x2 =39.69 

p< 0.001 

4.8 

64.7 

Table 5. Frequency of Hahn’s groove in AH 

Statistically the difference between AH and the con trolls (Table 3) was 

significant. CP<0.001 in all ages) 

No 旧ahn’5耳TOOVE 
% age 。f句史S （一）（＋）

40～49 7 2 5 71.4 X' =12.64 P<0.001 

50-59 10 4 6 60.0 X'=ll.14 Pく0.001

60～69 12 2 10 83.3 X' =33.74 P<0.001 

70～79 17 8 9 52.9 X' =46.37 P<o.001 

80- 2 2 。。
／イil 48 18 30 62.5 
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化がほとんどなく透亮像としてみられるものが多かっ OPLLは C1-C3 の連続型を 1例IC認めたが stage

た（Fig.5). IIIの AHであった練間・赫上級帯の骨化は SP

30～50代の維体窓溝遺残椎体は15～26%であった にも存在したが， AHの骨化形態は kissingspine様

が，女性lζ多くみられる傾向がある． の高度なものが多くみられた．

2. 疫学的調査3s>(AHと椎体認溝） 3. AHの推体禽溝37)38)

AHの診断基準がはっきりと定まってない現在，と AHの調査対象例は，頚・胸・腰椎の全脊柱のX線

の疾患の疫学上の調査研究は少ないが，さほどまれな 写真の整っている48症例のみを対象とした.40才より

疾患とは恩われない． 84才までの男性28例，女性20例で平均年令64.2才であ

某老人ホームの160人のうち100人を無作意lζ抽出 った（Table5). 

し，頚・胸・腰椎，仙腸関節，骨盤のX線撮影を施行 AH 48例中30例（男性16例，女性14例） 62. 5%1ζ推

し調査検討した症例は65才より89才までの老人であ 体語講の遺残を認めた．椎体窓講の項で述べたよう

り，平均年齢77才，男性37例，女性63例である・ lζ，寓講は硬化像を呈すもの，多椎体にわたるものが

その結果は，変形性脊椎症（SP)83例， AH17例で 多かった．ー椎体のみにみられるのは少なかったが，

平均年令は前後者ともに77才で差はみられない椎体 椎体窟溝の遺残椎体数による前縦靭帯の骨化形態には

寓溝を認めたのは， SP83例中 4例4.8%であり，とれ 特異的な所見がみられなかった

らの症例は osteoporosisが高度であった. AHでは， OPLLは12症例25%1ζ認めた．そのうち頚椎 OPLL

17例中11例64.7%に推体禽講の遺残があり，明らかに 11例，胸椎 OPLLを5例に認めたが椎体窟溝は前者

高頻度で AHとSPにおいて有意差を認めた（Table IC 4例36%，後者lζ4例80%と遺残がみられ，胸椎

4〕． OPLLは全例女性であった．



60 日外宝第49巻第l号（昭和55年 1月）

Table 6-1. Frequency of Hahn’s groove in 

OPLL cases 

age 
number Hahn’s ドreιJUじ日正〉

。fcases groove 1+1 （。。）

33：～39 2 1 50.0 

40-49 8 17.1 

50-59 25 15 60.0 

60～69 u 6 42.9 

70～76 4 3 73.0 

62 33 53.2 

4. OPLLと椎体寓溝

山口大学と愛媛労災病院における OPLLは男性102

例，女性50例の計152例である．椎体寓溝と OPLL,

脊柱疾患との関連性をみるために頚・胸・腰推の全脊

柱のX線写真が整っている62症例を調査対象とした．

男性38例，女性24例の38才より76才までの症例で平均

年令は55才である．

OPLL 62例中椎体寓溝は33例53.2%に遺残してお

り，健常人の同世代と比較するとジ＝61.15で危険率

0.001以下で有意差を認めた（Table6-1）.好発部位は

健常人とほぼ同様であったが，椎体の前中部lζ位置し

て硬化を伴うものが多かった．

OPLLを脊柱の部位別にして椎体寓溝の頻度をみ

ると，頚椎のみ骨化例では41例中 19例46.3%，頚・

胸・腰椎合併例では16例中11例68.8%，胸椎のみの

OPLLは5例中 3例lζ寓溝の遺残がみられた．多椎

体にわたる骨化症例lζ椎体寓講を多くみる傾向がある

(Table 6-2) 

OPLLを OALLの合併の有無で検索すると SP

(OALLなし〕は23例でありそのうち30.4.%1乙 AH 

は39例中26例66.7%に椎体溜講を認めた（Table6-3). 

