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慶
應
義
塾
大
学

医
学
部
薬
理
学
と

内
科
学
（
消
化

器
）、米
ハ
ー
バ
ー

ド
大
学
メ
デ
ィ
カ

ル
ス
ク
ー
ル
、
実

験
動
物
中
央
研
究

所
、
九
州
大
学
大
学
院
薬
学
研

究
院
の
共
同
研
究
グ
ル
ー
プ

は
、
腸
内
細
菌
由
来
の
Ｄ
︲
ア

ミ
ノ
酸
の
代
謝
が
宿
主
の
腸
管

免
疫
を
制
御
し
て
い
る
こ
と
を

発
見
し
た
。

　

細
菌
は
、
哺
乳
類
が
作
る
こ

と
が
で
き
な
い
代
謝
物
で
あ
る

Ｄ
︲
ア
ミ
ノ
酸
を
利
用
し
、
自

身
の
外
壁
と
な
る
構
造
を
作
り

上
げ
て
い
る
が
、
こ
の
細
菌
に

特
徴
的
な
Ｄ
︲
ア
ミ
ノ
酸
が
哺

乳
類
の
免
疫
に
ど
う
影
響
を
与

え
る
の
か
、
哺
乳
類
と
細
菌
と

の
共
生
関
係
に
ど
の
よ
う
な
意

味
が
あ
る
の
か
不
明
だ
っ
た
。

　

研
究
グ
ル
ー
プ
は
今
回
、
哺

乳
類
の
Ｄ
︲
ア
ミ
ノ
酸
酸
化
酵

素
（
Ｄ
Ａ
Ｏ
）
が
多
様
な
Ｄ
︲

ア
ミ
ノ
酸
を
認
識
し
て
分
解
す

る
こ
と
に
着
目
し
検
討
を
行
っ

た
。
Ｄ
Ａ
Ｏ
活
性
欠
損
マ
ウ
ス

は
、
細
菌
に
由
来
す
る
Ｄ
︲
ア

ミ
ノ
酸
が
体
内
で
野
生
型
の
10

倍
量
に
ま
で
蓄
積
。
同
マ
ウ
ス

で
は
小
腸
の
形
質
細
胞
が
増

え
、
Ｉ
ｇ
Ａ
を
５
倍
以
上
産
生

し
て
い
る
こ
と
を
発
見
し
た
。

　

一
方
、
同
マ
ウ
ス
に
抗
生
物

質
を
投
与
し
て
腸
内
細
菌
を
減

ら
す
と
、
Ｉ
ｇ
Ａ
の
増
加
が
認

め
ら
れ
な
く
な
っ
た
こ
と
か

ら
、
Ｄ
Ａ
Ｏ
は
Ｄ
︲
ア
ミ
ノ
酸

調
節
の
み
な
ら
ず
、
腸
内
細
菌

が
誘
導
す
る
Ｉ
ｇ
Ａ
の
産
生
に

も
関
わ
っ
て
い
る
こ
と
が
分

か
っ
た
。

　

Ｉ
ｇ
Ａ
を
産
生
す
る
形
質
細

胞
は
、
も
と
も
と
Ｂ
リ
ン
パ
球

が
成
熟
し
て
で
き
る
が
、
成
熟

過
程
に
は
Ｔ
リ
ン
パ
球
が
関
与

す
る
経
路
と
関
与
し
な
い
経
路

が
あ
る
こ
と
が
知
ら
れ
て
い

る
。
そ
こ
で
、
Ｔ
細
胞
受
容
体

が
欠
損
し
た
Ｄ
Ａ
Ｏ
変
異
マ
ウ

ス
を
作
製
し
、
Ｔ
リ
ン
パ
球
か

ら
の
刺
激
を
人
為
的
に
消
す

と
、
Ｉ
ｇ
Ａ
の
増
加
は
ほ
と
ん

ど
認
め
ら
れ
な
く
な
っ
た
。

　

