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遺
伝
子
変
異
が
関
与

現
在
、
遺
伝
学
的
検
査
の
介
入
で

自
分
の
体
質
を
知
り
、
適
切
な
医
学

的
管
理
に
つ
な
げ
る
「
先
制
医
療
」

が
進
み
つ
つ
あ
り
ま
す
。「
遺
伝
性

乳
が
ん
・
卵
巣
が
ん
症
候
群
（
Ｈ
Ｂ

Ｏ
Ｃ
）」
と
は
、
Ｂ
Ｒ
Ｃ
Ａ
１
／
２

と
い
う
遺
伝
子
の
変
異
に
よ
っ
て
起

こ
る
が
ん
の
易
罹
患
（
い
り
か
ん
）

性
症
候
群
の
こ
と
で
す
。
親
か
ら
子

へ
２
分
の
１
の
確
率
で
引
き
継
が

れ
、
若
年
発
症
、
高
悪
性
度
の
乳
が

ん
や
卵
巣
が
ん
に
な
り
や
す
い
の
が

特
徴
で
す
。
一
般
的
な
発
症
リ
ス
ク

よ
り
５
〜
20
倍
高
い
と
考
え
ら
れ
て

い
ま
す
。

Ｂ
Ｒ
Ｃ
Ａ
１
／
２
は
が
ん
抑
制
遺

伝
子
で
、
Ｄ
Ｎ
Ａ
修
復
や
転
写
調

節
、
染
色
体
の
安
定
性
の
維
持
に
関

与
し
て
い
ま
す
。正
常
な
人
で
す
と
、

細
胞
の
中
の
Ｄ
Ｎ
Ａ
が
損
傷
し
て
も

正
し
く
修
復
さ
れ
ま
す
が
、
Ｂ
Ｒ
Ｃ

Ａ
１
／
２
遺
伝
子
に
変
異
が
あ
る
場

合
、
異
常
な
遺
伝
情
報
が
作
ら
れ
て

し
ま
い
、
そ
の
蓄
積
に
よ
り
、
が
ん

化
す
る
と
考
え
ら
れ
て
い
ま
す
。

で
は
、
ど
ん
な
方
が
そ
の
遺
伝
子

を
持
っ
て
い
る
の
か
と
い
う
と
、
ま

ず
、
自
分
も
含
め
、
母
親
、
姉
妹
、

子
供
に
３
人
以
上
の
乳
が
ん
、
卵
巣

が
ん
患
者
さ
ん
が
い
る
方
。
次
に
祖

母
、
孫
、
い
と
こ
に
２
人
以
上
か
つ

若
年
発
症
や
両
側
乳
が
ん
、
卵
巣
が

ん
患
者
さ
ん
が
い
る
方
が
疑
わ
し

く
な
り
ま
す
。
こ
れ
ま
で
、
Ｂ
Ｒ

Ｃ
Ａ
遺
伝
子
を
調
べ
る
検
査
は
自
費

で
20
万
円
以
上
か
か
っ
て
い
ま
し
た

が
、
今
年
の
４
月
よ
り
、
保
険
適
用

と
な
り
、
比
較
的
安
価
で
で
き
る
よ

う
に
な
り
ま
し
た
。
わ
が
国
の
Ｂ
Ｒ

Ｃ
Ａ
遺
伝
子
変
異
保
有
率
は
乳
が
ん

の
場
合
、
家
族
歴
が
関
係
な
い
場
合

は
５
〜
７
％
、
家
族
歴
が
あ
る
と
約

20
〜
30
％
。
卵
巣
が
ん
は
家
族
歴
が

あ
る
と
60
％
以
上
ま
で
跳
ね
上
が
り

ま
す
。

男
性
に
多
い
膀
胱
が
ん

泌
尿
器
科
は
腎
、
腎
盂
（
う
）、

尿
管
、
膀
胱
（
ぼ
う
こ
う
）、
尿
道

の
泌
尿
器
と
男
性
生
殖
器
を
取
り
扱

う
診
療
科
で
す
。
こ
れ
ら
泌
尿
器
科

の
が
ん
