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要旨 

この 10 年間で、犬の慢性炎症性腸症の診断を可能にした優れた試験デザインの研究や治療選択肢の検討を行った臨床試験による成果
が得られた。本ガイドラインでは、内視鏡、生検、病理組織、疾患分類等の診断アプローチ及び本症の管理に用いられるバイオマーカ

ーに関する検討を行った。食事療法の選択肢についても、第一選択の食事療法とともに用いられる複数の治療方法の影響とともに評価

を行った。 

キーワード 犬・診断アルゴリズム・特発性・メタアナリシス・試験的治療

略語 ACTH, 副腎皮質刺激ホルモン; ACVIM, 米国獣医内科学会； AES, ACVIM 承認ステートメント； AIEC, 接着性侵入性大腸菌； AMT, 抗菌薬療

法； α1PI, α1-プロテイナーゼインヒビター； AST, 経口活性炭吸着剤（クレメジン：AST-120）； BCS, ボディコンディションスコア； BUN, 血中尿

素窒素； CABI, 国際農業生物科学センター； CBC, 全血球計算； Cbl, コバラミン（ビタミン B12）； CCECAI, 犬の慢性腸症臨床活動性指標； CD, CD

抗原分類； CE, 慢性腸症；  CES, 犬の内視鏡スコア； CEUS, 造影超音波検査； CI, 信頼区間； CIBDAI, 犬の炎症性腸疾患活動性指標; CIE, 慢性炎

症性腸症; cPL, 犬膵特異的リパーゼ; CR, 完全寛解； CRP, C 反応性蛋白； CSES, 犬の簡易内視鏡スコア； CT, コンピュータ断層撮影； DTA, 検査の

精度； EF, エンテロコッカス・フェシウム； Enrol, 治療介入群に登録された頭数； FISH, 蛍光 in situ ハイブリダイゼーション； FMT, 糞便微生物移

植； Foxp3, フォークヘッド・ボックス p3； Tregs, 制御性 T 細胞； FR, 食物反応性； GC, 肉芽腫性結腸炎; GI, 消化菅； GIC, 肉芽腫性回結腸炎； 

HE, ヘマトキシリン・エオジン染色； HCY, ホモシステイン； hyd, 加水分解； IBD, 炎症性腸疾患； IMD, 免疫調整剤； IgG, 免疫グロブリン G; IgY, 

免疫グロブリン Y, IHC, 免疫組織化学； IL, 腸リンパ管拡張症； IL-1, インターロイキン-1； IR, 免疫抑制剤反応性； lim, 原材料を制限した； LR, 低

残渣の； LT, 長期（> 3 ヶ月）; MCS, マッスルコンディションスコア； miR, マイクロリボ核酸； MMA, メチルマロン酸； MTZ, メトロニダゾール； 

NF-KB, 核因子カッパ軽鎖活性化 B 細胞増強因子； NOD2, ヌクレオチド結合オリゴマー化ドメイン 2； NR, 無反応； PARR, ポリメラーゼ連鎖反応法

（PCR）による抗原受容体遺伝子再構成解析； PAS, 過ヨウ素酸シッフ染色; PICO, 対象–介入–比較対照–評価項目； PIT, 対象–指標–検査； PLE, 蛋白

喪失性腸症; POCUS, ポイント・オブ・ケア超音波検査； PR, 部分奏功； QOE, エビデンスの質； qPCR, 定量 PCR； RCT, 無作為化比較試験； 

Resp, 治療介入に反応を示した頭数； RFX, リファキシミン； RMBD, 生肉食；  RoB, バイアスリスク；RR, リスク比（相対危険度）; SD, 標準食； 

SI, 小腸； SOR, 推奨の強さ； ST, 短期（≤ 3 ヶ月）； TD, 療法食； Th, ヘルパーT 細胞； TLI, トリプシン様免疫活性； TLR, Toll 様受容体； tx, 治

療； TYL, タイロシン； UPC, 尿蛋白・クレアチニン比； var, 変種； VCE, ビデオカプセル内視鏡検査； WSAVA, 世界小動物獣医師会 

前文：米国獣医内科学会による ACVIM 承認ステートメント（コンセンサス・ステートメント、エビデンスに基づく診療ガイドライン及びシステマティッ

ク・レビュー）は、臨床的に重要な動物の疾患の病態生理、診断及び治療に関する最新情報を獣医療界に提供することを目的にしている。関連トピックの

選択、各トピックに関してステートメントの草案作成を行うことができる専門知識を有するパネル委員の選定、プロセスの完全性を保証するために必要な

その他の事項については、ACVIM 理事会が統括及び管理を行っている。本稿のステートメントは、可能な限りエビデンスに基づく医学から導き出される

ものだが、エビデンスが不十分な場合や矛盾している場合は、パネル委員会の解釈によるコメントが示される。草案については、パネル委員会が作成を行

ったのち、ACVIM 会員からの意見を求め、必要に応じてこれらの意見がステートメントに反映される。続いて Journal of Veterinary Internal Medicine 誌

に投稿を行い、発表前に再度編集が行われる。本ステートメント文書の内容については、著者らが責任を負うものとする。

各著者の役割：Romy M. Heilmann 及び Albert E. Jergens は、ACVIM 承認ステートメント（AES）の共同委員長であり、筆頭著者として同等の貢献を行

った。Annette M. O’Connor は、AES の手法に関する責任者である。Aarti Kathrani、Karin Allenspach、Silke Salavati Schmitz、Simon L. Priestnall 及

び Julien R.S. Dandrieux は AES パネル委員である。 

緒言 

犬の慢性的な消化器症状は、一次及び二次診療において多く認めら

れる受診理由であり、小動物の病院受診件数の最大 20〜30%が嘔吐

と下痢のいずれかまたは両方に関連している 1。この 10 年間、基礎

研究及び臨床研究では犬の慢性腸炎の診断及び治療戦略の発展に焦

点が当てられてきた 2。 

犬の慢性腸炎の病理発生機序は複雑であり、現在の知見によると

食物や微生物叢を含む腸管内容物のほか、遺伝や免疫、環境因子が

関与している。これらの点については他の文献にまとめられ、レビ

ューが行われている 2。 

2010 年の ACVIM コンセンサス・ステートメントは、慢性腸炎が
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疑われる小動物に対し、より標準化されたアプローチを実践してい

く上で重要な節目となった 3。犬の慢性腸炎の分類、診断及び治療に

おけるさらなる重要な進歩を受け、この 15 年前に発表されたコンセ

ンサス・ステートメントを改訂する必要性が生じた 2,3。 

近年、ACVIM 承認ステートメント（ACVIM-endorsed 

statements：AES）に新たな分類体系とアプローチが採用されるこ

とになった 4。本ガイドラインの作成は、ACVIM の新方式の採用前

に開始されたが、新たな AES 方式も部分的に取り入れることとなっ

た。したがって、本ステートメントの作成にあっては、新たに作成

された AES の標準操作手順及び特定プロトコール（補足資料 S1）

の多くに準拠し、関連する獣医学文献やシステマティック・レビュ

ー（エビデンスレベル I〜III）の徹底的な検討とパネル委員会による

繰り返しの議論を通した合意形成を行ったのち（補足資料 S2）、完

全なコンセンサスに至るまでパネル委員会の匿名投票を実施した

（デルファイ法 5,6）。 

材料及び方法 

用語に関するコンセンサスは、疾患を特徴づける用語の検索に続い

てデルファイ法によりこれらの情報を統合するという 2 段階のプロ

セスで実施した（補足資料 S3）。シグナルメント（症例の背景因

子）に関する情報は、コホート研究及び症例対照研究から得た。本

症の診断については、パネル委員会が決定した慢性炎症性腸症

（chronic inflammatory enteropathy：CIE）の標準的な診断基準と

して、試験的治療に対する反応または内視鏡検査後の病理組織検査

のいずれかまたは両方とした。 

推奨される診断アプローチの確定を行うため、PIT（population–

index–test：対象-指標-検査）フォーマットにて PubMed 及び国際

農業生物科学センター（Centre for Agriculture and Bio-science 

International：CABI）のデータベースを用い（2024 年 6 月 19 日ア

クセス；補足資料 S4-1）、文献の包括的かつ体系的な調査を実施し

た。検索実施後（生物種、疾患、診断基準及び検査に関連する用語

を検索）7、DistillerSR（https://www.distillersr.com；カナダ・オ

ンタリオ州オタワ）にアップロードし、重複の除外を行い（発行日

制限なし）、重要な文献が含まれているか検証した（補足資料 S4-

2）。DistillerSR の AI ツール（補足資料 S4-3）を用いて表題及び要

旨のスクリーニングを行い（レベル 1）、続いて関連性のある表題の

文献の本文の評価を行った（レベル 2）（補足資料 S4-4）。検査精度

（diagnostic test accuracy：DTA）比較研究の試験デザイン分類法

を用いて 8、試験デザインの特定 9,10 及びスペクトラム（範囲）バイ

アスだけに基づくバイアス評価（補足資料 S5）を行った 11,12。検査

精度のパラメータ（補足資料 S6）を用いて、症例にとって重要なア

ウトカムの評価を行った 13–16。意見の不一致があった場合には、パ

ネル委員会でディスカッションを行い、デルファイ法によりコンセ

ンサス形成を行った。推奨される診断アプローチのフローチャート

（図 1）、全体的なエビデンスの質（quality of the evidence 

overall：QOE）（「非常に低」「低」「中」「高」にランク付け）と結果

として得られた推奨の強さ（strength of the recommendation：

SOR）（「強」「弱」「条件づき」にランク付け）を合わせて表示した

15。 

治療方法については、PICO（population–intervention–

comparison–outcome：対象–介入–比較対照–評価項目）フォーマッ

トにて PubMed 及び CABI のデータベースを用い（2025 年 1 月 12

日アクセス；補足資料 S7-1）、文献の体系的な調査を実施した。検

索（生物種と疾患、治療介入に関する用語を検索）及び DistillerSR

へのアップロードを行ったのち、重複文献の除外と重要な文献が含

まれているか検証を行い（補足資料 S7-2）、2 名のパネル委員がレベ

ル 1 のスクリーニングを行った（補足資料 S7-3）。関連性のある文

献についてレベル 2 のレビューを行い（補足資料 S7-3）、PICO、試

験デザイン及び無作為化比較試験（randomized controlled trial：

RCT）デザインのバイアスリスクに関する情報を抽出した 17。全体

的なエビデンスのランク付け（エビデンスレベル）に基づき推奨さ

れる治療と診断的治療（食事介入）のパートを作成した（補足資料

S7-3）。 

パネル委員会は、幅広い状況（例：一般診療、二次診療、リソー

スが豊富または限られている環境）に適用できるガイドラインの作

成を目標にし、典型例の画像と診療に役立つスコアリングシートの

テンプレート補足資料として含めた。。 

推奨及び根拠 

用語及び対象集団（シグナルメント） 

慢性炎症性腸症（CIE）という用語を用いることで合意に達した（補

足資料 S3）。パネル委員会は、類似しているが同一ではない人の消

化器疾患と区別するため、炎症性腸疾患（inflammatory bowel 

disease：IBD）という用語を避けるよう提案する 18–20。 
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1 とくに低アルブミン血症の犬。 
2 適応と考えられる、または疑われる場合（例：胆汁酸刺激試験、凝固検査）。 
3 居住地域や旅行歴による。 
4 とくに PLE 好発犬種や重度の筋量低下が認められる犬。 
5 肉芽腫性結腸炎(GC)や肉芽腫性回結腸炎(GIC)が疑われる場合やリスク因子がある場合（例：一般的でない食事）。 
6 飼い主に指導を行った上で 2〜3 週間以上。食事歴と関連所見に応じて選択。 
7 寛解に役立った食事を 12〜14 週間以上継続（PLE の場合は長期必要な可能性あり）。 
8 GC または GIC が疑われる場合は、結腸生検検体の培養検査を含む（± 感受性試験）。 
9 主にプレバイオティクス、プロバイオティクスまたはシンバイオティクス（例：DSF）。抗菌薬の投与は厳密に適応症だけに限る。FMT は CIE-NR

