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􀅰指南与实践􀅰

鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症诊治专家共识

中国妇幼保健协会儿童疾病和保健分会遗传代谢学组

　 　
[摘　 要] 　 鸟氨酸氨甲酰转移酶(ＯＴＣ)缺乏症(ＯＴＣＤ)是由 ＯＴＣ 基因突变引起

ＯＴＣ 酶活性降低或缺失导致的常见鸟氨酸循环障碍疾病ꎬ为 Ｘ 连锁遗传病ꎮ
ＯＴＣＤ 的发病时间与酶活性缺乏程度有关ꎬ新生儿期起病型患者通常为 ＯＴＣ 酶活

性完全丧失ꎬ多为男性半合子突变ꎬ起病急且进展迅速ꎬ病死率高ꎻ迟发型患者发病

年龄及临床表现个体差异较大ꎬ病程可为渐进性或间歇性ꎬ急性发作以神经精神症

状为主要表现ꎬ同时可伴有肝功能损害甚至急性肝衰竭等消化系统症状ꎮ 血氨升

高是 ＯＴＣＤ 患者的主要血生化异常指标ꎬＯＴＣＤ 患者的典型表现是血液谷氨酰胺

增加伴瓜氨酸减少ꎬ尿乳清酸增加ꎬＯＴＣ 基因突变是 ＯＴＣＤ 确诊的重要依据ꎮ 治疗

目标是尽可能减少高氨血症造成的神经系统损害ꎬ同时保证患者发育所需的营养ꎮ
对于药物和饮食治疗效果不佳的患者ꎬ建议在代谢状态稳定且没有严重神经系统

损伤的条件下进行肝移植ꎮ 在长期治疗过程中ꎬ应定期监测患者体格生长指标、营
养摄入情况和血氨、血脂、肝功能及血氨基酸等生化指标ꎮ 本共识有助于规范

ＯＴＣＤ 的诊治ꎬ以改善患者预后、减少死亡及残障ꎮ
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[Ｊ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖ (Ｍｅｄ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２０ꎬ４９(５):５３９￣５４７. ]

　 　 鸟 氨 酸 氨 甲 酰 转 移 酶 缺 乏 症 ( ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ
ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙꎬ ＯＴＣＤ)ꎬ又称高氨血

症Ⅱ 型ꎬ是因鸟氨酸氨甲酰转移酶 ( ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ
ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅꎬ ＯＴＣ) 缺乏导致的鸟氨酸循环

(尿素循环)障碍疾病ꎬ为 Ｘ 连锁遗传病[１￣２]ꎮ 有

报道显示ꎬＯＴＣＤ 发病率为 １ / ８０ ０００ ~ １ / ５６ ５００ꎬ
是鸟氨酸循环障碍中最常见的类型ꎬ约占鸟氨酸

循环障碍的 １ / ２ ~ ２ / ３[３￣６]ꎮ 在新生儿和成人中均

可发病ꎬ临床表现复杂ꎬ病情严重程度各异ꎬ缺乏

特异性ꎬ容易漏诊、误诊[１￣２ꎬ７]ꎬＯＴＣＤ 实际发病率

可能高于目前报道的数据ꎮ 早期发病的新生儿和

急性发作期患者均病情危重ꎬ病死率高ꎬ存活者常

有不同程度的神经系统后遗症ꎮ 早期诊断、个体

化饮食、药物治疗及肝移植等是降低 ＯＴＣＤ 患者

病死率及残障率的关键ꎮ 为规范 ＯＴＣＤ 的诊断和

治疗ꎬ改善患者预后ꎬ减少死亡及残障ꎬ参考国内

外的经验及指南[３ꎬ７￣１３]ꎬ中国妇幼保健协会儿童疾

病和保健分会遗传代谢学组就 ＯＴＣＤ 诊断和治疗

相关问题进行讨论ꎬ达成共识ꎮ

１　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症的遗传学及发病

机制

　 　 鸟氨酸循环是机体氨降解的主要途径ꎮ ＯＴＣ
在线粒体中可催化鸟氨酸和氨甲酰磷酸反应生成

瓜氨酸ꎬ后者被转运至细胞质继续参与鸟氨酸循

环[１４]ꎮ ＯＴＣ 基因(ＮＭ＿０００５３１. ５)定位于 Ｘｐ１１. ４ꎬ

全长 ６８ ｋｂꎬ包含 １０ 个外显子和 ９ 个内含子ꎬ编码

３５４ 个氨基酸ꎬ主要在肝脏中表达ꎬ其次在肠黏膜

细胞中表达[１５]ꎮ ＯＴＣ 基因突变可导致 ＯＴＣ 酶活

性降低或缺失ꎬ进而导致瓜氨酸合成和鸟氨酸循

环受阻ꎬ出现氨降解障碍ꎬ导致血氨增高[１５￣１６]ꎮ
过量蓄积的氨具有很强的中枢神经系统毒性ꎬ干
扰脑细胞能量代谢ꎬ造成细胞毒性脑水肿、神经细

胞凋亡或萎缩ꎬ影响脑内神经递质的产生ꎬ引起急

性或慢性脑病、神经精神损害[１６]ꎻ还可导致大量

氨甲酰磷酸蓄积ꎬ谷氨酰胺蓄积ꎬ同时激活嘧啶代

谢途径ꎬ导致乳清酸的生成和排泄增多[１]ꎮ

２　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症的临床表现

ＯＴＣＤ 患者可在任何年龄发病ꎬ依据发病时

间不同ꎬ一般分为新生儿期起病型和迟发型(发
病年龄 > ２８ ｄ) [１７]ꎬ发病时间与酶活性缺乏程度

有关ꎮ 新生儿期起病型患者通常为 ＯＴＣ 酶活性

完全丧失ꎬ多为男性半合子突变[１８]ꎮ 患儿出生时

大多正常ꎬ出生后数小时至数日内出现拒奶、呕
吐、易激惹、过度换气、昏睡等表现ꎬ起病急骤ꎬ病
情凶险ꎬ常迅速进展ꎬ出现惊厥、昏迷、低体温、呼
吸衰竭等症状ꎬ病死率高[１９]ꎮ 迟发型患者的发病

年龄及临床表现个体差异较大ꎬ病程可为渐进性

或间歇性ꎮ 部分患者儿童期精神发育迟滞ꎬ有反

复头晕头痛、发作性呕吐、体格发育滞后、肝大、孤
独症倾向等[８ꎬ２０]ꎮ 大部分迟发型患者首次发病前
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无特异性症状ꎬ或仅表现为厌食[１]ꎬ常因感染、发
热、长期禁食、高蛋白饮食、疲劳或药物(如解热

