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7' B A R IMAE (propionic acidemia; PA) 1%, w4 =4 =/1-CoA H/L
RE¥ 77— (PCC) DIFMEETIZE T, e b4 Ba I L) LT 25 AR
SR, EHMET & F— 2 RITEE ) FREOIEIR 2 23 5 WY RS B MR 8
Ths(X1).

7' A =L-CoA DRENIPEEZ 73 KK E LT, (1)PCC KAEJE (OMIM
#606054), (2)PCC OHifiEE TH D AT OREIEE, Q)4 F o & PCC OT
WE Ry DIFFER BT 2EEE CTH DA v B LR v T —B A RkiEESE (HCS)
RIBIEDN B 5 VA, B4 F o AREREDE, HCS RIUEIZEAS WL ARX L T —¥ RIBE
(p. 97 M) & LTRIET D728, KBZWEENETIX PCC RIBIEIZOWTED .

HAIRIIE, AR, AL ELIREET v R—v R EET BT
MAE DN HEELT U RWERERRIEIR 2 FIE T 5 03, AR RO E MR 7 & TR
RENDERUGGFETD. FiIERYARIZ Y == T O—IRIZIEETH 5.

DS I URBEELRL
- cblF : LMBRD1
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~ ~ MMACHC l 2)UL ~ OB E BALFBRE
/ (TCA @88~) N
/ BIERBEDRD S
t MMADHC XFA=Y
o MTRETBR
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XFNROVE - XFLROZIL-CoA PFIVL ENCEY) (MTR)
~, ~o A%—E (MCM) NSy MMAA
~ae REYRFAY
== ~.
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0L =)L-CoA N .
JOEA=IL HLRFYS—H YRIFAZY
FUvy
3EROFy | EoTmm——— TOEAZILCOA et a-7 MBS
oEA Y /
oerE NS AN
XFNOTIVE / / \ \
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o

R~ 227 ) —= 2 ZRERIFSE (1997~2012 4F, #tE% 195 T ) I L 5
[EIPN COREBBEE I 45,000 A2 1 A&, @BBEEICRREINTZ 2. L LZDk)
L BIERNZLVEEZ LN TV [REBER ] NEL<EENTEBY, 7|
TV R=VRRBIED & O e HEBEIRZ FEIET D PA OFIEMEEIT 40 T AIZ 1 A
EENTWD V. BIESZEGO2ERAE TIE, AEEBRAHEEE A F L~
O U MIEN R S RIELENE <, DV TT e A VBIENE W E SNTNS Y.

2o FLvE
1. BRI

OFAERTH
BAER~ AR ) == 7 TSN D BIERG 2559, FrERBICRED
R SAOPT L (IRl - 2P &) 2 —@tEioR"T 28 b d 5.

@AMt FEAER
BRI s « LI « EakfEdEy S CAMEICRIEL, EET S F—y = « 4
f— R« &7 =T UE - AKIEE. SEBMIELR EOMERE 2 23 H0E
Bl a9, WHHAIZ L DX T A OMEE D HER &, Y - BOBERRRE
TR EMBRE L 72 ) LT WVWHS BN RIEDO E— 27 035 5.

@ AT
FLAR D6 OB IEAYR - FARPEIRM: 72 S350 b i, FRFEFCRMIER)
%Lpgﬁﬁﬁﬂéfﬁ%hﬁ R THEFT L, FRICEGE R & 2 SBRITER
BB H NS, BRTPICEEIEROIERZ 2T 52 605 5.

DFEHRIE]

UTFDOREONTNNCHEST D DT

1. PCCHOBY T =y Fra— I 2% POCBERTD p. Y435C RO KREHES
{Z

2. BIRDIANO 7 v B4 U ERINGERE T, FrAERBIC OV =F RZN0ER
e (EEED v =F > >20 umol/L) C, MiE L) e 4= 1 =F
JEN6umol/LELFTHAHHEAE. 72720, HOEMNRHMH T v F—3 X %23
ﬁbt_k@%é HDHVE, KM, &7 =T MER EORRERA
EREZBOTODEEE, ZO&MZ2EH L2V,

%%Eﬂﬁ,EW%ﬁ%ﬁW@%%%®iﬁ%%®f,E%@7VP~vx%

EERIELNEBZ O TNDED, BEHTPRICBAL X BT V ARARS

Thh, RHTHS.



