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膠原病新規療法への挑戦と
アレルギー拠点の責務を両輪に

膠原病は、発症の機序が判然とせず、根治療法のない疾患が多い。
指定難病の全身性強皮症や皮膚筋炎もそうした疾患であり、金沢大学皮膚科学教室の松下貴史教授は、
分野のフロントランナーとして研究に取り組んでいる。
罹患者が多いアレルギー疾患も、金沢大学が石川県の拠点として難しい症例を請け負う。
難治性の疾患に苦しむ人たちを救いたい。その一念が教授たちを突き動かしている。

膠
原
病
、
ア
レ
ル
ギ
ー
、

悪
性
腫
瘍
を
得
意
分
野
に

膠
原
病
は
自
己
免
疫
が
引
き
起
こ
す
、

結
合
組
織
の
病
変
を
主
体
と
す
る
疾
患
群

で
あ
る
。
大
半
は
皮
膚
症
状
を
呈
し
、
そ

の
皮
膚
症
状
は
膠
原
病
の
早
期
診
断
や

重
症
度
の
評
価
に
非
常
に
重
要
と
さ
れ

る
。
金
沢
大
学
附
属
病
院
皮
膚
科
で
は
膠

原
病
、
特
に
全
身
性
強
皮
症
と
皮
膚
筋
炎

の
診
療
に
力
を
入
れ
て
い
る
。
前
者
は
、

ほ
と
ん
ど
の
症
例
で
抗
核
抗
体
陽
性
を
示

し
、
皮
膚
や
内
臓
諸
臓
器
の
線
維
化
、
血

管
障
害
を
特
徴
と
す
る
。
後
者
は
、
皮
膚

や
筋
肉
に
生
じ
た
炎
症
か
ら
特
有
の
皮
膚

症
状
や
筋
力
低
下
を
来
す
疾
患
で
、
早
期

介
入
を
逸
し
た
場
合
、
重
篤
な
間
質
性
肺

炎
の
合
併
症
を
起
こ
す
こ
と
も
あ
る
。
さ

ら
に
皮
疹
か
ら
皮
膚
筋
炎
が
診
断
さ
れ
内

臓
悪
性
腫
瘍
が
早
期
に
発
見
さ
れ
る
こ
と

も
あ
る
と
い
う
。
同
科
は
、
こ
れ
ら
の
診

療
に
関
し
国
内
有
数
の
施
設
と
い
わ
れ
て

い
る
。

ま
た
、
膠
原
病
は
多
臓
器
に
障
害
が
起

き
る
こ
と
か
ら
、同
科
で
は
循
環
器
内
科
、

呼
吸
器
内
科
、
消
化
器
内
科
、
腎
臓
内
科
、

リ
ウ
マ
チ
内
科
、
脳
神
経
内
科
、
小
児
科
、

整
形
外
科
、
リ
ハ
ビ
リ
テ
ー
シ
ョ
ン
科
と
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連
携
し
て
診
療
に
当
た
り
、
こ
れ
ら
指
定