药、大环内酯类抗生素)等因素诱导急性发病[８]ꎮ
急性期以神经精神症状为主要表现ꎬ包括突发意

识障碍、惊厥发作、共济失调、一过性视力丧失等ꎬ
同时可伴有食欲减退、呕吐、肝功能损害甚至急性

肝衰竭等消化系统症状ꎬ常有情绪异常、性格改

变、多动、幻觉、偏执、躁狂等精神症状[８]ꎬ严重时

可发生猝死ꎮ ＯＴＣＤ 患者的临床表现缺乏特异

性ꎬ易被误诊为新生儿败血症、新生儿缺血缺氧性

脑病、产伤、食物中毒、急性胃肠炎、脑炎、癫痫、脑
病合并内脏脂肪变性综合征(瑞氏综合征)、神经

变性病、精神分裂症等[７]ꎬ因此对出现以上表现

且伴血氨增高的患者ꎬ均应警惕本病的可能[８]ꎮ

３　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症的实验室检查及

其他辅助检查

３. １　 血氨及其他一般生化检测

血氨升高是 ＯＴＣＤ 患者主要的异常指标之

一ꎬ但并非特异性指标ꎬ发病间期血氨可正常ꎮ
急性 发 病 期 ＯＴＣＤ 患 者 血 氨 水 平 多 高 于

１００ μｍｏｌ / Ｌ[１２ꎬ２１] ꎬ新生儿期起病患儿的血氨水平

多超过 ５００ μｍｏｌ / Ｌ[８]ꎮ 半数以上的新生儿期起病

患儿存在呼吸性碱中毒[２２]ꎬ因此对脑病伴呼吸性

碱中毒的患儿ꎬ特别是在无辅助通气下发生呼吸性

碱中毒的患儿ꎬ应警惕本病的可能ꎮ 此外ꎬＯＴＣＤ
患者常见急、慢性肝损害ꎬ患者血清转氨酶间歇性

或持续性增高ꎬ急性期常伴凝血时间延长[２３]ꎮ
３. ２　 血氨基酸检测

典型 ＯＴＣＤ 患者血串联质谱检测可出现血液

谷氨酰胺增高伴瓜氨酸降低[２]ꎬ可伴谷氨酸和丙

氨酸升高ꎬ精氨酸降低[２４]ꎮ 部分迟发型患者仅有

谷氨酰胺轻度升高ꎬ瓜氨酸处于正常偏低水

平[２５￣２６]ꎮ 部分患者即使在急性发作期瓜氨酸也

可能正常ꎮ 新生儿串联质谱筛查血氨基酸发现ꎬ
部分患儿瓜氨酸正常或轻度降低[２７]ꎮ
３. ３　 尿有机酸检测

ＯＴＣＤ 患者尿乳清酸常明显增高[７]ꎬ可伴尿

嘧啶增高ꎬ个别迟发型患者间歇期正常ꎬ急性发作

期升高[２８]ꎮ
３. ４　 基因检测

ＯＴＣ 基因突变是 ＯＴＣＤ 确诊的重要依据[８]ꎮ
目前已报道的 ＯＴＣ 基因致病突变有 ５３０ 种ꎬ其中

６４. ０％的突变类型为错义突变或无义突变ꎬ１０. ０％
为剪接突变ꎬ１３. ２％ 为小片段缺失或插入突变ꎬ
９. ８％为大片段缺失或重复突变ꎬ１. ３％为复杂突

变ꎬ具有高度遗传异质性[１６]ꎬ尚无热点突变报道ꎮ
常规测序未检出致病突变的患者须进一步采用多

重连接探针扩增技术(ＭＬＰＡ) [２６ꎬ２９]、寡核苷酸阵

列比较基因组杂交技术(ａＣＧＨ) [３０]或利用肝脏组

织来源的 ＤＮＡ 进行测序分析[３１]ꎬ检出微缺失或

微重复突变ꎬ提高基因诊断率ꎬ但仍有近 ２０％的患

者在现有基因检测技术下无法找到致病突变[１６]ꎮ
约 ６０％的患者 ＯＴＣ 基因突变遗传自母亲ꎬ约 ４０％
的患者为自发突变ꎮ 研究显示ꎬＯＴＣＤ 患者基因

型与表型无相关性ꎬ同一家族中同样突变的成员

表型可有较大差别ꎬ可能与饮食、生活、营养等多

种因素有关[１６]ꎮ
３. ５　 影像学检查

ＭＲＩ 有助于评估 ＯＴＣＤ 患者的脑发育及脑损

伤ꎮ 部分患者存在非特异性改变ꎬ急性期常见弥

漫性脑水肿ꎬ多发、不对称异常信号ꎬ严重时可出

现脑疝、梗死样表现[３２]ꎮ 慢性期患者可见脑萎

缩、海绵样脑病ꎮ 头颅磁共振波谱成像(ＭＲＳ)提
示典型患者可呈现脑谷氨酰胺升高ꎬ有助于发现

女性轻型患者的轻微脑损害[３３]ꎮ
３. ６　 其他检查

ＯＴＣＤ 患者高氨血症脑病昏迷期间脑电图多

显示低电压慢波及暴发抑制现象ꎬ暴发抑制的持

续时间及周期性发放间隔与血氨水平相关[２]ꎮ
对于高度怀疑 ＯＴＣＤ 但分子遗传学检测未检出致

病突变的男性患者ꎬ可进行肝组织 ＯＴＣ 活性分

析[８]ꎮ 对于可疑女性杂合子患者ꎬ若尿乳清酸正

常或接近临界值ꎬ有条件的单位可开展别嘌呤醇

激发试验或改良蛋白质负荷试验以辅助诊断ꎮ

４　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症的诊断和鉴别诊断

ＯＴＣＤ 的诊断主要依据临床症状、血氨及其他

一般生化检测、血氨基酸检测、尿有机酸检测、基因

检测等结果ꎮ 对于疑似患者ꎬ如不明原因间歇性

或进行性脑病伴高血氨ꎬ应及早行血氨基酸分析

和尿有机酸分析ꎮ 若血液瓜氨酸降低或正常ꎬ尿
乳清酸增高或伴尿嘧啶增高[８]ꎬ可结合基因检测

明确诊断ꎮ 对于串联质谱法筛查血氨基酸提示瓜

氨酸水平降低的新生儿ꎬ须动态观察ꎬ酌情进行尿

有机酸检测和基因检测ꎮ

􀅰１４５􀅰中国妇幼保健协会儿童疾病和保健分会遗传代谢学组. 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症诊治专家共识