の補助療法として考慮。 

黄色い矢印：完全寛解（CIBDAI または CCECAI スコアの減少率 > 75%） 

赤い矢印：部分奏功（CIBDAI または CCECAI スコアの減少率 25〜75%）または反応なし（CIBDAI または CCECAI スコアの減少率 < 25% または 

増加） 

図 1 犬の CIE の診断に推奨される検査の流れ。症例のシグナルメント、疾患の重症度と慢性度に基づき、2 種類（臨床評価により CIE-1 または CIE-II に

分類）のアプローチが推奨される 

 

犬の CIE は、持続的なあるいは再発性の消化器症状とさまざまな

程度の粘膜の炎症を特徴とする消化器疾患群である 2,21–23。犬におい

ては、蛋白喪失性腸症（protein-losing enteropathy：PLE）及び肉

芽腫性結腸炎（granulomatous colitis：GC）が CIE とはまったく別

の疾患であるというエビデンスが現在得られていないことから、

PLE 及び GC は CIE の延長上にある表現型の 1 つと考える。下痢、

嘔吐、食欲の変化、体重低下等の臨床症状は、影響を受けた腸管の

部位及び粘膜の炎症の程度によってさまざまである 2,21。慢性炎症性
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腸症は、おそらく宿主の免疫状態、遺伝的素因、腸内微生物叢、環

境因子等の多因子が関与する疾患である 2,24,25。これらの因子がさま

ざまに相互作用し、多様な疾患像を生み出している 2。腸内微生物叢

の多様性の低下、エンテロバクター科細菌の増加 24,26–29 及び胆汁酸

代謝異常 30–35 を特徴とするディスバイオーシス（腸内微生物叢の乱

れ）については数多くの報告がある。CIE の犬では粘膜のサイトカ

インパターンに変化が見られるが、ヘルパーT 細胞（T helper：

Th）のいずれのサブタイプ（Th1、Th2 または Th17）が優勢なのか

はまだはっきりしていない 24,36。腸内微生物叢の代謝の変化（例：短

鎖脂肪酸の産生低下等）、宿主の防御因子の低下（例：消化管の粘液

層）及び腸上皮バリアの破綻は免疫系の異常な応答に寄与し、消化

管の慢性的な炎症を引き起こす 2,24,27,29,37。 

本症は中齢期の犬に多いが、若齢期に生じることもあり、とくに食

物反応性 CIE は若い犬で認められることがある 21,23,38。性差は報告さ

れていない 22。CIE はどの犬種でも認められるが、ジャーマン・シェ

パード・ドッグ、ソフトコーテッド・ウィートン・テリア、シャー・

ペイ等の好発犬種も報告されている 24,39,40。慢性炎症性腸症は世界中

で有病率が高く、2 つの研究で小動物の病院受診の原因の 20-30%

が、嘔吐、下痢、もしくはその両方であることが報告されている

1,23。 

診断アプローチと予後 

CIE の診断は除外診断が重要だが、いくつかの検査所見はこの疾患

を特徴づけるものであり、それらの結果を統合することで診断や予

後に関する情報を得ることができる。 

一般的に診断検査の特徴を紹介する場合は、比較対象試験に基づい

た疾患の検出感度や特異度について述べることが多いが、パネルメ

ンバーはここでは診断にも有用で、予後因子としても報告されてい

る検査の特徴について触れることとした。原著論文として報告され

ている研究の多くは統計学的検出力に乏しいかコホートの選択が適

切ではなく（例：健康な対照群との比較によるスペクトラム・バイ

アス等）、また、エビデンスにも乏しく、比較対象がないケースシリ

ーズも認められる（補足資料 S5）。したがって、パネル委員会は、

診断アプローチに関しては限られたエビデンスしか得ることができ

なかった。 

臨床検査 

身体検査 

推奨：動物病院を訪れるすべての症例に対して丁寧な身体検査を行

うべきである。CIE が疑われる症例に対しては、診断の一環として、

栄養不良状態を評価することを目的にボディコンディションスコア

（body condition score：BCS）及びマッスルコンディションスコア

（muscle condition score：MCS）、そして低アルブミン血症の徴候

（例：腹水、末梢浮腫）がないか確認すべきである（SOR = 強）。 

根拠：CIE の犬（とくに PLE）は消化器疾患のため栄養不良状態

になりやすい。小腸（small intestine：SI）の CIE では BCS の低下

が認められ 41–45、免疫抑制剤反応性の CIE（immunosuppressant-

responsive CIE：CIE-IR）の犬では、診断時の BCS の低下が治療へ

の反応、死亡率及び長期寛解に関する予後不良因子であることが、

ある多施設共同前向きコホート研究により報告されている 46。 

PLE の犬の約 3 分の 2 では、診断時に BCS が低く、筋萎縮が認め

られる 47。慢性炎症性腸炎、あるいは腸リンパ管拡張症による PLE

の犬では、軸上筋の筋量低下の重症度と被毛の状態が、診断から 6

ヶ月以内の治療抵抗性（臨床的寛解に至らないこと）と関連するこ

とが示唆されている。47。腹水または浮腫の存在は、栄養素の吸収障

害または PLE を示唆している可能性があり、疾患の悪化と予後不良

との関連性を示すことが一般的である 21。BCS、MCS、腹水及び末

梢浮腫は、疾患の臨床症状の重症度と転帰の指標となることから、

診断（訳注：CIE の分類）にも有用である（QOE = 中）。 

疾患の臨床的重症度分類 

推奨：CIE が疑われる全頭について、臨床検査の一環として疾患の

臨床的重症度分類を行うべきである（犬の炎症性腸疾患活動性指標

［Canine Inflammatory Bowel Disease Activity Index：CIBDAI］、

または、血清アルブミン濃度の測定を行った場合は犬の慢性腸症臨

床活動性指標［Canine Chronic Enteropathy Clinical Activity 

Index：CCECAI］を用いる）（補足資料 S8）（SOR = 強）。 

根拠：CIBDAI 及び CCECAI のスコア判定システムは、CIE の診断

に非特異的な評価基準も含まれているが、CIE が疑われる犬と健康な

犬の区別に有効である 45,48–51。いずれのスコア判定システムも疾患の

臨床的重症度を評価するものであり、CIBDAI は臨床所見 52 と病理組

織所見 53–58 との関連性が示されている。CCECAI は、CIBDAI に 3 種

類の評価項目（血清コバラミン濃度、血清アルブミン濃度及び掻

痒）を追加することで予後に関連した検出力も高められている 41,59。

CCECAI と十二指腸、結腸の組織病変との関連性については、一貫

したデータは得られていない 58,60。 

CIBDAI27,31,51,53,57,61–65 と CCECAI46,65–67 の両方のスコア判定システム

から得られた累積スコアは、治療とともに低下することから、診断

にも利用できると推測される。CIBDAI21,34,63,68 及び CCECAI21,38,50,69,70

は、治療への反応性に基づく CIE の分類との関連性が示されてい

る。食物反応性 CIE（food-responsive CIE：CIE-FR）の犬はスコア

がもっとも低く、CIE-IR ではもっとも高くなるが、すべての研究で

CIBDAI と CCECAI による CIE-FR と CIE-IR の区別が可能であると

確認されているわけではない 67,71。CCECAI スコアにはアルブミンが

項目として含まれているため、PLE の症例では CCECAI スコアが高

くなる傾向にあるが、CCECAI スコアの高値自体が、疾患がより重度

であることを反映している場合もある。37,68,72–75。ベースラインと比

べてスコアが低下した場合は臨床的な改善を示唆し（< 25%：反応

なし；25%〜75%：部分奏功；> 75%：完全奏功または寛解）44,62、

CIBDAI41,76 及び CCECAI21,46,50,77,78 の両方において、スコアの高さが

予後不良または死亡（非生存）と相関することが示されている。ベ

ースラインの CCECAI と PLE の転帰の関連性に関する報告はまちま

ちであり、差はないと報告する研究もあれば 79–82、死亡リスクの上

昇との関連性を示した比較的大規模な研究もある 74。CCECAI の改

善に伴う生存期間の延長を示した研究もある 73,79。 

CIE と消化器型リンパ腫全体を比べると、CIBDAI48,83 にも

CCECAI48 にも差がないが、高グレードの消化器型リンパ腫全体 84 及

び消化管がん 85 では CIE と比べてスコアが高くなる。 

その他の診断マーカーとスコアを組み合わせることで、CIE の診断

精度と治療への反応の予測がさらに向上する可能性がある。便中カ

ルプロテクチン 57,69,86 及び C 反応性蛋白（C-reactive protein：

CRP）51,53 は、疾患の重症度判定と CIE-IR の区別にさらに役立つ可

能性が示唆されている。血清コバラミン濃度については、一貫した

研究結果は得られていない 87,88（QOE = 中）。 

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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臨床病理 