難
病
に
苦
し
む
多
く
の
患
者
を
受
け
入
れ

て
い
る
。

ア
レ
ル
ギ
ー
疾
患
に
つ
い
て
は
、
令
和

３
年
、
ア
レ
ル
ギ
ー
疾
患
対
策
基
本
法
に

基
づ
き
、
金
沢
大
学
附
属
病
院
が
石
川
県

ア
レ
ル
ギ
ー
疾
患
医
療
拠
点
病
院
に
選
定

さ
れ
た
こ
と
で
、
同
科
の
地
域
に
お
け
る

存
在
感
は
一
層
拡
大
し
た
。
ア
レ
ル
ギ
ー

疾
患
対
策
基
本
法
は
「
ア
レ
ル
ギ
ー
疾
患

を
有
す
る
者
が
多
数
存
在
す
る
こ
と
、
ア

レ
ル
ギ
ー
疾
患
に
は
急
激
な
症
状
悪
化
を

繰
り
返
し
生
じ
さ
せ
る
も
の
が
あ
る
こ

と
、
ア
レ
ル
ギ
ー
疾
患
を
有
す
る
者
の
Ｑ

Ｏ
Ｌ
が
著
し
く
損
な
わ
れ
る
場
合
が
多
い

こ
と
に
鑑
み
、
ア
レ
ル
ギ
ー
疾
患
対
策
の

一
層
の
充
実
を
図
る
た
め
」（
同
法
の
総

則
よ
り
抜
粋
）
定
め
ら
れ
た
も
の
だ
。
同

科
で
は
、
原
因
不
明
の
ア
ナ
フ
ィ
ラ
キ

シ
ー
シ
ョ
ッ
ク
や
薬
疹
・
薬
剤
ア
レ
ル

ギ
ー
を
発
症
し
た
紹
介
患
者
の
診
断
・
治

療
を
一
手
に
担
う
。
な
か
で
も
薬
疹
は
、

分
子
標
的
薬
や
免
疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト

阻
害
薬
な
ど
新
規
薬
剤
が
増
え
る
に
し
た

が
い
、
そ
の
頻
度
は
今
後
ま
す
ま
す
増
加

す
る
こ
と
が
予
測
さ
れ
る
。

慢
性
蕁
麻
疹
・
ア
ト
ピ
ー
性
皮
膚
炎
治

療
で
は
有
用
な
生
物
学
的
製
剤
が
開
発
さ

れ
、
ア
レ
ル
ギ
ー
疾
患
治
療
は
劇
的
に
進

歩
し
て
い
る
と
い
う
。
同
科
で
も
、
重
症

ア
ト
ピ
ー
性
皮
膚
炎
患
者
に
対
し
、
特
定

の
イ
ン
タ
ー
ロ
イ
キ
ン
を
標
的
と
す
る
生

物
学
的
製
剤
や
Ｊ
Ａ
Ｋ
阻
害
剤
を
導
入

し
、
入
院
加
療
に
も
対
応
す
る
。

さ
ら
に
、
悪
性
黒
色
腫
を
始
め
皮
膚
悪

性
腫
瘍
の
診
療
も
同
科
が
担
う
重
要
な
領

域
。
手
術
療
法
・
免
疫
療
法
・
化
学
療
法
・

放
射
線
療
法
を
組
み
合
わ
せ
、
高
水
準
な

皮
膚
悪
性
腫
瘍
診
療
を
行
っ
て
い
る
。

自
己
抗
体
解
析
の
成
果
を

臨
床
へ
還
元

「
当
科
で
は
皮
膚
疾
患
全
般
を
診
ま
す

が
、
特
に
、
膠
原
病
や
皮
膚
悪
性
腫
瘍
で

入
院
や
手
術
を
要
す
る
患
者
を
、
関
連
施

設
や
開
業
医
・
診
療
所
か
ら
紹
介
し
て
い

た
だ
い
て
い
ま
す
。
ま
た
、
石
川
県
ア
レ

ル
ギ
ー
疾
患
医
療
拠
点
病
院
に
指
定
さ
れ

ま
し
た
の
で
、
一
般
病
院
な
ど
か
ら
の
紹

介
に
応
じ
、
重
症
な
ら
び
に
難
治
性
ア
レ

ル
ギ
ー
疾
患
患
者
の
診
療
は
、
い
ま
ま
で

以
上
に
大
き
な
責
務
と
な
り
ま
し
た
。
先

だ
っ
て
も
、
他
院
で
全
身
麻
酔
中
に
ア
ナ

フ
ィ
ラ
キ
シ
ー
シ
ョ
ッ
ク
を
起
こ
し
手
術

が
中
止
と
な
っ
た
患
者
が
原
因
検
索
の
た

め
に
当
科
を
紹
介
受
診
さ
れ
ま
し
た
。
原

因
と
な
っ
た
薬
剤
を
特
定
す
る
検
査
は
経

験
を
要
す
る
た
め
専
門
施
設
で
な
い
と
難

し
い
事
が
あ
り
ま
す
」

こ
う
語
る
皮
膚
科
学
教
室
の
松
下
貴
史

教
授
は
、
全
身
性
強
皮
症
と
皮
膚
筋
炎
を

専
門
と
す
る
。
そ
れ
ら
の
病
態
解
明
の
た

め
、
Ｂ
細
胞
機
能
、
な
か
で
も
自
己
抗
体

と
産
生
サ
イ
ト
カ
イ
ン
に
着
目
し
て
い

る
。
Ｔ
細
胞
は
細
胞
性
免
疫
の
、
Ｂ
細
胞

は
液
性
免
疫
の
主
役
と
な
る
リ
ン
パ
球

だ
が
、
Ｂ
細
胞
は
Ｔ
細
胞
の
ヘ
ル
プ
を
受

け
て
抗
体
を
産
生
す
る
だ
け
の
細
胞
と
従

来
、
見
な
さ
れ
て
い
た
。
し
か
し
、
近
年
、

Ｂ
細
胞
は
抗
体
産
生
だ
け
で
な
く
、
抗
原

提
示
、Ｔ
細
胞
の
活
性
化
や
分
化
の
制
御
、

サ
イ
ト
カ
イ
ン
の
産
生
な
ど
多
機
能
を
有

す
る
免
疫
細
胞
で
あ
る
と
わ
か
っ
て
き

た
。教

授
ら
の
研
究
課
題
の
一
つ
、
膠
原
病

に
お
け
る
自
己
抗
体
の
解
析
で
は
、
抗
原

と
抗
体
の
親
和
性
を
利
用
し
て
抗
原
を
分

離
す
る
免
疫
沈
降
法
に
よ
り
、
疾
患
特
異

自
己
抗
体
の
検
出
を
20
年
ほ
ど
前
か
ら

行
っ
て
き
た
。
そ
の
成
果
と
し
て
、
悪
性

腫
瘍
を
合
併
す
る
皮
膚
筋
炎
か
ら
新
た

に
抗
Ｔ
Ｉ
Ｆ
１
︲
γ
抗
体
を
同
定
し
、
そ
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Ｂ
細
胞
網
羅
的
解
析
か
ら

