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初
期
段
階
で
は
自
覚
症
状
に
乏
し
い
上
、
卵
巣

は
骨
盤
内
に
位
置
す
る
こ
と
か
ら
早
期
診
断
が
極

め
て
困
難
。
国
内
で
年
間
約
１
万
人
が
罹
患
し
、
発

見
時
に
は
既
に
６
割
に
転
移
が
進
ん
で
い
る
こ
と
か

ら
、
そ
の
半
数
の
約
５
、０
０
０
人
が
死
亡
し
て
い
た

卵
巣
が
ん
。

　

国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
の
分
子
細
胞
治
療
研
究

分
野
の
研
究
グ
ル
ー
プ
で
は
、２
０
１
８
年
１０
月
、「
血

液
中
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
」を
活
用
し
た
、〝
感
度
９９
％
・

特
異
度
１
０
０
％
〞と
い
う
精
度
の
高
い
卵
巣
が
ん
検

出
の
診
断
モ
デ
ル
作
成
に
成
功
。
研
究
成
果
は

N
a
t
u
r
e
誌
が
認
定
す
る
オ
ー
プ
ン
ア
ク
セ
ス

ジ
ャ
ー
ナ
ル「N

ature Com
m
unications

」に
も

掲
載
さ
れ
、
世
界
か
ら
注
目
を
集
め
て
い
ま
す
。

　

研
究
グ
ル
ー
プ
は
、
卵
巣
が
ん
４
２
８
例
と
そ
の
他

の
が
ん
８
５
９
例
、
が
ん
を
有
さ
な
い
２
、７
５
９
例
の

計
４
、０
４
６
例
に
お
け
る
全
例
の
血
液
中
マ
イ
ク
ロ

R
N
A
を
網
羅
的
に
解
析
。
卵
巣
が
ん
患
者
で
有
意

に
変
化
す
る
多
く
の
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
を
同
定
し
、

そ
れ
ら
の
組
み
合
わ
せ
を
利
用
し
た
統
計
的
解
析
に

よ
り
、
卵
巣
が
ん
患
者
を
特
異
的
に
判
別
で
き
る
判

別
式
＝
診
断
モ
デ
ル
の
作
成
に
成
功
し
ま
し
た
。

　

そ
の
精
度
を
検
証
し
た
結
果
、
卵
巣
が
ん
患
者

全
体
の
９８
・
８
％
を
正
し
く
が
ん
で
あ
る
と
判
別
で

き
る
こ
と
を
確
認
。
ス
テ
ー
ジ
別
の
検
証
で
は
、
ス

テ
ー
ジ
Ⅱ
〜
Ⅳ
の
患
者
群
を
１
０
０
％
、
ス
テ
ー
ジ
I

の
患
者
群
に
お
い
て
も
９５
・
１
％
と
い
う
極
め
て
高
い

精
度
で
陽
性
と
診
断
。
今
後
こ
の
研
究
成
果
を
臨

床
研
究
で
さ
ら
に

検
証
し
、
最
適
化

を
重
ね
て
い
く
こ

と
で
、
卵
巣
が
ん

検
診
の
確
立
が
強

く
期
待
さ
れ
て
い

ま
す
。

　

わ
が
国
の
が
ん
医
療
・
が
ん
研
究
の
拠
点
と
し

て
１
９
６
２
年
に
創
設
さ
れ
て
以
来
、
日
本
の
が
ん

医
療
と
研
究
を
強
力
に
リ
ー
ド
し
て
き
た
国
立
が

ん
研
究
セ
ン
タ
ー
。
２
０
１
５
年
４
月
に
は
国
立
研

究
開
発
法
人
に
指
定
さ
れ
、「
大
学
又
は
民
間
企

業
が
取
り
組
み
が
た
い
課
題
に
取
り
組
む
」法
人

と
し
て
位
置
づ
け
ら
れ
ま
し
た
。

　
『
が
ん
に
な
ら
な
い
、
が
ん
に
負
け
な
い
、
が
ん

と
生
き
る
社
会
を
め
ざ
す
』と
い
う
理
念
の
も
と
、

が
ん
の
本
態
を
明
ら
か
に
し
、
が
ん
の
撲
滅
を
目

指
す
基
礎
研
究
ば
か
り
で
な
く
、
医
療
法
に
基
づ

く
臨
床
研
究
中
核
病
院
に
指
定
さ
れ
て
い
る
中
央

病
院
や
東
病
院
と
も
連
携
。
ま
さ
に
基
礎
と
臨
床

の
両
方
の
視
点
か
ら
、
が
ん
制
圧
に
資
す
る
研
究
・

診
療
両
面
で
の
が
ん
対
策
を
実
践
し
て
い
く
中
で
、

世
界
ト
ッ
プ
レ
ベ
ル
で
の
研
究
開
発
成
果
が
次
々
と

創
出
さ
れ
て
き
て
い
ま
す
。

　

今
や
国
民
の
二
人
に
一
人
が
、
が
ん
に
罹
る
時
代
。

国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
か
ら
ど
ん
な
未
来
が
生

ま
れ
よ
う
と
し
て
い
る
の
か
、
が
ん
医
療
の
最
前

線
を
探
っ
て
い
き
ま
す
。

　

