
慢
性
骨
髄
性
白
血
病
／
フ
ィ
ラ

デ
ル
フ
ィ
ア
染
色
体
陰
性
Ｍ
Ｐ

Ｎ
（
真
性
多
血
症
、
本
態
性
血

小
板
血
症
、
骨
髄
線
維
症
）

奈
良
県
立
医
科
大
学
輸
血
部　

久
保
政
之
先
生

は
じ
め
に

骨
髄
増
殖
性
腫
瘍
（
以
下
、
M
P
N
）
は
、

造
血
幹
細
胞
レ
ベ
ル
で
の
腫
瘍
化
に
よ
っ
て
発

症
す
る
疾
患
で
あ
り
、
骨
髄
系
細
胞
の
著
し
い

増
殖
を
特
徴
と
し
ま
す
。
そ
の
た
め
血
液
中
に

白
血
球
や
赤
血
球
、
血
小
板
と
い
っ
た
血
液
細

胞
の
増
加
が
認
め
ら
れ
る
病
気
で
す
。
M
P
N

に
は
図
1
に
記
載
さ
れ
る
よ
う
な
複
数
の
疾
患

が
含
ま
れ
ま
す
。
M
P
N
は
フ
ィ
ラ
デ
ル
フ
ィ

ア
染
色
体
の
有
る
無
し
で
大
別
さ
れ
、
そ
の
ひ

と
つ
で
あ
る
慢
性
骨
髄
性
白
血
病
（
以
下
、

C
M
L
）
は
、
フ
ィ
ラ
デ
ル
フ
ィ
ア
染
色
体
を

有
す
る
こ
と
を
特
徴
と
し
ま
す
。
一
方
で
、
後

半
で
解
説
す
る
真
性
多
血
症
や
本
態
性
血
小
板

血
症
な
ど
は
フ
ィ
ラ
デ
ル
フ
ィ
ア
染
色
体
陰
性

の
Ｍ
Ｐ
Ｎ
に
分
類
さ
れ
ま
す
。（
図
1
）

慢
性
骨
髄
性
白
血
病
（
C
M
L
）

機
序
と
経
過

血
液
中
に
多
数
の
白
血
病
細
胞
が
見
ら
れ
る

こ
と
が
C
M
L
の
特
徴
の
ひ
と
つ
で
す
。
こ
の

C
M
L
発
症
の
キ
ー
と
な
る
の
が
フ
ィ
ラ
デ
ル

フ
ィ
ア
染
色
体
で
す
。
染
色
体
転
座
に
よ
っ
て

こ
の
染
色
体
が
生
じ
た
結
果
、B

C
R
–A
B
L

と

い
う
タ
ン
パ
ク
質
が
つ
く
ら
れ
ま
す
。
そ
の

B
C
R
–A
B
L

蛋
白
は
、
図
2
に
あ
る
よ
う
に
Ａ

Ｔ
Ｐ
と
い
う
物
質
が
く
っ
つ
く
と
活
性
化
し
て

白
血
病
細
胞
の
増
殖
に
つ
な
が
り
ま
す
。（
図

2
） C

M
L
は
基
本
的
に
は
ゆ
っ
く
り
と
進
行
す

る
病
気
で
す
。
最
初
に
慢
性
期
と
呼
ば
れ
る
時

期
が
あ
り
、
こ
の
時
期
は
血
液
検
査
を
す
る
と

白
血
球
数
が
非
常
に
多
い
も
の
の
、
症
状
は
ほ

と
ん
ど
認
め
ら
れ
ま
せ
ん
。
こ
の
慢
性
期
は
通

常
約
3
～
5
年
続
き
ま
す
。
近
年
は
健
診
の
普

及
に
よ
っ
て
、
こ
の
時
期
に
C
M
L
と
診
断
さ

れ
る
こ
と
が
多
く
な
り
ま
し
た
。
慢
性
期
が
過

ぎ
る
と
進
行
は
徐
々
に
早
く

な
っ
て
、
移
行
期
と
な
り
、
貧

血
や
発
熱
な
ど
の
症
状
が
認
め

ら
れ
る
よ
う
に
な
り
ま
す
。
さ

ら
に
そ
の
後
病
気
は
さ
ら
に
進

行
し
て
、
急
性
転
化
期
に
入
っ

て
き
ま
す
。
こ
の
時
期
に
な
る

と
急
性
白
血
病
の
よ
う
な
状
態

と
な
り
、
感
染
症
に
か
か
り
や

す
く
な
り
、
出
血
症
状
や
貧
血

な
ど
の
症
状
が
強
く
な
っ
て
き

ま
す
。（
図
3
）

そ
の
た
め
、
治
療
の
コ
ン
セ

プ
ト
と
し
て
は
特
に
慢
性
期
に

治
療
を
行
う
こ
と
で
、
白
血
病

細
胞
を
減
少
さ
せ
、
病
気
を
進

行
さ
せ
な
い
よ
う
に
す
る
こ
と

が
重
要
と
な
り
ま
す
。（
図
4
）

治
療

慢
性
期
の
治
療

C
M
L
の
治
療
に
つ
い
て
、

日
本
血
液
学
会
か
ら
造
血
器
腫

瘍
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
が
示
さ
れ
て

い
ま
す
。
C
M
L
の
診
断
が
つ

く
と
、
ま
ず
は
チ
ロ
シ
ン
キ

ナ
ー
ゼ
阻
害
薬
（
T
K
I
）
の

内
服
で
治
療
を
行
い
ま
す
。（
図

5
）T

K
I
の
作
用
は
、
C
M
L

発
症
の
キ
ー
と
な
るB

C
R
–

A
B
L

蛋
白
に
く
っ
つ
く
こ
と

で
、そ
の
は
た
ら
き
を
抑
制
し
、

久保　政之 先生
プロフィール
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白
血
病
細
胞
が
増
殖
す
る
の
を
抑
え
ま
す
。（
図