全
身
性
強
皮
症
の
新
薬
へ

全
身
性
強
皮
症
の
病
態
に
は
Ｂ
細
胞
が

強
く
関
与
し
て
い
る
こ
と
は
以
前
か
ら
知

ら
れ
て
い
る
。
た
と
え
ば
、
強
皮
症
モ
デ

ル
マ
ウ
ス
を
使
っ
た
実
験
に
お
い
て
、
抗

Ｃ
Ｄ
20
抗
体
や
Ｂ
細
胞
刺
激
腫
瘍
壊
死
因

子
（
Ｂ
Ａ
Ｆ
Ｆ
）
阻
害
薬
を
発
症
早
期
に

用
い
て
Ｂ
細
胞
除
去
療
法
を
行
っ
た
と
こ

ろ
、
皮
膚
硬
化
を
抑
制
す
る
こ
と
が
示
さ

れ
て
い
る
。
さ
ら
に
、
関
節
リ
ウ
マ
チ
患

者
に
対
し
て
抗
Ｃ
Ｄ
20
抗
体
の
リ
ツ
キ
シ

マ
ブ
が
予
想
以
上
の
治
療
効
果
を
上
げ
た

こ
と
か
ら
、
自
己
免
疫
疾
患
に
お
け
る
Ｂ

細
胞
の
重
要
性
は
一
躍
注
目
を
集
め
る
よ

う
に
な
っ
た
。

近
年
、
全
身
性
強
皮
症
患
者
に
対
し
て

も
、
Ｂ
細
胞
除
去
療
法
の
効
果
が
証
明
さ

れ
本
邦
で
も
保
険
適
応
と
な
っ
た
。
そ
の

一
方
、
リ
ツ
キ
シ
マ
ブ
の
投
与
に
よ
り
自

己
免
疫
現
象
を
増
悪
さ
せ
た
症
例
も
報
告

さ
れ
て
い
る
。
こ
れ
ら
の
現
象
は
、
Ｂ
細

胞
が
自
己
免
疫
や
炎
症
を
促
進
す
る
、
い

わ
ば
悪
玉
的
な
作
用
と
、
逆
に
自
己
免
疫

を
抑
制
す
る
善
玉
的
な
作
用
と
を
併
せ
持

つ
た
め
と
考
え
ら
れ
る
。

教
授
ら
は
、
こ
の
相
反
す
る
働
き
を
す

の
検
査
法
は
２
０
１
６
年
に
保
険
収
載
と

な
っ
て
い
る
。
ま
た
、
抗
Ａ
Ｒ
Ｓ
抗
体
や

抗
Ｍ
Ｄ
Ａ
５
抗
体
な
ど
の
疾
患
特
異
自
己

抗
体
に
よ
る
サ
ブ
セ
ッ
ト
分
類
を
行
い
、

皮
膚
筋
炎
の
診
断
技
術
を
向
上
さ
せ
て
い

る
。
さ
ら
に
、
急
速
進
行
性
間
質
性
肺
炎

を
高
率
に
合
併
す
る
抗
Ｍ
Ｄ
Ａ
５
抗
体
陽

性
皮
膚
筋
炎
に
お
い
て
、
同
抗
体
価
が
病

勢
の
指
標
と
し
て
有
用
で
あ
る
こ
と
も
明

ら
か
に
し
て
い
る
。

「
私
た
ち
は
、
自
己
抗
体
の
解
析
を
通

し
て
実
臨
床
に
役
立
つ
研
究
を
数
多
く

行
っ
て
き
ま
し
た
。
た
と
え
ば
、
抗
Ｍ
Ｄ

Ａ
５
抗
体
陽
性
皮
膚
筋
炎
に
合
併
す
る
急

速
進
行
性
間
質
性
肺
炎
は
、
手
指
な
ど
に

で
き
る
皮
疹
を
単
な
る
手
荒
れ
と
診
て
早

期
介
入
を
し
な
か
っ
た
場
合
、
発
症
６
カ

月
後
の
生
存
率
は
約
50
％
と
、
き
わ
め
て

重
篤
化
す
る
疾
患
で
す
。
そ
の
点
、
北
陸

の
皮
膚
科
Ｏ
Ｂ
の
先
生
方
は
臨
床
に
長
け

て
お
り
、
皮
膚
筋
炎
を
す
み
や
か
に
診
断

し
、
当
院
へ
紹
介
し
て
く
だ
さ
っ
て
い
ま

す
。
そ
の
お
か
げ
で
私
た
ち
が
関
与
す
る

地
域
で
の
生
存
率
は
１
０
０
％
で
す
」
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るRegulatory