一般臨床病理検査 

推奨：CIE が疑われる全頭について、血液学的検査、電解質を含む

血液化学検査、糞便寄生虫検査及び尿検査［低アルブミン血症の場

合は尿蛋白・クレアチニン比（urine protein-to-creatinine ratio：

UPC）を含む］を並行して、あるいは臨床的に妥当な順序で実施

し、CIE でよく認められる消化器症状と同様の症状を示す他臓器の

疾患を除外し、症例の状態の全体的な評価（例：CIE の合併症等）

を行うべきである（SOR = 強）。 

根拠：CIE の犬の 12〜19%で非再生性正球性正色素性貧血が生じ

る 41,72,89。血中の好中球リンパ球比の上昇は、疾患の重症度

（CCECAI スコア）と関連性を示し、治療に対する反応性に基づい

た CIE の分類に役立つ（CIE-FR 対 CIE-IR）89–92。重度の CIE は

血小板増多症 42,93,94 を伴うことがあり、凝固亢進（PLE の犬の 63〜

100%で認められる）により血栓塞栓症が起こりやすくなると考えら

れている 77,94。 

PLE の結果として低アルブミン血症と汎低蛋白血症が生じることが

あり、これらの重症度は予後因子となる 21,41,46,71–74,76,79,95。PLE では

低カルシウム血症、低マグネシウム血症及び低コレステロール血症

も認められることがあり 41,51,74,76,79,80,96,97、血中尿素窒素（blood urea 

nitrogen：BUN）の上昇は予後不良因子である 73,74,79。電解質異常

は、CIE の犬の 5〜19%で生じ、重度の異常が認められる場合もある

73。内部寄生虫症は CIE と同様の症状を示すことがあるが 41、ジアル

ジア抗原の（訳注：糞便中への）排泄は健康な犬でも CIE の犬でも

認められる 98（QOE = 中）。 

その他の臨床病理検査 

推奨：CIE-II が疑われる犬では（図 1）、コバラミン（ビタミン

B12）、膵臓疾患マーカー（膵リパーゼ、トリプシン様免疫活性

［trypsin-like immunoreactivity：TLI］）、血清基礎コルチゾール濃

度の検査を行い、疾患の重症度評価と併発症の可能性や同様の消化

器症状を示す他臓器疾患の除外を行うべきである（SOR = 強）。 

一部の犬については、胆汁酸検査や副腎皮質刺激ホルモン

（adrenocorticotropic hormone：ACTH）刺激試験、葉酸（ビタミ

ン B9）濃度、ビタミン D 濃度、血液凝固検査を行うこともできる

（SOR = 条件付き。適応、他疾患の疑い、併発症による）。 

根拠：低コバラミン血症は予後不良因子であり、CIE の犬の 19〜

61%で認められるが 21,31,41,60,69,70,72,78,87,96,99–103、コバラミン濃度が正常

だからといって CIE が除外できるわけではない 41,70,87,104。血清コバ

ラミン濃度が正常範囲低めでも、細胞内コバラミン欠乏症が生じて

いる可能性がある 104–106。低葉酸血症は、CIE の特徴の 1 つであり、

罹患犬の 1〜47%で報告されているが 31,41,69,70,72,74,78,88,96,100,102、CIE に

特異的というわけではなく、腸内ディスバイオーシスや低コバラミ

ン血症に続発して見かけ上の正常値または高値が認められることが

ある 88,104。肝疾患、膵外分泌不全及び慢性膵炎は、CIE と重複する

症状を示すことがある 41,88。血清中の膵特異的リパーゼの活性または

濃度の上昇は、膵炎の併発を示唆しており、CIE の犬の予後不良因

子である 101。ナトリウム及びカリウムの濃度が正常な副腎皮質機能

低下症（以前は非定型副腎皮質機能低下症と呼ばれていた）も CIE

と同様の症状を示すことがある 107。低ビタミン D 血症は、CIE の犬

の最大 35%で検出され（とくに PLE）、負の転帰との関係が示され

ている 76,80,97,100,108,109（QOE = 中）。 

疾患バイオマーカー 

推奨：CIE-II に分類される犬では、適切な食事療法試験の実施歴の

有無にかかわらず、炎症性マーカー（CRP、便中カルプロテクチ

ン）または消化管内蛋白漏出マーカー（便中 α1-プロテイナーゼイ

ンヒビター：α1PI）の検査を考慮する（SOR = 条件付き。CIE や

PLE が示唆される、または疑われる場合）。 

根拠：血清 CRP 濃度は、CIE の犬において疾患の進行と治療への

反応の評価に用いることができるが 21,51,53,57,66,69,110、2.7 倍以上の変

化が認められる場合しか意義はない 111。血清 CRP 濃度は、CIE の犬

が免疫調製剤による治療を必要とするかどうかの判定に役立つ可能

性が示唆されているが 26、疾患の重症度とは必ずしも結びついてい

ない 21,51。便中カルプロテクチンは 37,57,72,86,95,99,110、犬の CIE の重症

度の指標となり 57,69,86,95、治療への反応の予測にも役立つ可能性があ

る 69（QOE = 中）。 

1 歳以上の犬における便中 α1PI 濃度の上昇は、血清アルブミン濃

度とは関係なく腸管内蛋白漏出のサインであり、PLE と一致する組

織病変が認められる場合がある 60,72。その他、CIE の犬において、炎

症や免疫介在性疾患 37,51,54,57,69,72,78,84,95,99,102,112–126、腸機能 66,127–130 の複

数のバイオマーカーやゲノムマーカー37,54,85,119,120,131–133 の研究が行わ

れているが（補足資料 S6）、まだ利用できないか診断精度に関する

データがないため、現在のところはまだ臨床的には重要性がない

（QOE = 低）。 

局所または全身性の感染症の検査 

推奨：CIE が疑われる犬では、原因として関連性の高い感染症

（例：Histoplasma capsulatum、Heterobilharzia americana、

Leishmania infantum）の流行地に住んでいる、あるいは訪問歴があ

る場合、臨床評価の一環としてこれらの検査を行うことを考慮する

（QOE = 条件付き。地理的条件による）。 

根拠：特定の地域において認められる感染症（例：腸ヒストプラ

ズマ症）の CIE の犬における有病率は不明だが 125、感染性の原因の

見落としは、とくに免疫抑制剤による治療を行う際に重大な影響を

及ぼす可能性がある（QOE = 低）。 

細菌検査 

推奨：CIE が疑われる犬では、特定のリスク因子（例：GC の疑い、

生肉を与えている）がある場合に粘膜または糞便の培養検査を考慮

する（SOR = 条件付き。GC や生肉食等のリスク因子が疑われる、

または特定された場合）。糞便中の腸内細菌叢解析は個別の症例に応

じた治療アプローチの参考にできる可能性がある（SOR = 弱）。 

根拠：CIE の原因として細菌感染を支持するエビデンスはないが

21,134、生肉の給与はリスク因子であり（例：カンピロバクター等）、

人獣共通感染のリスクもある 21,41。GC は、CIE の独特の病態の 1 つ

だが、粘膜接着性侵入性大腸菌（adherent and invasive Escherichia 

coli：AIEC）を特徴とする。薬剤耐性率が高いため、粘膜の培養と

感受性試験を必要とする 135。CIE の犬における糞便微生物叢の変化

は、CIE-IR と CIE-FR でいくつかの相違点が認められており、

27,31,45,136、機能レベルでの変化を示唆するメタボローム（代謝産物）

パターンとの関連が示されている 27,31,34,37,44,64,65,70,84,102,119,128,136–146。 

糞便ディスバイオーシス指数は、CIE の犬で頻繁に変化が認めら

れ、腸内細菌叢全体の異常を反映すると考えられている 7 種の細菌

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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群の変化 147 に加えて、総菌数に基づいて腸内微生物叢の評価を行う

27,31,45,48,62,143（QOE = 低）。 

アレルゲン特異的免疫グロブリン 

推奨：現在、血清を用いたアレルギー検査の CIE の犬におけるエビ

デンスは欠如しており、以前に食事療法試験を適切に実施していな

い CIE の犬において、適切に計画された除去食試験を進めることを

検討した方がいいと思われる（SOR = 条件付き。利点が実証されて

いない）。 

根拠：食物アレルゲン特異的免疫グロブリンの濃度は、犬の CIE

の診断や管理に役立つことが確認されていない（QOE = エビデンス

なし）。 

画像診断 

一般画像検査 

推奨：CIE が疑われる場合は、どのような犬であっても診断目的の

腹部超音波検査（腸壁、所属リンパ節及び他臓器の評価と腹水の有

無の確認）を実施し、CIE と同様の症状を示す疾患を除外する必要

がある。とくに、中程度から顕著な臨床症状（CIBDAI あるいは

CCECAI スコアが 6 以上）、体重低下（5%以上）または低アルブミン

血症が認められる場合や食事療法に反応を示さない場合（「診断目的

の試験的治療」を参照）に推奨される（SOR = 強）。 

胸部画像検査は、CIE の影響が胸部に及んでいると考えられる場合

（例：PLE による胸水）または他の鑑別疾患や併発症が疑われる場

合（例：心疾患、腫瘍、ヒストプラズマ症、ブラストミセス症等の

感染症）に考慮すべきである（SOR = 条件付き。胸部への波及また

は併発症が疑われる場合）。 

根拠：CIE の犬において、B モードの超音波検査は（図 2）主に他

の基礎疾患の除外に用いられる 21,50,66,73,77,83,99,100,107,109,117。腸壁の肥厚

は（補足資料 S9）CIE でよく認められるが 100,148、炎症を示唆するわ

けではない 149,150。粘膜のエコー源性の変化、小腸の皺形成及び累積

超音波スコアの上昇は、症候性の CIE148,149 と関連性を示すが、病理

組織学的な重症度との関連性はない 72,151。CIE の犬で小腸の粘膜が

正常な低エコー源性を示す場合、80%以上の感度と特異度で CIE-FR

を示唆する所見だとされているが、CIE のその他のサブタイプでも重

複して認められる所見である 149。いくつかの二次的な所見（例：リ

ンパ節腫大、波状の小腸）は、CIE ではなく消化器型リンパ腫を強

く示唆する 148,149。PLE の犬の最大 93%が小腸の超音波検査で変化を

示すが 72、このような変化には、腹水（73〜79%72,82,96）、粘膜の線

状または斑状の病変（47〜91%72,82,96）、リンパ節腫大（18〜

40%72,82,96）小腸の運動機能障害または拡張（10〜23%96,150）が含ま

れる。これらは PLE の重症度や治療の必要性とは関係していないが

72,96,150、転帰に関与している可能性がある 150。高エコーの線状病変

は、PLE の原因となる腸管リンパ管拡張症に 75%の感度と 96%の特

異性を示すが 150、高エコーの斑状病変は非特異的な所見である 149

（QOE = 中）。 

レントゲンは CIE の診断では副次的な役割を持ち、閉塞や肉眼レ

ベルの腹腔内の異常を除外し 73,150、胸水（PLE の場合）や CIE 以外

の疾患の確認に主に用いられる（QOE = 非常に低）。 

高度画像診断 

推奨：文献のレビューにより、造影超音波検査（contrast-enhanced 

ultrasonography：CEUS）、コンピュータ断層撮影（computed 

tomography：CT）または MRI による腸画像診断（MR エンテログ

ラフィ）による犬の CIE の診断に関連性のある情報はほとんど得ら

れなかった。しかしながら、臨床獣医師はこれらの手法を自分の判

断で選択してもよい（SOR = 条件付き。適応による）。 

根拠：造影超音波検査は症候性 CIE の犬と健康な犬を区別するこ

とができ、検査結果は臨床的及び組織学的な重症度と相関性を持つ

ことが示されている 148。ただし、リンパ腫や CIE のサブタイプを区

別することはできない（QOE = 低）。他の高度画像診断法は、犬の

CIE における検討がまだ行われていない（QOE = 非常に低）。 

診断目的の試験的治療 

診断的治療の第一選択 

推奨：CIE は除外診断で診断され、治療に対する反応によってサブタ

イプに分類されることから（CIE-FR または CIE-IR）、試験的治療の

有効性は診断の一段階として捉えることもできる。食事療法試験

は、CIE が疑われ、臨床的に安定しており食欲低下や食欲廃絶が認

められない犬において、侵襲的な検査を行う前に推奨される診断的

治療の第一選択である（「内視鏡検査と生検及び病理組織学的検査」

を参照）（SOR = 強）。 

根拠：CIE の犬の 38〜89%は食物反応性であり 38,41,134,153、多くが

食事療法のみで長期（> 3 ヶ月）にわたり臨床的寛解を維持できる

ことから 21,38,134,153–155、試験的治療としての食事療法は、適切な治療

の（診断の）スタートポイントである 152（「食事療法」を参照）

（QOE = 高；食事療法を初期治療に用いた RCT 及び非 RCT があ

る）。 

食事療法試験 

推奨：完全な食事療法試験とは、療法食（高消化性療法食、原材料

を制限した新奇タンパク食、加水分解タンパク食、アミノ酸食、高

繊維食、低脂肪〜超低脂肪食、手作り食）だけを少なくとも 2 週間

以上給与することをいう。食事歴（補足資料 S10）、消化器症状、重

要な身体検査所見及び検査結果に基づき療法食を選択する（「食事療

法」を参照）。可能であれば、異なる療法食を用いて少なくとも 3 回

の試験を考慮するべきである。療法食試験を適切に実施できるよう

飼い主の指導を行い、臨床反応のモニタリングを少なくとも週 1 回

行う（CIBDAI または CCECAI を用いる）（SOR = 強）。 

臨床的寛解が得られた療法食を他の食事に切り替える前に少なく

とも 12 週間継続する。ただし、PLE の場合は、効果を示した食事で

長期間の維持を行った方がよいかもしれない（SOR = 条件付き。食

事療法に対する反応による）。 

根拠：CIE の犬では、特定の消化器症状及び食事歴

21,33,38,66,77,82,134,153–170 によってはいくつかの種類の食事が有効な場合が

あり、可溶性食物繊維の最適化は腸内の恒常性に役立つことがある

154,164。通常、臨床的反応は、食事療法の開始後 10〜14 日で見られ

るようになることが多いが 21,33,55,134,153,154,156,162,168,171、臨床症状が間欠

的に認められている場合には、効果の発現までにさらに時間がかか

ることもある。なお、高消化性療法食では、長期寛解が得られる可

能性が低い（17%）ことが報告されている 153,154,172。良好な反応に

は、三大栄養素の量、種類または供給源、抗原の制限 154、その他の

栄養因子（例：消化性、給与の頻度）が関係していることがある。

したがって、CIE の犬では（PLE の有無に関わらず）反応が認めら

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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れるまでに 3 種類以上の食事療法が必要になることがある 155,167

