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末梢血 リ ン パ 球 に よ る遺伝性 リ ソ ゾ ー ム

蓄積症 の 診 断

〔Ⅱ〕 末梢血 リ ン パ 球 に よ る P o m p e 病 及 び Ⅰ- C ell 病 の 酵 素診断

金沢大学医 学部小児 科学教室 ( 主 任 : 谷 口 品 数授)

加 藤 英 治

( 昭和 54 年1 月 10 日受付)

著者 は 〔
,
l〕編 に 於 い て , 末梢血白血球 を より 均 一 な

細胞 群 で あ るリ ン パ
坪分画 と 頬 粒球 分画 に 分離 し . リ

ソ ゾ ー ム 水解酵素の 活性を 検討 し . 両細胞分画 で の 酵

素活性に 量 的 な差や質的 な差が 認 め られ る こ と を 明ら

か たし た
. 遺 伝性リ ソ ゾ ー ム 蓄稜症の 欠 損酵素 は酸性

域 に 主 な活性 を示す酸性水解酸素で あ り . 又 α
･

gl u c o
･

si d a s e の 活 性 の よ う に . 顆 粒 球 分 画 で は a ci d a -

gl u c o s i d a s e の 活性を評 価 す る こ と が 困難で あ る 場合

も▲あり , 末梢血 リ ン パ 球 の 使用 が リ ソ ゾ ー ム 蓄積症 の

酵素学 的診 断に より 有用 な場合 も多 い と考え られ た .

従来 .

.末梢血白血球を用 い て は正確 な診断が 困難と

考 え られ て き た 典 型 的 な t｣ ソ ゾ ー ム 蓄 積 症 で あ る

P o m p e 病 (牌原病 Ⅱ型) と , 培 養線椎茸細胞で 多く の

リ ソ ゾ｢
ム 酵素の 活性の 低 下を 示す 奇妙 な疾患 で ある

トc ell 病( M u c oli pi d o苧i s Ⅱ 型) の 末梢血 リ ン パ 球 に

つ い て リ ソ ソ十
ム 酵素 を換討す る 機会を得 た の で t そ

れ ら の 結果 に ちい て 報告す る .

Ⅰ. P o m p e 病( 撼原 病Ⅲ 型) の 診 断及 び 保因者検 出 へ

の 応用

研 究対象及 び方法

1 , 対象

血 族関 係 の な い 両親 よ り 出生 し た生後 3 ヵ月 の 第2

子 の 女児 で . 筋 肉生検標本 に て α
-

gl u c o si d a s e の 活性

の 欠損及 び グリ コ
ー

ゲ ン 含有量 の 増加 を認 め
, 本症 と

診 断 さ れ た . 猶 お第 1 子 ( 男児) は生後 10 ヵ月 の 時 .

心不 全で 死亡 し , 剖検に て 本症 と 確認 さ れ て い る . 及

び . o b li g a te h e t e r o z y g o t e と 考 え ら れ る 患 児 の 両

親 ,

T h e u s e o f p e ri p h e r al b l o o d l y m p h o c y t e s

2 . 細胞の 分離

既 に 〔Ⅰ〕 編 に お い て 記 載 し た方法 に 従 っ た .

3 . リ ン パ 球 の 培 養

gl u t a m i n e (0 .3 m g / mL ) . 1 0 勉 胎 児 牛 血

清 . s t r e p t o m y c i n (1 0 0 〟g / mL ) . 及 び P 6 n i c illi n (1 0 0

単位 / mL) を 含む R P M I 1 6 4 0 培地 1 .O nL 中 に ､ 2 の 細

胞 分離 より 得 られ た リ ン パ 球分画 の 細胞を 1 × 1 0
6

個

人 れ , P H A - P 1 5 〟g / 氾エ を 添 加 , 或 し
′

､ は 添 加 せ ず

に , 3 7
C

C , 5 % C O , i n

-

A i r の 条件下 に , 7 2 時 間培 養

し た .

培養後 . リ ン パ 球 を 3 匝Ⅰ生 食水 で 洗浄 し , 生食水で

再浮遊後 , 細胞数 を訝 整し . 酵素活性測定 に 使用し た .

4 . a
-

gl u c o si d a s e 活性の 測定

〔Ⅰ〕 編 と 同 様 な 方 法 で 実 施 し た . 但 し .
a ci d α ･

gl u c o si d a s e の 活性の 測定は p H 4 . 2 5 で 行 っ た .