Ｂ
細
胞
とEffector

Ｂ
細

胞
に
つ
い
て
解
析
し
、
自
己
免
疫
疾
患
モ

デ
ル
マ
ウ
ス
に
お
い
て
病
早
期
の
Ｂ
細
胞

除
去
療
法
は
病
勢
を
悪
化
さ
せ
、
病
晩
期

の
Ｂ
細
胞
除
去
療
法
は
病
勢
を
抑
制
す
る

こ
と
を
解
明
。
そ
の
治
療
応
答
性
は
、
各

病
期
に
お
け
るRegulatory

Ｂ
細
胞
と

Effector

Ｂ
細
胞
の
バ
ラ
ン
ス
に
依
存
す

る
こ
と
も
明
ら
か
に
し
た
。

最
近
の
サ
イ
ト
カ
イ
ン
産
生
Ｂ
細
胞
の

解
析
で
は
、
Ｉ
Ｌ
︲
10
産
生Regulatory

Ｂ
細
胞
が
全
身
性
強
皮
症
の
病
態
形
成
を

抑
制
し
、
Ｉ
Ｌ
︲
６
産
生Effector

Ｂ
細

胞
が
促
進
す
る
こ
と
を
解
明
し
て
い
る
。

特
に
、Regulatory

Ｂ
細
胞
に
つ
い
て
は

草
創
期
か
ら
研
究
に
取
り
組
み
、
自
己
免

疫
疾
患
モ
デ
ル
マ
ウ
ス
に
お
け
る
役
割
の

解
明
や
ヒ
トRegulatory

Ｂ
細
胞
の
フ
ェ

ノ
タ
イ
プ
の
同
定
な
ど
を
行
っ
て
い
る
。

そ
の
成
果
を
発
表
し
たJ Clin Invest, 

Blood, N
ature

の
研
究
論
文
は
世
界
的

に
も
高
い
評
価
を
得
て
い
る
。

現
在
、
サ
イ
ト
カ
イ
ン
産
生
Ｂ
細
胞
に

つ
い
て
研
究
を
継
続
し
て
お
り
、
強
皮
症

患
者
の
Ｂ
細
胞
の
Ｂ
Ｃ
Ｒ
（
Ｂ
細
胞
抗
原

受
容
体
）
レ
パ
ト
ア
解
析
に
よ
り
、
全
身

性
強
皮
症
に
お
け
る
Ｂ
細
胞
の
包
括
的
解

析
を
行
っ
て
い
る
。
レ
パ
ト
ア
解
析
と

は
、
Ｂ
細
胞
の
表
面
に
発
現
す
る
Ｂ
Ｃ
Ｒ

遺
伝
子
の
多
様
性
を
解
析
す
る
手
法
で
あ

る
。
そ
の
結
果
と
し
て
病
原
性
を
有
す
る

Effector

Ｂ
細
胞
を
同
定
で
き
れ
ば
、
そ

れ
の
み
を
除
去
す
る
選
択
的
Ｂ
細
胞
除
去

療
法
に
つ
な
が
る
だ
ろ
う
。
従
来
の
Ｂ
細

胞
除
去
療
法
の
場
合
、
本
来
の
免
疫
機
能

が
低
下
し
、
新
型
コ
ロ
ナ
な
ど
感
染
症
に

罹
患
す
る
リ
ス
ク
が
大
き
く
な
っ
て
し
ま

う
。
選
択
的
Ｂ
細
胞
除
去
療
法
が
開
発
で

き
れ
ば
、
副
作
用
が
少
な
く
、
最
大
限
の

治
療
効
果
が
期
待
で
き
る
革
新
的
な
療
法

と
な
る
だ
ろ
う
。

医
員
を
鼓
舞
し
、

皮
膚
科
学
教
室
の
進
展
を
期
す
る

松
下
教
授
が
現
職
に
就
い
た
の
は

２
０
２
０
年
５
月
、
コ
ロ
ナ
禍
初
期
に
被

り
、
医
局
