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精神科領域での AI 利活用について思うこと

福岡行動医学研究所所長 神庭 重信

筆者が運営に関わっている日本うつ病センター

では、東京都の委託事業として、無料のメール相

談を行っている。精神科医５名および精神保健福

祉士と公認心理師がそれぞれ１名の体制で、相談

に応じている。やりとりは３回までとさせて頂い

ているが、多くは１〜２回の返信で済んでいる。

相談者の抱える生きづらさや症状に共感を示し

つつ対応の仕方を示唆する。相談者の居住地の公

的な相談窓口や該当する精神疾患についての入門

書を紹介することもある。ただ、相談者の教えて

くれる情報が事実に基づくのかどうかがわからな

いため、全てを鵜呑みにして踏み込んだアドバイ

スをすることは控えている。にもかかわらず、相

談者から寄せられる感謝の言葉として、「悩みを

聞いてもらい、温かい言葉をかけて頂き嬉しかっ

たです」というメールを頂くことがある。このよ

うな心理的やりとりであれば、AI に任せたメー

ル相談でも生まれるだろうと思った。娘に聞く

と、若い人の間ではすでに、生成 AI を相手に悩

みごとを相談することはよくあることだという。

政府の成長戦略の主なターゲットとして、半導

体、量子、バイオ、航空・宇宙などとともに、

AI をはじめとする新しいデジタル技術の研究開

発・産業化が位置づけられ、強く推し進められて

いる。この波は、医療の世界でも大きな変革を生

むことが予想され、精神医療も例外ではないだろ

う。本巻に寄稿して頂いた岸本＆木下論文「精神

科領域における人工知能技術の現状と展望」は貴

重な情報を教えてくれている。この論考にあるよ

うに、AI デジタル技術は、有効なツールとして

臨床応用される時が近いうちに来るだろう。「よ

りよい医療を患者に提供するための道具として、

上手に活用できるようになっていくことが、これ

からの臨床医にとって必要な素質になると考えら

れる。」という結語には異論の余地がない。

話は変わるが、甘利俊一氏（東大名誉教授）の

業績をご存じであろうか。縁あって先日、氏のお

弟子さんが開催した甘利氏の京都賞受賞を祝う会

に参加する機会を得た。甘利氏は AI の基礎と

なっているニューラルネットワークの基本演算を

いち早く確立した卓越した学者であり、すでに文

化勲章が与えられている。昨年のノーベル物理学

賞は AI の開発に貢献したアメリカとカナダの学

者に与えられたが、甘利氏にノーベル賞が与えら

れてもおかしくはなかったという専門家の意見を

目にすることがある。ノーベル物理学賞選考委員

会の授賞理由書や日本物理学会のウェブサイトに

は、今日のニューラルネットワーク、機械学習研

究の隆盛には甘利氏をはじめとする日本人研究者

が重要な貢献を果たしているとある。ことほど左

様に、AI の世界で日本は進んでいたし、これか

らも先頭を走って欲しいと思う。

AI はさらに進歩して、あたかも人のように感

情を持ち共感しているかのように“振る舞う”よう

になり、精神科医に近い精神療法ができる時が来

るだろう。交信の手段としての VRやヒューマノ

イドの応用も期待できる。しかし、AI を人の感

情や共感に限りなく近づけようとしても、到達で

きないものがあるとしたら、その時に「精神医療

においてもっとも大切なもの」が見えてくるので

はないだろうか。ちなみに甘利氏は、「喜びも悲

しみもしっかりと乗り越えてきたただ一度の我が

人生」という感慨は AI には生まれようがないと

いう（人工知能32：６，827-835，2017）。この、

AI と脳を深く知る研究者のことばに息を呑んだ。

巻 頭 言

1
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なぜ今リカバリー概念が重要なのか

山口 創生

抄録：本稿は、「なぜ今リカバリー概念が重要なのか」という問いについて、①歴史、②分類とナ

ラティブ、③生きる希望、④社会の視点からその要因を整理・紹介することを目的とする。当事者

視点のリカバリーの捉え直しは、脱施設化や当事者による人権運動とともに発展し、現在ではリカ

バリーを臨床的リカバリー、社会的リカバリー、パーソナル・リカバリーに分類することもある。

リカバリー概念が注目される背景には、症状や機能の改善にとどまらない当事者の内面的変化への

関心の高まりがある。また、臨床的にも当事者のナラティブ（人生の物語・軌跡）や希望を持つこ

との重要性が認識され始めていることも理由の１つとして推測される。さらに、精神疾患の治療や

予防が医療の枠を超えた社会的文脈で議論される昨今の潮流と、当事者がリカバリーの捉え直しの

中で提案してきた精神科医療の方向性が徐々に接近していることも、リカバリー概念が重要視され

る要因となっていると考えられる。

Key words：History, Hope, Narrative, Recovery, Social perspective

はじめに

21世紀初頭の四半世紀を俯瞰すると、精神科医

療は国際的に大きな変革期であった。そこには統

合失調症やうつ病など精神疾患における病態解明

研究の進展、新たな薬剤や心理社会的介入の発展

などが包含されるが、リカバリー概念の国際的普

及も顕著な変革の一つである。本稿は、まず当事

者のリカバリーに対する思いを紹介する。そのう

えで、「なぜ今リカバリー概念が重要なのか」と

いう問いに対して、①歴史、②分類とナラティ

ブ、③生きる希望、④社会の視点からその要因を

整理・紹介することを目的とする。なお、本稿で

は「リカバリー」と「リカバリー概念」という２

つの言葉を用いるが、リカバリーは当事者自身が

するものであり、リカバリー概念は臨床家の理解

を促進するためにリカバリーを抽象化した概念的

枠組みである7)。また、本稿の内容は学術的知見

に基づくリカバリー概念の整理であり、個々の当

事者が発信するリカバリーとは異なる点もあるこ

とも留意されたい。

当事者の体験から学ぶリカバリーの意味

リカバリーという用語は、「元の状態に戻す」

や「仕事の遅れを取り戻す」など多様な意味を含

む言葉である。医学領域においては、古くから

「病気を治す」という意味で使われてきた。多義

的なリカバリーという用語に新たな意味的解釈を

付与したのは、精神疾患の当事者自身である。以

下に、米国の当事者 Patricia Deegan が日本でオ

ンライン講演をした際の言葉を紹介する。
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現在の精神科医療においてリカバリー概念が重

要視されている理由は、この短い文章に詰まって

いる。人にとって何が大切なのか？人にとって生

きることは何か？リカバリーはどこから始まるの

か？精神科医療は何をケアし、何を目指すべきな

のか？ Deeganの文章からはいくつもの学びがあ

る。

歴史的な視点

Deeganの経験談は、当事者視点のリカバリー

を理解する上で臨床家に重要な示唆を与えるもの

であるが、当事者視点のリカバリーは、個人の活

動によって形成されたものではない。むしろ、当

事者の人権運動や当事者による集合的な経験知の

蓄積によって育まれてきたものである。したがっ

て、「なぜ今リカバリー概念が重要なのか」とい

う問いに応答するためには、現在に至る歴史的文

脈の整理が鍵となる。英国や米国において、当事

者視点のリカバリーが徐々に注目を集め始めたの

は1960・70年代である。この時代は、人権運動の

高揚が見られた時期であり、また脱施設化に伴っ

て地域で生活を営む当事者が増加した時期でもあ

る。1980〜2000年代においては、薬物療法の発展

や効果的な地域ケアの出現により、単なる再発予

防や地域定着にとどまらず、就労や余暇活動など

の社会参加や自己実現を生活目標とする当事者が

増加した。同時期には、リカバリーの再定義に関

する議論も活発化した。例えば、ボストン大学の

医師 Anthony は、リカバリーについて「態度、

価値、感情、ゴール、スキル、そして役割を変え

る、個々の特性あるプロセスである。リカバリー

は病気による制限がありながらも、満足で、希望

にあふれた生活や充実した人生を送る方法であ

る。また、精神疾患の深刻な影響のなかで、人生

の新しい意味や目的を見出すことでもある。精神

疾患からのリカバリーは、単に疾患自体からの回

復する以上のもの」と定義している1)。これら当

事者視点によるリカバリーの捉え直しとその議論

は、2000年代以降、当事者発信の国際的なリカバ

リー運動に発展し、世界中の臨床家に広く認知さ

れるに至った。「なぜ今リカバリー概念が重要な

のか」という問いに立ち返れば、脱施設化や治

療・支援の発展、そして当事者の集団的エンパワ

メントのプロセスの中で、精神症状の改善のみに

限定されない治療・支援目標が重視されるように

なったことが、その主要な要因の一つと考えられ

る。

リカバリーの分類とナラティブの視点

リカバリー概念が重要視される第２の要因とし
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退院するときに臨床家からよくならないと言われ、抗精神病薬を大量に飲み、ストレスを避ける

ように言われました。家に戻ってからは、朝 8時に起きて夜 8時に寝るまでの間、居間の椅子に

座って、タバコを吸い、糖分の多いコーラを飲んでいました。私はこの状態を「コーク＆スモー

ク・シンドローム」と呼んでいます。このときの苦悩や絶望は、精神病自体よりも私を無力にさせ

ました。メンタルヘルスサービスでは、「まず症状の安定を図り地域での生活を《維持》する」と

いう神話がまかり通っています。私は居間でタバコを吸いコーラを飲んでいる状態でしたが、地域

に留まり、病院に戻ることもありませんでした。その状態を見た治療チームの臨床家が私の家族

に、「ディーガンさんは統合失調症にしてはよくやっている」と言っているのを聞いてひどく驚い

たことを覚えています。問題は私が「生きていない」ことでした。私は、臨床家がいう「維持」と

は、病院の外に留まることと考えています。しかし、「維持」はリカバリーではありません。リカ

バリーとは、人生を手に入れることです。希望、夢、願望、目標、仕事、愛、ロマンス、友情、ナ

チュラルサポート、アパートでの暮らしなど、それらを中心に人々と関わることがとても大切なの

です。

［Deegan，精リハ誌，2022，p. 201]6)



て、当事者自身の内面的な人生観やナラティブ

（人生の物語）の重要性が強調されるようになっ

たことが挙げられる。当事者たちが自身の視点で

リカバリーの在り方について議論を始めると、臨

床家が認識していた従来のリカバリーとは異なる

文脈が顕在化し始め、学術領域においてリカバ

リーの再整理が試みられるようになった。具体的

には、臨床的リカバリー、社会的リカバリー、

パーソナル・リカバリーである（図１)4,15)。な

お、ここからは当事者視点のリカバリーを「パー

ソナル・リカバリー」と呼ぶ。臨床的リカバリー

は精神症状や機能の改善などで構成される。ま

た、社会的リカバリーは安全な住居の確保や雇用

などを包含する内容となっている。パーソナル・

リカバリーは当事者の視点や価値観を基盤とする

ものである。パーソナル・リカバリーについて

は、近年研究が進み、その構成要素も提案されて

いる。例えば、Leamyらの系統的レビューは、

原著論文のみならず、書籍やコンセンサス研究等

も包含し、CHIMEフレームワークという形で

パーソナル・リカバリーの構成要素を模索し

た9)。その結果、①他者とのつながり、②将来へ

の希望と楽観、③アイデンティティ・自分らし

さ、④生活の意義・人生の意味、⑤エンパワメン

トがパーソナル・リカバリーの主要な構成要素と

して提示されている。現在では⑥生活のしづら

さ・生きづらさへの対応を加えてCHIME-Dとし

て認知される場合も多い（図２)13)。

リカバリーが分類されたことにより、臨床的・

社会的リカバリーにはないパーソナル・リカバ

リーの特徴として、そのプロセス性やナラティブ

性が強調されるようになっている。前述の

Deeganは、（パーソナル）リカバリーを「ノーマ

ルになることではなく、より深みのある人間らし

くあるための活動である」と表現している5)。ま

た、パーソナル・リカバリーは「それぞれの当事

者が自身の望む生活に向かって、自分の足で歩ん

でいく、その人だけのナラティブ（物語）」と紹

介されることもある15)。このように、個別性を

有する生活・人生の軌跡としてパーソナル・リカ

バリーを理解する潮流が国際的に拡大してい

る12)。例えば、CHIME-Dで示される他者とのつ

特集 臨床医の疑問に答える その２
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図１ リカバリーの分類

出典：地域精神保健・法制度研究部4)

https://www.ncnp.go.jp/nimh/chiiki/about/recovery.html
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ながりであれば、そのような状態にあるか否かの

一時点の状態が重要なのではなく、その状態に向

けて個人がどのように変わり、人生を歩んだかと

いう軌跡が本質的な理解となる15)。近年の研究

では、自己を取り巻く環境を含めて人生をいかに

歩んできたかという個々人のナラティブの認識と

臨床的・社会的リカバリーの程度との関連が指摘

されている12)。これらの知見は臨床家がナラ

ティブに目を向けることへの重要性を暗示してお

り、パーソナル・リカバリーが関心を集める要因

の１つであろう。ただし、パーソナル・リカバ

リーやナラティブという用語を使用しなくとも、

当然のこととして当事者個人の人生観やナラティ

ブに関心を払ってきた臨床家も少なくないであろ

う。よって、リカバリー概念が重要視される要因

は、当事者と臨床家の「測定・数値化不可能なナ

ラティブな事象が治療にとって重要である」とい

う認識が改めて概念化・言語化されたことにある

のかもしれない。

生きる希望という視点

リカバリー概念が重要視される第３の要因は、

パーソナル・リカバリーの構成要素である将来へ

の希望および楽観性に関連する。精神疾患（とり

わけ統合失調症）においては、疾患自体や過去の

体験等に起因する希望の喪失、自尊感情の低下、

絶望感の出現などが認められることが稀ではな

く、特に絶望感は自殺リスクを増大させる要因と

して報告されている2,3)。また、希望や絶望はリ

カバリーの順序性に疑問を投げかける。より具体

的には、リカバリーは、臨床的リカバリー、社会

的リカバリー、パーソナル・リカバリーの順序で

進むと理解されることもあるが、絶対的なもので

はない。例えば、将来に対する深い絶望感を抱く

当事者は、治療への能動的関与が困難となること

もある。むしろ、希望を持つことが、治療や症状

の改善につながる第一歩となることもある。例え

ば、個別就労支援の文脈においては、当事者の希

望に基づいた就労支援によって就職した対象者の

症状や機能、生活の質の改善が報告されてい
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図２ パーソナル・リカバリーと CHIME-D フレームワーク

出典：地域精神保健・法制度研究部4)

https://www.ncnp.go.jp/nimh/chiiki/about/recovery.html



る14)。加えて、臨床的リカバリーの改善を過度

に優先する医療者の姿勢に対しては、当事者から

（希望に向けた）チャレンジを支援してほしいと

いう趣旨のニーズも表明されている16)。すなわ

ち、希望を持つことに関する臨床的有用性や当事

者ニーズが、リカバリー概念が注目される要因の

一つであろう。

社会の視点

リカバリー概念が重要視される第４の理由は、

社会の視点である。リカバリーの捉え直しの契機

が当事者運動にあるように、当事者たちによるリ

カバリー運動には、「私たちのことを私たち抜き

で決めないで」という思いを基にした、専門家主

導の精神科医療や関連制度に対する批判も含まれ

ている11)。少なくとも、パーソナル・リカバ

リーを応援できる体制の構築やサービスの在り方

の再検討には、当事者と臨床家・研究者が共同

し、社会全体を巻き込んで取り組む方向性が提案

されている15)。一方で、社会全体を巻き込む介

入は、リカバリー概念とは別の文脈でも強調され

ている。例えば、Herrmanらは、精神疾患の治

療の方向性として、その治療が病棟や診察室、精

神科デイケアなど医療機関の中だけで行われるも

のではないことから、企業や学校、地域サークル

などを含めた社会全体介入（whole-of-society

intervention）の重要性を提案している8)。加え

て、精神疾患の予防の文脈でもポピュレーション

アプローチに基づく個人の態度・行動変容を求め

るヘルスプロモーションの限界が指摘されるよう

になり、当事者と共同する健康格差・社会的決定

要因への対応が求められている10)。このように、

精神科医療の枠組みを超えた社会的文脈の中で、

当事者によるリカバリー捉え直しによって提案さ

れてきた方向性と精神疾患治療・予防の将来的展

望が収斂し始めていることは、リカバリー概念が

現在注目されていることと無関係ではないであろ

う。

おわりに

本稿は、「なぜ今リカバリー概念が重要なのか」

という問いに対して、歴史、分類とナラティブ、

生きる希望、社会という４つの視点から、近年の

知見も交えて整理した。歴史的視点で紹介したよ

うに、当事者視点のリカバリー（パーソナル・リ

カバリー）は、自然発生的に出現したわけではな

く、当事者らによる懸命の活動により世界中に拡

大してきた。また、リカバリー概念は、臨床家や

研究者が当事者からリカバリーの意味を学ぶ中

で、その重要性が認識されてきた。本稿でリカバ

リーについて関心を抱かれた方には、周囲の当事

者が語るリカバリーと彼らの思いに耳を傾け、彼

らと一緒に「なぜ今リカバリー概念が重要なの

か」について考える場を設けていただきたいと思

う。
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精神科領域における人工知能技術の現状と展望

慶應義塾大学医学部医科学研究連携推進センター
健康・医療・社会イノベーションセンター 岸本 泰士郎、木下 翔太郎

抄録：精神科領域では、客観的な評価指標が乏しく、診断や重症度評価は評価者の主観に依存して

いる。この課題に対し、近年は人工知能（AI）やデジタル技術の応用が注目されている。特に、

ウェアラブルデバイスなどから得られる生理・行動データを活用したデジタルフェノタイピング

（Digital Phenotyping：DP）によって、心拍変動や皮膚電気活動、睡眠、活動量などを解析し、う

つ病や双極性障害などの診断・重症度評価を支援する試みが進んでおり、AI 医療機器の臨床導入

も始まりつつある。一方で、AI の活用にはプライバシー保護、データ倫理、ブラックボックス問

題、医師―患者関係への影響などの倫理的・法的・社会的課題（ELSI）も存在する。今後は、AI

を精神医療の代替ではなく補完的なツールとして活用し、患者とのラポールを維持しながら精密医

療・個別化医療を実現することが求められる。

Key words：AI、人工知能、デジタルフェノタイプ、ELSI

はじめに

精神科領域では、臨床的に有用なバイオマー

カーが少なく、客観的な評価手段が限られてい

る。そのため、多くの精神疾患の診断や重症度の

評価は、精神科医や評価者と患者との会話の中

で、患者の表情や声、動作などを観察することで

行われている。こうした主観的な評価は、再現性

の低さや評価者によるばらつき、治療開始基準や

治療効果判定の曖昧さに繋がっており、精神科領

域における長年の課題となってきた。

こうした課題を解決するためのアプローチとし

てデジタル技術の活用が注目を集めている。特

に、デジタルデバイスの技術発展に伴い、心拍変

動、睡眠、活動量などの生理指標および行動指標

に関するデータをリアルタイム・継続的・長期的

に取得することが可能になっており、これらの膨

大なデータを活用した自然言語処理や機械学習な

どの技術で分析し学習させる人工知能（Artificial

Intelligence：AI）の開発もすすんでいる。こう

した AI の活用により、従来の診療では活用され

てこなかった生体情報から未知の特徴量の抽出や

データの予測を行えるようになることで、診断・

重症度評価の支援や個別化された治療計画の改善

に寄与しうると期待されている。加えて、「個人

のデジタルデバイスから収集されたデータを使用

して、その場・その瞬間で個人の表現型を定量化

すること」と定義されるデジタルフェノタイピン

グ（digital phenotyping：DP）という考え方も

普及してきており、DP を利用して疾患の層別

化、予防、バイオマーカー探索、治療反応予想に

役立てようとする試みが行われている。

また、昨今では生成 AI（Generative AI）と呼

ばれる、AI サービスが普及し、多くの個人が日

常的に使用可能になっている。生成 AI は、ユー

ザーが入力したテキストや画像に対して、AI 側

が新たなテキストや画像を生成して応答するシス

テムであり、擬似的な対話のような体験が可能と

なることから、カウンセリングの代替として使用

する患者が増えており、その有効性に関する研究

も行われつつある。

本総説では、精神科領域における AI 技術の現

状と可能性を、診断・重症度評価支援、治療支援

の観点から論じ、さらにその倫理的・法的・社会

的課題（Ethical Legal and Social Issues：ELSI）

と今後の展望について検討する。
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診断・重症度評価支援における AI の活用

近年のセンシング技術の発展により、市販の

ウェアラブルデバイスでも、装着者の体動・活動

状況などの情報が収集可能となっており、研究へ

の応用も進んでいる。例えば Faedda らは、ベル

ト装着型の加速度計を使用した睡眠や多動、概日

リズムの変動などのデータを元に、サポートベク

ターマシンを用いた機械学習を行い、健常発達児

と双極性障害児を83.1％の精度で弁別したと報告

した1)。

また、ウェアラブルデバイスが非侵襲的に測定

可能な情報として、皮膚電気活動（EDA）があ

る。EDA は、皮膚表面の電気伝導度や抵抗の変

化を示し、エクリン汗腺の活動によって変動する

もので、交感神経系の活動を反映している。これ

らは環境温度や感情・認知状態などの中枢神経系

の活動によって引き起こされるため、EDA は精

神状態をリアルタイムで評価するツールとして有

用である可能性があるとみられている。なお、

EDA には、短期的な刺激に応じて生じる phasic

成分（SCR）と、より長期的な変動を示す tonic

成分（SCL）がある。phasic成分は外的な刺激や

心理的イベントによって引き起こされ、例えば、

無意識の緊張や覚醒を示す指標として使われてい

る。一方、tonic 成分は覚醒レベルの指標として

特定の状況において用いられる。これらの指標

は、精神疾患、特にうつ病との関連で多くの研究

が行われており、うつ病患者は一般的に EDA 活

動が低いことが報告されている2)。これらの背景

から、AI 技術を用いて EDA データを分析し、

うつ病や他の精神疾患の診断に役立てる試みも行

われている。例えば、EDA は、日常生活での患

者の状態を反映するため、長期的なモニタリング

が精神状況の評価として有用である可能性があ

る。例えば Tazawa らはうつ病患者30名、双極

性障害患者15名および健常者41名につき、加速

度センサ、脈拍センサ、皮膚温センサ、紫外線

センサを有するウェアラブルデバイスを用いて、

歩数、消費エネルギー、体動、睡眠時間を含め

た合計７種類の生体データを収集した3)。同研

究では、７日間収集したデータセットに対して、

XGBoost を用いてうつ状態の有無、抑うつ症状

の重症度を予測するモデルを構築した。結果は、

うつ状態の有無を予測するモデルの精度は76％で

あり、抑うつ症状の評価尺度である Hamilton

Rating Scale for Depression（HAMD-17）の点数

を予測するモデルでは、相関係数は0.61であっ

た。

ソーシャルメディアプラットフォームは新しい

形の社会的コミュニケーションを表し、多くの

人々の日常を反映している。特に、インターネッ

ト利用が最も活発で、精神疾患が発現するリスク

が最も高い思春期や若年の成人にとっては、長期

的な行動や気分を非侵襲的に記録することができ

る。そのため、ソーシャルメディアの内容、言

語、消費パターンを AI に解析させることで、新

しい洞察が得られる機会も生まれている。例え

ば、Facebook に投稿された文字や画像から精神

病のシグナルが取得可能であったという報告4)、

インスタグラムの写真からうつ病のマーカーを検

出したとする報告5)、スマートフォンから得られ

る位置情報、加速度計、画面状態などから統合失

調症の再発を検出できたとする報告6)などがあ

る。

このように、AI は、電子カルテ（EHR）、生

体信号（心拍変動や皮膚電気活動など）、行動

データ、音声、ソーシャルメディアフィード、神

経生理学的情報、画像情報、遺伝学的情報といっ

たマルチモーダルなデータを統合し、精神疾患の

発症メカニズムや病態を明らかにする新しいモデ

ルの構築に活用されている。こうした研究が具体

的に臨床応用された事例として、2023年に台湾で

は脳波解析に基づきうつ病診断支援を行う医療機

器「憂可視」（宏智生醫社）が承認されている。

また、2024年には韓国で、AI を使用して患者の

インタビューを分析し、うつ病の確率を計算する

医療機器「ACRYL-D01」（Acryl 社）が承認さ

れている。

治療支援における AI の活用

さらに、AI 技術によるバーチャルセラピスト

やチャットボットのようなデジタルツールは、治

療介入への応用も期待されている。これらの自然

言語処理と機械学習を利用したデジタルツール
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は、リアルタイムでユーザーと関わることができ

る上、利用者が心を開いて自己表現できるよう、

バーチャル上でスティグマ化されない空間を作る

ことも可能である。例えば、Wrightson-Hester

らは、精神疾患を抱える若年成人（16〜24歳）

を対象に、プログレッシブWebアプリケーショ

ンを基盤に開発された AI チャットボット

「Manage Your Life Online（MYLO）」の使用と

受容性を評価した。著者らは、MYLO が青少年

の精神的な幸福を高め、被験者たちが自身の課題

に自主的に取り組む力を与えることを示した7)。

また、Heinz らは、生成 AI を搭載したチャット

ボット「Therabot」を作成し、うつ病または全

般性不安障害の患者、摂食障害のリスクを抱える

者らを対象に８週間の臨床試験を実施した。参加

者はセラボットからのプロンプトに応答して会話

を開始し、平均して約10件程度のメッセージを毎

日やり取りした結果、研究期間終了後にうつ病の

参加者は症状が51％改善、全般性不安障害の参加

者は症状が31％改善、摂食障害のハイリスク者

は、ボディイメージや体重に関する不安が19％減

少したと報告している8)。

その他、薬物療法などの精度向上に向けて、

DP の特定と合わせて AI が用いられている例も

ある。例えば、薬物療法に関して過去に行われて

いる研究では、fMRI データや安静時脳波データ

を用いてうつ病に対する抗うつ薬の治療効果を予

測するモデルを構築する研究がある9)。また、抗

うつ薬による薬物治療が奏効した患者では顔の表

情、頭の動き、発話量を含む複数のデジタルマー

カーにおいて有意な増加を示したことや、患者は

恐怖と怒りの表情の頻度が有意に減少したことを

示した研究もある10)。

精神医療分野における AI 技術応用の ELSI

このように、AI の活用により、精神科臨床に

おける診断・治療が今後変わっていく可能性があ

る。特に、デジタルバイオマーカーを活用した

DP により、精神疾患患者のようにヘテロな集団

に対しての医療が、層別化にもとづく精密医療

（precision medicine）へ、そして一人ひとりに適

した医療を提供する個別化医療（personalized

medicine）へ進化していくことで、より質の高

い医療を提供することができるようになると考え

られる。こうした技術の実現は、患者と医療者の

双方への利益となり得るが、今後スムーズな社会

実装を進めていくためには、AI 医療機器の導入

によって生じ得る ELSI についてもあらかじめ議

論を進めていく必要がある。

例えば、AI 医療機器開発においては、その学

習・検証のために質の高いデータを大量に集める

必要があるが、そうしたデータの収集・利活用に

あたっては、プライバシー、個人情報保護、セ

キュリティなどに留意して取り扱う必要がある。

また AI 医療機器の普及においては、そのモデル

が複雑で単純な説明が困難となるブラック・ボッ

クス問題や、AI 医療機器の使用によって医療事

故が生じた際の関係者それぞれの責任範囲の問題

など、対策すべき課題も多い。

加えて、精神科領域特有の問題として、デジタ

ルツールの普及が患者と医師との関係性に与える

影響について注意が必要である。精神科領域の診

察では問診が中心となることや、薬物治療が長期

にわたることなどから、患者とのラポールが特に

重要となる。仮に AI による診断システムが普及

することで、患者と医師とのコミュニケーション

が減少すると、患者が治療に対する信頼感や安心

感を失う可能性がある。このため、デジタルツー

ルを活用しつつも、患者とのラポールを維持発展

させるような医療の提供が重要となるだろう。

なお、AI の台頭によって医師の仕事がなくな

るといった懸念の声が国内で聞かれることもあ

る。しかし、AI の導入が進む海外の状況からみ

るに、医師の仕事を完全にAI が代替することは

不可能であり、人間の医師の需要は大きく下がる

ことはないと予想される。放射線科を例に挙げる

と、人間の精度を超える画像診断 AI が登場して

10年ほど経つが、世界中で放射線科医の需要は変

わらず高いままである。この説明には、19世紀の

経済学者が主張したジェボンズの逆説（Javons

Paradox）という現象がよく引用されている。す

なわち、AI によって画像検査一件あたりの時間

やコストを効率化できたとしても、その分検査の

総数が増えることで、ダブルチェックや周辺業務

特集 臨床医の疑問に答える その２
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を行う放射線科医の仕事は減らない、ということ