結 果

図 1 に 示し た よ う に , 患児 の 顆粒球 分画 の 活性 は ,

酸 性域 で も中性域 で も正常対照の 徳性と 同等以 上 で あ

り t 対照と 同様 に . a ci d と n e u t r al の 酵素活性 を分離

評 価 す る こ と はで き な か っ た .

一 方 , リ ン パ 球 分画 で

は , 患 児 の 酵素活性 は , p H 4 . 0 ～ 5 . 5 で 欠 損 し て お

り , p H 6 . 0 ～ 7 .5 で は 対照 よ り低 下 して い るが , 測定

可 能 な 活 性 を 示 し た . 即 ち . リ ン パ 球 分 面 で

は ,
n e u t r al a

･ gl u c o si d a s e の 残存活性 の 影響 な し に

a ci d a
-

gl u c o si d a s e の 活性の 測定 が可能 で あ っ た .

正常対鼎 の P H A 刺激培養後の リ ン パ 球 の a -

gl u c o
-

si d a s e の 活性 は . 培 養前の 活性よ り や や減少 し たが
.

殆 ん ど同様 な p H a c ti v i t y p r o fi 1 e を 示し た ( 図 2 ) .

a s a n a i d i n t h e d i a g n o si s o f s e v e r al

i n h e rit e d l y s o s o m al s t o r a g e d i s e a s e s . 〔ⅠⅠ〕 T h e e n z y m ati c d i a g n o si s o f P o m p e
'

s d i s e a s e

a n d l - C el l d i s e a s e w i t h t h e u s e of p e ri p h e r al b l o o d l y m p h o c y t e s . E iji K a t o
,

D e p a rt m e n t

o f P e d i a t ri c s ( D i r e c t o r : P r o f . N . T a n i g u c h i), S c h o o l o f M e d i ci n e
t
K a n a z a w a U n i v e r s it y ･
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末梢血 リ ン パ 球 に よ る遺伝性リ ソ ゾ ー
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しか し
,
P H A 非添 加培養 の リ ン パ 球 の 活 性 は 低 下 し

た .

p H 4 . 2 5 で の a c id α
-

gl u c o s i d a s e の 癌 性 を 培 養 前

と P H A 刺 激培養後の リ ン
パ 球 分 画 で 比 較 し た ( 図

3 ) . 正常対照 の 活性の 平均値 は , 培養後や や低 下 した

が , 分散は/トさ く な っ た . 患児 の 活性 は . 培 養前及 び

培養 後も欠 姐 して い た , 両 親の 活性 は . 培養前父 親 は

正常下限 , 母親 は正 常域 で あ っ たが
, 培養後の 両 親 の

活性 は正常対照 の 約 30 % に 低下 し た .

考 察
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主 徴と す る全身 性の グリ コ }

ゲ ン 蓄積症で .
JL ､不全 の

た め に 1 歳前後で 死亡 す る 常染色体劣性遺 伝性の 疾患

で あ る
1)

. 本症の 酵素学 的診 断 に . H u iji n g ら
2
吻 報告

以 来. 末梢血白血球 が用 い ら れ て い る , 報告さ れ て い

る 末梢血 白血球の 酵素活性 は , 多く の 症 例で 欠損し て

い る が , しか し . 臨床経過 並 び に 筋肉や肝 の か gl u c o
-

s i d a s e の 活性の 欠損に よ り確認 され た 本 症 の 患者 で

あ る の に も拘ら ず , 白血球 の 酵素徳性が僅か に 低下 ,

或 い は殆ん ど 正 常 で あ っ た と い う 報 告 も 散 見 さ れ

る
3 卜 6】

著者の 検討 で は . P o m p e 病の 患者 の リ ン パ 球 分 画

の a
-

gl u c o si d a s e の 活性は p H 5 .5 以 下の 酸 性 域 で 欠

損 した が
.