2. FEERI LORRKRETR 707

SR E 3T AE R BRI 22T T, EEOREMET v F—v X < |m7 »
=T MAEZR ERHB L, WILAR - IEe, FPRREE - fERRIKT e & SrEIR
~ IR & RPERE DRER ~ER 5. MIFEF LIS b RAR O SEEE 2 D R L
R <, FICEMERBZR ENZE L 0D Z LR E . a v b e — L REER] T
e IR RN S, FIREENEIET 5.

O i
SMEIER TR O, BLICE - SOk e 2T 5. EIFRZRO D
ZELHD.

O EINRIN

AMERER RS, B MET R O B ERERICEFREES T WVRARRD D,
SR TIMBIRBER A IRIEIR E LTS, BEE L5600, WA
FEIER R D EMEE NS, [MEL SN ZLbH 5.

Fio, BRI EOBBIEL LT, b L ITAHER R IMEMERY I i fhi
RICKIT B L - T, SR mEREENE 2452 Ln%0n

SVEREE RIS, HDOWVITA SRR <, WA R 2L (REZERR

WAE) A L TAMEERNHAT L 038 5.

Q& AR - g
BMEIER, TR L b, REORIESCIEME LoV ME A T RE NS
W, BT PR TRICE LDIEEREIEE R T A EH 4.

@ 0EE
FITEM AT TRO B, DIESCAREIREZ IET 5. OAEIXIEER,
BRI 5 DOWMENRD SN DD, & ATIEERLARIE & L TRIET 5. Tk
12X V9~23% & VI AUHEENRE SN TEVYY, BEOTEARERNLE 2o
«Cb\élo)ll).
REEARIE, QTR O IEE NAKBIZHMATH DY, 30~70% & EmWE PR
NG S TWE DY EZ s o= RS, RMERIRZ S HEL 9 51,

&
JLIMERIAD, & D WITaFh BRI, A, f/ kD, R eER@h 5 2
ERBDY.

G
FEAREOEN, &5 WITEBERERE ORI <, PLAREZEN 2 %
JET 52 LMD, I LV 11I~16% DA PFESHE S TN 5E,
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FOROSCERIZ KT 18%ICEBDH BN, 2B 6 FIRFREELME I TND 0.

U

Sk PRI

AT O SCEIZ LAUE 13% ISR bz b s hTng 7,

3. ZELRDLDMAEFA

O—BIMm ik - JRERA

2MHNCY, T4 Xy v TR AMEORFHET V R— 2 E X LD, T h—
VA, w7 =7 E, PLMERED, KIMAEL ENFRO 5N 5. mFLERILE S
mE7I /7 72 A7 27— @MST, ALT) « 7 L7 F=0FF—8D EHEZFED
B0,

FLEED EFE

(D) RFET > R— 2
< FTAERER : HCO, <17mmol/L, FLVEHALIEE : HCO3 < 22mmol/L
- pH< 7.3 7> AG>15
1) AG=[Na']-[Cl +HCO,] (IE#%PH 10~14)

FEORUIET & K= A GH<T.2, AG>20) DEIE, FHHRABRHIEZ
<.

Q)& T ' =T MIE
< BRI - NH;>200 2 g/dL (120 g mol/L)
- ALIEHEALLRE - NH,>100 1 g/dL (60 wmol/L)
- 1,000 g/dL X HFE LWEEZETDHZ & D720,

(3) b+ JEVEAE < 45mg/dL

1) FLE il oo KB Y

S haryRYTHIZZT e EF = L-—CoA RNERBLTX 1), ZhbIicHEK
T D AR OB RE 2K T &8, RMEREICLD 7 F TV F—v R
~HERET S, T -CoA HOERIZI b= v FU THOEERE Coh 2D S8 5.
ZOMEE LTHN=F L HEICE > T CoA ZilfhlE S 2 RS TLHES D Ak R,
MA7a 4= L =F 2 (C3) BNHEIMT 5. ZORRIZT T /L-CoA bEIA S
NTHD L, REFATZALDINNINY VEEE RS (CPS-1) IEMLIC LB 72
N-TBFNVITNE I VBOEGKRNMETT 5720, SWEEERCS T U E=7 1M
SENHENS. AEMoORIEEIZ, EAEVBIALRTYF—EE Y I



¥ MVOEIZ X DA ORI K> TSNS, 7 h—T AT
Vo vffiEE GREEINA 7 U oD, e b4 =/L-CoA ZIZLDHETH
T 2 L-CoA FHDOZFEN 7)) o VAR IS ZHE L T Z 5.