に
は
、
感
染
症
が
原
因
で
発

症
す
る
も
の
が
あ
り
ま
す
。
例
え
ば

陰
茎
が
ん
は
、
ヒ
ト
パ
ピ
ロ
ー
マ
ウ

イ
ル
ス
感
染
で
が
ん
化
し
ま
す
。
珍

し
い
稀
少
が
ん
で
、
当
院
で
も
患
者

数
は
年
間
１
〜
２
人
で
す
。
ほ
か
に

は
寄
生
虫
感
染
か
ら
発
症
す
る
こ
と

が
あ
る
膀
胱
が
ん
が
あ
り
ま
す
。

膀
胱
が
ん
の
国
内
患
者
数
は
微
増

傾
向
で
、
10
年
間
で
１・
２
倍
、
年

間
約
２
万
４
３
０
０
人
が
罹
（
り
）

患
し
て
い
ま
す
。
人
種
的
傾
向
で
は

白
人
男
性
に
多
く
、
発
症
率
は
黒
人

男
性
の
２
倍
、
黄
色
人
種
は
そ
の
中

間
で
す
。
男
性
は
女
性
の
２
〜
３
倍

発
症
し
や
す
い
の
が
特
徴
で
す
。

原
因
に
は
、
喫
煙
や
化
学
物
質
の

慢
性
的
接
触
、
膀
胱
結
石
の
放
置
な

ど
が
挙
げ
ら
れ
ま
す
が
、
中
で
も
特

徴
的
な
の
が
寄
生
虫
に
よ
る
感
染
症

で
す
。「
ビ
ル
ハ
ル
ツ
住
血
吸
虫
」

に
感
染
す
る
と
、
膀
胱
が
ん
を
発
症

し
や
す
く
な
る
の
で
す
。
住
血
吸
虫

は
、湖
や
川
な
ど
の
淡
水
に
生
息
し
、

ヒ
ト
が
こ
の
水
に
触
れ
る
と
皮
膚
か

ら
感
染
し
ま
す
。
幼
虫
は
血
管
の
中

を
通
っ
て
肺
で
成
虫
に
な
り
、
肝
臓

の
門
脈
で
成
熟
し
、
最
終
的
に
は
膀

胱
の
静
脈
や
腸
管
に
寄
生
し
ま
す
。

ヒ
ト
に
感
染
す
る
も
の
は
４
種
類
あ

り
、
全
世
界
で
約
２
億
人
が
罹
患
し

て
い
ま
す
。
感
染
領
域
は
、
ビ
ル
ハ

ル
ツ
住
血
吸
虫
症
は
ア
フ
リ
カ
や
中

近
東
、
日
本
住
血
吸
虫
症
は
長
江
流

域
や
フ
ィ
リ
ピ
ン
、イ
ン
ド
ネ
シ
ア
、

マ
ン
ソ
ン
住
血
吸
虫
症
は
ア
フ
リ
カ

や
南
米
、
カ
リ
ブ
海
諸
国
、
メ
コ
ン

住
血
吸
虫
症
は
メ
コ
ン
川
下
流
域
で

す
。
わ
が
国
で
は
１
９
９
６
年
に
世

界
で
唯
一
、
住
血
吸
虫
症
の
終
息
を

宣
言
し
て
い
ま
す
。

有
効
な
予
防
的
外
科
治
療

一
般
的
な
ス
テ
ー
ジ
Ⅰ
の
乳
が
ん

の
10
年
生
存
率
は
、
90
％
以
上
で
、

化
学
療
法
実
施
の
有
無
で
生
存
率
の

差
は
あ
り
ま
せ
ん
。
し
か
し
、
Ｂ
Ｒ

Ｃ
Ａ
１
遺
伝
子
に
変
異
が
あ
る
乳
が

ん
で
は
、
化
学
療
法
を
実
施
す
れ
ば

約
90
％
の
生
存
率
が
期
待
で
き
ま
す

が
、
行
わ
な
い
と
70
％
前
後
に
低
下

す
る
た
め
、
化
学
療
法
が
不
可
欠
に

な
り
ま
す
。