こ
の
こ
と
は
、
Ｄ
Ａ
Ｏ
が
調

節
す
る
Ｉ
ｇ
Ａ
産
生
に
は
Ｔ
リ

ン
パ
球
の
刺
激
が
不
可
欠
で
あ

る
こ
と
を
示
し
て
い
る
。
さ
ら

に
、
同
マ
ウ
ス
で
は
、
小
腸
に

放
出
さ
れ
た
Ｉ
ｇ
Ａ
は
セ
グ
メ

ン
ト
細
菌
な
ど
の
粘
膜
接
着
性

や
運
動
性
の
高
い
菌
を
多
く
認

識
し
て
お
り
、
Ｄ
Ａ
Ｏ
は
粘
膜

刺
激
性
の
あ
る
細
菌
群
を
調
節

す
る
こ
と
で
Ｔ
リ
ン
パ
球
の
過

剰
な
刺
激
を
抑
え
て
い
る
と
考

え
ら
れ
た
。

　

一
方
、
同
マ
ウ
ス
で
は
、
Ｔ

リ
ン
パ
球
が
関
与
し
な
い
別
の

経
路
も
Ｉ
ｇ
Ａ
産
生
に
関
与
し

て
い
る
と
さ
れ
、
粘
膜
刺
激
性

の
低
い
腸
内
細
菌
を
持
つ
同
マ

ウ
ス
で
は
、
Ｔ
リ
ン
パ
球
が
刺

激
さ
れ
な
い
た
め
Ｉ
ｇ
Ａ
産
生

は
変
化
し
な
い
も
の
の
、
形
質

細
胞
に
な
る
前
段
階
の
Ｂ
リ
ン

パ
球
は
Ｔ
リ
ン
パ
球
刺
激
の
有

無
に
か
か
わ
ら
ず
増
加
し
て
い

た
。

　

そ
こ
で
、
こ
れ
ら
マ
ウ
ス
の

小
腸
粘
膜
の
上
皮
組
織
の
遺
伝

子
発
現
を
解
析
し
た
と
こ
ろ
、

炎
症
性
サ
イ
ト
カ
イ
ン
を
含

め
、
免
疫
応
答
に
関
わ
る
遺
伝

子
の
発
現
が
有
意
に
増
加
し

て
い
た
。
培
養
し
た
マ
ク
ロ

フ
ァ
ー
ジ
の
細
胞
を
用
い
た
実

験
で
、
細
菌
が
作
る
Ｄ
︲
ア
ラ

ニ
ン
が
マ
ク
ロ
フ
ァ
ー
ジ
を
直

接
刺
激
し
、
炎
症
性
サ
イ
ト
カ

イ
ン
の
産
生
を
増
加
さ
せ
る
結

果
、
Ｂ
リ
ン
パ
球
数
を
増
や
し

て
い
た
。

　

マ
ク
ロ
フ
ァ
ー
ジ
は
Ｄ
︲
ア

ラ
ニ
ン
を
細
菌
に
よ
る
刺
激
と

認
識
し
、
Ｂ
リ
ン
パ
球
を
増
や

す
指
令
を
出
す
。
そ
こ
へ
粘
膜

刺
激
性
の
高
い
細
菌
群
が
Ｔ
リ

ン
パ
球
を
刺
激
す
る
こ
と
で
、

Ｂ
リ
ン
パ
球
の
形
質
細
胞
へ
の

分
化
が
促
進
さ
れ
、
Ｉ
ｇ
Ａ
が

産
生
さ
れ
る
と
考
え
ら
れ
た
。

　

今
回
の
研
究
か
ら
、
Ｄ
︲
ア

ミ
ノ
酸
の
調
節
が
細
菌
と
の
共

生
の
バ
ラ
ン
ス
維
持
に
重
要
で

あ
る
こ
と
が
分
か
っ
た
。

粘
膜
免
疫
の
制
御
機
構
解
明

腸
内
細
菌「
Ｄ
︲
ア
ミ
ノ
酸
」

慶大などグループ

　