である。そのため、今後は、よりよい医療を患者

に提供するための道具として、上手に活用できる

ようになっていくことが、これからの臨床医に

とって必要な素質になると考えられる。
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精神科臨床に漢方を生かすための知識

東北医科薬科大学医学部精神科学教室
東北医科薬科大学若林病院精神科・漢方外来 山田 和男

和文抄録

精神科臨床において漢方薬は広く用いられているが、その多くが現代医学的診断名（または症状

名）に基づいた “病名漢方” である。しかし、漢方薬を処方するさいには、漢方医学的診断名

（証）に随った “随証治療” を行うべきである。ところで、身体症状症においては、現代医学的症

状名と証が nearly equalと考えられるものがいくつかあり、このような場合には病名漢方による漢

方治療が随証治療とほぼ同一であると考えられる。例としては、咽喉頭部異物感に対する半夏厚朴

湯や、手足末端のほてりに対する三物黄芩湯が挙げられる。めまいに対する苓桂朮甘湯や慢性頭痛

に対する呉茱萸湯もまた、症状名と証とが一致する症例が比較的多い。胃部不快感（上腹部愁訴）、

下腹部愁訴（過敏性腸症候群様症状）、尿路系愁訴、女性の更年期症候群様症状などは、それぞれ

数パターンの証に当てはまることが多いので、虚実や随伴症状に応じて、漢方薬を使い分けるとよ

い。

Key words：deficiency and excess, kampo, somatic symptom disorder, zuisho-therapy

１．精神領域における漢方

漢方医学は、“心身
しんしん

一如
いちにょ

” と称する心身一元論

の立場に立つ医学であるということが、精神科医

にとっても非常に理解しやすいためか、近年で

は、漢方薬を使用する精神科医が増加している傾

向にあると思われる。実際の精神科臨床において

も、目的に応じて、さまざまな漢方薬が処方され

ている。精神疾患に対する漢方治療は、⑴漢方薬

単独での治療、⑵向精神薬の作用を補う形として

の漢方薬併用治療、⑶向精神薬の有害作用（副作

用）に対する漢方薬併用治療の三つに分類され

る1)が、⑴〜⑶のいずれの治療においても、漢方

薬は広く用いられているようである。

しかし、その使用実態を観察してみると、例え

ば “認知症の行動・心理症状（BPSD）” などの現

代医学的な病名をもとに抑肝散といった漢方薬を

処方する “病名漢方” という伝統医学的手法を無

視した使用法であることがほとんどである。病名

漢方による治療では、有害作用が出現しやすいと

されており、本来であれば、次項で概説する伝統

医学的な “ 証
しょう

” に随った手法（随証治療）に

よって漢方治療を行うべきであると考えられる。

本稿では、漢方医学の知識がなくとも、随証治

療に基づく治療を行う方法について概説すること

を試みようと思う。

２．随証治療とは

漢方医学では、“Ａ” という漢方薬（方剤とい

う）によって病状の改善がみられたものを “Ａ

証
しょう

” と称する。“4
かっ

根
こん

湯
とう

” を与えると改善する症

状を “4根湯証”、“抑
よく

肝散
かんさん

” を与えると改善する

症状を “抑肝散証” といい、これを漢方医学的診

断名とする。漢方医学では、治療を行うための方

剤名に “証” を付けたもの（“4根湯証” や “抑肝

散証”）が診断名となる。すなわち、病名（症状

名）と用いる方剤とが一致するのであり、診断＝

治療ということになる。証を決定するさいには、

“四
し

診
しん

” という漢方医学特有の診察法を用いて、

例えば、体力が中等度以上で、脈が浮（橈骨動脈

に軽く触れるだけで脈を触知できること）であ

り、発熱、悪寒、頭痛、項背部の凝りなどがあ

り、発汗をしていない状態の症例は “4根湯証”

特集 臨床医の疑問に答える その２
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と診断する。このさいに項背部の凝りがなく、全

身の筋肉痛・関節痛を認めれば “麻黄湯証” とな

り、より体力が消耗しており、発汗していれば

“桂枝湯証” となる。

すなわち “証” とは、“漢方医学的診断” や “使

用目標” というような意味であり、現代医学的に

“かぜ症候群” や “うつ病” と診断するように、漢

方医学的に “4根湯証” や “抑肝散証” と診断し、

4根湯や抑肝散を用いるのである。それゆえ、漢

方薬を投与するさいには、証をはじめとした漢方

医学の概念を、しっかりと理解した上で処方しな

ければならない。しかし、これらの概念は、現代

医学を学んできた漢方を専門としない医師にとっ

ては、非常に難解なものと映りやすい。そこで、

本来であれば、漢方医学の基礎知識（総論）を説

明すべきであると思われるのだが、漢方医学の基

礎知識を全て説明するには紙幅が足りないという

理由で、説明は成書に譲ることとする。漢方医学

の総論に関する基礎知識を簡単に知りたい場合に

は、手前味噌ではあるが、拙著（『実践漢方医学

―精神科医・心療内科医のために』2)）をお読み

いただきたい。

３．漢方初心者でもできる随証治療

漢方医学的診断名（証）と現代医学的診断名

（または症状名）とが nearly equal であると考え

られる場合には、ある特定の現代医学的診断名

（または症状名）の症例に対して病名漢方による

処方を行っても、随証治療を行っているのとほぼ

同じであると思われる。実臨床でも、BPSD を抑

肝散証と、イレウスを大
だい

建
けん

中
ちゅう

湯
とう

証と nearly

equal であると考え、BPSD に対して抑肝散を、

イレウス予防に大建中湯を用いている（ただし、

漢方専門医に言わせれば、いずれも完全に equal

ではなく、一致率は70％程度であると推定され

る）。

本稿では、漢方初心者でもできる随証治療とし

て、身体症状症（身体的苦痛症）の漢方治療に上

記を応用したい。

なお、漢方薬を処方するさいの最低限の注意点

として、その患者の “虚実
きょじつ

”、すなわち “実
じっ

証
しょう

”

であるのか “虚
きょ

証
しょう

” であるのかを見極めること

がある。虚実とは、大まかにいえば患者の体力や

胃腸機能の強弱を表し、体力があり、胃腸機能も

充実した者を実証と称し、体力がなく、胃腸機能

も虚弱な者を虚証と称する。また、実証と虚証の

間の者を “中間証” と称する。なお、妊娠中の女

性は、原則として虚証と考えて治療を行う。実証

患者向けの漢方薬を虚証患者に用いると、副作用

が出やすいとされているため、どちらか判りかね

るときは、虚証としておく方が無難である。実証

であるのか虚証であるのかさえ判断できれば、治

療法を大きく間違えることはないが、これを誤る

と重篤な副作用を起こすこともありうるので注意

が必要である。

また、漢方薬も医薬品であるので、副作用の可

能性も考慮しなければならない。特に、“甘
かん

草
ぞう

”

含有漢方製剤による偽アルドステロン症（低カリ

ウム血症）が有名である。高齢者に多いが、若年

者でも認めることがある。偽アルドステロン症

は、定期的な血清カリウム値の測定により、予防

が可能である。さらに、“山
さん

梔
し

子
し

” 含有漢方製剤

の長期投与（概ね５年以上）に伴い、腸間膜静脈

硬化症を引き起こすことがある。また、発現頻度

は低いものの、さまざまな漢方製剤による間質性

肺炎も報告されているので、注意が必要である。

４．主症状別の身体症状症の漢方治療

以下の本稿では、精神疾患の中でも漢方薬単独

での治療が可能であることが多い身体症状症に対

する漢方治療に関して、現代医学的症状名と証と

がほぼ nearly equalである場合、現代医学的症状

名と証とが nearly equalではないがある一定の証

が多数を占める場合、現代医学的症状名がいくつ

かの証に分かれる場合の３つに分けて概説してい

きたい。

なお、前述の虚実に関しては、初出時に、実証

患者向けか、虚証患者向けか、またはその中間で

ある中間証患者向けかのだいたいの目安を、漢方

方剤名の後に括弧付きで記すので、参考にされた

い。
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５．現代医学的症状名と証とがほぼ nearly

equal である場合

１）咽喉頭部異物感≒半夏厚朴湯証

咽喉頭部異物感は半夏厚朴湯証であることが多

いと考えられる。半
はん

夏
げ

厚朴
こうぼく

湯
とう

（中間〜虚）は咽喉

頭部異物感のほかにも、“気うつ” 症状と呼ばれ

る、不安や抑うつ気分を伴う場合に効果的であ

る。半夏厚朴湯は、女性の咽喉頭部異物感に対し

て、より効果的であるとされる〔男性に対しても

半夏厚朴湯は用いられるが、柴
さい

胡
こ

加
か

竜
りゅう

骨
こつ

牡
ぼ

蛎
れい

湯
とう

（実）の方がよい場合もある〕。

なお、抑うつ傾向が強く、食欲不振も認められ

れば、香
こう

蘇
そ

散
さん

（虚）を用いることがある。

２）手足末端のほてり≒三物黄芩湯証

手足末端のほてりは三物黄芩湯証であることが

多いと考えられる。三物黄芩
さんもつおうごん

湯
とう

（実〜中間）は、

手足末端のほてりに対して用いられるが、生薬の

“地
じ

黄
おう

” を含むため、胃弱傾向のある患者では胃

もたれを起こすことがある。

女性で虚証患者であれば、温
うん

経
けい

湯
とう

（虚）の方が

良いこともある。

６．現代医学的症状名と証とが nearly equal で

はないがある一定の証が多数を占める場合

１）めまい

めまいは漢方医学的には苓桂朮甘湯証であるこ

とが多いため、苓
りょう

桂
けい

朮
じゅつ

甘
かん

湯
とう

（中間〜虚）が第一

選択薬となる。めまいのほかに、動悸や不安を伴

う場合に効果的である。苓桂朮甘湯は、いわゆる

“立ちくらみ” を含めためまい全般に対して、広

く用いられる。

そのほか、めまいに対して用いられる機会が多

い漢方方剤として、半
はん

夏
げ

白
びゃく

朮
じゅつ

天
てん

麻
ま

湯
とう

（中間〜

虚）、五
ご

苓散
れいさん

（実〜中間〜虚）、真
しん

武
ぶ

湯
とう

（虚）など

が知られている。

半夏白朮天麻湯は、低血圧傾向でめまいがする

者に用いる。五苓散は、いわゆる “気象病” と呼

ばれる、気圧の変動（主に低気圧）によって体調

不良をきたす場合や、“乗り物酔い” に対しても

有効である。真武湯は、「何となく揺れている」

という訴え（古人曰く、雲の上を歩いているよう

な感じ）があり、下痢（軟便）や強い冷えを伴う

場合に用いる。

２）頭痛（慢性頭痛）

慢性頭痛（特に冷えを伴う場合）は漢方医学的

には呉茱萸湯証であることが多いため、呉
ご

茱
しゅ

萸
ゆ

湯
とう

（中間〜虚）が第一選択薬となる。冷えが強く、

頭痛時に悪心・嘔吐を伴う場合に効果的である。

上記の条件がそろえば、片頭痛にも緊張型頭痛

（TTH）にも有効である。呉茱萸湯は、慢性頭痛

（いわゆる “頭痛もち”）の頭痛発作予防薬として

も、頭痛発作時の頓挫薬としても有効である。

そのほか、慢性頭痛に対して用いられる機会が

多い漢方方剤として、五
ご

苓
れい

散
さん

（実〜中間〜虚）、

釣
ちょう

藤
とう

散
さん

（中間〜虚）、川
せん

芎
きゅう

茶
ちゃ

調
ちょう

散
さん

（実〜中間〜

虚）などが知られている。

五苓散は、口渇、尿量減少を伴い、低気圧時に

増悪しやすい頭痛に対して用いる。釣藤散は、脳

血管障害後や高血圧傾向で、朝方の頭痛を訴える

場合に効果的である。上述のいずれの漢方薬も無

効な頭痛に対しては、川芎茶調散を用いるとよい

ことがある。

７．現代医学的症状名がいくつかの証に分かれる

場合

１）胃部不快感（上腹部愁訴）

胃部不快感（上腹部愁訴）は、六君子湯証、半

夏瀉心湯証、黄連湯証、安中散証などであること

が多い。

食欲不振、胃部振水音、意欲低下を伴う場合に

は、六
りっ

君
くん

子
し

湯
とう

（虚）を用いる。六君子湯は、非び

らん性胃食道逆流症（NERD）に対して用いられ

ることが多い。

胃痛を伴わない胃炎症状があり、みぞおちの部

分がつかえる感じ（漢方医学的には “心
しん

下
か

痞
ひ

硬
こう

”

と呼ぶ）を訴える場合には、半
はん

夏
げ

瀉
しゃ

心
しん

湯
とう

（中間）

を用いる。

胃痛を伴う場合には、黄連
おうれん

湯
とう

（中間）を用いる

とよい。虚証患者では、安中散
あんちゅうさん

（虚）を用いる。

２）下腹部愁訴（過敏性腸症候群様症状）

下腹部愁訴〔過敏性腸症候群（IBS）様症状〕
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は、半夏瀉心湯証、桂枝加芍薬湯証、桂枝加芍薬

大黄湯証などであることが多い。

腹痛はさほどではないが、腹鳴が著明であり、

裏
り

急
きゅう

後
こう

重
じゅう

（いわゆる “しぶり腹”）が認められ

ない場合には、半夏瀉心湯（中間）を用いるとよ

い。半夏瀉心湯は、下痢型の IBS 様症状があり、

心下痞硬を認める場合に用いるとよい。

腹痛が著明で、裏急後重を伴う場合には、桂
けい

枝
し

加
か

芍
しゃく

薬
やく

湯
とう

（中間〜虚）を用いるとよい。桂枝加

芍薬湯は、便秘・下痢混合型の IBS 様症状があ

り、腹直筋の緊張（攣急）を認める場合に用いる

とよい。より虚証の患者では、小建中湯（虚）を

用いてもよい。

下痢を認めず、便秘のみ（便秘型の IBS 様症

状）を認める場合には、桂
けい

枝
し

加
か

芍
しゃく

薬
やく

大
だい

黄
おう

湯
とう

（中

間）を用いる。

３）尿路系愁訴

尿路系愁訴は、清心蓮子飲証、竜胆瀉肝湯証、

猪苓湯証、八味地黄丸証などであることが多い。

神経質性で「尿が出そうだがすっきり出ない」

（残尿感）と訴える場合には、清
せい

心
しん

蓮
れん

子
し

飲
いん

（中間

〜虚）を用いる。実証患者の場合や、帯下や外陰

部の掻痒感を訴える場合には、竜
りゅう

胆
たん

瀉
しゃ

肝
かん

湯
とう

（実

〜中間）を用いるとよい。

口渇、頻尿、排尿痛、尿潜血を伴う場合には、

猪
ちょ

苓
れい

湯
とう

（実〜中間〜虚）を用いる。

排尿困難のほかに、性欲や性機能の減退、下肢

のしびれや冷え、歩行困難、耳鳴り、めまい、目

の霞み、脱毛、動作緩慢、早朝覚醒などの症状を

認める場合には、漢方医学的には “腎虚
じんきょ

” と診断

される。腎虚に対しては、八
はち

味
み

地
じ

黄丸
おうがん

（中間〜

虚）が第一選択薬である。冷えが強く、八味地黄

丸では効果が不十分の場合には、牛
ご

車
しゃ

腎
じん

気
き

丸
がん

（虚）が用いられる。また、八味地黄丸で熱感や

ほてりがひどい場合には、六
ろく

味
み

丸
がん

（中間〜虚）が

用いられる。

４）女性の更年期症候群様症状

閉経前後の女性の更年期症候群様症状は、加味

逍遙散証や女神散証などであることが多い。症状

がホットフラッシュ（のぼせ感）のみであれば、

桂枝茯苓丸証などのそのほかの証である可能性も

ある。

閉経前後の女性の更年期症候群様症状に対して

は、通常は、中間から虚証の患者には加
か

味
み

逍
しょう

遙
よう

散
さん

を、中間から実証の患者には女神散
にょしんさん

を用いる。

女神散は、のぼせを伴う場合や、加味逍遙散が無

効な場合に用いると効果を認めることが多い。

加味逍遙散と女神散は、閉経前後の女性におい

て、いわゆる “不定愁訴”（古人曰く、訴える場

所が一定ならば女神散、移動すれば加味逍遙散）

を認め、不安、いらいら感などを認める者に対し

て用いる。

症状がホットフラッシュのみであれば、桂
けい

枝
し

茯
ぶく

苓
りょう

丸
がん

（実〜中間）や黄連
おうれん

解
げ

毒
どく

湯
とう

（実〜中間）を、

実証患者で頑固な便秘を伴う場合には、桃
とう

核
かく

承
じょう

気
き

湯
とう

（実）を用いてもよいであろう。強い口渇を

伴う場合には、白
びゃっ

虎
こ

加
か

人
にん

参
じん

湯
とう

（実〜中間）を用

いるとよいことがある。

８．結語

以上、精神科臨床に漢方を生かすための知識と

して、漢方初心者でもできる身体症状症（身体的

苦痛症）の漢方治療について概説した。

なお、漢方方剤で身体症状症（身体的苦痛症）

の適応症を有する薬剤はなく、全てが適応外処方

となるので注意が必要である。

本稿の内容が、精神科日常臨床において、漢方

薬を活用する良い機会となれば幸甚である。
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遷延しがちな双極症抑うつエピソードの薬物療法

鈴木 映二

和文抄録

双極症抑うつエピソードの治療はクエチアピンを中心に考える。それにラモトリギンやリチウム

などを併用してもよい。クエチアピンの忍容性に問題がある場合はルラシドンあるいはオランザピ

ン、リチウムなどを考慮する。クエチアピンとオランザピンは糖尿病や肥満のリスクがあるので注

意が必要である。ベンゾジアゼピン系薬は原則使用しない。抗うつ薬はⅠ型には使用しない。自殺

リスクのある患者にはリチウムを検討する。妊娠可能年齢の女性にはバルプロ酸とリチウムは原則

控える。アレルギー体質の人にはラモトリギン、カルバマゼピンを原則控える。初期治療に反応が

ない場合は、服薬アドヒアランスや用量を検討し、抗うつ薬が処方されている場合は中止を検討す

る。それらに問題がなかった場合は、現在の処方にリチウムあるいはラモトリギンなどをアドオン

する方法もある。Ⅱ型の治療に関しては、エビデンスが限られているものの、クエチアピン、リチ

ウム、ラモトリギンを第一候補とし、ベンラファキシンも選択肢に入れる。

Key words : bipolar disorder, bipolar depression, drug therapy, quetiapine

１．双極症抑うつエピソードの治療導入

Canadian Network for Mood and Anxiety

Treatments and International Society for Bipolar

Disorders 2018 guidelines for the management of

patients with bipolar disorder (CANMAT/ISBD

ガイドライン）では、急性双極性うつ病エピソー

ドを呈し、現在治療を受けていない場合の単剤療

法の第一推奨薬としてクエチアピンのみがレベル

１、リチウム、ラモトリギンおよびルラシドンが

レベル２として挙げられていて、この順に試すこ

とが推奨されている8)。なお、アリピプラゾール

の経口薬および持効性注射剤にはエビデンスがな

い（再発予防効果は認められる）。ただし、すで

にリチウムを服用中で、リチウム単剤療法で急性

双極性うつ病エピソードの軽快が見られない場合

は、ルラシドンまたはラモトリギンあるいはクエ

チアピンを追加するか、またはクエチアピンまた

はルラシドン単剤療法への切り替えが推奨されて

いる8)。

日本うつ病学会診療ガイドライン、双極症2023

（JSMDガイドライン）によると、本邦で双極症

抑うつエピソードの保険適用となっているクエチ

アピン徐放錠、ルラシドン、およびオランザピン

といった第２世代抗精神病薬の単剤療法における

有効性は同等であることが示唆されている6)。さ

らに、気分安定薬のリチウム（適応外）およびラ

モトリギンも選択肢となり（ちなみにバルプロ酸

やカルバマゼピンについては有効性に関するエビ
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デンスが乏しいとされている）、第２世代抗精神

病薬の単剤療法と気分安定薬の単剤療法の有用性

（有効性、安全性、受容性、忍容性）には大きな

違いがないとされている6)。また同ガイドライン

では、単剤療法と併用療法の比較として、第２世

代抗精神病薬と気分安定薬の併用、もしくは気分

安定薬同士の併用療法を行うことを弱く推奨して

いる6)。しかし、気分安定薬もしくは第２世代抗

精神病薬への抗うつ薬の併用療法は行わないこと

を弱く推奨している6)。

２．患者の個別的理由

2.1．個別的理由について

一般的な治療導入について上述したが、実臨床

においては、患者の個別的理由を無視すること

はできないため、以下に詳述する。ちなみに、

CANMAT/ISBDガイドラインでは、過去の非反

応歴や臨床的特徴、忍容性などを考慮すべきとし

ている8)。JSMDガイドラインでは、薬物治療開

始前に聞くべきこと、モニタリングすべきことと

して以下の２点が提案されている6)。

① 有害事象に関する既往歴および使用中の有

害作用の徴候を注意深く確認し、心電図や血

液検査などによりモニタリングを行う。

② 薬の副作用に関する情報を患者・家族と共

有し、服用開始や用量増減時、併用薬の開始

および中止の時には、そのたびに共同意思決

定を行う。

2.2．切迫したうつ状態

CANMAT/ISBDガイドラインでは、敏速な反

応が必要と判断される患者に対してはクエチアピ

ンおよびルラシドンを推奨している（表１)8)。

個人的臨床経験では、切迫した双極うつ病の早期

治療には、オランザピン（５mg/日から開始し、

10mg/日に増量、20mg/日まで増量可）の速効性

が有用な可能性があり、クエチアピン徐放錠は、

鎮静効果が大きいことが評価できるのではないか

と考えている（300mg/日を超える用量のエビデ

ンスはないため、用量は添付文書の範囲にとどめ

る）。

2.3．不安が強い

不安が強い場合は、JSMDガイドラインではオ

ランザピン、ルラシドンが提案されている（表

１)6)。抗うつ薬の投与は慎重に判断し、ベンゾ

ジアゼピン系抗不安薬は原則使用しないことが提

案されている。CANMAT/ISBDガイドラインで

は、不安を伴い、より持続的で、自殺リスクが高

い症例に対しては、クエチアピンの使用が推奨さ

れている8)。不安に関しては、薬剤性のアカシジ

アが混在していないかどうか見ることも重要であ

ろう（特にルラシドン、アリピプラゾール使用

時）。

2.4．混合性の特徴のある症状

JSMDガイドラインでは、オランザピンとルラ

シドンにエビデンスがあり、アリピプラゾール、

アセナピン、パリペリドンに有効性の報告がある

と記載されている6)。CANMAT/ISBDガイドラ

インでは、メタ解析の結果からアセナピンとルラ

シドンには混合性の特徴を軽減する作用があると

している。いずれのガイドラインも、抗うつ薬の

使用は避けることを提案あるいは推奨してい

る6,8)。
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表１ ガイドラインで推奨あるいは提案されている個別的理由による薬剤選択

理 由 CANMAT/ISBDガイドライン JSMDガイドライン

敏速な反応が必要な場合 クエチアピン、ルラシドン

不安が強い クエチアピン クエチアピン、オランザピン、ルラシドン

混合状態 アセナピン、ルラシドン オランザピン、ルラシドン

メランコリック、精神病症状 修正型電気けいれん療法 第２世代抗精神病薬、修正型電気けいれん療法

CANMAT/ISBDガイドライン；Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments and International Society for

Bipolar Disorders 2018 guidelines for the management of patients with bipolar disorder8)

JSMDガイドライン：日本うつ病学会診療ガイドライン、双極症20236)

注）本邦にて使用可能な薬剤のみ記載



リチウムやバルプロ酸、ラモトリギンの有効性

は明らかとなっていないが、リチウムの自殺予防

効果を考慮すると、自殺の危険が高いとされる混

合状態では一つの選択肢となりえる6)。

2.5．精神病症状を伴う

リチウムの有効性は否定されていないが、臨床

経験に基づけば、第２世代抗精神病薬を検討する

ほうがよいと考える6)。

2.6．自殺リスクを伴う

双極症に苦しむ患者における自殺死亡と自殺未

遂の多くがうつ病エピソードの時期に発生する。

混合症状を伴ううつ病エピソードは、特に危険な

時期であり、自殺未遂や死亡のリスクがさらに高

まる4)。臨床医はリスク要因を評価し、安全上の

問題を解決するための適切な治療環境を決定す

る。唯一エビデンスがあるのはリチウムであ

る6)。ある研究では、致死量のリチウムによる死

亡がカルバマゼピンよりも少なく、致死量で摂取

された薬剤の最も一般的なクラスは双極症に対す

る有効性が低いオピオイドとベンゾジアゼピンで

あった8)。なお、混合状態における抗うつ薬使用

は自殺の可能性を高めてしまう危険が懸念され

る8)。

2.7．併存症

物質使用症およびパーソナリティ症が双極症と

併存することが少なくない。いずれの場合も、併

存症に関しては主に心理療法を、双極症に対して

は主に薬物療法を行う。薬物療法に関しては、ベ

ンゾジアゼピン系薬の双極症に対する治療効果は

期待できなく、多剤併用や依存の対象になるリス

クがあるため、できる限り処方しないことを個人

的に提案したい。

2.8．妊娠可能年齢の女性

妊娠可能年齢の女性にはプレコンセプションケ

アを行う。そのうえでバルプロ酸は先天性形態異

常のほか、胎内曝露によって知的発達の遅延や自

閉スペクトラム症、注意欠如多動症などの発症率

が高まることから原則使用しないことが求められ

（やむを得ない場合も原則400mg/日以内にとど

め、葉酸の服用を併用する)5)。リチウムやカル

バマゼピンもベネフィットがリスクを上回ること

を確かめたうえで、患者と協同意思決定を行

う5)。

2.9．アレルギー体質

ラモトリギンとカルバマゼピンは重症薬疹を引

き起こす確率がほかの双極症の治療薬より高いた

め、過去に同薬でアレルギーが生じた可能性のあ

る患者には使用せず、アレルギー体質の人には慎

重に開始する。また、これらの薬はバルプロ酸と

の併用で血中濃度が高まるため、より慎重に投与

すべきである6)。重症薬疹の好発時期は使用開始

から数日〜８週間で、皮膚粘膜眼症候群と中毒性

表皮壊死症の場合は皮膚以外に粘膜や眼に症状が

起きるのが特徴であり、死亡や後遺症のリスクが

ある6)。

2.10．体重増加や生活習慣病のリスク

オランザピンとクエチアピンは、糖尿病の方に

は禁忌で、それ以外の患者にも糖尿病を引き起こ

すリスクがある。そのため、JSMD ガイドライン

では、オランザピンとクエチアピン服用中は、血

糖値のチェックを開始前と１か月後、その後は

４-６か月ごと程度で行い、定期的な体重チェッ

クと血清脂質関連検査を実施することが提案され

ている6)。他の抗精神病薬などでも、定期的な体

重チェックと、血糖値や血清脂質関連検査値の測

定の実施が提案されている（表２)6)。

2.11．肝障害、腎障害、高齢者

肝障害、腎障害、高齢者の場合、一般に比べて
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表２ 糖尿病および耐糖能異常につながる抗精神病薬による体重増加のリスク