が
ん
克
服
の
最
高
の
近
道
は
、「
が
ん
の
早
期
発

見
」で
す
。
し
か
し
、
従
来
の
が
ん
検
査
に
用
い
ら

れ
る
腫
瘍
マ
ー
カ
ー
の
多
く
は「
進
行
が
ん
」に
な

ら
な
い
と
数
値
が
上
昇
し
な
い
の
で
見
分
け
が
付

き
ま
せ
ん
。
前
立
腺
が
ん
や
卵
巣
が
ん
な
ど
、一
部

の
腫
瘍
マ
ー
カ
ー
は「
早
期
が
ん
」で
も
数
値
が
上

昇
し
ま
す
が
、
感
度
と
特
異
度
が
十
分
で
な
い
た

め
、
早
期
発
見
を
目
的
と
し
た
集
団
検
診
に
は

ほ
と
ん
ど
使
わ
れ
て
い
な
い
の
が
実
情
で
す
。

そ
う
し
た
閉
塞
感
を
打
開
す
る
キ
ー
テ
ク
ノ
ロ

ジ
ー
と
し
て
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
が
着
目
し

て
い
る
の
が「
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
」で
す
。

　
「
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
」と
は
、
血
液
や
唾
液
、
尿
な

ど
の
体
液
に
含
ま
れ
る
２２
塩
基
程
度
の
小
さ
な

R
N
A（
リ
ボ
核
酸
）の
こ
と
。
遺
伝
子
の
発
現
を

調
節
す
る
機
能
な
ど
を
備
え
、
人
間
の
体
内
に
は

２
、０
０
０
種
以
上
の
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
が
存
在
し
ま
す
。

　

こ
れ
ま
で
に
、
特
定
の
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
を
が
ん

細
胞
に
注
入
す
る
と
細
胞
が
正
常
化
し
た
り
、
逆

に
が
ん
細
胞
が
特
定
の
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
の
機
能
を

下
げ
る
こ
と
で
悪
性
度
を
増
す
こ
と
な
ど
、
が
ん

疾
患
の
部
位
や
状
態
に
よ
っ
て
、
そ
の
種
類
や
量

が
変
動
す
る
こ
と
が
明
ら
か
に
な
っ
て
い
ま
す
。

　

し
か
も
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
は
、
画
像
診
断
や
既

存
の
腫
瘍
マ
ー
カ
ー
で
は
見
つ
か
り
に
く
い
ほ
ど
腫

瘍
が
小
さ
い
う
ち
か
ら
、
そ
の
が
ん
の
特
徴
を
反

映
し
ま
す
。
こ
れ
ら
の
特
徴
か
ら
、
が
ん
の
超
早

期
発
見
の
新
バ
イ
オ
マ
ー
カ
ー
と
し
て
大
い
に
期
待

さ
れ
て
い
ま
す
。

　
「
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
」の
有
用
性
に
い
ち
早
く
着

目
し
た
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
で
は
、
２
０
１
４

年
に「
体
液
中
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
測
定
技
術
基
盤

開
発
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
」が
立
ち
上
が
る
な
ど
、
様
々

な
研
究
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
が
進
ん
で
い
ま
す
。
と
り
わ

け
世
界
か
ら
注
目
を
集
め
て
い
る
の
が
、
早
期
診

断
が
極
め
て
困
難
で
あ
っ
た「
卵
巣
が
ん
の
診
断
モ

デ
ル
」と
、
採
血
で
１３
種
の
が
ん
が
発
見
で
き
る

「
次
世
代
診
断
シ
ス
テ
ム
」で
す
。

　

さ
ら
に
、
血
液
中
の
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
の
量
は
、

抗
が
ん
剤
の
感
受
性
の
変
化
や
転
移
、
が
ん
消
失

等
の
病
態
の
変
化
に
も
相
関
す
る
た
め
、
全
く

新
し
い
診
断
マ
ー
カ
ー
と
し
て
の
有
用
性
も
高
く
、

今
後
の
が
ん
診
療
に
パ
ラ
ダ
イ
ム
シ
フ
ト
を
も
た
ら

す
も
の
と
大
き
な
期
待
が
寄
せ
ら
れ
て
い
ま
す
。

　
「
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
」を
活
用
し
た
が
ん
の
診
断
シ

ス
テ
ム
の
開
発
で
、
も
う
一つ
注
目
を
集
め
て
い
る
の

が
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
研
究
所
を
は
じ
め

９
法
人
・
団
体
が
参
画
し
、
２
０
１
４
年
か
ら
取
り

組
ん
で
い
る「
体
液
中
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
測
定
技
術

基
盤
開
発
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
」で
す
。

　

計
画
最
終
年
度
の
２
０
１
８
年
に
は
、
医
療
の
現

場
で
使
用
で
き
る
次
世
代
診
断
シ
ス
テ
ム
が
ほ
ぼ
完

成
。
年
度
末
に
は
、
が
ん
や
認
知
症
の
分
野
で
の
早

期
診
断
・
治
療
や
先
制
医
療
の
実
現
を
目
指
す
新

た
な
道
筋
が
見
え
て
き
ま
し
た
。

　

プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
で
は
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
の