（QOE = 高）。 

寛解が 12〜14 週間持続した後、療法食から切り替えても CIE の犬

の 31〜79%で臨床的な寛解が持続することが示されているが 21,153、

オーナーの食事に関するコンプライアンスが低い PLE の犬では再発

率が高いことが報告されている 173（QOE = 中）。 

その他の診断的治療 

推奨：厳密な食事療法を 2 週間継続し（「モニタリング」を参照）、

奏功が得られた場合に食事反応性の CIE と確定できる（「食事療法」

を参照）。CIE が疑われる犬（PLE 有りまたは無し）及び食事療法の

みに対する反応が不完全な場合には、プレバイオティクス、プロバ

イオティクスまたはシンバイオティクスによる追加療法を考慮する

ことができる（「プレバイオティクス、プロバイオティクス、シンバ

イオティクス及び糞便微生物移植」を参照）（SOR = 条件付き。食

事療法への反応による）。 

適切な食事療法を 3 回実施しても反応が得られなかった犬では、

次の治療（免疫調製剤等の治療選択肢の使用）に進む前に、可能で

あればまず腸の炎症に関する確認と評価を行う（内視鏡検査と生

検。「内視鏡検査と生検及び病理組織学的検査」を参照）。AIEC によ

る GC や肉芽腫性回結腸炎（granulomatous ileocolitis：GIC）を含

め、CIE が疑われる症例に対して、経験的抗菌療法を行うことは推

奨されない（「抗菌療法」を参照）（SOR = 強）。 
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図 2 CIE の犬における特異的な超音波検査画像（A）正常な小腸壁（B-E）さまざまな程度の腸壁及び粘膜層の肥厚（黄線）（F-J）粘膜層で認められた

さまざまな数の高エコー斑状病変（矢印）（K-P）重症度に応じて多く認められる高エコーの線状病変（矢頭）（Q）波状の腸壁（矢印）（M, P）腹腔内の

貯留液（アスタリスク）。 
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根拠：プレバイオティクス、プロバイオティクスまたはシンバイオ

ティクスは、食事療法や免疫調製剤との併用で有益なことがある

が、単独では臨床的反応に有意な影響を及ぼさないことが多くの研

究で示されている 157,174–187。ある RCT において、特定の多菌株（8

種）プロバイオティクス（デシモーネ配合）（「プレバイオティク

ス、プロバイオティクス、シンバイオティクス及び糞便微生物移

植」を参照）によりプレドニゾン・メトロニダゾール併用療法と比

べて（やや時間はかかるものの）同程度の臨床的寛解が得られ、さ

らなる利点として粘膜免疫寛容が認められたことが報告されている

175（QOE = 弱）。 

経験的抗菌療法（例：タイロシン）に対する反応は短期間に限られ

ることが多く、中止後の再発率が高く、重度の腸内ディスバイオー

シスが長期間持続することが知られている 38,103,188–190（QOE = 中）。 

通常、免疫調製剤に対する反応は早いが（グルココルチコイドで中

央値 5 日間）21,175,191、炎症は他の原因により二次的に生じている場

合があり（CIE と同様の症状を示す疾患）、これらの中には免疫抑制

剤の使用によって悪化したり（例：消化管ヒストプラズマ症等の感

染症）、予後が悪化したりする疾患もある（例：リンパ腫等の消化管

腫瘍）（「局所または全身性の感染症の検査」「細菌検査」及び「その

他の治療について」を参照）。現在のところ、食事療法と短期の抗炎

症薬の併用を支持するエビデンスはない。AIEC による GC や GIC が

疑われる場合は、確定診断に侵襲的な検査（内視鏡検査と生検）を

必要とし、粘膜組織生検検体を用いて感受性試験を行い、抗菌薬の

選択を行う。他にも腸内細菌叢への介入として有効な方法があるが

（例：糞便微生物移植 192–196）、推奨できるようになるにはさらなる

研究が必要である（QOE = 弱）。（「プレバイオティクス、プロバイ

オティクス、シンバイオティクス及び糞便微生物移植」を参照）。 

内視鏡検査と生検及び病理組織学的検査 

内視鏡検査実施前の検査 

推奨：CIE が疑われる犬では、適切な食事療法試験や消化管内視鏡

検査を実施する前に、身体検査（CIBDAI、CCECAI、BCS 及び MCS

の評価を含む）、一般臨床検査（血液学的検査、電解質を含む血液化

学検査、尿検査、糞便寄生虫検査）、消化管及び膵臓の詳細な検査

（血清中のコバラミン、葉酸、膵リパーゼ、TLI 及び基礎コルチゾー

ルを含む）や腹部画像診断を実施し、CIE と同様の症状を示す疾患

を除外する必要がある（図 1）。ベースラインの検査結果、症例の特

徴、地域に応じて、胆汁酸刺激試験（肝胆疾患が疑われる場合）、

ACTH 刺激試験（基礎コルチゾール濃度が低い場合）、感染症の検査

（例：H. americana の PCR 検査、Histoplasma 属の尿抗原検査）、

腹部の高度画像診断等の検査を追加で行う。消化管内視鏡検査に進

む前に、これらの検査結果が陰性を示すか（内部寄生虫や非定型副

腎皮質機能低下症等の CIE と同様の症状を示す疾患を除外）、あるい

は CIE の診断と一致するかを確認する（例：低コバラミン血症また

は超音波検査で腸壁の肥厚が認められる）（SOR = 強）。 

根拠：CIE は除外診断によって診断されるため、消化管内視鏡検査

に進む前に複数の検査によって CIE と同様の症状を示す疾患を除外

し、CIE の可能性があるかどうか絞り込むことができる。消化管以

外の疾患（例：膵炎、肝胆疾患、慢性腎臓病、全身性の感染症）と

消化管感染症及び腫瘍を除外し 21,43,117,145,197,198、吸収障害や PLE の

症例では栄養素の漏出の有無を確認することが目的である 72,96。鑑別

すべき疾患を考慮すると 41,107、これらの検査には、CBC、血液化学

検査、尿検査、TLI、膵特異的リパーゼ、血清基礎コルチゾール濃

度、糞便寄生虫検査（ジアルジア抗原検査を含む）、血清コバラミ

ン・葉酸濃度及び腹部超音波検査が一般的に含まれる。それほど一

般的ではないが、副腎皮質機能低下症を除外するために ACTH 刺激

試験を行ってもよい 107。CRP21,53、便中カルプロテクチン等の他のマ

ーカー及び全身性の感染症の検査（例：リーシュマニア症、エール

リヒア症、ヒストプラズマ症 87）については、臨床獣医師の判断、

検査が利用可能であるか、及び地域における蔓延率に応じて推奨す

ることができる。PLE が疑われる場合は、血清アルブミン濃度

21,72,74,79、UPC、血清総カルシウム・イオン化カルシウム濃度、血清

マグネシウム濃度、胸部画像検査またはポイント・オブ・ケア超音

波検査（point-of-care ultrasonography：POCUS）72,96、腹部 CT

（例：脂肪肉芽腫性リンパ管炎等）などの特定の検査が重要になる。 

画像検査所見によっては（リンパ節腫大、腹水、腫瘤、消化管以

外の臓器の変化）、CIE と腸または多中心性（訳注：多発性）の腫瘍

（多くはリンパ腫）の鑑別を行うために、腹腔内の構造、組織また

は貯留液の経皮的穿刺吸引細胞診を含めたさらなる検査を行う必要

がある。多くの症例では、消化管内視鏡検査を実施する前に、適切

な食事療法への反応が認められないことを確認するべきである

46,145,197,198。食欲低下や食欲廃絶のために試験的食事療法を実施でき

ない場合は、消化管内視鏡検査により CIE に伴う消化菅の炎症の確

認を行う（QOE = 高）。 

内視鏡検査のタイミングと判断 

推奨：CIE が疑われており（身体検査、臨床病理検査及び画像診断

によって）、CIE と同様の症状を示す疾患が除外され、（理想的に

は）3 種類以上の適切な食事療法で臨床症状が解消しなかった場合

（「食事療法試験」を参照）、臨床検査の一環として、内視鏡検査に

より粘膜を視覚的に確認し（食道・胃・十二指腸内視鏡検査または

回腸・結腸内視鏡検査）、内視鏡生検により検体を採取し、病理組織

学的検査の実施を行うべきである。消化管内視鏡検査を実施すべき

かの判断は、症例の来院歴、シグナルメント、慢性度、臨床症状の

重症度、一般臨床検査の結果（例：顕著な低アルブミン血症）に基

づき、個々の症例ごとに行う（SOR = 強）。 

根拠：消化管の内視鏡検査は、一般的に安全な手技だが（消化管

穿孔は非常にまれで、予後も良好 199,200）、全身麻酔と絶食を必要と

するほか、回腸結腸内視鏡検査では大腸の準備（複数回の浣腸、結

腸洗浄、緩下剤の投与またはこれらの組み合わせ）が必要になる。

内視鏡検査により消化管粘膜の病変を視覚的に検査し

21,43,87,117,197,198,201、各病変のグレード評価により（補足資料 S11）

201、予後を予測できる情報が得られる可能性がある 21,46,96。画像やビ

デオを保存することで、後日再評価する際に役立つことがある。 

消化菅内視鏡には絶対的な禁忌はないが、顕著な低アルブミン血症

または重度の臨床症状や全身性の合併症が認められる症例は、全身

麻酔や術前の絶食に適していないかもしれない 21,72。外科手術による

生検検体の採取が必要になることはほとんどないが、消化管内視鏡

検査で確定診断ができなかった場合（例：消化器型リンパ腫が疑わ

れるが確定できない）または病変が内視鏡で届かない場合（例：空

腸など消化管内視鏡の届かない部位の病変）に選択肢となる。 

内視鏡検査は、病変を狙って生検検体を採取するのに非常に有用

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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だが、組織学的所見によって食事療法と他の治療方法のどちらに反