6
）（
前
頁
掲
載
）

現
在
、
国
内
で
は
５
種
類
の
T
K
I
を
使
う

こ
と
が
で
き
ま
す
。
第
1
世
代
の
イ
マ
チ
ニ
ブ

（
グ
リ
ベ
ッ
ク
）、
そ
し
て
第
2
世
代
に
ダ
サ
チ

ニ
ブ
（
ス
プ
リ
セ
ル
）、
ニ
ロ
チ
ニ
ブ
（
タ
シ

グ
ナ
）、
ボ
ス
チ
ニ
ブ
（
ボ
シ
ュ
リ
フ
）
の
3

種
類
が
あ
り
ま
す
。
そ
し
て
第
３
世
代
の
ポ
ナ

チ
ニ
ブ
（
ア
イ
ク
ル
シ
グ
）
で
す
。
現
在
、
ア

イ
ク
ル
シ
グ
を
除
い
た
4
種
類
の
薬
が
初
発
時

か
ら
使
用
可
能
と
な
っ
て
い
ま
す
。
た
だ
し
、

図
7
の
よ
う
に
薬
剤
毎
に
、
そ
れ
ぞ
れ
の
飲
み

方
や
副
作
用
が
異
な
る
た
め
、
患
者
さ
ん
毎
に

ど
の
薬
剤
が
良
い
か
を
担
当
の
先
生
が
判
断
し

て
、
最
初
の
治
療
を
開
始
す
る
こ
と
に
な
り
ま

す
。（
図
7
）

次
に
最
初
の
治
療
を
開
始
し
た
あ
と
で
す

が
、
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
の
基
準
に
照
ら
し
合
わ
せ

て
、
効
果
が
し
っ
か
り
出
て
い
る
か
ど
う
か
を

判
定
し
て
い
き
ま
す
。（
図
8
）

治
療
後
の
慢
性
骨
髄
性
白
血
病
細
胞
の
減
少

を
示
し
た
の
が
図
9
で
す
。
治
療
の
効
果
が
出

る
と
当
然
な
が
ら
白
血
病
細
胞
は
ど
ん
ど
ん

減
っ
て
い
き
ま
す
。
そ
こ
で
ま
ず
は
血
液
検
査

を
行
っ
て
、
デ
ー
タ
が
正
常
化
し
た
こ
と
を
確

認
し
ま
す
。
こ
の
血
液
検
査
の
結
果
が
正
常
化

し
た
状
態
を
血
液
学
的
完
全
寛
解
（
C
H
R
）

と
い
い
ま
す
。
さ
ら
に
白
血
病
の
細
胞
が
減
る

と
、
骨
髄
検
査
で
フ
ィ
ラ
デ
ル
フ
ィ
ア
染
色
体

が
み
ら
れ
な
く
な
る
細
胞
遺
伝
学
的
完
全
寛
解

（C
C
yR

）
と
な
り
ま
す
。
そ
の
後
は
さ
ら
に

詳
し
い
検
査
で
あ
る
P
C
R
検
査
を
用
い
て
、

B
C
R
–A
B
L

を
定
量
的
に
測
定
し
て
ど
れ
だ
け

白
血
病
細
胞
が
減
っ
て
い
る
の
か
、
治
療
が
効

い
て
い
る
の
か
、
に
つ
い
て
調
べ
ま
す
。
そ
の

結
果
、B

C
R
–A
B
L

(I
S
)が
0
.
1
％
未
満

で
、
分
子
遺
伝
学
的
大
寛
解
（
M
M
R
）
に
達

し
ま
す
。
こ
の
よ
う
に
、
治
療
を
行
う
こ
と
で

白
血
病
細
胞
を
ど
ん
ど
ん
減
ら
し
て
い
き
ま

す
。（
図
9
）

そ
れ
を
踏
ま
え
て
、European Leukem

ia 

N
et

で
は
治
療
開
始
後
の
期
間
に
応
じ
た
、
効

果
判
定
の
基
準
を
設
定
し
て
い
ま
す
。
図
10
の

楕
円
に
囲
ん
だ
中
に
あ
る
の
が
、
そ
れ
ぞ
れ
の

期
間
に
ど
の
程
度
ま
で
白
血
病
細
胞
が
減
っ
て

い
れ
ば
良
い
か
と
い
う
指
標
で
あ
り
、「
至
適

奏
功 O

ptim
al

」
と
呼
ば
れ
ま
す
。
３
ヵ
月
、

６
ヵ
月
、
12
ヵ
月
、