ＯＴＣＤ 患者的临床症状及相关检查缺乏特异

性ꎬ须与其他原因导致的高氨血症鉴别ꎮ ①其他鸟

氨酸循环障碍疾病:通过分析血氨基酸谱(瓜氨酸、
精氨酸、鸟氨酸)和尿有机酸谱(尿乳清酸和 /或尿

嘧啶)可进行鉴别诊断ꎮ ②其他导致高氨血症的

遗传代谢病(主要包括有机酸血症、脂肪酸 β 氧

化缺陷、高胰岛素高氨血症综合征等):依据血氨

基酸谱和尿有机酸谱ꎬ结合血气分析ꎬ电解质、血
糖、血乳酸、血清 β￣羟丁酸、尿酮体、血清胰岛素、
基因检测结果等鉴别ꎮ ③严重肝损害、外源性中

毒(如鹅膏蕈碱)、药物(如丙戊酸)以及其他多种

因素ꎬ包括致氨生成增加因素(如天冬酰胺酶治

疗、脲酶阳性细菌过度生长或泌尿生殖系统感

染)、蛋白质分解代谢亢进因素(如骨髓瘤、化疗、
应用类固醇激素、创伤、胃肠道出血、肌肉活动增

加)、过量的氮供应因素(如全肠外营养或应用甘

氨酸冲洗液冲洗后)等ꎬ均可导致血氨升高ꎬ须根

据病史及临床表现予以鉴别[８]ꎮ

５　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症的治疗

ＯＴＣＤ 的治疗目的是减少体内氨生成ꎬ促进

氨排泄ꎬ稳定血氨水平ꎬ尽可能减少高氨血症造成

的神经系统损害ꎬ同时保证患者发育所需的营养ꎮ
急性期治疗的原则为生命支持、尽快降低血氨水

平、稳定内环境、保护重要器官功能ꎻ长期治疗目

的是实现患者正常生长发育ꎬ预防高氨血症ꎬ避免

并发症ꎬ使患者获得良好生活质量ꎮ
５. １　 急性期治疗

ＯＴＣＤ 患者的预后与高氨血症的持续时间和

峰值水平密切相关[６ꎬ３４]ꎮ 因此ꎬ一旦明确高氨血

症ꎬ应在病因分析的同时立即开始抗高血氨治疗ꎮ
５. １. １　 抗高血氨治疗　 主要包括:①限制天然蛋

白质摄入ꎬ减少外源性氨摄入ꎬ防止内源性蛋白质

分解代谢ꎻ②促进氨排出ꎮ 根据血氨水平选择适

当的治疗措施[８] (表 １)ꎮ 在促进鸟氨酸循环方

面ꎬ瓜氨酸的效果优于精氨酸ꎬ因瓜氨酸尚无静脉

注射用剂型ꎬ故目前仍建议首选盐酸精氨酸ꎮ 对

于需要接受血液透析或血浆置换者ꎬ建议采用连

续静脉 静脉血液透析(ＣＶＶＨ)或连续静脉 静脉

血液透析滤过(ＣＶＶＨＤＦ)ꎻ如不具备血液透析条

件可以使用腹膜透析ꎮ 换血治疗可能导致内源性

蛋白质分解代谢ꎬ应避免使用ꎮ
５ . １ . ２　 支持治疗　 ＯＴＣＤ 患者急性期应减少或

停止天然蛋白质摄入ꎬ同时给予高碳水化合物、
高脂肪等营养支持ꎬ以提供足够的能量满足代

谢需求ꎬ使总能量摄入达到同龄每日参考摄入

量的 １００％ ~ １２０％ [８ꎬ１１] ꎬ防止内源性蛋白质分解

代谢ꎮ 急性期患者常存在意识障碍或呕吐ꎬ多不能

耐受肠内喂养ꎬ治疗初期可给予 １０％葡萄糖溶液

持续静脉输注ꎬ维持速度为 ６ ｍｇ􀅰ｋｇ － １ 􀅰ｍｉｎ － １

(新生儿１０ ｍｇ􀅰ｋｇ － １􀅰ｍｉｎ － １ꎬ２８ 日龄以上婴儿

８ ｍｇ􀅰ｋｇ － １􀅰ｍｉｎ － １) [８]ꎬ尽可能保证能量摄入最

大化、液体摄入充足ꎬ促进氨通过尿液排出、维持

内环境稳定ꎮ 为保证能量需求ꎬ可同时给予静脉

滴注脂肪乳每日 １ ~ ２ ｇ / ｋｇ[８] 以保持血糖正常并

促进合成代谢ꎬ可同时静脉泵滴注胰岛素(初始

剂量为 ０. ０５ ＩＵ􀅰ｋｇ － １􀅰ｈ － １ꎬ根据血糖监测情况

调整剂量[１３])ꎮ 如发生严重高血糖伴高乳酸血症

表 １　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症患者高氨血症紧急救治措施

Ｔａｂｌｅ １　 Ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｈｙｐｅｒａｍｍｏｎｅｍｉａ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ

血氨水平(μｍｏｌ / Ｌ) 治疗措施

高于正常值但低于 １００ 减少蛋白质摄入ꎻ静脉输注 １０％葡萄糖溶液

１００ ~ ２５０
　 (新生儿:１５０ ~ ２５０)

停止蛋白质摄入ꎻ开始抗高血氨药治疗ꎻ精氨酸口服或静脉给药∗ꎬ促进鸟氨酸循环实现氨排泄最大化ꎻ苯甲
酸钠口服或静脉给药＃(可同时苯乙酸钠或苯丁酸钠口服或静脉给药△)ꎬ促进鸟氨酸循环旁路快速降血氨

> ２５０ ~ ５００ 静脉点滴抗高血氨药ꎻ如患者出现明显脑病征象和 / 或血氨急骤升高(起病 １ ~２ ｄ 血氨达 ２５０ ~ ５００ μｍｏｌ / Ｌ)ꎬ准
备血液透析或血浆置换ꎻ经 ３ ~ ６ ｈ 治疗血氨仍无快速下降趋势ꎬ即刻开始血液透析或血浆置换

> ５００ ~ １０００ 即刻开始血液透析或血浆置换

> １０００ 评估是否需要积极治疗(抢救)

　 　 ∗口服给药剂量见表 ２ꎬ静脉给药选用 １０％葡萄糖溶液配制ꎬ负荷量 ２５０ ｍｇ / ｋｇꎬ于 ９０ ~ １２０ ｍｉｎ 内泵入ꎬ维持剂量为每日 ２５０ ｍｇ / ｋｇꎬ
如进行血液净化治疗ꎬ维持剂量增加至每日 ３５０ ｍｇ / ｋｇꎻ＃口服给药剂量见表 ２ꎬ静脉给药选用 １０％葡萄糖溶液配制ꎬ负荷量 ２５０ ｍｇ / ｋｇꎬ于
９０ ~ １２０ ｍｉｎ 内泵入ꎬ体质量≤２０ ｋｇ 时维持剂量为每日 ２５０ ~ ５００ ｍｇ / ｋｇꎬ体质量 > ２０ ｋｇ 时维持剂量为每日 ５. ５ ｇ / ｍ２ꎬ如进行血液透析或

血浆置换ꎬ维持剂量增加至每日 ３５０ ｍｇ / ｋｇꎻ△口服给药剂量见表 ２ꎬ静脉给药配置同精氨酸.

􀅰２４５􀅰 　 　 　 浙江大学学报(医学版) Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ (Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ)



( > ３ ｍｍｏｌ / Ｌ)ꎬ应降低葡萄糖输注速度而非增加

胰岛素给药量[８]ꎮ 一般情况好转后尽快重新开

始肠内喂养ꎬ可经口或鼻饲给予高热量葡萄糖聚

合物(麦芽糊精ꎬ浓度为 １０％)及中长链脂肪乳剂

(浓度为 ４％) [８]ꎮ 对于无呕吐但喂养困难的患者

推荐鼻饲喂养[８]ꎮ
患者完全限制蛋白质及氨基酸摄入不应超过

４８ ｈꎬ一般不超过 ２４ ｈ[８] ꎮ 急性期治疗开始时补

充必需氨基酸或支链氨基酸可增强合成代谢且

不会产生过量的氮负荷ꎬ推荐蛋白质必需氨基

酸的每日初始用量为 ０. ５ ｇ / ｋｇ[１１] ꎬ经肠内喂养

补充[８] ꎮ 通常于第 ２ ~ ４ 天给予天然蛋白质ꎬ逐
步增加至每日安全摄入量ꎬ同时继续监测血氨ꎬ
如出现血氨升高ꎬ可使用由必需氨基酸完全或部

分替代天然蛋白[８]ꎮ 若 ２４ ｈ 后患者仍不能肠内

喂养ꎬ应给予静脉注射氨基酸ꎬ起始量为每日

０. ５ ｇ / ｋｇꎬ根据血氨情况ꎬ每日增加 ０. ５ ｇ / ｋｇꎬ至
少达到每日安全摄入量[８]ꎮ

如果患者血氨超过 １０００ μｍｏｌ / Ｌꎬ或因高氨血

症昏迷持续 ３ ｄ 以上ꎬ或出现颅内压明显升高ꎬ通
常提示预后不良[８]ꎬ须评估是否需要积极治疗ꎮ
５. ２　 稳定期治疗

５ . ２ . １　 药物治疗 　 口服抗高血氨药可长期使

用ꎬ每日分 ３ ~ ４ 次服用ꎬ推荐剂量见表 ２ꎬ若伴

有继发性肉碱缺乏ꎬ可口服左卡尼汀每日 ２５ ~
５０ ｍｇ / ｋｇ[８] ꎮ
５. ２. ２　 饮食治疗和营养管理 　 ＯＴＣＤ 长期治疗

的核心目的是最大限度地减少鸟氨酸循环的氮负

表 ２　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症患者口服抗高血氨药

推荐剂量

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｒｅｃｏｍｍｅｎｄｅｄ ｏｒａｌ ｄｏｓａｇｅ ｏｆ ａｎｔｉｈｙｐｅｒａｍｍｏｎｅｍｉｃｓ
ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ
ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ

药　 物 每日推荐剂量
每日最大

剂量(ｇ)

苯甲酸钠 １００ ~ ２５０ ｍｇ / ｋｇ １２
苯丁酸钠或苯丁

酸甘油酯∗
体质量≤２０ ｋｇ 时ꎬ１００ ~ ２５０ ｍｇ / ｋｇꎻ
体质量 > ２０ ｋｇ 时ꎬ２ ~ ５. ５ ｇ / ｍ２

１２

精氨酸 体质量≤２０ ｋｇ 时ꎬ１００ ~ ２００ ｍｇ / ｋｇꎻ
体质量 > ２０ ｋｇ 时ꎬ２ ~ ６ ｇ / ｍ２

６

瓜氨酸＃ １００ ~ ２００ｍｇ / ｋｇ ６

　 　 ∗苯丁酸甘油酯(Ｒａｖｉｃｔｉ®)在临床试验中表现出比苯丁酸钠

更好的稳定代谢作用ꎻ＃可替代精氨酸ꎬ疗效可能略优于精氨酸ꎬ
两者不宜同时应用.