応するかが判定できるわけではなく 21、多くの犬は食事療法試験に

反応を示す 21,38,41。しかしながら、低アルブミン血症または重度の臨

床症状が認められるが、臨床的に安定している犬では、生検採取と

食事療法試験を並行して行うことを考慮することもできる。低アル

ブミン血症の犬は、臨床症状の進行が早いことがあり、組織学的所

見により特異的な治療を検討できる可能性がある 21,72,96（QOE = 

中）。 

内視鏡検査の手順 

推奨：CIE が疑われ、内視鏡検査により粘膜の視覚的検査と生検検

体の採取を行い、病理組織学的検査を実施する場合、上部消化管

（食道、胃、十二指腸及び近位空腸の検査を行う食道胃十二指腸内

視鏡検査）及び下部消化管（回腸、盲腸及び結腸の検査を行う回腸

結腸内視鏡検査）の両方の内視鏡検査を行うべきである（補足資料

S11）（図 3）。病理組織学的検査に十分な大きさ、質及び量の生検検

体を各部位から採取する（理想的には腸の各部位につき 10〜15 検体

ずつ）（SOR = 強）。CIE の犬にビデオカプセル内視鏡検査（video 

capsule endoscopy：VCE）を推奨するには、現在の情報は限られて

いる。 

根拠：消化器症状の存在と重症度は、内視鏡でどの部位を検査すべ

きか判断するのに役立つ 202。上部消化管内視鏡検査では、胃、十二

指腸及び近位空腸（小型犬の場合）の視覚的評価と病変を狙った粘

膜の生検を行うことができる 21,72,87,96,197。PLE がある場合は、小腸粘

膜の生検により腸管への血漿蛋白漏出の原因がわかることがある

96,197。腸リンパ管拡張症の犬では、腹部超音波検査によりリンパ管

拡張を示唆する高エコー線状病変が小腸で確認できることがある

149。低コバラミン血症や顕著な低葉酸血症が認められる場合も、消

化管内視鏡検査が適応となり、近位小腸（十二指腸）または遠位小

腸（回腸）に栄養の吸収に影響する巣状またはびまん性の粘膜病変

が見つかる可能性がある 21,31,41,60,69,70,72,74,78,87,88,96,99–102,154。 

回腸の内視鏡検査を行いたい場合は、結腸内視鏡を必要とし、びま

ん性腸疾患（CIE、腸管リンパ腫、リンパ管拡張症）が疑われる場合

や大腸疾患に全身症状（例：食欲廃絶、体重低下）が合併している場

合は、上部消化管内視鏡検査も同時に実施する。回腸の生検によって

十二指腸生検では検出されなかった疾患が診断できる場合があり、回

腸の生検検体では十二指腸の生検検体とは異なる病理組織病変が認

められることがある 151。内視鏡が回盲弁を通過できない場合の回腸

の盲目的生検については、慎重に検討を行う必要がある 1 5 1。 

結腸内視鏡検査は、慢性または再発性の大腸性下痢を呈し、通常

の療法食試験に反応を示さない場合に適応となる。各部位に推奨さ

れる十分な内視鏡生検検体数は、胃（6 検体）、十二指腸（10〜15

検体）、回腸（3〜5 検体）及び結腸（9〜12 検体）である 202,203。粘

膜の脆弱性、粒状変化、潰瘍またはびらん、白色の斑点状または点

状病変（図 3）及び腫瘤は、病理組織学的な異常な所見としばしば

関連している 197,202。粘膜の肉眼的な異常は、公表されているスコア

判定法で評価を行い 3,201、標準的な内視鏡検査報告書を用いて症例

のカルテに記録を行い（補足資料 S11）3、組織学的検査の参考にな

るよう病理担当者に提供する。ある研究において CIE の犬で消化管

の VCE が実施されているが、健康な対照犬と比べて粘膜病変に有意

な差はなかったと報告されている 204（QOE = 高）。 

病理組織学的検査 

推奨：CIE が疑われる犬で、内視鏡による消化管生検検体の採取が

行われた場合、一般的な病理組織学的検査として、各部位の切片の

ヘマトキシリン・エオジン染色（hematoxylin/eosin：HE）を行

い、世界小動物獣医師会（World Small Animal Veterinary 

Association：WSAVA）または改変 WSAVA 法の評価基準に従い（補

足資料 S12）、炎症と病変の形態的重症度の評価を行う（図 4）。臨

床的に疑われる場合や一般病理組織検査の所見に応じて、炎症マー

カーや白血球の特定を行う免疫組織化学染色

（Immunohistochemistry：IHC）、病原体の特定を行う特殊染色

（例：過ヨウ素酸シッフ染色［periodic acid-Schiff：PAS］）、ディ

スバイオーシスの特徴の評価（例：蛍光 in situ ハイブリダイゼーシ

ョン［fluorescence in situ hybridization：FISH］）または重度 CIE

と消化器型リンパ腫（例：PCR による抗原受容体遺伝子再構成解析

［PCR for antigen receptor rearrangements：PARR］や他の消化器

腫瘍との鑑別を行う分子診断検査を考慮する（SOR = 強）。 

根拠：内視鏡による消化器生検検体の病理組織学的検査は、WSAVA

法 205 または改変（簡易）WASAVA 法 206 のガイドラインに概ね従って

進められる。これらのガイドラインは、胃（幽門洞及び胃底部）、十二

指腸及び結腸の形態的及び構造的な所見と炎症性変化の重症度を数

値的にスコア評価するための基準を示している。最初のガイドライン

には含まれていなかったが 205、十二指腸の基準を応用した回腸のスコ

ア評価も報告されている 206。小腸の検体の向きは、正確な評価を行う

ために重要であり、絨毛全長と粘膜から粘膜筋板まで含まれているの

が理想的である。WSAVA ガイドラインは、病理組織学的評価を包括

的にまとめ、標準化した最初の方法だが、他の研究では、一部の評価

項目について病理医による観察者間の一致率が低いことが報告され

ており、病理医の間で再現性が高く、犬の CIE の臨床活動性と有意な

相関性を示した簡易法が提案されている 207。 

胃（幽門洞及び胃底部）については、形態的及び構造的な評価項

目としてスコア化を行うのは線維化の程度のみである（0〜3 点：正

常〜重度の変化）。線維化は、腺構造の消失とコラーゲンによる置換

を反映している。十二指腸及び回腸については、絨毛の短縮（萎

縮）、陰窩の拡張、乳糜管の拡張及び表層上皮の損傷がスコア評価の

行われる形態的評価項目である。結腸では、表層上皮の損傷、陰窩

の拡張と伸展、線維化及び杯細胞数が形態的評価項目としてスコア

リングされる（2014 年に正式に導入された 206）。すべての組織につ

いて炎症関連のパラメーターとして評価および定量が行われる項目

として、粘膜固有層におけるリンパ球、形質細胞、好酸球及び好中

球の浸潤（0〜3 点：正常/予期される範囲〜著明な増加）が含まれ

る。これに加えて胃については、上皮内のリンパ球についても評価

とスコア化が行われる。 

 

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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図 3 CIE の犬で認められる典型的な内視鏡所見画像。（A,W）正常な小腸粘膜（Z）正常な結腸粘膜（B -U, X-Y, AA-DD）さまざまな程度の粘膜病変：

（B-E, AA, BB）紅斑（D-I, BB）浮腫（D, J, K-M）粒状病変の増加（N, X, Y, CC）脆弱性（O, P, DD）びらん・潰瘍（Q-T）リンパ管拡張。（L）の黒い矢

頭は十二指腸乳頭を示す。（C, J, L）の白い矢頭で示した境界明瞭な陥没部位はパイエル板を示す。（U, V）のアスタリスクは回盲弁を示す。（U）の矢印は

回盲接合部。 

 

回腸と十二指腸における炎症の組織病理学的診断における一致率

が決定的に低いため（例：好酸球性腸炎では 17%しか一致しない）

151、可能であれば両方の部位を含む組織病理学的評価を行う。HE 染

色は、すべての病理組織学的検査において用いられる一般的な組織

化学染色法である。現在のところ、感染性因子の検出に用いられる

PAS 染色、線維化の評価を行うマッソン・トリクローム染色等の他

の染色法を、一般的な HE 染色でできる評価やスコア判定に加えて

実施すべきであるというエビデンスは限られている。 

腸生検と病理組織学的検査は、CIE における粘膜炎症と構造的病変

の確定に現在でも用いられる標準法だが、ディスバイオーシスの特

徴の評価や重度の CIE と腸リンパ腫及び他の消化器腫瘍の鑑別に分

子学的検査を用いることもできる。罹患犬における免疫調節不全の

分子マーカーには、粘膜における核因子カッパ軽鎖活性化 B 細胞増

強因子（nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated B-

cells：NF-kB）、Ki-67 蛋白及びトール様受容体 2（Toll-like receptor 

2：TLR2）mRNA の発現亢進、mRNA 及び蛋白における腸管インタ

ーロイキン-1（interleukin-1：IL-1）受容体アゴニスト（IL-1 

receptor antagonist：IL-1Ra）/IL-1β 比の減少、炎症組織における

ヌクレオチド結合オリゴマー化ドメイン 2（nucleotide-binding 

oligomerization domain 2：NOD2）mRNA 及び NF-kB 活性の上昇

などが含まれる 55,132,208,209。粘膜固有層における自然免疫系の細胞数

（マクロファージ、樹状細胞［CD11c+］）及び獲得免疫系の細胞数

（（CD3+ T 細胞、免疫グロブリン G）の上昇は、炎症プロセスに関

与している 121–123,210–212。これらは疾患発生機序の解明には役立つ情

報だが、多くは研究目的で用いられる検査であり、民間の検査機関

や院内検査で利用することはできない。
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図 4 CIE の犬で認められる典型的な病理組織学的所見画像（A）十二指腸：中程度のリンパ形質細胞性炎症（2 点）を伴う広範な絨毛萎縮（2 点）。検体

の向きは良好。（B）十二指腸：大型の陰窩膿瘍（3 点）が確認できるが、検体の質は不良（小さく不完全）。（C）十二指腸：びまん性の顕著なリンパ形質

細胞性炎症（3 点）と中程度の絨毛萎縮（2 点）。検体の向きは良好。（D）結腸：広範で中程度から顕著な（2〜3 点）組織球性及び好中球性（1 点）の結

腸炎。杯細胞の喪失（Dec2 点）も認められる。（E）結腸：（D）と同様に表層の潰瘍が認められる（2 点）。濃く染色されている部位は、標本作成時に組

織が折り重なってできたアーチファクト。（F）胃の幽門洞：多巣性の中程度から重度（2〜3 点）の好酸球性胃炎。（G）回腸：広範で顕著なリンパ管拡張

（3 点）。（H）十二指腸：数（n = 14）及び向きともに優れた検体。（I）十二指腸：数が少なく（n = 6）向きも不適切で断片的な検体。多くは絨毛先端し

か含まれておらず、十分な評価を行うことができない。 

 

CIE の犬においてディスバイオーシスと腸の炎症には、否定できな

い関連性がある。異なる分子学的手法（イルミナシーケンシング、

FISH 及び qPCR による糞便ディスバイオーシス指数）により、生物

学的検体中のプロテオバクテリア門の細菌の増加やフソバクテリウ

ム属、クロストリジウム綱、バクテロイデス科の細菌の減少を伴う

多様性の低下といった一般的なディスバイオーシスのパターンが確

認されている 83,147,180。GC や GIC の犬では、FISH 法を用いて結腸粘

膜の炎症部位に AIEC が見つかっている 83,135,213。 

分子学的検査（補足資料 S6）は、腸管リンパ腫（小細胞性）と重

度の CIE の鑑別に役立つことがあり、HE 染色に続いて、免疫表現

型検査、Ki-67 検査及び PARR を順次行うか、腫瘍組織におけるフ

ォークヘッド・ボックス p3 陽性（Forkhead box p3-positive：

Foxp3+）細胞（制御性 T 細胞［regulatory T cell：Treg］の増加を

確認する 214,215。マイクロ RNA（microRNA：miR）については、糞

便中（miR-451・miR-223・miR-27a）及び血清中（miR-20b・

miR-148a-3p・miR-652）における特定の miR 発現が、犬の CIE と

消化管腫瘍を識別する非侵襲的なマーカーとして役立つ可能性があ

る 85（QOE = 中）。 

内視鏡検査と病理組織学的検査による経過観察 

推奨：病理組織学的検査で CIE と診断され、初期段階の治療（適切

に計画した試験的治療）の開始後も臨床症状が解消しない、または

悪化した場合、初期検査で消化器型リンパ腫が見逃されていないか

確認するための再検査の一環として内視鏡による消化器粘膜の検査

（または、全層生検や他の腹部臓器の検体採取が必要と考えられた

場合は試験的開腹あるいは腹腔鏡検査）と生検を再び実施し、病理

組織学的検査に提出する（SOR = 条件付き）。 

根拠：消化管内視鏡検査と病理組織学的検査を繰り返し、CIE の犬

の粘膜の治癒とより安定した寛解の確認を行うことの利点（例：組

織学的な炎症の改善）についてはほとんど報告がない 66,180,216。内視

鏡検査と粘膜生検を再び行うことの主な利点は、初回の検査で見落

とされた可能性がある消化器型リンパ腫や他の消化管腫瘍の除外を

行うことである（QOE = 低）。 

治療アプローチ 

どのような症例に対しても、それぞれの臨床症状に合わせた対症療

法（例：制吐剤）を行うべきである。 

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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食事療法 