ま
た
、
Ｈ
Ｂ
Ｏ
Ｃ
に
お

い
て
、
乳
房
Ｍ
Ｒ
Ｉ
（
磁
気
共
鳴
画

像
）
検
査
を
含
む
乳
が
ん
検
診
で
、

生
存
率
の
改
善
効
果
が
確
認
さ
れ
て

い
ま
す
が
、
卵
巣
が
ん
検
診
で
は
、

有
効
な
検
診
方
法
が
な
く
、
進
行
が

ん
で
見
つ
か
る
割
合
が
高
い
の
が
現

状
で
す
。

さ
て
、
Ｈ
Ｂ
Ｏ
Ｃ
へ
の
医
学
的
管

理
に
は
サ
ー
ベ
イ
ラ
ン
ス
（
検
診
）、

予
防
的
外
科
治
療
、
予
防
的
薬
物
治

療
が
あ
り
ま
す
。
Ｈ
Ｂ
Ｏ
Ｃ
が
疑
わ

れ
る
方
は
、
専
門
医
に
相
談
し
、
対

象
者
と
判
断
さ
れ
た
ら
、
保
険
で
カ

ウ
ン
セ
リ
ン
グ
、
遺
伝
学
的
検
査
、

予
防
的
外
科
治
療
、
フ
ォ
ロ
ー
ア
ッ

プ
が
行
え
ま
す
。

特
に
予
防
的
外
科
治
療
は
発
が
ん

リ
ス
ク
低
減
に
有
効
で
す
。
発
症
前

に
両
側
乳
房
切
除
術
を
行
う
と
、
新

規
の
乳
が
ん
の
発
症
を
93
％
も
下
げ

ら
れ
ま
す
。
ま
た
、
既
発
症
者
も
対

側
の
乳
房
切
除
を
行
う
こ
と
に
よ
り

生
存
率
の
向
上
に
つ
な
が
り
ま
す
。

卵
巣
が
ん
の
場
合
も
予
防
的
な
卵

巣
・
卵
管
切
除
で
、
80
％
以
上
リ
ス

ク
を
低
減
で
き
ま
す
。

未
発
症
者
の
保
険
適
用
を

当
院
も
今
年
４
月
以
降
、乳
が
ん
、

卵
巣
が
ん
の
既
発
症
者
に
対
す
る
遺

伝
学
的
検
査
の
保
険
適
用
を
受
け
、

Ｈ
Ｂ
Ｏ
Ｃ
が
疑
わ
れ
、
検
査
を
希
望

す
る
方
に
は
、
よ
り
積
極
的
に
遺
伝

学
的
検
査
を
実
施
す
る
よ
う
に
な
り

ま
し
た
。
遺
伝
子
変
異
陽
性
の
場
合

は
関
係
各
科
で
協
議
し
、
保
険
で
予

防
切
除
が
選
択
で
き
る
よ
う
に
な
り

ま
し
た
。
遺
伝
学
的
検
査
を
希
望
し

実
施
す
る
方
は
年
々
増
え
て
い
ま

す
。
当
院
で
の
予
防
切
除
は
、
実
は

対
象
者
全
て
に
行
う
わ
け
で
は
あ
り

ま
せ
ん
。
例
え
ば
病
状
が
進
ん
だ
ス

テ
ー
ジ
Ⅲ
か
ら
Ⅳ
期
の
方
に
行
う
の

は
妥
当
で
は
あ
り
ま
せ
ん
。
既
発
症

者
で
病
状
が
落
ち
着
い
て
い
る
方
や

生
存
率
が
期
待
さ
れ
る
方
、
早
期
の

乳
が
ん
の
方
は
行
っ
て
い
い
と
考
え

ま
す
。
将
来
ご
自
分
が
乳
が
ん
、
卵

巣
が
ん
に
な
る
か
も
し
れ
な
い
と
い

う
不
安
で
苦
し
む
方
も
同
様
で
す
。

既
発
症
者
に
お
い
て
は
、
予
防
的

外
科
治
療
は
今
年
の
４
月
か
ら
保
険

初
期
が
ん
に
Ｂ
Ｃ
Ｇ
注
入