高い オランザピン、ゾテピン（適応外）

中程度 クエチアピン、リスペリドン（適応外）、フェノチアジン誘導体

低い 高力価の定型抗精神病薬（ハロペリドールなど）

ごくわずか アリピプラゾール、アセナピン（適応外）

文献６）より引用



血中濃度が上昇する薬がある。添付文書の記載を

基に筆者がまとめたものがあるため紹介する（表

３）が、正確には各医薬品の添付文書を確認して

いただきたい。

３．初期治療がうまくいかなかったとき

双極性うつ病の薬物療法においては、２週間後

の反応は予測因子であり、この時期に改善が見ら

れない薬に関しては変更を検討することも可能で

ある7)。ただし、ラモトリギンは増量するまでに

時間がかかるため十分な治療用量に達してから評

価すべきであるし、リチウムも血中濃度を測定し

ながら用量を決定していくため、早期の反応とし

ても、できれば0.8 mEq/L 以上になってから評

価すべきであると個人的に考えている（維持療法

では必ずしも0.8 mEq/L は必要ない）。ちなみに

バルプロ酸も血中濃度の測定が必要であるが、筆

者の臨床経験ではリチウムより早い時期に十分な

血中濃度に達しやすい。

治療戦略を変更する前に投与量を最適化し、服

薬アドヒアランスの問題を特定し対処する必要が

ある6,8)。

リチウムの臨床的有効性を確保するためには血

中濃度として0.8〜1.2 mEq/L が必要であり、ラ

モトリギンは200mg/日を超える用量も試される

べきである8)。

上記を行っても、なお初期治療がうまくいかな

かったと考えられるときに、他の薬をアドオンす

るのか、薬を変更するのか、どちらが選択される

べきかについてのエビデンスは非常に少ない。す

でに抗うつ薬が使用されている場合には、抗うつ

薬を中止して他の双極症治療薬に変更することが

提案される8)。また、リチウム単剤あるいはクエ

チアピン単剤で治療されていた場合、ラモトリギ

ンをアドオンする8)。この場合の効果は、リチウ

ムやクエチアピンの薬物動態学的変化によるもの

ではなく、ラモトリギンの治療効果そのものによ

ることが認められている8)。

いずれにしても、患者の多様な症状全てをター

ゲットとする薬は少ないので、それぞれのター

ゲットに対して合計２剤の薬を併用することは実

臨床でよく行われていると思われる。ただし、例

えば第２世代更新病薬を３剤使用するなどの３剤

以上の同系統薬の併用はしないことを個人的には

提案したい。

また、第２世代抗精神病薬などによって十分な

睡眠が得られない場合は、オレキシン受容体拮抗

薬などの併用も考慮されるべきであろう。
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表３ 薬物動態に影響する主な患者因子と抗精神病薬の個別性

薬 剤 名 高齢者 肝機能障害 腎機能障害 糖尿病

アセナピン

アリピプラゾール

オランザピン

クエチアピン

クロザピン

パリペリドン

ブレクスピプラゾール

ブロナンセリン

ペロスピロン

リスペリドン

ルラシドン

添付文書の「警告または禁忌」に記載がある

添付文書の「特定の背景を有する患者に関する注意」に血中濃度上昇や用量調整に関する記載がある

添付文書上、当該薬剤特有の注意書きがない

各薬剤の添付文書より



４．双極症Ⅱ型の治療

JSMDガイドラインでは、臨床試験が乏しく、

十分なエビデンスは存在しないものの、クエチア

ピン（普通錠は適応外）、リチウム（適応外）、ラ

モトリギン（適応外）の使用を提案するとされて

いる6)。CANMAT/ISBDガイドラインでは表４

が推奨されている8)。

アメリカの39施設共同で行われた二重盲検ラン

ダム化比較試験では、対象者をクエチアピン

300mg/日または600mg/day服用群、プラセボ群

の３群に割り当て、８週間の観察期間で実施され

たが、どちらの用量でもクエチアピン服用群では

placebo 群と比較して、抑うつ評価尺度の改善度

が有意に高かった（不安の評価尺度も有意に減少

し、睡眠の質についても有意な改善を認めた)2)。

この研究結果は他の研究でも再現されているので

信頼性は高いと思われる。また、クエチアピンは

リチウムやパロキセチンを対照薬とした試験でも

優位性が証明されている。

ラモトリギンはクエチアピンほどの推奨度は高

くないものの、うつ症状が重度であった場合によ

り有効性が高いとの報告がある3)。

米国のAmsterdamらの研究グループより、双

極症Ⅱ型にかかっている患者83名をベンラファキ

シン服用群とリチウム服用群で12週間のランダム

化比較試験が実施され、ベンラファキシンがリチ

ウムと比較して、抑うつの指標が有意に改善し、

ベンラファキシン服用群では79％の対象者が試験

を終了したのに対して、リチウム服用群では

37.5％と有意に低かった1)。

さいごに

双極症はうつ病エピソードの期間が長いため、

これをいかに治療するかは重要であるにもかかわ

らず、参考になるエビデンスは非常に限られてい

る。そのため、限られたエビデンスをもとに作ら

れたガイドラインを参考にしながらも、臨床経験

に頼らざるを得ない面があることは否めない。ま

た、躁病エピソードをうまく治療することがうつ

病エピソードの治療によい影響を与えるかもしれ

ず、躁病エピソードの時点からうつ病エピソード

の予防効果についても意識することが重要であろ

うことを書き加えておきたい。
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表４ 双極症Ⅱ型のうつ病エピソードの治療薬8)

第一選択薬

クエチアピン

第二選択薬

リチウム（血中濃度0.8〜1.2 mEq/L）

ベンラファキシン

ラモトリギン
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精神疾患のゲノム医療実践とゲノム情報に基づく
病態解明から創薬へ

尾崎 紀夫

Genomic Medicine in Psychiatry : From Pathophy
siological Understanding to Drug Discovery

Norio Ozaki

和文抄録：精神疾患当事者・家族の期待に応えるため、ゲノム情報に基づく病態解明と創薬を目指

した研究を進めてきた。精神疾患のゲノム解析により、病的なゲノムコピー数バリアント等のリス

クバリアントを同定し、表現型との関係を明らかにしてきた。遺伝カウンセリングによって、得ら

れた知見を活用し、多診療科との連携の下で精神疾患のゲノム医療を実践している。これらのリス

クバリアントを起点に、iPS 細胞やモデル動物を用いた解析を実施し、ARHGAP10遺伝子を例と

して Rho-kinase 経路が病態に関与することを明らかにして、同経路を標的とした創薬展開を進め

ている。今後もロングリードシーケンス解析や多階層・多次元空間解析など、最先端技術を用いた

病態解明と創薬研究を進めるとともに、ゲノム情報に基づく医療実践を通じ、疾患関連ゲノム情報

を明確化することで、疾患の有無という多様性を尊重し合いながら共生できる社会の実現を目指

す。

Key Words：Mental disorders, Genomic medicine, Copy number variants, Rho-kinase, Patient

Public Involvement

はじめに：当事者・家族の精神医学研究に対する

思い

近年、医学研究の立案・評価に当事者や一般人

が参画することの重要性（Patient and Public

Involvement : PPI）が提唱されている1)。筆者は

日常的に精神科診療の現場で、当事者・家族から

現在の診断・治療法に感じる限界や、その改善を

強く願う切実な声に接しており、研究を通じた問

題解決の重要性を痛感している。また、多くの当

事者・家族会と協力しながらアウトリーチ活動を

進め、診療、研究、医学教育について当事者・家

族と意見交換を行って来た。例えば、ライフス

テージ依存的に多様な精神神経疾患をはじめ、心

疾患や免疫関連疾患等のリスクがある22q11.2欠

失症候群の家族からは、「原因が明らかなのだか

ら、精神神経疾患の発症メカニズムを解明し、そ

の予防法や心疾患の併発を考慮した新たな治療法

を開発して欲しい」という切実な願いが寄せられ

た。

こうした経験を踏まえ、日本医療研究開発機構
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（AMED）の支援の下、精神疾患の当事者・家族

の精神医学研究に対するニーズを把握するための

アンケート調査を実施して来た。その結果、2023

年５月時点で1,022名（患者455名、家族567名）

から回答を得て、「病気の原因や、病気の仕組み

を明らかにする研究（72％）」の発展を望む声が

最も多く、ついで「新しい治療法の開発（69％）」

「効果が高く副作用の少ない薬の開発（68％）」

「病気の早期発見や予防の実現（66％）」を望む声

が多いことを明らかにした16)。また、全国精神

保健福祉会連合会理事で、自身も統合失調症の母

に育てられた児童精神科医の夏苅郁子先生は、

「100人の理解者・支援者よりも、母を治してくれ

る１錠の薬が欲しかった」という経験を踏まえ、

原因不明な精神疾患に伴う偏見の解消のためにも

病態解明と創薬への期待を捨ててはならないと強

調している17)。

一方で、「精神疾患の原因が遺伝にあるのなら

改善は難しいのではないか」、「両親の近親婚が息

子の精神疾患発症に影響しているのではないか」

という悩みを、当事者・家族から直接聞く機会も

多かった。精神疾患は当事者や家族の生活・人

生、さらには生命にも深刻な影響を及ぼすが故

に、その成因を知りたいという悲痛な思いに少し

でも応えたいと考え、筆者は遺伝学を学び直し、

遺伝カウンセリングを提供して来た21)。このよ

うな遺伝カウンセリングを通じて、1948年から

1996年まで存在した旧優生保護法が、遺伝に対す

る当事者・家族の考え方に未だに影響を及ぼして

いることを実感している。

筆者は日本医学会の「遺伝子・健康・社会」検

討委員会委員として、「『良質かつ適切なゲノム医

療を国民が安心して受けられるようにするための

施策の総合的かつ計画的な推進に関する法律』に

関する提言19)」の作出に関与した。本提言には、

理想的な医療を実現するためのオミックスデータ

（ゲノムデータを含む）収集と利活用、病態解明、

病態に基づく層別化技術開発および創薬研究の重

要性が示された。加えて、遺伝カウンセリングを

含む遺伝医療提供体制の充実と、当事者・家族と

の双方向性の対話を重ねながら、国民全体がゲノ

ム情報及び疾患についてより深く理解し、身近に

感じることが出来る文化と教育を支えるためのシ

ステムの構築が不可欠である点が言及されてい

る。

折しも、2025年４月１日、法務省が公表した啓

発活動強調事項に、「ゲノム情報（遺伝情報）に

関する偏見や差別をなくそう」という項目が追加

され、「ゲノム情報（遺伝情報）に関する知識や

理解の不足から、日常生活や、就職、保険の加入

等の社会生活の様々な場面で、不当な差別やプラ

イバシー侵害などの人権問題が発生するおそれが

あります。ゲノム情報（遺伝情報）に関する正し

い知識に基づいて冷静に判断することが重要であ

るとの理解を深めていくことが必要です。」との

文言が明記された6)。

以上を踏まえ、本論では筆者がこれまで取り組

んで来た精神疾患のゲノム解析、ゲノム医療の実

践、病態解明から創薬研究の現状を紹介し、今後

の展望を議論する。

１．精神疾患横断的なゲノム解析による発症リス

クバリアントの同定

精神疾患の診断は、米国精神医学会による精神

症状に基づく診断基準、Diagnostic and Statis-

tical Manual of MentalDisorders, fifth edition text

revision（DSM-5-TR）等に基づいて行われ、自

閉スペクトラム症（Autism Spectrum Disorder :

ASD）、統合失調症、双極症等は個別の疾患とし

て定義されている。しかし近年の研究によると、

精神疾患の症状、脳画像所見、疫学的知見、リス

クバリアントには疾患横断的な共通性が認められ

ている。例えば、MRI の脳拡散テンソル画像解

析でも、統合失調症と双極症の両疾患で、脳梁や

大脳辺縁系における白質微細構造の共通した変化

が確認されている7)。また、疾患の原因は遺伝要

因と環境要因に大別されるが、疫学研究から、

ASD、統合失調症、双極症など遺伝要因の関与

が強いものがある。加えて、ASD 患者は定型発

達者より統合失調症に罹患しやすく、統合失調症

や双極症の家族歴は ASD の発症リスクでもあ

る。さらに同一のバリアントを有していても、異

なる診断名が付けられる場合があり、その典型例

として22q11.2欠失が挙げられる。
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22q11.2欠失は、約４千人に１人の割合で出生

時に認められ、150万〜300万塩基対が欠失し、最

大60個の遺伝子を含む。この中には、ドパミンの

代謝に関わる酵素をコードする COMT 遺伝子な

ど、脳の発達や機能に関わる遺伝子が複数含まれ

る。同欠失の80％以上は新規突然（de novo）バ

リアントであり、同欠失を有する22q11.2欠失症

候群は、先天性心疾患、胸腺低形成による免疫不

全、副甲状腺低形成による低カルシウム血症、口

唇口蓋裂等の多様な疾患を高頻度で伴うため、口

蓋心臓顔面症候群（VCFS）とも呼ばれる15)。ま

た、22q11.2欠失は統合失調症患者の約0.5％に

認められ、オッズ比が50以上の強力なリスクバリ

アントであると同時に、精神神経疾患横断的な発

症リスク因子23)でもある（図１)。

以上の知見を踏まえ、精神疾患のゲノム研究お

よび病態研究は疾患横断的に進める必要がある。

そこで筆者らは、ASD、統合失調症、双極症及

び健常者を含む計8,708例を対象として、高解像

度コピー数バリアント（Copy Number Varia-

tion : CNV_ゲノムの一部が通常の２コピーより

も多く（重複）または少なく（欠失）存在する構

造的なバリアント）解析をアレイ CGH により行

い、頻度は低いが発症に大きな影響を与えるリス

ク CNV の同定を試みた11)。現在、これら同定さ

れた CNV を起点とするゲノム医療の実践、病態

解明、創薬研究を進めている（図２）。

CNV 解析の結果、既報において神経発達症

（NDD）との関連が明らかになっている CNV

（NDD-CNV）は、ASD、統合失調症、双極症す

べてに関与することを確認した。一方、双極症患

者における効果サイズは ASD、統合失調症患者

と比べて小さく、NDD-CNV のサブタイプ分布

も異なっていた。さらに、ASD、統合失調症、

双極症、それぞれの発症と統計学的に有意な関連

を示すリスクバリアントを同定した（表１）。ま

たノンコーディング領域の CNV については、

ASD および統合失調症患者において、脳組織で

活性のあるエンハンサーやプロモーター領域に存

在する CNV が有意に多いことが判明した。

加えて筆者は別のゲノム研究として、日本人ト

リオ家系（患者と両親）を対象に、一塩基バリア

ント（single nucleotide variant : SNV）から構造

バリアント、ショートタンデムリピート（short

tandem repeat : STR）、ミトコンドリアゲノム上

のバリアント、ポリジェニックリスクスコアを含

特集 臨床医の疑問に答える その２
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む包括的全ゲノムシーケンス解析を実施した3)。

その結果、日本人ASD患者の約３割に PTEN遺

伝子の de novo バリアント（両親には存在せず、

子どもで新たに生じたゲノムバリアント）を含む

病的バリアント候補が同定され、特に知的発達症

を伴う群で頻度が高いことなどを報告した。また

国際共同研究として Autism Sequencing Con-

sortium へ参画して ASD のエキソーム解析によ

り、RELN de novo 機能喪失バリアントを含むリ

スクバリアントの同定や ASD と統合失調症共通

の病態パスウェイの同定2)、ASD 発症に関わる

接合後バリアントの同定14)、11,986名のASDサ

ンプルを対象とした大規模エクソーム解析により

102個の ASD リスク遺伝子同定と、これら ASD

リスク遺伝子が神経細胞の興奮性・抑制性バラン

スに影響し得ることなども報告している22)。

このように精神疾患横断的に発症リスクバリア

ントを解析・同定することにより、ゲノム医療の

実践とともに、ゲノム要因、分子病態の共通点を

見出し、病態に基づく新たな診断体系や新規治療

法の開発に繋がることが期待される。

２．精神疾患のゲノム医療実践：多診療科連携と

人材育成も踏まえて

同定された精神疾患の発症リスクバリアントを

実際の医療に活かすには、リスクバリアントが如

何なる臨床表現型に関係し得るかを明らかにする

ことが重要である。この点を踏まえ、筆者らは精

神疾患発症リスク CNV に特徴的な臨床表現型の

探索を進めて来た。その結果、同定したリスク

CNV が、①乳幼児期からの知的発達症等の神経

発達症、②統合失調症患者における薬物療法への

抵抗性、③脳波異常や脳構造画像異常、④身体疾

■Vol.31 No.1 2025 福岡行動医誌
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表１ 各精神疾患の発症リスク CNV

図２ 自閉スペクトラム症（ASD）・統合失調症（SCZ）・双極症（BPD）の発症リスク

ゲノムコピー数バリアント（CNV）を起点とするゲノム医療の実践、病態解明と

創薬



患の併存、などへ関与する可能性があることを報

告した（図３)5,8-10,12,18)。

筆者は、これらの新たな知見と既存の研究成果

をもとに、当事者・家族への遺伝カウンセリング

を通じて医療実践を進めている。例えば、3q29

欠失の大半は親から伝わったものではない de

novo であることを伝えることが遺伝カウンセリ

ング上重要である。また、3q29欠失を有する統

合失調症患者は一般的な薬物療法では難治性であ

ることが多いが、難治性統合失調症に効果のある

クロザピンが有効である可能性が判明している。

但し3q29欠失は先天性心疾患と脳波異常のリス

クがあり、クロザピンは心筋炎やてんかんを誘発

する可能性があるため、循環器内科等との密な連

携下で慎重に使用する必要がある18)。

また、3q29欠失や22q11.2欠失症候群以外に

も、神経線維腫症、結節性硬化症、レット症候群

など、原因バリアントが同定されている遺伝性疾

患は脳を含む多臓器に影響を及ぼし、小児期から

成人期にかけて ASD、注意欠如・多動症、統合

失調症等の精神疾患を高頻度で併発する。このた

め、発症リスクバリアントに基づく精神疾患医療

を実践するには、遺伝カウンセリングと多診療科

連携が不可欠である。

筆者は、日本人類遺伝学会遺伝専門医及び指導

医を取得し、2010年から名古屋大学医学部附属病

院の遺伝カウンセリング室室長、さらに2018年か

ら2022年度までゲノム医療センター長を務めた。

同センターはゲノム医療実践のために診療科を横

断した連携を促進し、ゲノム解析結果の解釈支援

や臨床遺伝専門医の育成を担っている。筆者は現

在も名古屋大学医学部附属病院において、臨床遺

伝専門医制度の指導責任医を務めており、2018年

以来、32名（11診療科_精神科・児童精神科の３

名を含む）の遺伝専門医を育成してきた。

さらに、同病院では遺伝カウンセリング部門が

多診療科連携のハブとなり、多臓器に及ぶ遺伝性

疾患のゲノム医療を実践している。神経線維腫症

１型（NF1）を例に挙げると、NF1はカフェ・

オ・レ斑や神経線維腫を主症状とする全身性母斑

症であり、皮膚、神経系、眼、骨など多臓器病変

が生じ、多診療科の協力が必要である。NF1は神

経発達症の併存率が高く（知的発達症が６-13％、

限局性学習症が20％、注意欠如・多動症が40-

50％、ASDが20-30％）、成人期には抑うつ症状

を呈する割合が高いことも指摘されている。しか

し診療体制の不備により、早期発見、早期介入が

進まず、二次障害の併発に繋がっている。こうし

た状況を改善すべく、名古屋大学医学部附属病院

では、2014年から本邦で初めてとなる「NF1院内

診療ネットワーク」を構築し、多診療科、多職種

連携での連携医療に取り組んでいる（図４)。登

録患者数も増加傾向にあり、適切な医療提供に加

え、NF1の実態把握と病態解明への期待も高まっ

ている20)。

３．発症リスクバリアントを起点とする病態解明

から創薬：ARHGAP10リスクバリアントを例

に

精神疾患の発症に大きく影響するリスクバリア

ントを起点として、多階層的かつ包括的な病態解

明を進め、それに基づく層別化及び治療法を開発

特集 臨床医の疑問に答える その２

27

図３ 精神疾患発症リスク CNV に特徴的な臨床表現型の同定



することが期待されている。

筆者らは、個々のリスク CNV データを用いて

遺伝子セット解析（機能的に関連する複数の遺伝

子（遺伝子セット）が特定の疾患や表現型に関与

しているかを統計的に評価する解析手法）を行っ

た。その結果、双極症ではクロマチン機能に関連

するパスウェイのみが発症と有意な関連を示し

た。一方で、ASD と統合失調症ではクロマチン

機能の他にシナプス、低分子量Ｇタンパク質シグ

ナル伝達、ゲノム不安定性など複数のパスウェイ

が関連し、両疾患間で病態パスウェイの重なりが

多いことが確認された（図２)11)。

病態の詳細を明らかにするため、筆者らは精神

疾患リスクバリアントを有する患者死後脳27)、

リスクバリアントを模倣したモデル動物、患者由

来の iPS 細胞を用いて解析を行い、精神疾患の病

態メカニズムの一端を明らかにしている。以下で

は、ARHGAP10リスクバリアントを例に病態解

明の取り組みを紹介する。

統合失調症患者を対象とした CNV 解析から、

RhoGAP ファミリーに属するARHGAP10遺伝子

の CNV が患者５名（欠失４名、重複１名）で同

定され、統合失調症との有意な関連が認められ

た。特に、ARHGAP10遺伝子の欠失を有する難

治性統合失調症患者１名は、対側アレルにSNV

（p.Ser490Pro）を有しており（図５上段）、この

SNV は RhoA との結合能を低下させ、ARHGAP

10の機能低下を示唆している。ARHGAP10は、

活性型RhoA（GTP 結合型）を不活性型（GDP

結合型）に変換することで RhoA を負に制御し

ており、その下流分子 Rho-kinase は神経細胞の

スパイン形成に関与するアクチン動態を制御す

る。

筆者らはこの患者の遺伝子型を模倣したモデル

マウスを作製し、患者由来の iPS 細胞を神経細胞

に分化させて解析した。その結果、モデルマウス

は視覚弁別機能障害が低用量のメタンフェタミン

で誘発されやすく、内側前頭前野の神経細胞にお

いてスパイン密度の低下を示した。また、マウス

と患者由来の神経細胞の両方で神経突起の伸長や

分枝数の減少が確認され、神経発達障害が示唆さ

れた（図５下段）。さらに、Rho-kinase 阻害薬

fasudil が患者由来神経細胞の突起伸長を改善し

た24)。

続いて、Rho-kinase との因果関係を明確にす

るため、fasudil をモデルマウスに投与して解析

した。投与後、Rho-kinase の下流因子 MYPT1

（Thr696）のリン酸化レベルが低下し、内側前頭

前皮質のスパイン密度の減少が有意に改善した。

また、fasudil はモデルマウスにおけるメタン

フェタミン誘発性の視覚弁別機能障害や神経活動

異常（c-fos 陽性細胞数増加）も改善した（図

６)4,26)。

さらに、グルタミン酸仮説に基づく NMDA 受
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図４ 名古屋大学医学部附属病院で構築した神経線維腫症１型（NF1）診療ネットワーク



容体阻害薬（MK-801）モデルマウス25)やドパ

ミン仮説に基づくメタンフェタミンモデルマウ

ス13)でも fasudil の効果を評価した。MK-801モ

デルでは視覚弁別、社会性行動、新奇物体認知、

自発運動量の異常を改善した（図７上段）。メタ

ンフェタミンモデルでは視覚弁別障害を改善し、

内側前頭前皮質や背内側線条体での神経活動の過

剰活性化を抑制した（図７下段）。

これらの結果から、Rho-kinase が精神疾患の

病態に重要な役割を果たしていることが明らかと

特集 臨床医の疑問に答える その２
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図６ Rho-kinase阻害（Fasudil）はArhgap10遺伝子改変モデルマウスの覚醒剤誘発性の

認知機能障害及び脳内異常を改善

図５ ARHGAP10バリアント同定からモデル細胞・動物の表現型同定



なり、Rho-kinase 阻害薬 fasudil が新規治療薬候

補として期待される。現在、これらの成果を特許

化済みで、複数企業と連携して治療薬開発を推進

している。

おわりに：今後の方向性

患者・家族が精神医学研究に寄せる「病態解

明」や「根本的治療法の開発」への切実な期待に

応えるため、筆者は引き続き精神疾患領域のゲノ

ム医療を推進するとともに、病態に基づく創薬研

究を進めている。
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図８ ロングリードシーケンス解析を活用したリスクバリアントの同定

図７ Rho-kinase 阻害薬の複数統合失調症モデルへの効果



ゲノム解析においては、精神疾患の家系サンプ

ル（トリオ、多発家系）を対象としてロングリー

ドシーケンス解析（従来の解析手法より長い

DNA 断片（数千〜数万塩基）を読み取る次世代

シーケンス技術）を用い、従来の解析手法では検

出が困難だったゲノム構造バリアント（挿入、欠

失、リピート配列）の同定を目指している（図

８）。

精神疾患の脳病態解析においては、分子病態に

加えて神経回路レベルの理解が不可欠である。こ

のため、iPS 細胞由来の脳オルガノイド（iPS 細

胞や ES 細胞から３次元的に培養された脳のモデ

ル）、モデルマウス脳、患者死後脳を対象に、同

一切片から遺伝子およびタンパク質の発現データ

を同時に取得できる多階層・多次元空間オミック

ス解析（細胞レベル、臓器レベル、個体レベルな

ど複数の階層において、遺伝子、転写産物、タン

パク質、代謝物などのオミックス情報を、空間情

報や時間情報も含めて統合的に解析する手法）を

実施する。特に次世代型の一細胞解析を活用し、

従来法では困難であった神経回路形成を数理的に

理解するための細胞間相互作用の情報取得を目指

す。また、治療法開発の際には、精神疾患患者で

頻繁にみられる肥満・耐糖能異常、心血管系疾患

などの合併症や、それに伴う寿命短縮を考慮し、

副作用が少ない創薬を追求する必要がある。

何より重要なのは、ゲノム情報に基づく医療実

践を通じ、「疾患に関連したゲノム情報が明らか

になることで、疾患の有無という多様性（個性）

を尊重し合いながら共生できる社会の実現を目指

すこと」である19)。
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統合失調症の神経自己免疫病態

東京科学大学大学院 精神行動医科学分野 塩飽 裕紀

要約

神経系に対する自己抗体が脳炎から発見され、精神症状を呈する自己免疫性脳炎の患者が報告さ

れたのをきっかけとして、統合失調症でもシナプス分子に対する自己抗体の研究が行われてきた。

長らく抗 NMDA 受容体抗体と統合失調症の関係に関する研究がこの研究領域の主体であったが、

NCAM1 や Neurexin 1（NRXN1)、GABA 受容体などの他のシナプス分子に対する自己抗体が統

合失調症患者から報告されるようになり、統合失調症における自己抗体病態がより詳細に提唱され

るようになった。これらの自己抗体は実験的に分子・細胞・行動病態を引き起こすことが確認され

ているが、統合失調症患者において実際にどの程度症状に関与するかは、これらの自己抗体を除去

する治験が必要である。本稿では、これらのシナプス自己抗体が自己免疫性精神病や統合失調症の

診断に関わりながら、病態を形成する因子として治療ターゲットになるかについて議論する。

キーワード：Schizophrenia, Autoimmune psychosis, Autoantibody, NCAM1, NRXN1

はじめに

統合失調症の一部の患者の病態として自己免

疫・自己抗体が近年指摘されるようになった。こ

れらが指摘されるようになったのは、神経系に対

する自己抗体が引き起こす自己免疫性脳炎の概念

が確立し、そこから波及して精神病症状により着

目した急性の病態である自己免疫性精神病の概念

が提唱され、それと並行して統合失調症で神経系

に対する自己抗体が発見されてきたという経緯が

ある2,6)。特に NMDA 受容体に対する自己抗体

とそれに伴う脳炎（抗 NMDA 受容体脳炎）の発

見につづいて行われた、抗 NMDA 受容体抗体が

急性精神病や統合失調症で見つかるかどうかの研

究がこの領域の中心的な話題であった。一方で、

NMDA 受容体以外の神経系抗原に対する自己抗

体として、GABA受容体やNCAM1, Neurexin 1 α

（NRXN1 α）といったシナプス分子に対する自己

抗体が統合失調症患者に存在することを筆者らは

報告してきた7-9)。本稿では、自己免疫性精神病

の概念と統合失調症との差異や、これらの新しい

自己抗体について概説し、今後の臨床精神医学に

どのような影響があり得るかを考察する。

自己免疫性精神病の疾患概念と診断基準

自己免疫性脳炎と自己免疫性精神病の診断基準

を Table 1、Table 2 に示す。Table 1 の診断基準

で疑われた自己免疫性脳炎は、さらに自己抗体を

検出することで抗 NMDA 受容体脳炎のように詳

細な診断がつけられることになる。この診断基準

は項目２の急性の炎症所見やけいれん発作などが

診断の前提条件になりつつも、項目１で精神症状

の急性の変化にかなり言及していることは注目す

べきである。

自己免疫性精神病の診断基準は Table ２の通

り、かなり自己免疫性脳炎の診断基準に寄せられ

ている。脳波所見・髄液所見・画像所見などを脳

炎と同様に想定しつつも、血清で神経系の自己抗

体が検出されれば、診断に近づけるようにしたこ

とは、精神科医への診断のしやすさを広げたとも

いえる。精神科医が遭遇する症例の中に明らかな

脳炎画像所見や炎症初見・髄液所見を呈する頻度

は高くないことを考えると、精神科医がこの診断

基準に従って自己免疫性精神病を診断するケース

は①「急性精神病＋カタトニア」の症例で脳波異

常や神経系自己抗体を検出する、②「急性精神病

＋けいれん」の症例で脳波異常や神経系自己抗体

特集 臨床医の疑問に答える その２
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Table １ 自己免疫性脳炎（Possible autoimmune encephalitis）の診断基準