一 方顆粒球分画 で は . 正 常対照と 変ら ぬ 悟

性 を示 し た( 図 1 ) . 末梢血白血球の 酵素活性は リ ン パ

球 や顆 粒球 な ど の 細胞 の 活性の 総 和と して 表現 さ れる

の で . 著者の 結果 か ら ∴蛸 拉球 を多く含む 白血球試 料

を用 い た 場合に は ,
たと え 酸性域 で 酵素活性が測 定さ

れ て も , 顆 粒球 の 活性 の ため に , 患者の 白血球は酵素

活性の 欠損を 示さ な い こ と が 予想さ れ る . 実際に 使用

さ れ る白血球分離法 に は , 主 と して 単核細胞が 回収さ

れ る
"

F il m te c h n i q u e
l'

と . リ ン パ 球 . 顆粒球を 末梢血

に 近 い 割合で 得られ る デ キ ス ト ラ ン 沈 降法 .
フ ィ ブリ

ノ ー

ゲ ン 法が あ る
7】

. 本庄 の 患者の 白血球 の 酵素活性が

著し く低 値と す る報告の 多く は , 白血 球分離 に 前者の

方法を 用 い て お り , 酵素活性 が正 常な い し低 下と す る

報告の 多く は , 後者の 方法を用 い て い る .
こ の 事度 は .

著者の 結果か らの 推定 と
一 致す る も の と 考え ら れ る .

α
- gl u c o s id a s e の 活性の p H p r o n l e は組織の 種 類

や . 同 じ組織で あ っ て も用 い られ る基質に よ っ て か な

り相違 の あ る こ とが 知 ら れ て い る
81 9)

. K o s t e r ら
5) の
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m a lt o s e を 基質に 用 い た 研究に よ る と .
P o m p e 病 の

患 者の 多核球の 活性 は p 艮4 .0 で 中等 度 低 下 , P h 6 . 5

で 正 常で あり . ∵ 方リ ン パ 球の 活性 は p H 4 .0 で 殆ん ど

認 め られ な く , p 王1臥5 で も低下 して い た . 4 - M ロ 基 質

を用 い た 著者 の 結果 と , 轄粒球分画 の p R 4 .0 の 活性 に

相違 はみ られ る けれ ど ,

一 致 し た成績と 思 わ れ る ･

本症 の 患者 の 額粒球 分画 の 酸 性域 で 測定さ れ る活性

は n e u t r al a
･

g l u c o si d a s e の 残存活 性 と も 考 え ら れ

る が , 十分 な説明 で は な い だ ろ う .
P o m p e 病 の 患者の

腎 に は , a
-

gl u c o s id a s e の 活性が 正 常近く 見ら れ
3)8)

.

こ の 活性 を示す c o m p o n e n t は . 肝 な どに み ら れ る a ･

gl u c o s i d a s e の C O m p O n e n t と . そ の Ki n e ti c s 及 び 免

疫学的性 質を異 に す る とさ れ る
31 8I9)

. B r o a d h e a d ら
m )

は頼拉球 に み ら れる a
-

gl〕c o si d a s e の 活 性 が 腎 に 存

在 す る C O m P O n e n t に 近い 性状 を も つ と 報 告 し て お

り .

一 方 ,
J) ン パ 球の a c i d a r gl u c o si d a s e は , 頼粒球

の そ れ と異 な り . 肝 に み られ る の と 同 一

の 酵素で あ る

と 考え ら れて い る . 従 っ て , P o m p e 病 の 診 断 に は , 末

梢血 リ ン パ 球 を用 い て .
a ci d a ･ gl u c o s i d a s e の 活 性

を測定す る方法が 最も信頼性 に 高い と 考え ら れ る .

末梢血リ ン パ 球の a ci d a
･

gl u c o si d a s e 活 性 に よ る

ヘ テ ロ 保因者 の 診断 に つ い て は , 患者 の 両親の 酵素活

性 が正常域で あ っ たの で , 有用 で あ る と い う 結果 は得

ら れ なか っ た . しか し P H A 刺激培 養後 の リ ン パ 球 の

a c i d α
･

gl u c o s i d a s e の 活性の 測定 で は , 患者 の 両 親

の 活性が , 正 常対照 の 活性 より 有意に 低下 し ,
ヘ テ ロ

保 因 者 の 検 出 に 役立 っ と 考 え ら れ た . リ ン パ 球

に . P H A な どの レ ク チ ン を 添 加 培 養 す る と , b l a s t

化 . 蛋 白合成 の 冗進と と も に , 種 々 の リ ソ ゾ
ー

ム 酵素

の 産 生 も 触 発 さ れ る こ と が 知 ら れ て い る
川

, 更

に , b l a s t 化に よ り 細胞と し て の 均 一 性 も より 高 く な

る こ と も考え られ る . H i r s c h h o r n ら
1 2)

