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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，2019年の脂肪

酸代謝異常症ガイドライン改定を通じて，

本疾患群の診療の質向上を目指した．本研

究期間の中で，ガイドラインの改定を計画

しており，本年度は改訂作業に先立つ情報

収集と課題の整理を目指した． 

 

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，指定難病への提案を念頭にわ

が国のVLCAD欠損症の成人例における重症

度を明らかにすることを目指した．  

 

Ｂ．研究方法 

ガイドライン改定に向けての情報収集に

ついては，脂肪酸代謝異常症及びカルニチ

ン回路異常症の各疾患における報告の抽出

を行った． 

VLCAD欠損症については 先天代謝異常症

学会評議員に向けたアンケートおよび2019

年に我々が実施した成人脂肪酸代謝異常症

患者におけるアンケート調査の結果から，

指定難病の対象となり得る17名のVLCAD欠

損症患者についての重症度を調査した． 

Ｃ．研究結果             

脂肪酸代謝異常症は新生児マススクリー

ニング（NBS）によって無症状で見つかる

例が増えており，VLCAD欠損症に代表され

る一部の疾患では，これまでよりも臨床的

に軽症と推測される患者の報告や，それら
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の原因となると推測される遺伝子型の報告

が散見された．また，NBSすり抜け例など

も報告が散見された． 

 

VLCAD欠損症成人例における重症度評価

については，患者年齢は17歳から46歳まで

であった．わが国における重症度分類では

6点以上の重症例が9例（53％），3〜5点の

中等症が6例（35％），2点以下の軽症が2

例（12％）であった．また，本疾患患者に

おける薬物治療はレボカルニチンや中鎖脂

肪酸製剤の服用であるが，レボカルニチン

については費用負担が大きくなることから

成人例では処方する事が難しいという意見

が2例あった． 

 

Ｄ．考察               

今回のガイドライン改定に際しては，

NBS開始後10年間で遺伝子型に関する情報

やNBSすり抜け例，既存の病型よりも軽症

と推定される病型などの情報が得られたも

のの，国内における報告数は十分とはいえ

ず，多くは症例報告などの形であった．今

後は国内の状況を俯瞰するための全国調査

などが必要と考えられた．また，海外にお

いては長鎖脂肪酸代謝異常症の治療薬とし

てTriheptanoinのエビデンスが集積してい

る．当初，Triheptanoinは重症例の低血糖

の頻度や入院期間を減らすことが報告され

ていたが，最近の報告では横紋筋融解症な

どの骨格筋症状に対しても有効性の報告が

増えている．わが国における脂肪酸代謝異

常症は，VLCAD欠損症に代表されるように

欧米に比べて骨格筋型の患者も多い．現在

のところはTriheptanoinの国内での承認は

不透明であるが，これまでの成人例におけ

る調査においてQOLを低下させている横紋

筋融解症などを低減出来る事が期待される

．早期の国内承認が望まれる． 

今回の成人VLCAD欠損症患者の調査にお

いては，重症と分類される患者の割合が53

％と少なくないことが明らかになった．低

血糖などの小児期に課題となる症候は少な

くなり，横紋筋融解症などの骨格筋症状が

主体となりQOLを著しく下げていた．本疾

患で治療として用いられている中鎖脂肪酸

（MCT）については，現時点では食品とし

て中鎖脂肪酸オイルを服用している症例が

多い．これは薬剤に分類されないため，実

質的には治療を行っているにも関わらず重

症度分類に反映されず，重症度が低めにな

る傾向があった．この点については，今後

検討の余地がある．VLCAD欠損症の重症度

調査では医療費の問題で，処方継続が困難

な症例や定期受診が途絶した患者がいるこ

とも明らかになった．適切な医療助成が行

われる体制が臨まれる．  

 
Ｅ．結論               

脂肪酸代謝異常症ガイドラインの改定に

際しては，わが国でもNBS発見例における遺

伝子型や臨床像の多様性が明らかになりつ

つあり，これらの点を踏まえた内容の修正

が必要と考えられた．また，本研究を通じ

て明らかになった成人患者についての知見

についても，収載する事が望ましいと考え

た． 



成人VLCAD欠損症患者においては，重症度

は多様であるものの，繰り返す横紋筋融解

症などの骨格筋症状が重症度を高くしてい

る一方，標準的な治療であるMCT内服はMCT

がわが国では食品の扱いになることから，

重症度が低く見積もられる点が課題として

明らかになった．また，長鎖脂肪酸代謝異

常症の新規治療薬として，海外で治療効果

が報告されているTriheptanoinは，現時点

は国内承認の目処が立っておらず，早期に

利用できる体制が望まれる． 
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