バ
イ
オ
バ
ン
ク
に
保
存
さ
れ
た
血
清
な
ど
約
４
万

３
、０
０
０
の
検
体
を
使
っ
た
解
析
を
行
い
、
１３
種
類

の
が
ん
や
認
知
症
の
マ
ー
カ
ー
候
補
と
な
る
マ
イ
ク

ロ
R
N
A
を
計
１
０
０
種
類
強
に
ま
で
絞
り
込
む
こ

と
に
成
功
。
候
補
と
な
る
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
は
各
が

ん
に
つ
き
数
種
類
程
度
で
、
そ
れ
ら
の
マ
イ
ク
ロ

R
N
A
が
ど
の
よ
う
に
発
現
し
て
い
る
か
を
調
べ
る

こ
と
で
、
そ
の
が
ん
へ
の
罹
患
の
有
無
を
判
定
し
ま

す
。
こ
の
手
法
に
よ
る
が
ん
検
出
の
感
度
は
高
く
、

９５
％
以
上
と
い
う
結
果
が
得
ら
れ
て
い
ま
す
。

　

こ
の
次
世
代
診
断
シ
ス
テ
ム
の
対
象
と
な
る
の
は
、

胃
が
ん
、
食
道
が
ん
、
肺
が
ん
、
肝
臓
が
ん
、
胆
道

が
ん
、
膵
臓
が
ん
、
大
腸
が
ん
、
卵
巣
が
ん
、
前
立

腺
が
ん
、
膀
胱
が
ん
、
乳
が
ん
、
肉
腫
、
神
経
膠
腫

と
い
う
１３
種
類
の
が
ん
及
び
認
知
症
。

　

こ
う
し
た
成
果
を
受
け
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン

タ
ー
で
は
２
０
１
７
年
よ
り
、
が
ん
の
診
断
が
つ
い
た

患
者
約
３
、０
０
０
人
と
、
健
常
な
男
女
約
２
０
０
人

ず
つ
を
解
析
対
象
に
臨
床
研
究
を
開
始
。
が
ん
の
１

次
ス
ク
リ
ー
ニ
ン
グ
法
と
し
て
、
２
０
２
０
年
の
実
用

化
を
目
指
し
て
い
ま
す
。
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今や国民の二人に一人が罹ると言われている「がん」。
我が国のがん医療・がん研究の拠点となる国立機関として、
基礎と臨床の両方の視点から、がん制圧に資する研究・診療両面での
がん対策を実践して、日本のがん医療と研究をリードして来た
国立研究開発法人 国立がん研究センター。
その最前線を研究と臨床の２回シリーズで追いかけます。

「
が
ん
で
死
な
な
い
日
」は
来
る
の
か
│
│
│

　
そ
の
本
態
を
見
極
め
、撲
滅
を
目
指
す
限
り
な
い
挑
戦
。

がん医療の最前線を探る───────
【国立がん研究センター】シリーズ①研究編

が
ん
診
断
と
治
療
法
を
刷
新
さ
せ
る

「
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
」
の
研
究
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト

早
期
発
見
こ
そ
、最
高
の
が
ん
撲
滅
法

そ
の
カ
ギ
を
握
る「
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
」

腫
瘍
が
ご
く
小
さ
い
う
ち
か
ら
、

各
臓
器
ご
と
の
が
ん
の
特
徴
を
反
映

ス
テ
ー
ジ
Ⅰ
で
も
95·

1
％
の
高
い
精
度

バ
イ
オ
バ
ン
ク
４
万
3
0
0
0
の
検
体
か
ら
解
析

が
ん
検
出
の
感
度
は
95
％
以
上

が
ん
っ
て
何
だ
ろ
う
？

　

人
間
の
体
は
約
６０
兆
個
の
細
胞
か
ら
で
き
て
い

る
と
言
わ
れ
て
い
ま
す
。が
ん
細
胞
は
、普
通
の
細

胞
か
ら
発
生
し
た
正
常
で
な
い
、つ
ま
り
異
常
な

細
胞
の
塊
で
す
。

　

正
常
細
胞
は
、例
え
ば
、け
が
を
す
れ
ば
細
胞

が
増
殖
し
て
傷
口
を
塞
ぎ
ま
す
が
、傷
が
治
れ
ば

増
殖
を
停
止
す
る
な
ど
、体
や
周
囲
の
状
態
に

応
じ
て
、殖
え
た
り
、殖
え
る
こ
と
を
や
め
た
り

し
ま
す
。

　

そ
れ
に
対
し
て
、が
ん
細
胞
は
、体
や
周
囲
の

状
況
を
無
視
し
て
殖
え
続
け
ま
す
。殖
え
続
け

て
、周
囲
の
大
切
な
組
織
を
圧
迫
し
た
り
、壊
し

た
り
、機
能
障
害
を
引
き
起
こ
し
ま
す
。

が
ん
は
ど
う
し
て
発
生
す
る
の
？

　

が
ん
細
胞
は
、正
常
細
胞
の
遺
伝
子
に
２
個

〜
１０
個
程
度
の
傷
が
つ
く
こ
と
に
よ
り
、発
生
す

る
と
言
わ
れ
て
い
ま
す
。そ
の
要
因
は
、老
化
に

よ
る
遺
伝
子
の
変
化
、加
齢
に
伴
う
ホ
ル
モ
ン
バ

ラ
ン
ス
の
変
化
、生
活
環
境（
ス
ト
レ
ス
）や
環
境

因
子（
発
が
ん
物
質
）の
蓄
積
、免
疫
低
下
に
よ

る
感
染
症
な
ど
に
よ
っ
て
発
が
ん
す
る
と
考
え
ら

れ
て
い
ま
す
。

が
ん
は
身
体
の
ど
こ
に
発
生
す
る
の
？

　