の
親
睦
を
深
め
る
席
を
な
か
な

か
設
け
ら
れ
な
い
で
い
る
。
若
い
医
師
へ

の
思
い
を
こ
う
吐
露
す
る
。

「
皮
膚
科
学
は
膠
原
病
や
ア
レ
ル
ギ
ー

疾
患
、
皮
膚
悪
性
腫
瘍
と
幅
広
い
分
野
を

対
象
と
し
て
い
ま
す
。
皮
膚
科
専
門
医
と

な
る
た
め
に
は
、
す
べ
て
の
領
域
を
理
解

す
る
必
要
が
あ
り
ま
す
が
、
さ
ら
に
専
門
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領
域
、
す
な
わ
ち
サ
ブ
ス
ペ
シ
ャ
リ
テ
ィ

を
持
っ
て
い
た
だ
き
た
い
。
サ
ブ
ス
ペ

シ
ャ
リ
テ
ィ
は
キ
ャ
リ
ア
形
成
の
た
め
の

軸
足
と
な
り
ま
す
し
、
得
意
分
野
が
あ
れ

ば
や
り
が
い
を
持
っ
て
診
療
に
当
た
れ
る

と
思
い
ま
す
。
ま
た
、
国
内
外
の
学
会
に

積
極
的
に
参
加
し
、
広
い
視
野
を
備
え
た

医
師
に
成
長
し
て
ほ
し
い
で
す
し
、『
将

来
、
留
学
し
た
い
！
』、『
○
〇
分
野
を
究

め
た
い
！
』
と
い
う
よ
う
な
夢
と
情
熱
を

持
つ
こ
と
も
重
要
で
す
。
私
は
、
若
い
医

局
員
の
夢
と
情
熱
を
全
力
で
応
援
し
た
い

と
思
っ
て
い
ま
す
」

自
身
は
「
自
分
や
自
分
の
家
族
だ
っ
た

ら
、
ど
ん
な
治
療
を
選
ぶ
だ
ろ
う
か
？
」

と
自
問
し
な
が
ら
、
患
者
に
と
っ
て
最
良

の
治
療
を
行
う
こ
と
に
力
を
注
ぐ
。
医
師

は
、
一
人
一
人
の
患
者
と
向
き
合
う
こ
と

か
ら
学
ぶ
の
で
あ
り
、
症
例
の
一
つ
一
つ

を
大
切
に
し
な
く
て
は
な
ら
な
い
、
を
自

戒
と
す
る
。
ま
た
、
医
師
の
真
髄
は
「
一

生
勉
強
、
一
生
青
春
」
で
あ
る
と
説
く
。

「
疾
患
に
関
す
る
新
た
な
知
見
や
治
療

法
が
つ
ぎ
つ
ぎ
と
現
れ
、
医
師
は
常
に
、

医
療
の
最
先
端
を
捉
え
て
い
な
く
て
は
な

り
ま
せ
ん
。
一
生
、
勉
強
が
必
要
な
の
で

す
。
新
し
い
こ
と
を
学
ぶ
の
は
非
常
に
楽

し
い
こ
と
で
あ
り
ま
す
し
、
医
師
と
は
一

生
や
り
が
い
の
あ
る
職
業
だ
と
感
じ
て
い

ま
す
。
医
員
に
も
そ
う
指
導
し
た
い
」

そ
の
言
葉
は
、
自
己
免
疫
疾
患
と
い
う

強
敵
と
対
峙
し
続
け
、
同
時
に
、
地
域
皮

膚
科
の
中
枢
を
担
う
、
強
い
意
志
に
満
ち

て
い
る
。
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