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�����=��� . �� �������87 �   ���� �� ��  6��k ��� � 

������+ �� 2000 �����=����� ������  ���� "�����)���8  ��� �

 �� ����1 �� �@�  (�2���7   �� �m����k2000 �����=� ��� 

 ���� �  � �����  �� ���� ��500 �����=���   ������

����  �� "���)���8 � ��� ����+  ��4 ��@� ��2� (CW��k 

 ��500 �����=���  �Z�
� ����� ��-.  

���   ������  ���  ��� ��� �     6��k ��� ��S>� 9) 

2 ����@� ������ ������
� ���-������� ���� jy��
 .  ��� �7  

50 �����=��� ��  ������
� @4� � [���� ��y�)��  �
��� 

1 ��@� X�� �  ��@� ����  � (E�����100 �����=��� 
��� 

�@������ 4 �2�� �(�`� �- �" E�@R� 
���   ��- .

jM �� %)7 ����� �� �(�`� % �� 1 �@� X�� ���  ��
�6 

 d�I-��-.   ������ 6��k ����� �
 jy
7   ��) E3�k� 

"��C #��
� )6 ��@� ���� (��    ��� ������ � �- �(�`� %)

 #���� W ��> �- j="��.  

����
 �� jM�Z�;� % ��7 �) ��(�   ��� ���  �����  

���)�& ��k 2  X��� 2Na4SO Anhydrous   C�>���

� �-  �� q��*�
� C�A E3k��   �����O  �- ���="

����( � �)�  5�@*� ����-    ���( % �����< �� j�M .

���)� �� 2Na4SO7 �< �� � �Z���
� ���� E3��k���%�  �����

��%;��� *I"�� �-  6�k �� �"1��@� ���� 
���. � � �8 

!W��7   ��� ��� ������ ��� � ��E�  ���k 20 �����=� ��� 

M�����8      ��+4 ��" %��- ��+4 C�A � �- C>���

k C��� %�-  ���� � E3 ?�(��.  jy�
 20 �����=� ��� 

M����������������8  �80 �����=�������������� TMCS 

)Trimethylchlorosilane (10  + �����w� BSTFA 

]N,O-bis-(trimethylsilyl) trifluoroacetamide[ 

 #�� �� 7% �� j="�� �� jM � �- �(�`�45 W ��> 

��  �  80 �<�  ����
   ���    ��" ��- � �  #���k

z�+� ��
  �- C���.  

  %��-  �
 �� jM1 �����=� ���    i�
�" ������ ��

����� ��O���
  (����"�������� P ����o ����< L���
� 

Hewlett packard   E���6890    %���
 �� � �Z��
� ��� 

)um 25/0  ×mm 25/0  ×m 25 (5-DB  C=+�� ��

 ��5 ���w�    �(���C  �95 ���w�    �����C ��@M� 

�
�%����@ ���) 7?
��' .�-  

������)�' ��������  ����
  i���
�" ����� ��OGC/MS  

)Gas chromatography/mass spectrometry(: �� 

�����=��� ��  ���  ������ �� �P ��z  ����
 �'" ��z �  

?����k Split ����  �  � 265 ���<�   �����
�   �����

@� C��k ��� �� ������X� �< ?A�
 ���%� 1 ��@� ���� 
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����������� ����	� 
� 
�
�� ����
� � ���� ����	�	 '���(�� ) 

W  � ��> �'"�z �-. 

������  �� �� %�) �� ��8 #��w  ��  ���  ���  

H)���8 65 �<�   ���
�  ���  �� ��  ���� 4 W � ��> 

�  � ��8  ��<�   #�����k  W����  ��� ������.  jy�
 ���� 

 ������%� ��"���k� 6 ���<�  �  W ����> ���� ����    

255 �<�  ���
 �  ��� 
��� � �$� �� %) ��  ��� ��%� 

���k��"�� �20 ���<�  �  W ����>7 ���� ����  280 ���<�   

���
�  ��� 
��� .��8 ������ 92/32  W��> �� E�P �������. 

o�P ���< L�
 �  ?��k 8=
� ���  *�+"�, 

���  �%� ��  ��� ��- �� ������=y
�  ����W  ?�(�� 

� #�$SW �� m/z 550-50 ��  8=�
�  ���  ���  . ���� 

����@<�� �� ��"s��#�� q����4  #2���QR� � E3��k

A�(� TMS )Trimethylsilyl ( %����  8=�
� �� 7  ��" 

92/32 W ��> �  �K� ��(��   ��-� �  7 W � ��>  E��7 

P�o L�
 ��<� ������ �� ���� v�� . �=� ��� 

jM �� ���)�' @���  ����� 7��  ���O���+� �� ���� 

�� �  E��< 1 )��� 7��� $"��8 ���>� ���- . ��
��-�� 

�� ��" ��_  ���  �
���@  �>�� ���     ����aO� %����

)Retention time � (P�o ��<� ��"�_    ��K�  ����

��" ����I#  X����  ������
� ?�(��$" . ���8    ��� ����>�

��"���_ ���� �>������  ?k����� M���� %) ��"���_ ���� 

?k��� M��  ������
� @4� � � �� �<�"  ���  ��`�_ 

q��*�
� %) ��"�_ �� ��� � X���� �-. 