そ
の
後
、
に
わ
け
て
、
そ

れ
ぞ
れ
の
時
点
で
こ
の
表
に
照
ら
し
合
わ
せ
て

治
療
効
果
の
判
定
を
行
い
ま
す
。
至
適
奏
功
に

達
し
て
い
な
い
場
合
は
、「
要
注
意 

W
arning

」、「
不
成
功 F

ailure

」
と
判
断
し

ま
す
。（
図
10
）

European Leukem
ia N
et

の
効
果
判
定
の

「
至
適
奏
功
」
を
図
9
に
当
て
は
め
て
み
ま
す

と
、
3
ヵ
月
、
6
ヵ
月
、
12
ヵ
月
で
の
目
標
は

そ
れ
ぞ
れ
図
11
の
よ
う
に
な
り
ま
す
。つ
ま
り
、

治
療
開
始
か
ら
一
年
後
に
は
少
な
く
と
も
Ｍ
Ｍ

Ｒ
よ
り
も
減
ら
す
こ
と
が
目
標
で
あ
る
と
い
え

ま
す
。（
図
11
）

現
在
の
日
本
血
液
学
会
の
造
血
器
腫
瘍
ガ
イ

ド
ラ
イ
ン
はE

uropean L
eukem

ia N
et 

2
0
1
3
年
度
版
を
ふ
ま
え
て
記
載
さ
れ
て
い

ま
す
が
、
今
年
（
2
0
2
0
年
）
に

European　
Leukem

ia N
et

か
ら
新
し
い
指

標
が
提
唱
さ
れ
ま
し
た
。ポ
イ
ン
ト
と
し
て
は
、

①
治
療
効
果
をB

C
R
-A
B
L

で
判
定
す
る
と
い

う
こ
と
、
②
３
ヵ
月
の
時
点
でB

C
R
-A
B
L

が

10
％
を
超
え
て
い
る
場
合
は
不
成
功
に
該
当
す

る
、
と
い
う
点
が
挙
げ
ら
れ
ま
す
。（
図
12
） 

で
は
最
初
の
治
療
が
残
念
な
が
ら
う
ま
く
い

か
な
か
っ
た
「
不
成
功
」F

ailure

の
場
合
ど

う
す
れ
ば
よ
い
で
し
ょ
う
か
。
そ
の
際
に
は
基

本
的
に
他
の
薬
に
変
更
す
る
こ
と
に
な
り
ま

す
。（
図
13
）

治
療
が
う
ま
く
い
か
な
い
理
由
と
し
て
は
、

大
き
く
分
け
て
二
つ
の
パ
タ
ー
ン
が
あ
り
ま

す
。
治
療
効
果
が
不
十
分
で
あ
る
「
治
療
抵
抗

性
」
の
場
合
と
、
副
作
用
に
よ
っ
て
治
療
の
継

続
が
難
し
い
「
不
耐
容
」
の
場
合
で
す
。
一
つ

目
の
治
療
抵
抗
性
は
特
にA

BL1

遺
伝
子
の
突

然
変
異
が
影
響
し
て
い
る
可
能
性
が
あ
り
ま

す
。（
図
14
）

そ
れ
ぞ
れ
のA

BL1

遺
伝
子
変
異
に
対
し
て

ど
の
薬
剤
が
効
き
や
す
い
か
、
効
き
に
く
い
か

に
つ
い
て
表
し
た
の
が
図
15
で
す
。
緑
は
感
受

性
が
あ
る
（
効
き
や
す
い
）、赤
は
抵
抗
性
（
効

き
に
く
い
）
こ
と
を
表
し
て
い
ま
す
。
例
え
ば

有
名
な
遺
伝
子
変
異
と
し
て
、T

315I

と
い
う

変
異
が
あ
り
ま
す
。
図
を
み
ま
す
と
こ
の
変
異

は
多
数
の
薬
剤
に
抵
抗
性
で
あ
り
、
最
も
効
果

が
期
待
で
き
る
第
3
世
代
の
ア
イ
ク
ル
シ
グ
が

図 11

図 10

図 12

図 7

図 8

図 9
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選
択
さ
れ
ま
す
。
実
際
に
こ
の
よ
う
な
解
析
を