@ AR R O AR AT Y
APREBIZDP WL OO FHEERGEH R FEICHBET 2R & LT, MRI IZTHAE
BRa il & 92 RANILIERZ O FLE 5 (FRZEARIN ) MR IR O bivd. £ Ofth,
BE¥IL ORI, ALK, KINZEMNE, MEFEHSCRE FTOHERZE, MR OIEHE
b, /R L7 & 2% e BAEET RS E STV D, MRS TITIRAEAL O FLERE
m, BEMTOZVE I, TIE I UBOBENNRD HNS.

4. W OARIL & 72 % FFER IR A

OILHF 7T NI N =F R (F T b~ AYR)

ZNHRAEN TE DIRREREREIKBE L ZGEIZRY, & 1 A2 H 1
BIOHRFESTDHZENTED.

Ta A=V =F o (C3) D EAPRO LS. IERFRAOENL TRV &
ZoaTETRE LT C3/C2 kD EHAEMES. ZHHOFTRITZA T~ v CERILE
EIA L TH DAL, AROHTET TIHERTE 20,

M) X T LAY A AT V== T DH > NA7{EIL 3>3.5umol /L, C3/C2
>0.25 L3N, ZOREMEITFEAT ) —=2 TR CEHE TR L
IZHEET 5.

QR R AR AT

ZIVHIRA DN T E HRRIERMEENCHIE L 72 5A IR Y, BF 1 AIC2EH 1
BIOAREETHI ENTEX 5.

AF )T TR -k Ry 7ubF Ui, Tubed o sy rhlEo
HEHHE NN R ) T LW A A RE CTH 5. TN O OFEER X A T~ 1 B
ME & HBOFTACTH DM, v VBRIE T A T/~ a o PN
TR BAZe N (X 1) .

QBEFZIETERIE ™™
KRG Y o SERROES 2 FZ S MR SR ORI 12 X 5 PCC EEHZTE M & T
THRRDSNLNIE e A U BBIE L ESND 7.

DFEAR T-fRAT**

PCCIE, T hav RUT< U w7 RZRETDHHET, 250V 7 2=v |
(a7 z2=v b, BHTa=y NNLRDIEZEERTHD. TD=D, PADJR
NEBLEXaV T 2=y Mo a— K92 PeCAi&EIE T (MIM *232000) & B4~ =
=v " a— R+5% PCCR&EETF (MIM %232050) TH VY, ZbD 2 >D&EE+\ T



NWPHORFEIZLY e B4 VBRIEZRIET D, PCCABIs T 1% 13932. 3 12,
PCCB Y&157-1% 3922. 3 IZJRfET 5.
k 739" & DNA AFFZEAT D /SR VFENTIC B3 A B o stdk k235 2 L.

1) BARNEE TOBGFERIZET 585

PCCA
HARNIIEEE 15 JEFIOERIZETIHMEEZE DD E, £ 30 TLILDH
t c.923dupT ZH 30% (9/30), c.1196G>A (p.R399Q) ZH 17% (5/30),
IVS18-6C>G 225 10% (3/30) %< & Ew7= 19,

PCCB
HARNFIEEE 15 EHOERICET I HEEF DD E, 230 T LD
B oc.1228C>T (p. RAIOW) ZEH 30% (9/30), c.1283C>T (p. T4281) 754
27% (8/30), c.457G>C (p.A153P) Z5HL 13% (4/30) T%<L Z 7= 19,

PCCB ¢.1304T>C (p. Y435C) 725 %

SIEBE OEWNBEEDS 1/465,000 A EHEFFESH Tz "OlCkt L, ZvT A
VA s A7V —= U PRI COR I 1/4.5 TN E, MEICHLT
FEFIZELSRo>TWD., ZOEHERFAK LR >TWLDN, HAANICHS
NAHEMELREY L)L PCCR c. 1304T>C (p.Y435C) Toh 2 Y. RERT LV
OLRREHEE T 1/86.5 NEREINTEY, NEHAMRMEE ORIFEIX
1/30,000 N&725. EEEICw AR V—=2 T3 AED%< T, RN
W7 LILERIZIRA T LVICRIESN TN S.

