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免疫介在性血小板減少症（ I m m u n e - m e d i a t e d

thrombocytopenia : ITP）は特発性血小板減少性紫斑

病とも呼ばれ，GPIIb/IIIa等の血小板膜糖蛋白を抗原と

する自己抗体が血小板に結合することにより発症する．

抗体が結合した血小板はおもに脾臓の網内系でFcレセ

プターを介してマクロファージに捕捉，貪食されること

により抗原提示され，抗血小板抗体が産生される．その

結果，血小板の破壊亢進が起き，血小板減少を来す

［1h4］．ITPの診断は一般的に臨床症状をはじめとして，

他の血小板減少を来す疾患を鑑別により除く除外診断及

びグルココルチコイドの投与などによる免疫抑制療法に

対する反応を基に行われている［5h9］．

獣医領域においては，犬の ITPはしばしば遭遇する疾

患である．しかし，猫の ITPは犬に比べて比較的まれな

疾患とされ［7, 10］，症例数，報告数ともに少なく［6,

9, 11h13］，治療に関してはグルココルチコイド及び免

疫抑制剤による内科的療法のみであり，脾臓摘出による

治療とその後の維持療法について検討した報告は見当た

らない．今回われわれは血液学的検査，骨髄検査及び除

外診断により ITPと診断した1歳齢の猫に免疫抑制療法

を行うも奏効せず，また脾臓摘出を行ったが寛解に至ら

なかった症例にシクロフォスファマイドを投与し，良好

な結果を得ることができた1症例の概要を報告する．

症　　　　　例

症例は1歳1カ月齢，体重3.8kg，FeLV，FIV陰性，

避妊雌のソマリである．約1週間前より続く両耳介内側

の非掻痒性の発疹を主訴に近医を受診したところ，耳介

内側，口腔内，四肢の皮膚の点状出血が認められ，末梢

血塗抹標本上で著しく血小板数が減少していた．さらに

詳しい精査を行うため宮崎大学農学部附属動物病院に来

院した．

検　査　所　見

初診時一般身体検査及び一般血液検査所見：初診時の

身体検査では耳介内側の点状出血及び四肢皮膚の斑状出

血が認められ（図1），血液検査，生化学検査では白血球

数，赤血球数は正常範囲内であった．しかし，1％シュ

ウ酸アンモニウム溶液で希釈，改良型ノイバウエル血球

計算盤を用いた視算法で血小板数を計数したところ，

25,000/μl（正常範囲：300,000h800,000/μl）と正常

範囲を下回っていた．生化学検査ではアルカリフォスフ

脾臓摘出後のシクロフォスファマイド投与が有効であった
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ァターゼが若干の上昇を示していたものの他に異常値は

認められなかった（表）．

稟告からは元気，食欲ともに発症前と変化無く，血小

板減少につながるような薬物の投与や何らかの毒物，化

学物質の摂取は伺われなかったことから ITPを疑い，次

に示す除外診断のための血液凝固系検査，骨髄検査，抗

核抗体測定及び感染性因子のPCR検査を行った．

血液凝固系検査：血液凝固系検査では，プロトロンビ

ン時間（PT）は10.4秒（基準値：9.3h11.3秒），活性

化部分トロンボプラスチン時間（APTT）は36.9秒（基

準値：20h42秒），フィブリノーゲン濃度が175mg/dl

（基準値：120h240mg/dl）といずれも基準値内であっ

た（表）．

骨髄検査：初診日（第1病日）に行った骨髄検査では，

骨髄は過形成でM/E比は基準範囲内にあり，巨核球系

は正形成から軽度の過形成で，骨髄球系，赤芽球系いず

れも十分な数が認められた．各系統とも正常な分化過程

が観察され，異形成も認められず，白血病などを示唆す

る芽細胞の増加も認められなかった．

リアルタイムPCR検査：リアルタイムPCR検査（ア

イデックスラボラトリーズ譁，東京）ではAnaplasma

phagocytophilum，A. platys，Bartonella spp.，Cytaux-

zoon felis，Ehrlichia canis，E. ewingii，E. chaffeen-

sis，Mycoplasma haemofelis，Candidatus M. haemomin-

utum及びCandidatus M. turicensisのいずれも陰性で

あった．

抗核抗体検査：抗核抗体検査（アイデックスラボラト

リーズ譁，東京）は陰性であった．

治 療 及 び 経 過

検査所見に示した臨床経過，一般検査結果及び除外診

断結果より，本症例を ITPと診断し，プレドニゾロン

4mg/kg/日の投与及び経過観察を開始した．第36病日

の再検査では，血小板数は75,000/μlと増加したものの

増加は著明でなく，排便時に出血が見られるとの稟告が

あったため，プレドニゾロンに加え，シクロスポリン
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表　初診時血液検査所見 