F�� '�"�� � @R" ��C � �   ���:  j�M ��  !��< ��)7 

����L �� #��w � ��R�   ��$�IP )5/97 -5/2  ��w�  (

��%� �-.    

  

���	 	
  

  ��$"61 �"��_ �  140 �����  ��� � ��  ��(�  6���
 

�  � � �� �
� o@�*�  ��� 
����  ����W  ?�(�� � 

����L ���)�' ���� ��� ��"�#�I �� �="�� GC/MS7 �  

E��< 1 )��� ?
� ������� C��W ���>� 8����� .   ����

)Detection limit( Creatinine �� ��8 F��  ��� ����� 

mmol/mol 1/0�� �-�� .��8 ��"�#�I  _�@H�  �O���+� 

����� �� �������� �� ��-�� �� �� ���� �� %)  ��� �  

E��< 1 )?
� ���.  

 ��$" �� ��"�#�I ����� ��2�� 
��7� ���
���� 


��7� ��'���� 
��7� #�����(7 ����y��  �
��� �   ��m�� 

����� ��  ��� �- .C=- 1 �(��M�C ����� ���  �
����� 

 �<�� �  ��� �  �( 6��
 �� %�+� �� �� . 

�� 10 ������� B�=��+� ���� ������� ���������� ���� 

i
�" ��8 F�� 
���� 7���- 2 ����� 3�I� �� �� ��C 

��������� ��
������ � 1 ������� 3���I� ���� ��"�@����� 

��
������� �"���� 2  �1  �������M��M ���� 3���I� �������

�����
� �
��-�� �-�  .�� >� ���    ���(�7  ���v  ����� 

����� ������� 
������� �+� ���
��-.  

����� 1 )
��.
��(  

��M �l�  16  ����� �  ���  C�w�k ��� %���  ��'�
�8 

?
� � %�� �� �  X�O�� ���" 2600 X��  7 ��� �� ���� 

����( X�  � ����4   ��� �� ��M �  � ���  ���  ?I��� 

��(�@�  '��� �����  �����  �� .�  7� ����4 �>��
  

����� ��+�� �� b�� ��a����   �����   ��<�  ?�-��� .

����� �" 8
 6 O����  � ���� 6��
 �� �K� �� 
��� 7

��� �$� �� %) ��:  �� ��k� � Y��Z�
� ��  ���=�  ��- 

� jM �� %) 3�I�  ���  ���"�  ���M �  � p����  ��Z�"� 

 ���� �" ��8 ��  E�I�  ����8 #����K"  ������7�  ���:  

&��� xS
 -����� � "���k� I-�� L�+"  �� ��� 

�� �  �a��? �� ��� ���� �- .jM �� #����W� ���� � 

� X����  ����' �� ?��k ���  q���4  ��- �  �-����� 

 �4 ��  ���  ?�
   ��) .  ��<�  ��`�#�$  �=(��� �  
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����� ����	� 
� 
�
�� ����
� ������� ���� ����	�	 '���(�� ) 

7%��  �� -���a�� � � �����"
�%� ��  � ��O  #�����K" 

������ �����  ��.B ��  �>���
   ���:�8  ����  ����� 

%�- �  ���
���%�  ���  ?�@A  ��@�k  ���  ��������=�7 

��"� ��M �  ���  ���k ��� �  ?�- . ���  E��I�  M� ?(��+ 

����� � #3=+�  5�����  ���  �G�H  7% ���*� �� ���� 

��:   &���� %�� �  ��
�����  ��-�  ��- . #�����K" 

����"�y� �� #��w X�A ����"�� B ��  ����  % ��� 

78�(�� 8��+� � ��� 8�(� ����  ��.  