OPLLを伴う AHは， AHと椎体寓溝の項で報告

した62.5%を少しうわまわる頻度であり， SPでも健

常人lζ比較すると多くみる．

すなわち，椎体寓溝は OPLL,OALLの症例にお

いて高頻度lζ認められ，特lζOPLLを合併している

AHで著明である．

第3節小括および考察

老人ホームでの疫学的調査は前述したように， AH 

は17%,OPLLは1%でζの頻度は諸家の報告と一

致する釦とのうち椎体寓溝がみられたのは AHでは

64.7%11::, SPでは4.8%であり，明らかに AHIC有意

の差をもって遺残している（ジ＝39.69,P<0.001). 

当院における AH48例中30例， 62.5%に椎体寓溝

の遺残があり，老人ホーム例の頻度とほぼ同率を示

す。興味あるととは，その AHの OALLの部位と

椎体寓溝の遺残部位がほとんど一致しているととであ

る（Fig.6）.諸家の報告にみるように， OALLの好

発部位は T1～L1であるが，椎体認溝の遺残も岡部位

IC好発しており， OALLが高度にみられる部位IC椎体

寓溝が明確に写しだされているととである（T9-T12).

いずれの世代も健常人と比較してジ検定で統計的処

理を行うと表5のように明らかに有意の差を認めた

（すべて p<0.001).

OPLL においても同様の結果がみられる（Fig.7). 

Table 6 2. frequency of Hahn’s groove in level of OPLL. 

level of OPLL 
number Hahn’s groov巴 frequ巴ncy

。fcases （＋） （%） 

cervical spine alone 11 19 lG.3 

cervical+ thoracic 

+lumber spine 16 11 68.8 

thoracic spine alone 5 3 60.0 

Table 6 3. Hahn’s groove in OPLL cases 

OPLL 

AH 

SP 

number 

of cases 

39 

23 

Hahn’s groove (+)I Frequency(%) 

26 

7 

66.7 

30.4 
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すなわち， OPLLは AHlζ合併するζとが多いζと 点より検討する。胸椎 OPLL21例中16例76.2%が AH

から必然的iζ椎体寓溝との関連性もうまれる. OALL で OALLを伴っており，女性が14例66.7%を占めて

を伴わない OPLL例は寓溝の遺残頻度が低いが健 いて，胸椎 OPLLは AHの女性lζ多く認められる．

常人よりは少し多くみられ， OALLを伴う症例（AH〕 胸椎 OPLLとその椎体認溝の好発部位をみると，

では66.7%と椎体溜溝の遺残頻度は高い CP<0.001). 骨化は第6胸椎iζ，推体寓溝は第9胸推lζ好発部位の

胸椎 OPLLは女性lζ多くみられるが，椎体寓溝の 山がある．健常人ゃ OPLL全般における椎体寓溝の

h 同惨

a b c 

Fig. 6-1 Hahn’s groove are found at the level where OALL is evident. 

• 

園田 吟

d e 

Fig. 6-2 OPLL in d and e 
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a b 

Fig. 7 1 Hahn’s grooves are seen in cases of OPLL 

c d 

Fig. 7-2 Hahn’s grooves in cases of OPLL 

部位と胸椎 OPLL例の部位を比較すると胸惟 OPLL 更に推体高清で興味深いことは，健常人では60才以

例では，第9胸惟より上位の骨化に近い部位にみられ 降においてほとんど男女差がみられないが， 60才より

る傾向がある（Fig.8〕．また女性では，多椎体かつ 若年者では女性lζ多くみられることである．特に胸椎

上位でしかも高頻度（71.43~ ） Iζ遺残している。すな OPLLの好発年令である40～70才までをみると， 3.7

わち女性胸椎 OPLLと椎体寓溝の関連性は高度に認 倍程女性に多く枇体寓溝が存在している（Fig. 9 l. 