も

住
血
吸
虫
は
感
染
後
６
〜
８
週
間

で
産
卵
し
、
成
虫
の
大
き
さ
は
約

10
㍉
、
数
年
か
ら
20
年
寄
生
し
ま

す
。
日
本
住
血
吸
虫
症
の
場
合
、
毎

日
約
３
０
０
０
個
の
卵
を
産
み
続
け

ま
す
。
こ
の
異
物
に
対
す
る
免
疫
応

答
が
住
血
吸
虫
症
を
引
き
起
こ
し
ま

す
。
感
染
し
た
個
所
の
皮
膚
炎
や
発

熱
、
肝
炎
、
肝
硬
変
、
肝
が
ん
や
腸

管
の
が
ん
が
起
こ
り
、
ビ
ル
ハ
ル
ツ

住
血
吸
虫
症
は
膀
胱
が
ん
を
誘
発
し

ま
す
。
診
断
は
血
液
の
寄
生
虫
抗
原

検
査
や
便
・
尿
の
虫
卵
検
査
で
行
い

ま
す
。
治
療
は
プ
ラ
ジ
カ
ン
テ
ル
と

い
う
抗
吸
虫
薬
が
安
価
で
副
作
用
も

少
な
く
、
大
変
有
効
で
す
。
た
だ
し

予
防
の
ワ
ク
チ
ン
は
ま
だ
あ
り
ま
せ

ん
の
で
、
防
御
策
と
し
て
前
述
の
住

血
吸
虫
の
流
行
地
で
は
入
水
を
し
な

い
こ
と
で
す
。

一
般
的
な
膀
胱
が
ん
の
場
合
は
、

が
ん
と
診
断
さ
れ
た
ら
、
Ｃ
Ｔ
（
コ

ン
ピ
ュ
ー
タ
ー
断
層
撮
影
）
や
Ｍ
Ｒ

Ｉ
、
骨
シ
ン
チ
グ
ラ
ム
で
進
行
度
を

検
査
し
ま
す
。
膀
胱
の
壁
に
対
す
る

深
さ
で
分
類
し
、
治
療
法
を
決
め
ま

す
。
粘
膜
に
と
ど
ま
る
上
皮
内
が
ん

の
場
合
、
Ｂ
Ｃ
Ｇ
注
入
療
法
が
行
わ

れ
、
筋
層
浸
潤
が
あ
る
と
膀
胱
全
摘

と
な
り
ま
す
。
転
移
の
あ
る
が
ん
は

延
命
効
果
を
求
め
て
抗
が
ん
剤
化
学

療
法
が
行
わ
れ
ま
す
。
さ
て
、
Ｂ
Ｃ

Ｇ
と
い
え
ば
皆
さ
ん
は
子
供
の
時
、

上
腕
に
跡
が
残
る
結
核
の
予
防
接
種

を
受
け
て
い
ま
す
。
Ｂ
Ｃ
Ｇ
は
牛
の

結
核
菌
を
継
代
培
養
し
て
弱
毒
化
さ

せ
た
菌
株
で
す
。
実
は
、
こ
の
Ｂ
Ｃ

Ｇ
が
膀
胱
が
ん
に
効
果
が
あ
る
の
で

す
。
Ｂ
Ｃ
Ｇ
の
生
菌
を
膀
胱
に
注
入

す
る
と
、
が
ん
消
失
66
％
、
半
分
以

上
の
縮
小
が
23
％
と
９
割
近
い
有
効

率
が
あ
り
、
膀
胱
上
皮
内
が
ん
の
標

準
治
療
に
な
っ
て
い
ま
す
。た
だ
し
、

膀
胱
炎
や
発
熱
な
ど
の
副
作
用
や
再

発
の
可
能
性
が
あ
る
こ
と
も
ご
理
解

く
だ
さ
い
。

進
行
が
ん
に
は
化
学
療
法

上
皮
内
が
ん
よ
り
進
行
し
た
筋
層

浸
潤
中
の
膀
胱
が
ん
の
場
合
、
膀
胱

摘
出
が
行
わ
れ
ま
す
。
尿
路
再
建
法

も
何
種
類
か
あ
り
、
患
者
さ
ん
の
進

行
度
や
体
力
な
ど
で
決
定
し