���� ���<�" ���� ������L ����)��& ���� �������� ������� 

)��@��y� ����� � �M��"������ (� #�������K" ���������7 

������� 
����� � ��'  '�<�  *�+"�,  �����k��  ����W 

?(�� .�� E�I�  ��8 *+"�, ����k�7�  ������  ��� � 

B ��  ?�a<  ����)�' ����� ���  �
�����  !��< ��) � 

i
�" GC/MS  ��� �
���  ����W  ?�(�� . C���(��M   

  
���� 1. ������ �  ������������ ���� � �� ����� ��!"� #��� )mmol/mol Creatinine(  

����  
�� ����  �	����   

6 -2 �	�  

�	����  

24 -1 �	�  

������  !�"  

)30 ��� <(  

������  '�	   

)30 ��� <(   	���() ��(�  

1  N-Acetylaspartic acid  16Nd-  16Nd-  16Nd-  *Nd  

2  N-Acetyltyrosin  6Nd-  16Nd- 12Nd-  6Nd-  

3 Butyrylglycine Nd  Nd  Nd  Nd 

4  Cis-Aconitic acid  79 -20  89 -9  100 -6  45 -8  

5  Adipic acid  7Nd- 5/18Nd-  40 -4  5/42 -5/0  

6  Azelaic acid  9Nd- 9Nd- 9Nd- 4Nd- 

7  Citric acid  537Nd- 468 -16  983 -13  363 -37  

8  Deoxytetronic acid-2  18 -2 5/17 -2/1  5/12 -3  45 -3  

9  Ethylmalonic acid  16 -9/1  8/16 -1  14 -6/0  5/18 -2  

10  Fumaric acid  27 -2  32 -5  49 -3  6/15 -1/0  

11  Furandicarboxilic acid-2,5  14 -1 3/16 -3  4/3 -1/0  11 -4  

12  Glutaric acid  8/9 -1  11 -4/1  20 -3/2  2/16 -1  

13  Glyceric acid  61 -4/2 8/82 -4  40 -3  40 -2  

14  Glycolic acid  146 -10  103 -5/3  62 -1  59 -3  

15  Glyoxylic acid  10 -Nd 10 -Nd 13 -Nd 13 -Nd 

16 Hexanoylglycin Nd Nd Nd Nd 

17  Hippuric acid  630 -76  446 -14  274 -5/1  84 -4  

18  Homogentisic acid  12Nd- 12Nd-  12Nd- 12Nd- 

19  Homovanilic acid  19Nd- 5/23 -4  5/23 -4  24Nd- 

20  methylglutaryl-3 -Hydroxy-3 )HMG(  22 -4  40 -5/0  51 -4  5/62 -5/3  

21  Hydroxysebacic acid-3  5/8Nd- 16Nd- 22Nd- Nd 

22  Hydroxybutyric acid-3  2/8Nd- 6/8Nd- 5Nd-  2Nd- 

23  Hydroxyglutaric acid-2  16Nd- 16Nd- 16Nd- 15Nd- 

24  Hydroxypropionic acid-3  22 -5/1  34 -1  25 -5  6/18Nd- 
           

 *Nd :Non detectable ������ C��W ���>� CW��k �� ���� ��- � �Z�
� F�� �� ���  
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����������� ����	� 
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�
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���� 1. ������ �  ������������ ���� � )mmol/mol Creatinine( �� ����� ��!"� #��� ($����)  

����  
�� ����  �	����   

6 -2 �	�  

�	����  

24 -1 �	�  

������  !�"  