推奨：犬の CIE では複数の種類の食事が効果を示すことがあり、可

能な限り最初に行うべき治療である。最低でも 3 種類の異なるカテ

ゴリーの療法食を用い、1 種類ずつ少なくとも 2 週間以上給与する

試験を数回行う (SOR = 強)。詳細な食事歴の聞き取りを行い（添

付）、特定の消化器症状を考慮に入れ、当該の犬にはどの食事を優先

すべきかを判断する。食事療法だけで寛解が得られなかった場合

は、追加治療を取り入れ、臨床症状の軽減にもっとも役立った食事

を継続すべきである。 

根拠：ある RCT において（図 5）、消化器用療法食は寛解を誘導す

ることができたが（8 頭中 6 頭；75%）、大豆ベースの加水分解タン

パク食（短期奏功率 67％及び長期奏功率 79%）と比べると長期の奏

功率が低い（17%）ことが報告されている（補足資料 S7-3D）153。

また別の RCT では、CIE の犬の短期奏効率は 88% で、寛解率が

31%と報告されている 157。ある非対照研究では、軽度〜中程度の

CIE の犬 15 頭中 12 頭（80%）において、消化器用療法食試験の開

始から中央値 13 日で臨床寛解が得られたと報告されている 162。 

  

 

図 5 24 報の無作為化比較試験から抽出されたデータとメタ分析の概要を示したフォレストプロット 

 

加水分解タンパク食は、二次診療施設において 64〜89%の寛解率

が報告されており、療法食の開始から 2 週間以内にもっとも有意な

臨床症状の改善が認められている 33,38,66,153,154,156。しかしながら、こ

れらの研究のうち RCT だったのは 2 報だけであり、それぞれの治療

群への割付け後に追跡不能になっている症例もいることからバイア

スリスクが高い（補足資料 S7-3D）（図 5）。この種類の療法食で

は、腸の特定の組織学的評価項目 66,156、微生物叢の構成及び便中の

二次胆汁酸濃度の改善も報告されている 33。CIE の犬 23 頭（PLE な

し）を対象にしたある RCT では、魚蛋白由来の加水分解食と加水分

解されていない鶏肉及び魚を用いた対照食の間で奏効率に違いがな

く、83%の犬が給与されていた食事に奏功を示した 154。ある回顧的

2 群コホート研究では、新奇タンパク食ではなく加水分解タンパク

食を給与した CIE の犬で有意な臨床的改善が認められたと結論づけ

ているが 160、また別の回顧的研究では、これら 2 種類の療法食の間

に有意差は示されなかった 38。これらの回顧的コホート研究では、

割り付けられた療法食が適応による交絡の影響を受けており、選択

バイアスのリスクが高い。 

CIE が十分にコントロールされていない犬において、アミノ酸療法

食のみの給与により 23 頭中 16 頭（70%）で臨床症状の改善が報告

されている 168。 

CIE の犬 70 頭を対象にした前向き 2 群コホート試験では、新奇タ

ンパク食（サーモン及びライス）に対し 56%で良好な反応が認めら

れ、31 頭（79%）では 14 週間の除去食試験後、元の食事に切り替

えても最長で 3 年後まで再発がなかった 21。CIE の犬においてサー

モンとライスベースの療法食の評価を行った 2 種類の異なる単群コ

ホート試験では、10 日間の給与後、それぞれ 26 頭中 10 頭（38%）

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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及び 65 頭中 39 頭（60%）で奏功が認められた 55,171。2 つの非無作

為化比較試験では、サーモンとライスベースの療法食に切替えた

後、腸粘膜病変の組織学的グレードに改善は認められなかった

216,217。昆虫ベースまたは動物性タンパク質不使用の療法食に関する

データは限られている 218。 

低脂肪食（100 kcal 当たりの脂肪量 2 g 未満）は、リンパ管拡張

症（intestinal lymphangiectasia：IL）を伴う PLE に有効である

158,159,161,169,219。低脂肪食の影響を評価した RCT は実施されていな

い。PLE が疑われたヨークシャー・テリア 11 頭を対象にした回顧

的非盲検化単群コホート研究と PLE が疑われ超音波検査で IL の所

見が得られた犬 14 頭を対象にしたもう 1 つの前向き単群コホート研

究において、一部の犬（後者の研究で 55%）が低脂肪食だけの治療

に反応を示したことが報告されている 161,169。ある非盲検化単群コホ

ート研究では、プレドニゾロンに反応を示さなかったか、プレドニ

ゾロンの漸減により再発が認められた IL の犬において脂肪制限食

（訳注：超低脂肪食）が有効だったことが示されている（24 頭中 19

頭；79%）158。 

慢性特発性大腸性下痢を呈し、CIE の定義に該当する犬 37 頭を対

象とし 163、消化性の高い療法食に中央値で 1 日大さじ 2 杯からサイ

リウム（オオバコ種皮）の添加を開始した非盲検化単群コホート研

究では（高食物線維食）、「非常に良好」または「優れた」反応が認

められており、サイリウムの量を増やした（1 日大さじ 4 杯）非盲検

化単群コホート研究では 15 頭の罹患使役犬で有意な改善が認められ

た 220。ある RCT では、抗酸化ポリフェノール成分を含む特定の植物

性食物繊維を配合した療法食を 18 頭の犬に給与しており、療法食の

開始から 1 日以内に慢性大腸性下痢の症状の有意な改善が認めら

れ、56 日目までに 68%の犬で完全寛解が得られた 164。良好にコン

トロールされた慢性胃腸炎の犬 39 頭を対象にしたある回顧的非盲検

化単群コホート研究では、ポリフェノール成分が豊富な食物繊維の

添加により 100%の割合で寛解が維持された 165。 

CIE の犬 18 頭にヤシ油を添加した手作り食を給与した試験では、

全頭で良好な反応が認められ、臨床的改善が確認された 170。低脂肪

の手作り食も、PLE 及び IL に効果的であることが示されている

158,219。しかし、ドライフードの療法食と比べると手作り食はコスト

が高く、時間がかかることも考慮にいれる必要がある 166。グルココ

ルチコイドと比べると、食事療法は臨床的重症度スコアをより大き

く低下させ、全般的に良好な転帰を得ることができる 21,38,82,221。 

一部の CIE の犬では、反応が見られるようになるまでに最大で 3

種類の療法食による試験が必要になることがある 167。皮膚症状と間

欠的な消化器症状がともに認められる犬では、食事療法の開始から

2 週間以内に反応が認められることもあるが 21,33,66,134,154,156,168、効果

の判定を行うまでにより長期の時間を要する可能性がある 172。新奇

タンパク食（サーモンとライス）を 14 週間給与したのち、元の食事

に切り替えても 80%（39 頭中 31 頭）の犬で寛解が維持できること

が報告されており 21、中央値で 90 日後（範囲 43〜223 日）、大豆ベ

ースの加水分解タンパク食を給与していた 16 頭中 11 頭（69%）、消

化器用療法食を給与していた 6 頭中 4 頭（67%）では、元の食事に

切り替えてから 1 週間以内に再発が認められた 153。このように、一

部の犬は療法食からその他の食事に切り替えることができるが、最

適な給与期間はわかっていない。CIE または IL による PLE の犬につ

いては、再発を防止するために長期にわたり食事療法を維持するべ

きである 173。食事療法のみで寛解が得られない場合は、もっとも臨

床症状の改善が認められた食事療法を続け、追加治療を行うと、必

要な薬剤の投与量を減らし、将来的には投薬を中止するのに役立つ

可能性がある 155,158。 

微生物叢を調節する治療 

抗菌療法 

バイアスリスクが中程度から高い 2 つの RCT 試験（補足資料 S7-

3C-D）において、試験的食事療法に反応を示さなかった犬に抗菌薬

の投与が行われている 103,222。2 群コホート試験または回顧的単群コ

ホート研究として実施された試験も 12 報あるが、アウトカム、非盲

検化、追跡不能及び適応の交絡作用に関するリミテーションがある

135,188–190,213,223–229。 

エビデンスと推奨 I：試験的食事療法に反応を示さなかった CIE の

犬において、タイロシン（25 mg/kg・24 時間毎・7 日間）、メトロ

ニダゾール（10〜15 mg/kg・12 時間毎・21 日間）、リファキシミン

（25 mg/kg・12 時間毎・21 日間）等の抗菌薬は、慢性下痢を呈す

る犬において短期間の部分的または完全な奏功に有効である可能性

がある（85〜100%）。（QOE = 中 103,188,222,225）。ただし、これらの治

療を検討した質の高い研究はほとんどない（臨床成果に関するデー

タを S07-3C-D 及び図 5 に示す）。これらの研究の一部では、追跡不

能となった症例数が相当数存在し、これらは控えめに見ても反応が

なかったことを示していると考えられる。タイロシンに反応を示し

た CIE の犬については、より低用量（5〜16 mg/kg・24 時間毎）で

同程度の治療奏功が得られる可能性が示唆されている（QOE = 中
189）。オキシテトラサイクリン（10 mg/kg・8 時間毎・4 週間）も有

効である可能性を示す報告もある（QOE = 低 225）。 

しかしながら、複数の研究において抗菌薬の投与中止後すぐに消

化器症状が再発し、抗菌薬は深刻かつ長期にわたる腸内ディスバイ

オーシスを引き起こすことがあるため、抗菌薬適正使用の観点か

ら、抗菌薬の使用は他のあらゆる治療を試みたが効果を示さなかっ

た症例に限るべきであること強く推奨する（QOE = 中 38,103,188–190）。 

エビデンス及び推奨 II：組織学的検査で AIEC による GC または

GIC と確認された犬については、エンロフロキサシン（4.8〜12.8 

mg/kg・24 時間毎・4〜19 週間）を開始すべきである（QOE = 中
135,213,224,227,228）。他のフルオロキノロン系薬剤を検討することもで

き、同程度の効果を示す可能性がある（QOE = 低 213,228）。AIEC に

よる GC では薬剤耐性が多く認められることから、抗菌薬による治

療を開始する前に結腸生検検体を用いて感受性試験を実施するべき

であり、結果に従って抗菌薬の再検討を行うべきである（QOE = 中

〜強 135,213,227–229）。GC の AIEC に対して in vitro で認められた効果は

必ずしも in vivo の有効性とは一致しないことに留意して抗菌薬の選

択を行うべきである（QOE = 中 135,229）。 

薬剤耐性が疑われる、または確認された場合は、アミカシン、セフ

ァゾリン、ドキシサイクリン及びクロラムフェニコールは、エンロ

フロキサシンの代用になる可能性があると経験的にいわれている

（QOE = 低 135,223,226,229）。糞便微生物移植（fecal microbiota 

transplantation：FMT）が代替の治療選択肢となるかどうかについ

ては 194、さらなる研究が必要である。 

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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プレバイオティクス、プロバイオティクス、シンバイオ