められる． とのように AHの女性には胸惟 OPLLをおζさ
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ー：AS発症症例

AS outbreak 

Fig. 10 The ratio with M-family is 3 '. 2 : 3 2 being roughly the same as the anticipated ratio of 

1:1:1:1. 

せる惟体窟溝などの何かの素因があるように推測され また脊柱諸事E帯骨化の代表的な疾患である AHに

るが，一元論的にはもちろん断定できない おいて.20代以降まれであるとされていた椎体寓溝が

以上述べてきたように，椎体認講の遺残と AHの 骨化の一成因となっていると考え調査研究した結果，

OALL, OPLLとは非常に関連性があり，何らかの機 AH において有意の差をもって椎体禽溝が観察され第

転がはたらいて骨化と関係していると考えざるをえな 2章で報告した．

し、

第3章総括ならびに考察

脊柱諸靭帯骨化の成因をみるためには，遺伝学的に

研究する ζ とも必要でありその要素の高い AS につ

いて， 3系にわたってM家系の調査を施行し AS の

遺伝学的検索を行し、第 1章で報告した．

とれらの 2疾患について更に詳しく 考察を加える．

1.強重性脊椎炎

M家系lζHLAの typingを施行し，第 l系の女性

AS例が All-B27の haplotypeをもっており，第2

系lζ6例，第3系lζ3例同じ haplotypeをみた第2

系の HLA-B27陽性者は男性3例，女性3例で男性

にのみ ASが発症し，女性は3例とも ASではなく
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×Yニァ×）t 品II{, 

× y~，，. × YTXX'1山［［ ＼ :,-,2 i{, 

×＇y• ×ly＿×ly ＇×＇y一品 ：ii{,

Fig 13 The second son, 30 year old in the third 

generation, is presumed to have XY• 

II 

国 l,B

ロ2,11°1<1 

Fig. 11 AS 23 year old male in the third genera・ 111 

tion. Bone scintigram indicates marked accu・ 

mulation of RI in bilateral sacroiliac joints. IV 

×y＝－－「××が 治l:;;, 

川，H,:l;'Jl .IS l X Y:':--Xx- 日2系

f.t! ~IL品切児 lめ 3 ,;, ' ×Yゐ×y・×y'xy-
{;);'.IJ人日 （＇.！ リ』 ？）

Fig. 12 The second son in the third generation 
has XY' The third son having XY• 

AHであった．

ζれを白倉らの仮説でみると，第1系男性は XY-,

女性は××＋で，第2系はFig.10のようになる．第2系

の男性は， XY'.XY－の2つの型で表わされ，HLA-

B27陽性の男性はすべて発症し，陰性のものは発症し

ないζとになる．女性は， XXヘxx－の型で表わさ

れ， HLA-B27陽性でも陰性でも発症の条件は満たさ

れず，保因者ではあるが ASICは擢患しないことにな

る.M家系の第2系はとれで説明された （Fig.10〕．

第3系において，第2系53才 AS例の次男と三男

が All-B27のhaplotypeをもっている．三男19才は

症状がまったくない．次男23才は，中学生の頃より頑

固な腹部痛があり他医で椎間板ヘルニアと診断された

ζともある．｛山腸関節の圧痛が著明であり Mennel’s

signは陽性である． X線所見では，脊柱，仙腸関節

にほとんど著明な変化をみないが， 99mTc－ヒ・ロリン酸

による骨スキャンニングlとより， RIの著明な集積を

両仙腸関節lζ認めた（Fig.11). またフェニーJレブタ

ゾン投与により著効があり ASと診断した．

すなわち次男がXY九三男が Xy• か，いまだ発

症しない XY＇かもしれない．

この父親（第2系53才〉の配偶者が B27をもって

1957 l'e<li~ree of family with .~S 

F』g.14 Family reported on by Linden (Lancet, 1 . 

