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猫の多発性餒胞腎（Feline PKD）は，ペルシャ猫や，

その他の長毛種の猫に多いとされ，その病因としては先

天的な PKD1遺伝子の変異が知られており［1, 2］，

Lyonsら［1］が猫で PKD1 遺伝子のエクソン29 の

3284番目のC＞A塩基置換を報告したのが最初である．

医学領域においては，PKD1，PKD2，PKD3（未同定）

など複数の遺伝子の変異が報告されており関連する遺伝

子の違いにより病態が異なることも知られている［3 ,

4］．いっぽう，獣医学領域においては，現在のところ前

述した PKD1 遺伝子変異による病態は報告されている

が，医学領域においてみられるようなPKD2，あるいは

それ以外の遺伝子に関連した本症の存在についてはまだ

明らかにはなっていない．PKD1以外の遺伝子に起因す

る本症の可能性を示唆する報告［5］もあるものの，品

種の遺伝的背景や臨床病理学的情報はいまだ十分ではな

い．現在のところ，本症の遺伝子診断は臨床の現場にお

いて簡易的には行われておらず，また，その存在も広く

知られてはいないようである．

いっぽう，多発性餒胞腎において餒胞が経時的に拡大

していくことのメカニズムについては必ずしも解明され

ていないが，餒胞を形成する尿細管細胞は絶えず増殖し

ており，同時に餒胞内に水とCl－が分泌され続けること

が知られている．猫の餒胞腎では餒胞形成の長期間の詳

細な観察記録はほとんどなく，また餒胞液の性状につい

て経時的に観察したものも見当たらない．人の多発性餒

胞腎患者では，餒胞の存在が尿路死腔となり感染を起こ

しやすく，それが原因で病態の悪化と死亡を招く場合が

多い［6］．そのため尿路感染と腎実質の傷害をモニター

しながら維持することが長期生存につながるとされてお

り，モニター項目の一つとして尿中酵素である N h

acetylhβhDhglucosaminidase（NAG）の測定が行わ

れている．今回，われわれは，短毛種雑種の猫で画像検

査と遺伝子検査からPKD1 遺伝子の変異によるFeline

PKDと診断し，その後約1年間にわたって経過を観察

するとともに，餒胞液中の無機質濃度とNAG濃度につ

いての分析を経時的に実施したので，その概要を報告す

る．
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質の複数の餒胞性無エコー領域が認められた．PCRhRFLP法を用いたPKD1遺伝子診断では，PKD1遺伝子の点変異

（3284C→A）が検出されたことから，遺伝子変異による猫の多発性餒胞腎と診断した．初診時血液検査では高窒素血

症，高リン血症を認め，短期間の腹膜透析の後，輸液と腎臓病用療法食の給与により維持し，約1年間経過を観察した．

両側の腎臓から採取した餒胞液分析では，Cl－とNa＋濃度が高値を示した．この所見は，経過観察期間を通じて変わら

なかった．いっぽう，餒胞液中のNhacetylhβhDhglucosaminidase（NAG）濃度とNAGアイソザイムのB分画の値

は経過とともに増加する傾向が認められた．
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った．近医にて水腎症が疑われ，本院には元気・食欲の