WBC：白血球数， Eos：好酸球， BandhN：桿状核好中
球， SeghN：分葉核好中球， Lym：リンパ球， Mono：
単球， RBC：赤血球数， PCV：血球容積， Hb：ヘモグ
ロビン， MCV：平均赤血球容積， MCHC：平均赤血球
ヘモグロビン濃度， PLT：血小板数， BUN：血中尿素
窒素， Cre：クレアチニン， ALT：アラニンアミノトラ
ンスフェラーゼ， AST：アスパラギン酸アミノトランス
フェラーゼ， ALP：アルカリフォスファターゼ， Na：
ナトリウム， K：カリウム， Cl：クロライド， PT：プ
ロトロンビン時間， APTT：活性化部分トロンボプラス
チン時間， Fib：フィブリノーゲン濃度 

WBC 10,300 /μl 
Eos 412 /μl 
BandhN 206 /μl 
SeghN 7,725 /μl 
Lym 1,030 /μl 
Mono 927 /μl 
RBC 7.43×106 /μl 
PCV 33 ％ 
総蛋白 7.4 
Hb 11.2 g/dl 
MCV 46.0 f l 
MCHC 32.7 g/dl 
PLT 25,000 /μl

BUN 23.9 mg/dl 
Cre 0.8 mg/dl 
ALT 59 IU/l 
AST 21 IU/l 
ALP 210 IU/l 
血糖値 88 mg/dl 
Na 147 mEq/l 
K 3.7 mEq/l 
Cl 108 mEq/l 
 
PT 10.4 sec 
APTT 36.9 sec 
Fib 175 mg/dl

図1 第1病日の症例写真

耳介内側面（A）及び前肢体表面（B）に出血斑が見られる．



（アトピカ，ノバルティスファーマ譁，東京）5mg/kg，

1日2回投与の併用を開始した．しかし，第69病日の再

検査時に耳介内側面，上眼瞼及び腹部に点状出血斑が見

られ，その後吐血，黒色便も認められた．第90病日に

は食欲も低下し，可視粘膜も蒼白であった．血液一般検

査ではRBC：1.44×106/μl，PCV：9％と重度の貧血

で，血小板数も10,000/μlと減少しており，血小板の減

少に伴う出血が疑われたため，緊急に輸血を実施し，翌

第91病日に静注用ヒト免疫グロブリン製剤（献血ベニ

ロン h蠢静注， 化学及血清療法研究所，熊本，以下

IVIG）0.78g/kgを5.5時間かけて点滴静注した．その

後プレドニゾロン及びシクロスポリンによる内科的治療

を続けながら経過観察を行った．第110病日にRBC：

5.48×106/μl，血小板数240,000/μlと貧血，血小板減

少ともに改善したため，シクロスポリンを6.25mg/kg，

1日1回投与に減量し，さらに第118病日からはプレド

ニゾロンを2mg/kg/日に減量した．しかし，第124病

日の検査では血小板数は92,000/μlまで減少したため，

プレドニゾロン及びシクロスポリンの併用による内科的

治療による維持は困難と判断し，第134病日に脾臓摘出

術を実施した．術後の経過は順調であり，プレドニゾロ

ンを1mg/kg/日から0.8mg/kg/日まで減量したが，第

（一財）

205 病日の血液検査でRBC：1 .66 ×106/μl，PCV：

11％，血小板数10 ,000/μlとなったことから，再度輸

血を実施した．輸血後はプレドニゾロンを3mg/kg/日

に増量し，さらに免疫抑制剤シクロフォスファマイド

50mg/m2/4 日/週の投与を追加した．第249病日には

血小板数573,000/μlと著明に増加し，プレドニゾロン

を漸減後も再度の減少は認められなかった（図2）．な

お，その後の治療経過を述べると，プレドニゾロン休薬

に続いてシクロフォスファマイドを休薬したところ血小

板減少が再発したものの，シクロフォスファマイド投薬

を再開後は速やかに血小板数が回復したため，慎重に経

過を観察しながら同薬剤の減量，維持を行うこととなっ

た．

考　　　　　察

ITPの内科的治療には人医領域，獣医領域いずれもス

テロイドによる治療を第一選択とし，緊急的には血小板

輸血や IVIGを用いるのが一般的である．ステロイドへ

の反応が乏しい，あるいは副作用等で維持が難しい症例

には脾摘が次の選択肢としてあげられる．脾摘により人

の ITPにおいて大半の症例で部分寛解を含む，長期的な

寛解が得られているが，約20％の症例では脾摘も無効
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図2 本症例の治療及び血小板数の推移

