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犬の変性性脊髄症（DM）は，上位運動ニューロン
（UMN）性後肢不全麻痺と一般固有位置感覚（GP）性
運動失調から始まり，下位運動ニューロン（LMN）性
不全麻痺に進行し，やがて前肢に症状が波及する進行性
の致死的な疾患で，臨床症状を推定するために 4期のス
テージに分類される［1］．確定診断は病理組織学的に行
われるため，生前診断は臨床症状をもとに除外診断を行
い，総合的に評価される［2］．本邦ではウェルシュ・
コーギー・ペンブローク（W.コーギー）で発症頻度が
高いことが知られており，国内でシェットランド・シー
プドッグが病理組織検査で DMと診断された報告は知
る限り存在しない．今回われわれは，DMが示唆された
シェットランド・シープドッグの 1例に遭遇し，死後剖
検を実施して確定診断する機会を得たことから，その経
緯について報告する．

症　　　　　例

およそ 7歳齢，体重 11.4kg，避妊雌のシェットラン
ド・シープドッグが，跛行を主訴に来院した．初診時
（第 1病日），神経学的検査にて後肢の意識下固有受容感
覚（CP）の低下がみられた．X線検査より第 13 胸椎
（T13）の両側肋骨欠損を伴う腰椎化及び T12 から第 3
腰椎（L3）に変形性脊髄症（SD）が認められた（図 1）．
健康診断も兼ねた受診であったため，血液生化学検査も
実施したが，著変は認められなかった．第 1～30 病日
にかけて，脊椎関節に対し犬猫用栄養補助食品（Move-

Max Ⅲ，㈱サン・メディカ，東京）を 1日 2 錠経口投
与した．跛行は改善せず，第 31 病日にプレドニゾロン
（塩野義製薬㈱，大阪）1mg/kg 1 日 1 回経口投与に変
更した．第 34 病日 ALTが 435IU/l（参照値＜123IU/l）
に上昇したため，投与量を 0.5mg/kg 1 日 1 回に減ら
した．第 37 病日，さらに 1 日おきに漸減し，第 45 病

短 報

変 性 性 脊 髄 症 と 診 断 し た シ ェ ッ ト ラ ン ド ・  

シ ー プ ド ッ グ の 1 例

合田麻衣 1）　　宮　　豊 1）†　　三重慧一郎 2）　　チェンバーズ ジェームズ 3）　　　 

内田和幸 3）　　秋吉秀保 2）

1）兵庫県　開業（みや動物病院：〒 659-0063　芦屋市宮川町 5-16　ASHIYA516-1F）
2）大阪府立大学大学院生命環境科学研究科（〒 598-8531　泉佐野市りんくう往来北 1-58）
3）東京大学大学院農学生命科学研究科（〒 113-8657　文京区弥生 1-1-1）

（2018 年 4 月 20 日受付・2018 年 7 月 25 日受理）

要　　　　　約

Hansen Ⅱ型椎間板ヘルニアと診断し，治療及び経過観察していた避妊雌のシェットランド・シープドッグが進行性
運動失調，声のかすれを示した．スーパーオキシドジスムターゼ（SOD）1遺伝子変異解析は変異型ホモ接合だった．
第 859 病日に呼吸不全で死亡したため，病理解剖を実施し脳と脊髄の組織検査を行った．病理組織学的に脊髄白質の
ミエリン脱落と軸索変性及び，び漫性の星状膠細胞増殖を認め，腹角の神経細胞の消失や残存する神経細胞の色質融解
が認められた．これらの変化は変性性脊髄症（DM）とほぼ一致していた．SOD1 遺伝子の変異型ホモ接合を持ち，進
行性の運動失調を呈するシェットランド・シープドッグは，DMの可能性を鑑別診断として考慮する必要があると考え
られた．
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検　　　　　査