ZHEERWT LAVBEEICHE ST, AR R S RIERNIC p. Y435C &
BT VAN RHEEN T RWZ b, Dl s —FD7 LVICREZR
EAETHEMNL, BIEICEELLDOLEEZOND.

5. #ERIZK
AMEFIERTIE, AG B RMEDORBIMET > R—> 2 « ¥ h—3 A2 ERIZ, &7 v
F= 7 MAE - ARIEE - SELERIME e &3k 2 A S Y - BETHZEINY 5 2
kﬂ% PTRRD T X 7 BRI EIE (A —7 v v v TIRIE) A FEER 3
FIE (X F b~ VBRILE « AWV ARXY T—EREIE - AFLr7a b=V
//EF AV %&mfﬁwﬁ%ibwkbf,ﬁ$#4&w N AR - B
WA e 70 a—F R e 2 har R TR EE 7 & O R AGH B EE DN B e 52
&ﬁ@oéﬁ,ﬁ¢ﬁ%&\ﬁ MAAT NN =F T &1T 20E, REGNIER
WrrlRECTH 5.
HERT AR ) == FRMIPT VTV =F S5 TO C3 EfE=Re, R AHE
M%ﬁf@StFm%/7mtﬁ/m-%%wﬂi/wﬁﬁ%M%ﬁﬁk,7n5



A UBRINE 2 7R D T M D61, s oA LFRFE T A EZ 29 5IR
BEDOERNIDPLELRD.

(1) AF~nm PRifE
PR A F v~ v CERPEIE N2 £ D

(2) BAF U RZIE

(3) BEINARXT T —EKRIEIE
3-AF )T 1 h=)L-CoA HIVRFLT—VBIERDOIKTFITRZHED -
ifi.d C5-0H & il
KA 3-8 Fafxo A VEERE, AFLr7na =7 U v HEEEn

SVERIEM OB RS RVEE, DIREDEIR - FTASEERL T, et
FUBRIIE LB SND 7 —ADNWMESN TR, DAHIE - NEIRZ EDIEFIE
BLESAE, FRE L TARREOENNPLETH S,

1) SPERIER, 18MEl TR
(1) T2, FEYERLOERITR] OHEEDO S 65407 tH 128 ERH D,
(2) T4. ZWORIL L 22 D RHRAE ] OO BILRT SV V=F 2 558 btk

DEE.

2) FIERIR GHER~ AR ) —= v JERI & E i)
(4. DEORI L 22 DRERRE] D5 B, MHT N TV=F G

DA
OeEEZKE
DI AT, RYPAHEEE ST CRERIFT RS L, 7'u 4 U ERInGE
DfEEZE L35, JRYPAEREE ST CRERMPT AR+ 725681003, RS
M, BB TN CREEZIWI V72560 H 5.
HAER~ AR —= I TRRbI-RES

1. HeE2Wr

HAERZA A7 ) —= 7 TARRIIF O C3 B L ONC3/C2 thd - H 238 7~ HE)E
RHNL, AFr~no s BRIE, a4 BMEO RSN S, —ikBE R



ﬁm —RALFRAE) (TNZ, e, miEs A, 7Troe=7, ILEE, b
RS L, BXOUMIEE X I 2 Bie BE - MERETEATA UV BIOATF A=
/&F%MEL,W$ﬁw@ AT EAT 5. MBI U CRERIETERIE, Bin T EdT
WL DEEZW 21T D .

2. WL £ TOXIS
M2k O MR AR E TRBIEEOR B L RS REF AN HIL, AL
L TiEEmEZED T BEFTANRD b WEEIT, u/Lﬁﬁﬁmi“(@#
ﬁxﬁ’ﬂﬂ‘fé‘k LT, BYYER S K DR R - BT R0l 00 AR
%24 D LR L T (HELEE B).