)30 ��� <(  

������  '�	   

)30 ��� <(   	���() ��(� 

25  Hydroxyisovaleric acid-3  22 -4/4  42 -5  43 -6/5  38 -1/0  

26  Hydroxyphenylacetic acid-4  75 -7  94 -5/3  72 -2  153 -4  

27  Hydroxyphenyllactic acid-4  12Nd- 5/12Nd- 52Nd-  58Nd- 

28  Hydroxybenzoic acid-4  14Nd- 11Nd- 5/13Nd- 13Nd- 

29  Hydroxyhippuric acid-4  131 -10  149 -7  80 -3  43 -5  

30  Isobutyrylglycine  5/1Nd-  Nd Nd Nd 

31  Isocitric acid  86Nd- 73Nd- 5/356Nd- 242Nd- 

32 Isovalerylglycine Nd Nd Nd Nd 

33  Ketoglutaric acid-2  113 -45  549 -73  560 -2/21  550 -23  

34  Lactic acid  39 -18  35 -21  314 -46  305 -62  

35  Malic acid  56 -9/0  71 -8  5/50Nd- 57Nd- 

36  Malonic acid  47Nd- 5/9Nd- 6Nd- 5/20Nd-  

37 Methylcitrate Nd Nd Nd Nd 

38  Methylmalonic acid  5Nd-  4/5Nd- 7/5Nd-  5Nd-  

39  Methylsuccinic acid  16Nd- 11Nd- 12Nd- 9/16Nd- 

40  Methylglutaric acid-3  5/1Nd- 1Nd-  11Nd- 13Nd-  

41 Octanoylglycine Nd  Nd Nd Nd 

42  Orotic acid  5/3 -1 1/3 -1  2/5 -5/1  6 -2  

43  Oxalic acid  310 -8  567 -4  970 -47  949 -12  

44  Phosphate  277 -16  405 -5/3  128 -5/6  103 -3/5  

45  p-cresol  112Nd- 9Nd- 15Nd- 17Nd- 

46  Phenol  35 -5/1  5/13 -3  28 -5 23 -6  

47  Propentricarboxilic acid-1  60 -2  28 -6  3/11 -5/0  9 -1/0  

48 Propionylglycine Nd  Nd  Nd Nd  

49  Pyroglutamic acid  62Nd- 60Nd-  67Nd- 59Nd-  

50  Quinolinic acid  11 -2  16 -2  30 -2 2/100-10  

51  Pyruvic acid  20 -7  5/87 -4  124 -19  150 -3/21  

52  Sebacic acid  7Nd- 16Nd- 13Nd-  14Nd- 

53  Suberic acid  10Nd- 9/8Nd- 23 -4  27 -1  

54 Suberylglycine Nd Nd Nd Nd 

55  Succinic acid  128 -12  202 -20  483 -20  618 -15  

56  Sulphate  16 -7  26  47 -5/6  5/114-5/2  

57 Tiglic acid Nd Nd Nd Nd 

58 Tiglylglycine Nd Nd Nd Nd 

59  Uracil  26Nd- 38Nd- 41Nd- 41Nd-  

60 Uric acid Nd Nd Nd Nd 

61  Vanillylmandelic acid  1/14Nd- 16Nd- 2/23Nd- 25Nd- 

 *Nd :Non detectable ������ C��W ���>� CW��k �� ���� ��- � �Z�
� F�� �� ���  
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����� ����	� 
� 
�
�� ����
� ������� ���� ����	�	 '���(�� ) 

������� �  C=��- 2 &������ � �  ����- ?��
� ���� %���+� 

����   ?K@H 2�� ���C ������� 
��� �  ��� �  ?�
� 

) :�����mmol/mol Creatinine 43227  �����     :��$�IP

4/5 -Nd( )Nd :Non detectable.( ����8 �(��M���C ���� 

����� �� ��C ����� ���  �
������  ���  ,�>� �� �����8 12B 

iI"�� ?
� .��8 ����� ?R" %���  �� ?��- �����  �"�87 

��������8 12B � D���W ����"��8  ���� � �����)�' ��������� 


����� ��� � jM �� %��� 7 &��� O�+:�� �  !(  

���C ������� 
��� %�+�  ��� ��  �I�� GT"�� � ������8 

12B � �%���A C��A ����� �  ��8 B �� �� Z����  ��.  

  

  
 %&'1����' .#��� ��()� �* ����� �� ������� �� ���� +����, . ��- ��   ���� �� .�/!� � 1 �� .�0'�� 

* (���� ��2)��3��45 ) �67�� ������4��  

  

  
 %&'2 .������ ���)��� %�4� $� 94�� (
��.
��) ����� ����� �� ������� �� ���� +����, .  

'���� ��- ��   ���� �� .�/!� � 1 �� .�0'��  
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����������� ����	� 
� 
�
�� ����
� � ���� ����	�	 '���(�� ) 

����� 2: (: 
��.
��)  

����� ��M 8 ����7 ����( X�  � ����4 � Cw�k ��� %��� 

IP�$�  �� �� �  ��� ���"  ���  ���Z�   � ���  ���  ?�@A 

�������� 2 ��� �  ��%��
��� ����   ��� .� ��8   ����� 

�� %�� 2650  X��� �  j�M �� �M ��%�  ��8�(�  8�
  C���� 

�kO@� �)X�" (�����  �����  �� .����4 b�'�  ��" � ��8 

�����  �>���
   L��+" �  ?�- �  ���M �  � ���  9����� 

�� �� .����� �� 3 O���� % ��  ?�(�� �  ��" 6  O����� 

6����
 ���� ���K� ���� ��
���7 ����� �� 6 O������ ���� E���I�  

�����
���%� ��:  _" � X��" �  %�� �:  ��- �  ��� 

?@A  �p��� �Z�"� � �� ��k7�  � ��%��
��� ���� 

 ������ .�  ��
���� X2 %���4 R����S�7 �M���=�� � 

�M��"��� I��� � z@S� ����+� �-� ?�3M ��  &���� 

�-� �� � �� #��w  ?���;  �� ��� .�� �����)�y�  � ��O 

���(�  ������ �����  �� � �>��
  ���� ��=� �� ?@A 

��"� ��M �  �p��� �Z�"�   �<� ?�-�  . ���� �� ���� 

�  8 ���O� *+"�, ����k�� ����� ���  �
����� � �  

��� 7�- ��s���Z
 jM �� #�� ��"���  ��� �  ��C �� ?�� 

I@W� �  ��%��
��� #�(  �� .���)�' ����� ���  �
����� 

��� � ����� i
�" GC/MS �   ��$��S�   ��`�k7  !�(  

�������>� ������ � "�@O�����C @��������8 )��������� :  