進行性運動失調の原因を追究する目的で，以下の検
査を実施した．
免疫血清学的検査及びホルモン検査：第 758 病日抗
アセチルコリンレセプター抗体検査を実施した．値は
0.01nmol/l（参照値：0～0.6nmol/l）で，基準範囲内
だった．第832病日に，甲状腺ホルモン検査を実施した．
血清総サイロキシン 1.3µg/dl（参照値：0.9～1.4µg/

dl），遊離サイロキシン 15.1pmol/l（参照値：7.7～
38.6pmol/l CLEIA法），犬甲状腺刺激ホルモン 0.63ng/

ml（参照値：0.02～0.32ng/ml）だった．
遺伝子検査：SOD1 遺伝子変異解析を，第 832 病日

に実施した．結果は変異型ホモ接合（c.118G＞A）だっ
た．

CT及びMRI検査：第 832 病日 CT及びMRI検査を
実施した．C2-3，5-6，6-7 椎間でわずかな脊柱管内へ
の突出病変を認めた．第 251 病日に IVDDと診断され
た部位では IVDDの進行や新たな器質的病変は認めず，
頭蓋内に異常所見はみられなかった．
以上の結果から，末梢神経障害を呈する甲状腺機能低
下症や重症筋無力症，脳及び脊柱管内の新たな器質的病
変は除外された．

日まで使用した．跛行の改善がなかったため，第 54 病
日に大阪府立大学獣医臨床センターにおいて，CT及び
MRI検査を実施した．その結果から，T13-L1，L1-
L2，L2-L3 間で SD，T11-12，T12-13，T13-L1，L1-2，
L6-7 間で軽度の胸腰部 Hansen Ⅱ型 IVDDと診断した
（図 2）．IVDDに対し第 55 病日，ケージレスト及びフィ
ロコキシブ（プレビコックス，日本全薬工業㈱，福島）
5mg/kg 1 日 1 回経口投与を開始したが，第 68 病日急
性膵炎を発症し，その治療のために休薬した．急性膵炎
の治癒後，第 94 病日より SD及び IVDDに対し，ポリ
硫酸ペントサンナトリウム（カルトロフェンベット，
DSファーマアニマルヘルス㈱，大阪）を 7 日おきに
3mg/kg合計4回，第124病日まで皮下注射で投与した．
後肢 CPの低下は改善せず，月に 1度の定期的な通院で
姿勢反応を確認し経過観察を行った．第 230 病日，歩
行困難と後肢 UMN徴候の進行を認め，第 251 病日再
度 CT及びMRI検査を実施した．T12-13 の脊髄圧迫が
わずかに進行していたことから，第 261 病日 T12-13 右
側の片側椎弓切除術及び T11-12，T13-L3間のレーザー
椎間板減圧術を実施した．術後管理として，第 266 病
日より後肢のマッサージ，ストレッチ，起立訓練及び屈
伸運動を開始した．術後 14 日目から，タオルで後躯を
吊り上げた歩行補助や，リハビリ用ボールを使用した理
学療法を開始した［3］．おもに自宅で，可能な限り毎日
10～20 分間実施した．自発的な後肢運動の補助を目的
に，第 302 病日から車椅子の使用を開始した．第 515
病日に前肢の姿勢反応の低下，第 686 病日に声のかす
れが認められた．脳神経検査は著変を示さなかった．第
758 病日，前肢の運動失調により横臥位姿勢をとること
が多くなった．筋力維持を目的に週 2～3 回の頻度で電
気刺激治療器（イトーESPURGE，伊藤超短波㈱，東
京）を用い，神経筋電気刺激（NMES）による電気刺
激療法を開始した．電気刺激治療器の条件設定は，収
縮：弛緩＝1：3，周波数 100Hz，パルス幅 200µsとし
た．また，褥瘡や長時間の横臥姿勢で生じる無気肺を防
止する目的で，頻回の体位変換が自宅で行われた．

図 1　第 1病日．胸腰部 X線 ラテラル像
矢印は T13 を示す．T13 は腰椎化している．T12-
13，T13-L1，L1-2，L2-3 椎体の腹側に変形性脊椎
症に伴う骨棘形成がみられる（矢頭）．

図 2　 第 54 病日．胸腰部MRI T2W 矢状断像
矢印はいずれも T13 を示す．T11-12，T12-13，

T13-L1，L1-2 間で髄核の信号強度の低下がみられ，
Hansen Ⅱ型 IVDDによる脊髄圧迫所見が認められ
る（矢頭）．
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病　理　検　査