消失，多飲・多尿，削痩を主訴に来院した．これまでに

腎泌尿器疾患の既往歴はなかった．初診時の高窒素血症

に対する輸液・腹膜透析などの治療の後は，自宅にて皮

下輸液と腎臓病用療法食の投与にて維持し，その間定期

的に各種検査を行いながら，餒胞の状態について継続的

観察を実施した．

画像診断：初診時とその後の約1年間に経時的に腹部

X線検査を実施し，腎臓の大きさと形状を観察した．ま

た，同時に腹部超音波検査にて，腎餒胞の形状と数につ

いても観察を実施した．初診時には，腹部CT検査も実

施して，腎臓とそれ以外の臓器についても餒胞の有無を

確認した．

血液検査：一般血液検査（pocHh100iV Diff，シスメ

ックス譁，兵庫）と血液生化学検査（血液自動分析装

置：TBAh40FR，東芝メディカルシステムズ㈱，東京）

ならびに血清無機質濃度（DrihChem 800V，富士フイ

ルムメディカル譁，東京）の測定を経時的に実施した．

尿検査ならびに餒胞液の検査：尿については試験紙法

と尿沈魏の鏡検，尿蛋白クレアチニン比の測定を実施し

た．比重については屈折計で測定した．腎餒胞液の採取

は，超音波ガイド下で23G針により経皮的に実施し，

餒胞液中のNAG活性値（PNP法）［7］と無機質濃度，

沈魏の鏡検を実施した．また，餒胞液のNAGアイソザ

イム分析を，ミニカラム法［7］で実施した．なお，尿

中NAG排泄に関しては，活性値を尿中クレアチニン濃

度で除して得られたNAG指数［7］として表した．な

お，クレアチニン濃度については，前述の血液自動分析

装置にて測定した．

遺伝子検査（PCR–RFLP法）：症例の全血よりDNA

猫多発性餒胞腎の餒胞液
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WBC（/μl） 13,100 BUN（mg/dl） 107.7 試験紙法  性　状 淡赤褐色 
RBC（104/μl） 642 Cre（mg/dl） 6.4 　蛋　白 ＋ 蛋　白 3＋ 
Hb（g/dl） 9.8 Tp（g/dl） 7.65 　pH 5 pH 5 
Ht（％） 30.2 ThChol 221.1 　ブドウ糖 － ブドウ糖 ＋ 
PLT（104/μl） 15 ThBil 0.01 　ケトン体 － ケトン体 － 

 白血球分類  ALT（U/l） 54 　潜　血 ＋ 潜　血 3＋ 
　Bas.（/μl） 0 ALP（U/l） 31.6 
　Eos.（/μl） 262 γhGTP 測定限界以下 沈　魏  沈　魏 
　St.（/μl） 262 LDH（U/l） 112 　赤血球 ＋ 　赤血球 3＋ 
　S.（/μl） 7,336 Ca（mg/dl） 10.1 　白血球 ＋ 
　Lym.（/μl） 5,240 iP（mg/dl） 8.6 　細　菌 ＋ 比　重 1.007 
　Mon.（/μl） 0 Na（mEq/l） 156 　円　柱 細胞性円柱 

   Cl（mEq/l） 131  ろう様円柱 BUN（mg/dl） 126.4 
   K（mEq/l） 3 比　重 1.009 Cre（mg/dl） 8.3

表 1 　初診時の血液検査・尿検査所見ならびに餒胞液の生化学所見 

一般血液検査 血液生化学検査 尿検査 餒胞液検査 

尿　蛋　白　＋：30mg/dl 3＋：300mg/dl（オーションスティック，ARKRAY Japan） 
潜　　　血　＋：0.06mg/dl 3＋：1mg/dl（オーションスティック，ARKRAY Japan） 
沈魏赤血球　＋：HPFにて軽度に観察 3＋：HPFにて高度に観察 