昨
年
７
月
に
製

造
販
売
承
認
さ
れ

た
シ
ル
ガ
ー
ド
９

を
め
ぐ
っ
て
は
、

同
８
月
の
小
委
員

会
で
定
期
予
防
接

種
へ
の
位
置
づ
け

を
検
討
す
る
こ
と

を
決
定
。
有
効
性

や
安
全
性
等
に
関

す
る
フ
ァ
ク
ト

シ
ー
ト
を
国
立
感

染
症
研
究
所
が
ま

と
め
た
上
で
、
具

体
的
な
議
論
に
着

手
す
る
こ
と
と
し
て
い
た
。

　

こ
の
日
の
小
委
員
会
で
は
、

厚
生
労
働
省
が
定
期
接
種
化

に
向
け
、
▽
接
種
の
目
的
▽
疾

病
負
荷
の
大
き
さ
▽
有
効
性

▽
安
全
性
▽
費
用
対
効
果
―
―

の
論
点
を
提
示
。
仮
に
定
期
接

種
化
し
た
場
合
、
接
種
対
象
者

を
２
価
、
４
価
Ｈ
Ｐ
Ｖ
ワ
ク
チ

ン
と
同
様
に
小
学
６
年
生
か

ら
高
校
１
年
生
相
当
と
す
る

か
、
２
価
、
４
価
ワ
ク
チ
ン
に

シ
ル
ガ
ー
ド
９
を
加
え
る
か
、

切
り
替
え
る
か
も
論
点
と
し
て

示
し
た
。

　

氏
家
無
限
委
員
（
国
立
国
際

医
療
研
究
セ
ン
タ
ー
国
際
感
染

症
セ
ン
タ
ー
ト
ラ
ベ
ル
ク
リ

ニ
ッ
ク
医
長
）
は
、
同
ワ
ク
チ

ン
が
３
回
接
種
で
承
認
さ
れ
て

い
る
こ
と
に
つ
い
て
「
２
回
の

方
が
費
用
が
少
な
く
て
済
む

し
、
副
反
応
の
リ
ス
ク
も
減

る
。
米
国
で
は
１
回
接
種
で
２

回
分
と
同
様
の
免
疫
原
性
が
得

ら
れ
た
と
の
デ
ー
タ
も
あ
る
」

と
し
、
接
種
回
数
の
見
直
し
も

論
点
に
加
え
る
よ
う
求
め
た
。

　

こ
れ
に
対
し
て
、
厚
労
省
は

「
薬
事
承
認
さ
れ
て
い
な
い
内

容
を
議
論
す
る
こ
と
は
本
来
は

想
定
し
て
い
な
い
が
、
取
り
扱

い
に
つ
い
て
検
討
し
た
い
」
と

応
じ
た
。

　

一
方
、
フ
ァ
ク
ト
シ
ー
ト
に

つ
い
て
、
感
染
研
の
多
屋
馨
子

委
員
（
感
染
症
疫
学
セ
ン
タ
ー

予
防
接
種
総
括
研
究
官
）
が
内

容
を
公
表
し
た
。
有
効
性
に
つ

い
て
は
、
９
～
15
歳
の
日
本
人

女
性
１
０
０
人
を
対
象
と
し
た

免
疫
原
性
に
関
す
る
臨
床
試
験

の
結
果
、
初
回
接
種
か
ら
７
カ

月
後
に
被
験
者
の
１
０
０
％
で

９
種
類
の
Ｈ
Ｐ
Ｖ
に
抗
体
陽
性

を
示
し
、
３
回
目
の
接
種
か
ら

２
年
間
は
抗
体
の
持
続
が
確
認

さ
れ
た
。

　