ティクス及び糞便微生物移植 

推奨：プレバイオティクス、プロバイオティクス及びシンバイオテ

ィクスは、CIE の治療における役割は限られているが、忍容性は良好

だと思われる（SOR = 条件付き）。試験的食事療法に反応を示さな

かった CIE の犬には、ある特定の多菌株（8 種）プロバイオティク

ス（デシモーネ配合［De Simone formulation：DSF］凍結乾燥菌

112〜225 × 108 個/kg・経口・24 時間毎）を検討してもよい（SOR 

= 条件付き。食事療法に対する反応による）。PLE がない CIE の犬

では、臨床症状の改善の一助として、プロバイオティクス（例：サ

ッカロミセス・ブラウディ）と免疫抑制剤の併用を考慮することが

できる（SOR = 弱）。糞便微生物移植は、他の治療で臨床的寛解が

得られなかったまたは維持できなかった CIE の犬の補助療法として

考慮してもよい（SOR = 条件付き。治療への反応による）。 

根拠： CIE の犬において複数の製品の試験が行われている。用い

られた製品、対象集団及び評価項目が異なり、統計学的検出力が低

いため効果はさまざまで、再現性も認められないことが多い 157,174–

187。CIE-FR の犬を対象とし、プレバイオティクス 178,184,186 及びプロ

バイオティクス 174,175,180 の有効性の検討が行われた RCT が複数報告

されている（補足資料 S7-3D；図 5）。これらすべての研究におい

て、プレバイオティクスやプロバイオティクス、プラセボの投与な

しで除去食のみを給与した群と比べて臨床的反応に改善は認められ

なかったが 174,178,184,186、硫酸コンドロイチンとプレバイオティクスを

給与した犬において組織学的スコアの改善が認められた 178。その

他、CIE-IR の犬において 8 種の菌株を配合したプロバイオティクス

（乳酸菌 4 株［Lactobacillus paracasei DSM 24733・L. plantarum 

DSM 24730・Lactobacillus acidophilus DSM 24735・

Lactobacillus delbrueckii subsp. bulgaricus DSM 24734］、ビフィ

ズス菌 3 株［Bifidobacterium longum DSM 24736・B. breve DSM 

24732・B. infantis DSM 24737］及び Streptococcus salivarius 

subsp. thermophilus DSM 24731 1 株）の効果を検討した試験が 2

報ある 175,180。1 つ目は、除去食にプレドニゾロン及びメトロニダゾ

ールを併用し、プロバイオティクス投与と比べた 60 日間の無作為化

オープンラベル試験であった 175。いずれの試験群においても

CIBDAI が正常化したが、プレドニゾロンとメトロニダゾールを併用

した群の方がスコアの低下が早かった。しかしながら、DSF プロバ

イオティクスを投与した犬では、腸管粘膜においてリンパ球数の低

下と好ましい制御性 T 細胞数の増加を特徴とする粘膜免疫寛容の誘

導が確認された 175。2 つ目の RCT では、CIE の犬に除去食とプレド

ニゾロンの併用または除去食、プレドニゾロン及び DSF プロバイオ

ティクスの併用が 8 週間行われた 180。いずれの試験群でもすみやか

な臨床的寛解が得られている。組織レベルでの炎症に改善は認めら

れなかったが、プロバイオティクスの投与とタイトジャンクション

蛋白の発現亢進との関連性が示されている 180（QOE = 中）。CIE の

犬においてプロバイオティクスの Bifidobacterium animalis NCIMB 

41199 株をプラセボと比較した RCT では、臨床的評価項目に群間で

の違いは報告されなかった 157。また別の比較試験では、CIE の犬 20

頭（これらのうち 8 頭は PLE）を対象にプロバイオティクスとして

Saccharomyces boulardii の評価が行われており、抗炎症薬とともに

S. boulardii またはプラセボの 60 日間の投与が行われた 181。S. 

boulardii が併用されていた犬では、プラセボと比較して臨床的活動

性、糞便の性状及び BCS に改善が認められている 181（QOE = 

中）。 

RCT２報において、Enterococcus faecium（EF）NCIMB 10415 

E1707 株、フラクトオリゴ糖、アラビアゴム（シンバイオティック

EF）を含むシンバイオティックの検討が行われている 176,177。1 つ目

の試験では、CIE-FR の犬に加水分解タンパク食とともにシンバイオ

ティック EF（n = 7）またはプラセボ（n = 5）の投与が 6 週間行わ

れたが、臨床スコア、組織学的所見、粘膜の炎症及びサイトカイン

関連遺伝子の発現に差は認められなかった 176。2 つ目の試験では、

インフラマソームに対するシンバイオティック EF の作用の検討が行

われている。シンバイオティック EF 及び加水分解タンパク食の処理

を ex vivo で 6 週間行った際の遺伝子発現に影響は認められなかった

が、除去食を給与した犬では IL-1β 蛋白の発現が低下した 177。CIE

の犬 20 頭を対象にした別の RCT では、6 週間にわたり加水分解タ

ンパク食に加えてシンバイオティック・免疫グロブリン Y（多菌株

プロバイオティクス、マンナンオリゴ糖及び免疫グロブリン

［immunoglobulin Y：IgY］を給与した犬（n = 11）またはプラセ

ボを給与した犬（n = 9）で臨床スコア及び内視鏡スコアに違いは認

められなかった 185。試験終了時に便中カルプロテクチン及び血清

CRP 濃度が低下し、粘膜細菌叢に好ましい変化が認められたのは、

シンバイオティックを投与していた犬だけだった 185。CIE-FR の犬

12 頭に加水分解タンパク食とシンバイオティック EF を 6 週間にわ

たり給与し、プラセボと比較したあるケースシリーズでは、加水分

解タンパク食を給与していた健康な犬と比べて糞便微生物組成に違

いが認められなかった 182（QOE = 中）。 

CIE の犬における FMT の効果が 2 報の RCT で検討されている

192,195。1 つ目の試験では、タイロシン反応性の犬を経口 FMT（n = 

7）またはプラセボ（n = 7）のいずれかに無作為で割り付け、4 週間

の治療が行われた。治療効果に群間差は認められなかったが、FMT

を行った犬では、α-多様性の上昇が認められた 195。2 つ目の RCT

では、CIE の犬 13 頭に加水分解タンパク食または新奇タンパク食の

いずれかを給与し、グルココルチコイドを投与したのち、FMT（n = 

7；直腸浣腸）またはプラセボ（n = 6）が 30 日間実施されたが、や

はり臨床スコア（CCECAI）に試験群間で差は認められなかった

192。別の回顧的ケースシリーズでは、内科的治療及び食事療法との

併用で 5 頭に経口 FMT カプセルの投与が行われ、41 頭で浣腸によ

る FMT が実施されており、治療反応性に乏しい一部の CIE 犬におい

て有用な補助療法になる可能性が示されている 194。その他、浣腸に

よる FMT が 1 度 196 実施された犬 7 頭中 6 頭（86%）と凍結乾燥し

た経口 FMT193 を投与した 27 頭中 20 頭（74%）で CCECAI が改善

したとの報告もある（QOE = 弱）。 

免疫調整療法 

推奨：PLE の有無にかかわらず適切な食事療法（プロバイオティク

ス有りまたは無し）に部分奏功しか示さなかった犬、またはまった

く反応を示さなかった CIE の犬には、導入療法として、プレドニゾ

ロンまたはプレドニゾンの投与（初期用量 1〜2 mg/kg・経口・24

時間毎または > 25 kg の犬 230 の場合は 20〜40 mg/m2・経口・24

時間毎で 2〜3 週間。その後は臨床反応に応じて漸減）、ブデソニド

の投与（3 mg/m2；3〜7 kg：0.5〜1 mg・経口・24 時間毎；7〜15 

kg：1〜2 mg・経口・24 時間毎；15〜30 kg：2〜3 mg・経口・24

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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時間毎；> 30 kg：3〜5 mg・経口・24 時間毎で 3〜4 週間以上 231。