が
ん
は
基
本
的
に
、す
べ
て
の
臓
器
、組
織
に

発
生
す
る
と
言
わ
れ
ま
す
。

■
発
生
部
位
に
よ
る
が
ん
の
分
類

○
造
血
器
で
で
き
る
も
の

　

白
血
病
、悪
性
リ
ン
パ
腫
、骨
髄
腫
等

○
上
皮
細
胞
で
で
き
る「
癌
、癌
腫
」

　

肺
が
ん
、乳
が
ん
、胃
が
ん
、大
腸
が
ん
、

　

子
宮
が
ん
、卵
巣
が
ん
、喉
頭
が
ん
等

○
非
上
皮
性
細
胞
で
で
き
る「
肉
腫
」

　

骨
肉
腫
、軟
骨
肉
腫
、横
紋
筋
肉
腫
、

　

線
維
肉
腫
、脂
肪
肉
腫
、血
管
肉
腫
等

の
3
つ
に
分
類
さ
れ
ま
す
。

■
が
ん
の
形
状
に
よ
る
分
類

　

造
血
器
か
ら
発
生
す
る
が
ん
を
除
く
と
、ほ
と

ん
ど
は
か
た
ま
り
を
つ
く
っ
て
増
殖
し
ま
す
。造

血
器
か
ら
発
生
す
る
が
ん
を「
血
液
が
ん
」、そ
れ

以
外
を「
固
形
が
ん
」と
呼
ぶ
こ
と
が
あ
り
ま
す
。

がんの基礎知識

【卵巣がん診断モデルの精度】

早
期
発
見
が
困
難
な
卵
巣
が
ん
の
ス
テ
ー
ジ
1
を
検
出

　
　
　
　
血
液
中
マ
イ
ク
ロ
R
N
A
診
断
モ
デ
ル
が
完
成

13
種
類
の
が
ん
と
認
知
症
を
1
回
の
採
血
で
発
見
で
き
る

　
　
　
　
　
　
　
次
世
代
診
断
シ
ス
テ
ム
が
本
格
始
動



　

が
ん
は
ゲ
ノ
ム（
体
の
設
計
図
）に
様
々
な
組
み
合

わ
せ
で
異
常
が
起
こ
る
こ
と
で
発
症
し
、
進
行
す
る〝

ゲ
ノ
ム
の
病
気
〞。
最
新
技
術
に
よ
っ
て
、
ヒ
ト
ゲ
ノ
ム

全
体（
３０
億
対
の
塩
基
配
列
で
構
成
）を
全
解
読
し
、

異
常
の
場
所
を
全
て
同
定
す
る
こ
と
が
可
能
に
な
り

ま
し
た
。

　

ゲ
ノ
ム
解
析
の
有
用
性
に
早
く
か
ら
着
目
し
て
い

た
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
で
は
、
日
本
で
５
番
目
に

死
亡
数
が
多
く
、
ウ
イ
ル
ス
感
染
に
よ
る
肝
炎
が
主

な
原
因
と
し
て
知
ら
れ
て
い
る
肝
臓
が
ん
の
日
本
人

３
０
０
例（
世
界
最
大
）の
全
ゲ
ノ
ム
を
解
読
。
そ
の

結
果
、
新
し
い
が
ん
遺
伝
子
に
加
え
て
、
喫
煙
も
重

要
な
原
因
で
あ
る
こ
と
を
発
見
し
ま
し
た
。
さ
ら
に
、

ゲ
ノ
ム
異
常
に
よ
る
肝
臓
が
ん
の
分
類
に
応
じ
て
患

者
さ
ん
の
生
存
率
が
異
な
る
こ
と
も
分
か
り
ま
し
た
。

こ
の
成
果
は
、
ゲ
ノ
ム
解
析
に
基
づ
い
た
肝
臓
が
ん
の

治
療
の
個
別
化
や
新
し
い
予
防
法
へ
と
つ
な
が
る
と

期
待
さ
れ
て
い
ま
す
。

　

２
０
１
８
年
４
月
よ
り
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー

で
は
が
ん
ゲ
ノ
ム
医
療
が
先
進
医
療
と
し
て
ス
タ
ー
ト

し
て
い
ま
す
。
こ
の
取
り
組
み
で
は
、
患
者
の
が
ん

組
織
に
遺
伝
子
の
異
常
が
あ
る
か
を
、
１
回
の
検
査

で
約
１
０
０
個
の
遺
伝
子
に
対
し
調
べ
、
見
つ
か
っ
た

異
常
に
適
し
た
分
子
標
的
薬
を
処
方
し
ま
す
。
１
回

の
検
査
で
多
数
の
遺
伝
子
異
常
を
調
べ
上
げ
ら
れ
る

こ
と
が
特
徴
で
す
が
、
こ
れ
を
可
能
に
し
て
い
る
の
は

コ
ン
ピ
ュ
ー
タ
・
プ
ロ
グ
ラ
ム「cisCall

」で
す
。

　