死後に脳と脊髄を摘出し，病理検査を実施した．ホル
マリン固定組織より常法に従いパラフィン包埋組織標
本を作製し，おもにルクソール・ファスト・ブルー
（LFB）-ヘマトキシリン・エオジン（HE）染色を施した

経　　　　　過

第 852 病日より努力呼吸の様相を呈した．自宅で酸
素濃縮器を使用した酸素吸入処置を開始したが，第 859
病日呼吸不全で死亡した．

図 3　脊髄の病理組織所見（a：頸部脊髄 C1，b：胸部脊髄 T12，c：腰部脊髄 L4）
背索と側索を中心とする脊髄白質において著明なミエリンの脱落を認める（矢印の領域）．病変は特に胸部脊髄で重度に認
められる．いずれも図の上が背側（LFB-HE染色　Bar＝1,000µm）．

a

C1 T12 L4

cb

図 4　胸部脊髄（T12）の病理組織所見（a：側索，b：腹角）
側索ではび漫性にミエリン脱落，軸索の変性・消失
と星状膠細胞のび漫性増殖を認める．腹角では神経細
胞が減少し，残存する神経細胞は色質融解を示す（矢
印）．周囲では星状膠細胞の増生を認める（矢頭）（a，
bともに，LFB-HE染色　Bar＝100µm）．

a

b

図 5　延髄の病理組織所見（a：弱拡大像，b：強拡大像）
弱拡大像では，白矢印で示す比較的限局した領域に
病変を認める．同部位の強拡大像では神経細胞が減少
し，残存する神経細胞は色質融解を示す（黒矢印）．
またび漫性に星状膠細胞の増生も認める（矢頭）（a，
b と も に，LFB-HE 染 色　a：Bar＝1,000µm，b：
Bar＝100µm）．

a

b
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麻痺を呈する第 3 期への進行は約 7 カ月，第 4 期の
LMN性四肢麻痺及び脳幹症状を示すまで 10.5 カ月を要
した．病理組織学的に DMと診断し，SOD1 遺伝子変
異がホモ接合体であった DM罹患犬 105 頭（W.コー
ギーを含む計 16 種）の回顧的研究では［8］，1 期から
2 期に進行するまでの期間（中央値）は 10 カ月（95％
信頼区間 9～12）で，2期から 3期は 8カ月（7～10），
3期から 4期は 4カ月（2～7）で，犬種間の差はないと
されている．本症例の 3期までの進行期間は 7カ月と，
この回顧的研究とほぼ同様であったが，4期への進行は
10.5 カ月と，より緩徐だった．なお，本症例における
発症時からの生存期間は859日（約28カ月）で，W.コー
ギーの平均生存期間 18 カ月［2］よりも長期であった．
本症例は，Hansen Ⅱ型 IVDDの術後である第 261 病
日から四肢不全麻痺症状を呈する症例に実施する一般的
な理学療法を開始している．理学療法の強度が DMの
治療成績に与える影響について，さまざまな報告が存在
する［9, 10］．理学療法は支持されているが，治療強度を
上げすぎることで，筋肉疲弊により進行を早めるとも報
告されている［11］．麻痺の状態に応じ理学療法の内
容を適宜変更，追加し，症例がストレスを感じない頻度
で実施したことが，適度な治療強度を保てたことにつな
がったと考えた．また，体重が約 10kgで体位変換など
自宅での飼育管理が可能であったことや，病態末期時に
実施した酸素吸入など，可能な限り QOLの維持に努め
たことが長期生存につながった可能性がある．さらに，
ミニチュア・プードルにおいて過去に報告された DM