第1病日よりプレドニゾロン投与を開始し，シクロスポリンを併用するが改善せず，輸血及び IVIG
投与の後脾臓摘出を行った．血小板数の増加が見られたがプレドニゾロン減量に伴い再発したため，

シクロフォスファマイド併用を行ったところ，血小板数は増加した．



であると報告されている［10, 14］．

獣医領域では猫の ITPにおける脾摘による治療報告は

無く，犬の ITPに対する脾摘の報告も少数例のものが多

く，その効果もさまざまである．Will iamsら［15］，

Feldmanら［16］，Jacksonら［5］及び久末ら［17］

による4つの報告で，内科的治療後に脾摘を行った犬14

例のうち，10例で再発し，再発しなかった症例は3例，

残り1例は死亡している．一方，Jansら［18］によるプ

レドニゾロン単独及び他の薬剤の併用による治療での

ITPの再発5例での脾摘の結果，4例は無投薬により正

常な血小板数が維持されているが，1例は安楽死となっ

ている．これらの成績からも脾摘は ITPに対する有効な

治療法の一つであるが，その後の再発及び維持治療に関

しては個々の症例によりさまざまであると思われる．本

症例では脾摘後約60日は順調に血小板数が増加したが，

プレドニゾロン減量により血小板数の減少が再発したた

め，脾摘のみでの維持はできなかった．しかし，免疫抑

制療法としてシクロフォスファマイドの併用を行ったと

ころ，血小板数は速やかに回復し，以後の維持が可能と

なった．シクロフォスファマイドはアルキル化剤で，

DNA合成を阻害することで細胞増殖を抑制する．免疫

担当細胞に対して抑制的に働くが，同時に細胞毒性も併

せ持ち，副作用として骨髄抑制や無菌性の出血性膀胱炎

を発生することがあるため［10］，投与に際しては注意

が必要である．これまで猫の ITPに対してはグルココル

チコイドの他シクロスポリン，ビンクリスチン，クロラ

ムブシル及びアザチオプリンが用いられているが［6, 9,

10, 12, 13］，シクロフォスファマイドでの治療報告は無

く，脾摘も含め，各薬剤ともにエビデンスに乏しい．そ

れに加え，治療効果に関わる ITPの病態もまた症例によ

り異なっていることが考えられる．ITPにおける血小板

減少に寄与する主要な病態はおもに脾臓での抗血小板抗

体による血小板破壊の亢進であるが，同時に，骨髄にお

いて巨核球に対し成熟障害，分化抑制を起こす結果，血

小板産生の抑制もあることが示されており［3, 19, 20］，

これら二つの病態の程度が免疫抑制剤及び脾臓摘出に対

する反応の差に関与しているかもしれないが，これらの

解明にはさらなる症例の解析が必要と考えられた．
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Case of Feline Idiopathic Immune-mediated Thrombocytopenia Effectively Treated 
with Cyclophosphamide after Splenectomy

Hitoshi ANO1)†, Miho FUJINO2) and Hiromu KATAMOTO1)

1) Faculty of Agriculture, University of Miyazaki, 1h1 Gakuenkibanadai-nishi, Miyazaki, 889h
2192, Japan

2) Ayabe Animal Hospital, 1234 Nishinohara, Ohtsuka-cho, Miyazaki, 880h0951, Japan

SUMMARY

A thirteen-month-old castrated female Somali cat was presented for the investigation of petechiae of the
skin’s surface and thrombocytopenia.  Based on the hematological examination, bone marrow cytology and dif-
ferential diagnosis, the cat was diagnosed with idiopathic immune-mediated thrombocytopenia and treated with
prednisolone and cyclosporine.  However, the response to the treatment was poor.  Furthermore, intravenous
human immunoglobulin administration showed only a temporary effect.  We therefore performed a splenecto-
my.  Afterwards, the platelet count recovered once, but it subsequently decreased recurred following a reduc-
tion in the prednisolone dose.  We therefore performed combination therapy of prednisolone and cyclophos-
phamide.  The platelet count recovered promptly, and a good response was obtained thereafter.  In this case,
after attempts were made to investigate the therapeutic effects of various drugs on the feline immune-mediat-
ed thrombocytopenia, it was suggested that a combination of a splenectomy and drug therapy might be effec-
tive even when the reaction to the drug therapy was poor.
― Key words : Cat, Cyclophosphamide, Immune-mediated thrombocytopenia.
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