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Ａ．研究目的             

脂肪酸代謝異常症はタンデムマス・スク

リーニングの対象疾患群の一つである．我

々は先行する研究において，わが国におけ

る脂肪酸代謝異常症のガイドラインの改訂

を通じて，本疾患群の診療の質向上を目指

し，2019年に改訂版ガイドラインを作成し

た．本研究では，改訂以降の新たな知見や

診療の質向上に資すると考えられる情報等

を整理し、これらを今後のガイドラインに

追加するための評価を行う．また，移行期

医療や成人期における診療体制の整備にお

ける課題の整理，患者登録体制への課題の

検討を脂肪酸代謝・カルニチン回路異常症

について行う事を目指した．とりわけ，新

生児マススクリーニング対象疾患であり，

わが国で最も高頻度と考えられている極長

鎖アシルCoA脱水素酵素（VLCAD）欠損症に

ついて，成人例を含めた現状を整理を目的

とした． 

 

Ｂ．研究方法 

2011年4月から2022年10月までに島根大

学小児科でアシルカルニチン分析を行った

成人例250例の中から脂肪酸代謝異常症と

診断された10例の患者についてその診断名

，診断年齢，発症年齢，臨床像などを検討

した。 

AMED研究班「成育疾患克服等総合研究事

業-BIRTHDAY−新生児マススクリーニング対

象拡充のための疾患選定基準の確立（研究

代表者・但馬剛）」と連携し，本疾患群の

スクリーニングでのあり方を議論した．ま

た，先天代謝異常症患者の難病プラットフ
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降の新たな知見や診療の質向上に資すると考えられる情報等を整理した．本年度はわが国

における成人期発症の脂肪酸代謝異常症について調査を行った．島根大学で 2011 年 4 月

から 2022 年 10 月までに島根大学小児科でアシルカルニチン分析を行った成人例 250 例

の中から脂肪酸代謝異常症と診断された 10 例の患者について後方視的検討を行った．う

ち 6 例は VLCAD 欠損症，グルタル酸血症Ⅱ型が 2 例，CPT2 欠損症および TFP 欠損症が各

1 例であった．反復性の横紋筋融解症を呈する症例が 8/10 例と多く，脂肪酸代謝異常症

患者が成人期においても継続的な医療の関与が必要であることが明らかになった．  

 新たな治療薬として期待されているトリヘプタノインについては現時点では国内導入

に向けた治験等は計画されていないが，海外では予後を左右する低血糖発作に対する効果

が報告されており，わが国においても導入が期待される． 



ォーム登録とJaSMInとの連携についてAMED

難治性疾患実用化研究事業（笹井班）を通

じて検討を行った．  

また，前年度につづいてTriheptanoinの

国内における導入の動向について調査を行

った． 

                   

Ｃ．研究結果             

10例のうち6例はVLCAD欠損症，グルタル

酸血症Ⅱ型が2例，CPT2欠損症およびTFP欠

損症が各1例であった．診断時の年齢や発

症推定年齢，臨床像は表に示す． 

臨床症状は横紋筋融解を呈した10例中8

例であった．その他の症状は筋痛やミオパ

チーを呈した患者がみられた．TFP欠損症

の患者については末梢神経障害が臨床像の

中心になっていた． 

患者登録についてはJaSMInでの登録数は

VLCAD欠損症が34例、MCAD欠損症が30名，C

PT2欠損症が16名，全身性カルニチン欠乏

症15例，グルタル酸血症2型が10例，TFP欠

損症4例，CPT1欠損症4名となった．CACT欠

損症については登録がなかった． 

Triheptanoinについては国内での導入予

定についての調査を行ったが，現時点での

国内導入に向けての治験開始の予定はなく

，いわゆるコンパッショネートユースによ

る限定的な使用が検討されている現状であ

った．  

 

Ｄ．考察               

今回の成人例脂肪酸代謝異常症の検討で

は，国内におけるFAODs患者はVLCAD欠損症

が最も多い事が示唆された．これはこれま

での国内における報告や，JaSMInでの登録

数とも矛盾しない結果であった．JaSMIn 

ではMCAD欠損症も登録数が多いが，MCAD欠

損症は成人期に骨格筋症状を含めた臨床症

状を呈する事が少ないとされている事が一

因となっていると推測される．今回の検討

におけるVLCAD欠損症患者の診断年齢20歳

から41歳(平均27.7歳)と比較的若年であっ

た．その一方で診断までの時間が発症から

10年以上要している症例が3例あり，診断

はアシルカルニチン分析を行わない状況に

おいては必ずしも容易ではないことが示唆

された．今回診断されたVLCAD欠損症，グ

ルタル酸血症Ⅱ型，CPT2欠損症，TFP欠損

症患者はいずれも繰り返す臨床症状が見ら

れており，これらの患者を見据えた診療ガ

イドライン等の改訂が必要と考えられた．

また，成人の脂肪酸代謝異常症も一般的な

生化学検査などでは診断が難しいことから

臨床症状を呈しながらも診断に至っていな

い症例が一定する存在すると推測される．

複数回の横紋筋融解やミオグロビン尿を呈

する患者の中に本疾患が含まれる可能性が

ある事を強調する必要がある事が示唆され



た．今回発見された疾患のうち，最も患者

が多いVLCAD欠損症は難病指定を受けてい

ない疾患であった．VLCAD欠損症は成人期

にも深刻な臨床症状を呈し得ることからも

，早期の難病指定が望まれる． 

JaSMInの登録者は新生児マススクリーニ

ング陽性例を中心に増加している．今後は

成人例にも積極的に登録を促す仕組みを構

築する必要もある． 

Triheptanoinについては，海外からの有

効性報告が続いている．わが国ではこれま

で偶数鎖中鎖脂肪酸としてMCTが用いられ

ている．Triheptanoinはこれに代わる治療

として期待されている．低血糖をきたす症

例などについては，MCTと比較してもその

有効性が報告されており，長鎖FAODsの予

後改善を期待できる．わが国でも早期の使

用環境が整うことが望まれる．国内での早

期使用を念頭に今後も情報収集を行う必要

がある． 

 
Ｅ．結論               

脂肪酸代謝異常症はわが国においても成

人期に発症する症例が少なくない事が示さ

れた．今回の検討においては，その中でも

VLCAD欠損症が最も多い事が示された．同疾

患は現時点では指定難病に含まれていない

が，成人期においても持続的な筋症状，横

紋筋融解症のエピソードを来す症例が多い

．過去の報告では，出産を契機に横紋筋融

解症を発症した例もあり，成人期において

も継続的な医療の関与が必要である． 

トリヘプタノインは長鎖FAODsの予後改善

に寄与すると期待できるが，現時点では国

内治験等は開始していなかった．今後，国

内治験などが検討される場合はJaSMInなど

の患者レジストリを用いることで円滑な運

用が可能となる可能性もある． 
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Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

（予定を含む。）  

 1. 特許取得 

 なし 

 2. 実用新案登録 

 なし 

 3.その他 

 なし 

  


