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医
学
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平
成
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米
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ス
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リ
ッ
プ
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研
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免
疫
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授

同

七
年

四
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東
京
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老
人
総
合
研
究
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免
疫
病
理
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長

同

一
一
年

二
月

京
都
大
学
再
生
医
科
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研
究
所
教
授

同

一
九
年
一
〇
月

京
都
大
学
再
生
医
科
学
研
究
所
長

同

二
三
年

四
月

大
阪
大
学
免
疫
学
フ
ロ
ン
テ
ィ
ア
研
究
セ
ン
タ
ー
教
授
（
現
在
に
至
る
）

一
〇



医
学
博
士
坂
口
志
文
氏
の
「
制
御
性
Ｔ
細
胞
に

よ
る
免
疫
応
答
制
御
」
に
対
す
る
授
賞
審
査
要

旨

正
常
な
免
疫
系
は
、
病
原
微
生
物
な
ど
の
非
自
己
抗
原
に
反
応
し
、
こ
れ
を

駆
逐
す
る
が
、
自
己
抗
原
に
反
応
す
る
こ
と
は
な
く
、
正
常
自
己
組
織
を
傷
害

す
る
こ
と
は
な
い
。
こ
の
自
己
に
対
す
る
免
疫
不
応
答
、
即
ち
免
疫
自
己
寛
容

の
確
立
・
維
持
機
構
の
解
明
は
、
免
疫
学
の
み
な
ら
ず
現
代
医
学
の
重
要
課
題

で
あ
る
。
坂
口
志
文
氏
は
、
免
疫
自
己
寛
容
、
免
疫
制
御
の
重
要
な
機
序
と
し

て
制
御
性
Ｔ
細
胞
（R

egulatory
T

cell

）
を
発
見
し
、
長
年
に
亘
り
、
そ
の
発

生
、
機
能
の
細
胞
、
分
子
レ
ベ
ル
で
の
解
析
、
ま
た
医
療
へ
の
応
用
を
目
指
し

た
基
礎
研
究
に
携
わ
っ
て
き
た
。
坂
口
氏
は
、
一
九
八
〇
年
代
初
め
に
、
マ
ウ

ス
新
生
仔
の
胸
腺
摘
出
に
よ
る
自
己
免
疫
病
変
の
発
症
機
構
を
解
析
し
、
そ
れ

が
免
疫
抑
制
能
を
も
つ
Ｔ
細
胞
群
の
減
少
に
よ