ま
す
。

上
皮
内
が
ん
の
状
態
で
膀
胱
摘
出
す

れ
ば
再
発
は
極
め
て
ま
れ
で
す
が
、

筋
層
へ
の
浸
潤
が
深
く
な
る
ほ
ど
難

治
化
し
ま
す
。
転
移
の
あ
る
進
行
が

ん
に
な
る
と
、
全
身
的
な
化
学
療
法

を
行
い
ま
す
。
Ｍ
―
Ｖ
Ａ
Ｃ
療
法
と

い
っ
て
、
４
種
の
薬
を
綿
密
な
ス
ケ

ジ
ュ
ー
ル
で
投
与
し
ま
す
。
こ
れ
に

よ
り
、
が
ん
が
見
か
け
上
消
え
る
可

適
用
と
な
り
ま
し
た
が
、
残
念
な
こ

と
に
未
発
症
者
の
場
合
、
い
ま
だ
高

額
な
自
己
負
担
が
必
要
で
す
。「
先

制
医
療
」
と
し
て
、
大
き
な
一
歩
を

踏
み
出
し
ま
し
た
が
、
一
番
恩
恵
の

大
き
い
は
ず
の
未
発
症
者
が
自
費
診

療
と
い
う
の
は
大
き
な
問
題
で
す
の

で
、
未
発
症
者
へ
の
保
険
適
用
が
今

後
の
課
題
で
す
。

最
後
に
新
薬
も
紹
介
し
ま
し
ょ

う
。
２
０
１
８
年
か
ら
オ
ラ
パ
リ
ブ

と
い
う
Ｐ
Ａ
Ｒ
Ｐ
阻
害
剤
が
、
乳
が

ん
、
卵
巣
が
ん
と
も
に
使
え
る
よ
う

に
な
り
ま
し
た
。
さ
ら
に
今
年
10
月

に
は
、
卵
巣
が
ん
に
ニ
ラ
パ
リ
プ
と

い
う
薬
剤
も
保
険
適
用
に
な
り
ま
し

た
。
新
薬
に
よ
る
薬
物
治
療
は
乳
が

ん
、
卵
巣
が
ん
と
も
に
圧
倒
的
な
効

果
が
得
ら
れ
て
お
り
ま
す
。
今
後
も

さ
ら
な
る
新
薬
の
登
場
に
期
待
が
集

ま
っ
て
い
ま
す
。

能
性
が
10
〜
13
％
、
が
ん
縮
小
の
可

能
性
を
入
れ
れ
ば
６
〜
８
割
の
患
者

さ
ん
に
有
効
で
す
。

と
こ
ろ
が
２
０
０
５
年
に
は
、
ゲ

ム
シ
タ
ビ
ン
と
シ
ス
プ
ラ
チ
ン
の
２

種
の
薬
で
も
ほ
ぼ
同
様
の
効
果
が
期

待
で
き
る
こ
と
が
分
か
り
、
こ
ち
ら

が
標
準
治
療
に
な
り
ま
し
た
。
17
年

に
は
免
疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害

剤
の
ペ
ン
ブ
ロ
リ
ズ
マ
ブ
が
転
移
性

膀
胱
が
ん
の
治
療
薬
と
し
て
保
険
適

用
さ
れ
ま
し
た
。
ち
な
み
に
、
こ
の

薬
の
開
発
に
貢
献
さ
れ
た
の
が
、
18

年
に
ノ
ー
ベ
ル
生
理
学
・
医
学
賞
を

受
賞
さ
れ
た
本
庶
佑
先
生
で
す
。

が
ん
は
、
生
活
習
慣
は
も
と
よ
り

感
染
症
も
誘
因
と
な
り
ま
す
が
、
防

げ
る
も
の
も
多
く
あ
り
ま
す
。
ご
自

身
や
ご
家
族
の
健
康
の
た
め
に
も
、

予
防
の
知
識
を
持
つ
こ
と
を
心
掛
け

て
く
だ
さ
い
。