行
う
こ
と
で
次
の
治
療
選
択
の
参
考
に
す
る
こ

と
が
、
一
般
の
臨
床
の
現
場
で
も
行
わ
れ
て
い

ま
す
。（
図
15
）

次
に
「
治
療
不
耐
容
」
は
副
作
用
に
よ
っ
て

治
療
の
継
続
が
難
し
い
状
態
で
あ
り
、
T
K
I

ご
と
に
生
じ
や
す
い
副
作
用
は
様
々
で
す
。
図

16
は
T
K
I
ご
と
の
副
作
用
の
出
や
す
さ
を
表

し
て
お
り
、
プ
ラ
ス
の
数
が
多
い
ほ
ど
頻
度
が

高
い
こ
と
を
示
し
て
い
ま
す
。
た
と
え
ば
グ
リ

ベ
ッ
ク
で
は
、
浮
腫
、
筋
肉
痛
が
比
較
的
高
頻

度
に
認
め
ら
れ
ま
す
。
ス
プ
リ
セ
ル
の
代
表
的

な
副
作
用
で
は
、
胸
水
貯
留
が
よ
く
知
ら
れ
て

い
ま
す
。
タ
シ
グ
ナ
で
は
肝
障
害
、
そ
し
て
ボ

シ
ュ
リ
フ
で
も
肝
障
害
が
み
ら
れ
ま
す
。
ま
た

下
痢
は
ボ
シ
ュ
リ
フ
で
比
較
的
高
頻
度
に
認
め

ら
れ
る
副
作
用
で
す
。
こ
の
よ
う
な
副
作
用
に

よ
っ
て
特
定
の
T
K
I
の
継
続
が
困
難
な
場
合

に
は
用
量
の
減
量
や
別
の
薬
剤
へ
の
変
更
を
行

い
ま
す
。（
図
16
）

次
に
治
療
中
の
長
期
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
に
つ
い

て
解
説
を
行
い
ま
す
。（
図
17
）

治
療
が
う
ま
く
い
っ
て
い
る
と
き
に
も
注
意

点
が
あ
り
ま
す
。
特
に
注
意
が
必
要
な
の
が
、

第
2
、
第
3
世
代
の
T
K
I
の
長
期
投
与
に
伴

う
狭
心
症
や
心
筋
梗
塞
と
い
っ
た
心
血
管
系
の

有
害
事
象
や
末
梢
動
脈
閉
塞
症
、
脳
梗
塞
の
合

併
で
す
。
そ
の
た
め
、
動
脈
硬
化
の
リ
ス
ク
因

子
（
年
齢
、
性
別
、
血
圧
、
脂
質
異
常
や
糖
尿

病
、
喫
煙
歴
）
を
評
価
す
る
こ
と
が
推
奨
さ
れ

て
い
ま
す
。（
図
18
）

図
19
は
第
2
、
第
3
世
代
の
T
K
I
に
伴
う

血
管
閉
塞
性
合
併
症
の
リ
ス
ク
を
イ
マ
チ
ニ
ブ

と
比
較
し
た
も
の
で
す
。
い
ず
れ
も
第
２
、
第

３
世
代
で
発
生
頻
度
が
高
い
こ
と
が
示
さ
れ
て

お
り
、
注
意
が
必
要
と
い
え
ま
す
。（
図
19
）

で
は
具
体
的
に
ど
の
よ
う
に
リ
ス
ク
を
評
価

す
れ
ば
い
い
の
で
し
ょ
う
か
。
本
邦
の
研
究
か

ら
、
図
20
の
よ
う
な
表
が
報
告
さ
れ
て
い
ま

す
。
こ
こ
に
お
示
し
し
た
の
は
男
性
の
場
合
の

み
で
す
が
、
血
糖
値
、
喫
煙
歴
の
有
無
、
コ
レ

ス
テ
ロ
ー
ル
、
血
圧
、
年
齢
ご
と
に
心
血
管
疾

患
の
リ
ス
ク
が
示
さ
れ
て
い
ま
す
。
こ
の
よ
う

な
ツ
ー
ル
を
用
い
て
リ
ス
ク
評
価
す
る
と
と
も

に
、
動
脈
硬
化
が
進
ん
で
い
な
い
か
を
頸
動
脈

エ
コ
ー
検
査
な
ど
に
よ
り
モ
ニ
タ
リ
ン
グ
す
る

こ
と
が
望
ま
し
い
と
い
え
ま
す
。（
図
20
）

移
行
期
、
急
性
転
化
期
の
治
療

慢
性
期
か
ら
進
展
し
た
移
行
期
に
は
、
そ
れ

ま
で
未
使
用
の
T
K
I
で
治
療
を
行
い
ま
す
。

ま
た
、
急
性
転
化
期
で
は
T
K
I
単
独
も
し
く

は
急
性
白
血
病
に
準
じ
た
化
学
療
法
を
併
用
し

ま
す
。
さ
ら
に
移
植
適
応
が
あ
れ
ば
、
同
種
造

血
幹
細
胞
移
植
を
行
う
と
い
う
こ
と
が
推
奨
さ

れ
て
い
ま
す
。（
図
21
・
図
22
）（
次
頁
掲
載
）

T
K
I
の
中
止
試
験

最
後
に
、
診
断
時
か
ら
飲
み
続
け
て
い
る
治

療
薬
T
K
I
は
ず
っ
と
飲
み
続
け
る
の
で
し
ょ

う
か
？
そ
れ
と
も
途
中
で
や
め
る
こ
と
が
で
き

る
の
で
し
ょ
う
か
？
そ
の
点
に
つ
い
て
解
説
を

行
い
ま
す
。（
図
23
）（
次
頁
掲
載
）

T
K
I
の
中
止
に
つ
い
て
も
日
本
血
液
学
会

の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
に
記
載
が
あ
り
ま
す
。
そ
れ

に
よ
る
と
、「
現
時
点
で
は
原
則
と
し
て
臨
床

試
験
以
外
で
T
K
I
は
中
止
す
べ
き
で
は
な

図 17

図 16

図 18

図 14

図 13

図 15

図 20

図 21

図 19
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い
」、
と
明
記
さ
れ
て
い
ま
す
。
し
か
し
、