図1 初診時の腹部X線写真（RL像）．腫大した腎臓の陰
影が観察され，腸管は圧迫され腹側へ変位している．

図2 初診時の腎臓の超音波検査所見（左腎）．腎臓実質内

に大小さまざまな大きさの餒胞形成が観察される．右

腎にも同様の所見が認められる．



を抽出し，PKD1遺伝子をPCRにて増幅した．得られ

たPCR産物の1部を制限酵素Mly蠢（Fermentas社，

U.S.A.）処理し，アガロースゲル電気泳動を行った．な

お，PCRで使用したプライマーは，forward：TTCT

T C C T G G T C A A C G A C T G， r e v e r s e ： C A G G

TAGACGGGATAGACGAである．

成　　　　　績

初診時の検査所見：体格は大型であったが体重3.7kg

と削痩しておりBCS2，高度の脱水を呈し，触診により

腹腔内に大きな両腎を触知したが，両側腎臓の圧痛は認

めなかった．一般血液検査では，軽度の貧血が認められ

たが，その他の項目に著変は認められなかった（表1）．

血清生化学検査では，B U N（107 . 7m g / d l），C r e

（6.4mg/dl），iP（8.6mg/dl）の増加が認められたが，

その他異常は認められなかった．尿検査では，pH5，潜

血・蛋白陽性，尿沈魏において赤血球，白血球，ろう様

円柱，細胞円柱，球菌，脂肪滴を少数認めた．尿比重は

1.009と低値を示した（表1）．

X線検査所見では，腹部RL像において腎臓の腫大と

それに伴う消化管の腹側への変位（図1），腹部VD像に

おいて両腎の腫大，特に右腎の腫大が認められた．腹部

超音波検査では，左右両側の腎臓の腫大，腎実質内に複

数の無エコー領域を認め，皮髄の境界は不明瞭であった

（図2）．超音波ガイド下で餒胞液を吸引し採材したとこ

ろ，色調は透明で，各餒胞で若干色調が異なり，やや暗

赤色を示すものもみられた．餒胞液の生化学検査では

BUNとCreは血清よりやや高い値を示した．餒胞液は，

pH5，タンパク・潜血が陽性であった．また，沈魏にお

いては多数の赤血球を認め，比重が1.007であった（表

1）．

PKD遺伝子診断のために初診時に採取した血液から

PCR法を用いPKD1遺伝子を増幅し，そのPCR産物を

制限酵素Mly蠢で処理してアガロースゲル電気泳動を

実施し，PKD1の点変異の有無を調べたところ，243bp

と316bpの位置にバンドを検出し，PKD1遺伝子変異の

存在が明らかとなった（図3）．

臨床経過：本症例は，超音波検査，遺伝子検査の結果

から，PKD1遺伝子の変異によるFeline PKDと診断さ

れた．高窒素血症の軽減を期待して，腹膜透析，療法

食，補液による支持療法を行ったところ，全身状態の改

善と高窒素血症の緩和が観察された．その後のCT検査

では，左腎は5.3×3.7cm，右腎は7.1×4.7cmと腫大

し，内部に直径1.0～1.7cmの複数の餒胞を認めた．肝

臓をはじめその他の臓器には，餒胞形成を認めなかっ

た．その後は，自宅での皮下輸液による支持療法にて維

持され，体重も第119病日以降は5kg以上に回復した．

本症例は長期間に及び全身状態を比較的良好に保つこと

ができたが，左右両側の腎臓は徐々に腫大化し腎実質は

萎縮して高窒素血症が進行した．すなわちBUNとCre

は腹膜透析と輸液によって第11 病日には，それぞれ

51.5mg/dl，3.7mg/dlまで低下したが，その後自宅で

の治療の間はそれぞれ 11 0 ～ 1 3 0m g / d l と 4 . 0 ～

8.0mg/dlの間で推移した．しかし，徐々に高窒素血症

は進行し，死亡する 18 日前の第 370 病日には B U N

212.5mg/dl，Cre 5.7mg/dlを示し，体重も3kgまで

減少し，悪液質の状態となっていた．

尿中酵素NAG指数は，第119病日に10.8U/gを示し

たが第140病日に一時的に5.9U/gに低下し，その後第

169病日から269病日まで終始8.0U/gの高値で経過し

た．尿蛋白クレアチニン比（UPC）は，第269病日まで

は0.2から0.4の間で推移したが，第370病日には1.32

へと増加した．血圧は第8病日には収縮期血圧ならびに

拡張期血圧はそれぞれ，129mmHg，73mmHgと正常

範囲にあったが，その後次第に上昇する傾向を示し，第

248病日にはそれぞれ159mmHg，96mmHgと軽度の

高血圧を認めた．血中電解質濃度は，Na濃度が脱水の

進行とともに高値（162mEq/l）を示すようになった他

は正常範囲で推移した．本症例は，第388病日に慢性腎

不全による全身衰弱のため死亡した．

病理学的検索：剖検所見では両側の腎臓は大きく腫大

し，表面は凹凸不整であった．割面では漿液を容れた大

小餒胞が多発性に認められた（図4）が，餒胞の感染は

認められなかった．腎実質は，餒胞形成により重度に菲

薄化していた．病理組織学的には，腎臓では好酸性漿液

性物質を容れる大小の餒胞が多発性に認められ，立法形
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図3 PKD遺伝子診断．PCRhRFLP法により血中PKD1
遺伝子を増幅し，PCR産物を制限酵素（Mly蠢）で処
理後アガロースゲル電気泳動を実施．①正常ネコPCR
産物．②正常ネコ PCR産物をMly蠢処理したもの．
③本症例PCR産物．④本症例PCR産物をMly蠢処理．
⑤ネガティブコントロール．症例の遺伝子産物では，