3. PWiERORE (RIIEDHE) ¥

OIEWTE

s L-H=F WAk 50-150mg/kg/day (43 3)
(=L B VF U FFRRN R 10%*, 721X/ B VF U FEREE*) (HESR)E B)
3% (F 721X AR Wl L =F B E %2 50 umol/L LLEIZHRED.

@ fHRE (HELEZE B)
cHEFED HIRY XTI HIRR 2 1. 5~2. 0g/kg/day
HIJ%E'/7 JBEOERZBW T D720, BB RABALICA Ve Ay
NPy e AT F = s AL F = s T U UBRERTL(BR S-22) #OFH L
’C, WD X7 EBEGIRZ G T 5. DR IEREIZIG Uil e Uikt
VEME D RN 2 8 BT O .

@ Sick day Oxths (HELEEE B)
JRGYIE 72 EIC K DR R « B TRHCIT RO ICEREE 22 S8, &
R 7V a— AR aE FEfid 2 2 & T, BAbIiEZMH L SEREZ P <.

APERNECRIE LT- 5B 02 9

1. fREZWr
ABRBOIIGFNL, FAER~ AR U —=0 7 OFEERNZAVERIER ORER 2 2
Té M7 ST =F 550 - F$ﬁ%&”ﬁ%$@ (ZEERIZ W 2 dE b o,
1. REEERIETA R T4 v OFREITH > TREZBRGT 5.

LIF, RETIE, a4 CBRIIEDZBIHE L TV 256 O I7 3 2 itk
T5.



2. SV ORAE

I ZD DO BEERH R IE & FEE, BARIETROBERICOWTHRELIT.

(D Mg G, —MAIb )

2) MBE, MW=, 7oe=7, L AR, WEHIENRE, Md s bk
GYIH.

(3) JRIGAE © 7 A, pH.

(4) HE A« BEER CT « MRI.

3. GMEHAOmETE - T1. REERZIRETA K711 (p.2) b2
(R 74 2) £ LT, TilOEREZFRGT 5.

OIRED L EA (BEREG) (HEREE B)
(D RERE & AT (ME ThID)

(2) RAEFRNRL— b DORECR
I AR LS O ER R L — b IS B S0 SHE RSO R BRI 3 o 72 0.
HlRL— S HECRINEE 22 G BB S e EHUG OFIWr TRORE 2 BRI 5.

Q) BLEIZ LY FER G L TlEZHERF§ 5.

(4) HEEIZ)S U CTAREEKEZREG LTIV, BREICARSRWVWE DT 5.
=77, AFEAHEAEREO DI B TTEIHIE A% E LIZ LRV,

Q@ 2T EROWYWIE (HELEE B)
AMENIET R TCOZ VR EBRANIET S, 2B RN KEL T,
TBIRBAAG DS 5 24 ~A8KFREILINIZ # o X7 e 5.2 F BT 5.

Q@EALTLEDOINH] (HELEEE B)

(1) KZ2 7B L DT X VBEEOTUEZ ST 5720, +okhmrr¥—
AR METH S, 80 kcal/kg/day LA EDOTa U —Z R L, +o7e/RE%
RTEX DK EIT . 10%LL D7 R oz & iR s LB 7255 123D
Wk 2 fEfR 9 5. Flnpl 7 v a— AR, 0-12 7°H : 8-10mg/kg/min, 1-3
i : 7-8mg/kg/min, 4-6 % : 6-7Tmg/kg/min, 7-12 % : 5-6mg/kg/min, BHFEH :
4-5mg/kg/min, A : 3-4mg/kg/min & HZ &9 5. IREBAEE O ML 120-
200mg/dL (6.6-11mmol/L) % HAR L9 5. Z N a—AEKHXI har FU 7
BRI TIREE~D AR & > TEALABIEZ B S22 b H 0, BEKREIC
TEERLETH H.