520, 1975) 
. ・・which cannot be explained by the 

hypothesis of Shirakura at al. 

いる ζとは，きわめてまれなので省略すると， 父親は

XY＇であり，配偶者は xx-,xx-. xxーが考えら

れる． xx－であると HLA-B27陽性の男児はすべ

て発症する ζ とになり不適当で，また xxーであるな

らば ASは発症しないとととなり，結局配偶者は

×Xーとなる．よって前述した結果と合致する（Fig.

12). 

三男をXY＇であるとすると何かが triggerpointと

なって発症するかもしれないが，発症好発年令lζ逮し

ていると恩われる長男27才が問診により正常と診断で

きた．よって XY・ の保因者であると考え ASとは診

断してないが30才すぎまで経過観察は必要であろう．

第2系55才女性 AH例の次男30才は， HLA-B27

陽生であるが症状はまったくない．母車見は ×x・ であ

り，父親は XY-,XY が考えられるが，男児はどち

らにしてもXY＋，または XY• の 2 つである．発 1JE

好発年令lζ達しているととからも，保因者としての

XY• がよ り考えられ AS と診断していない （Fig.

13). 

以上のように白倉らの仮説は諸説lζ比べると充分妥

当性がある．この仮説を立証するには HLA-B-27陰

性例の ASの祖先を調べ組み替えのおζ っていること
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を立証すれば良いが，疾患自体がまれであり，家系調

査が困難である ζとからいまだtr証明されていない．

もっとも ζの仮説では，まったく説明のできない家

系もみられる． Linden26lの報告にみるように，母親

が HLA-B27陽性で健康，父親が陰性で AS，その次

の代の HLA-B27 陽性の女性は全例正常であり，男

性の陽性例は全例 ASである（Fig.14）.母親と父親

のHLAの型が入れかわっていれば簡単に説明できる

が，そうではないので白倉らの仮説では説明できな

い．すなわち，第2系の男性は×Yヘ×y－，女性は

×X＋，×Xーがもっとも考えられる ζとにより，第 1

系は XY+,X×ーとなる．しかし，実際には父親は

HLA-B27陰性であり母親は陽性である．そζでまず

第 1系から検討し分析すると，母親は×x・ または

xxφであり，父親は先代で crossoverがあったと考

え×Y：三，(HLA B27は陰性であるが， ASの疾患感受

性遺伝子をもっているとしてθと記号する〉となる．

そうすると第1系の女性が×x・ の場合，第2系の

男性は XY＋，×Y0,XY+, XY9，女性は××＼

××＇2, xx：×Xシとなり発症するのは， XY+,

XY8, XX＋，××己であり，第2系における男性AS:

女性 AS 健康男性：健康女性の比率は 1 1 : 1 : 1 

となる．しかし Lindenの報告例は 5 0: 1 : 6であ

り， ζれは推計学上無視できる．

第1系母親が xx・の場合では，第2系男性は XY+,

XYCとなりどちらにしても ASは発症しえないとと

となる．

すなわち白倉らの説では説明できない．

McDevitt2引は HLAと疾患の相関性が完全でな

い理由として次のζとを挙げている．①環境因子がち

がう ζと，②必ずしも同じ疾患ではないζと（例えば

ASと AHを混同する〕， ③他の遺伝子が関与してい

るζと，④疾患感受性遺伝子と近接する HLAの聞に

組みかえが起ζ り，必ずしも同じ HLAと連鎖しない

ζとを理由としている．

ASの女性例は，男性lとくらべて頻度が少なくまた

臨床的経過が比較的緩徐であり，脊柱の形態も男性

ASのように典型的ではないζ とが多いζ と山山から

も，女性Iζ対して何らかの抑制因子が働くのではない

かとも推測される．

著者は常染色体優性遺伝子とX性染色体上にある劣

性遺伝子の 2つの genel乙加えて，ひきがねとなる環

境因子 〔たとえばある感染症にかかるとか〉と， Ir-

gene IC:対し抑制する因子などが関与しているのでは

ないカ＝と思、う．

いずれにしても， 2つの geneだけで説明できるよ

うなものではなく， multigeneなものであろうと恩わ

れ， ζの問題はζれからの研究課題であろう．

AHの HLAは， populationstudyの報告（特IC:

OPLL〕では相関関係があまりないとされている． し

かし， familystudyをおとなうと asthmaと同じよう

に特定の haplotypeでは AHが発症しやすいという

ようなζ とが判明するかもしれない また乙れは AS

と AHの両疾患に云えるととだが D-locusの研究が

すすめばもっとはっきりしたζ とがわかるであろう．

との問題も ζれからの課題である．

2.靭帯骨化における椎体寓溝の意義

椎体寓溝は幼若者の脊柱側面X線像で，その前面中

央の寓状または滅状の切れ込み像であり， 10才頃まで

には胸腰椎移行部の側面X線像で推体中央を横走する

透亮像となる25).

ζの椎体寓溝は20代をすぎると 5%以下でまれであ

るとされていたが，前述したように20代では24.2%,

70代でも 2.5%に認められ，成書にあるようにまれな

ものではない．

とのような結果を得たζとについて，①優秀なX線

撮影装置が出現し細かい部位まで観察できるようにな

ったζ と，②先達の研究者のいうように椎体骨端核の

化骨時期に一致して自然に消失し， 20代をすぎるとま

れであると信じられてきたとと，③疾患との関連性が

あまりなし生理的なものと考えられ注目されなかっ

たとと，④ OPLLが戦前から存在し現在と同頻度で

あったのに気づかれなかったζ とと同じようなこと

が，椎体;w;溝のとの調査結果lζもいえるのではないだ

ろうか．

ζの椎体寓溝は，日常診療中注意深く X線像を読影

すると AHlζよくみられる ζとは明らかであり，

Forestier1lJ, Resnick44l，青池1）らの文献においても彼

らは指摘していないが，惟体寓溝が多く散見される．

Hahn, Hanson，東2Jらが詳細ICζの寓溝について報

告し東が推体認溝と命名した（Hahn’sgroove, 

Hahnsche Grube). 

東によると，惟体禽溝は乳幼児において著明にみら

れるが， 14～15才以後すなわち椎体骨端肢の化骨時期

tr一致して寓構は消失し， 25才以上のものにζの影像

をみるととはまれである．椎体寓溝の組織学的検索に

よると前縦靭帯の直下lζ静脈があり，靭帯は骨髄細胞

の密集する骨髄IC:接している．また寓溝部lζは骨質が
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なく，静脈および骨髄組織よりなる軟骨組織が充満し