T
K
I
は
催
奇
形
性
が
あ
る
こ
と
か
ら
、
妊
娠

の
場
合
や
重
篤
な
副
作
用
で
継
続
が
ど
う
し
て

も
難
し
い
場
合
に
は
治
療
中
止
を
考
慮
し
て
も

よ
い
、
と
た
だ
し
書
き
が
追
記
さ
れ
て
い
ま

す
。（
図
24
）

無
治
療
寛
解
T
F
R
（T

reatm
ent free 

rem
ission

）
と
い
う
言
葉
が
あ
り
ま
す
。
こ

の
言
葉
は
、
T
K
I
を
中
止
し
て
も
分
子
遺
伝

学
的
に
再
発
・
再
燃
し
て
こ
な
い
寛
解
状
態
と

い
う
こ
と
を
表
し
て
お
り
、
こ
れ
が
T
K
I
ス

ト
ッ
プ
の
目
標
に
な
り
ま
す
。
こ
れ
ま
で
の
臨

床
試
験
で
は
、
長
期
的
に
イ
マ
チ
ニ
ブ
治
療
を

受
け
た
患
者
さ
ん
の
約
40
～
60
％
で
、
こ
の

T
F
R
を
達
成
で
き
た
こ
と
が
報
告
さ
れ
て
い

ま
す
。
中
止
の
前
提
条
件
を
こ
れ
ら
の
試
験
か

ら
み
る
と
、
長
期
間
の
T
K
I
治
療
（
目
安
と

し
て
3
年
以
上
）、
長
期
間
の
深
い
寛
解
の
維

持
（M

R
4.5

よ
り
も
深
い
D
M
R
を
達
成
し
、

2
年
以
上
継
続
）
が
挙
げ
ら
れ
ま
す
。
そ
の
上

で
中
止
後
は
頻
回
にBCR-A

BL1

測
定
に
よ
り

モ
ニ
タ
リ
ン
グ
し
、
M
M
R
を
失
っ
た
場
合
に

は
速
や
か
に
T
K
I
治
療
を
再
開
し
ま
す
。（
図

25
）日

本
国
内
で
の
T
K
I
中
止
の
臨
床
試
験
の

結
果
が
報
告
さ
れ
て
い
ま
す
。
こ
の
試
験
で
は

グ
リ
ベ
ッ
ク
を
用
い
て
少
な
く
と
も
３
年
以
上

治
療
を
受
け
、
２
年
以
上
D
M
R
を
維
持
し
て

い
る
患
者
さ
ん
を
対
象
と
し
、
T
K
I
服
用
が

中
止
さ
れ
ま
し
た
。
そ
の
結
果
、
３
年
時
点
で

64
・
6
％
の
患
者
さ
ん
が
治
療
中
止
を
継
続
で

き
て
い
ま
す
。
そ
の
一
方
で
、
残
念
な
が
ら

M
M
R
よ
り
も
白
血
病
細
胞
が
増
え
て
し
ま
っ

た
患
者
さ
ん
で
は
T
K
I
が
再
開
さ
れ
ま
し

た
。
そ
の
結
果
は
、
全
て
の
患
者
さ
ん
で

M
M
R
が
再
獲
得
で
き
て
い
ま
す
。
今
後
さ
ら

に
研
究
が
進
み
、
ど
の
よ
う
な
患
者
さ
ん
で
あ

れ
ば
し
っ
か
り
と
安
全
に
T
K
I
を
中
止
で
き

る
か
、
明
確
な
基
準
が
明
ら
か
に
な
る
こ
と
が

望
ま
れ
ま
す
。（
図
26
）

フ
ィ
ラ
デ
ル
フ
ィ
ア
染
色
体
陰
性
骨
髄
増

殖
性
腫
瘍

真
性
多
血
症
、
本
態
性
血
小
板
血
症
、
原
発

性
骨
髄
線
維
症
が
フ
ィ
ラ
デ
ル
フ
ィ
ア
染
色
体

陰
性
の
M
P
N
の
代
表
的
な
疾
患
で
す
。
真
性

多
血
症
（
P
V
）
は
赤
血
球
を
中
心
に
白
血
球
、

そ
し
て
血
小
板
も
増
加
す
る
汎
血
球
増
加
を
特

徴
と
し
ま
す
。本
態
性
血
小
板
血
症（
E
T
）は
、

血
小
板
の
過
剰
な
産
生
が
特
徴
で
す
。
原
発
性

骨
髄
線
維
症
（
P
M
F
）
は
骨
髄
の
線
維
化
と
、

そ
れ
に
伴
う
髄
外
造
血
に
よ
る
脾
腫
を
特
徴
と

し
ま
す
。こ
れ
ら
の
疾
患
で
は
い
ず
れ
も
発
熱
、

体
重
減
少
、
倦
怠
感
、
掻
痒
、
骨
痛
な
ど
の
全

身
症
状
が
共
通
し
て
み
ら
れ
、
P
V
と
E
T
で

は
特
に
血
栓
症
の
合
併
に
注
意
が
必
要
で
す
。

（
図
27
）

真
性
多
血
症
、
本
態
性
血
小
板
血
症
、
原
発

性
骨
髄
線
維
症
の
３
疾
患
は
原
因
と
な
る
特
徴

的
な
遺
伝
子
異
常
が
同
定
さ
れ
て
い
ま
す
が
、

こ
の
遺
伝
子
異
常
は
腫
瘍
細
胞
が
も
つ
異
常
で

あ
っ
て
、
生
ま
れ
持
っ
た
異
常
や
子
ど
も
に
遺

伝
す
る
わ
け
で
は
あ
り
ま
せ
ん
。
P
V
で
は
ほ

と
ん
ど
の
患
者
さ
ん
でJA

K
2

遺
伝
子
の
異
常

が
認
め
ら
れ
ま
す
。
そ
し
てJA

K
2

遺
伝
子
の

異
常
は
E
T
、
P
M
F
の
半
数
で
も
認
め
ら
れ

ま
す
。
そ
の
他
に
は
C
A
L
R
や
M
P
L
と

図 29

図 28

図 30

図 23

図 22

図 24

図 26

図 25

図 27
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い
っ
た
遺
伝
子
異
常
が
同
定
さ
れ
て
い
ま
す
。