以下の３つの基準すべてを満たした場合に診断ができる。

１．作業記憶障害（短期記憶喪失）、精神状態の変化*、または精神症状が亜急性（３か月

未満で急速に進行）に発症

２．以下のうち少なくとも１つ

・中枢神経系における新たな局所所見

・以前から知られていたてんかん障害では説明できない発作

・髄液中の白血球増加（１mm3あたり５個以上の白血球数）

・脳炎を示唆する MRI 所見**

３．他の原因が合理的に除外されている

*精神状態の変化は、意識レベルの低下または変化、嗜眠、または人格の変化のことである。

**片側または両側の内側側頭葉に限局する T2/FLAIR (fluid-attenuated inversion recovery）

の高信号（辺縁系脳炎）、または、脱髄または炎症と一致する灰白質、白質、またはその両

方を含む多巣性病変をさす。

（Graus et al Lancet Neurology, 2016 を和訳)2)

Table ２ 自己免疫性精神病（autoimmune psychosis）の診断基準

以下を possible autoimmune psychosis とする

患者は以下の最低一つ以上を有する急性発症（３か月以内に急速に進行する）精神病症状を

有する必要がある。

現在あるいは最近診断された腫瘍がある

運動障害（カタトニアあるいはジスキネジア）

抗精神病薬による悪性症候群を疑わせる副作用（固縮、発熱、CK 上昇）

重度の認知機能障害

意識レベルの低下

もともと認知されていたけいれん性疾患では説明できないけいれんの出現

臨床的に有意な自律神経失調症状（異常なまたは予期せぬ血圧・体温・心拍数の変動）

以下を probable autoimmune psychosis とする

患者は上記の７項目のうち一つを満たし、かつ以下の最低一つ以上を有する急性発症（３か

月以内に急速に進行する）精神病症状を有する必要がある。

CSF pleocytosis : 白血球数が５cell /ul 以上

T2 FLAIR の MRI で両側内側側頭葉に限局する異常

脳波で脳症を示唆する変化（棘波、棘徐波、徐波）

CSF でオリゴクローナルバンド陽性、あるいは IgG インデックスの上昇

他の鑑別疾患の除外の上での cell-based assay での神経系に対する自己抗体が血清で陽性

以下をdefinite autoimmune psychosisとする

Probable autoimmune psychosisのcriteriaを満たした上で髄液中に神経系に対する自己抗体

が陽性

（Pollak et al Lancet Psychiatry, 2020 を和訳)6)



を検出するなどのパターンになるだろう。髄液検

査へのハードルが高くない施設では、髄液でオリ

ゴクローナルバンド陽性、あるいは IgG イン

デックスの上昇を検出するのも良いだろう。

なお、例えば「急性精神病ではない統合失調症

で自己抗体が陽性になった症例」はこの診断基準

内に含まれず、それは自己免疫性精神病ではなく

「自己抗体陽性の統合失調症」である。つまり、

例えば「抗精神病薬に治療抵抗性の統合失調症な

ので抗 NMDA 受容体脳炎（あるいは抗 NMDA

受容体抗体による自己免疫性精神病）を鑑別にあ

げて精査したい」という表現は、定義上は正確で

はなく、「薬物療法に治療抵抗性の統合失調症な

ので、背景に自己抗体の病態があるかを検証した

い」という表現が正確である。上記は、診断・鑑

別に関わる言葉の使い方の話題であるが、さらに

話題を広げると、最近の報告では血清で抗

NMDA 受容体抗体が検出されたとしても、重症

度が高いわけではなく、むしろ PANSS のスコア

上は下がっているという報告もある5)。一方で抗

NMDA 受容体抗体が脳炎を形成する事実が変わ

るわけではなく、厳密に自己免疫性精神病の診断

基準を満たさない症例も含めて、自己抗体を基軸

とした自己免疫性脳炎―自己免疫性精神病―統合

失調症のスペクトラムが形成されているだろうと

いう概念も指摘されている。実際は我々も、統合

失調症で神経系の自己抗体を探索し、シナプス結

合分子の NCAM1、NRXN1α、GABA 受容体に

対する自己抗体の存在を報告してきた7-9)。以下

にその詳細を示す。

抗 GABAA 受容体抗体

抗 GABAA 受容体抗体は、脳炎患者で報告さ

れた。それらの中には、幻覚、妄想、カタトニア

を呈する症例も報告され、一部は典型的な統合失

調症に類似している。統合失調症において、３つ

の独立した研究チームが抗 GABAA 受容体抗体

を調査し、そのうち我々を含む２つのグループが

その存在を検出している3,9)。抗 NMDAR抗体と

同様に、抗 GABAA 受容体抗体も検出方法に

よって検出率が異なる可能性がある。

抗 NCAM1抗体

抗 NCAM1 抗体は、２つの独立した研究グ

ループによって同定されました。まず我々は、統

合失調症患者から同定し、同時期に Caza らに

よって、全身性エリテマトーデスにおけるネフ

ローゼ症候群の膜性ループス腎炎患者において検

出された1,7)。NCAM1 は、シナプス前部とシナ

プス後部の両方に存在するシナプス接着分子であ

る。我々は、統合失調症患者221例中12例で抗

NCAM1 自己抗体を同定し、エピトープは細胞外

領域の Ig1 ドメインに存在することを報告した。

これらの抗体は、NCAM1 の分子結合を阻害し、

さらに、抗 NCAM1 抗体陽性の統合失調症患者

から精製した IgG をマウスの髄液中に投与する

と、シナプス密度が減少するとともに、認知機能

障害やプレパルス抑制の障害などの行動変化を引

き起こした。これらの12名の患者では腎障害は認

められなかったが、一方で Caza らの報告では脳

炎や精神病、けいれんなどを呈したことが報告さ

れている1)。このことから、NCAM1の腎臓での発

現が低いにもかかわらず、抗 NCAM1 自己抗体

が腎障害を引き起こすほどの抗体価で存在した場

合、脳炎やけいれんなどの神経症状を呈する可能

性があり、一方で抗 NCAM1 自己抗体が比較的

抗体が低いながらも存在した場合、NCAM1 が高

発現する脳に主に影響を及ぼしながら、末梢の臓

器には影響は限定的である可能性が考えられる。

抗 NRXN1α抗体

NRXN1αは、さまざまなシナプス分子と相互

作用するプレシナプスに存在するシナプス接着分

子である。NRXN1 の遺伝子変化は、統合失調

症、自閉症スペクトラム障害、知的障害のリスク

となることが報告されている。我々は統合失調症

患者387例中８例において、抗 NRXN1α自己抗体

が血清・髄液中に存在することを報告した8)。健

常者362例では検出されなかった。これらの自己

抗体は、NRXN1 の分子間結合を阻害し、抗

NRXN1α自己抗体陽性の統合失調症患者から精

製した IgG をマウス髄液に投与すると、認知機

能障害やプレパルス抑制の障害、社交性の障害な

どの行動変化を引き起こした。

特集 臨床医の疑問に答える その２
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統合失調症におけるシナプス自己抗体の発見の意義

統合失調症におけるシナプス自己抗体の発見は

治療と診断の両方の点で重要である。まず、これ

らは病態を形成する因子であることが実験的にも

理論的にも示されているため、自己抗体が陽性の

患者からこれらを除去すれば統合失調症の症状の

改善につながるかを示すことが、真に自己抗体が

ヒトの病態形成にも関与するかを明らかにする上

で重要である。さらに、これはまさに治療に該当

するため、これらを明らかにする治験は将来の新

しい治療戦略を見据えたものにする必要がある。

自己抗体を除去する方法は、まずステロイドや血

漿交換が考えられるが、ステロイドは精神病の病

態を複雑化させるリスクがあり、血漿交換は１か

月程度で IgG がもとに戻ってしまうことや、侵

襲性が課題になる。そのため、Ｂ細胞をターゲッ

トにするリツキシマブは、末梢投与でよく効果の

持続時間も長いため治療選択の候補になるかも

しれない。これに関連して、自己免疫性精神病

において、免疫グロブリン静注とリツキシマブ

の無作為化第Ⅱ相二重盲検プラセボ対照試験

（SINAPPS-2 試験）が行われている4)。この研究

で、血液中の自己抗体の除去がどの程度自己免疫

性精神病に奏効するかが明らかになるだろう。ま

た、さらに発展させて、慢性期の統合失調症患者

においても、自己抗体が陽性であった場合、リツ

キシマブが奏功するかの治験を行うのが妥当と考

えられる。

上述のような治療選択において自己抗体が陽性

かどうかは重要な判断基準になるが、その点にお

いて自己抗体は統合失調症の異種性のサブタイプ

のバイオマーカーになることが想定される。精神

疾患におけるバイオマーカーの研究は重要なテー

マであるが、異種性が指摘されている統合失調症

においては、その異種性を明らかにするバイオ

マーカーも十分に開発されていない状況である。

そのため、自己抗体の検出は治療方針に直結する

統合失調症のサブタイプのバイオマーカーとして

重要である。

おわりに

本稿では神経系への自己抗体の発見と自己免疫

性精神病、統合失調症との関係について近年の動

向をまとめた。これら以外にも神経系への自己抗

体の発見は続く可能性が高く、それらと合わせて

統合失調症のサブタイプの診断と治療が展開され

る可能性がある。
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統合失調症における視床皮質結合の異常と
安静状態と課題状態のシフト

医療法人社団豊永会 飯塚記念病院 髙井 善史

抄録

統合失調症に関する病理学的仮説には、聴覚処理の異常や脳内ネットワークの接続性障害が含ま

れる。これまで多くの統合失調症患者における脳神経画像研究は、安静状態または課題施行時の機

能的結合性の障害に焦点を当ててきた。我々の研究の目的は、⑴聴性定常状態反応（ASSR）課題

中の血中酸素レベル依存性（BOLD）信号、⑵安静状態とASSR課題中の機能的結合性、及び⑶安

静状態と ASSR 課題時の間の変化を統合失調症患者で調査することである。スキャナーノイズの

影響を軽減するため、我々は25名の統合失調症患者と25名の健常群に対して、スパースサンプリン

グ法を用いた。聴覚刺激は、20、30、40、80Hzの条件で行った。統合失調症群は、80Hzの ASSR

課題中に両側聴覚皮質と視床で有意に減少した BOLD 信号を示した（補正 p＜0.05）。検出された

BOLD 信号に基づき、我々は安静状態と ASSR 課題時の両方で、視床と両側聴覚皮質間の機能的

結合性、及びその変化を調べた。統合失調症患者における視床聴覚ネットワーク内の機能的結合の

変化において、安静状態において増加した機能的結合性（p＜0.004）と、ASSR課題中に減少した

機能的結合性（p = 0.048）を示した。これらの結果は、統合失調症患者における視床聴覚ネット

ワーク内の安静状態と課題時の間の異常な状態シフトの存在によって起こっている可能性がある。

キーワード：ASSR、安静状態、統合失調症、状態シフト、視床聴覚ネットワーク

この度は福岡行動医学研究所精神医学研究奨励

賞をいただき、誠にありがとうございました。ご

選考いただきました神庭重信先生、林道彦先生、

中尾智博先生に厚く御礼申し上げます。私は脳生

理研究室において統合失調症の fMRI 研究を行

い、視床聴覚野間の機能的結合性との関連を調査

しましたので研究の概要を報告させていただきま

す。

１．序論

2002年に日本では精神分裂病が正式に統合失調

症（SZ）と改称された1)。この用語は、この疾患

の根底にある病理生理を明確に捉えている。最近

の機能画像研究2-4)では、SZ が脳の接続障害症

候群であるという仮説を提唱している5-6)。した

がって、ネットワークまたはコネクトームの観点

からSZの病理生理を調査する必要性が高まって

いる7-10)。臨床的には、SZは幻聴、妄想、解体

した思考、自我障害、させられ体験、認知機能障

害など、さまざまな症状で特徴づけられる疾患で

ある11)。

多様な認知および感覚の欠陥の中で、聴覚の機

能不全は SZ の核心的特徴の一つと考えられてい

る12)。聴覚誘発パラダイム、例えば聴覚定常状

態反応（ASSR）課題は、SZ における聴覚の機

能不全と関連症状（例：幻聴）の神経機構に関す

る洞察を提供してきた13-15)。本質的な疑問は、

感覚処理中に観察される欠損の起源であり、それ

は、内在的な脳活動の変化、刺激によって誘発さ

れる脳活動の欠損、あるいはその２つの組み合わ

せに起因する可能性がある。この疑問を調査する

ために用いられる方法の１つは、この集団におい

て安静時と刺激誘発時のデータを組み合わせて収

集することである。聴覚処理の異常が聴覚皮質で

受賞報告
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起こるのか、皮質下感覚回路の異常によって引き

起こされるのかについて研究者の間で議論があ

る。

課題誘発パラダイムは、SZ 患者における感覚

処理や認知の障害に関する数多くの洞察を提供し

てきた。課題誘発を用いた多くの機能的磁気共鳴

画像（fMRI）研究は、扁桃体と前頭皮質間、小

脳と一次運動皮質間、前頭皮質と頭頂皮質間な

ど、複数の脳領域間の機能的低接続性を報告して

いる16-19)。SZ に関連する異常な機能的ネット

ワーク構造は、安静時機能的結合解析で効果的に

調べることができる。

このアプローチは、SZ の病態生理学において

基本的な役割を果たすデフォルトモードネット

ワーク（DMN）のような自発的ネットワークの

重要性から、特に価値がある。いくつかの研

究20-23)は、この方法でのデータ取得の簡便さを

強調し、研究目的に適していることを強調してい

る24)。

SZ 患者における皮質下感覚回路の異常、特に

視床と皮質の結合不全は、ネットワークの観点か

ら注目されている。最近の調査では、SZ の初期

段階における視床皮質間白質経路の欠損が明らか

にされている25)。さらに、視床-皮質結合に注目

した安静時 fMRI 研究では、SZ 患者では視床と

の運動および体性感覚結合が増加する一方で、前

頭前野-視床結合が減少することが示された26)。

最近では、薬物未投与の初回エピソード SZ 患者

において、幻聴と視床皮質回路との間に有意な関

連があることが、安静時機能的結合研究によって

示された27)。

安静時 fMRI データと課題関連 fMRI データを

組み合わせることで、SZ 患者における変化した

脳ネットワークについて理解を深めることができ

る。最近のレビューでは、SZ 患者は安静状態か

ら課題状態への脳活動のシフトが減少しており、

これは安静状態における自発活動の変化と、安静

状態活動から課題関連活動へのシフトの減少を反

映していると提唱されている。そのような異常が

SZ の精神病症状や認知症状に関連している可能

性があると示唆されている28)。SZ に関する

fMRI 研究のほとんどは、安静時または課題時の

脳活動に焦点を当てたものであるが、fMRI を用

いて安静時と課題時の両方の機能結合を調べた研

究は限られている29-30)。特に、Mwansisya ら30)

は、初回エピソードの SZ 患者を対象とした課題

関連 fMRI 研究と安静状態 fMRI 研究の系統的レ

ビューを行い、背外側前頭前皮質（DLPFC）、眼

窩前頭皮質、上側頭回（STG）を含む前頭前野-

側頭葉経路における、課題関連時および安静時の

異常を明らかにした。これらの発見は、SZ 患者

における変化した機能ネットワークは、安静状態

と課題状態で異なる相互作用をする可能性を示唆

している。

脳波（EEG）研究でも、脳領域間の神経活動

の正確な時間的調整の役割を果たす神経振動に注

目し、自発活動と課題関連活動の変化の関係を調

べたものがいくつかある31-35)。特に、ガンマ帯

域の神経振動は、SZ の認知障害やその他の症状

と関連していることが知られているため、注目が

高まっている36)。いくつかの先行研究では、反

復聴覚刺激の周波数に神経振動を同調させる

ASSR 課題を用いて、SZ 患者における自発活動

と課題関連活動の間の逆相関があることが確認さ

れている33-35)。特に、Hiranoら33)は、３つの刺

激周波数（20、30、40 Hz）を用いた ASSR 刺激

を使用し、それがベータ帯域とガンマ帯域の振動

を誘発することを観察した。彼らは妄想型 SZ 患

者では40Hz の ASSR の刺激位相同期が減少し、

反復クリック音に位相同期しない成分である誘導

パワーはガンマ帯域（30-100Hz）で増加したこ

とを観察した。この逆相関は、ノイズの多い自発

活動がガンマバンド振動の刺激誘発活動を妨害し

ている可能性を示唆している。Kuga ら37)は、

同一の課題を用いた fMRI 研究において、SZ の

急性エピソードを持つ患者の左聴覚皮質で80Hz

の刺激に対する BOLD 信号が有意に増加するこ

とを観察した。さらに重要なことに、Jacob ら38)

は、SZ 患者の安静時の EEG-fMRI 同時データを

記録し、両側上側頭回（聴覚処理に関与する領

域）において、血行動態信号に対するガンマ結合

が減少していることを発見した。この減少は、感

覚ゲーティングの欠陥と症状の重症度の増加と関

連していた。
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本研究の目的は、SZ 患者において聴覚処理の

異常が聴覚皮質に限局しているのか、それとも皮

質下感覚回路の障害から生じているのかを、ネッ

トワークの観点から評価することである。さら

に、SZ 患者における安静状態と刺激誘発活動を

評価することにより、機能的結合の状態変化を探

ることを目的とした。

２．方法

2.1 被験者

合計25人の SZ 患者と25名の健常対照者（HC）

を対象とした。22人の SZ 患者と HC が、ASSR

課題と安静状態の記録の両方に参加した。安静状

態の fMRI データは、６人の参加者（SZ患者３人

と HC３人）では記録されなかった。平均年齢

は、ASSR 課題参加者（SZ 群：38.9±9.4歳、

HC 群：37.7±11.3歳）および安静時記録参加者

（SZ 群：39.3±8.7歳、HC 群：39.3±10.9歳）

で、SZ群とHC群で差がなかった。HCはすべて

地域住民から募集した。SZ 患者はすべて大分市

の帆秋病院を通じて募集され、DSM-５の構造化

臨床面接によって診断された。SZ 患者の精神症

状は陽性および陰性症状スケール（PANSS)39)

を用いて評価された。詳細なデモグラフィック

データおよび臨床的特徴を TABLE１A および

TABLE１B にまとめた。本研究は、帆秋病院研

究倫理委員会の承認を得て（許可番号12）、ヘル

シンキ宣言の最新版に従って実施された。研究の
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完全な説明の後、すべての参加者はインフォーム

ド・コンセントに署名した。

2.2 刺激と装置

ASSR 課題には、周波数の異なる４種類のク

リック音を用いた。持続時間500ms の20、30、

40、80Hz のクリック刺激は、１ms の長方形状

のクリック音を用いて作成した。刺激はヘッド

フォンから80dB の音量で両耳に提示された。

fMRI と構造 MRI のデータは、３テスラ MR ス

キ ャ ナ ー（ MAGNETOM Spectra、Siemens、

München、Germany）と16チャンネルヘッドコ

イル（Head/Neck 16 A 3T Tim Coil、Siemens、

München、Germany）を用いて、帆秋病院精神

神経イメージングセンターで取得した。

2.3 研究手順

長時間の記録による疲労を軽減するため ASSR

課題と安静時の fMRI データは別の日に記録し

た。

ASSR 課題の前に、MPRAGE 法を用いて構造

MRI スキャンを行った。ASSR課題 fMRI スキャ

ンと安静状態 fMRI スキャンの平均間隔は27.9日

であった。

2.4 ASSR課題

MRI スキャンノイズの影響を軽減するために、

ASSR 課題中の fMRI データ収集にスパースサン

プリング法が用いられた。パラメータは以下の通

り：繰り返し時間（TR）= 9000ms（撮影時間 =

2500ms、TR遅延 = 6500ms）、エコー時間（TE）

= 30ms、フリップ角（FA）= 90、視野（FoV）=

192mm、マトリックスサイズ = 64×64 mm、ス

ライス厚 = ３mm、ボクセルサイズ = 3.0×3.0

×3.0mm、スライスギャップ = 0.8mm。fMRIス

キャンは４回に分けて行われた。４つの刺激はラ

ンで別々に提示され、その順序は参加者間でラン

ダムに振り分けられた。

各ランには合計33ブロック（１ブロックは2.5

秒のMRIスキャンとそれに続く6.5秒のスキャン

ギャップから構成される）があり、最初の４ブ

ロックは、MR信号が平衡状態に達するのを待つ

ために破棄された。聴覚刺激は第５ブロックから

第29ブロックまで２ブロックごとに行われた（他

のブロックでは刺激は提示されなかった）。13ブ

ロックのうち10ブロックでは、クリック音（20、

30、40、または80Hz）が、各ブロックでスキャ

ン停止３秒後から800ms の間隔で３回繰り返し

３回提示された。13ブロック中３ブロックでは、

最初の２つのクリック音のみが刺激として提示さ

れた（すなわち、２クリック音ブロック）。２ク

リック音ブロックはランダムに割り当てられた。

各ランで合計36個のクリック音刺激を提示した

（FIGURE１）。参加者は目を閉じて静かに横たわ

り、ヘッドフォンを通して提示されるクリック音

に注意を払うよう指示された。参加者の覚醒度を

検証するために、標的刺激提示後にボタンを押す

ように指示した。SZ 患者において特徴的な構造

的・機能的障害を示すことが知られている左半球

の脳活動に対する影響を与える可能性のあるボタ

ン押下の影響を軽減するため、参加者は左手を使

うように指示された33,35,40-41)。

2.5 ASSR 課題中の全脳 BOLD 信号解析

ASSR 課題中に記録された前処理済みの fMRI

データを解析するために、まず全脳 BOLD 信号

解析を行った。第１水準の分析では、前処理した

データに一般線形モデル（GLM）を適用し、各

刺激条件（20、30、40、80Hz）に対する、聴覚

刺激とベースラインのコントラスト画像を取得し

た。GLM を用いて、ベースラインに対して有意

な BOLD 活性化を示した皮質および皮質下領域

を特定した。GLM 分析では、タスクレグレッ

サーは、デルタ関数の列（刺激のタイミングを表

す）を標準的な血行動態応答関数と畳み込むこと

により生成され、BOLD 信号の予測時間経過を

生成した。タスクレグレッサーに加えて、動き補

正パラメーターが GLM に nuisance レグレッ

サーとして含まれた。各刺激条件の個々のコント

ラスト画像は第２水準分析にかけられた。第２水

準分析で注目したのは、群（HC 対 SZ）の対比

である。クラスターベースの並べ替えシミュレー

ションを用いて、多重比較のクラスターワイズ補

正を行った。クラスターごとの閾値はp = 0.001

とした。合計1,000回の並べ替えシミュレーショ

ンを行い、クラスタごとのp＜0.05で有意なクラ

スタを定義した。Destrieuxアトラス42)に従っ

て、有意に活性化した脳領域の位置を特定した。
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80Hz 条件下で活性化した領域（視床と両側聴覚

野）は、機能的結合解析の関心領域（ROI）とし

て使用された（詳細はセクション３参照）。

2.6 ASSR 課題と安静時の機能的結合解析

ASSR 課題に関与する視床-聴覚皮質ネット

ワークを同定するために、20Hz または80Hz の

ASSR 刺激下での個々のシードに基づく機能的結

合を計算するために一般線形モデル（GLM）を

用いた。これらの刺激条件では、視床と両側聴覚

皮質の BOLD 信号活性化に有意な群間差が観察

された（詳細はセクション３を参照）。視床を機

能的結合解析のシードとした。解剖学的シード

は、FreeSurferのサブコーティカル自動セグメン

テーション（aseg）機能を使用して定義した。

GLM では、視床シードでの BOLD 信号の時間経

過がタスクレグレッサとして含まれた。タスクレ

グレッサに加えて、脳脊髄液と白質の BOLD 信

号変化も nuisance レグレッサとして GLM に含

まれた。また、ASSR 課題中の fMRI データと同

じ方法で、個々の安静時 fMRI データにもシード

ベースの機能的結合解析を適用した。最終的に、

ASSR 課題状態と安静状態状態の両方で、Dest-

rieux atlas42)の両側の前横側頭回（Heschlʼs

gyrus）に対応する両側聴覚 ROI から視床ベース

の機能的結合値を抽出した。

2.7 統計分析

我々は、性別および利き手におけるグループ差

を評価するためにカイ二乗検定を使用した。加え

て、年齢、利き手指数、教育年数、社会経済的地

位（SES）、および両親の SES について対応のな

い t 検定を実施した。

機能的結合性を分析するために、安静時課題と

ASSR 課題の両方に参加した22人の HC と22人の

SZ 患者からなるデータセットを利用した。安静

状態の機能的結合性を標準化し、安静状態の正常

範囲からの逸脱の程度を評価した。ASSR 課題中

の機能的結合性も、安静時の機能的結合性と同じ

スケールで評価できるように標準化された。機能

的結合性の標準化 zスコアは、個々の機能的結合

性の値から HC 群の平均値を引き、HC群の標準

偏差で割ることによって、各状態と各 ROI（左

半球と右半球）について別々に計算された。状態

（ASSR 課題状態対安静状態）と ROI 半球（左対

右）を被験者内因子とし、グループ（SZ 対 HC）

を被験者間因子として、z 変換された機能的結合

性に対し反復測定分散分析（rmANOVA）を実
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施した。rmANOVA の結果に基づき、対応のな

い t 検定を実施し、Bonferroni法を用いて補正さ

れた p 値を計算した。さらに、各状態の群間差

を調べるために、効果量（Hedges ʼg）を計算し

た。各群での状態間差を調べるため、Bonferroni

法による多重比較補正で対応のある t 検定を行

い、効果量（Hedges ʼg）を算出した。事後検定

では、補正前の p 値に t 検定の実施数である４を

乗じて補正後の p 値を求めた。スピアマンの順

位相関係数を用いて、各 ROI 半球について、安

静状態と ASSR 課題状態の間の機能的結合性の

関係を、群内および群間で検討した。また、各

ROI 半球の安静時および ASSR 課題時の機能的

結合性と、PANSS 陽性、陰性および一般精神病

理スコアとの相関を調べた。状態（安静状態、

ASSR 課題状態）と症状尺度（陽性、陰性、一般

精神病理）の組み合わせに応じて、ボンフェロー

ニ補正を適用した。

３．結果

3.1 被験者の統計学的特性

SES と教育年数は SZ による機能低下による影

響で差がみられたが、SES と教育年数以外の統

計学的変数に有意な群間差はみられなかった

（TABLE１A および TABLE１B）。

3.2 ASSR 誘発 BOLD 信号

最初に HC 群と SZ 群に分けて全脳解析を行

い、ASSR 課題中に活性化される脳領域を同定

し、その後群間比較を行った。BOLD 信号の群

間差は、80Hz ASSR 条件下で最も顕著であった

（FIGURE２）FIGURE２a および２b は、それぞ

れ HC 群および SZ 群における活性化領域（ベー

スラインとの比較）を示している。80Hz の

ASSR 条件では、両群とも両側の聴覚皮質周辺領

域で明らかな活性化を示した。前頭皮質や内側前

頭皮質などの非聴覚皮質領域の活性化も HC群で

観察されたが、SZ 群ではそれほど顕著ではな

かった。視床を中心とする皮質下領域では、HC

群で有意な BOLD 信号の活性化が観察された。

注目すべきは、SZ 群では皮質下領域に有意に活

性化された領域がなかったことである。群間比較

（FIGURE２cおよび TABLE２）では、左側上側

頭皮質（クラスタワイズp = 0.030）、吻側中前頭

皮質（クラスタワイズp = 0.021）、および上前頭

皮質（クラスタワイズp = 0.003）の活性化に有

意差が認められた。右半球では、横側側頭回（ク
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ラスタワイズp = 0.009）、吻側中前頭皮質（クラ