(2) & ik (3 4B R > 280mg/dL  (15.4mmol/L) , 4= VW& ] UL % > 180mg/dL
(9.9mmol/L)) RO E1E, B A R U OFRHGER G 2G4 5. 1 v



AV G217 o T MRFLERME DY 45mg/dL (bmmol/L) Z 8 2 5854121, 9T
ICIRBER DB TE LTS 2o 3L X — L L TR TE TR, B
N AR

(3) Zva—2AE50OHTIXRACTTHEOIE A EH L WGEIE, FrEAEN LA 2 5 H
T 5. WHEMEELANL 0.5g/kg/day (Fem 2. 0g/kg/day) DG HNHELEZ LTV
L. Fio, BIBEGNARERGAX, BN OREHI Ny (X X7 FL(FH]
S-23) 7L S22) AL ChHr Y —EEEE T

@ L-In=F &b HIEE B)
AR O PEMEEIC T L- B v =F 2 (=L VT U FFSERE 1000mg™)
100mg/kg % R—T A 514%, #HiFFgE L LT 100-200mg/kg/day &% 53 5.
FERIAIN R ST WEEE, ARETHRA L-rv=F (= v hLvT
VFFOR A 10%* £ 7213 L B LF U FEREE*) 100~150mg/kg/day & 59 %.

OF 7 »E =T MUE & L BVERIERFOIEE (HELERE ©)
CHTAE N >250 1 g/dL (150 p mol/L), FLYEHALARE >170 1 g/dL (100 1 mol/L))
WA CIE, FWRRMNEET  R— AL R LV D& T =T UE %
o, BT BT IMIEEZRD DT, SEMEICT v BT A2 HRTS.

1) ZRAEMT U 7 LA™ 100-250mg/kg % 2 WFff] CErRIX 59 5. £ D%, #E
B & LT 200-250 mg/kg/day ##&59 5.

F) ZEERT N AL, EELEINYE L TRAIEIIHZ 5L TWD Z &N
— X TH Y, TNNENFAEIZ LV FERAE L THYOND. RS
1% 5. 5g/m* £7-1% 12g/day.

2) BTV R (—/NT V43 EEE 200 mg®) 100 meg/kg ZH)EIHRS L, =D
% 6 HFff#IZ 25-62 mg/kg 2R HO#E-9 5. RO NRELRGA TR ST
BEIZL DG AT

) AT R, N-TEBFAZIZ I (NAG) OREEFLEATH Y, NAG 12
R THONNINY VRIS -1(CPST) 25 L L, RFEVT A 7 V2R
FLERDHZ2ICk-oT, MB T E=TEEARTIES. 2o T
CEST MR T DiER S LTHER SN D2y, BHEEEEIC R DI
ol e sl AN N VAN

OfCHHET > R— ADOFIE (HELEEE C)
BB A2 A2 WESETEH pH<7.2 THIUL, IRIBKZEF FY 7L (A4
z® . HCO, 833 mEq/L) Z#HT 5.



A A BEX/RHE X0. 3mL. O ¥-& (half correct) ZFERIZHEE (ImEg/min LA
)

HIEfEIL pH>7.2, pC0,>20mmHg, HCO, >10mEq/L & L, EZIRDT HHLHNIT
Fikd 5. 7Y R—vAREELRTIUE, DUFOMRE LEEZIT O LERH 5.

DR Lk (HERLEE B)

UL DR Z 2~ 30 AT > THREMET o = 20 WE LR WS, 50T
7 =T IMEOSGEE AN Z L (K T 2350 w g/dLART I £ 2) a1, A
TR EACEEZ T T D2 BN H 5. Ak L O R~ AN RIS a3 5 B
DIEERENE~ DO /D72 I D, RGBT (CHD) F 72 13 Fffe ik A8 AT
(CHDF) 85— & 72 > TH Y, FEhErIRE72 @R R g ~ O cifox 35 2 &
NEETHD. BEFRBEITIIIRNE D720, WEE TICHRZETH8R E0R
LA FRWIGAELIMNTIE, HELE L2, i I Th 5.

M PR oD A FR 91920
1. ®HRE

(D) AT A dGE L CE 726, TRIEBIMGED 5 24~48KEI LANIC 7 2 /7 BERUA| oD figi
W% 0.3g/kg/day OB T 5. —MRBICT 2/ RRIAN, BHRZ X7 L
T5HL, BT I VB THLHNY v - AV aA SV EOHIEHET I ) BROGA &
DEIGNE N, 72 BRA OR 5 BITIEERICIT .