荷ꎬ因此须终身低蛋白饮食ꎬ并定期进行膳食评

估ꎮ 蛋白质耐受量与酶活性缺乏程度、性别、年
龄、生长发育速度、代谢稳定性等有关ꎬ须个体化

饮食管理[８ꎬ１１ꎬ３５]ꎮ 应保证患者每日蛋白质及能量

摄入ꎬ保证充足的碳水化合物和脂肪的供能比ꎬ以
满足正常生长及代谢需求ꎬ过度限制蛋白质摄入

可导致内源性蛋白质分解代谢亢进ꎬ引起血氨升

高ꎬ影响患者智能及体格发育[８]ꎮ
ＯＴＣＤ 患者膳食应由普通天然食物构成ꎬ包

括少量优质高蛋白质食物及天然的低蛋白或无蛋

白食物ꎮ 对天然蛋白质耐受差的患者可选择低蛋

白质食品ꎬ蛋白质摄入不足部分由含必需氨基酸

的特殊配方营养粉补充[８]ꎮ 每日蛋白质总摄入

量应至少达到安全摄入量[３６] (表 ３)ꎮ 必需氨基

酸一般占总蛋白质摄入量的 ２０％ ~３０％ꎬ对于天然

蛋白质耐受极差的患者ꎬ必需氨基酸可增加到

５０％ꎮ 服用高剂量苯丁酸钠可降低体内支链氨基

酸水平ꎬ须增加必需氨基酸中支链氨基酸的比例ꎮ
应将天然蛋白质及必需氨基酸按每日 ３ ~４ 次平均

分配于正餐及睡前加餐中ꎬ以提高蛋白质利用率ꎬ
维持血氨水平稳定ꎬ避免长时间禁食ꎬ睡前加餐可

减少夜间分解代谢[８]ꎮ

表 ３　 各年龄段人群每日蛋白质安全摄入量[３６]

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｓａｆｅ ｄａｉｌｙ ｉｎｔａｋｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｆｏｒ ｐｅｏｐｌｅ[３６]

年　 龄 安全摄入量(ｇ / ｋｇ)

１ ~ ２ 月 １. ５０ ~ １. ７７
３ ~ ５ 月 １. ３１ ~ １. ３６
６ ~ １２ 月 １. １４ ~ １. ３１
１ ~ ３ 岁 ０. ９０ ~ １. １４
４ ~ １０ 岁 ０. ８７ ~ ０. ９２
１１ ~ １８ 岁 ０. ８２ ~ ０. ９０
１８ 岁以上 ０. ８３

由于长期低蛋白饮食ꎬＯＴＣＤ 患者易出现矿

物质及维生素缺乏ꎬ尤其是铁、锌、铜、钙及维生素

Ｂ１２缺乏ꎬ须补充ꎮ 必需脂肪酸、长链多不饱和脂

肪酸摄入也常不足ꎬ膳食中须注意增加核桃油、菜
籽油或葵花籽油等富含多不饱和脂肪酸的食物ꎬ或
单独补充二十二碳六烯酸或花生四烯酸[８]ꎮ
５. ３　 肝移植

目前认为ꎬ肝移植是治愈 ＯＴＣＤ 的方法ꎬ但对

于药物控制较好、饮食不需要严格控制者ꎬ不建议

肝移植ꎮ 移植后患者可停用抗高血氨药ꎬ恢复正

􀅰３４５􀅰中国妇幼保健协会儿童疾病和保健分会遗传代谢学组. 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症诊治专家共识