は P H A 刺激

培養 し た リ ン パ 球の a c i d a
･

gl u c o si d a s e の 活 性 の 測

定が ヘ テ ロ 保因 者の 検出に 有用 で あ っ たと 報告し て お

り , 著者 の 成績 も彼 らの 結果を 支持 す る も の で あ っ

た . P H A 刺激培養 リ ン パ 球の a ci d α
･

gl u c o si d a s e の

活性 の 測定 が ヘ テ ロ 保因者の 診 断に ど れ だ け信頼性が

あ る か に つ い て は t 今後多数の 症例 で 検討 さ れ る こと

が 望ま れ る .

結 論

P o m p e 病の 診 断に , 4 ･ M U 合成基質 を 用 い る リ ン

パ 球 の a ci d α
･

gl u c o s i d a s e の 活性 の 測定が 有 用 で あ

っ たが , 額粒球 の 酵素活性の 測定 は役立 た なか っ た
.

本症 の ヘ テ ロ 保因者の 検出に
,
P H A 刺 激 培 養 後 の

リ ン ノ ヾ球 の a ci d a
-

gl u c o si d a s e 活性値 が有用 で あ る

可 能性 が 示唆さ れ た .

Ⅱ . トe ell 病 ( M u e oli pi d o si s Ⅲ 型) の 診 断へ の 応

用

研 究対象 及 び方法

1 . 対象

2 歳 の I - C ell 病の 男児 で , 患児 の 血祭 中の a
･

gl u c o
･

si d a s e
, β

-

g al a c t o si d a s e
, β･

gl u c u r o n i d a s e . a
･

m a n n o si d a s e . N ･

a C e t yl
- β･

gl u c o s a m i n i d a s e の 高値

が み られ た( 表 1 ) . 及 び , 血縁関係 の な い 患児 の 両親.

対照 と し て , 生後 1 ヵ 月か ら 48 歳 ま で の 健康 な 30 名

の 白血 球を用 い た . 猶お
, 培養リ ン パ 球 の 酵素活性の

正 常対輿 に は , 健康 な成人7 名を 用 い た .

2 . 細胞の 分離

〔Ⅰ〕編 に 記 載 した 方法 を用 い た . 但 し . デ キ ス ト ラ ン

沈降後 の 上 清の 一 部を取 り , 3 匝Ⅰ生食水で 洗浄 後 , 全

T a bl e l . A c ti v it y o f P l a s m a A cid H yd r ol a s e s in th e P a ti e n t w ith I ･C ell D is e a s e
･

a n d

th e P a r e n t s .
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末梢血 リ ン パ 球に よ る遺伝性 リ ソ ゾ ー ム 蓄積症の 診断( Ⅱ)

白血球と し て , 測定 に 使用 した .

3 . リ ン パ 球の 培養

〔Ⅱ〕編 の Ⅰ. に 既 に 記 載し た方法 に 従 っ た .

4 . リ ソ ゾ ー

ム 酸性水解酵素活性の 測定

a
･

gl u c o si d a s e
, a

･ g al a c t o si d a s e
t β-

g al a c t o
-

sid a s e
, β- gl u c u r o n i d a s e

. a
-

m a n n O Sid a s e , 及 び N -

a c e t yl ･β-

gl u c o s a m i n id a s e の 活性を , 全 白血球 . リ ン

パ 球分画 . 及 び顆粒球 分画 を用い て , p H 4 .3 で 測定 し

た . 測定法 は . 〔Ⅰ〕 編 の 方法と 同様 で あ る .

結 果

各細胞群 で の リ ソ ゾ ー ム 酸 性水解酵素活性値 は . 正

常対照で t 年齢間の 差が み られ なか っ た の で
. 対照全

部の 活性値 を纏め て 正常値 と し た .

衰2 に 示し た よう に
, トc ell 病の 患児の リ ン パ 球 分

画 で は, a
･

g al a c t o si d a s e . β
-

g al a ct o s i d a s e , β
･

gl u c u r o n i d a s e
, 及 び N -

a C e t yl ･ β- gl u c o s a m i n i d a s e

の 活性が正 常対席 より低下 して い た . 顆粒球分 画の こ

れら の 酵素活性 は正常で あ っ た . 患児の 仝白血球 の 宿
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性は ･ α
･ と β- g a l a c t o si d a s e で 低下し て い たが , そ の

他の 酵素で は正 常で あ っ た .