る
こ
と
を
示
し
た
。
さ
ら
に
、

一
九
八
五
年
、
正
常
動
物
か
ら
特
定
の
Ｔ
細
胞
群
を
直
接
に
除
去
す
る
と
、
ヒ

ト
の
自
己
免
疫
病
と
酷
似
し
た
病
変
が
自
然
発
症
し
、
こ
の
Ｔ
細
胞
群
を
補
え

ば
発
症
を
阻
止
で
き
る
こ
と
を
実
験
的
に
示
し
た
。
こ
の
結
果
の
意
味
す
る
の

は
、
正
常
個
体
中
に
は
、
自
己
免
疫
病
を
起
こ
す
リ
ン
パ
球
の
み
な
ら
ず
、
こ

れ
を
抑
制
的
に
制
御
す
る
リ
ン
パ
球
が
存
在
し
、
免
疫
自
己
寛
容
が
両
者
の
均

衡
に
依
存
し
て
い
る
可
能
性
で
あ
る
。

坂
口
氏
は
、
自
己
免
疫
病
の
発
症
機
序
と
し
て
、
こ
の
制
御
性
Ｔ
細
胞
群
の

発
生
・
維
持
に
影
響
す
る
遺
伝
因
子
、
環
境
因
子
の
解
析
を
進
め
、
そ
の
よ
う

な
効
果
を
も
つ
特
定
の
ウ
イ
ル
ス
、
放
射
線
、
化
学
物
質
に
よ
っ
て
自
己
免
疫

病
が
誘
導
可
能
で
あ
る
こ
と
を
実
験
的
に
証
明
し
た
。
さ
ら
に
、
一
九
九
五
年
、

制
御
性
Ｔ
細
胞
の
特
異
的
分
子
マ
ー
カ
ー
と
し
てC

D
25

分
子
を
同
定
し
、
こ

の
マ
ー
カ
ー
を
用
い
て
、
制
御
性
Ｔ
細
胞
が
、
胸
腺
で
常
時
作
ら
れ
、
免
疫
抑

制
機
能
に
特
化
し
た
、
発
生
的
に
も
機
能
的
に
も
特
異
な
リ
ン
パ
球
群
で
あ
る

こ
と
を
明
確
に
示
し
た
。
こ
の
結
果
に
基
づ
き
、
ヒ
ト
の
制
御
性
Ｔ
細
胞
が
同

定
さ
れ
、
表
現
型
で
も
機
能
に
お
い
て
も
、
ヒ
ト
を
含
む
動
物
間
で
相
同
で
あ

る
こ
と
が
明
確
と
な
っ
た
。
こ
の
結
果
は
、
ヒ
ト
で
も
内
在
性
制
御
性
Ｔ
細
胞

の
発
生
、
機
能
の
異
常
は
、
自
己
免
疫
病
の
み
な
ら
ず
様
々
な
免
疫
疾
患
の
直

接
的
原
因
と
な
る
可
能
性
を
意
味
す
る
。
実
際
、
二
〇
〇
三
年
、
坂
口
氏
ら
は
、

自
己
免
疫
病
、
ア
レ
ル
ギ
ー
、
炎
症
性
腸
炎
を
伴
う
ヒ
ト
の
遺
伝
性
免
疫
疾
患

IPE
X

症
候
群
（Im

m
une

dysregulation,polyendocrinopathy,enteropathy,

X
-linked

syndrom
e

）
の
原
因
遺
伝
子FoxP3

が
、
内
在
性
制
御
性
Ｔ
細
胞
に

特
異
的
に
発
現
し
て
お
り
、
制
御
性
Ｔ
細
胞
の
発
生
・
機
能
に
必
須
で
あ
る
こ

と
を
実
験
的
に
証
明
し
た
。
さ
ら
に
、
こ
の
疾
患
原
因
遺
伝
子
が
コ
ー
ド
す
る

転
写
因
子FoxP3

を
、
遺
伝
子
導
入
に
よ
り
正
常
リ
ン
パ
球
に
発
現
さ
せ
る
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と
、
機
能
的
に
制
御
性
Ｔ
細
胞
に
転
換
で
き
る
こ
と
、
従
っ
て
、FoxP3