常饮食ꎬ不会再发生高氨血症ꎬ生活质量明显改

善[３７￣３９]ꎬ但须长期服用免疫抑制剂并随访ꎮ 肝移

植不能逆转已发生的神经系统损伤[４０]ꎬ建议在代

谢状态稳定且没有严重神经系统损伤的条件下进

行ꎮ 对于新生儿期起病型患者ꎬ应在一般情况稳

定后尽早实施肝移植手术ꎬ考虑到患者手术的耐

受性及移植手术可增加发生高氨血症的风险ꎬ目
前建议在患儿满 ３ 月龄(和 /或体质量满 ５ ｋｇ)到
１ 岁之间进行手术ꎬ以获得最佳的神经系统结

局[８]ꎮ 存在严重进展性肝病ꎬ或经规范治疗仍反

复出现代谢失代偿ꎬ或治疗依从性差的患者也可

实施肝移植[８]ꎮ 典型的女性患儿多于出生后 ２ 年

内出现临床症状ꎬ并于 １２ ~ １５ 岁出现第二个死亡

高峰ꎬ建议考虑肝移植ꎮ 原位肝移植并发症较辅

助肝移植少[３８]ꎬ仍是目前最优选择ꎮ 近年临床上

采用的多米诺交叉辅助肝移植手术[３９]ꎬ与其他类

型的遗传代谢病患者互换部分肝脏ꎬ实现代谢互

补且不需要器官捐献ꎬ可行性较好ꎮ
５. ４　 特殊情况处理

某些药物如丙戊酸、大环内酯类抗生素、氟哌

啶醇和皮质类固醇等可致血氨升高ꎬ须回避ꎮ 避

免长时间禁食ꎬ患者体温高于 ３８ ℃时应及时使用

解热药[８]ꎮ 疫苗不会增加代偿失调风险ꎬ建议正

常预防接种[８]ꎮ 病情缓解期患者代谢稳定且无

任何并发症时可择期手术ꎬ建议选择在有处理高

氨血症能力的医疗机构手术ꎮ 自手术前 １ ｄ 起给

予 １０％葡萄糖溶液静脉输注ꎬ手术建议安排于当

日第一台ꎬ术后密切监测临床变化及血氨水平ꎬ患
者代谢稳定后方可停止静脉输注葡萄糖[８]ꎮ
５. ５　 随访及监测

ＯＴＣＤ 患者须长期治疗、定期随访及监测ꎮ
对婴幼儿及重症患者ꎬ待急性期病情稳定后应至

少每 １ ~ ３ 个月随访一次ꎬ年龄较大及轻症患者随

访频率可适当延长至每年一次[８]ꎮ 常规监测:监
测身高、体质量、头围等体格生长指标增长情况ꎻ
了解膳食构成ꎬ尤其关注患者蛋白质摄入量是否

达到安全摄入量ꎻ了解营养补充剂及药物服用情

况、有无皮炎等营养素缺乏征象ꎻ监测血氨、血
脂、肝功能及氨基酸等生化指标ꎬ应维持血氨水

平 低 于 ８０ μｍｏｌ / Ｌꎬ 谷 氨 酰 胺 水 平 低 于

１０００ μｍｏｌ / Ｌꎬ必需氨基酸和支链氨基酸水平维

持在正常范围内[８￣９]ꎮ 根据患者情况ꎬ每年监测一

次血清白蛋白、前白蛋白、血脂、肝肾功能、微量元

素、维生素 Ａ、维生素 Ｄ、维生素 Ｂ１２、铁蛋白、肌酸

及骨密度情况等ꎻ腹部超声检查评估肝脏大小及

结构有无异常ꎻ评估神经心理发育ꎬ建议每 ２ 年头

颅 ＭＲＩ 及 ＭＲＳ 检查(不需麻醉的情况下)ꎬ有助

于发现神经系统细微改变ꎬ从而调整治疗方

案[８]ꎻ有条件的机构可进行健康相关生活质量测

定及心理调适能力评价等检查ꎮ 对无明显临床

表现的女性杂合子患者ꎬ建议每年监测一次血

氨及谷氨酰胺水平ꎬ预防急性发病[１３] ꎮ 育龄期

女性患者在妊娠前、妊娠期及围生期、哺乳期需

要严密监测ꎬ给予合理药物及饮食管理ꎬ将代谢

及营养状况控制在良好状态ꎬ以保证母婴健康ꎮ

６　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症的预后

ＯＴＣＤ 患者的预后与发病年龄、诊治时机、高
氨血症的持续时间和峰值有关ꎮ 新生儿期起病型

患者病死率高ꎬ预后较差ꎬ一岁内存活率不足

５０％ [１８]ꎬ幸存者中近 ４０％存在认知障碍[４１]ꎬ但早

期治疗可改善预后ꎮ 迟发型 ＯＴＣＤ 患者的病死率

明显低于新生儿期起病型[１８]ꎬ智商多正常ꎬ但精

细运动、执行功能、非语言智力、视觉记忆、注意力

及数学能力有缺陷[４１]ꎮ

７　 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症的遗传咨询及产

前诊断

　 　 ＯＴＣＤ 属于 Ｘ 连锁遗传ꎬ即使母亲的白细胞

ＤＮＡ 中检测不到致病变异ꎬ也不能排除夫妻双方

可能存在生殖腺细胞嵌合突变ꎬ故再次妊娠时仍

存在生育 ＯＴＣＤ 患儿的风险ꎬ建议行产前诊断ꎮ
基因分析是目前 ＯＴＣＤ 的首选产前诊断方

法ꎮ 在先证者生化诊断及 ＯＴＣ 基因诊断、母亲基

因突变携带状况明确的前提下ꎬ可选择性进行胚

胎植入前基因诊断ꎬ或在母亲妊娠 ８ ~ １２ 周取胎

盘绒毛、妊娠 １６ ~ ２２ 周取羊水细胞进行胎儿 ＯＴＣ
基因突变分析ꎮ 如男性胎儿 ＯＴＣ 半合子突变ꎬ为
ＯＴＣＤ 患者ꎻ如女性胎儿 ＯＴＣ 杂合突变ꎬ由于 Ｘ
染色体的随机失活现象ꎬ难以判断胎儿是否患病ꎬ
是遗传咨询的难点ꎮ

参加本共识制订人员(以姓名汉语拼音首字母排序)
陈永前　 兰州大学第二临床医学院

崔岚巍　 哈尔滨医科大学附属第一医院

韩　 蓓　 南京医科大学附属儿童医院

􀅰４４５􀅰 　 　 　 浙江大学学报(医学版) Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ (Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ)



韩连书　 上海交通大学医学院附属新华医院

胡海利　 安徽医科大学附属妇幼保健院

黄新文　 浙江大学医学院附属儿童医院 国家儿童健康与

疾病临床医学研究中心

蒋　 涛　 南京医科大学附属妇产医院

孔元原　 首都医科大学附属北京妇产医院

蓝　 丹　 广西医科大学第一附属医院

马　 鸣　 浙江大学医学院附属儿童医院 国家儿童健康与

疾病临床医学研究中心

牛婷婷　 山东大学附属山东省妇幼保健院

孙　 云　 南京医科大学附属妇产医院

唐　 玥　 首都医科大学附属北京妇产医院

王秀敏　 上海交通大学医学院附属上海儿童医学中心

文　 伟　 南方医科大学附属深圳妇幼保健院

吴　 迪　 首都医科大学附属北京儿童医院

杨　 玉　 江西省儿童医院

杨茹莱　 浙江大学医学院附属儿童医院 国家儿童健康与

疾病临床医学研究中心

杨艳玲　 北京大学第一医院

于　 飞　 华中科技大学同济医学院附属湖北妇幼保健院

张　 芹　 南京医科大学附属苏州医院

张　 尧　 北京大学第一医院

周玉侠　 山东大学附属山东省妇幼保健院

邹　 琳　 重庆医科大学附属儿童医院

执笔者　 孔元原、韩连书、杨艳玲、黄新文

参考文献

[１]　 顾学范. 临床遗传代谢病[Ｍ]. 北京:人民卫生出版

社ꎬ２０１５.
ＧＵ Ｘｕｅｆａｎ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｇｅｎｅｔｉｃ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ
[Ｍ]. Ｂｅｉｊｉｎｇ: Ｐｅｏｐｌｅ􀆳ｓ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｐｕｂｌｉｓｈｉｎｇ Ｈｏｕｓｅꎬ
２０１５. (ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ)

[２]　 ＬＩＣＨＴＥＲ￣ＫＯＮＥＣＫＩ Ｕꎬ ＣＡＬＤＯＶＩＣ Ｌꎬ ＭＯＲＩＺＯＮＯ
Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ[Ａ] / /
ＡＤＡＭ Ｍ Ｐꎬ ＡＲＤＩＮＧＥＲ Ｈ Ｈꎬ ＰＡＧＯＮ Ｒ Ａꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｇｅｎｅ ｒｅｖｉｅｗｓ. Ｓｅａｔｔｌｅ ( ＷＡ ): Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ
Ｗａｓｈｉｎｇｔｏｎꎬ１９９３.

[３]　 ＷＩＬＣＫＥＮ Ｂ. Ｐｒｏｂｌｅｍｓ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｕｒｅａ
ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ [ Ｊ ]. Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ ２００４ꎬ ８１
Ｓｕｐｐｌ １:Ｓ８６￣Ｓ９１. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｙｍｇｍｅ. ２００３. １０.
０１６.

[４]　 ＳＵＭＭＡＲ Ｍ Ｌꎬ ＫＯＥＬＫＥＲ Ｓꎬ ＦＲＥＥＤＥＮＢＥＲＧ Ｄꎬ ｅｔ
ａｌ. Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ [ Ｊ]. Ｍｏｌ
Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ２０１３ꎬ１１０ (１￣２):１７９￣１８０. ＤＯＩ:１０.
１０１６ / ｊ. ｙｍｇｍｅ. ２０１３. ０７. ００８.

[５]　 ＤＩＯＮＩＳＩ￣ＶＩＣＩ Ｃꎬ ＲＩＺＺＯ Ｃꎬ ＢＵＲＬＩＮＡ Ａ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｉｎｂｏｒｎ ｅｒｒｏｒｓ ｏｆ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｔｈｅ Ｉｔａｌｉａｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ
ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ: ａ ｎａｔｉｏｎａｌ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｕｒｖｅｙ [ Ｊ ]. Ｊ

Ｐｅｄｉａｔｒꎬ２００２ꎬ １４０ ( ３ ): ３２１￣３２７. ＤＯＩ: １０. １０６７ /
ｍｐｄ. ２００２. １２２３９４.

[６]　 ＫＩＤＯ Ｊꎬ ＮＡＫＡＭＵＲＡ Ｋꎬ ＭＩＴＳＵＢＵＣＨＩ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｌｏｎｇ￣ｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅ ａｎｄ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ
ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｉｎ Ｊａｐａｎ[Ｊ]. Ｊ Ｉｎｈｅｒｉｔ Ｍｅｔａｂ Ｄｉｓꎬ２０１２ꎬ３５
(５):７７７￣７８５. ＤＯＩ:１０. １００７ / ｓ１０５４５￣０１１￣９４２７￣０.

[７]　 杨艳玲ꎬ孙　 芳ꎬ钱 　 宁ꎬ等. 尿素循环障碍的临床

和实验室筛查研究 [ Ｊ]. 中华儿科杂志ꎬ２００５ꎬ４３
(５ ): ３３１￣３３４. ＤＯＩ: １０. ３７６０ / ｊ. ｉｓｓｎ: ０５７８￣１３１０.
２００５. ０５. ００３.
ＹＡＮＧ Ｙａｎｌｉｎｇꎬ ＳＵＮ Ｆａｎｇꎬ ＱＩＡＮ Ｎｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ
ｄｅｆｅｃｔｓ[Ｊ]. Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓꎬ２００５ꎬ４３
(５ ): ３３１￣３３４. ＤＯＩ: １０. ３７６０ / ｊ. ｉｓｓｎ: ０５７８￣１３１０.
２００５. ０５. ００３. (ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ)

[８]　 ＨÄＢＥＲＬＥ Ｊꎬ ＢＵＲＬＩＮＡ Ａꎬ ＣＨＡＫＲＡＰＡＮＩ Ａꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ
ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ: ｆｉｒｓｔ ｒｅｖｉｓｉｏｎ[ Ｊ]. Ｊ Ｉｎｈｅｒｉｔ
Ｍｅｔａｂ Ｄｉｓꎬ２０１９ꎬ４２(６):１１９２￣１２３０. ＤＯＩ:１０. １００２ /
ｊｉｍｄ. １２１００.