こ
う
し
た
が
ん
ゲ
ノ
ム
医
療
を
研
究
か
ら
日
常
診

療
へ
応
用
す
る
た
め
に
は
、
日
常
診
療
で
使
用
し
て

い
る 

F
F
P
E（
ホ
ル
マ
リ
ン
固
定
パ
ラ
フ
ィ
ン
包
埋
） 

試
料
に
由
来
す
る
デ
ー
タ
で
も
ノ
イ
ズ
に
惑
わ
さ
れ

ず
頑
健
に
検
出
を
行
え
る
シ
ス
テ
ム
が
不
可
欠
。
こ

れ
を
可
能
に
し
て
い
る
の
が「cisCall

」の
特
殊
な
ア

ル
ゴ
リ
ズ
ム
。
F
F
P
E
試
料
に
由
来
す
る
全
種
類
の

遺
伝
子
異
常
を
検
出
で
き
る
プ
ロ
グ
ラ
ム
と
し
て
世

界
初
で
あ
り
、
先
進
医
療
で
活
用
さ
れ
た
バ
イ
オ
イ

ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
ク
ス
・
プ
ロ
グ
ラ
ム
と
し
て
は
本
邦
初
と

な
る
も
の
で
す
。
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が
ん
の
代
表
的
な
治
療
法
は
？

　

現
在
の
が
ん
の
治
療
は
、手
術
、放
射
線
、薬

物
療
法（
化
学
療
法
）な
ど
い
く
つ
か
の
治
療
法

を
組
み
合
わ
せ
る
集
学
的
治
療
が
主
流
に
な
っ

て
い
ま
す
。

■
手
術
療
法

　

が
ん
の
病
巣
を
切
除
し
、そ
の
臓
器
の
周
辺

組
織
や
リ
ン
パ
節
に
転
移
が
あ
れ
ば
、一
緒
に
切
り

取
り
ま
す
。が
ん
の
塊
が
一
気
に
取
れ
る
こ
と
と
、

転
移
が
な
け
れ
ば
完
治
の
可
能
性
が
高
い
こ
と

が
メ
リ
ッ
ト
で
す
。

　

し
か
し
、手
術
で
は
臓
器
や
体
の
機
能
が
失
わ

れ
る
こ
と
も
あ
る
た
め
、最
近
で
は
、切
除
範
囲

を
で
き
る
だ
け
最
小
限
に
と
ど
め
る
縮
小
手
術

や
、内
視
鏡
を
使
っ
た
腹
腔
鏡
下
手
術
、胸
腔
鏡

下
手
術
な
ど
の
普
及
が
進
ん
で
い
ま
す
。

■
化
学（
薬
物
）療
法

　

主
に
、抗
が
ん
剤
に
よ
っ
て
が
ん
細
胞
を
死
滅

さ
せ
た
り
、増
殖
を
抑
え
た
り
す
る
治
療
方
法
で
、

投
与
方
法
は
点
滴
や
注
射
及
び
内
服
で
す
。血

液
を
通
し
て
全
身
を
め
ぐ
る
た
め
、原
発
巣
以

外
の
遠
隔
転
移
も
治
療
対
象
と
な
り
ま
す
。

　

化
学
療
法
は
脱
毛
、吐
き
気
、倦
怠
感
な
ど
の

副
作
用
が
あ
る
の
が
難
点
で
し
た
が
、最
近
で
は

が
ん
細
胞
だ
け
に
作
用
す
る
分
子
標
的
治
療
薬

の
開
発
・
実
用
化
が
進
ん
で
い
ま
す
。

　

こ
の
ほ
か
、乳
が
ん
や
子
宮
が
ん
、甲
状
腺
が

ん
な
ど
に
は「
ホ
ル
モ
ン
療
法（
内
分
泌
療
法
）」

が
よ
く
行
な
わ
れ
て
い
ま
す
。

■
放
射
線
療
法

　

が
ん
の
病
巣
部
に
放
射
線
を
照
射
し
て
、が
ん

細
胞
を
死
滅
さ
せ
る
局
所
療
法
で
す
。

体
の
外
側
か
ら
放
射
線
を
照
射
す
る「
外
部
照

射
」だ
け
で
な
く
、放
射
線
を
出
す
物
質
を
密
封

し
た
針
や
カ
プ
セ
ル
を
病
巣
部
に
挿
入
す
る「
密

封
小
線
源
治
療
」、放
射
性
物
質
を
注
射
や
内

服
で
投
与
す
る「
放
射
性
同
位
元
素
内
用
療

法
」が
あ
り
ま
す
。

　

放
射
線
療
法
に
使
わ
れ
る
放
射
線
と
し
て
よ

く
知
ら
れ
て
い
る
の
は
X
線
で
す
が
、こ
の
ほ
か
、

粒
子
線
を
使
う
陽
子
線
治
療
や
重
粒
子
線（
炭

素
イ
オ
ン
線
）治
療
も
実
用
化
が
進
ん
で
い
ま
す
。

が
ん
か
ら
身
を
守
る
た
め
の
仕
組
み
は
？

　