こ
れ
ら
の
異
常
は
診
断
に
お
い
て
も
重
要
な
役

割
を
果
た
し
ま
す
。（
図
28
）

真
性
多
血
症
（
P
V
）

診
断
基
準
（
W
H
O
分
類
2
0
1
7
年
版
）

に
基
づ
い
て
診
断
を
行
い
ま
す
が
、
こ
の
診
断

基
準
は
大
基
準
と
小
基
準
に
わ
け
ら
れ
て
い
ま

す
。
大
ま
か
に
は
赤
血
球
が
多
い
こ
と
、

JA
K
2

遺
伝
子
異
常
が
あ
る
こ
と
に
加
え
て
、

骨
髄
検
査
で
診
断
に
至
り
ま
す
。（
図
29
）

さ
ら
に
真
性
多
血
症
の
重
要
な
ポ
イ
ン
ト

は
、
脳
梗
塞
や
心
筋
梗
塞
な
ど
血
栓
症
の
合
併

が
多
い
こ
と
が
挙
げ
ら
れ
ま
す
。
実
際
に
日
本

に
お
け
る
解
析
に
よ
る
と
、
初
診
時
で
す
で
に

15
・
4
％
、
経
過
中
で
8
・
5
％
に
血
栓
症
が

み
ら
れ
た
と
い
う
こ
と
が
報
告
さ
れ
て
い
ま

す
。
そ
の
た
め
こ
の
疾
患
で
は
、
血
栓
症
の
予

防
が
非
常
に
重
要
と
な
り
ま
す
。（
図
30
）

治
療
に
つ
い
て
は
、
や
は
り
こ
こ
で
も
造
血

器
腫
瘍
診
療
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
を
も
と
に
解
説
い

た
し
ま
す
。（
図
31
）

真
性
多
血
症
に
お
い
て
ま
ず
は
血
栓
症
の
リ

ス
ク
が
高
い
か
低
い
か
を
判
定
し
ま
す
。
判
定

基
準
と
し
て
は
年
齢
が
高
い
こ
と
、
以
前
に
血

栓
症
を
経
験
さ
れ
た
患
者
さ
ん
で
リ
ス
ク
が
高

い
こ
と
が
知
ら
れ
て
い
ま
す
。（
図
32
）

そ
し
て
低
リ
ス
ク
、
高
リ
ス
ク
と
も
に
真
性

多
血
症
の
治
療
の
中
心
は
瀉
血
と
ア
ス
ピ
リ
ン

療
法
で
す
。（
図
33
）

瀉
血
療
法
は
、
ヘ
マ
ト
ク
リ
ッ
ト
値
で
45
％

未
満
を
目
標
に
１
回
2
0
0
～
4
0
0
ml
を
月

に
1
～
2
回
の
頻
度
で
お
こ
な
い
ま
す
。
図
は

ヘ
マ
ト
ク
リ
ッ
ト
の
目
標
値
を
検
討
し
た
研
究

結
果
で
す
が
、
ヘ
マ
ト
ク
リ
ッ
ト
値
を
45
％
未

満
に
目
標
と
し
た
「
低
ヘ
マ
ト
ク
リ
ッ
ト
群
」

の
方
が
、
生
存
率