mmol/mol Creatinine 7/55 � �����     :��$�IPNd(7 

3 -������������� M��M���������� �����
��� )����������   

mmol/mol Creatinine 15/109�  �����    :��$�IP 34 -1( 7

 :�����) #����
 C���mmol/mol Creatinine 65/107 7

������    :���$�IPNd  :�������) 8�����@� C������M��M � (

mmol/mol Creatinine 77/6 �����    :�$�IPNd (�� 

 %��+�   ������� ��� iI"���� ���  �   �������
� ������M��M 

��     �  ������ ��� � �����
� �������� C��(��M .�-��

 C=-3 .?
� ���)  

����� 3) :<. =(  

����� ��M 3 ���
7 Cw�k ��� %��� IP� �$� � q�� �� 

��(�@� � ����( X�  � ����4  �� .����( E�� �� ��4  

5 ���
  �� �� � �H�� �� 8�-�  ���M '����M  ��$�IP 

� ��K� �� 
��� . Y��Z��
�  ���  ���=� �  ���  ���k7� �� 

����8 ���(� �� ������ ����� �  8
 8 O����  �� .CIW 

�� %) �����  � ���� @=+�� ?-��� �  6���
  ���  ��K� 

���� ��
��� .������� �>����
  ������ %���- ����=� �  

��%��
��� �� � �C �@�k ��  �k ��������  �
����� �� 

�  ?-� �� ���8  ?�@A  ���  #������  ��
�6  c��Q� 

�� ��  .�� �  ��C  �O�"�  j�Z� �  jZ��"  ���  ���"7 �� 

��ZW  
��� (���� a"�� �- �� %�+� ����     ��<� 

�� ����" �   '��=� ���  �����  ��.  

�����  ��� � �� �� ���� �   ������  ���  � ��� �=� �� 

#3�k �������=� �  �� %���
���  �����  ���-  7 ��� 

!�< ��) �- �  j�M ��  ����)�'  ��� GC/MS7   ��<� 

 �>��� �� � ���C ������� 
��� ��  %��+�  �  )�� ����: 

mmol/mol Creatininer 1047 ��������   :����$�IP 

4/5-Nd(7 �� �O��+� ����� ���C ����� ���  �
����� 

�� ,>� �  �������6� ������8 12B �� �-��  .  

����� 4 )
�� .?(  

����� ��M 7  ����� �7  �����( E��  � �����4 �  C�w�k 

���%�� IP�$�7 �� %�� 2800  X���   ��� . ���M �  � ��� 

?I�� ��(�@� �-� ���  ���� �   � �����4  �>���
   ���v 

���� ����� �� b�� p� ��   �����   ��<�  ?�-��� .

Y��Z�
� � �� ��k7� �� ����8 3A� ���   ���  ���  #��� 

��"���  j�M ��  ����" �  �� �M �����  ?�+� . �
����� 

���������� � �����y @������� H���� "������� ��  ����O 

���(� �� ������ �����  �� .�  7 O���� ��  ?�@A � ��8 

�� B �� �� ���  �7?( �  ��%��
���  �����  �� ��� .
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����� ����	� 
� 
�
�� ����
� ������� ���� ����	�	 '���(�� ) 

���)�' ��
3M &���  ?�K@H  ��������8 ��  %��+�  �  � 

������� 
����� '<� *+"�, ����k�� ���W  ?�(�� .

������L �����)�' ��� � ����8 ������� �  ���$��S�  7���`�k 

�O��+�  !�(    ��>���  C���W  a<��"� ��"�@� ���  �
��� 

)��������: mmol/mol Creatinine 26/45�������  �  

 ���$�IP :11-4/1(7 ��"���'�� ���C @�� ����8 )��������: 

mmol/mol Creatinine 5/50����  7   :��$�IP Nd(7 

"�����C @����8 )����� :mmol/mol Creatinine 93/322 �

������   :���$�IP Nd(7 �������'���C @������8 )������� :

mmol/mol Creatinine 5/270� ����    :�$�IPNd (

 �� �� 5���� �� ����� ��"�@���  �
������� " ��� 

II ) ���  ���I�� ��
)�C ����� � ������;���  ���$�� ( ����. 

�(��M���C ��������� ��
����� ��� � ����8 ������� �    

C=- 4  ���)?
�.  

  

 
 %&'3������ �� ���� +����, .� �� ����� ����� )
��.
�� : (94�� $� -�!-��)�� ������ .����' � � -�� �  .�/!� �� ���� 1 �� �0'��.  