安
全
性
に
関
す
る
臨
床
試
験

で
は
、
接
種
部
位
に
お
け
る
痛

み
、
腫
れ
、
紅
斑
に
つ
い
て
、

４
価
Ｈ
Ｐ
Ｖ
ワ
ク
チ
ン
の
接
種

者
よ
り
も
発
現
数
が
多
か
っ
た

こ
と
な
ど
を
記
載
し
た
。

　

ま
た
、
Ｍ
Ｓ
Ｄ
は
、
定
期
接

種
化
さ
れ
た
場
合
の
供
給
時
期

に
つ
い
て
、
既
に
予
防
接
種
に

採
用
し
て
い
る
国
に
優
先
供
給

す
る
た
め
、「
現
実
的
に
は
、

２
０
２
３
年
頃
か
ら
安
定
供
給

で
き
る
見
通
し
」と
説
明
し
た
。

「
シ
ル
ガ
ー
ド
９
」定
期
化
議
論

２
回
接
種
の
論
点
求
め
る
声
も

　

厚
生
科
学
審
議
会
の
ワ
ク
チ
ン
評
価
に
関
す
る
小
委
員
会
は
20
日
、
Ｍ
Ｓ
Ｄ

の
組
み
換
え
沈
降
９
価
ヒ
ト
パ
ピ
ロ
ー
マ
ウ
イ
ル
ス
様
粒
子
（
Ｈ
Ｐ
Ｖ
）
ワ
ク

チ
ン
「
シ
ル
ガ
ー
ド
９
」
の
定
期
接
種
化
に
向
け
た
議
論
を
開
始
し
た
。
有
効

性
、
安
全
性
、
費
用
対
効
果
等
に
つ
い
て
検
討
す
る
が
、
委
員
か
ら
は
接
種
回

数
に
つ
い
て
３
回
接
種
か
ら
２
回
接
種
へ
の
見
直
し
も
検
討
す
る
よ
う
求
め
る

声
も
上
が
っ
た
。

厚科審小委員会

　

厚
生
労
働
省
は
、
２
０
１
９

年
度
「
イ
ン
タ
ー
ネ
ッ
ト
販
売

製
品
の
買
上
調
査
」
の
結
果
を

公
表
し
た
。
い
わ
ゆ
る
健
康
食

品
34
製
品
中
４
製
品
か
ら
シ
ル

デ
ナ
フ
ィ
ル
な
ど
医
薬
品
成
分

を
検
出
し
た
。
厚
労
省
は
、
こ

れ
ら
製
品
の
使
用
を
中
止
し
、

健
康
被
害
が
疑
わ
れ
る
場
合
は

速
や
か
に
医
療
機
関
を
受
診
す

る
よ
う
呼
び
か
け
る
と
共
に
、

製
品
の
販
売
サ
イ
ト
に
削
除
要

請
を
行
っ
た
。

　

厚
労
省
は
11
年
度
か
ら
、
運

営
者
の
所
在
地
が
海
外
に
あ
る

か
、
所
在
地
が
不
明
な
サ
イ
ト

で
国
内
向
け
に
販
売
さ
れ
て
い

る
、
い
わ
ゆ
る
健
康
食
品
・
海

外
製
医
薬
品
を
買
い
上
げ
、
国

立
医
薬
品
食
品
衛
生
研
究
所
で

含
有
成
分
を
分
析
し
て
い
る
。

　

そ
の
結
果
、
強
壮
や
痩
身
効

果
を
目
的
と
し
た
い
わ
ゆ
る
健

康
食
品
34
製
品
を
買
い
上
げ
た

と
こ
ろ
、
４
製
品
か
ら
医
薬
品

成
分
の
シ
ル
デ
ナ
フ
ィ
ル
等
が

検
出
さ
れ
た
。
ま
た
、
い
わ
ゆ

る
海
外
製
医
薬
品
50
製
品
も
調

査
を
行
っ
た
が
、
表
示
と
異
な

る
医
薬
品
成
分
が
検
出
さ
れ
た

製
品
は
な
か
っ
た
。

　