人
間
は
一つ
の
受
精
卵
が
細
胞
を
分
裂
さ
せ
な

が
ら
生
命
体
を
築
い
て
い
き
ま
す
。ど
ん
な
人
で

も
そ
れ
ぞ
れ
の
細
胞
が
分
裂
し
た
り
分
化
し
た

り
増
殖
し
た
り
す
る
遺
伝
子
を
持
っ
て
い
ま
す
。

こ
の
う
ち
正
常
細
胞
の
遺
伝
子
は
２
３
、０
０
０

種
類
。一
方
、が
ん
遺
伝
子
は
７
６
６
種
類
存
在

す
る
と
い
わ
れ
て
い
ま
す
。

　

そ
し
て
、が
ん
遺
伝
子
に
傷
が
つ
く
と
、細
胞

を
が
ん
化
さ
せ
て
し
ま
い
ま
す
が
、私
た
ち
の
身

体
の
中
に
は
、そ
う
し
た
が
ん
の
増
殖
を
促
進
す

る
遺
伝
子
が
存
在
す
る
一
方
で
、そ
れ
を
防
ぐ
が

ん
抑
制
遺
伝
子
も
存
在
し
ま
す
。が
ん
が
増
殖

す
る
た
め
の
ア
ク
セ
ル
と
そ
れ
を
防
ぐ
ブ
レ
ー
キ

の
両
方
の
働
き
が
、私
た
ち
の
身
体
に
は
備
わ
っ

て
い
る
わ
け
で
す
が
、そ
の
バ
ラ
ン
ス
が
崩
れ
た
と

き
に
、が
ん
の
増
殖
が
進
み
ま
す
。

　

さ
ら
に
正
常
な
細
胞
の
一
部
が
癌
化
し
て
も
、

免
疫
の
働
き
が
十
分
に
発
揮
さ
れ
れ
ば
、が
ん
細

胞
を
死
滅
さ
せ
、本
格
的
な
が
ん
に
発
展
す
る
の

を
防
ぐ
こ
と
が
で
き
ま
す
。

【
が
ん
遺
伝
子
】

あ
る
遺
伝
子
に
傷
が
つ
い
た
と
き
に
、細
胞
増
殖

の
ア
ク
セ
ル
が
踏
ま
れ
た
ま
ま
の
状
態
に
な
り
、

際
限
な
い
細
胞
増
殖
を
引
き
起
こ
す
と
場
合
が

あ
る
こ
と
が
知
ら
れ
て
い
ま
す
。こ
の
よ
う
な
遺

伝
子
は
、が
ん
遺
伝
子
と
呼
ば
れ
て
い
ま
す
。

【
が
ん
抑
制
遺
伝
子
】

が
ん
遺
伝
子
が
車
の
ア
ク
セ
ル
と
す
る
と
、そ
の

ブ
レ
ー
キ
に
あ
た
る
遺
伝
子
が
、が
ん
抑
制
遺
伝

子
で
す
。が
ん
抑
制
遺
伝
子
は
細
胞
の
増
殖
を

抑
制
し
た
り
、細
胞
の
D
N
A
に
生
じ
た
傷
を

修
復
し
た
り
、細
胞
に
ア
ポ
ト
ー
シ
ス（
細
胞
死
）

を
誘
導
し
た
り
す
る
働
き
を
し
ま
す
。

がんの基礎知識

が
ん
ゲ
ノ
ム
医
療
で
使
用
さ
れ
る

変
異
検
出
プ
ロ
グ
ラ
ム
を
開
発

　

体
内
に
が
ん
細
胞
が
あ
る
と
、
免
疫
細
胞
の
一つ
で

あ
る
T
細
胞
は
活
性
化
し
、
が
ん
細
胞
を
攻
撃
し
ま

す
。
そ
の
際
、
活
性
化
し
た
T
細
胞
は
免
疫
チ
ェ
ッ
ク

ポ
イ
ン
ト
分
子
の
P
D-

１
と
い
う
物
質
を
細
胞
表
面
に

発
現
し
て
い
ま
す
。
し
か
し
、
が
ん
細
胞
は
攻
撃
を
さ

れ
な
い
よ
う
P
D-

１
に
結
合
す
る
P
D-

L
１
と
い
う

タ
ン
パ
ク
質
を
作
り
出
し
細
胞
表
面
に
発
現
し
ま
す
。

こ
の
が
ん
に
発
現
し
た
P
D-

L
１
は
T
細
胞
に
発
現

し
て
い
る
P
D-

１
と
結
合
す
る
こ
と
で
、
T
細
胞
の
攻

撃（
免
疫
機
能
）に〝
ブ
レ
ー
キ
〞を
か
け
ま
す
。

　
「
免
疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害
剤
」は
、
P
D-

１

も
し
く
は
P
D-

L
１
に
結
合
し
ま
す
。 

こ
れ
に
よ
り
、

P
D-

１
と
P
D-

L
１
は
結
合
で
き
な
く
な
り（
ブ

レ
ー
キ
の
解
除
）、
T
細
胞
は
免
疫
機
能
が
抑
制
さ

れ
る
こ
と
な
く
が
ん
細
胞
を
攻
撃
し
、
が
ん
細
胞
の

増
殖
を
防
ぐ
こ
と
が
で
き
ま
す
。 

２
０
１
８
年
１２
月
に

ノ
ー
ベ 

ル
生
理
学
・
医
学
賞
を
受
賞
し
た
本
庶
佑
氏

の「
オ
ブ
ジ
ー
ボ
：
抗
P
D-

１
阻
害
剤
」は
、
ま
さ
に

「
免
疫
チ
ェッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害
剤
」の
代
表
例
で
す
。