スタワイズp = 0.015）、および尾側前帯状皮質

（クラスタワイズp = 0.024）で有意な群間差が観

察された。さらに、これらの脳領域を Destrieux

atlas42)の皮質区画に従って分割して調べ、これ

らの領域内で有意な群間差が観察された場所を特

定した。前横側頭回、横側頭溝、側頭平面、外側

上側頭回は、左半球の上側頭クラスターの一部で

あった。左半球の吻側中前頭葉クラスターは、中

前頭溝、上前頭溝、中前頭回から構成されてい

た。帯状回と帯状溝の中前部と前部は、左半球の

上前頭葉クラスターの一部であった。右半球の横

側頭クラスター、吻側中前頭葉クラスター、尾側

前帯状クラスターを構成する脳領域は、左半球の

クラスターとほぼ同じであった。皮質下領域で

は、両側の視床を中心とする広い領域で有意な群

間差が観察された（クラスタワイズp = 0.003）。

また、20Hzの条件下では、いくつかの脳領域の

活性化に有意な群間差が見られたが（TABLE

３）、これらの差は80Hzの条件下ほど明確ではな

かった（FIGURE３a，b）。30Hz と40Hz の条件

下では、いずれの脳領域でも有意な群間差は認め

られなかった。

3.3 視床シード機能的結合性

上述のように、80Hz の条件下では、両側の聴

覚野と視床に有意な群間差が観察された。そこ

で、安静時と80Hz ASSR 刺激時の視床と両側聴

覚野（特に左右の Heschl 回）の機能的結合を調

べた（FIGURE４a）。次に、安静時および80Hz

ASSR 刺激のそれぞれの聴覚 ROI 半球について、

SZ 群と HC 群の z 変換された機能的接続性を比

較した（FIGURE４b）。rmANOVA は、有意な
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状態の主効果（F［1,42] = 12.85，p＜0.001）お

よび群と状態の交互作用（F［1,42] = 12.85，p

＜0.001）を示した。しかし、半球の主効果（F

［ 1,42 ] = 0.484，p = 0.490）、群の主効果（F

［1,42] = 3.331，p = 0.075）、群と半球の交互作

用（F［1,42] = 0.484，p = 0.490）、半球と状態

の交互作用（F［1,42] = 0.464，p = 0.499）、お

よび群、半球、および状態の三者間相互作用（F

［1,42] = 0.464，p = 0.499）には、有意な効果は

示されなかった。この群と状態の交互作用を分析

するために、各状態における群間差を調べるため

に対応のない t 検定を行った。

その結果、SZ群では安静時の結合が強く（p＜

0.004；ボ ン フ ェ ロ ー ニ 補 正、Hedgesʼg =

0.946）、ASSR課題時の結合性は低かった（p =

0.048；ボ ン フ ェ ロ ー ニ 補 正、Hedgesʼg =

0.547）。さらに、各群の状態間差を調べるため

に、対応のある t 検定を行った。その結果、SZ

群では安静時と ASSR 課題時の間に有意差が認

められたが（p＜0.004；ボンフェローニ補正、
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Hedgesʼg = 1.036）、HC群では有意差は認められ

なかった（p = 1.00；ボンフェローニ補正、

Hedgesʼg = 0.00）。視床を機能的結合性解析の

シードとして、左 Heschl 回との結合を調べたと

ころ、安静状態と ASSR 課題状態との間に有意

な負の相関が認められた（rho = 0.298、p =

0.049）。HC群では有意な負の相関が認められた

が（rho = 0.429、p = 0.047）、SZ群では有意な相

関は認められなかった（rho = 0.010、p = 0.966）

（FIGURE５a）。視床と右Heschl回との機能的結

合性では、全体として（ rho = -0.253，p =

0.097）、HC群（rho = -0.251，p = 0.259）、SZ群

（rho = -0.056，p = 0.805）で有意な相関は認め

られなかった（FIGURE５b）。

機能的結合性と臨床症状との関連については、

安静状態や ASSR 課題時の機能的結合性と

PANSS スコアとの有意な相関は認められなかっ

た。

４．考察

本研究では、SZ 患者の安静時および ASSR 課

題時の機能的結合パターンの異常について、特に

視床-聴覚ネットワークに焦点を当てて検討した。

安静状態と ASSR のデータを統合することで、

SZ 患者が状態に応じて脳ネットワーク活動を適

応的に制御しているかどうかを調べることができ

た。その結果、SZ 群では聴覚野と視床の ASSR

刺激に対する BOLD 活動が HC 群に比べて低下

していた。さらに、SZ 群では、安静状態での機

能的結合が増加し、ASSR 課題時の機能的結合が

減少した（FIGURE６）。我々の知る限り、SZ 患

者において視床と聴覚野の機能的結合が異常であ

り、安静状態と課題関連活動との間に異常な状態

変化があることを証明したのは本研究が初めてで

ある。

4.1 SZ 患者における80Hz ASSR 刺激に伴う

BOLD 活動の減少

BOLD 活動の最も顕著な差は、脳内で高ガン

マ振動を誘発することが知られている80Hz の刺

激時に、両側の聴覚野と視床で観察された。SZ

群における両側聴覚野の BOLD 活動の低下は、

SZ患者における80Hz ASSR課題中の聴覚野の活

動低下を示した以前の脳磁図（MEG）研究と一

致している41,43)。特に、土本らは、SZ 患者にお

いて、80Hz ASSR課題のパワーと位相ロックが、

20、30、40Hz ASSR 課題のそれよりも感度が高

いことを示した。これまでの MEG の所見と

fMRI の結果の類似性から、80Hz 刺激時の

BOLD 信号は、高ガンマ帯域の振動機能を反映

している可能性がある。視床については、

Farahaniら44)が80HzASSR刺激時に左視床を非

主要な発生源として同定しているが、視床活動は

20、40Hz ASSR 刺激時には観察されなかった。

80Hz のクリック音刺激を利用することで、視床
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におけるガンマ帯域の振動とそれに関連する

BOLD 反応に関する貴重な知見が得られると思

われる。その結果、80Hzの条件下で、SZ患者の

BOLD 活動が明らかに低下していることを検出

することができた。

また、脳内でベータ帯域振動を誘発する20Hz

ASSR 刺激時に、SZ 群内の様々な脳領域で

BOLD 活動の低下が観察されたが、これらの差

は80Hz 条件下で観察されたものほど顕著ではな

かった。ベータ帯域神経振動と BOLD 信号の間

に負の相関があることを考慮すると45)、SZ 患者

における BOLD 反応の低下は、20Hz ASSR 刺激

時のベータ帯域振動パワーの増加に起因している

可能性がある。実際、いくつかの EEG および

MEG 研究では、SZ 患者では20Hz ASSR 刺激の

平均パワーが HC よりも大きい傾向があることが

報告されている41,46)。さらに、20Hzの刺激は

ベータ帯域振動だけでなく、ガンマ帯域（40Hz）

のハーモニック成分も誘発することが知られてお

り47)、SZ 患者ではより低い40Hz のハーモニッ

ク成分が誘発される48-49)。これらのハーモニッ

ク成分を考慮すると、SZ 群で観察された BOLD

信号の減少は、20Hz のクリック音刺激中のベー

タ帯域振動パワーの増加とガンマ帯域振動パワー

の減少の両方を反映している可能性が考えられ

る。

4.2 安静時および ASSR 刺激時の視床聴覚ネッ

トワークの機能的結合性の異常

本研究では、SZ 群の安静状態において、視床

と両側聴覚野の機能的結合が亢進していることを

確認した。安静時の視床皮質ネットワークの障害

は、SZ の病態生理に関与している50-53)。Avram

ら52)は、SZ 患者の安静状態において、聴覚・感

覚運動皮質領域と視床の機能的結合が増加してい

ることを報告しており、今回の知見と一致してい

る。安静時の機能的結合の所見とは対照的に、

SZ患者で80HzのASSR刺激時に機能的結合が低

下した。我々の所見と一致して、先行研究でも

SZ 患者の認知課題中の視床皮質ネットワークの

障害が報告されている3,54-55)。SZ 患者の実行機

能に関する fMRI 研究のメタアナリシスでは、認

知課題中の強い機能的結合で知られる領域である
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視床中背核と前頭前皮質の活性化が低下している

ことが示された3)。さらに、Wagnerら55)は、動

的因果モデリングを利用して、SZ 患者における

ストループ課題中の視床と前頭前皮質の間の結合

性の障害を同定した。注目すべきは、ASSR 課題

を用いて視床と両側聴覚野の機能的結合性の低下

を明らかにしたのは、本研究が初めてであること

である。これらの所見を総合すると、SZ 患者に

おける視床-聴覚野の機能的結合性異常パターン

は状態依存的であり、低結合性と高結合性の両方

によって特徴づけられることが明らかになった。

Damme ら29)は、安静状態と課題施行時の視床

皮質間の結合性の間に逆相関があることを報告し

ており、統合失調症ハイリスク患者において、安

静状態と課題状態における機能的結合性の異常が

確認された。

4.3 視床聴覚ネットワークにおける安静状態と

課題状態の結合性の異常なシフト

多くの関連研究は、安静状態か課題関連の

BOLD 信号活性化のいずれかに焦点を当ててい

るが、我々の研究では、両方の状態における活性

化を評価し、SZ 患者の視床と聴覚野の間の安静

状態の機能的結合の異常を明らかにし、それは

ASSR 課題状態における機能的結合と関連してい

た。この結果は、Northoff と Gomez-Pilar28)に

よって提唱された洞察に満ちた仮説を支持するも

のである。この仮説によれば、安静時およびタス

ク関連の結合のシフトの低下は、潜在的に、内的

指向性と外的指向性の認知の分化の異常に関連し

ており、SZ 病理の根底にある可能性がある。わ

れわれは、視床-聴覚ネットワークにおける安静

時結合と課題関連結合の間のシフトの低下は、感

覚野から視床にかけての聴覚領域における感覚

フィルタリングの障害を反映している可能性があ

ることを提唱する。聴覚系では、聴覚情報は蝸牛

から視床の内側膝状体を通って大脳皮質聴覚野に

到達する44)。視床は、末梢神経系からの聴覚情

報を大脳皮質に伝えると同時に、それらの部位の

活動を制御する重要な役割を担っている。特に、

視床の抑制は、目標指向性のノイズフィルタリン

グを促進し、効率的な感覚処理を可能にすると考

えられている56)。感覚情報処理における視床の

役割を考えると、SZ患者の視床-聴覚ネットワー

クで観察された安静時結合の増加は、視床の抑制

がうまくいかず、不必要なノイズ伝達が生じた結

果である可能性がある。したがって、このネット

ワーク活動の亢進が聴覚情報処理を妨害している

可能性が考えられる。このようにして、SZ 患者

は視床聴覚ネットワークの低結合性、および

ASSR 課題中の両側聴覚皮質の活性低下を示す可

能性がある。

4.4 安静時とタスク関連ガンマバンド振動機能

の間の異常なシフト

BOLD信号とガンマ帯域振動が密接に関連して

いることから45)、視床聴覚ネットワーク内の障

害が SZ 患者のガンマ帯域の振動の障害に関連し

ている可能性があると考えられる。われわれの所

見と一致するように、SZ に関するこれまでの脳

波研究では33-35)、自発ガンマ異常と課題関連ガ

ンマ帯域異常には一貫して逆相関が認められてき

た。Thuné ら57)によるメタアナリシスでは、ガ

ンマバンド誘発パワーと位相ロッキング因子の障

害が、SZ 患者における神経回路障害のマーカー

となることが示されている。本研究は、SZ 患者

におけるガンマバンド ASSR の欠損に関与する

神経経路の可能性を示唆し、SZ の病態生理学に

貴重な知見を与えるものである。

4.5 限界

この研究にはいくつかの限界があり、さらなる

調査が必要である。第一に、われわれの計測は

MRI データに限定されていたため、BOLD 反応

とガンマバンド振動との間に確固とした関係を確

立することができなかった。したがって、EEG-

fMRI 同時測定法を用いた今後の研究（現在進行

中）において、これらの変数間の相関を確認する

ことが極めて重要である。第二に、安静状態とタ

スク関連の fMRI データを収集するために用いら

れたデザインが異なるため、２種類のデータを比

較することが容易ではなかった。特に ASSR 課

題中の BOLD 信号活性化に対するスキャンノイ

ズの影響を最小化するために、スパースサンプリ

ング法を採用した。しかし、安静状態 fMRI の

間、参加者は MRI 装置から発生するノイズにさ

らされ続けた58)。第三に、本研究のサンプルサ
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イズは比較的小さかった。我々の知見の一般化可

能性を高めるためには、より大きなサンプルサイ

ズを用いた今後の調査が必要である。

５．結論

この研究は、安静状態と課題状態の間での機能

的結合性のシフトの障害が、SZ 患者における視

床-聴覚ネットワークの異常に関連している可能

性があることを示唆している。さらに、これらの

ネットワーク異常は、SZ 患者における安静状態

と課題状態の間のガンマ帯域振動の調節障害を反

映しているのかもしれない。脳全体で観察される

調節機能の低下は、幻聴、妄想、させられ体験、

自我障害などの SZ の諸症状に関連する特徴であ

る、内的指向と外的指向の認知の異常な分化に寄

与していると考えられている28)。このような安

静状態と課題状態の切り替え障害の原因となる脳

内ネットワークの「接続障害」についてのさらな

る研究が進めば、SZ の病態生理学の理解が進む

と思われる。
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統合失調症における低・高ガンマ帯域の
聴覚定常反応の位相の異常

九州大学大学院医学系学府精神病態医学分野 中西 翔一郎

抄録

γオシレーションの異常は、統合失調症（SZ）の有望なバイオマーカーとして注目されており、

特に低 γ帯域（40 Hz）における聴性定常反応（ASSR）の異常は、SZ 患者を対象とした研究にお

いて繰り返し報告されている。特に近年では SZ患者において ASSRの位相の異常がより感度の高

い指標として報告されている。本研究では従来用いられていた指標および位相について解析を行っ

た。

Key words : EEG/MEG, auditory steady-state response, gamma oscillation, schizophrenia, E/I

imbalance

はじめに

脳波や脳磁図によって測定される γ帯域（30-

100 Hz）の神経活動（ γオシレーション）の異

常は、統合失調症（SZ）における様々な精神症

状や認知機能の障害との関連が知られてお

り、神経生理学的特徴として注目されてい

る27,37,47-49,60,73)。γオシレーションは、脳全

体で局所的な神経回路の協調を反映していると言

われている1,5,6,18,75)。γオシレーションは脳内

の適切な興奮性（E）神経細胞および抑制性（I）

神経細胞の活動のバランス（E/Iバランス）に

よって生成されることがよく知られている。具体

的には興奮性細胞である錐体細胞の出力がパルヴ

アルブミン陽性（PV+）やソマトスタチン陽性

（SOM+）インターニューロンなどの抑制性の神

経細胞によって制御される事により生じるとされ

ている3,6,61)。また、SZ の病態生理に関する主

要な仮説の一つとして、PV+ ニューロン上の N-

メチル-D-アスパラギン酸受容体（NMDAR）の

機能が低下し、γ -アミノ酪酸（GABA）作動性

伝達の減少、神経細胞の過剰興奮、その後の γ

帯域の異常によって SZ の病的状態が生じるとい

うものがある4)。しばしば脳波（EEG）や脳磁図

（MEG）によって測定される波形の γ帯域の異常

は SZ における神経回路の E/I バランスの異常に

由来したバイオマーカーとして期待されてい

る19)。

脳活動の測定の対象は様々であるが、ASSR が

統合失調症のバイオマーカーの一つとして有望視

されている。ASSR は、クリック音または振幅変

調音を聞いた時に、それによって同期した神経活

動を指し、EEG や MEG によって測定が可能で

ある。これはしばしば SZ 患者の γオシレーショ

ンの異常を評価するために研究において使用され

る。ASSR の評価指標としては、ASSR の波形の

振幅の大きさの指標である power や刺激毎の誘

発波形の位相同期性（phase locking factor）

（PLF）が知られている。近年の包括的なレ

ビューとメタ解析によると、SZ 患者の40 Hz の

障害は著しく、power や PLF が神経回路の機能

障害を評価するための重要な手がかりとなること

が示唆されている3,71)。多くの EEG 研究は、慢

性的な SZ 患者34,40,62)だけでなく、初発 SZ 患

者63,66)や精神病リスクの高い被験者36,66)でも、

40 Hz ASSR の γ帯域活動の振幅の指標である

evoked powerと PLFの悪化を示している。上述

の知見により40 Hz ASSR の異常は精神病の早期

検出のための有用な神経生理学的マーカーの候補

として研究者の注目を集めている。

頭皮に取り付ける EEG は神経細胞の電気活動
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を捉えるため、時間成分について極めて解像度

（時間分解能）が高いが、一方で位置的な解像度

（空間解像能）は低い。神経細胞の電気活動によ

る磁気を捉えることで高い時間分解能と空間分解

能を両立する MEG は複雑な神経活動を明らかに

する目的に優れている28,67)。MEG を用いたいく

つかの先行研究では、SZ 患者の γ帯域 ASSR の

異常に関与する脳領域の特定が試みられてい

る12-14,21,23,45)。これらの研究のほとんどは、聴

覚皮質における40 Hz ASSR によって生じた電位

そのもの（誘発電位）、または PLFの低下を報告

しているが、Grent-ʻt-Jong ら21)は、精神病の発

症リスクが高い者および初発の精神病患者におい

て、右側視床核および海馬などの大脳の深部領域

で40 Hz ASSRの power の低下を示すことを発見

した。また、MEG の高い空間的解像度を活用し

た多くの研究では、SZ 患者の γ帯域 ASSR の左

右差が示されている。具体的には、健常対照者

（HC）群では PLF において右半球の優位性が強

いが、SZ 患者群においては HC 群と比較して

左右差が小さくなっていることが示されてい

る42,69,70,72)。

また、近年のいくつかの研究では、SZ におけ

る40 Hz ASSR の位相の異常な遅延が示されてい

る53-55,77)。これらの研究では、γ帯域の位相の

遅延が SZ に対してより高い感度を示し54)、

evoked power や PLF に比べて優れた再現性を

持っていることが明らかにされた53)。さらに、

Roach ら55)は、EEG を用いて双方の聴覚野内で

40 Hz ASSR を推定することで、統合失調症にお

いて左半球優位の γオシレーションの遅延を特

定した。しかし、EEG は十分な空間分解能を

持っていないため、EEG よりも優れた空間分解

能を有する MEG を用いて、統合失調症における

γオシレーションの位相遅延の側性を再評価する

必要がある。また、40 Hz ASSR に加えて、高 γ

帯域（80 Hz）の ASSR も統合失調症の神経生理

学的マーカーとして考慮されている49)。いくつ

かの研究23,50,72)では、SZ 患者の ASSR は40 Hz

だけでなく80 Hzでも evoked powerと PLFが低

下していることが示されている。特に、我々の以

前の MEG 研究72)では、80 Hz ASSR の evoked

power や PLF が20 Hz、30 Hz、40 Hz の ASSR

と比較して、SZに対してより高い感度を示した。

また、聴覚野内での早期の聴覚障害は、統合失調

症の病態生理学において重要な役割を果たしてい

るとされている11,31)。したがって、SZ 患者が一

次および二次聴覚野内で80 Hz ASSR の evoked

power や PLF の低下および位相の遅延を有する

かは非常に興味深い疑問である。

本研究では、SZ 患者の聴覚皮質内の低 γ帯域

および高 γ帯域の ASSR において、位相の異常

およびその左右差を調査した。MEG を使用し

て、SZ 患者群および HC 群の両方で、20、30、

40、および80 Hz のクリック音の ASSR を測定

し、両側の一次聴覚皮質と二次聴覚皮質における

evoked power、PLF、そして位相の先行/遅延の

指標である phase locking angle（PLA）を解析し

た。

方法

被験者

本研究には、23名の SZ 患者群（男性10名）と

21名の HC 群（男性10名）が参加した。SZ 患者

は、九州大学病院に入院中もしくは外来通院中で

あり、統合失調症の診断は SCID-DSM V17)に基

づいて診断された。健常対照群の参加者は、福岡

市内に居住し、本人および一親等内の家族にパー

ソナリティ障害や精神遅滞を除いた精神疾患がい

ないことを条件とした。両群の除外基準は⑴異常

な脳波検査結果が出る可能性がある脳神経疾患や

重大な頭部外傷の既往歴があること、⑵電気けい

れん療法の既往歴があること、⑶過去にアルコー

ルまたは薬物依存症の既往歴があること、⑷過去

５年間にアルコールまたは薬物の乱用歴があるこ

と、または⑸言語性 IQ が75未満であることとし

た。本研究は、九州大学医学部研究倫理委員会

（承認番号29038）の承認を受けて実施された。ノ

イズが大きかった４人の SZ 患者と３人の HC を

データ分析から除外した（除外基準は MEG 前処

理の説明に記載している）。最終的に、19人の SZ

患者（男性９人、平均年齢35.9歳）と18人の HC

（男性７人、平均年齢32.2歳）のデータを使用し

た。すべての参加者は右利きであり、本研究で使
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用した刺激を聴くのに十分な聴力を有していた。

SZ 患者の臨床症状は Positive and Negative

Syndrome Scale（PANSS）によって評価され

た33)。19人の患者のうち18人が抗精神病薬を服

用しており、この薬の一日の平均投与量はクロロ

プロマジンの499.12 mg に相当する量であっ

た30)。SZ 患者の平均病期は約8.26年であった。

詳細な人口統計学的および臨床的特徴は表１に示

す。

刺激提示と測定

ASSR を誘発する刺激として、異なる提示周波

数の４種類のクリック音を使用した。20 Hz、30

Hz、40 Hz、80 Hzのクリック音は、持続１ミリ

秒（ms）の矩形クリック音が各周波数の頻度で

500 ms の間断続的に提示された。MEG 波形は、

204の平面型 gradiometerと102の magnetometer

からなる 306チャンネル脳磁計（Neuromag、

フィンランド・ヘルシンキエレクタ社製）を用い

て記録した。データ解析時には gradiometer に

よって得られた波形のみを使用した。各クリック

音は、MEG の記録中に、ピーク振幅が gradio-

meterで3,000 fT/cm、magnetometerで3,000 fT

未満の波形を200回得られるまで、500 ms の間隔

で繰り返し提示した。４種類のクリック音を提示

する順序は、参加者ごとにランダムに設定した。

全ての刺激は信号発生器（Waveform Generator

7075, Hioki, Nagano, Japan）を使用して生成し、

参加者の両耳にインサートイヤフォン（ER-3A,

Etymotic Research, IL, USA）を通して提示した。

これらの刺激の音圧レベルは80dB に設定した。

計測中は低周波と高周波を除去するバンドパス

フィルタ（0.01-330 Hz）を適用しつつ、１kHz

のサンプリング周波数で波形を記録した。記録前

には、頭の位置を示す４つのコイル（HPI コイ

ル）を頭皮に取り付け、三次元デジタイザを用い

て頭部の三つの点（鼻根と左右の耳介点）、HPI

コイルの位置、おおよそ200の頭部表面の位置を

測定した。これらの位置情報および HPI コイル

によって、脳磁計のセンサーに対する頭の正確な

位置が測定された。

また、脳の形状から脳活動をより正確に推定す

るために、フィリップス社の３T磁気共鳴画像装

置（MRI）（Achieva TX、オランダ・ベスト）を

使用して脳画像を取得した。具体的には三次元

ターボフィールドエコーシーケンスを用いて T１
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表１ 統合失調症（SZ）患者群と健常対照者（HC）群の臨床的特徴と背景

SZ
（n=19）

HC
（n=18） 自由度 t or χ2 P値

平均 標準偏差 平均 標準偏差

年齢（歳） 35.9 10.9 32.2 14.1 32.9 -0.58 0.57

性別（男\_p/\/女） 9/10 7/11 1 0.04 0.85

本人の SES 3.6 1 2.2 0.7 28.3 -4.55 ＜0.01

両親の SES 2.4 0.85 2.9 1.2 31.9 1.58 0.12

教育年数（年） 13.8 20.6 15.1 2 33.8 1.89 0.07

PANSS 陽性尺度 19.6 7.2

PANSS 陰性尺度 23.2 8.8

PANSS 総合精神病理尺度 44.1 17.1

罹病期間（年） 8.3 8.9

治療薬（クロロプロマジン
換算 mg/日）

499.12 299.28

データは平均±標準偏差で表示されている。社会経済的地位（SES）と陽性および陰性症候群尺度（PANSS）の
データは、それぞれ１人と３人の患者では利用できなかった。



強調画像を取得した。画像パラメータ：繰り返し

時間=8.2 ms、エコー時間=3.8 ms、flip角=８°、

field of view=24×24 cm、エコー数=１、matrix=

240× 240、反転時間 =1025.9 ms、スライス数

=190、スライス厚=１mm であった。MRI 画像は

大脳溝と矢状溝間を参照して頭部の傾きを補正し

た。個々の MRI データから全脳のソース空間を

構築し、MRI 解析ソフトウェアであるFree-

Surfer 7.1.1 を用いて脳の境界要素モデル

（BEM）を作成した。BEM とは対象を離散化す

る事により容易に計算可能とするための一種の手

法である。MEG と MRI データの位置合わせは

HPIコイルと３Dデジタイザを介して得られた頭

の位置データに基づいて行った。

MEGの処理

MNE-python0.23.0（https://mne.tools/0.23/

index.html）と Python 3.9.6（https://www.pyt

hon.org）を使用してMEGで取得したデータの解

析を行った。MEG のセンサーからノイズを除去

するために、まず MEG データに oversampled

temporal projection を適用した41)。次に、外部

ノイズを除去し、頭の動きを修正するために、

Signal-Space Separation を行った46)。そして、

１Hz以下を除去するバンドパスフィルタ、60 Hz

およびその倍数を除去するノッチフィルタを適用

し、独立成分分析によって眼球運動や心電図の成

分を除去した。

ノイズを除去された MEG データに対して、各

刺激条件（20 Hz、30 Hz、40 Hz、または80 Hz）

ごとに、刺激開始時点を０秒として、刺激が開始

される500 ms 前から刺激開始後1,000 ms 後の間

の1,500 ms の波形を１エポックと定義した。１

エポック内での波形のピーク間振幅が5.000

fT/cm を超える場合はそのエポックは破棄した。

４人の SZ 患者と３人の HC 参加者は、どの刺激

条件でもエポック数が200に達しなかったため、

さらなる分析から除外した。両側の一次および二

次聴覚皮質の ASSR の時間周波数を行い、PLF、

PLA54) evoked power を計算した。

一次および二次聴覚皮質は Destrieuxのアトラ

ス8)において、それぞれ横側頭回および上側頭回

の側頭平面に対応していると考えられている。し

たがって、本研究では両半球のこれらの領域を関

心領域（ROI）と定義した（図１）。

MEG信号にMorlet wavelet変換（σ=７）を行

い、各エポックの時間および周波数（時間範囲は

-500から1,000 ms、周波数範囲は１ Hz 刻みで10

から100 Hz）における wavelet 係数を計算した。

その結果からMNEによって脳内の分布を計算し、

dynamic statistical parameter maps (dSPM)7)に

よる補正を行った。PLF や PLA を計算する場合

には得られた結果の絶対値が１になるよう各係数

をその絶対値で除算した。MNE に用いるノイズ

分散共分散行列は epochの開始前400〜100 ms の

ものを用いた。

ROI の各頂点ごとの絶対値１の結果について、

エポック全体の平均を計算した。平均した値の絶

対値は PLF として取得した。PLA はそれぞれの

被験者の位相を計算した上で、HC の平均を求

め、その位相からの差として計算した54)。Evo-

ked powerは total powerから induced powerを

減算して求めた。各 ROI、時間、周波数毎に得

られた PLF、PLA、および evoked powerは ROI

内で頂点ごとに平均した。evoked power に関し

ては、各時間周波数の power から（-400から

-100 ms）の平均 power を差し引くことにより

ベースライン補正を行った。

統計学的検定

年齢、性別、社会経済的地位の指標である

（SES）、および教育年数の各被験者群の群間差

は、対応のない t 検定またはカイ二乗検定を使用

して検定した。
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図１ ASSR の電流源推定の ROI。白と黒の領域は、