一 方 , 両親 の 酵 素 活性

は ･ 3 っ の 細胞群 と も に , 正常域で あ っ た .

P R A 刺 激培養後 の リ ン パ 球 の リ ソ ゾ ー

ム 酸 性 水解

酵素の 活性は 蓑3 に 示し た . 正常対照で は, 培養前 に

比 し ･ P H A 刺激培養後の リ ン パ 球の 酵素活性 は . 幾分

減少 した .

患児 の リ ン パ 球 の 活 性 は
,

a - gl u c o s id a s e を 除 い

て ･ P H A 刺激 培 養 後 に
. 顕 著 な 低 下 を 示 し た . β･

gl u c u r o n i d a s e ･ a : m a n n O Si d a s e , 及 び N -

a C e t yl ･ β-

gl u c o s a m i n i d a s e の 活 性 は そ れ ぞ れ . 正 常 対 照 の

29 ･ 8 % t 21 ･1 % ･ 3 0 ･6 % で あ っ た . α
･ と β

･

g a l a c t o si d a s e の 活性 は
, 更 に 低 値 で

. 正 常 対顔 の

10 .8 % と 6 . 9 % で あ っ た
.

両親 の リ ン パ 球 の 酵素活性 は , P R A 刺激培養 後も .

正常対顔 と 有意な差 を示 さ なか っ た .
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抽 p e r c e n t a g e o f n o m a l m e a n ･

性劣性遺伝 性 の 疾患で あ るが
, 尿中の ム コ 多糖体 の 排

泄 は正 常で あ る
‖】

. 患 者の 培養 皮膚線維芽細胞に 多 数

の 封入 体 (i n c l u si o n b o d y ) を認 め る こ と か ら , ト

c ell 病 と 呼 ば れ る . 培 養 線 推 芽 細 胞 で は , a Ci d

p h o s p h a t a s e や β
-

gl u c o si d a s e を 除い て
､ 多数 の リ ソ

ゾ ー ム 酸性水解酵素が低下 して い る .

一 方 ,
こ れ ら の

低 下 した活性 を示す 酵素が . 培養線維芽細胞の 培地 中

や . 患者の 血清 , 髄液や尿 中に 異常 に 増加 して い る ･

しか し , 今 日まで の 報告で は
, 本症 の 患者 の 末梢血

白血球 の リ ソ ゾ
ー

ム 酵素活性 は 正 常 域 で あ る
1 4 1

と さ

れ . 僅か に W al b a u m ら
1 5】

と S t r e c k e r ら
川 が , 患者 の

白血球 で α
･

g al a c t o s i d a s e と β - g al a c t o si d a s e の 活性

の 低 下 を報告 して い るだ け で あ り t
こ の よう な 成績 か

ら . 従来 . 末梢血白血球の 酵素 測定 は本症 の 診 断 に は

意味を も た ない と言 われ て き た .

一 方 , 本症 の 患者 の 末梢血 リ ン パ 球 の 20 % 前後 に 空

胞 形成が み ら れ . 培 養線維芽細胞 と同様な 蓄積現象 に

ょ る も の と考 え られ て い る
1 3 川

.
こ の こ と は . 末梢血リ

ン パ 球 に お ける リ ソ ゾ
ー

ム 水解 酵素 の 活性 の 低下を 暗

示す る もの の よう に 思 わ れ . 事 実本患児 の リ ン パ 球分

画 の a
- g al a c t o s i d a s e

, β-

g al a c t o si d a s e , β･ gl u c u r o
･

n i d a s e
,
N -

a C e t yl
･ β･

gl u c o s a m i n i d a s e の 活性 は 低 下

して い た .
こ の よ う に

, 患 児 の顆粒球分画で は酵素徳性

の 低下 は な い が
,

リ ン パ 球 分画 に は 明 らか な活性の 低

下が み られ て お り , 従 っ て 顆粒球 と リ ン パ 球 の 活性の

総 和と して 表現さ れ る全白血球 の 酵素活性 は , リ ン パ

球の 活性の 低下が著 し い 酵素 の 場合 に , 正常 以下 の 活

性値を 示 す と考え られ る .