　

国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
腫
瘍
免
疫
研
究
分
野
で
は
、

が
ん
を
攻
撃
す
る
免
疫
細
胞
の
機
能
を
抑
制
す
る
様
々

な
仕
組
み
を
研
究
し
て
い
ま
す
。
中
で
も
免
疫
細
胞
の

一つ
で
あ
る
制
御
性
T
細
胞
に
注
目
し
、
制
御
性
T
細

胞
が「
が
ん
微
小
環
境
」で
ど
の
よ
う
に
が
ん
に
対
す
る

免
疫
を
抑
制
し
て
い
る
か
に
つ
い
て
解
析
を
進
め
て
い
ま

す
。
が
ん
組
織
の
複
雑
な
免
疫
抑
制
機
構
を
解
明
し
、

が
ん
に
対
す
る
免
疫
抑
制
を
効
率
的
に
解
除
す
る
こ
と

で
、
が
ん
に
対
す
る
免
疫
応
答
を
強
化
す
る
新
た
な
が

ん
免
疫
療
法
の
開
発
を
目
指
し
て
い
ま
す
。

　

さ
ら
に
、
免
疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害
剤
や
、
新

た
な
が
ん
免
疫
療
法
に
効
果
を
示
す
バ
イ
オ
マ
ー
カ
ー

の
同
定
を
行
い
、
よ
り
安
全
で
有
効
な
が
ん
免
疫
治

療
を
開
発
す
る
た
め
、
研
究
室
が
一
丸
と
な
っ
て
取
り

組
ん
で
い
ま
す
。

　

国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
研
究
所
エ
ピ
ゲ
ノ
ム
解
析

分
野
の
研
究
グ
ル
ー
プ
で
は
、
広
島
大
学
や
川
崎
医
科

大
学
と
共
同
し
て
、
２
０
１
８
年
10
月
、
D
N
A
配
列

を
書
き
換
え
る
こ
と
な
く
遺
伝
子
の
働
き
を
O
N
に

す
る
遺
伝
子
の
活
性
化
技
術「
T
R
E
E
シ
ス
テ
ム
」を

開
発
。
そ
の
研
究
成
果
は
権
威
あ
る「The CRISPR

Journal

」に
掲
載
さ
れ
ま
し
た
。

　

遺
伝
子
を
活
性
化
さ
せ
る
シ
ス
テ
ム
は
、
こ
れ
ま
で

に
D
N
A
結
合
タ
ン
パ
ク
質
に
活
性
化
ド
メ
イ
ン
を
直

接
連
結
さ
せ
た
第 

一 

世
代
の
構
造
や
、dCas9

と
呼

ば
れ
る
タ
ン
パ
ク
質
と
複
合
体
を
形
成
す
るsgRN

A

に
活
性
化
ド
メ
イ
ン
を
呼
び
込
む
第
二
世
代
の
構
造

な
ど
が
報
告
さ
れ
て
き
ま
し
た
。
し
か
し
、
こ
れ
ら

の
構
造
で
は
不
十
分
な
た
め
、
よ
り
高
い
活
性
化
効

果
を
発
揮
す
る
新
規
シ
ス
テ
ム
が
望
ま
れ
て
い
ま
し

た
。

　
「
T
R
E
E
シ
ス
テ
ム
」で
は
、
ま
ずsgRN

A

に
ア

ダ
プ
タ
ー
分
子
と
な
る
マ
ル
チ
タ
グ
タ
ン
パ
ク
質
を
呼

び
込
み
、
さ
ら
に
そ
の
タ
グ
の 

一 

つ 

一 

つ
に
活
性
化
ド

メ
イ
ン
を
結
合
さ
せ
る
こ
と
で
、
目
的
の
活
性
化
ド

メ
イ
ン
が
高
度
に
集
積
し
、
よ
り
強
い
活
性
化
が
誘

導
さ
れ
る
よ
う
構
築
。
が
ん
抑
制
遺
伝
子
の
活
性
化

効
果
は
、
第
二
世
代
シ
ス
テ
ム
に
よ
る
発
現
レ
ベ
ル
の

30
倍
に
お
よ
ぶ
レ
ベ
ル

を
実
現
さ
せ
て
い
ま
す
。

　

高
度
遺
伝
子
活
性

化
技
術
と
し
て
極
め
て

有
望
で
あ
る
だ
け
で
な

く
、
が
ん
発
症
を
モ
デ

ル
化
す
る
た
め
の
技
術
、

再
生
医
療
用
細
胞
を

作
製
す
る
た
め
の
リ
プ

ロ
グ
ラ
ミ
ン
グ
技
術
な

ど
、
さ
ま
ざ
ま
な
用
途

へ
の
応
用
も
可
能
な
汎

用
的
基
盤
技
術
と
し
て
、

遺
伝
子
活
性
化
の
指
標
と
な
る

タ
ン
パ
ク
質
の
発
現
レ
ベ
ル
は
約
30
倍

が
ん
の
阻
害
力
を
高
め
る

「
免
疫
チ
ェッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害
剤
」「
が
ん
抑
制
遺
伝
子
」に
注
目