  

  
 %&'4 <)� ������� �*��/)6� $� 94�� (?.,) ����� ����� �� ������� �� ���� +����, .2����' . ��- ��   ���� �� .�/!� � 1 �� .�0'��  
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� 
�
�� ����
� � ���� ����	�	 '���(�� ) 

*+,  

����� �� �������� ���7� ����� �� #23�4�  ��" 

�;� � i@�*� ����� ) ��k 500 ����� ��;�=�( �� 

,Q*" ���� � �� _P %� ���� � %�� �� ��  =�+"�C 

��  ���  . E3��4� �  ������� 6�� ����� ���  �
����� �� 

�@�<  ��8 ����� �� 9��R� ��  �-. 

_W��A ������ ��8 ����� �� _@H�  ��-��  ?�
� � 

�  ����� �� �� �� �� 6a� �"�8 2 �C b�� � ��7� �� 

D�Q4 �  7E�ZP� �� ���- �� )��� .#����K"  ������� 

�  �m�� ��8 ����� �� T���� � H��  �w�Q�4��  ?�
�� 

�������8 *+"�, Rw�x %) �� p�
� �� 3A�6  ������� 

�� �a�"�� ���-  ?
� � ���� ��  ����)�&  ���  D��4 

��-�������  ��  )14 .(� �=� ��  ��4)�8 �=" ���  ��� 

%����� ����-������� ����� *��+"�, ������� ���� 

�������� ���7� ���)�' ����� �� ��� �  ��� F��  ���� 

(����"������/ P�o ��
� ��<�  ?�
� .� ��8 F�� 

�  E���
 1996 i��
�" Tanaka � %�����=�� ����� 

*+"�, �����  ��� ������ ���  �����  � �Z��
�  ��- 

)15 .(�� %)  %����  ��"  ���  ������7 GC/MS  ��� �P���4 

7?W  
��k�? � #��W ���)�' C��� ��"�#�I   ��$�� 

���� ����P 7%����'�� ?��a< *��+"�, ������� ���� 

��������  ��� ��7 �  �
��
 %�a< ��  ����  ���  �� .

� �  ���� GC/MS !����< � ����� ?��
� �  8����l��

��� *+"�, %� ���� �� �����   �O�����H  ?�Im� � 

%� ���� �  t�$� �S4 �� �>��
  �(��@� � ��8  ����� 

����� �� � � ��' ��� ����� ��  $�`��? �� 7%����� F�� 

 ������
� �� ���- ��  �� )16.( 

�� �<�" �� � ��8  ���  C����A ��;� �=� � R�� �S� � 

�l���8  #� ��A �  d��� GT" ���  ���  ������"  ?�K@H � 

�(��M�C  �
����� ����� ��� �  ��� � �� T" ����  ����  

)18-17�( �������8  ����`  ?�
�  ���  ��� $�<� ��� 

� �  �� �$�IP _
���� �� %) $�<�? �� ��-�  �-�� .

#�$��S�   ��$�� �  � ��8 ��� ���  X�����  ���-  ?�
�  

)22-18(�� _@H� �  d��   �������
�  �@4� �  � �Z��
� 

��-7 F�� q��*�
� ����� ���  �
����� �� ��� �   ��� �

z�+� F�� ��
 #��Z" ����  .F��  ���  �Z@�*�� 

��� q��*�
� ����� ���  �
�����  ����� �   ��<�  ��  

����� q��*�
� �� E3k � q��*�
�  ���  (����"������� 

���
� .�� � �C ?��a
 � ��
)�  q��*��
�  ���  E3�k 

?I�� �� F�� ��  ��O7 �� � ��8 F�� �   ��$��S�  

���`�k � �Z���
� ����- ?��
� )24-23(. Rinaldo � 

%���=�� ��7' �� � �Z�
� �� F��  q��*��
�  ���  E3�k 

���)7� ��������� ��
����� �� �� ��� � q��*���
� � ���� 

 �
���@  GC/MS � ����R�  IP���$� �� �  4 ������ 

�
� o@�*� $"��8 �� �� )4.(  

Hoffmann � %�����=�� )25( � ����' Sweetman 

)26 (�� F�� (����"������ ���!  ��>"���7 ����� ��� 

 �
����� �� q��*���
� �  jy��
���� ��
���@  GC/MS 

� ��R�  �$�IP %) �� �� �  ��� � $"��8 �� ��.  