両半球の一次および二次の聴覚皮質を示して

いる。



PLFと evoked powerの統計解析のために、各

刺激条件ごとに30〜530 ms および刺激周波数の

上下５Hz 以内の範囲で平均値を計算した。得ら

れた PLF と evoked power は、刺激条件（20

Hz、30 Hz、40 Hzまたは80 Hz）毎に、半球（左

/右）と ROI（一次聴覚皮質/二次聴覚皮質）を

被験者間要因として、群（SZ 患者群/HC 群）を

被験者間要因とする三元配置反復測定分散分析

（rmANOVA）を行った。

PLA の統計解析は Roach らによる先行研究の

方法に沿って検定を行った54)。具体的には、各

刺激条件、各半球、および各 ROI での健常対照

群の平均値と標準偏差を用いて、刺激周波数と同

じ周波数での時間平均（200-400 ms）PLA を z

値に変換した。PLFおよび evoked powerの統計

解析と同様の方法で、z 値に変換した PLA 値に

対 し て 三 元 配 置 rmANOVA を 行 っ た。

rmANOVA で有意な主作用もしくは交互作用を

認めた際には事後検定を行った。40 Hz 条件で

は、z 値に変換した PLA の ROI と半球において

平均した値について、HC 群と SZ 患者群の間で

対応のない t 検定を行った。80 Hz PLAに関して

は、各 ROI ごとに、群および半球を要因とした

二元配置 rmANOVA を行い、左右の二次聴覚皮

質における z 値に変換した PLA について対応の

ない t 検定を行った。

SZ 患者群と HC 群を判別する際の γ帯域

ASSR の感度と特異度は、将来の診断や治療ツー

ルとして活用できるように ROC 分析を行った。

具体的には、有意な群間差（80 Hz条件の ROI と

半球間のevoked power の平均、40 Hz 条件の

ROI と半球間の z 値に変換された PLA の平均、

80 Hz 条件の ROI 間の z 値に変換された PLA の

平均）を識別値として、各解析指標を用いた

ROC 分析を実施した。また、ROC 分析に使用さ

れた解析指標を用いて効果量（Cohenの d）も計

算した。γ帯域 ASSR と臨床症状の関係は、

Spearman の順位相関係数を用いて計算した。有

意な群間差を示す解析指標と PANSS の下位尺度

（総合精神病理症状尺度、陽性尺度、陰性尺度）

の間の Spearmanの順位相関係数を計算した。統

計解析の有意水準0.05とした。

結果

被験者背景情報

年齢（ t = -0.58，p = 0.57）や性別（ χ
2 =
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図２ 各 HC（上段）群または SZ（下段）患者群のそれぞれの ROI での80 Hz 刺

激中の evoked power の時間周波数解析結果を示している。左から、左の

一次聴覚皮質、左の二次聴覚皮質、右の一次聴覚皮質、右の二次聴覚皮質

において推定された反応を図示した。左の legend は evoked power の値を

示し、白はより高い値を示し、黒は低い値を示している。HC：健常対照

者、SZ：統合失調症、AC：聴覚皮質



0.04，p = 0.85）については、群間で有意差はな

かった。SZ 患者群の SES は、HC 群よりも有意

に高かった（t = -4.55，p＜0.01）。一方、親の

SES（t = 1.58，p = 0.12）や教育年数（t = 1.89，

p = 0.07）においては有意な群間差はなかった。

PLF と evoked power 解析

PLF に関しては、どの刺激条件でも有意な主

効果や交互作用は見られなかったが、80 Hz の

PLF は HC 群よりも低くなる傾向があった。

evoked powerに関しては、SZ患者群で80 Hzの

evoked power が有意に低下していることが確認

された（図２）。三因子の rmANOVA では、群

の主効果が有意であることが示されたが（F =

4.42，p = 0.04）、他に群を含んだ有意な交互作

用は見られなかった。さらに、ROI および半球

ごとの平均 evoked power に対して対応のない t

検定を実施し、80 Hz 刺激時の evoked power が

SZ 患者群で HC 群よりも有意に低いことを確認

した（t = -2.07，p = 0.049，Cohen の d = 0.71）

（図２）。左一次聴覚皮質における evoked power

は SZ患者群では20 Hz 条件では高く、また40 Hz

条件では低くなる傾向があったが、80 Hz 条件を

除いて、有意な群の主効果や群を含んだ交互作用

はなかった。

PLA

図３は、各刺激条件、各半球、各 ROI ごとの

200-400 ms の PLA の極座標プロットである。40

Hzの位相は、SZ患者群において、両半球の一次

および二次聴覚皮質で有意に遅延していた。三元

配置 rmANOVA による40 Hzの z 値に変換され

た PLAの結果、有意な群の主効果があった（F =

4.97，p = 0.03）が、有意な群を含んだ交互作用

は見られなかった。事後の対応のない t 検定によ

り、SZ 患者群の40 Hz 条件の z 値に変換した

PLA の値が HC 群よりも有意に低いことが確認

された（ t = -2.21，p = 0.03，Cohen の d =

0.75）。一方、SZ 患者群では80 Hz ASSR におい

て左半球の二次聴覚皮質に位相先行を認めた。80

Hz における z 値に変換された PLA の三元配置

rmANOVA では、群間×半球×ROI の交互作用

が有意であった（F = 6.04，p = 0.02）。事後解析

では、二次聴覚皮質における群間と半球の交互作

用が有意であった（F = 11.08，p＜0.01）。左半

球の二次聴覚皮質において、SZ 患者群の80 Hz

における z 値に変換した PLA は、HC 群よりも

有意に高かった（t = 3.04，p＜0.01，Cohenの d

= 1.03）。一方、右側の二次聴覚皮質では群間差

はなかった（t = -1.54，p = 0.13）。20 Hzまたは

30 Hz の条件では、有意な群間の主効果や群間の

交互作用はなかった。

図４は、SZ 患者群における各半球および ROI

ごとの40 Hz PLA の時間経過を示している。SZ

患者群では、遅延は刺激提示後のおおよそ150

ms から始まり、両側の半球および ROI で200 ms

以上にわたって位相遅延が観察された。一方、刺

激提示後おおよそ100ms には先行が観察され、

特に一次聴覚皮質では顕著であった。さらに、

30-100ms の PLA について追加の統計解析を

行ったが、三元配置 rmANOVA では有意な群間

の主効果や群間の交互作用はなかった。図５には

SZ 患者群の左二次聴覚皮質における80 Hz PLA

の時間経過を示した。SZ 患者群の80 Hz PLA は

ほとんどの ASSR 刺激時間内には異常な位相先

行を示すが、一方200 ms 周辺では位相遅延が見

られていた。

ROC 解析

ASSR の指標の識別能力を評価するために、

ROC 曲線解析を行った。図６の左は、ROIs と脳

半球の80 Hz evoked power の平均値を用いて、

HC群と SZ 患者群を識別することを目的とした

ROC 曲線である。この ROC 曲線の下の面積

（AUC）は 0.74（ 95％信頼区間［ CI］：0.58-

0.90）であった。図６の中央と右は、左半球の二

次聴覚皮質の80 Hz と両側聴覚皮質の40 Hz の z

値に変換した PLA の ROC 曲線である。80 Hz

PLAと40 Hz PLA の ROC 曲線の AUC はそれぞ

れ 0.754（ 95％ CI：0.60-0.91 ）お よ び 0.705

（95％CI：0.53-0.88）であった。80 Hz evoked

power、80 Hz PLA、40 Hz PLA のうち、もっと

も AUC が大きかったのは80 Hz PLA であった。

80 Hz evoked power、40 Hz PLA、および80 Hz

PLA から得られた AUC 値は、HC 群と SZ 患者

群の間の妥当な識別力を示している29)。
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γ帯域 ASSR と臨床症状の相関

80 Hzの evoked powerは、PANSSの下位項目

と有意な相関を示さなかった（陽性：rho =

0.34，p = 0.18；陰性：rho = -0.08，p = 0.77；

総合：rho = -0.03，p = 0.93）。同様に、40 Hz

（陽性：rho = 0.43，p = 0.09；陰性：rho = 0.11，

p = 0.67；総合：rho = 0.19，p = 0.46）および80

Hz 条件（陽性：rho = 0.06，p = 0.82，陰性：

rho = -0.07，p = 0.79，総合：rho = -0.04，p =

0.88）での z 値に変換された PLA と PANSS の

下位項目の間にも有意な相関はなかった。

考察

本研究は、様々な γ帯域の ASSR の位相同期
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図３ 各 ROI における各被験者および各群（HC または SZ）の PLA（200-

400ms）の時間平均。細い黒線は各SZ被験者の PLA、細い白線は各HC被

験者の PLA、太い黒線はSZ 患者群の平均 PLA、太い白線は HC 群の平均

PLA を示している。円状に配置された数値は角度を示している（単位：

度）。４つのプロットの行は各刺激周波数の PLA を示す。各列は、図２と

同様に ROI と群を示す。太い大きい枠内は SZ 患者群が HC 群に比べて有

意に PLA が遅延していた40 Hz 条件での PLA を示している。太い小さい

枠内は左二次聴覚皮質で SZ患者群が HC群と比較して有意に位相が先行し

た80Hz 条件での PLA を示している。HC：健常対照者、SZ：統合失調症。



の異常を、特に脳半球の差に着目して調査したも

のである。結果から、SZ 患者の両側聴覚皮質に

おいて生じた40 Hzの ASSRには異常な位相遅延

が存在することが明らかになった。一方、80 Hz

の ASSR では、PLA を指標とすることで左半球

の二次聴覚皮質にて異常な位相先行がみられ、80

Hz ASSR の PLA は他の指標と比較した場合、

HC 群と SZ 患者群との間の識別性が高いことが

示唆された。今回の研究結果から、80 Hz の

ASSR における左半球優位の機能障害が SZ の神

経生理学的な特徴であることが示唆される。

SZ における80 Hz evoked power の低下

我々は、MEG データに MNE/dSPM を適用す

ることで、SZ患者の脳内において80 Hz刺激によ

る evoked power の減少を検出した。これは、以

前の MEG 研究と同様の結果である23,72)。さら

に、我々は80 Hz の evoked power が20 Hz、30

Hz、40 Hz の evoked power よりも HC と SZ の

高い識別力を持っていることを明らかにした。し

たがって、80 Hz ASSR 刺激は SZ における神経

振動の障害を評価するための頑健な指標になる可

能性がある。

脳内の高 γ波活動は、記憶や言語処理などの

いくつかの認知機能において重要な役割を果たし

ていると考えられている20,38,68)。特に、我々の

以前の研究68)では聴覚野の高 γ波活動が正確な

音声の時間情報処理に密接に関与していることを

示している。したがって、SZ における高 γ波活

動の評価は、SZ における認知機能の障害の基盤

となる脳のメカニズムを明らかにすることが期待

されている。ただし、今後の研究では、ASSR と

比較してより高い認知要求を必要とする実験パラ

ダイムの開発が必要である。

一方、80 Hz の PLF には有意な群間差がな

かった。以前の研究では、SZ の聴覚野周辺のセ

ンサーにおける evoked power と PLF の減少が

観察されていた72)。この相違点は、80 Hz ASSR

における evoked power と PLF の皮質分布の違

いに起因している可能性がある。具体的には、65)

の EEG研究では、80 Hzの evoked powerが両半

球の聴覚野に局在している一方、80 Hz の PLF
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図４ 各半球および各 ROI ごとの40 Hz PLA における SZ患者群の平均を

時間毎に表示した図。各時間の白線は PLA の統計解析に使用され

た時間範囲（200-400 ms）を示す。HC：健常者、SZ：統合失調症。

図５ SZ 患者群における左二次聴覚皮質の

80 Hz PLA の時間毎の平均。白線は

PLA の統計的解析に使用された時間

範囲（200-400 ms）を示す。



は広範な脳領域に分布していることが示されてい

る。

SZ 患者における40 Hz ASSR の遅延

Roach ら53-55)および Yanagi ら77)のような先

行研究と同様に、我々は40 Hz ASSR における有

意な位相遅延の存在を SZ 患者で確認した。さら

に、40 Hz PLAは40 Hz evoked powerや PLFと

比較して SZ を鑑別する上でより高い感度を示し

た。この結果は、PLA が SZ におけるγ帯域振動

の異常を検出するための指標として有用である事

を示唆している。また、40 Hz PLAの時間経過を

調べると、HC 群と比較して、SZ 患者群は刺激

開始後から約150 ms までは位相先行を示し、約

150ms 後からは位相遅延を示していた。しかし、

刺激後早期の40 Hz PLA には有意な群間差はな

かった。ASSR は２つの異なる成分から構成され

ること（一過性成分（0-100ms）および持続成分

（150 ms以上））が、それぞれ異なる神経機構を

持っていると考えられている10,56,57)。したがっ

て、SZ患者群の40 HzASSRにおける位相先行と

遅延は ASSR の一過性成分と持続成分の両方に

おける異常を示す可能性があると思われる。

ただし、以前の EEGの研究55)で観察された左

半球優位の40 Hz位相遅延を再現することはでき

なかった。本研究は MEGを使用して左右半球の

40 Hz ASSR の PLA を評価しており、これは

EEG に比べて優れた空間分解能を持つ方法であ

る。Edgar ら13)は MEG が EEG に比べて40 Hz

ASSR における側性を検出する上で有利であるこ

とを示している。今回行った電流源推定（MNE-

dSPM）は、γ帯域の PLFが広範な大脳皮質源か

ら生じることが知られているため、dipole 推定よ

り好ましい65)。したがって、今回の40 Hz PLA

の側性の異常に関する結果は以前の研究よりも信

頼性が高いと思われる。

SZ の左半球における80 Hz ASSR の異常

SZ患者は80 Hz の ASSR において200-400ms

の時間帯で異常な位相先行を示し、40 Hz ASSR

における位相遅延と比べてその程度が大きかっ

た。この結果は、80 Hz の evoked power の結果

とともに、80 Hzの ASSR 刺激の有用性を示唆し

ている。これらの時間帯では SZ において位相先

行だけでなく、位相遅延も見られた。高い γ帯

域の ASSR での PLA は不安定であり、異常な位

相先行を評価するための最適な時間範囲を特定す

るためにさらなる研究が必要である。

80 Hz の ASSR で観察された異常な位相先行

は、左半球の第二聴覚皮質に特異的である事は重

要である。先行研究として、聴覚皮質、特に左半

球での構造的および機能的異常については多くの

報告があり22,24-26,32,35,39,44,58,62)、これは本研

究の結果と一致する。これは、左半球優位の脳の

機能障害が SZ の特徴的であることを示してい

る。左聴覚皮質における γ帯域の脳活動が音声
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図６ HCと SZ患者の80 Hz evoked power（左）、80 Hz PLA（中央）、および40 Hz PLA

（右）の ROC 曲線の比較。HC：健常者、SZ：統合失調症、AC：聴覚皮質、

PLA：phase locking angle。



情報処理に重要な役割を果たすという仮説に基づ

くと51,52)、この活動の異常が SZ 固有の言語障害

に関連している可能性がある43)。今後はMEGの

顕著な時間分解能と優れた空間分解能を活用し

て、脳幹や視床など脳下部領域に焦点を当てたγ

帯域 PLA 研究が望まれる15,16)。

分子生物学的機序

γ帯域振動は興奮性と抑制性ニューロンによる

E/I バランスを反映することがよく知られてい

る3,6,61)。具体的には、NMDA 受容体占有率と

PLF が逆相関する、NMDA 受容体拮抗薬は40

Hz ASSR の PLF を増大させる、GABAa 受容体

拮抗薬が PLF を低下させる、GABAa 作動薬が

PLF や power を増大させる等、GABA 作動性

薬剤および NMDA 受容体拮抗剤は γ 帯域

ASSR の指標に影響を与えることが示されてい

る59,64,74,76)。しかし、我々の知る限りでは、高

γ帯域の ASSRやそれに関連する位相の先行また

は遅延に焦点を当てた研究はない。

SZ の聴覚の異常

SZには多様な知覚および認知の障害があるが、

中でも聴覚処理の早期段階における障害は SZ の

病態生理学において重要な役割を果たしてい

る11,31)。最近のレビュー11)は、治療目標および

トランスレーショナルなバイオマーカー研究にお

ける聴覚由来の指標の有用性を強調している。聴

覚処理の早期段階における障害の神経生理学的バ

イオマーカーの中でも、γ帯域 ASSR の変動は

SZ における最も顕著なものの一つであり27,49)、

さらに γ帯域 ASSR は聴覚系の時間処理能力を

反映することがよく知られている2,9)。上記のよ

うに、左半球での聴覚によって誘発された高γ帯

域活動は、音声の時間情報処理において重要であ

る68)。

限界

本研究では各群に含まれる参加者数が先行研究

と比べて比較的少ない。そのため、より大規模な

サンプルサイズを持つ追加の研究が必要であり、

80 Hz ASSR 刺激と PLA 測定の有用性を検証す

る必要がある。また、サンプルサイズが限られて

いたため、SZ患者の40 HzASSRにおいて生じた

PLF とevoked power の低下を観察することがで

きなかった。MEG の記録の時には大部分の患者

が抗精神病薬を服用しており、本研究の結果に対

して抗精神病薬が影響している可能性が残ってい

る。しかし、SZ 患者群においては γ帯域 ASSR

の指標とクロルプロマジン換算された抗精神病薬

の１日内服量との間に有意な相関は観察されな

かった（40 Hz PLA : rho = 0.07，p = 0.79，80

Hz evoked power : rho = -0.17，p = 0.50，80 Hz

PLA : rho = 0.06，p = 0.80）。本研究で明らかに

なった SZにおける異常な80 Hz PLA の疾患特異

性については不明である。そのため、今後の前向

きな検証には様々な疾患での EEG または MEG

の検査を実施する必要がある。本研究は、聴覚処

理における早期段階を調査するために受動的な聴

覚課題を採用し、聴覚皮質のみを解析の対象とし

た。そのため、より高次の認知プロセスを必要と

する注意課題等を行い、他の脳領域における

ASSR の研究をすることが望まれる。PLA は角

度の指標を用いた円周データであり、技術的な問

題により統計学的検定に制限があった。今後は

PLA の動的な時間経過をも考慮に入れられる解

析手法の出現が望まれる。最後に、γ帯域 PLA

の指標と臨床症状との有意な相関はなかった。こ

れは γ活動を対象とした PLA の先行研究と一致

している。

結論

SZ患者群において80 HzASSRの位相は有意に

先行しており、これは HC 群と SZ 患者群の間で

最も識別力の高い指標であった。そのため、SZ

を対象とした80 Hz ASSR においては PLA を有

効な神経生理学的特徴として提案する。さらに、

左半球における80 Hz PLA の位相の先行は SZが

左半球優位の脳機能異常を示すという先行研究と

一致している。この指標が発症と関連する有効な

バイオマーカーかどうかを確認するためには初発

SZ 患者の大規模な長期的調査を行なう必要があ

る。特に、その様な γ帯域の神経活動を様々な

脳領域において探索するには MEG を用いた電流

源推定が有効である。
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ヒューマノイドロボットを用いた
うつ病評価ツールの開発

―遠隔操作ロボットはうつ病患者と人間のように対話できるか？

九州大学病院精神科神経科 助教 松島 敏夫

抄録

背景：うつ病はよくみられる精神疾患であり、大きな社会的損失を引き起こす。うつ病への早期介

入が重要であるが、うつ病患者は恥意識やスティグマ（偏見）のため自らの症状を周囲に隠す傾向

があり、特に初期の段階では精神科を受診することをためらうことがある。我々は人型ロボットに

よるコミュニケーションが新しい解決策になると考え、うつ病患者は人間よりもロボットの方がよ

り話しやすいかもしれないと仮定した。

方法：大うつ病性障害患者13名と健常対照者27名を比較した。遠隔操作ヒューマノイドロボットと

心理士それぞれによる面接で、ハミルトンうつ病評価尺度（Hamilton Depression Rating Scale :

HDRS）を用いた抑うつ重症度評価を行った。さらに、参加者は対ロボット面接の印象について尋

ねる自記式質問票に回答した。

結果：信頼区間解析および t 検定により、対ロボット面接と対人面接の間で HDRS の評価は同等

の信頼性があることが明らかになった。また、“面接に対する緊張感” や “抑うつ気分や自殺念慮

について話すことへのためらい” については、両者の間に有意差は認められなかった。対人面接と

比較して、対ロボット面接では、特にうつ病患者において恥意識に関連する得点が有意に低かっ

た。

限界：サンプルサイズが小さく、評価者は男性のみである。

結論：本研究は、うつ病の評価における遠隔操作ヒューマノイドロボット面接の信頼性を示した最

初の研究である。対ロボット面接は、対人面接と同等の信頼性を持つ可能性が示された。対ロボッ

ト面接は、臨床現場におけるうつ病患者の恥意識に関連する抑圧された感情や内面を評価する上で

より効果的で、うつ病に関連するスティグマを軽減する可能性が示唆された。

Key word：うつ病、コミュニケーションロボット、遠隔操作ロボット、抑うつ重症度、ハミルト

ンうつ病評価尺度

この度は福岡行動医学研究所精神医学研究奨励

賞を頂き、大変光栄に存じます。ご選考いただい

た神庭重信先生、林道彦先生に厚く御礼申し上げ

ます。また、研究の遂行にあたりご指導賜りまし

た北海道大学の加藤隆弘先生、九州大学の中尾智

博先生、大阪大学の吉川雄一郎先生、長崎大学の

熊崎博一先生をはじめ関係の皆様方に、この場を

おかりして心より感謝申し上げます。

私はコミュニケーションロボットを用いた抑う

つ重症度評価を行い、精神科医療にロボットを用

いることの有用性について検討いたしましたの

で、以下に概要をご報告いたします。

１．緒言

うつ病（Major Depressive disorder : MDD）は

成人の６人に１人が発症する、罹患率の高い精神

疾患である1,2)。うつ病は思考、知覚、感情、行

動を障害など様々な症状を呈し、重大な苦痛と個

人機能の障害をもたらす3)。個人的・社会的影響

が大きく4)、世界疾病負荷（Global Burden of
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Disease：GBD）の第２位5)、障害共存年数

（YLD : Years of Lived with Disability）の32％、

障害調整生存年数（Disability Adjusted Life

Year：DALY）の13％を占める6)。また、自殺の

46％をうつ病が占めるなど7-9)自殺と有意に関連

しており、早期発見・早期介入が重要である。

しかし、実際には精神疾患へのスティグマ（偏

見）があり、うつ病の早期発見・早期介入が困難

であることも多い10,11)。うつ病の患者は自らの

症状を出さずに隠し、自殺企図などより重篤な状

態になって初めて受診につながるケースも少なく

ない12,13)。精神疾患であることに対する恥意識

やセルフスティグマ（自己が感じたスティグマ、

自己へのスティグマ）も、受診や精神症状の他人

への報告をためらう一因となっている10,11,14)。

このようなためらいを、人間以外の媒体を使っ

たコミュニケーションによって解消できれば、う

つ病患者をより早期に発見しサポートすることが

可能になると我々は考えた。人間以外の媒体を用

いた面接ツールとして、遠隔操作ヒューマノイド

ロボットが注目されている。ロボット面接は、特

に自閉スペクトラム症の患者に対して有効である

ことが報告されている15-17)。我々は、人間に対

して恥意識をもつうつ病患者は、人間よりもロ

ボットに対して隠しがちな症状をより正直に話す

と仮説を立てた。我々が行ったパイロット研究で

は、外来のうつ病患者２名に対し遠隔操作ヒュー

マノイドロボットによる面接と心理士による面接

を行った結果、ロボットに対して自分の内面をよ

り正直に話す可能性があること、また、うつ病患

者はロボット面接においてより真実を話す傾向が

あることがわかった18)。

これまで、ロボット面接を用いてうつ病患者の

抑うつ症状の重症度を評価することの妥当性を検

討した研究はない。本研究の目的は、ロボットに

よる面接と人間による面接を比較することで、う

つ病の評価におけるロボット面接の有用性を評価

することである。我々は、前述の予備的知見18)

に基づき「うつ病患者は、人間に対してよりもロ

ボットに対して、より正直に自分の内面を表出す

る」という仮説を立てた。この仮説を検証するた

めに、本研究ではうつ病患者に対するロボット面

接の影響を検証する症例対照研究を行った。

２．方法

研究対象

本研究は、九州大学倫理審査委員会で承認を受

け（承認番号：2020-360）、ヘルシンキ宣言に

従って実施した。うつ病の臨床患者は、九州大学

病院気分障害・ひきこもり外来および関連施設の

外来で、対照となる健常ボランティアは九州大学

キャンパスで募集した。研究登録時に15歳以上で

ある者を対象とした。本研究の目的と方法、匿名

性が保たれること、参加は任意であること文書お

よび口頭で説明し、すべての参加者から同意を得

た。参加者は1,000円分のギフトカードの謝礼を

受け取った。

参加者

2021年２月から2021年10月にかけて53名の参加

者（臨床患者26名、健常対照者27名）を募集し

た。26人の臨床患者のうち13人は、精神障害の診

断と統計の手引き第４版改訂版（Diagnostic and

Statistical Manual of Mental Disorders, Fourth

Edition, Text Revision : DSM-Ⅳ-TR）の構造化

臨 床 面 接（ Structured Clinical Interview for

DSM-Ⅳ-TR：SCID-Ⅰ)19)で大うつ病（major

depressive disorder：MDD）の診断を満たした。

健常対照者（Healthy Control : HC）27名は、

Mini International Neuropsychiatric Interview

(M.I.N.I.)20)を用いて精神医学的合併症がないこ

とを確認した。参加者はすべて日本人であり、面

接および質問票は日本語で行った。

評価方法

参加者全員に、自記式質問紙、ロボットによる

面接（対ロボット面接）、人による面接（対人面

接）を実施した。うつ病の重症度を評価するため

に、Patient Health Questionnaire（PHQ-9)21)お

よびベックうつ病評価尺度第２版（Beck Depre-

ssion Inventory second edition : BDI-Ⅱ)22-24)を

用いた。自閉症傾向の有無の評価には自閉症スペ

クトラム指数日本語版（Autism spectrum quo-

tient Japanese version : AQ-J)25)を用いた。ま
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た、ヒューマノイドロボットに対する心理的安心

感を評価するために、自記式の７件法リッカート

尺度であるロボット安心尺度26)を実施した。面

談の前後に、ロボットとの会話の印象を評価する

ため自記式７件法リッカート尺度の質問を実施し

た。さらに面接後、参加者は自由記述でも印象を

記載した。

実施手順

対ロボット面接にはヒューマノイドロボット

CommU を使用した16-18,27-33)。CommU は身長

30cm、体重740g の小型ヒューマノイドロボット

であり、特に眼球注視方向の制御に優れている。

視線を動かしたり、まばたきをしたりすることに

加え、手をあげたり頷いたりといった動作を行う

ことができ、これによって簡易的であるが様々な

表情を表現することが可能である27)。

面接によるうつ病の重症度評価には、半構造化

面 接 で あ る ハ ミ ル ト ン う つ 病 評 価 尺 度

（Hamilton Depression Rating Scale : HDRS)34,35)

を用いた。対ロボット面接と対人面接は同じ日に

行い、面接順序は無作為に決定した。対ロボット

面接のロボット操作および対人面接は精神科医ま

たは心理士が行った。本研究において人工知能

（Artificial Intelligence : AI）操作による自律型ロ

ボットは理想的なツールであるが、そのような

AI 自律型ロボットはまだ開発されていない。そ

のため本研究では、Wizard-of-Oz法36)に基づく

遠隔操作ロボットの操作手順を適用し、ロボット

を精神科医または心理士のアバターとして用い

て、半構造化面接を行った。本システムは自律型

ロボットではないが、今回採用した遠隔操作シス

テムは、５分程度で操作を習得できる非常に簡単

なものである。また、物理的な距離も取ることが

でき、遠隔操作も容易である。

遠隔操作ロボットによる面接は一般的な外来診

察室で行った。CommU は通常医療スタッフが座

る場所に設置された（図１）。別室にいる精神科

医がロボットを遠隔操作した。参加者の回答は精

神科医によってモニターされ、精神科医が音声と

映像で評価した。CommU には HDRS 半構造化

面接があらかじめプログラムされており、精神科
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図１ ロボットと人間によるインタビューの方法

ロボットは遠隔操作され、参加者と単独で会話する。ロボットの操作者は、ハミル

トンうつ病評価尺度の各質問のタイミングをボタンで操作し、面接を進める。操作

者は、ロボットが参加者に追加質問するための任意の質問を入力して送信すること

もできる。参加者の回答は、音声とビデオ映像を用いて精神科医によってモニター

され、評価された。



医がタッチパネルで CommU の質問のタイミン

グを遠隔操作した。質問や回答の間に、「なるほ

ど」「ふむふむ」といった相槌を打った。

参加者はロボットを人間が操作していると認識

することで、ロボットに対する反応が変化する可

能性がある。そのため、ロボットがどのように操

作され、CommU がどのように患者を評価するか

については、参加者には伝えなかった。対人面接

は心理士が通常通り対面で評価した。各面接をビ

デオ撮影して別の精神科医が再評価し、面接の妥

当性を保証した。

統計解析

参加者をうつ病患者群（MDD 群：以下、本研

究に関するうつ病患者を MDD、疾患名としての

うつ病をうつ病と表記）と健常対照者群（HC

群）に分け解析を行った。年齢、PHQ-9、BDI-

Ⅱを独立標本 t 検定を、性別は χ２乗検定を、対

ロボット面接と対人面接の HDRS 総得点は対応

のある t 検定を用いて解析した。対ロボット面

接、対人面接の HDRS 合計点および各項目の評

価者間信頼性の解析は級内相関係数（Intraclass

Correlation Coefficients : ICC）ケース２を用い

た。ロボット安心尺度とロボットの印象を問う質

問票の各項目はウィルコクソンの符号付順位検定

を、合計点は独立標本 t 検定または対応ある t 検

定を用いて解析した。統計解析は IBM SPSS

Statistics 28.0 for Mac OSを用いて行い、両側検

定で p＜0.05を統計学的に優位とした。

３．結果

参加者の特徴

MDD患者13名と健常対照者27名が最終的に本

症例対照研究に割り付けられた。参加者背景と自

記式抑うつ重症度の評価を表１に示した。PHQ-

9および BDI-ⅡはMDD群と HC群の間で有意差

を認めた。AQ-J を含むその他の項目で、MDD

群と HC 群との間に有意差は認めなかった。

ロボットの印象

面接の前後にロボットの印象を尋ねる自記式ア

ンケートを実施した。表２および表３に、面接前

後のロボット安心尺度を示す。MDD 群、HC 群

ともに、快適性、性能の高さ、統制可能性に有意

差が見られた。MDD 群と HC 群ともに、面接の

前後で変化の傾向に差は見られなかった。

うつ病の評価

MDD群における対ロボット面接と対人面接で、

HDRS総得点を比較した。その結果、対ロボット

面接と対人面接の間に統計的に有意な差は認めな

かった（t(12)=-1.488, p=0.163, MD=-1.385,

95％ CI [-3.412, 0.643]）。この信頼区間は比較

的小さいため、HDRS総得点は対ロボット面接と
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表１ 参加者の統計学的背景および自記式心理学的尺度（n=40)

Characteristics
MDD（n=13)
(M, SD)

HC（n=27)
(M, SD)

Statistics

95％CI t, χ p

年齢 33.6（12.4) 29.7（10.7) -3.754-11.651 1.038 0.306

性別（女性：男性) 5：8 13：14 - 0.33 0.564

AQ-J 21.6（ 7.8) 18.0（ 7.3) -2.003-9.27 1.316 0.198

PHQ-9 11.0（ 7.9) 1.9（ 2.4) 4.296-14 4.07 *0.001

BDI-Ⅱ 18.7（13.1) 2.9（ 3.9) 7.87-23.965 4.272 *＜0.01

Statistical P-values were derived from Studentʼs t-test and chi-squared test.
Significant P-values are marked with asterisks. (*P-value＜0.05)
Abbreviations ; MDD, major depressive disorder ; HC, healthy controls ; AQ-J, Autism Spectrum Quotient Japanese
version ; PHQ-9, The Patient Health Questionnaire ; BDI-Ⅱ, Beck Depression Inventory Second Edition.