[９]　 ＴＵＣＨＭＡＮ Ｍꎬ ＬＥＥ Ｂꎬ ＬＩＣＨＴＥＲ￣ＫＯＮＥＣＫＩ Ｕꎬ ｅｔ
ａｌ. Ｃｒｏｓｓ￣ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｉｎ ｔｈｅ Ｕｎｉｔｅｄ Ｓｔａｔｅｓ [ Ｊ]. Ｍｏｌ
Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ２００８ꎬ９４(４):３９７￣４０２. ＤＯＩ:１０. １０１６ /
ｊ. ｙｍｇｍｅ. ２００８. ０５. ００４.

[１０]　 ＳＩＮＧＨ Ｒ Ｈ. Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ [ Ｊ ]. Ｊ Ｉｎｈｅｒｉｔ Ｍｅｔａｂ Ｄｉｓꎬ
２００７ꎬ３０(６):８８０￣８８７. ＤＯＩ:１０. １００７ / ｓ１０５４５￣００７￣
０７１８￣４.

[１１]　 ＢＯＮＥＨ Ａ. Ｄｉｅｔａｒｙ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｅｆｅｃｔｓ:
Ｈｏｗ ｍｕｃｈ? Ｗｈｉｃｈ? Ｈｏｗ? [ Ｊ ]. Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ
Ｍｅｔａｂꎬ２０１４ꎬ１１３(１￣２):１０９￣１１２. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ.
ｙｍｇｍｅ. ２０１４. ０４. ００９.

[１２]　 ＮＡＫＡＭＵＲＡ Ｋꎬ ＫＩＤＯ Ｊꎬ ＭＩＴＳＵＢＵＣＨＩ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｉｎ
Ｊａｐａｎ [ Ｊ]. Ｐｅｄｉａｔｒ Ｉｎｔꎬ ２０１４ꎬ ５６ ( ４ ): ５０６￣５０９.
ＤＯＩ:１０. １１１１ / ｐｅｄ. １２４３９.

[１３]　 ＨÄＢＥＲＬＥ Ｊꎬ ＢＯＤＤＡＥＲＴ Ｎꎬ ＢＵＲＬＩＮＡ Ａꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ
ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ[Ｊ]. Ｏｒｐｈａｎｅｔ Ｊ
Ｒａｒｅ Ｄｉｓꎬ２０１２ꎬ７:３２. ＤＯＩ:１０. １１８６ / １７５０￣１１７２￣７￣
３２.

[１４]　 ＭＯＲＲＩＳ Ｓ Ｍ Ｊ Ｒ. Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｎｚｙｍｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｕｒｅａ
ｃｙｃｌｅ ａｎｄ ａｒｇｉｎｉｎｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ[Ｊ]. Ａｎｎｕ Ｒｅｖ Ｎｕｔｒꎬ
２００２ꎬ２２:８７￣１０５. ＤＯＩ:１０. １１４６ / ａｎｎｕｒｅｖ. ｎｕｔｒ. ２２.
１１０８０１. １４０５４７.

[１５]　 ＣＡＬＤＯＶＩＣ Ｌꎬ ＡＢＤＩＫＡＲＩＭ Ｉꎬ ＮＡＲＡＩＮ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｇｅｎｏｔｙｐｅ￣ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ
ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ: ａ ｍｕｔａｔｉｏｎ ｕｐｄａｔｅ[ Ｊ].
Ｊ Ｇｅｎｅｔ Ｇｅｎｏｍｉｃｓꎬ２０１５ꎬ４２ (５):１８１￣１９４. ＤＯＩ:
１０. １０１６ / ｊ. ｊｇｇ. ２０１５. ０４. ００３.

[１６]　 ＢＲＡＩＳＳＡＮＴ Ｏ. Ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｐｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ

􀅰５４５􀅰中国妇幼保健协会儿童疾病和保健分会遗传代谢学组. 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症诊治专家共识



ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ [ Ｊ ]. Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ
２０１０ꎬ１００ Ｓｕｐｐｌ １:Ｓ３￣Ｓ１２. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｙｍｇｍｅ.
２０１０. ０２. ０１０.

[１７]　 ＰＯＳＳＥＴ Ｒꎬ ＧＡＲＢＡＤＥ Ｓ Ｆꎬ ＢＯＹ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｔｒａｎｓａｔｌａｎｔｉｃ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ａｎｄ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｄａｔａ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｆ １０９５ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ￣Ａ
ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｆｏｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｆ ｒａｒｅ
ｄｉｓｅａｓｅｓ[ Ｊ]. Ｊ Ｉｎｈｅｒｉｔ Ｍｅｔａｂ Ｄｉｓꎬ２０１９ꎬ４２ (１):
９３￣１０６. ＤＯＩ:１０. １００２ / ｊｉｍｄ. １２０３１.

[１８]　 ＢＵＲＧＡＲＤ Ｐꎬ ＫÖＬＫＥＲ Ｓꎬ ＨＡＥＧＥ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｎｅｏｎａｔａｌ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅ ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ
ｙｅａｒ ｏｆ ｌｉｆｅ ｉｎ ｅａｒｌｙ ｏｎｓｅｔ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ￣ｒｅｖｉｅｗ
ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｉｅｓ ｐｕｂｌｉｓｈｅｄ
ｏｖｅｒ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ３５ ｙｅａｒｓ[ Ｊ]. Ｊ Ｉｎｈｅｒｉｔ Ｍｅｔａｂ Ｄｉｓꎬ
２０１６ꎬ３９(２):２１９￣２２９. ＤＯＩ:１０. １００７ / ｓ１０５４５￣０１５￣
９９０１￣１.

[１９]　 ＧＯＲＤＯＮ Ｎ. Ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ:
ａ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｅｆｅｃｔ [ Ｊ]. Ｅｕｒ Ｊ Ｐａｅｄｉａｔｒ Ｎｅｕｒｏｌꎬ
２００３ꎬ７ ( ３ ): １１５￣１２１. ＤＯＩ: １０. １０１６ / ｓ１０９０￣３７９８
(０３)０００４０￣０.

[２０]　 ＮＡＳＳＯＧＮＥ Ｍ Ｃꎬ ＨÉＲＯＮ Ｂꎬ ＴＯＵＡＴＩ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｅｆｅｃｔｓ: ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅ[Ｊ]. Ｊ
Ｉｎｈｅｒｉｔ Ｍｅｔａｂ Ｄｉｓꎬ２００５ꎬ２８(３):４０７￣４１４. ＤＯＩ:１０.
１００７ / ｓ１０５４５￣００５￣０３０３￣７.

[２１]　 王海军ꎬ李东晓ꎬ王　 琪ꎬ等. 一家系 ３ 例鸟氨酸氨

甲酰基转移酶缺乏症的临床特征及基因分析[Ｊ].
中华实用儿科临床杂志ꎬ２０１８ꎬ３３(１３):１０２８￣１０２９.
ＤＯＩ:１０. ３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. ２０９５￣４２８Ｘ. ２０１８. １３.
０１５.
ＷＡＮＧ Ｈａｉｊｕｎꎬ ＬＩ Ｄｏｎｇｘｉａｏꎬ ＷＡＮＧ Ｑｉꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ３ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｆｒｏｍ １ ｆａｍｉｌｙ ａｆｆｅｃｔｅｄ
ｂｙ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ａｎｄ ｇｅｎｅ
ａｎａｌｙｓｉｓ [Ｊ]. Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｐｐｌｉｅｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ
Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓꎬ ２０１８ꎬ ３３ ( １３ ): １０２８￣１０２９. ＤＯＩ: １０.
３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. ２０９５￣４２８Ｘ. ２０１８. １３. ０１５. ( ｉｎ
Ｃｈｉｎｅｓｅ)

[２２]　 ＭＡＲＴÍＮ￣ＨＥＲＮÁＮＤＥＺ Ｅꎬ ＡＬＤÁＭＩＺ￣ＥＣＨＥＶＡＲＲÍＡ
Ｌꎬ ＣＡＳＴＥＪÓＮ￣ＰＯＮＣＥ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ
ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｉｎ Ｓｐａｉｎ: ａｎ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌꎬ ｃｒｏｓｓ￣ｓｅｃｔｉｏｎａｌ
ａｎｄ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｉｃ ｓｔｕｄｙ ｏｆ １０４ ｃａｓｅｓ[Ｊ]. Ｏｒｐｈａｎｅｔ Ｊ
Ｒａｒｅ Ｄｉｓꎬ２０１４ꎬ９:１８７. ＤＯＩ:１０. １１８６ / ｓ１３０２３￣０１４￣
０１８７￣４.