(2) R OFEEL « BAEREVDAIREIZ72IVUTRA - BRI/ E~EH LT, B
& N7 EBRE 0. 5g/kg/day B RELG L, 0.7-1.5g/kg/day £ THIET 5 (Fn
IR U CHEEITRAR D).

(3) BHEIEITB T, Tl & RIS LT B R VX — L B H T BORfE
RSEEE L 72 5. FAO/WHO/UNU OAFEESICIS el H &= o & X7 g & =3
NE—EIRE (1) 2R T2 2 L2 ARSI 5.

(4) BEOEIJEE|IS U TCHRY VRV EBIRE LR TA2LERH 5. BEIEFNIZB
THIERT 2 JEEOHIER A+ ThA L, ToE=THEF LT, By
gL LR A R 2 LT,

(5) FAO/WHO/UNU DAEESIZIS U BEH Xy 2B 5 &, (VBN AL E
(7 =7 =260umol/L(100 ug/dL), fREHHET ¥ F—I 2 BE<-bmmol/L) & 72
HEEICIE, BARY U RXITEREZHO L, X7 ORESIIRIERT I B



R eAgvaAfy AFF=r « ALd=r - TV y) ZBRELREEK

I (S-22) THED .

HIRZ X7 L S-22% G T-#
FLYAW 1.5-2. 0g/kg/day, HhVAH] 1.2-1.7g/kg/day, FEWILIE 1.0-

1.5g/kg/day TH5DH. MAEAT I JBERZ, FRINRV v A VA VU RBEDIKT
WZHEHEET 5.

Z 7 EIEO A&,

(6) BPEH DOEILT L X —FER O 7= DIZ, Kk I L7 (S-22) 122 T, S-23 -« &3
BE - PEENIM R E AN 22 L bd 5. RABRDPELWIGEITREREL
BEtL, ThTh =y b — A3 WEETHIUT AR S & TliiiRiE 7 LRk