316bpと243bpのバンドを検出した．



ないし扁平な上皮細胞により内張りされていた．尿細管

基底膜ならびにボーマン餒は一部肥厚し，しばしば石灰

沈着をともなっていた．間質ではリンパ球・形質細胞の

巣状あるいはび漫性浸潤像や線維化が認められ，慢性非

化膿性間質性腎炎の組織像を呈していた（図5）．肝臓

やその他の臓器には餒胞形成は認められなかった．

餒胞液の性状分析：餒胞液は各餒胞で色調が異なり，

初診時には透明なものが多かったが，時間の経過ととも

に出血のためか次第に暗赤色から赤黄色を示す餒胞液が

多くなった．餒胞液の電解質濃度は，Na＋濃度が測定上

限値（300mEq/l）以上を示し，Cl－濃度も常時高値を

示した（238～277mEq/l）（表2）．餒胞液中のNAG活

性値は各餒胞で異なる傾向を示し，第269病日には高値

を示すものがみられた．NAGアイソザイム分画比は，

第169病日，第269病日ともに，B分画の占める割合が

高い傾向を示した（表2）．

考　　　　　察

本症例は，画像検査・遺伝子検査の結果から，PKD1

遺伝子の変異によるFeline PKDであると考えられた．

PKD1遺伝子の変異に基づくペルシャ猫のFeline PKD

は以前から報告されているが，本症例は，遺伝子診断に

基づく日本在来の短毛雑種猫の初めての報告である．

猫の多発性餒胞腎における餒胞液の詳細な検討はこれ

まで見当たらないが，本症例の餒胞液では，Cl－濃度と

Na＋濃度は常時ともに高値を示していた．PKDにおいて

餒胞内に水と電解質が分泌されるメカニズムについて

は，人の常染色体優性多発性餒胞腎（autosomal domi-

nant polycystic kidney disease : ADPKD）の原因遺

伝子である PKD1 と PKD2 がコードするタンパク質

polycystin1（PC1）とpolysystin2（PC2）が関連して

いるとされている［8］．PC1が尿流を感知するセンサー

として働き，PC2はカルシウムチャネルとして働くと考

えられている．これらのタンパク質異常により餒胞形成

猫多発性餒胞腎の餒胞液
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図5 病理組織学的には，腎臓では好酸性漿液性物質を容

れる大小の餒胞が多発性に認められた．間質ではリン

パ球・形質細胞の巣状あるいはび漫性浸潤像が認めら

れた（Bar＝50μm）．

表 2　餒胞液の電解質濃度ならびにNAG活性値とアイソザイムの変動 

経過観察期間を通して尿中 Na濃度は 152mEq/l～ 181mEq/l，尿中 Cl濃度は 127mEq/l～ 141mEq/lで推移した． 
表中の①②は，それぞれ別個の餒胞であることを示す． 
NDは測定していない． 

検査項目 第 119 病日 
第 160 病日 第 169 病日 第 269 病日 

左　腎 右　腎 左　腎 右　腎 左　腎 右　腎 

Na（mEq/l） 
　
K（mEq/l） 
Cl（mEq/l） 
NAG活性値（U/l） 
アイソザイムA（％） 
アイソザイムB（％） 

300mEq/l
以上 
8.3 
272 
2.66 
ND
ND

300mEq/l
以上 
7.9 
267 
5.31

300mEq/l
以上 
8.6 
271 
10.16

300mEq/l
以上 
8.3 
271 
1.88 
85.4 
14.6

①72.4 
①27.6

②95.2 
②4.8

300mEq/l
以上 
4.9 
272 
6.41 
82.7 
17.3

①9.06 
①69.5 
①30.5

②10.47 
②76.3 
②23.7

300mEq/l
以上 
7.3 
277 
2.65

300mEq/l
以上 
6.1 
238

ND
ND

図4 剖検時の腎臓．表面は凹凸不整であり，割面では漿

液を容れた大小さまざまな餒胞が多発性に認められ

る．腎実質は，餒胞形成により重度に菲薄化してい

る．



が進行すると考えられているものの，実際にはその機序

は不明な点が多い．

ADPKDにおいてはPCタンパクの異常により，細胞

内Ca2＋濃度が低下していることが原因となり，細胞内の

cyclichAMPは絶えず細胞増殖刺激を促すと考えられて

いる．また，cyclichAMPの活性化は，Cl－の分泌にお

いて中心的な役割を担うクロライドチャネル（cystic

fibrosis transmembrane conductance regulator :