その後は臨床反応に応じて漸減 155）、プレドニゾロンまたはプレドニ

ゾンとシクロスポリンの併用（3〜5 mg/kg・経口・12〜24 時間毎

で 6 週間以上。プレドニゾロンまたはプレドニゾンを先に漸減す

る）のいずれかを行うべきである。ある療法食で部分寛解が得られ

ている場合には、それを併用し、免疫抑制剤の投与終了後も継続す

べきである（SOR = 強）。 

食事療法で奏功を示さなかった PLE の犬は、グルココルチコイド

による免疫調節療法（用量は上述のとおり）が有効な可能性がある

が、筋萎縮及び血栓塞栓のリスクを考慮に入れた上で治療する必要

がある（SOR = 強）。コルチコステロイドの投与に反応を示さなか

った PLE の犬には、シクロスポリン（5 mg/kg・経口・24 時間毎で

6〜10 週間）を単剤で用いるかプレドニゾロンまたはプレドニゾン

を併用する。あるいは、クロラムブシル（2〜4 mg/m2・経口・24 時

間毎）とプレドニゾロンの併用を考慮すべきである。（SOR = 強）。

クロラムブシルの投与を行う際には、肝酵素の誘導及び骨髄抑制の

モニタリングを行う。 

根拠：ある RCT において 231、プレドニゾン（1 mg/kg・経口・12

時間毎で 3 週間投与後、半減して 3 週間継続）とブデソニド（サイ

ズに合わせて 1〜5 mg/頭・経口・24 時間毎）の比較が、また別の

RCT191 ではプレドニゾン（1 mg/kg・経口・12 時間毎で 3 週間）と

プレドニゾンとメトロニダゾール（10 mg/kg・経口・12 時間毎で 3

週間）の比較が行われており、治療の種類に関係なく 69%以上の犬

が 2〜3 週間以内に寛解に達した。蛋白異化作用による筋萎縮 232、

凝固系亢進による血栓塞栓のリスク等 233 のコルチコステロイドによ

る有害作用については、ブデソニド群とプレドニゾン群の間で差は

認められなかった 231（QOE =中）。 

食事療法を単独で行い、奏功を示さなかった CIE の犬を対象とし

た前向き非対照（単群）試験及び回顧的研究において、食事療法と

プレドニゾンの併用 62、プレドニゾン、メトロニダゾール及び食事療

法の併用 234、プレドニゾロン、プレドニンまたはブデソニドとメト

ロニダゾールまたはシクロスポリンの併用 27 による良好な有効性が

報告されており、3〜4 週間以内に全頭で寛解が得られた（QOE = 

中）。直接的な比較は行われておらず、療法食をさらに継続したこと

で改善に結びついた可能性もあることから、これらの効果が確実に

免疫抑制療法によるものだとはいえない。ただし、食事療法試験は

免疫抑制剤の投与前に行われている。 

また、食事療法に反応しなかった CIE の犬にブデソニドを推奨す

るための弱いエビデンスが 2 つのケースシリーズのうち 1 つから得

られている 235,236。1 つ目の試験では、11 頭中 8 頭（73%）で臨床的

寛解が得られたが 235、2 つ目の試験で臨床的寛解が得られたのは 14

頭中 0 頭だった 236。CIE の犬 6 頭にブデソニド（3 mg/m2・経口・

24 時間毎）を投与したある前向き単群コホート研究では、下垂体-

副腎軸の有意な抑制が報告されており、ブデソニドの投与を行った

犬ではプレドニゾロンと同様の全身作用が認められる可能性が示唆

されたが、臨床的な副作用は（プレドニゾロンと比較して）やや軽

度である可能性がある 237。 

食事療法に反応を示さなかった PLE の犬については、前向き及び

回顧的非比較試験において、プレドニゾロンの単剤療法か（1〜2 

mg/kg・経口・24 時間毎で導入）、あるいは、シクロスポリン（3〜

5 mg/kg・経口・24 時間毎で 6〜8 週間）96,238,239 またはクロラムブ

シル（2〜4 mg/m2・経口・24 時間毎）240 との併用で 74%以上の奏

効率が示されている。シクロスポリンとプレドニゾロンの併用は、

プレドニゾロン単剤と同程度の効果を示すという弱いエビデンスも

ある 96。 

食事療法及びプレドニゾロンの投与（2 mg/kg・経口・24 時間

毎・10 日間で導入後、10 週間かけて漸減）に反応を示さなかった

PLE の犬 10 頭中 7 頭（70%）において、シクロスポリン単剤療法

（5 mg/kg・経口・24 時間毎・10 週間）で反応が得られ、シクロス

ポリン投与中止後も 3 年間にわたり寛解が続いたという中程度のエ

ビデンスがある 21。 

あるケースシリーズでは 241、脂肪肉芽腫性リンパ管炎による PLE

の犬 6 頭中 4 頭（67%）でプレドニゾロンとメトロニダゾールの併

用で部分奏功または完全奏功が認められ、別の 4 頭では食事療法と

内科療法で奏功が報告されている 242。 

ビタミン剤及び酵素剤 

推奨：血清ビタミン B12 濃度が推奨濃度よりも低い場合、コバラミン

の経口または非経口投与を行い、投与終了後、コバラミン濃度の再

測定を行うべきである（SOR = 強）。ビタミン B9 欠乏または低カル

シウム血症を伴うビタミンＤ欠乏の補正を目的としたサプリメント

の給与は、慎重な検討が推奨される（SOR = 条件付き）。膵酵素製

剤が役立つというエビデンスは現在のところ得られていない（SOR 

= 弱）。 

根拠：4 つの RCT において、軽度から重度の CIE の犬 126 頭がシ

アノコバラミンの経口投与（25 μg/kg・84 日間；n = 68）または

ビタミン B12 の皮下投与（ヒドロキシコバラミンとして 0.25〜1.2 

mg/頭・n=14 またはシアノコバラミン 25μg/kg ; n = 44・42 日

間）を用いた補助療法のいずれかに無作為に割り付けられた（補足

資料 S7-3D；図 5）106,243–245。その結果、3 つの研究において、全頭

で血清コバラミン濃度の正常化、細胞内コバラミン欠乏のマーカー

（ホモシステイン［homocysteine：HCY］とメチルマロン酸

［methylmalonic acid：MMA］のいずれかまたは両方）の改善また

は正常化が認められた 106,243,244。いずれの犬においても有害作用は報

告されなかった 106,243–245。飼い主の投薬遵守と満足度は、経口投与

で 100%であり、非経口投与で 97%だった 244。CIE（PLE なし）の

犬 16 頭及び PLE の犬 8 頭に魚由来加水分解タンパク食を 12 週間給

与し、反応を検討した RCT では、ドッグフードへのビタミン B12

（10 mg/kg または 0.06 mg/kg）の添加も可能であることが示され

たが、血清ビタミン B9（葉酸）濃度が並行して減少する可能性が示

唆された 245。51 頭を対象にした非比較試験でも、毎日の経口投与

（0.25〜1.0 mg/頭・20〜202 日間）で血清コバラミン濃度の正常化

が示された（補足資料 S7-3E）246。 

2 つの回顧的コホート研究において、PLE の犬で低ビタミン D 血

症が確認され 247、治療への反応と転帰の解析により予後を決定する

因子であることが示されたが 80、CIE の犬におけるビタミン D の投

与についてはまだ報告がない。ビタミン E やビタミン K の投与また

は膵酵素補充療法の利点に関する研究は発表されていない。 

その他の治療について 

推奨：現在のところ、腸管内で作用する物質（活性炭吸着剤、胆汁

酸捕捉剤）、間葉系幹細胞移植、運動プログラムの導入等の代替療法

https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
https://academic.oup.com/jvim/article-lookup/doi/10.1093/jvimsj/aalaf017
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や補助療法を CIE に推奨するには限られた情報しかない（SOR = 条

件付き）。 

PLE の犬に対して検討できるその他の治療法には、抗凝固剤の投

与が含まれるが、理想的な血栓予防方法の推奨を行うには、現在の

ところエビデンスが不十分である。その他の治療選択肢（例：オク

トレオチド）については、PLE の犬においてさらなる研究が必要で

ある（SOR = 条件付き）。 

根拠：軽度から中程度の CIE の犬 10 頭を対象にしたある RCT に

おいて、経口活性炭吸着剤（AST-120［クレメジン］0.1 g/kg・経

口・12 時間毎・3 週間）の投与は、プラセボと比べて（5 頭中 1 頭

で反応あり）高い奏効率（5 頭中 3 頭で反応あり）との関連性は示

されなかった 248。軽度から中程度の CIE の犬 31 頭に対し、同種脂

肪組織由来の間葉系幹細胞を投与した非比較試験において短期的及

び長期的な奏功（寛解率 81〜100%）が報告されている 249–252。ほと

んど運動をしておらず標準治療を実施中の CIE の犬において、6 週

間の有酸素運動及び筋力トレーニングを含む計画的な運動療法を取

り入れることで、臨床症状に有意な改善が認められている 253。ある

ケースシリーズでは、胆汁酸捕捉剤（コレスチラミン 40〜60 

mg/kg・経口・12〜24 時間毎）による 5〜11 ヶ月の補助療法が難治

性 CIE の犬 2 頭で奏功を示し、有害作用は認められていない 254。 

標準的な抗凝固剤投与法はまだ確立されていないが、PLE の症例

では血栓塞栓のリスクが高いため 77,94,255、治療計画への導入を検討

する必要ある（例：リバーロキサバン、クロピドグレル）。しかしな

がら、推奨される薬剤の選択肢、用量及び投与期間、臨床評価項

目、モニタリング方法を決めるには、さらなる研究が必要である。

ヒト血清アルブミン（25%）による補助療法は、難治性 PLE の犬 21

頭で 81%の奏効率が報告されているが、10%で急性アレルギー反応

が、11%で遅延型アレルギー反応が認められている 256。オクトレオ

チド（4〜39 μg/kg・皮下・24 時間毎）は、ある回顧的研究におい

て、食事療法及び免疫抑制剤投与中の難治性 PLE の犬 12 頭中 6 頭

（50%）で臨床的な改善との関連性が報告されている 257。 

モニタリング 

CIE は除外診断で診断される疾患であるため、現在どの段階の検査

や治療を行っているかにかかわらずいくつかの症例のパラメーター

についてモニタリングを行うことが推奨される。BCS、MCS、体

重、臨床的重症度（CIBDAI または CCECAI スコア）、糞便スコア、

薬剤の有害作用の可能性、全体的な生活の質を 1〜2 週間おきに確認

し、経時的な評価を行う。診断時に消化管機能（血清コバラミン濃

度を含む）、炎症及び蛋白質漏出のマーカーのベースライン値が得ら

れている場合は、治療中にモニタリングを行ってもよい。PLE の症

例では、少なくとも初期には血清アルブミン濃度の再検査を頻繁に

行い（1〜2 週間おき）、アルブミン濃度が正常化し臨床的に安定化

した後は、間隔を空けて継続する（2〜3 ヶ月おき）。粘膜の再検査

（内視鏡と生検及び病理組織学的検査）は、最初の診断で見逃され

た可能性がある他の鑑別疾患（例：消化器型リンパ腫）を除外した

い場合に検討することができる。 

当パネル委員会では、CIBDAI または CCECAI スコアの低下率に基

づき「> 75%（寛解）」「25〜75%（部分奏功）」あるいは「25%未満

（不応）」に臨床的反応を分類することを推奨するが 180,191,222、

CIBDAI または CCECAI スコアの低下が「> 50%（奏功）」あるいは

「≤ 50%（不応）」の少なくとも 2 段階評価を行うことが推奨される

168,176,177,248。 

今後の研究と展望 

この十年間で犬の CIE に対する多くの新しい検査方法の評価が行わ

れ、期待できる成果が得られてきたが、その多くについては、単独

または診断アルゴリズム（例：バイオマーカーパネル）の一部とし

てさらなる臨床有用性の評価が必要とされる。現在利用できる臨床

スコアと客観的な検査マーカーに加えて、このようなアルゴリズム

には、他の予後因子（例：再発予測因子）、臨床的に安定した寛解の

指標、生活の質の指標、行動学的バイオマーカー（例：行動のサイ

ンに基づく不快感の検出）などが含まれていく可能性がある。将来

的には、デジタル健康ツールや人工知能モデルも CIE の犬の管理に

ますます重要な役割を果たし、CIE の寛解のコンセンサスの再定義

にも役立つだろうと期待される。 

近年、粘膜免疫系における相互作用と微生物叢と宿主の相互作用

に加えて、これらにかかわる代謝経路の理解が進み、個々の症例に

合わせてカスタマイズすることができる新たな治療戦略の開発につ

ながるのではないかと期待されている（例：腸内微生物叢の調節、

胆汁酸の捕捉・排泄、経路特異的モノクローナル抗体等の治療）。ま

だあまりわかっていない点としては、犬の CIE における消化管内分

泌経路や消化管運動機能障害の役割などが含まれる。犬の CIE のさ

まざまな治療選択肢を検討した RCT は現在のところ数が少ないこと

から、今後犬の消化器学をさらに発展させ、この重要な研究のため

の戦略とリソースを最適化していくためには、適切に計画された多

施設共同臨床試験に取り組んでいくことが極めて重要である。 

結論 

CIE の診断は、系統立てた段階的アプローチを必要とし、症例の病

歴、臨床症状、身体検査、段階的な検査（臨床病理検査値）及び画

像診断を組み合わせてミニマムデータベースとし、CIE と同様の症

状を示す疾患の除外を行う。個々の症例に対する診断及びモニタリ

ングのアプローチは、症例のシグナルメント（年齢、犬種）と病歴

（臨床症状の慢性度と重症度、投薬歴及び食事歴）に基づいて決定

し、疾患または臓器に特異的な非侵襲的検査を臨床判断のアルゴリ

ズムに組み入れてもよい。これに次いで、安定している犬について

は、侵襲的な検査（例：生検を含む消化管内視鏡検査と病理組織学

的検査；図 1）を実施する前に、異なる診断的介入（試験的治療）

を順次取り入れることが推奨される。CIE を確実に診断することは

免疫抑制療法を開始するための前提条件であり、そのためには CIE

が疑われる犬に対し、より侵襲的な診断検査を実施し、及び標準化

された内視鏡的・病理組織学的スコアリングシステムを利用するこ

とが有用である。治療への反応性は、もっとも大きな予後の指標で

ある。 
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利益相反の開示 

ACVIM 承認ステートメントに関連する利益相反事項は次のとおりで

ある。 

Romy M. Heilmann：助成・研究 ― モリス動物基金（MAF）、犬

健康基金、欧州獣医内科学会コンパニオンアニマル部門（ECVIM-

CA）臨床研究基金（CSF）、セバ, Bühlmann ラボラトリー（スイ

ス）、ピュリナペットケア（ドイツ）；コンサルタント業務 ― 

IDEXX、VETmAb Biosciences、MAF、WDT；講演 ― アメリカ獣

医内科学会（ACVIM）、英国小動物獣医師会（BSAVA）、ドイツ獣医

師会（DVG）、Dechra、ロイヤルカナン、Heel 社、Laboklin 

Albert E. Jergens：助成・研究 ― 犬健康基金、MAF、ロイヤルカ

ナン、獣医臨床科学（VCS）研究奨励金、ExeGi Pharma 社；コンサ

ルタント業務 ― Zomedica、ExeGi Pharma 社、VETmAb 
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