[２３]　 ＧＡＬＬＡＧＨＥＲ Ｒ Ｃꎬ ＬＡＭ Ｃꎬ ＷＯＮＧ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｈｅｐａｔｉｃ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ [ Ｊ ]. Ｊ
Ｐｅｄｉａｔｒꎬ２０１４ꎬ１６４(４):７２０￣７２５. ｅ６. ＤＯＩ:１０. １０１６ /
ｊ. ｊｐｅｄｓ. ２０１３. １２. ０２４.

[２４]　 ＬＥＯＮＡＲＤ Ｊ Ｖꎬ ＭＯＲＲＩＳ Ａ Ａ. Ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ
[Ｊ]. Ｓｅｍｉｎ Ｎｅｏｎａｔｏｌꎬ２００２ꎬ７(１):２７￣３５. ＤＯＩ:１０.
１０５３ / ｓｉｎｙ. ２００１. ００８５.

[２５]　 ＢＲＡＳＳＩＥＲ Ａꎬ ＧＯＢＩＮ Ｓꎬ ＡＲＮＯＵＸ Ｊ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｌｏｎｇ￣ｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ

ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ: ａ ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ ９０ ｐａｔｉｅｎｔｓ[ Ｊ]. Ｏｒｐｈａｎｅｔ Ｊ
Ｒａｒｅ Ｄｉｓꎬ２０１５ꎬ１０:５８. ＤＯＩ:１０. １１８６ / ｓ１３０２３￣０１５￣
０２６６￣１.

[２６]　 ＳＨＡＯ Ｙꎬ ＪＩＡＮＧ Ｍꎬ ＬＩＮ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ
ｍｕｔａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ２４ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ [ Ｊ ]. Ｃｌｉｎ
Ｇｅｎｅｔꎬ２０１７ꎬ９２ (３):３１８￣３２２. ＤＯＩ:１０. １１１１ / ｃｇｅ.
１３００４.

[２７]　 ＣＡＶＩＣＣＨＩ Ｃꎬ ＭＡＬＶＡＧＩＡ Ｓꎬ ＬＡ ＭＡＲＣＡ Ｇꎬ ｅｔ
ａｌ. Ｈｙｐｏｃｉｔｒｕｌｌｉｎｅｍｉａ ｉｎ ｅｘｐａｎｄｅｄ ｎｅｗｂｏｒｎ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ
ｂｙ ＬＣ￣ＭＳ / ＭＳ ｉｓ ｎｏｔ ａ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ
ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ[ Ｊ]. Ｊ Ｐｈａｒｍ Ｂｉｏｍｅｄ
Ａｎａｌꎬ２００９ꎬ４９ (５):１２９２￣１２９５. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ.
ｊｐｂａ. ２００９. ０３. ００１.

[２８]　 周　 平ꎬ宋元宗ꎬ肖　 昕ꎬ等. 鸟氨酸氨甲酰基转移

酶缺陷病 １ 例[ Ｊ]. 实用儿科临床杂志ꎬ２００６ꎬ２１
(８):４５９ꎬ４６２. ＤＯＩ:１０. ３９６９ / ｊ. ｉｓｓｎ. １００３￣５１５Ｘ.
２００６. ０８. ０２９.
ＺＨＯＵ Ｐｉｎｇꎬ ＳＯＮＧ Ｙｕａｎｚｏｎｇꎬ ＸＩＡＯ Ｘｉｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ
ｃａｓｅ ｏｆ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ [ Ｊ ].
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｐｐｌｉｅｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓꎬ ２００６ꎬ ２１
(８):４５９ꎬ４６２. ＤＯＩ:１０. ３９６９ / ｊ. ｉｓｓｎ. １００３￣５１５Ｘ.
２００６. ０８. ０２９. (ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ)

[２９]　 龚珠文ꎬ韩连书ꎬ叶　 军ꎬ等. 多重连接探针扩增技

术诊断鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症五例[Ｊ]. 中华

儿科杂志ꎬ２０１６ꎬ５４ (６):４３７￣４４０. ＤＯＩ:１０. ３７６０ /
ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. ０５７８￣１３１０. ２０１６. ０６. ０１０.
ＧＯＮＧ Ｚｈｕｗｅｎꎬ ＨＡＮ Ｌｉａｎｓｈｕꎬ ＹＥ Ｊｕｎꎬ ｅｔ ａｌ.
Ａｐｐｌｙｉｎｇ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｐｒｏｂｅ ａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ
ｏｆ ５ ｃａｓｅｓ ｗｉｔｈ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ
[Ｊ]. Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓꎬ２０１６ꎬ５４(６):
４３７￣４４０. ＤＯＩ: １０. ３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. ０５７８￣１３１０.
２０１６. ０６. ０１０. (ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ)

[３０]　 ＳＨＣＨＥＬＯＣＨＫＯＶ Ｏ Ａꎬ ＬＩ Ｆ Ｙꎬ ＧＥＲＡＧＨＴＹ Ｍ Ｔꎬ
ｅｔ ａｌ. Ｈｉｇｈ￣ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｄｅｌｅｔｉｏｎｓ ａｎｄ
ｖａｒｉａｂｌｅ ｒｅａｒｒａｎｇｅｍｅｎｔｓ ａｔ ｔｈｅ ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ
ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ( ＯＴＣ ) ｌｏｃｕｓ ｂｙ ｏｌｉｇｏｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ
ａｒｒａｙ ＣＧＨ[ Ｊ]. Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ２００９ꎬ９６ (３):
９７￣１０５. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｙｍｇｍｅ. ２００８. １１. １６７.

[３１]　 ＥＮＧＥＬ Ｋꎬ ＮＵＯＦＦＥＲ Ｊ Ｍꎬ ＭÜＨＬＨＡＵＳＥＮ Ｃꎬ ｅｔ
ａｌ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｍＲＮＡ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｔｈｅ
ｓｕｃｃｅｓｓ ｒａｔｅ ｏｆ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｇｅｎｅｔｉｃ ｔｅｓｔｉｎｇ ｉｎ ＯＴＣ
ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ[ Ｊ]. Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ２００８ꎬ９４ (３):
２９２￣２９７. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｙｍｇｍｅ. ２００８. ０３. ００９.

[３２]　 ＴＡＫＡＮＡＳＨＩ Ｊꎬ ＢＡＲＫＯＶＩＣＨ Ａ Ｊꎬ ＣＨＥＮＧ Ｓ Ｆꎬ ｅｔ
ａｌ. Ｂｒａｉｎ ＭＲ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｎ ｎｅｏｎａｔａｌ ｈｙｐｅｒａｍｍｏｎｅｍｉｃ
ｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ ｒｅｓｕｌｔｉｎｇ ｆｒｏｍ ｐｒｏｘｉｍａｌ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ
ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ[ Ｊ]. ＡＪＮＲ Ａｍ Ｊ Ｎｅｕｒｏｒａｄｉｏｌꎬ２００３ꎬ２４
(６):１１８４￣１１８７.