ており，骨梁はない．境界は大きな骨梁で境されてい

る．との寓溝は，椎体内部lζ新生された血球を体外に

搬出するある種の血管であり，成長のさかんな胎児よ

り思春期においてこの椎体窟溝が発達するのは当然で

ある．

時：ζ40才以後でも椎体寓講を認めることがあり，そ

の推体の検索においても，推体寓溝は一層の内皮細胞

よりなる静脈管であり内推骨静脈叢と外椎骨静脈叢を

連絡している．またζの椎体の骨髄は一般に血行IC富

んでいると報告している．

東らの報告後約50年間，椎体寓溝lこ関する研究がほ

とんどなされていなかったが， V. R. Herlbauer14> 

(1977〕は，椎体寓溝について，寓溝の存在する程度

は骨内血液循環の一つの指標であるとしている．

との椎体寓溝が脊柱周囲靭需の骨化IC関連している

のは明白であるが， OALL,OPLLの成因については

諸々の説や推測がなされている．

佐々木47）らは OPLLの剖検所見より本症の発生に

は周辺血管結合織などの関与が大きいと報告してお

り， Smukler54＞は，前縦紐帯の骨化が進行しやすいの

はその靭帯が結合織性の血行IC富む組織であるからと

している．

以上のととから推察すると，推体寓溝遺残推体は血

行が健常椎体より大であり， ζのととより前縦靭帯ま

たは後縦靭帯の骨化がより 層おζ りやすいのではな

いかと考えられる．椎体窟i~tと脊柱周囲諸靭帯骨化と

の関連性は，不規則かつ著明な寓溝像を呈す Scheuer-

mann’s diseaseが AH様骨化をきたすζ とによって

もうらづけられているように思える7）.すなわち， AH

は50才以上によくみる疾患であるが比較的まれに30才

前後の若年者にみる ζともある． ζれらは， Scheuer-

mann’s disease （少年期脊柱後轡症）のような Predis-

posing conditionをもっているからではなし、かと考え

る．というのは， Scheuermann’sdiseaseの准体寓溝

は不規則かつ著明でありベ また往々にして権体前縁

lこAH 織の帯状の骨化像を呈すととがあるからであ

る． ζの点でも椎体寓滞が，何らかの骨化機転を促進

させているのではなし、かと推測する．

OPLL症例IC対して観血的治療をおとなう機会が

多くなってきているが， AH,OPLLの級帯骨化症例

と非骨化症例の脊椎への手術の際，あきらかに骨化症

例が術中出血大であるという経験からも，上述のζと

がうなづけるのではないだろうか．

また，椎体積溝は椎体に大なる穴を有すζ とにより

構築上その椎体lζ脆弱性をもたらすと考えられ，それ

を代償するためにも生理的に周辺の靭帯骨化をおζ し

やすいとも考えられる．

以上のζ とより，著者は椎体寓溝と脊柱周囲諸靭帯

骨化との関連性を調査研究した結果，何らかの骨化促

進機転や骨化素因と椎体寓溝が関連しており，椎体寓

講の遺残する脊柱は血行が大であり，構築上の問題か

らも骨化をおとしやすいのではないかと考えている．

結 語

1. ASの遺伝学的検討をおとない， ζの疾患を支

配している因子は， HLA-B27に近接する常染色体優

性遺伝子と， X連関劣性遺伝子の他にもあり， multi・

genieなものと思われた. AH においても haplotype

の遺伝があるかもしれないと推測している．

2.准体寓溝は， 25才をすぎるとまれであるとされ

てきたが， 573人の健常人を調査し，さほどまれでは

ない頻度の数値を示した．

3. AH において，椎体窟溝は約60%！ζ認められ健

常人の寓溝頻度と比較して，各年代とも有意の差をみ

7こ．

4. AHの OALLの部位と椎体寓溝の遺残部位は，

胸椎において著しく一致しており靭帯骨化の重要な一

因子となっていると考える．

特lζOPLLを伴う AH例では椎体寓溝の遺残が

著明にみられた．

5. 胸椎 OPLLが AHの女性lと多くみられ，椎体

簡溝の点より検討した．

6. AH と椎体寓溝の関連性は明白であり，その意

義について，椎体寓溝の遺残する脊柱は血行が大であ

り，かっ構築上の問題からも骨化をおこしやすいので

はなし、かと考えている．

稿を終るにあたり，終始ど怒fちなど指導とど校関をいただ

いた，山口大学笠形外科教授服部奨先生IC深甚なる謝意を表

します。また HLAの測定にあたり格別の援助をいただいた

東京大学輸血部十字猛夫先生iζ深謝します。また，愛媛労災

病院主主形外科森脇宣充前部長の御教示とそのほか各位のど協

力に感謝いたします。なお木研究は労｛附高祉事業団昭和52年

度53年度特別研究援助費の助成をうけ感謝いたします。

（本論文の要旨は第50回， 51回， 52回日本件形外科学会総

会で報告した．〉
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