が
ん
抑
制
遺
伝
子
を
高
度
に
活
性
化
す
る「
T
R
E
E
シ
ス
テ
ム
」を
開
発

最
新
技
術
に
よ
る
が
ん
の
遺
伝
子
解
析

肝
臓
が
ん
３
０
０
例
の
全
ゲ
ノ
ム
を
解
読

※「TREEシステム」は、〝発現増強のための３要素型の別用途化技術〟を意味する
　Three-component Repurposed technology for Enhanced Expressionの
　略称として命名されました。

が
ん
細
胞
が
免
疫
か
ら
の
攻
撃
に

〝
ブ
レ
ー
キ
〞を
か
け
る
の
を
防
ぐ

「
免
疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害
剤
」

　

健
康
な
人
で
も
1
日
に
約
５
、０
０
０
個
も
の
が
ん
細
胞
が
体
内
に
発
生
し
て
い
る
と

言
わ
れ
て
い
ま
す
。
し
か
し
全
て
の
人
が
、
が
ん
に
罹
る
わ
け
で
は
な
く
、
発
症
す
る

人
と
し
な
い
人
が
生
ま
れ
て
き
ま
す
。
そ
の
理
由
は
、
そ
の
人
が
持
っ
て
い
る「
免
疫
」

や「
が
ん
抑
制
遺
伝
子
」な
ど
に
よ
る「
が
ん
の
阻
害
力
」の
違
い
に
あ
り
ま
す
。

　

が
ん
治
療
に
お
い
て
は
従
来
の
三
大
治
療
に
加
え
、
こ
う
し
た「
免
疫
」や「
が
ん
抑

制
遺
伝
子
」の
働
き
に
軸
足
を
置
い
た
研
究
が
新
た
に
ク
ロ
ー
ズ
ア
ッ
プ
さ
れ
て
い
ま
す
。

　

国
立
研
究
開
発
法
人 

国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
と

P
F
N
社
、
産
業
技
術
総
合
研
究
所
人
工
知
能
研
究

セ
ン
タ
ー
は
、
人
工
知
能
技
術
を
活
用
し
た
統
合
的
な

が
ん
医
療
シ
ス
テ
ム
の
開
発
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
を
２
０
１
６

年
に
開
始
し
ま
し
た
。

　

本
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
で
は
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー

に
蓄
積
さ
れ
て
い
る
膨
大
な
罹
患
者
の
詳
細
な
臨
床

情
報
や
マ
ル
チ
オ
ミ
ッ
ク
ス
デ
ー
タ（
ゲ
ノ
ム
、
エ
ピ
ゲ

ノ
ム
、
画
像
情
報
お
よ
び
血
液
な
ど
網
羅
的
な
生
体

分
子
情
報
）、
さ
ら
に
疫
学
デ
ー
タ
と
文
献
情
報
を
、

A
I
技
術
を
利
用
し
て
統
合
的
に
解
析
。
日
本
人
の

が
ん
罹
患
者
個
々
人
に
最
適
化
さ
れ
た
医
療
の
提
供

を
目
指
そ
う
と
い
う
も
の
で
す
。

　
「
メ
デ
ィ
カ
ル
A
I
」を
構
築
し
て
い
く
上
で
、
複
雑

な
が
ん
の
本
態
を
解
明
し
、
が
ん
の
診
断
・
治
療
お

よ
び
創
薬
へ
応
用
し
て
い
き
ま
す
。
ま
た
、
最
近
様
々

な
分
野
で
利
用
が
広
が
る
深
層
学
習
技
術
を
が
ん
診

断
に
適
用
す
る
こ
と
で
、
様
々
な
が
ん
の
早
期
予
測

精
度
を
画
期
的
に
改
善
。
ま
た
、
機
械
学
習
・
統
計

手
法
に
よ
り
、
が
ん
の
有
無
・
進
行
度
の
判
別
や
効

果
あ
る
治
療
法
の
選
択
も
容
易
に
な
り
ま
す
。

　

が
ん
の
個
別
化
医
療
時
代
は
、
も
う
手
の
届
く

と
こ
ろ
に
ま
で
来
て
い
ま
す
。

が
ん
の
個
別
化
医
療
に
向
け
た
キ
ー
ワ
ー
ド
は

　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
「
ゲ
ノ
ム
」と「
人
工
知
能
」

人
工
知
能
を
活
用
し
た
総
合
的
が
ん
医
療
シ
ス
テ
ム「
メ
デ
ィ
カ
ル
A
I
」プ
ロ
ジェク
ト
始
動

　

近
年
、
化
学
療
法
を
行
う
際
に
、
あ
る
薬
剤
に
よ
っ
て
期
待
さ
れ
る
治
療
効
果
や
重

い
副
作
用
が
現
れ
る
可
能
性
を
あ
ら
か
じ
め
予
測
し
、
そ
の
予
測
を
も
と
に
治
療
法
を

選
ぶ
と
い
う「
個
別
化
医
療
」の
動
き
が
広
が
っ
て
い
ま
す
。

　

こ
う
し
た
医
療
を
進
め
る
た
め
に
有
用
な
方
策
が
、一 

人 

一 

人
の
患
者
の
腫
瘍
の
ゲ

ノ
ム
情
報
と
、
膨
大
な
デ
ー
タ
を
解
析
し
、一 

定
の
法
則
を
見
出
し
て
診
断
や
治
療
に

役
立
て
る
A
I
＝
人
工
知
能
で
す
。