[３３]　 ＰＡＣＨＥＣＯ￣ＣＯＬÓＮ Ｉꎬ ＦＲＩＣＫＥ Ｓꎬ ＶＡＮＭＥＴＥＲ Ｊꎬ
ｅｔ ａｌ. Ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｎｅｕｒｏｉｍａｇｉｎｇ:
Ｐｒｏｃｅｅｄｉｎｇｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ４ｔｈ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｓｙｍｐｏｓｉｕｍ ｏｎ

􀅰６４５􀅰 　 　 　 浙江大学学报(医学版) Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｚｈｅｊｉａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ (Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ)



ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓꎬ Ｂａｒｃｅｌｏｎａꎬ Ｓｐａｉｎꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ
２０１３[Ｊ]. Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ２０１４ꎬ１１３(１￣２):１１８￣
１２６. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｙｍｇｍｅ. ２０１４. ０５. ００５.

[３４]　 ＢＡＣＨＭＡＮＮ Ｃ. Ｏｕｔｃｏｍｅ ａｎｄ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｏｆ ８８ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ: ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ
[Ｊ]. Ｅｕｒ Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒꎬ２００３ꎬ１６２(６):４１０￣４１６. ＤＯＩ:
１０. １００７ / ｓ００４３１￣００３￣１１８８￣９.

[３５]　 ＡＤＡＭ Ｓꎬ ＡＬＭＥＩＤＡ Ｍ Ｆꎬ ＡＳＳＯＵＮ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｄｉｅｔａｒｙ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ:
Ｅｕｒｏｐｅａｎ ｐｒａｃｔｉｃｅ [ Ｊ]. Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｔａｂꎬ２０１３ꎬ
１１０(４):４３９￣４４５. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｙｍｇｍｅ. ２０１３.
０９. ００３.

[３６]　 Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎꎬ Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒｅ
Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｕｎｉｔｅｄ Ｎａｔｉｏｎｓꎬ Ｕｎｉｔｅｄ Ｎａｔｉｏｎｓ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ. Ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ ｉｎ
ｈｕｍａｎ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ. Ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ａ ｊｏｉｎｔ ＦＡＯ / ＷＨＯ / ＵＮＵ
ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｎｓｕｌｔａｔｉｏｎ (ＷＨＯ Ｔｅｃｈｎｉｃａｌ Ｒｅｐｏｒｔ Ｓｅｒｉｅｓ
９３５)[Ｒ]. Ｇｅｎｅｖａ: ＷＨＯꎬ２００７.

[３７]　 ＫＩＭ Ｉ Ｋꎬ ＮＩＥＭＩ Ａ Ｋꎬ ＫＲＵＥＧＥＲ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｉｖｅｒ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｉｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ
ｐａｔｉｅｎｔｓ: ａ ｓｉｎｇｌｅ￣ｃｅｎｔｅｒ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ [ Ｊ ]. Ｐｅｄｉａｔｒ
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔꎬ２０１３ꎬ１７(２):１５８￣１６７. ＤＯＩ:１０. １１１１ /
ｐｅｔｒ. １２０４１.

[３８]　 ＭＯＲＩＯＫＡ Ｄꎬ ＫＡＳＡＨＡＲＡ Ｍꎬ ＴＡＫＡＤＡ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｃｕｒｒｅｎｔ ｒｏｌｅ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ

Ｅｎｇｌｉｓｈ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ａｎｄ １３ ｃａｓｅｓ ａｔ Ｋｙｏｔｏ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ
[Ｊ]. Ｌｉｖｅｒ Ｔｒａｎｓｐｌꎬ ２００５ꎬ １１ ( １１ ): １３３２￣１３４２.
ＤＯＩ:１０. １００２ / ｌｔ. ２０５８７.

[３９]　 孙丽莹ꎬ朱志军ꎬ魏　 林ꎬ等. 肝移植治疗儿童遗传

代谢性疾病 ４２ 例[ Ｊ]. 中华器官移植杂志ꎬ２０１７ꎬ
３８(６):３３７￣３４２. ＤＯＩ:１０. ３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. ０２５４￣
１７８５. ２０１７. ０６. ００４.
ＳＵＮ Ｌｉｙｉｎｇꎬ ＺＨＵ Ｚｈｉｊｕｎꎬ ＷＥＩ Ｌｉｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ
ｌｉｖｅｒ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｒｅｐｏｒｔ
ｏｆ ４２ ｃｈｉｌｄｒｅｎ [ Ｊ]. Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｒｇａｎ
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎꎬ２０１７ꎬ３８ (６):３３７￣３４２. ＤＯＩ:１０.
３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. ０２５４￣１７８５. ２０１７. ０６. ００４. ( ｉｎ
Ｃｈｉｎｅｓｅ)

[４０]　 ＢＵＳＵＴＴＩＬ Ａ Ａꎬ ＧＯＳＳ Ｊ Ａꎬ ＳＥＵ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ
ｏｆ ｏｒｔｈｏｔｏｐｉｃ ｌｉｖｅｒ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ｔｒａｎｓｃａｒｂａｍｙｌａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ [Ｊ]. Ｌｉｖｅｒ
Ｔｒａｎｓｐｌ Ｓｕｒｇꎬ１９９８ꎬ４(５):３５０￣３５４. ＤＯＩ:１０. １００２ /
ｌｔ. ５０００４０５０４.

[４１]　 ＫＲＩＶＩＴＺＫＹ Ｌꎬ ＢＡＢＩＫＩＡＮ Ｔꎬ ＬＥＥ Ｈ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｉｎｔｅｌｌｅｃｔｕａｌꎬ ａｄａｐｔｉｖｅꎬ ａｎｄ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｇ ｉｎ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ｕｒｅａ ｃｙｃｌｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ[Ｊ]. Ｐｅｄｉａｔｒ Ｒｅｓꎬ
２００９ꎬ ６６ ( １ ): ９６￣１０１. ＤＯＩ: １０. １２０３ / ＰＤＲ.
０ｂ０１３ｅ３１８１ａ２７ａ１６.

[本文编辑　 沈　 敏　 刘丽娜]

􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏

􀅰学术动态􀅰

刘冲研究员团队揭示原癌状态和细胞身份共同决定胶质瘤细胞

对胰岛素样生长因子 １ 受体靶向治疗的敏感性

２０２０ 年 １０ 月 １ 日ꎬ刘冲研究员团队在«先进科学» (Ａｄｖａｎｃｅｄ Ｓｃｉｅｎｃｅ)在线发表了题为“Ｏｎｃｏｇｅｎｉｃ ｓｔａｔｅ ａｎｄ ｃｅｌｌ
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(ｈｔｔｐ: / / ｄｘ. ｄｏｉ. ｏｒｇ / １０. １００２ / ａｄｖｓ. ２０２００１７２４)ꎮ 该研究通过以神经干细胞(ＮＳＣ)或少突胶质细胞前体细胞(ＯＰＣ)为胶

质瘤细胞起源的小鼠原发胶质瘤遗传学模型ꎬ证明了在胶质瘤的发育层级中ꎬ原癌状态和细胞身份将共同决定细胞对胰

岛素样生长因子 １ 受体(ＩＧＦ１Ｒ)敲除的敏感性ꎮ ＩＧＦ１Ｒ 的敲除只会选择性地影响突变的和恶性转化的 ＯＰＣꎬ而不会影

响正常的 ＯＰＣ 以及突变的 ＮＳＣꎮ 研究人员认为这是由于原癌突变改变了 ＯＰＣ 的细胞内信号网络ꎬ使其生长更加依赖于

ＩＧＦ１Ｒ 缘故ꎮ 同时ꎬ研究人员开发了新一代可以穿透血脑屏障的、适合口服给药的 ＩＧＦ１Ｒ 抑制剂用于抑制脑中胶质瘤细

胞生长ꎮ
田安好博士研究生、康博助理研究员、李百周副主任医师为论文共同第一作者ꎮ 研究工作获得国家重点研发计划、

国家自然科学基金等支持ꎮ

􀅰７４５􀅰中国妇幼保健协会儿童疾病和保健分会遗传代谢学组. 鸟氨酸氨甲酰转移酶缺乏症诊治专家共识