CFTR）の刺激につながり，餒胞内へのCl－分泌を高め

ると考えられている．このようにして人のADPKDでは

餒胞液のCl－濃度は高値を示す訳であるが，猫の PKD

でも同じような病態があるかどうかいまだ明らかにされ

ていない．少なくとも本症例では餒胞液のCl－濃度は経

過観察中常時高値を示しており，猫においても人と同様

なメカニズムが存在する可能性があると考えられた．ま

た，CFTRはクロライドチャネルとして働くだけでなく

ナトリウムチャネルの活性も調整しており，Na＋濃度の

高値も同時に引き起こすと考えられている［8］．今後，

猫の多発性餒胞腎の餒胞上皮にCFTRの異常発現があ

るかどうか検索してゆくことが必要と思われた．

いっぽう，人のPKDにおけるモニター項目の一つで

ある尿中酵素NAGの測定は，猫では腎疾患の際に増加

することと，活動性の病変がある時にNAGアイソザイ

ムのB分画が増加することが知られている［7］．Sato

らの報告［7］では，健康猫の尿中NAG指数（PNP法）

は1.6±1.5U/gであり，ミニカラム法で分析した尿中

NAGアイソザイムはA分画：B分画が約8：2であっ

た．本症例の餒胞液中のNAG濃度は経過とともに増加

する傾向にあり，アイソザイムではB分画が高値を示す

餒胞がみられた．また，各餒胞でNAG濃度は異なって

いた．したがって，それぞれの餒胞はおのおの分離独立

した状態にあって交通はなく，末期になるにつれて重度

の尿細管傷害を示すものが増えている可能性が示唆され

た．また，尿中のNAG指数も末期には高値を示すよう

になった．尿中NAG指数の高値は，餒胞形成による腎

実質の圧迫が尿細管傷害を引き起こすことによって起こ

るのではないかと考えられるが，その一方で餒胞上皮細

胞の変性による餒胞液の高値を一部反映している可能性

もあるのではないかと思われた．したがって，尿中

NAG指数やアイソザイム測定は，餒胞感染以外でも餒

胞上皮細胞の病変の程度をモニターする項目の一つとし

て活用できるのではないかと考えられた．

PKDは遺伝性の疾患であることから，本症の根絶に

は保因猫を繁殖に供しないことが重要であると考えられ

る．そのためにもPKDの遺伝子診断を応用する意義は

高いと思われる．また，本症は発症するまで比較的長い

時間を要するので，未発症の個体に対する診断にも遺伝

子診断は有効であり，今後多くの臨床家が利用すること

が望まれる．
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Change of Renal Cystic Fluid in a Cat with Feline Polycystic Kidney Disease 
Caused by PKDh1 Gene Mutation

Reeko SATO＊†, Saori KOBAYASHI, Kazumasu SASAKI, Wakana UTO, Masanobu GORYO, 
Jun SASAKI, Hiroaki KAMISHINA, Akihiro OISHI and Jun YASUDA

＊Department of Veterinary Medicine, Faculty of Agriculture, Iwate University, 3 -18-8 Ueda,
Morioka-shi, 020-8550, Japan

SUMMARY

A four-year-old castrated male mixed-breed cat suspected of hydronephrosis was referred to our Veterinary
Teaching Hospital.  Abdominal radiography revealed enlarged kidneys, and renal ultrasonography detected
anechoic cysts of various sizes in both kidneys.  Genetic testing using the PCRhRFLP method identified a muta-
tion (3284C→ A) in the PKD1 gene.  The cat was therefore diagnosed with autosomal dominantlyhinherited
polycystic kidney disease.  At initial presentation to our Veterinary Teaching Hospital, hematological exami-
nation showed azotemia and hyperphosphatemia.  The cat received peritoneal dialysis for a short duration. Sub-
sequently, it was treated by fluid therapy and prescription diet for renal disease, and monitored for about one
year.  An analysis of cystic fluid collected from several cysts of both kidneys showed persistently high con-
centrations of chloride anion and sodium cation.  This finding was observed throughout the follow-up period.
In addition, the concentration of Nhacetyl -β- -D glucosaminidase (NAG) and the value of NAG isozyme B tend-
ed to increase with the progression of renal failure.
― Key words : feline polycystic kidney disease (fPKD), Nhacetyl- - -β D glucosaminidase (NAG) isozyme B, PKD1 gene,
renal cystic fluid.
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