特
に
注
意
が
必
要
な
製
品
例

の
一
つ
と
し
て
、
い
わ
ゆ
る
健

康
食
品
で
は
、
１
錠
当
た
り
シ

ル
デ
ナ
フ
ィ
ル
10
㎎
、
タ
ダ
ラ

フ
ィ
ル
59
㎎
を
検
出
し
た
製
品

が
あ
っ
た
。

　

勃
起
不
全
（
Ｅ
Ｄ
）
に
対
し

て
国
内
で
承
認
さ
れ
て
い
る
タ

ダ
ラ
フ
ィ
ル
含
有
医
薬
品
の
最

大
用
量
20
㎎
の
約
３
倍
で
、
使

用
し
た
場
合
は
重
大
な
健
康
被

害
が
発
生
す
る
恐
れ
が
あ
る
と

し
た
。

４
製
品
か
ら
医
薬
品
成
分

厚
労
省　

19
年
度
ネ
ッ
ト
買
上
調
査

　

昭
和
薬
科
大

学
は
、
町
田
市

に
よ
る
「
新
型

コ
ロ
ナ
ウ
イ
ル

ス
感
染
症
予
防

啓
発
動
画
」
の

作
成
に
協
力
し

た
。
２
０
１
９

年
に
市
と
締
結

し
た
協
定
に
基

づ
く
も
の
で
、

新
型
コ
ロ
ナ
ウ
イ
ル
ス
や
ワ
ク

チ
ン
の
効
果
に
つ
い
て
市
民
の

理
解
を
深
め
る
た
め
、
動
画
の

企
画
や
監
修
に
当
た
っ
た
。

　

動
画
で
は
、
同
大
の
教
員
が

出
演
し
、
市
民
の
疑
問
に
答
え

る
形
で
新
型
コ
ロ
ナ
ウ
イ
ル
ス

や
ワ
ク
チ
ン
の
解
説
、
重
症
化

し
や
す
い
人
の
特
徴
、
感
染
が

疑
わ
れ
る
時
の
対
応
、
後
遺
症

に
つ
い
て
な
ど
分
か
り
や
す
く

説
明
し
て
い
る
。

　

ま
た
、
ワ
ク
チ
ン
の
説
明
、

接
種
の
効
果
や
変
異
株
に
対
す

る
効
果
、
副
反
応
に
つ
い
て
な

ど
、
気
に
な
る
質
問
に
対
し
て

回
答
し
て
い
る
。

コロナ予防啓発動画
昭和薬大が作成協力

　

◇
協
和
キ
リ
ン
・
米
Ｍ
Ｅ
Ｉ

フ
ァ
ー
マ
＝
選
択
的
Ｐ
Ｉ
３
Ｋ

δ
阻
害
剤「
ザ
ン
デ
リ
シ
ブ
」の

単
剤
療
法
を
評
価
す
る
国
際
共

同
第
Ⅱ
相
試
験
で
、
濾
胞
性
リ

ン
パ
腫
の
主
要
評
価
項
目
を
解

析
す
る
対
象
集
団
の
症
例
登
録

が
完
了
し
た
。今
年
第
４
四
半

期
に
ト
ッ
プ
ラ
イ
ン
の
試
験
結

果
が
出
る
予
定
。

　

同
試
験
は
、
再
発
・
難
治
性

濾
胞
性
リ
ン
パ
腫
、
辺
縁
帯
リ

ン
パ
腫
の
二
つ
の
試
験
群
に
対

し
、
同
剤
の
単
剤
療
法
を
評
価

す
る
も
の
。化
学
療
法
と
抗
Ｃ

Ｄ
20
抗
体
を
含
む
少
な
く
と
も

２
回
の
全
身
治
療
歴
の
あ
る
患

者
が
対
象
。今
回
、
登
録
が
完

了
し
た
の
は
、
濾
胞
性
リ
ン
パ

腫
を
対
象
と
し
た
患
者
群
。