 �>��� �$�IP �� ?
  ���) �� �$��S�   ��`�k �  

 ��� 90 �w�  �� ��"�#�I ���+� ��  �>��� �+���  ���- 

i
�" Rinaldo � %���=�� )4( �� �-�������� .  ��� 

@����8 )����� [���'O��C @����78 [������ ��C @�� ���78 

�������'���C @������78 j�����" - ��
�[�����C @������78 

"�������C @������78 ��"���'�����C @������78 �����
�C 

@������78 3 -�(���C M��M������C @������8 (�  ���$��S�  

Rinaldo � %���=�� )4 (�   ��$" ��  ��(� 6��
  !�(  

��  �-7 ��� �  ��v X��� �� ����� �� 
����  ���- �  

�$��S� �`�k  ��� �+� .�� �K� �� �
� � ��8  c3��4� 

���� �� �P�4  ���Z"# �  F��  ��-�� .�   ��$��S�  
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����� ����	� 
� 
�
�� ����
� ������� ���� ����	�	 '���(�� ) 

Rinaldo � %�����=�� )4 (����� �����)�' �������� ���� 

@����8 �� F�� �(�`� % �� ����"�' �M �����  � �Z��
� 

��- ?
� �� F�� W �z �" � p��k  ��"  �?�
�  ���� 

���� �� ����"�'  ��  �K�  ��� #�I���" �����M.  

E�
 �  4� ���� ���  ����)�' ����� ���  �
����� 

� ��� F��  ������ ��� ��(�� ��-  ?�
�   %) �  ���

�@k��  �� cGk E3k �� q��*�
�   ��< �� �  �-

���� ����� 7%)   ��'�" ��[��� 6�'�) �� ��� � �   �<��

  z��+� �� C�IW ��� � jy
 �      %;������ ���� ��� ���


�� �+4  �-� �Z�
� #��w �  . �� ��"� #��I �� C�I 

��- �� ����"�' �M���� �� �A%��  ������
�7 � ��8 F�� 

p��k �" �� F�� ��  q��*��
�  ���  E3�k  ?�
� � 

 8��l���� ����" ��"�#�I ISW� ����� �)� ���  �
��7��� 

7����W @M� C=�� 7�� ��M�8 � M�������8 �� ��  %���'�� 

�� ������� 
����� ������ ��� ��� )29-27.(  

�$��S� � �  ��"�� �� ��K�� $"��8   ��>��� IP� �$� 

������� 
����� _
���� �� $�<�? ��8  ���+�  X����� 

���- ���� � �  ���� ���$��S�  ���`�k �  � ����R�  

� �  �� �� ?
  ���) �� ��8 �$��S�  ���  ��-�� )18 .(

�l���8 � �   �� �� ?
  ���) �   � ���R�   �����L 

>R"�#�> X���� ��- �  ��+�  8�M�; )28� ( $�< ��? 

��)��= )29 (�� �-��.  

�  �m�� S�#�$�� X���� 7��- ���C ������� 
������ 

�-�! �"�8 �� ���� ������ ���   ?�
�)13 .(��  �
����   

10 ����� B�=+� �� �������� �  ��8 �$��S�7 2 ����� 

 ���� 3���I������C ��������� ��
������ ���
��-�� ���-�� .

#�$��S� ��+�� ��  ��$" �����  ����+ �k��q�  ?�
� 

�" -�d� $W��� ��8 ����� �  <$��?  ���+� $" ���8 

 �- 7��� E���k� ��  �� �  ��%�� � ��' �� ��C ����� ��� 


������ �-�! �"�8 ����� ������� 
����� �-��.  

�  ��8 ����� �� 5���� ��  �����  ��
�  %� ����� 

7X�" �  2  ��� !(  ��"�_ ���C ������� 
���  ������ 

����+ �� ���>� 5/97 �w�  �� ?
   ����)   ��� .� ��8 

����� �� ����" �  5�I"�� �� �� ����� �-�� �� 3�I�  ��� 

���C ������� 
������ �����7 ���  ����� 3A ��6  ������� 

���� � �=� ?
� .Hori � %���=�� �   ���  �������  

�O����H �� 
���@  GC/MS7 122   ����  ���  xS�
 

2�� !(  ���C ������� �  ��� �  %� ����� ��  F��'�� 

�� �� �� �a�" 13  ��� �� %)  ��� �� � 3A ��6  ������� 

���� �� � >�����7 ����v ?���3A �������� �����-��� )30 .(

�'(��& !(  �� ��C ����� ���  �
��� �  ��� � �   ,�>� 

j���"  �2������8 II � ����� ���  �
������� � ��'   ���� 

��  �- .�� (�P7� ��8 �����  ���  �����"  �@@A� H ��� �� 

#23�4� ���� �������� ��-�  �-��7 �� �@�<   ��I�� 

������8 12B )�  -����4� �� �� � �� � �����*��  ��� 

3�I� �� 6� ��4� ��M� �+��� GT" ���  ���  ����7   ��I�� 

������� �� �����8 12B   ����  ��-(7  ,�>� �   9G�< 

j=@y���� C����A ��@4� �- ��������8 12B7 �������6��� 

������������ ��������� � �� � 7&���������� GFR   

)Gluomelar filteration rate(7 ��
 GT"�� � X���
 

Short bowel )31.( #�$��S� ����+ X�2  ?�
�  ��" 

?@A @w�� !(  ��& �� �k �� ��C ����� ���  �
��� �  

��8 2 ����� �� ���� 6��
 ,*+�  �- .  