P H A 刺激培養後の リ ソ ゾ ー ム 酵素活性 は患見で . 培

養前 より , 更に 明確 な低 下を 示し た . 本症例 で 活性の

低 下 が 明 らか で あ っ たリ ソ ゾ ー

ム 酵素は , トc e11 病 の

患者 の 培 養線経 芽細胞で み そ れ る結果 と極 めて 良好 な

一 致を 示 した . こ の 成績か ら , 本症 の 酵素学的診 断 に

は , 培養皮膚線維芽細胞 の み な らず , 末 梢血 リ ン パ 球 t

特 に P H A 刺 激培養後の リ ン パ 球が 有用で あ る こ と が

明 らか に さ れ た .

患児 の 両親 で は , リ ン パ 球分画 , 輯粒球分画 . 及 び

P H A 刺 激培養リ ン パ 球 の リ ソ ゾ ー ム 酵素活性 は 全 て

正 常 で あり . 本症 の ヘ テ ロ 保因者の 検出に 利用 で き な

い と 思 わ れ た .

トc ell 病 の 培養線維芽細胞 に み ら れ る多数の リ ソ ゾ

ー ム 酵 素 活性 の 低 下 の 病 因 に つ い て
.

W i e s m a n n

ら
- 7I は リ ソ ゾ ー ム 酵素 の 細胞外 へ の 漏 出を考 えて い る

が , 現 在 で は否定的で あ り .
H i c k m a n ら

1 81
はリ ソ ゾ ー

ム 酵 素の 細胞 内 へ の 取り 込 み の 研究か ら , 本症 の リ ソ

ゾ
ー

ム 酵素 は正 常 の 酵素と何 ら か の 形 で 異 な るた め に

細胞 内 へ 取り 込 ま れ な い こ と が 本態で あ る と考え て い

る .

最近 , N e u f el d
一

派 は リ ソ ゾ ー ム の 構 成 に .

"

T h e

S e c r e ti o n
- R e c a p t u r e H y p o th e s i s

"

を提唱 し , 分泌 さ

れ た 酵 素 蛋 白 に お け る 認 識 部 分- p h o s p h o
-

m a n n o s e (?)
-

の 存在が .#田胞内 へ の 取り込 み に 関係深

い と し . こ の 点か ら トc ell 病 に お け るリ ソ ゾ ー ム 酵素

の 活性低 下 を説 明 しよ う と試 みて い る
用I

.

一 方 , S t r e C k e r ら
一 6)

は . 本症 で の n e u r a m i n i d a s e

の 活 性 の 低 下 を 報 告 し て お り .
V l a d u ti u

20)

は , p ri m a r y l y s o s o m e に お け る特定 の n e u r a m i n i ･

d a s e の 欠 扱が , 酵 素空 白の 構造異常 を 来た し , ひ い て

は異 常 な e x o c y t o si s の 原寓 に な るの で は な い か と 考

え て い る が
.

トC ell 病の 本態の 解明 は今後に 残 さ れ た

問 題 で あ る .

r



末梢血リ ン パ 球 に よ る 遺伝性 リ ソ ゾ
ー

ム 蓄積症 の 診断( Ⅲ)

結 論

トC ell 病 の 患 児 の リ ン パ 球で
, a

-

g a l a c t o si d a s e
. β

-

g al a c t o si d a s e
. β

-

gl u c u r o n i d a s e
.

a
-

m a n n O Sid a s e
･

N ･

a C e t yl ･β･

gl u c o s a m i ni d a s e の 徳 性の 低下が み ら れ

た .
P H A 刺激 培 養後の リ ン パ 球 で は . こ れ らの 酵素活

性は更 に頗 著に 低 下 した .

一 方 . 顆粒の 酵素活性 は正

常で あ っ た .

患児 の 両 親 の 酵素活性 は, リ ン パ 球 , 顆粒球 . 及 び

P H A 刺激培養 リ ン パ 球で . 正常で あ っ た .

以 上の 結果 よ り , 末梢血リ ン パ 球 , 特 に P H A 刺激培

養リ ン パ 球の リ ソ ゾ ー ム 酸 性 水 解 酵 素 活 性 の 測 定

は.
トC ell 病の 患者 の 診 断 に 有用で ある が ,

ヘ テ ロ 保

因者の 検 出に は役立 た な い こ とが 示唆さ れ た .
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