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【背景】 

KIT exon 9の点変異および exon 8/11の ITD変異を有する犬の肥満細胞腫(MCT)ではイマチニブが奏功

することが報告され、これらの変異 KITはイマチニブの重要な標的と考えられている。今回、原発腫瘍

は KIT exon 9に点変異を持つにもかかわらず、転移腫瘍では同様の変異が認められなかったMCTの症

例に遭遇したので報告する。 

【症例】 

症例はパピヨン、未避妊雌、11歳 11ヶ月、体重 6.5 kg。3ヶ月前に右頚部腫脹を主訴に近医を受診し、

精査を目的とし本学動物医療センターに来院した。初診時、5.4 cmの右頚部腫瘤と右浅頚リンパ節の軽

度腫大が認められた。針生検により右頚部腫瘤はMCTと診断され、右浅頚リンパ節はMCTの転移と判

断された。右頚部腫瘤の外科的摘出が困難であったためビンブラスチンとプレドニゾロンによる治療を

実施した。治療開始から 2 週間で右頚部腫瘤が摘出可能なサイズまで縮小したため、腫瘤および右浅頚

リンパ節の外科的摘出を行った。摘出組織の病理組織検査の結果、本症例はリンパ節転移を伴うグレー

ドⅡのMCTと診断された。摘出組織の KIT exon 8、9、および 11の解析において腫瘍細胞に exon 9の

点変異(c.1523A>T)が認められた。本症例は、術後にビンブラスチンによる治療を継続したが、治療後に

頚部腹側に 2か所の転移性の腫瘤病変が認められた。このため、本症例に対しイマチニブ(10 mg/kg SID)

の投与を開始した。イマチニブ投与後 1 週間で腫瘤はわずかに縮小したが、その後は増大傾向を示した

ため外科的切除を行い ACNU とプレドニゾロンの投与を実施した。転移腫瘍の摘出組織を用いた KIT 

exon 8、9、および 11の解析において、KIT変異は検出されなかった。 

【考察】 

本症例と同一の KIT exon 9の点変異(c.1523A>T)を持つMCTの症例において、イマチニブが著効した

ことが報告されている。また、この変異を有する KITは恒常的にリン酸化し、イマチニブはそのリン酸

化を著しく抑制することも示されている。そこで、本症例は原発腫瘍にこれと同一の KIT変異を持つこ

とからイマチニブを投与したが、転移腫瘍にイマチニブは奏功しなかった。その後外科的切除を行った

転移腫瘍摘出組織の KIT exon 8、9、および 11の解析において、転移腫瘍は原発腫瘍で認められた exon 

9の点変異(c.1523A>T)を持たないことが明らかとなった。このことから、原発腫瘍と転移腫瘍の KIT変

異のヘテロ不均一性により、原発腫瘍が exon 9の点変異(c1523A>T)を持つにもかかわらず転移腫瘍にイ

マチニブが奏功しなかったと考えられた。近年、犬のMCTにおいて原発腫瘍が KIT exon 11 ITD変異

を有するにもかかわらず、二次病変では exon 11 ITD変異が認められなかったことが報告されている。

本症例のように、原発腫瘍に KIT変異を有する症例であっても、転移腫瘍では同一の変異を持たない可

能性があることから、イマチニブの使用を考慮する上で、転移腫瘍についても KIT変異解析を行うこと

が望ましいと考えられた。 