の症状と比較し，麻痺が広範囲にもかかわらず，進行が
緩徐で発症から死亡までの期間が 33 カ月と，一般的な
DMに比べ長期生存した例も存在することから［12］，
大まかな病態は好発犬種と類似するが，好発犬種でない
場合は病態の進行に好発犬種とは違った要因が関与する
のかもしれない．
1例の報告ではあるが，シェットランド・シープドッ
グにおいても，進行性運動失調を示し SOD1 遺伝子変
異が変異型ホモ接合体であれば，DMを鑑別疾患リスト
に加えるべきであると考えられた．DMは IVDDとは
予後が異なり致死的であることから，さらに情報を蓄積
することで，飼い主と動物が限られた期間をより有意義
に過ごす一助になるのではないかと考えた．
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組織標本により，病理組織検索を行った．脊髄では背索
と側索を中心とする白質においてミエリン脱落を特徴と
する病変が観察され（図 3a～c），特に胸部脊髄で顕著
であった（図 3b）．胸部脊髄は重度に萎縮変形し，同部
髄膜では，小血管と髄膜上皮の増生による肥厚が認めら
れた（図 3b）．脊髄白質では共通してミエリン脱落，軸
索変性・消失，スフェロイド形成，び漫性の星状膠細胞
増生がさまざまな程度で認められた（図 4a）．また，腹
角を中心とする灰白質では神経細胞の減数，残存する大
型神経細胞の色質融解がみられ，周囲では肥満星状膠細
胞増生が認められた（図 4b）．延髄では，オリーブ核を
中心に肥満型星状膠細胞の増生，ミエリン脱落と軸索変
性及び神経細胞の減数と残存神経細胞の色質融解を認め
た（図 5a，5b）．以上より，本症例は病理組織学的に
DMと診断された．

考　　　　　察

DMの原因は完全には解明されていないが，一部に
SOD1 遺伝子変異が関与しているとされている［4］．本
症例は第 832 病日，横臥位姿勢や声のかすれから
DMを疑い遺伝子検査を実施し，変異型ホモ接合だっ
た．病理学的に DMであると診断されたW.コーギーで
は，SOD1 遺伝子が変異していることが証明されている
［4］．そのためW.コーギーでは，遺伝子検査が DMで
あることを確定する 1つの手段として補助的に利用され
ている．しかし，SOD1 遺伝子変異があれば必ず
DMを発症するのではなく，たとえばワイヤーフォック
ステリアでは SOD1 遺伝子変異のアレル頻度が 0.91 と
非常に高いが，好発犬種ではない［5］．このことから，
遺伝子変異があっても，DMの最終的な確定診断には病
理組織診断が必要である．シェットランド・シープドッ
グの SOD1 遺伝子変異のアレル頻度が 0.21 と比較的高
いことが知られていても［5］，この犬種において，過去
に遺伝子検査と組織所見を照らし合わせた報告がないた
め，症状と遺伝子変異のみでは本症例を DMと確定診
断することはできなかった．以上の経緯から，W.コー
ギーと同様に SOD1 遺伝子変異により DMを発症して
いるならば，有用な治療法はなく病期が末期であること
と呼吸不全［6］で死亡し得る可能性を飼い主に伝える
ために利用された．本症例の死後，病理解剖が実施され，
病理組織学的検査では胸部脊髄を中心に重度の変性病変
が確認された．得られた病理学的所見はW.コーギーで
みられる DMの所見［7］とほぼ一致しており，DMと
診断された．
後肢の UMN徴候を示した時点を DMの発症時期と
仮定すると，後肢 UMN性不全対麻痺を呈する第 1 期
から第 2期の起立不能な不全対麻痺への進行は約 10 カ
月だった．第 2期から後肢 LMN性対麻痺及び前肢不全
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Degenerative Myelopathy in a Shetland Sheepdog
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SUMMARY

A spayed, female Shetland sheepdog diagnosed with Hansen type II inter ver tebral disc disease showed 
progressive ataxia and loss of bark.  Superoxide dismutase (SOD) 1 mutation analysis confirmed homozygous 
mutation.  The dog died from insuf ficient breathing on day 859, necropsy was carried out, and histology of the 
bra in and sp ina l cor d was examined.  His topathologica l examinat ions revea led myel in loss , axonal 
degeneration, and dif fuse proliferation of astrocytes in the spinal white matter, as well as neuronal loss and 
chromatolysis of remaining neuronal cells in the ventral horn.  These lesions almost conform to those of canine 
degenerative myelopathy (DM).  For Shetland sheepdogs with homozygous SOD1 mutation and symptoms of 
progressive ataxia, canine DM should be considered as a possible dif ferential diagnosis.
─ Key words : degenerative myelopathy, Shetland sheepdog, superoxide dismutase 1 mutation.
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