遺
伝

子
は
、
制
御
性
Ｔ
細
胞
の
発
生
、
機
能
の
�
マ
ス
タ
ー
�
制
御
遺
伝
子
で
あ
る

こ
と
を
明
確
に
示
し
た
。
坂
口
氏
ら
は
、
続
い
て
、FoxP3

が
別
の
転
写
因
子

R
unx1/A

M
L

1
と
結
合
し
て
抑
制
機
能
を
発
揮
す
る
こ
と
、
そ
の
結
合
を
阻
害

す
れ
ば
制
御
性
Ｔ
細
胞
機
能
を
減
弱
で
き
る
こ
と
を
明
ら
か
に
し
た
。
さ
ら

に
、
最
近
、
制
御
性
Ｔ
細
胞
に
発
現
す
る
特
定
の
分
子
を
制
御
性
Ｔ
細
胞
特
異

的
に
欠
損
す
る
マ
ウ
ス
を
作
製
し
、
制
御
性
Ｔ
細
胞
に
よ
る
免
疫
抑
制
の
分
子

機
構
の
理
解
を
大
幅
に
進
め
た
。
こ
れ
ら
の
基
礎
研
究
の
結
果
は
、
制
御
性
Ｔ

細
胞
の
発
生
・
機
能
を
細
胞
、
分
子
、
遺
伝
子
レ
ベ
ル
で
操
作
し
、
自
己
免
疫

病
、
ア
レ
ル
ギ
ー
、
炎
症
性
腸
疾
患
な
ど
広
汎
な
免
疫
疾
患
の
治
療
に
応
用
で

き
る
可
能
性
を
開
く
も
の
で
あ
る
。

坂
口
氏
は
、
ヒ
ト
の
制
御
性
Ｔ
細
胞
に
つ
い
て
も
、
細
胞
、
分
子
レ
ベ
ル
の

機
能
解
析
を
進
め
、
生
理
的
あ
る
い
は
病
的
状
態
に
お
け
る
制
御
性
Ｔ
細
胞
の

役
割
の
理
解
に
大
き
く
貢
献
し
て
き
た
。
特
に
、FoxP3

陽
性
ヒ
ト
制
御
性
Ｔ

細
胞
が
、
分
化
状
態
、
抑
制
機
能
の
異
な
る
サ
ブ
セ
ッ
ト
よ
り
構
成
さ
れ
、
特

定
の
サ
ブ
セ
ッ
ト
を
標
的
と
し
て
効
果
的
な
免
疫
応
答
制
御
が
可
能
で
あ
る
こ

と
を
示
し
た
業
績
は
高
く
評
価
さ
れ
て
い
る
。

以
上
の
免
疫
自
己
寛
容
と
制
御
性
Ｔ
細
胞
に
関
す
る
基
礎
研
究
に
加
え
て
、

坂
口
氏
は
、
腫
瘍
免
疫
、
移
植
免
疫
に
お
け
る
制
御
性
Ｔ
細
胞
の
役
割
に
関
す

る
研
究
で
も
大
き
な
成
果
を
挙
げ
て
き
た
。
同
氏
ら
は
、FoxP3

を
発
現
す
る

制
御
性
Ｔ
細
胞
が
腫
瘍
組
織
に
大
量
に
浸
潤
し
、
有
効
な
腫
瘍
免
疫
の
発
現
を

妨
げ
て
い
る
可
能
性
を
最
初
に
示
し
、
全
身
性
あ
る
い
は
局
所
性
に
制
御
性
Ｔ

細
胞
の
減
少
、
機
能
の
減
弱
を
図
れ
ば
、
腫
瘍
細
胞
を
攻
撃
す
る
リ
ン
パ
球
の

増
殖
、
賦
活
化
を
促
し
、
強
い
腫
瘍
免
疫
応
答
を
惹
起
で
き
る
可
能
性
を
実
験

的
に
証
明
し
た
。
こ
の
発
見
に
基
づ
き
、
現
在
、
ヒ
ト
の
進
行
癌
に
対
し
て
、
制

御
性
Ｔ
細
胞
の
除
去
に
よ
る
先
端
的
癌
治
療
が
国
際
的
に
始
ま
ろ
う
と
し
て
い

る
。
さ
ら
に
、
坂
口
氏
ら
は
、
腫
瘍
免
疫
と
は
逆
に
、
制
御
性
Ｔ
細
胞
に
よ
る

抑
制
を
強
化
す
れ
ば
、
移
植
臓
器
の
拒
絶
に
働
く
リ
ン
パ
球
の
増
殖
、
活
性
化

を
抑
え
、
移
植
臓
器
に
対
す
る
安
定
な
免
疫
寛
容
が
誘
導
可
能
で
あ
る
こ
と
を

実
験
的
に
証
明
し
た
。
ま
た
、
そ
の
た
め
に
必
要
と
さ
れ
る
制
御
性
Ｔ
細
胞
の

抗
原
特
異
的
増
殖
法
を
開
発
し
た
。
一
方
、
同
氏
ら
は
、
本
邦
に
多
いH

T
L

V

-1

ウ
イ
ル
ス
感
染
に
よ
る
成
人
Ｔ
細
胞
白
血
病
（A

T
L

L

）
の
大
部
分
が
、
制
御

性
Ｔ
細
胞
の
腫
瘍
化
で
あ
る
可
能
性
を
示
す
と
と
も
に
、
そ
のA

T
L

L

細
胞
の

大
部
分
に
発
現
す
る
腫
瘍
抗
原
を
同
定
し
た
。
こ
の
結
果
は
、A

T
L

L

に
対
す

る
有
効
な
免
疫
療
法
の
開
発
に
繋
が
る
も
の
で
あ
る
。

以
上
、
坂
口
氏
の
研
究
成
果
は
、
免
疫
学
に
お
け
る
免
疫
自
己
寛
容
、
免
疫

恒
常
性
の
維
持
機
構
、
自
己
免
疫
病
な
ど
の
免
疫
疾
患
の
原
因
、
発
症
機
構
の

理
解
に
寄
与
す
る
の
み
な
ら
ず
、
ヒ
ト
で
、
制
御
性
Ｔ
細
胞
の
操
作
に
よ
る
免

疫
疾
患
の
治
療
・
予
防
、
さ
ら
に
腫
瘍
免
疫
、
移
植
免
疫
な
ど
の
免
疫
応
答
制

御
を
実
現
し
て
い
く
う
え
で
顕
著
な
業
績
で
あ
る
。
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