対人面接で同等の信頼性があると考えられる37)。

ICCケース２は0.6以上で substantial、0.8以上

で almost perfectとみなされる38)。本研究の

HDRS 総得点の ICC ケース２は0.91であり、十

分な評価者間信頼性を示すと考えられる。HDRS

各項目でも、先行研究39,40)と同様の評価者間信

頼性を示した（表４）。

対ロボット面接と対人面接の印象

MDD 群、HC 群それぞれ、対ロボット面接前

後でのロボットとの話しやすさの変化を表５に示

した。HC 群では、対ロボット面接前後で有意な

変化は認めなかったが、MDD 群では、「ロボッ

トは話しやすい」、「ロボットは普段よくコミュニ

ケーションをとる人よりも話しやすい」の得点が

有意に変化した。MDD 群と HC 群の、面接前後

の得点変化を比較したところ、「ロボットの方が

話しやすい」では有意差はなかったが、「ロボッ

トの方がよくコミュニケーションをとる人よりも

話しやすい」では有意差がみられた（表６）。こ

の結果から、MDD 患者は、普段よくコミュニ

ケーションをとる相手よりもロボットの方が話し

やすいと感じる可能性が示唆された。

対ロボット面接、対人面接後のそれぞれの面接

に対する参加者の印象を表７に示した。対ロボッ

ト面接と対人面接それぞれ、面接の緊張感や抑う

つ気分や自殺念慮について話すことへのためらい

は、MDD 群と HC 群で有意差を認めなかった。
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表２ MDD 群 HC 群における対ロボット面接前後のロボット安心尺度の変化

Mean SD 95%CI t p

快適性
MDD 16.462 6.863 12.314-20.609 8.648 *＜.001

HC 16.692 9.393 12.899-20.486 9.062 *＜.001

ストレス
MDD 0.308 5.36 -2.931-3.547 0.207 0.84

HC 1.704 4.573 -0.105-3.513 1.936 0.064

性能の高さ
MDD 8.692 7.598 4.101-13.284 4.125 *0.001

HC 9.148 9.367 5.443-12.854 5.075 *＜.001

統制可能性
MDD 21.846 6.694 17.801-25.891 11.767 *＜.001

HC 26.154 7.903 22.962-29.346 16.875 *＜.001

Note ; MDD, major depressive disorder ; HC, healthy controls ; N (MDD, HC = 13, 27) ; SD, Standard Deviation ; CI,
Confidence Interval.
Statistical P-values were derived from paired t-test. Significant P-values are marked with asterisks. (*P-value＜0.05)

表３ 対ロボット面接前後のロボット安心尺度の変化を MDD 群と HC 群で比較

Mean SD 95%CL t p

快適性 -0.231 2.94 -6.187-5.725 -0.079 0.938

ストレス -1.396 1.632 -4.700-1.908 -0.855 0.398

性能の高さ -0.456 2.773 -6.502-5.590 -0.153 0.879

統制可能性 -4.308 2.418 -9.261-0.646 -1.781 0.086

Note ; MDD, major depressive disorder ; HC, healthy controls ; N (MDD, HC = 13, 27) ; SD, Standard Deviation ;
CI, Confidence Interval.
Statistical P-values were derived from t-test. Significant P-values are marked with asterisks. (*P-value＜0.05)



性に関する質問については、MDD 群、HC 群と

もに、対ロボット面接の方が対人面接よりも恥意

識が少なかった。

対ロボット面接後の自由記述では、対人面接で

は相手がどう感じるかを気にして本音を言うこと

をためらうとの意見があった。また、ロボットは

評価用紙を見ずに会話をするので、アイコンタク

トがとれて自然な会話ができるという意見もあっ

た。

４．考察

本研究は、遠隔操作ヒューマノイドロボットを

用いて抑うつ重症度評価を行う有用性を検証した

初めての研究である。

我々は、「うつ病患者は、人間に対してよりも

ロボットに対して、より正直に自分の内面を表出

する」という仮説を立てた。本研究の結果から、

対ロボット面接と対人面接は、抑うつ症状に対す

る面接方法として同等に有効であることが示唆さ

れた。さらに、MDD 患者も健常対照者も、特に

性的な質問のような恥意識に関連する項目では、

ロボット相手の方が自分の感情を開示しやすいと

感じていることが明らかになり、我々の仮説が支

持された。

性的な話題について話すことに対する恥意識を

尋ねたところ、MDD 群も HC 群もロボット面接

では有意に恥意識が少なかった。Farber らは、

精神疾患をもつ患者は治療者に対し性的な話題に

ついて内面を話しにくいことを示している41)。

一方本研究では、人間ではない、ロボットの

CommU との会話では、患者は恥意識を感じにく

く、自分自身についてより多く話すことが明らか

になった。歴史的に、日本には恥の文化があ

る42-44)。本研究の参加者は全員日本人であり、

そのことが恥意識に関連する行動を高めた可能性

がある。本研究の参加者、特にMDD 患者は、人

間による面接よりもロボットによる面接の方が恥

意識を感じなかった可能性がある。一方、恥意識

に関連する問題は日本に限ったことではない。日

本以外の国の先行研究では、うつ病患者の抑うつ

症状と恥意識との間に強い関連があることが示さ

れている45-49)。したがって、抑うつ症状を理解

するには、恥意識も理解する必要がある。

なぜ、HC 群ではロボットとの話しやすさに変

化はなかったのに、MDD 患者はロボットとの会

話で話しやすさを感じたのだろうか。うつ病患者

は症状を隠したり取り繕ったりすることが知られ

ている50)。本研究の面接後の自由記載で、MDD・

HC 両群の参加者に共通して、人相手の面接では

相手にどう思われるかを気にして内心を取り繕う

ことがあるとの感想があった。ロボットは人間の

ような反応を示さないため、相手の言語的・非言

語的な複雑な反応を気にすることなく話すことが

できる。抑うつ症状を呈する患者は、他者の反応
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表４ 級内相関係数（ICC）ケース２を用いた HDRS

各項目の評価者間信頼性

Depression Scale Item
Robot study

(MDD, n=13)

抑うつ気分 0.73

罪業感 0.63

自殺 0.9

入眠障害 0.71

熟眠障害 0.84

早朝睡眠障害 0.67

仕事と活動 0.6

精神運動抑制 0.23

精神運動興奮、激越 0.68

精神的不安 0.81

身体的不安 0.67

身体症状、消化器系 0.91

身体症状、一般的 0.41

生殖器症状：性欲の減退 0.85

心気症 0.29

洞察 -

体重減少 0.71

17項目合計 0.91

ICC ケース２は評価者間信頼性を示す。ICC は0.7以上で

良好な信頼性があると考えられる。Insight はロボットと

人間の評価が完全に一致したため、算出できなかった。
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表５ 対ロボット面接前後で参加者がロボットと話しやすいと感じたか

Mean SD 95%CI t p

ロボットは話しやすい
MDD 0.846 1.144 0.155-1.537 2.668 *0.02

HC 0.593 2.005 -0.201-1.386 1.536 0.137

ロボットは普段あなたが
よく話す人と比べて話し
やすい

MDD 0.769 1.166 0.065-1.474 2.379 *0.035

HC -0.185 1.36 -0.723-0.353 -0.708 0.485

Note ; MDD, major depressive disorder ; HC, healthy controls ; N (MDD, HC = 13, 27) ; SD, Standard Deviation ; CI,
Confidence Interval.
Statistical P-values were derived from paired t-test. Significant P-values are marked with asterisks. (*P-value＜0.05)

表６ MDD 群と HC 群で、対ロボット面接前後に参加者がロボットと話しやすいと感じたかの変化を比較

Mean SD 95%CL t p

ロボットは話しやすい 0.254 0.6 -0.962-1.469 0.422 0.675

ロボットは普段あなたがよく話す人
と比べて話しやすい

0.954 0.439 0.065-1.844 2.172 *0.036

Note ; MDD, major depressive disorder ; HC, healthy controls ; N (MDD, HC = 13, 27) ; SD, Standard Deviation ; CI,
Confidence Interval.
Statistical P-values were derived from t-test. Significant P-values are marked with asterisks. (*P-value＜0.05)

表７ 対ロボット面接、対人面接後の参加者の印象

Robot
Mean (SD)

Human
Mean (SD)

P-value

緊張
MDD 2.62（1.12) 2.85（1.14) 0.396

HC 2.17（1.09) 2.58（1.10) 0.148

ためらい：気分のおちこみ
MDD 2.00（1.00) 1.77（0.92) 0.18

HC 1.71（1.04) 1.75（0.84) 0.783

ためらい：死にたい気持ち
MDD 1.92（1.03) 2.00（1.08) 0.785

HC 1.54（0.93) 1.71（1.04) 0.461

恥ずかしさ：性的な話題
MDD 2.38（1.38) 3.62（1.19) *0.017

HC 1.96（1.08) 2.54（1.17) *0.006

対ロボット面接、対人面接後の参加者の印象を７検法リッカート尺度で示した。対ロボット面接と対人面接では、緊張
やためらいについて有意差は認めなかった。一方、参加者は対ロボット面接の方が恥ずかしさが少ないと感じた。
Statistical P-values were derived from Wilcoxonʼs signed rank test.
Significant P-values are marked with asterisks. (*P-value＜0.05)



を恐れて自分の症状を話すことをためらう。ロ

ボットと話す場合、患者は他人の反応に対する警

戒心が少ないのかもしれない。本研究の結果か

ら、うつ病患者は、よく話す相手の反応をより気

にする可能性が示唆された。

従来型の標準的な人間による面接ではなく、コ

ミュニケーションロボットを精神科面接に活用す

る意義は何だろうか。ロボットは、相手のタイプ

や特性、時間や場所に関係なく、指示された作業

を一貫して行うことができる。つまり、タスクの

標準化・再現性が確保しやすい。例えば、ロボッ

トのような人間以外の媒体を用いることで、より

標準化された再現性の高い評価が可能になる51)。

精神医療の現場では、評価は評価者の主観に基づ

いて精神医学的評価が行われる。ロボットによる

評価を行うことで、偏りなく質問を作成し、回答
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表Ｓ１ 対ロボット面接、対人面接後の参加者の印象（男女別の解析）

Ａ：Female (MDD : n=５, HC : n=12)

Robot
Mean (SD)

Human
Mean (SD)

P-value

緊張
MDD 3.20（1.10) 3.00（1.41) 0.785

HC 2.33（1.23) 2.83（1.27) 0.161

ためらい：気分のおちこみ
MDD 2.20（1.30) 1.80（1.30) 0.317

HC 1.83（1.12) 1.83（0.84) 1

ためらい：死にたい気持ち
MDD 2.00（1.23) 2.60（1.52) 0.18

HC 1.50（0.91) 1.83（1.34) 0.317

恥ずかしさ：性的な話題
MDD 1.80（1.30) 4.40（0.548) *0.042

HC 2.33（1.07) 3.00（1.13) 0.066

Robot
Mean (SD)

Human
Mean (SD)

p-value

緊張
MDD 2.25（1.04) 2.75（1.04) 0.157

HC 2.00（0.95) 2.33（0.89) 0.493

ためらい：気分のおちこみ
MDD 1.88（0.84) 1.75（0.71) 0.317

HC 1.58（1.00) 1.67（0.89) 0.655

ためらい：死にたい気持ち
MDD 1.88（0.99) 1.63（0.52) 0.317

HC 1.58（1.00) 1.58（0.67) 1

恥ずかしさ：性的な話題
MDD 2.75（1.39) 3.13（1.25) 0.18

HC 1.58（1.00) 2.08（1.08) *0.034

対ロボット面接と対人面接後の参加者の印象をそれぞれ男女別に７件法リッカート尺度で示した。MDD 群では、女性
参加者は対人面接よりも対ロボット面接の方が恥ずかしさが少ないと評価した。一方、HC 群では、男性参加者の方が
ロボット面接を恥ずかしさが少ないと評価した。
Statistical P-values were derived from Wilcoxonʼs signed rank test.
Significant P-values are marked with asterisks. (*P-value＜0.05)

Ｂ：Male (MDD : n=８, HC : n=12)



を評価することが可能になる。また馬場らは、対

面でのコミュニケーションに比べ、ロボットを介

在させたコミュニケーションでは、ロボットの操

作者の作業負荷が軽く、その結果、長時間のコ

ミュニケーションに対応できると報告している。

加えて、操作者だけでなく顧客の情緒的負担も少

ないことを報告している52)。さらに、ロボット

は疲れることがない。医療分野は常に人材不足に

悩まされている。将来的には、AI 技術を搭載す

ることで、より多くの種類の問診を24時間、人間

と同等かそれ以上の質で行うことができるかもし

れない。アシスタントロボットを臨床に応用する

ことで、医師や心理士などの医療スタッフは、人

間の判断が必要な分野に集中できるようになるだ

ろう53)。

今回採用した遠隔操作システムは、隣室の精神

科医がロボットを遠隔操作するものである。操作

の手間は、人間による通常の面接とほとんど変わ

らない。AI 技術が発展し、自立操作型 AI を持

つロボットが開発されれば、うつ病患者を評価で

きる AI 操作ロボットシステムも大きく普及する

だろう。しかし、現時点ではそのようなロボット

は開発されていない。自律型 AI ロボットが開発

されても、ロボットの外見やロボットが面接を行

うことに拒否反応を示す人もいるだろうし、他方

で人間よりもロボットに好感を持つ人もいるだろ

う。従って、このようなロボットの普及には、

人々がロボットにどのような印象をもつかが重要

である。本研究の結果から、少なくとも CommU

を用いた場合について、特に恥意識に関する質問

では、ロボットの印象は肯定的に評価されること

が示唆された。

COVID-19パンデミック禍には、物理的な距離

の維持が余儀なくされ、対面での精神医療の現場

は多くの困難に直面していた54-59)。こうした場

合でもロボット面接は感染リスクを最小限に抑え

るメリットがある。さらに、ロボット面接は直接

対面して行うため、遠隔医療では不可能な「今、

ここで治療を受けている」という感覚を得ること

ができる。実際、ロボット面接は遠隔で行われる

よりも、ロボットと参加者の身体的な相互作用が

伴う方が効果的である。ロボット技術において

も、Li らは存在感の要素がユーザーの反応に影

響を与える可能性が高いことを指摘している60)。

本研究では、ロボットがその場にいて直接的なコ

ミュニケーションをとることがMDD 患者の前向

きな変化を助けたかもしれない。

５．限界

本研究にはいくつかの限界がある。参加者数が

少ないため（MDD 患者13名、対照群27名）、結

果の一般化には限界がある。また、われわれの評

価者が男性のみであったことがジェンダーバイア

スをもたらした可能性がある。うつ病の症状や社

会的スティグマは性別によって異なる可能性があ

る。したがって、さまざまな性別の評価者がいれ

ば、より包括的な視点が得られたであろう。より

大きな母集団で、様々な性別の評価者を用いた研

究が望まれる。さらに、本研究の参加者は日本人

のみであった。他の国での検証も望まれる。健常

対照者のロボットに対する態度は、変化がなかっ

た。この結果は、健常参加者がすべて同じ大学

キャンパスから集められたことに起因している可

能性がある。様々な場所での参加者の募集を行う

べきである。

その他の限界として、本研究のMDD参加者が

軽症者中心で、ロボットに対する反応や印象が異

なる可能性のある中等度・重度うつ病の参加者が

少なかったことが挙げられる。今後の研究では、

このような患者も含めるべきである。抑うつ重症

度評価は日によって異なる可能性があるため、本

研究では対ロボット面接と対人面接を同日に行っ

た。しかし、同日に面接をすることで、一部の参

加者は研究目的を推測できた可能性もある。

本研究では、半構造化面接である HDRS を用

いて、遠隔操作ヒューマノイドロボットの有用性

を検証した。しかし面接の深さに関する詳細な情

報は得られていない。ロボット面接の深さを明ら

かにするために、さらなる研究が望まれる。面接

にロボットを使用することの長期的な効果の検証

も必要である。患者のロボットに対する快適さ

は、時間が経っても変わらないのか、それとも技

術に慣れるにつれて変化するのかを明らかにする

ためには、追跡調査が重要である。文化的背景、

受賞報告

73



テクノロジーに関する過去の経験、あるいは個人

の性格などの要因が、本研究の結果に重要な役割

を果たしている可能性がある。今後の研究では、

おそらくより多様な層を対象としたり、質的面接

を通じて根本的な理由を探ったりすることで、こ

れらの側面をより深く掘り下げることができるだ

ろう。

６．結論

本研究で我々は、ロボット面接による抑うつ重

症度の評価は、人間による面接と同等の信頼性を

持つ可能性があることを明らかにした。また、特

に恥意識に関する質問において、ロボット面接は

自分の内面の表出に関するためらいを軽減する可

能性が高いことを示した。我々は、ロボット面接

を臨床に応用することで、うつ病に関連する偏見

（スティグマ）や自身がうつ病やメンタル不調を

持つことに対する偏見（セルフスティグマ）を減

らすことができると考えている。さらに、ロボッ

ト技術と AI 技術と組み合わせることで、ロボッ

ト面接は患者や医療者の精神的・肉体的負担を軽

減できるだろう。AI 技術をもちいた精神症状の

評価ができるようになれば、偏見や負担軽減はよ

り顕著なものになると期待できる。
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急性困惑状態と慢性困惑状態の構造分析
―内因性精神病の症状学と精神病理学の洗練のために―

古城 慶子＊

抄録：「困惑感」の急性態と慢性態との障害の相違について病態発生因子と病像賦形因子との相補

性の観点からの構造分析を試みた。Jakson 主義的語法での陰性・陽性症状に照らせば元来有して

いた能力の喪失の意味での陰性（病態発生）面では、急性態では力動の勃発的不安定性逸脱（意識

野の解体）に障害の座があった。他方慢性態では開示（個別化、解放）と内含（カオス化、退行）

との拍動（往還）的過程の障害とカオス化へのシフト（人格的解放的過程の退行）に、要は人格

（自我）意識に障害の座があった。陽性（病像賦形）面では、急性態では陰性条件に規定された対

世界との対決の破綻が結果としての断片的、幻覚的、夢幻的体験であった。他方慢性態では陰性条

件に規定された退行的に脱統合した空想性レベルでの人格内部で行われる妄想作業としての空想へ

の耽溺であった。それは自分が自分であるための、自分の誰性を問うための、訳のわからなさを

「それ」として明示するための、実存的運動（残存する自我機能の努力の所産）にほかならなかっ

た。いまだ言い尽くされていない内因性精神病の急性精神病性症状群や古典的欠陥統合失調症状態

（慢性化病像）の症状学や精神病理学に新たな照明が当てられるとして、構造分析の方法論的意義

を改めて評価した。

Key words : clinical features of confused dreaming, acuity vs chronicity, structural analysis,

symptomatology, psychopathology
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本主題の目的は主観的には「何が何だか訳がわ

からない」と体験され、客観的には「困惑感

Ratlosigkeit, confusion」と呼び習わされてきた事
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態を改めて議論の俎上に載せることにある。臨床

場面で稀ならず経験されるものの議論が尽くされ

てはいない、この困惑感の急性態と慢性態の障害

の座の相違と両者それぞれの病態発生因子（陰性

面）と病像賦形因子（陽性面）との相補性を巡る

精神病理学的構造分析にほかならない。これまで

通り「構造分析」とは、筆者は Birnbaum, K.4)、

千谷6)そして Janzarik, W.14)の系譜22)の意味で

用いていること、陰性・陽性症状の概念は

Jakson 主義的意味3,9)での使用であることを予

めお断りしておく。再説すれば元来有していた能

力の喪失としての陰性面と、なお残存している自

我機能によって産出される陽性面（妄想、幻覚、

夢幻症等々）という Jakson 主義的語法である。

以上を前置きして本題目を目次に沿って論及して

行く。

Ⅰ．急性精神病性症状学の議論の中での不安―困

惑感の再考と筆者の立場

１．横断的脈略から見た「急性性」の症状学的指

標の再考

精神医学における「急性」とは、無論短期縦断

的経過での超急性、急性、亜急性などの時間学的

意味での使用も加味されてはいるものの、歴史に

照らせば本来は症状論の水準で用いられている。

つまり「急性性」とは「病勢の強さ」と等価の意

味で使用されている。そのうち睡眠変化（睡眠短

縮、睡眠喪失）は病勢の強い時期には必発の症状

と言えよう。それ以外では表現における緊張性

（筋緊張 Biotonus の亢進）、さらには自意識の布

置として自我拡大の動向（誇大性と表裏しての迫

害性）が加わる。特に個人を超える疾病性を指示

する急性性の有力な症状学的指標が睡眠変化にあ

ることは、臨床精神科医の共通認識ではないだろ

うか。ただし古典的能力心理学（知・情・意の３

側面）に照らして、歴史が「急性」と呼び習わし

てきたものを回顧すると、横断的脈絡からみた急

性性の症状学的指標としては次のような共通項目

が抽出される。

知（認知思考）の側面では思考の散乱度の度合

い、要は論理性解体の程度の一つとしての困惑

感、錯乱などの命名がある。次いで情（感情）の

側面では感情の急激な変動の度合いとして、不安

ないしは激情、そして意（意志）の側面での行為

としてのまとまりのなさとして、精神運動興奮の

度合い、この３側面の症状である。これら３側面

に加えて「生命性」の基盤としての主として睡眠

の著しい減少ないしは喪失として現れる植物性過

程の症状（自律機能系の混乱）と動物性過程の症

状（表現における筋緊張の亢進）を超人格的な疾

病性を指示する最有力な急性性の症状学的指標と

して挙げておくべきであろう。以上の歴史を踏ま

えて困惑的無動（ないしは衝動的興奮）に支配さ

れた状態で著明な睡眠短縮があった急性困惑状態

の症例をモデルとして、横断的、縦断的脈絡での

症状学的レベルでの検討へと進みたい。

２．困惑感の急性態についての症状学と精神病理学

１）モデルとしての14症例抽出

対象は1985年から89年までの５年間に東京女子

医科大学神経精神科（筆者の前勤務先在任中）に

入院した1,314例のうち、病歴調査に基づき成因

論を問わず妄想症候群を呈した352例の中で被害

迫害妄想を主題として、それが妄想の初回発現で

あった42例を母集団とした。その42例を体験形式

から見ると、初回の妄想性病相が突発的に錯乱―

夢幻症の段階で展開したのは14例であった。その

14症例をモデルとして採択した。14例については

別の観点からすでに成書の中で分担執筆19)して

いるので、そちらも参照してもらいたい。

当該症例の14例の病歴調査に基づき Janzarik

の構造力動論的（人格の力動層つまり Ey, H.8)の

いう内感情層と人格の上部構造の二元的）人間

学14)の枠組みに状況を加えて病像―経過の構造

分析を行った。構造力動論に照らした二元的評価

とは、一つは人格の上部構造の次元、つまり妄想

形式の諸段階（１．単純な自己関係づけの段階、

２．異常意味体験を特色とする妄想知覚の段階、

３．一級症状の幻覚と被影響症候群の段階、４．

夢幻症や錯乱の段階）の評価であり、もう一つの

次元とは人格の力動層（情動性、推進運動性、身

体的状態感情から観察）の逸脱のあり様（力動的

基本布置12)としての縮小、拡大、不安定）の評

価である。
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２）14例の横断面の症状学的特徴

まず疾病外特徴としては初回急性精神病性発

症平均年齢35.6（21〜51）歳、男９例、女５例、

初回急性精神病性発症後の観察平均期間4.5年

（１〜８）年であった。当該症例の横断的現象特

徴を列挙してみる。

１．突発し激変する圧倒的な不安、２．死の主

題、３．困惑と錯乱性興奮、４．幻覚、５．妄

想、６．強度の睡眠短縮である。つまり「主とし

て強い不安の突発に、多くは未分化で輪郭不鮮明

な断片的一過性の妄想や幻覚（突発し激変する圧

倒的不安、迫害や死の主題が襲来）が変転展開

し、困惑的無動（ないしは衝動的興奮）に支配さ

れた状態で強度の睡眠短縮」とまとめられた。縦

断的には、その起始をみると、大多数（10例）で

力動逸脱と同期して急性突発したが、うつ病像な

いし躁病像が前駆すること（４例）もあり、その

場合にはいずれも不安という情動的変動が躁うつ

的気分を凌駕して行った。また体験様式が統合失

調症的に変化していく中で、頂点において対世界

対決の均衡が破綻する形でこの状態が襲来するこ

ともあった。

誘発因子としては身体因子（６例）、心理因子

（明瞭な内的葛藤６例）そして状況因子（外的事

件３例）が認められた。ちなみに状況変化が契機

（きっかけ）か誘発因子かについては、評価に慎

重さを必要とするが、Schneider, K.33)に依拠し

て評価した。つまり症例が体験した状況変化は生

気（生命）的（独語は vital な）力として作用し

ているのだが、精神病発症との間に時間関係は

あっても意味連続性はない。このようにある体験

の「ために über」ではなく、ある体験を「通じ

て（独語は durch）」精神病になることを Sch-

neider は誘発と呼んだ。

以上の所見に基づいて本病像の症状論的意義、

精神病理学的意義そして疾病論的意義、その３面

から考察する。

３）症状論的意義

まず範疇となり得る病像を取り出せるか、とい

う問いである。14例のうち少なくとも13例は感情

病性症候群あるいは統合失調症性症候群の主症状

によって特徴づけることのできない状態を呈して

いた。残り１例は統合失調感情病躁病型の症状群

に分類できる状態であった。13例の状態は不安と

錯乱した興奮などによって特徴づけできる突発性

病像であると言える。この病像は従来提起されて

きた次のような概念と類似のものである。

bouffée délirante ( Magnan, V. 29), Pichot.