が
高
い
こ
と
が
報
告
さ
れ
て

い
ま
す
。
ま
た
、
ア
ス
ピ
リ
ン
に
代
表
さ
れ
る

抗
血
小
板
薬
は
血
小
板
の
機
能
を
抑
え
て
血
栓

を
で
き
に
く
く
し
ま
す
。
通
常
、
出
血
や
消
化

器
症
状
な
ど
の
禁
忌
が
な
け
れ
ば
、
75
～

1
0
0
mg
の
ア
ス
ピ
リ
ン
経
口
投
与
を
併
用
し

ま
す
。（
図
34
）

高
リ
ス
ク
群
で
は
瀉
血
お
よ
び
ア
ス
ピ
リ
ン

に
加
え
て
、
さ
ら
に
細
胞
減
少
療
法
を
追
加
し

て
、
赤
血
球
や
血
小
板
な
ど
を
減
ら
し
ま
す
。

（
図
35
）

細
胞
減
少
療
法
は
、
ハ
イ
ド
レ
ア
、
ジ
ャ
カ

ビ
、
イ
ン
タ
ー
フ
ェ
ロ
ン
α
な
ど
の
薬
剤
が
用

い
ら
れ
ま
す
が
、
一
般
的
に
最
も
使
用
さ
れ
る

の
が
ハ
イ
ド
レ
ア
で
す
。
し
か
し
、
ハ
イ
ド
レ

ア
は
抗
が
ん
剤
の
一
種
で
あ
り
、
発
が
ん
性
は

き
わ
め
て
低
い
と
考
え
ら
れ
ま
す
が
、
明
確
な

結
論
は
得
ら
れ
て
お
ら
ず
、
若
年
者
で
の
使
用

は
注
意
が
必
要
で
す
。
そ
し
て
、
ハ
イ
ド
レ
ア

が
効
果
不
十
分
な
場
合
に
は
ジ
ャ
カ
ビ
と
い
う

薬
を
使
用
し
ま
す
。
こ
れ
は
さ
き
ほ
ど
お
示
し

し
たJA

K
2

を
抑
制
す
る
効
果
が
あ
り
ま
す
。

特
に
脾
腫
の
縮
小
効
果
が
み
ら
れ
ま
す
。
他
に

妊
娠
中
や
挙
児
希
望
者
で
は
催
奇
形
性
が
な
い

イ
ン
タ
ー
フ
ェ
ロ
ン
α
が
考
慮
さ
れ
ま
す
。（
図

36
）

本
態
性
血
小
板
血
症
（
E
T
）

E
T
は
血
小
板
数
の
増
加
、
特
徴
的
な
遺
伝

子
変
異
に
加
え
て
、
骨
髄
検
査
で
診
断
さ
れ
ま

す
。（
図
37
）

こ
の
E
T
で
も
真
性
多
血
症
と
同
様
に
血
栓

症
が
ポ
イ
ン
ト
と
な
り
ま
す
。
日
本
に
お
け
る

解
析
で
は
初
診
時
で
17
・
6
％
、
そ
し
て
経
過

図 32

図 31

図 33図 36

図 35

図 34

図 38

図 37

図 39
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中
で
は
8
・
7
％
に
血
栓
症
が
み
ら
れ
た
と
報