HAZHYT 5.
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	疾患概要
	１．臨床病型
	①発症前型
	新生児マススクリーニングで発見される無症状例を指す．新生児期に軽度の非特異的所見(低血糖・多呼吸など)を一過性に示すこともある．
	②急性発症型
	呼吸障害・多呼吸・意識障害などで急性に発症し，代謝性アシドーシス・ケトーシス・高アンモニア血症・低血糖．高乳酸血症などの検査異常を呈する症例を指す．哺乳によるタンパク負荷の始まる新生児期と，感染・経口摂取不良などが契機となりやすい乳幼児期に発症のピークがある．
	③慢性進行型
	乳幼児期からの食思不振・反復性嘔吐などが認められ，身体発育や精神運動発達に遅延が現れる症例を指す．徐々に進行し，特に感染などを契機に症状の悪化がみられる．経過中に急性発症型の症状を呈することもある．
	④最軽症例
	以下の条件のいずれかに該当するものを指す．
	1. PCCのβサブユニットをコードするPCCB遺伝子のp.Y435C変異のホモ接合体
	2. 前述以外のプロピオン酸血症患者で，新生児期にカルニチン欠乏がない状態(遊離カルニチン＞20μmol/L)で，血清(血漿)プロピオニルカルニチン濃度が6μmol/L以下である場合．ただし，明らかな代謝性アシドーシスを発症したことがある，あるいは，低血糖，高アンモニア血症などの臨床検査値異常を認めている場合は，この条件を適用しない．
	最軽症型は，身体発育や精神運動発達の異常を認めず，重篤なアシドーシス発作を発症しないと考えられているが，長期予後に関してはエビデンスが不充分であり，不明である．
	２．主要症状および臨床所見 5)6)7)8)
	典型的には新生児期から乳児期にかけて，重度の代謝性アシドーシス・高アンモニア血症などが出現し，哺乳不良・嘔吐，呼吸障害・筋緊張低下などから嗜眠～昏睡など急性脳症の症状へ進展する．初発時以降も同様の急性増悪を繰り返しやすく，特に感染症罹患などが契機となることが多い．コントロール困難例では経口摂取不良が続き，身体発育が遅延する．
	①呼吸障害
	急性発症型で認められ，おもに多呼吸・努力呼吸を呈する．無呼吸を認めることもある．
	②神経症状
	急性発症型や，慢性進行型の急性増悪時に意識障害やけいれんが認められる．急性型では傾眠傾向が初発症状として多く，昏睡となる場合もある．けいれん発症後に持続する意識障害から，急性脳症と診断されることもある．
	また、急性代謝不全の後遺症として，もしくは代謝異常が慢性的に中枢神経系に及ぼす影響によって，全般的な精神運動発達遅滞を呈することが多い
	③食思不振・嘔吐
	急性発症型，慢性進行型とも，食思不振や嘔吐しやすい傾向を示す患者が多い．感染などを契機に著しい嘔吐発作を呈することも多い．
	⑦膵炎
	最近の文献によれば18％に認められ，うち6割が再発性と報告されている10)．
	⑧感音性難聴
	最近の文献によれば13％に認められたと報告されている15)．
	３．参考となる検査所見
	②中枢神経系の画像検査8)
	４．診断の根拠となる特殊検査
	①血中アシルカルニチン分析＊(タンデムマス法)
	これら検査ができる保険医療機関に依頼した場合に限り，患者1人につき月1回のみ算定することができる．
	プロピオニルカルニチン(C3)の上昇が認められる．非特異的変化でないことを示す所見として C3/C2 比の上昇を伴う．これらの所見はメチルマロン酸血症と共通してみられ，本分析だけでは鑑別できない.
	補記)タンデムマス・スクリーニングのカットオフ値はC3＞3.5μmol/L、C3/C2比＞0.25とされるが16)，この基準値は各スクリーニング施設で若干異なることに注意する．
	②尿中有機酸分析＊
	これら検査ができる保険医療機関に依頼した場合に限り，患者1人につき月1回のみ算定することができる．
	メチルクエン酸，3-ヒドロキシプロピオン酸，プロピオニルグリシンなどの排泄増加が特徴的で,化学診断が可能である.これらの有機酸はメチルマロン酸血症と共通の所見であるが，プロピオン酸血症ではメチルマロン酸の排泄増加は認められない(図1)．
	③酵素活性測定＊＊
	④遺伝子解析＊＊
	PCCは，ミトコンドリアマトリックスに局在する酵素で，2つのサブユニット(αサブユニット，βサブユニット)からなる多量体である．そのため，PAの原因遺伝子はαサブユニットをコードするPCCA遺伝子 (MIM *232000)とβサブユニットをコードするPCCB遺伝子 (MIM *232050)であり，その2つの遺伝子いずれかの異常によりプロピオン酸血症を発症する．PCCA遺伝子 は13q32.3に，PCCB 遺伝子は3q22.3に局在する．
	＊かずさDNA研究所のパネル解析に関する共通の記載方法を確認すること．
	５．鑑別診断
	新生児マススクリーニングや血中アシルカルニチン分析でのC3高値や，尿中有機酸分析での3-ヒドロキシプロピオン酸・メチルクエン酸排泄増加所見など，プロピオン酸血症を示唆する所見が得られた場合は，共通の生化学的異常所見を呈する疾患との鑑別が必要となる．
	(1) メチルマロン酸血症
	尿中メチルマロン酸排泄増加を伴う．
	(2) ビオチン欠乏症
	(3) 複合カルボキシラーゼ欠損症
	3-メチルクロトニル-CoAカルボキシラーゼ活性の低下所見を伴う：
	血中C5-OH高値
	尿中3-ヒドロキシイソ吉草酸，メチルクロトニルグリシン排泄増加
	６．診断基準
	①疑診
	１）急性発症型，慢性進行型
	(1)「２．主要症状及び臨床所見」の項目のうち少なくとも1つ以上があり，
	(2)「４．診断の根拠となる特殊検査」のうち血中アシルカルニチン分析が陽性の場合．
	２）発症前型(新生児マススクリーニング症例を含む)
	「４．診断の根拠となる特殊検査」のうち，血中アシルカルニチン分析が陽性の場合．
	②確定診断
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