&����) ���)�' ������� 
�����   ������ �� �" ��� �

� � �%��  ��(�O� X���� ?
������ � ��� ��  ����)�'   ���

 � ����
�( ����+� �� q����4���� ��-��� ���� ��3��A ���� 

'���� �� % �� ��� ��7��� CW��k  ��k �� ���7 E�P 

�� �+� �� 9��<  ���  ?�
  �� ����  ��
�� . ��l���8 

�(��M � ?��K@H ���� 5������ #���A3P����C ��
����� 

�������  ���� ��� � $�< ��?      ��<�� ���+� 6���
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�?�� � ��8 ��� ���>� ����8 � ����8 ����L  F��'� ��

�� ����M�� �� .�� � ��8 F��   � ���+� �  ����)�' ��� � 

��%���� ������ #23�4� �� B�=+���7  ���  %���"   ���

*+"�, �
�! ��8 �����    !�W�� ��� %����  � ��7  ��

GM�� %��I< t���A��  ������ _>A rA�� ���  ��� 

��n�  ���< ��  ��k ��    �� %��� �� b����  ��-��7 

��@<�� � . ���8 �l�� �$��S��8 � �O��+��8   ?�
�

 �  ��2�� �w� �� � ��� �������    ���� ���R� �� ������ 

���  3A���6 ������� ������ ���������� �������7 ����8 

����� ��  � �   �<� !W��  �� � �� �K��  �
�� � ��8 

����� �� ���  -�d� 2���� �l�� .������8 � �  ��K�

�� �
�  ���  ��%�� ���C ������� 
����7� �-�! �"�8 

����� �  ��8 ��%����   ���3A�6 
3��� ������� 


��� �� �-��.  

 
- ����. � �/0"  

8���     ?�a< %�aZ�w� �=�-'M X�@A ��O+��  �� �@�
�

 8�� ���� !���� 8��s"&���M p�y
 �� ��'�    ��� .

      %���
� �A����<� 8��s�" %����  ?������ �� 8��l��

   � ?������� 7������'a� %������
 7%�aZ��w�%�������� 

%��
�����  (p) ���'�� ��  ��a�- � (d) ��a+����
 �

  8��� %�� �� X��R� 8����� 8��l�� � %�aZw� ��+a�

   ����<� ?�a< ��$��S�  ���   ������    � �=�+" ����

�� C�A �� ��� ��W ��) . 
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Abstract 
Background: Organic acidurias are a heterogenous group of inherited metabolic disorders characterized 
by the accumulation and urinary excretion of organic acids. Delay in the detection and treatment of many 
of these disorders may lead to permanent brain damage or death. Accurate and early diagnosis is 
therefore paramount. The diagnosis of these disorders is achieved by the analysis of organic acids in the 
urine using gas chromatography/mass spectrometry (GC/MS). Since genetic and environmental factors 
and feeding habits can affect the concentration and profile of organic acids, for each population, data 
should be collected appropriate to that population. Such data did not exist for the Iranian population and 
thus, needed to be collected.  

Methods: 140 random urine samples were collected from healthy children in 4 age groups: term neonates 
(< 30 days), premature neonates, infants (1 month-2 years), and children (> 2 years). In addition, urine 
samples were collected from 10 children with classical symptoms of inherited metabolic disorders. After 
extraction and preparation of trimethylsilyl derivatives, organic acids were analyzed using GC/MS. 

Findings: 61 organic acids in 140 healthy urine samples were measured and the results were reported 
as the 2.5th-97.5th percentiles. These compounds were normal components of urine and some marker of 
diseases. In addition, among 10 samples collected from patients suspected of a metabolic disease, 2 
patients with methyl malonic academia, 1 patient with propionic acidaemia and 1 patient with glutaric 
academia type 2 were identified. 

Conclusion: Urinary organic acid analysis is not currently performed in Iran and samples are sent 
abroad for investigation. In addition, no reference ranges for urinary organic acids in healthy Iranian 
children is available. This article, for the first time, reported the urinary organic acid analysis using 
GC/MS and reference ranges for the Iranian population. Urinary organic acids can now be analysed 
and results become available within the same day of patient admission in order to initialize early and 
targeted treatment. This study shows that metabolic disorders do exist in high proportion of patient 
with clinical signs and it appears that these diseases are prevalent. It also seems that methyl malonic 
acidemia is the most common disorder in patient with classic symptoms of organic acidemia in Iran. 

Keywords: Urinary organic acids, Inborn errors of metabolism, Gas chromatography-mass 
spectrometry, Reference range 
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