告
さ
れ
て
い
ま
す
。
そ
の
た
め
こ
の
疾
患
で
も

や
は
り
血
栓
症
予
防
が
重
要
と
な
り
ま
す
。（
図

38
）（
前
頁
掲
載
）

本
態
性
血
小
板
血
症
の
治
療
で
す
が
、
こ
こ

で
も
ま
ず
は
血
栓
症
の
リ
ス
ク
が
高
い
か
低
い

か
を
判
定
し
ま
す
。（
図
39
）（
前
頁
掲
載
）

判
定
基
準
の
要
点
と
し
て
年
齢
が
高
い
こ

と
、
以
前
に
血
栓
症
を
さ
れ
た
患
者
さ
ん
で
リ

ス
ク
が
高
い
こ
と
が
知
ら
れ
て
い
ま
す
。
加
え

て
、
他
の
遺
伝
子
変
異
に
比
較
し
てJA

K
2

遺

伝
子
陽
性
で
は
リ
ス
ク
が
高
い
こ
と
が
知
ら
れ

て
い
ま
す
。（
図
40
）

低
リ
ス
ク
の
場
合
は
経
過
観
察
か
ア
ス
ピ
リ

ン
に
よ
る
治
療
が
お
こ
な
わ
れ
ま
す
が
、
高
リ

ス
ク
群
で
は
ア
ス
ピ
リ
ン
に
加
え
て
血
小
板
を

減
ら
す
た
め
の
細
胞
減
少
療
法
を
お
こ
な
い
ま

す
。（
図
42
）

E
T
に
対
す
る
細
胞
減
少
療
法
と
し
て
は
ハ

イ
ド
レ
ア
ま
た
は
ア
グ
リ
リ
ン
が
用
い
ら
れ
ま

す
。
ア
グ
リ
リ
ン
は
頭
痛
や
動
悸
と
い
っ
た
副

作
用
が
み
ら
れ
る
こ
と
が
あ
る
一
方
で
、
発
が

ん
性
は
認
め
ら
れ
な
い
と
い
う
利
点
が
あ
り
ま

す
。（
図
43
）

こ
の
よ
う
な
本
態
性
血
小
板
血
症
で
す
が
、

血
栓
症
の
他
に
出
血
に
も
注
意
す
る
必
要
が
あ

り
ま
す
。
特
に
血
小
板
数
が
1
5
0
万
を
超
え

る
よ
う
に
な
る
と
、
血
栓
症
よ
り
も
出
血
が
問

題
と
な
っ
て
き
ま
す
。
そ
の
た
め
、
こ
の
よ
う

な
場
合
に
ア
ス
ピ
リ
ン
だ
け
で
治
療
を
し
て
し

ま
う
と
出
血
が
ひ
ど
く
な
っ
て
し
ま
う
可
能
性

が
あ
り
、
ま
ず
は
細
胞
減
少
療
法
に
よ
っ
て
血

小
板
数
を
減
ら
す
こ
と
が
重
要
で
す
。（
図
44
）

原
発
性
骨
髄
線
維
症
（
P
M
F
）

P
M
F
は
骨
髄
検
査
で
線
維
化
が
み
ら
れ
る

こ
と
に
加
え
て
、
特
徴
的
な
遺
伝
子
変
異
で
診

断
さ
れ
ま
す
。（
図
45
）

P
M
F
の
治
療
で
も
や
は
り
、
ま
ず
は
リ
ス

ク
の
評
価
を
行
い
ま
す
。
他
の
も
の
に
比
べ
る

と
P
M
F
の
リ
ス
ク
分
類
は
複
雑
で
す
が
、
要

点
と
し
て
は
高
齢
、
症
状
、
貧
血
、
白
血
球
増

多
、
芽
球
あ
り
な
ど
が
高
リ
ス
ク
と
な
り
ま

す
。（
図
46
・
47
） 

低
リ
ス
ク
、
中
間
Ⅰ
リ
ス
ク
群
で
は
予
後
が

比
較
的
良
好
の
た
め
、
経
過
観
察
ま
た
は
症
状

が
あ
る
場
合
に
は
輸
血
療
法
な
ど
そ
れ
に
応
じ

た
治
療
を
行
い
ま
す
。
一
方
で
、
高
リ
ス
ク
の

場
合
に
は
、
可
能
で
あ
れ
ば
同
種
造
血
幹
細
胞

移
植
、
そ
う
で
な
い
場
合
は
輸
血
や
ル
キ
ソ
リ

チ
ニ
ブ
（
ジ
ャ
カ
ビ
）
に
よ
る
治
療
を
行
い
ま

す
。（
図
48
）

P
M
F
に
対
す
る
ジ
ャ
カ
ビ
の
使
用
に
よ
っ

て
脾
腫
の
縮
小
効
果
が
期
待
さ
れ
、
腹
部
膨
満

感
や
早
期
満
腹
感
の
改
善
に
つ
な
が
り
ま
す
。

ま
た
、
P
M
F
で
は
様
々
な
症
状
が
み
ら
れ
る

こ
と
が
知
ら
れ
て
い
ま
す
が
、
そ
の
改
善
に
つ

な
が
り
ま
す
。

さ
ら
に
は
長
期
観
察
の
結
果
か
ら
は
ル
キ
ソ

リ
チ
ニ
ブ
が
全
生
存
期
間
の
改
善
に
も
寄
与
す

る
こ
と
が
示
唆
さ
れ
て
い
ま
す
。（
図
49
）

ま
と
め

駆
け
足
に
な
り
ま
し
た
が
、
そ
れ
ぞ
れ
の
病

気
の
基
本
的
な
説
明
を
さ
せ
て
い
た
だ
き
ま
し

た
。
患
者
さ
ん
が
ご
自
身
の
病
気
を
さ
ら
に
理

解
い
た
だ
く
一
助
に
少
し
で
も
貢
献
で
き
た
と

し
た
ら
幸
い
で
す
。（
了
）
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