P. 32) ) /Kasaninʼs schizo-affective psychosis15)/

Zykloide Psychose ( Leonhard, K.28), Perris,

C. 31) ) /Langfeldtʼs schizophreniform state27) /

Mitsudaʼs atypical psychosis30) 等々である。

筆者らとしては14例中13例に認められた主徴に

従って、不安錯乱性病像という症状学的単位を提

唱したい。

13例の経過（経過観察期間は平均4.5年）の諸

相をみると、４型が区別された。単一エピソード

（６例）、初回と類似病像の反復（２例）、異種病

像（躁うつ病像ないし統合失調症病像）へ転変し

ながら反復（４例）、慢性持続化への変化（１例）

であった。経過の諸相（バリエーション）と病前

性格（および状況）との関係では、病前人格の対

人弱力性（10例）と広義の状況因（３例以外の例

で上述した明瞭な誘発因子）が認められた。観察

期間に限っての範囲では、慢性持続化の１例を除

き、残遺徴候に乏しかった。

以上の結果を図１と図２（構造と力動との座標

軸からの図化）に呈示し、同時突発型と名付けた

Ｂ型（本病像）の位置づけを緩徐開花型Ａ型（統

合失調症病像）と布置反転型Ｃ型（躁うつ病像）

との対比の中でまとめておいた。

４）不安―錯乱病像の精神病理学的意義

病像規定に関する小結論としては、本病像は躁

うつ病像と統合失調症病像を規定する主症状から

合成できない。二分法的に二大病圏への還元不能

な第３の病像とみなすことから、典型的統合失調

症病像、躁うつ病病像などとともに、症候像（病

像）レベルでの臨床単位を形成、つまり症状論レ

ベルでの非連続性（範疇性）を提起可能であっ

た。文献的にも類似病像が提起されてもいること

はすでに述べた。むしろ「不安―困惑（錯乱）病

像」としての固有のまとまりを提起できる。経過

に関する小結論としては、経過のバリエーション

は、その臨床的主要傾向（短期終息）を踏まえな
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がらも人格の時間的展開の全体論的枠組み26)の

中で評価する必要がある。

これら２つの小結論から導きだされる「不安―

困惑（錯乱）病像」という症状学レベルの問題提

起から、一方で一挙に疾病論的単位へと向かう方

向、つまり経過、予後、臨床遺伝学からの同質群

を抽出する方向がある。先に挙げた少なからぬ研

究者（非定型精神病30)、類循環病28)、bouffée

délirante29,32)の提唱者の多く）は疾病論的解釈

（疾病論的生物学的単位へと還元するため）の前

提として同質の症状論的単位を求めていることが

わかる。しかし筆者らの小結論からは状況依存的

発症、単一病像、短期終息という主要傾向を踏ま

えながらも病像経過の多様性、特に慢性人格変化

例を顧慮すれば症状論的個別カテゴリーを生物学

的単位へと還元する疾病論の説得力は乏しいと指

摘できる。他方で精神症状群は疾病論的には非特

異的であることに留意して疾病論については決定

を自覚的に抑止する方向、つまり症状論的レベル

での非連続性は精神病理学的レベルでの連続性に

よってスペクトラムとして理解可能とする精神病理

学的方向（Janzarik14)、Berner, P.2)、古城22,24)）

がある。そこで上述の小結論から精神病理学的意

義へと論を進めたい。

本病像は従来提起された様々な概念と類似のも

のであるが、特に Leonhard28)に依拠した Perris
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図２ 妄想発現の諸特徴

cf. 妄想形式の諸段階

Ⅳ 夢幻症や錯乱の段階

Ⅲ 幻覚と被影響症状群の段階

Ⅱ 異常意味体験（妄想知覚まで）の段階

Ⅰ 明らかな異常意味体験を伴わない自己関係づけの段階

妄想発現と
力動動態

突発的妄想発現
力動逸脱突発に同期
（同時突発型；Ａ）

突発的妄想発現
力動布置反転に同期
（布置反転型；Ｂ）

緩徐な妄想発現
著名な力動変化なし
（緩徐開花型；Ｃ）

性格特徴 弱力 ≫ 強力 弱力 ＝ 強力 弱力 ≫ 強力

状況因子 ＋ ≫ − ＋ ＞ − ＋のみ

妄想形式の
到達段階

Ⅳ ≫ Ⅲ、Ⅱ Ⅳ ＝ Ⅲ ＝ Ⅱ Ⅲ ≫ Ⅳ、Ⅱ

感情状態
急激な著しい
不安感情の
支配に同期

必ずしも急激な
著しい不安感情の
支配に同期しない

妄想の展開の中で
不安感情が
徐々に増強

図１ 構造力動論的に見た感情系列と妄想発現の現象形
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の「類循環病 Zykloide Psychose」概念31)と比較

することによって筆者らの立場を明らかにできる

ように思われる。Perris の類循環病診断基準によ

れば筆者らの14例はすべてそこに含まれる。この

基準の項目を検討すると、Perris の類循環病概念

の前提、つまり Leonhard の仮説（思考機能系の

障害である錯乱性精神病、情動機能系の障害であ

る不安恍惚精神病、運動機能系の無動ないし過動

という障害である運動性精神病）が組み合わされ

ていることがわかる。そのため14例の中で筆者ら

の規定では不安錯乱性病像と診断できなかった１

例も、困惑と無動という異常から、Perris の類循

環病と診断され得るのである。しかし筆者らとし

ては不安と錯乱性興奮という現象が病像の中核的

決定的要因であり、それに規定されて出現する限

りにおいてだけ思考および運動性の症状も本病像

の特徴とされるべきだと考える。したがって不安

性興奮のない錯乱や困惑、体験症状に乏しい緊張

病性運動症状は除外する方が筆者らの立場からは

目的に適っている。13例に対象を絞ったのはその

ためである。

このような視点からすると感情と推進（運動）

体験との一体性の全体論的重要性26)を認め、そ

れを基礎に置いた Janzarik の力動主義的構想12)

を拠り所にして本病像の精神病理学的意義が明ら

かにできるように思われる。彼は感情―推進の総

体を力動の概念によってまとめた。そして内因性

精神病の主要な状態は力動逸脱の３つの基本的布

置（縮小、拡大、不安定性）として解釈できると

した。この学説によれば本病像は力動の不安定性

に規定された状態とみなすことができる。彼は初

期統合失調症の不安に満ちた気配体験（妄想気分

と同義）を例にして、この不安定な力動逸

脱12,14)を説明している。

しかし筆者らは本病像こそ力動的不安定性が圧

倒的かつ直接的に現象していると主張したい。つ

まり不安―錯乱性病像は力動布置が突発的に不安

定化することによって直接生じる状態である。し

たがってそれは、その他の力動逸脱（縮小、拡

大）と同等で、しかもそれらとは区別されるもの

である。Janzarik が注目した統合失調症病像14)

は構造力動連関の内部から、特に顕勢抑止過程の

障害と密接に関係して進行する構造弛緩という、

もう一つ別の、つまり構造依存的病理を前提とし

ており、力動依存的である本病像とはやはり区別

される。この点は図１に示したように臨床的には

病相の突発（本病像）と緩徐（統合失調症病像）

として観察されることが多い。

５）疾病論的意義

精神症候群は疾病論的には非特異的であるとい

う原則に基づいても、病像―経過から見て不安―

錯乱病像は病相診断にとって有用なものである。

ただし筆者らとしては力動逸脱という共通の基盤

にまで帰着させることはできるが、他の内因型病

像と同様、それを疾病論的単位として解釈するこ

とはできないという立場を堅持する。誘発因子の

意義に触れておくと突発型の力動不安定化にはう

つ病像の力動縮小や躁病像における力動拡大の場

合以上に誘発の問題を重要視しなければならない

かもしれない。この点も先に挙げた研究者32)に

よって指摘されている通りである。

以上の急性困惑感の症状論、精神病理学そして

疾病論の３面からの考察をまとめておく。

１．症状論的範疇として「不安錯乱性病像」を

設定することができる。２．その病像は圧倒的な

不安と錯乱性興奮によって特徴づけられる。３．

Perris の類循環病の診断基準に含まれる病像であ

る。４．これは認知（知）、情動（情）、運動（意）

の能力心理学的３系統の各個の異常から生じるの

ではなく、Janzarikの力動層の基本布置としての

力動の不安定性逸脱12)（Ey8)のいう内感情層の

「意識野の解体」）の直接的現象（病態発生因子つ

まり陰性面）として成立する。陽性面（病像賦形

因子）の現象は陰性面に規定された断片的、幻覚

的、夢幻的体験であり、要は頂点での対世界との

対決の破綻が結果していた。５．力動の突発的不

安定化には種々の誘発因子が密接に関係している

可能性が大きい。ただし人格の上部構造が力動層

（内感情層）にどのように影響されるか、力動層

自体の元来の素地的バリエーションをどの程度仮

定すべきか、それらはなお課題として残されてい

る。
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Ⅱ．長期経過の慢性困惑状態の精神病理学的構造

分析

１．慢性の困惑感と呼ぶ事態

以上、「急性の困惑感」について述べてきた。

それに対して筆者らが「慢性の困惑感」と呼ぶ事

態については陰性的形式的思考障害と一括されて

今一歩踏み込んだ精神病理学的検討が少ないよう

に思われる。確かに思考という能力心理学的範疇

の要素的障害を越える枠組みを打ち出す試みは文

献的には歴史上、散見されてはいる。

１）Ey9)が強調した器質力動論における進化

論的視点からの陰性要因の重要性、２）Bleuler.

E.5)が基本障害として注目した分裂性（知情意間

の分裂性だけではなく、いわゆる心的過程の連合

性の弛緩）、３）1960年代の認知論的転回の流れ

の中で、ドイツ精神医学にも現れた「認知」学派

の主張（Süllbold, L. の認知障害論34)や、力動論

的修正を受け入れ、より包括的な構造化を目指し

た Huberらの基底障害論11,18,34)）、４）Janzarik

の構造力動論14)という精神病理学的立場からの

構想（顕勢抑止過程に先行的に現れる力動不全、

力動の過剰と低下の視点、構造変化としての固定

化、つまり可塑性の損傷による自己形成の可能性

の喪失）、５）アングロサクソン系でも陰性統合

失調症仮説（Crow, T. J.7)）や Andreasen, N. C.1)

の思考障害の研究などである。しかしそれぞれを

包括し得る視点は見出されてはいない。

ここで問題にするのは内因性精神病の慢性化病

像（長期経過の影響と考えられる病像変化）、い

わゆる古典的欠陥統合失調症病像の一側面とし

て、以下の特徴を持った一群のことである。第１

に病者の陳述が不確かで概念的に捉え難く極めて

曖昧模糊としている、第２に一つ一つが非特徴的

で無視されることが多く、また病者をして陳述や

限定することが困難な性質、第３に「無形

Amorph」でありながらも産出的（陽性）症状を

十分に予想させる、常に発生期状態としてある事

態のことである。

２．症例呈示

どのような現象の問題であるのか、自験の症例

によって呈示してみる。なお以下の記述は、主旨

が損なわれない範囲内で個人を特定されないよう

に配慮（修飾）が施されていることをお断りして

おく。

背景：現病歴記載時、56歳独身女性。入院中。私

立高校を中位の成績で卒業後、弦楽器奏者を志し

ていた。現病発症に伴い、さらなる修練のための

音楽大学進学を諦めざるを得なかった。就労の経

験はない。

経過の概略：20歳前半に発症し、寛解期を挟みな

がらの病相期性経過を経て発病後８年目頃から慢

性経過へとシフトした約30年経過の内因性精神病

の慢性化病像の症例。ちなみに発症後約13年およ

び20年目の時点で、筆者は別の視点からすでに論

文化17,20)もしている。背景の詳細をも含め、そ

ちらの経過図も参照してほしい。

経過の詳細（現病歴）：24歳の12月、睡眠が短縮

し、早朝から大声を発し部屋中を歩き回るなど、

急激な精神運動興奮症状の出現。周囲がただなら

ない気配に満ち、意味ありげで、天井に誰かが居

る、何者かに追いかけられるなど、強い不安緊張

に彩られた妄想気分、意味妄想の体験形式での迫

害的妄想主題での発症。ついでラジオから男の命

令しコメントする声が聞こえ、身体に得体のしれ

ない「冷気のようなもの」が侵入し操られるとい

う被影響体験を伴う急性幻覚性精神病像ヘ進む

と、妄想主題の上でも迫害的内容に自分を中心に

世界が回っているようだという誇大性が加わって

きた。興奮はさらに亢進し、ほとんど一睡もせず

夜中に家を飛び出し徘徊。そしてついには場所時

間の見当識を失い思路は散乱し、「宇宙が云々」、

「星座の中に組み入れられた」、「どこまで引いた

ら届くのか」とひとり呟きながら何枚もの紙の中

央にひたすら線を引き続けるという夢幻錯乱病像

へと至った。最初の病相は約２か月で陽性症状は

消失し、単純な軽躁状態そして軽うつ状態を経て

約２年の経過で寛解した。

27歳３月、発病時と概ね同様の状態で再発。そ

して初回同様の経過を辿って１年半後に寛解。以

後２年半寛解状態が続いたが、30歳９月に再発

し、約２か月の妄想幻覚状態。翌年も春と秋に同

様の妄想幻覚状態が挿間。いずれも急性期の興奮

性症状が鎮静すると陽性症状が消失した。しかし
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推進発動面では寛解状態には達せず、軽うつ状態

が遷延しているうちに陽性症状を伴う次の興奮期

が襲来するようになった。しかも32歳４月の急性

妄想幻覚状態以降は陽性症状も遷延。推進発動性

の亢進期だけではなく低下期にも、特に幻聴が持

続するようになった。

それとともに幻聴や妄想主題の自閉化、つまり

荒唐無稽で空想的あるいは願望充足的な特徴が目

立ってきた。さらに時期を同じくして陰性症状な

いしは基底症状（Huber11)、Janzarik13)）によっ

て次第に生活全般が被われ、他覚的には自閉、散

漫、緩慢、滅裂傾向が目立ち、自覚的にも離現実

感、様々な認知機能低下の自覚、現実対処の困

難、慢性的困惑感が訴えられるようになった。発

病後の約８年の32歳頃から推進発動性の変動に

伴って陽性症状もある程度展開（再燃）し、また

もとの自閉化した幻聴やそれを取り込んでの空想

へ収束して行くという反復を描いてはいるもの

の、圧倒的には推進発動レベルは低下し精神的活

動の全般的慢性的機能低下という慢性化病像（欠

陥統合失調症状態)23)で経過している。

３．症例の慢性態における現象特徴

本例の慢性期における現象を改めて抽出して記

述すると、次の特徴が見て取れる。

回りくどさ、堂々巡り、言い惑い、独りよがり

な飛躍、単純と思われる記述的言説さえ困難で事

実問題の述べができない、話題の事実性への空想

の干渉や主題的輪郭の不明瞭化、主題が錯綜し混

入し合う、話の揺らぎや散漫さ、回想困難（たと

え回想されても、内容の時間系列が無視され混乱

する）、言動緩慢、考え込む、些事への具象主義

的拘泥10)、表現が過包含（overinclusion）に傾

く（言語新作的萌芽）、問題を明示することの困

難（「わかりかけていることが色々あるんですけ

ど、だけどわからないんです。わからないことが

わからない……」）、何か意味がありそうだが、そ

れが明らかにできない、いわゆる自閉的思考への

耽溺（ぼんやりしていることを問われて「眠って

起きたのね、そうしたらソコがないことが……ソ

コがあることがわかった……底です。どんどん落

ちて底がないと思ったら、底があったんですね、

良かった……ごちゃごちゃ考えていたんです、そ

のことを……）、幻覚と思考あるいは空想と思考

の識別不明瞭、現実見当の混乱とその自覚的苦

悩、塾考の挙句の短絡性、「人間とは……人生と

は」式の一見抽象的だが、実は個別化の低下した

問題による呪縛と困惑、自分向けの意味の詮索

（一種の自己中心主義）、困惑不思議の感じが常時

随伴、持続的な離現実感が特徴的である。

このような障害を背景にして妄想的空想の中で

の挫折感（恋愛の挫折、弦楽器奏者としての将

来、誘惑的「声」の意地悪等々）、現実を前にし

た困惑と苦悩（認知障害に規定された苦痛、不全

感、家族の疎遠な態度を巡っての心配等々）が錯

綜する。折々の悩みの明快な主題化さえできず身

近な出来事を呑み込めないまま状況の変化に対応

できずにいる。このような障害や「声」による攪

乱や他力の干渉（被影響体験）によって困惑は増

強され、生活見当識も容易に動揺する。そして日

常の意識化されたすべての体験が、まるで新しい

発見、不審さ、戸惑い、そして不可思議に満ちて

いるかのようでもある。

４．慢性困惑状態の精神病理学―症状構成におけ

る陰性面と陽性面の現象学的相補性の考察

以上の現象特徴を持った精神症状群の症状構成

論的観点からの構造分析、つまり陰性面（病態発

生因子）と陽性面（病像賦形因子）の相補性の検

討へと移りたい。これまで進化論的 Jakson 主義

的語法に照らして、陰性面とは元来有していた

「能力」の喪失を意味すると述べてきた。それな

らば能力とは何かが改めて問われなければならな

い。筆者が長年依拠してきた Klages, L. の『生中

心の人間学』16,25)の概念目録から引用して説明し

ておく。「能力、より正確には能力性というのは

人格における精神的と生命的との素質の完全な融

合の結果である。ちなみに精神が生命に侵入して

取る位置あるいは座を自我 Ichと呼ぶ。特殊能力

というのは精神と生命とを融合させる原初能力の

変種であって、この能力なしには不可能である。

したがってどのような種類であれ、能力の不足は

個人内における精神と生命との融合不足に基づ

く」ということができる。
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これまで筆者は別著21,22)でこの人格の二重性

の観点から素描的に人格的神経症的反応的状態像

と内因型状態像の２、３の病理的状態像を例に挙

げて、構造分析的試案を提出してはきた。確かに

歴史的には先に列挙した Ey をはじめとして

Janzarik に至るまでの諸家の成果はあった。し

かし精神医学の今日の要素主義的、実証主義的状

況では構造分析的視点という方法論の展開につい

ては無関心か無視されたままである。筆者がこの

方法の重要性を人格の構成的側面にまで]って論

及しようとするのは、さらに詳しい構造分析的視

点による他の諸病像あるいは諸症状を含む症例に

照らした各論へと援用するための手掛かりにした

いと考えたからである。その種の各論について筆

者は別著21)に「思路障害」を巡って精神と生命

の二重性の観点から構造分析的考察を詳細に論述

した。ここでは各論の一環として慢性困惑状態と

いう事態を取り上げ、その精神病理学的構造分析

的考察を試みたい。

ところで生命過程における病的異常を呈すると

き、精神と生命との対極的二重性の障害として

様々な局面に直接的（病態発生的）あるいは間接

的（病像賦形的）に症状化すると考えられる。

提示した症例のように病気のために個人と世界

との連関が障害された事態、つまり世界からの個

別化（分節化）と世界へのカオス化（吸収、同化

されること、あるいは忘れられること）との動的

往還がうまく均衡しない事態（個人と宇宙的全体

性との連関性の障害）が生じ得るであろう。この

ことは症例に照らせば個人という小宇宙では精神

の生命からの自立化（自我の生命的体験過程から

の独立化、つまり現実連関喪失）、要は生命性へ

の自我のカオス化（同化）の過程における調整性

能の不備（削除や忘却ができない、吸収ができな

い、Janzarik のいう顕勢抑止14)ができない）と

いう意味での統合失調症症候群（産出性症状、つ

まり陽性症状の自立化）の一方の姿が本症例をし

て現象している。

他方では自我の生命からの分節化の過程の障害

（形式的自我障害、つまり自我の成立過程の障害）

として、明示化不能性（カオス化の先鋭化、不決

定さや具象への拘泥性 Konkretismus10)）の意味

での困惑感や夢幻錯乱状態（自分が自分でなく

なっている、何が何だか訳がわからない等々と体

験されるもの）として姿を現している。これは対

世界（他者、環界）への構えとしては、受動（カ

オス化）と能動（個別化）の動的往還の不均衡な

せめぎ合いから招来する「非特徴的内因型状態

像」のある種の姿（思考耽溺、集中困難、頭に入

らない等々、Huber らの基底症状18)）としても

症例に現象している。この両方向の往還が損なわ

れ、特に退行的回帰（カオス化）の性能が妨げら

れたならば（回帰できるカオス的一体性に支えら

れなければ）展開した自我の連携対象はそれぞれ

一体性を失った別の自我として取り残されるか、

敵対してくることになる。この結果が被影響体験

と言えるかもしれない。

最後に構造分析的視点からは、陰性面つまり病

態発生因子としては人格的解放（個別化原理）の

退行と主体あるいは心的内容の開き出しの過程

（開示）の不全（カオス化へのシフト）から慢性

の困惑感（訳のわからなさ、自己の明証性のな

さ）へと至る、人格（自我）意識に障害の座が

あった。陽性面つまり病像賦形因子としては陰性

条件に規定された退行的に脱統合した空想的展開

への迷い込み、要は空想性レベルでの人格内部で

行われる観念情動性の妄想作業としての空想への

耽溺であった。それは自分が自分であるための、

自分の誰性を問うための、訳のわからなさを「そ

れ」として明示しようとしての実存的運動（必死

の努力の所産）とみなし得るものであった。

おわりに

｢困惑感」の急性態と慢性態との精神病理学的

構造分析を試み、以下の結論を得た。

陰性面（病態発生因子）としては、急性態での

力動の突発的不安定性逸脱、つまり意識野の解体

に障害の座があったのに対して、慢性態では開示

（個別化、解放）と内包（カオス化、退行）との

拍動（往還）過程の障害とカオス化へのシフト

（人格的解放過程の退行）、つまり人格（自我）意

識に障害の座があった。それはかつて有していた

能力（私が私であるという明証性）の喪失（私が

私でなくなる）という意味で陰性症状にほかなら
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なかった。陽性面（病像賦形因子）としては、急

性態での陰性条件に規定された断片的な妄想、幻

覚、夢幻症体験、つまり頂点での世界との対決の

破綻が現象していた。それに対して慢性態では陰

性条件に規定された退行的に脱統合された空想性

レベルでの人格内部で行なわれる妄想作業として

の空想への耽溺、それは私が私であるための、訳

のわからなさを「それ」として明示するための、

いわば実存的運動であった。内因性精神病の急性

精神病性症状群や古典的欠陥統合失調症状態（慢

性化病像）に新たな照明が当てられるとして、構

造分析的方法論の精神病理学的意義を強調して終

わりとする。

本稿の要旨については第27回日本精神病理学会

（2004年10月８日、長野県佐久市）において発表し

た。20年余棚上げにしていた慢性困惑状態を巡る精

神病理学的考察を大幅に加筆して本論としてまとめ

た。

COI：本論文に関する利益相反はない。
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日本における「発達障碍時代」の精神科臨床雑感

小山富士見台病院／自治医科大学 加藤 敏

Ⅰ ADHD および ASD の過剰診断

古代から中世、近代を経て21世紀の現代に突入

した人類の航海において、未曽有のグローバル化

が進行するなか世界の動きは速さを増し、それに

連動して医療機関への患者の登場の仕方も著しい

変貌を遂げている。最近、最も目につくのは

ADHD、ASD などの診断（疑い）で精神科外来

を受診してくる患者の増加である。

例えば、30代の女性（地方公務員、２児の母）

は、窓口対応でお客さんの対応がうまくできず、

クレームも多いため、職場の上司は人との関係が

拙劣なので ASD ではないかと考え産業医に相談

し、そこから筆者の外来に紹介になった。心療内

科を標榜する産業医は発達障碍・ADHD と診断

し、外来で ADHD 適応の薬を処方していた。し

かし、問題は一向に改善せず、産業医から専門の

精神科の受診を指示され、職場の上司と総務の人

に伴われ、外来受診した。患者は児童・学童時か

らもともと物忘れ、多動等はなく、地元の中高を

卒業した後、都会の大学に入学し、単身生活を送

り、クラブに入って友人とも交流し、無事卒業し

て地元に戻り、地方公務員として働きだした。最

初の部署ではしかるべき適応をしていたのだが、

認知症、介護保険など高齢者対応の部署に異動に

なってから、新しい業務でわからないことが多

く、人手不足で困惑しつつ忙しい緊張の毎日だっ

たという。仕事が終わらず、残業が増えたもの

の、仕事を休むことはなかった。前任者は過労で

抑うつに陥り休んでいるという。

夫と実母にも後に来院してもらい、本人の成育

史を含め聞いた。確かに感情的にいらいらし、

（軽度の）不眠も出ていて、集中力が下がってき

ている。もともと元気で明るく、夫のサポートを

受けながら家事、子育てをつつがなくこなし、仕

事熱心だったが、最近部署が変わってから、落ち

着きがなくなり、子どもに対して怒ることが増

え、職場だけでなく家事でもミスが出るように

なった。とはいえ、家族、本人とも病気とは全く

思っていなかったという。初診時、職場の上司に

精神科病院に連れてこられたこともあるのか、患

者の表情は硬く、声が小さく言葉少なだったが、

対話はしっかりでき、パーソナリティ機能におい

てこれといった異常は認められない。

筆者は、公務員としての業務が増えた生活を背

景に、注意欠陥、多動が前面に出ている気分障碍

と診て、この旨、職場の上司にも説明し、理解を

求めた。外来で筆者が治療を担当し、前医の

ADHD に焦点を当てた薬の代わりに、気分安定

薬を処方し、精神療法的な対応をした。職場は医

師の助言を踏まえ、別な部署への配置転換を迅速

に行った。６ヵ月余りで、見違えるような精神的

な安定をみせ、ミスなく仕事をこなし、劇的に改

善している。

最近、この種の職場結合性 ADHD とでも特徴

づけられそうな職場結合性気分障碍の亜型が増え

ているように思う。高度産業社会における職場結

合性うつ病・双極性感情障碍を提唱している筆

者10,12)の見地からすれば、職場での業務密度の

上昇、業務過剰に対する本能的な応答といえる適

応性軽躁状態が出現し、忙しい業務を課されるな

か、注意不足、物忘れも出ることは十分考えられ

るところである。その意味で、この事例は発達障

碍に包摂された新たな ADHD 概念の普及に伴う

ADHD 過剰診断の範例といえる。

また、家族や周囲から ASD を疑われて、ある

いはネットで自己診断して精神科受診をする事例

も増えるなか、ASD の過剰診断も目につく。

チェーン店のチーフとして忙しく仕事をしている

40代男性であるが、ネットで調べた妻は、夫は人

の気持ちがわからず、場の雰囲気が読めないの

で、「自閉症だ」とわかったと確信して精神科ク

リニックへ夫を連れていった。担当医師からは
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ADHDを合併しているASDと診断され、さまざ

まな薬物療法がなされた。しかしながら、家庭内

での本人の振舞いは一向に変わらないため、妻の

不満・怒りはおさまらず筆者の外来受診になっ

た。

本人から話を聞くと、職場は深夜まで開いてい

るレストランで、毎日新人を含むスタッフの監

督、指導に加え、営業本部への売り上げ報告をし

たり、Zoom での会議が増え、帰りが深夜になる

ことが多い多忙な毎日で、疲労のため家に帰ると

自分の部屋にすぐに入ってしまうことが増えてい

る。全国の店舗の中でも高い売り上げを出し、社

内では評価は高い。

３人の育ちざかりの子供がいるが、なかなか

ゆっくり遊びに連れていけない。妻とゆっくり話

す時間もなく、妻の悩みを聞く時間はなかった。

以前、本人は疲労がたまってうつ状態になり内科

に短期間通院したことがある。他面で、調子が高

く普通以上に元気になることもある。その気分高

揚の時期に、借金をして大きな一軒家を建て、

ローンの返済で生活を切り詰める必要があり、妻

と口論になることが増えているという。

筆者のみるところ、生命力動の視座12)からは

もともとソフトバイポーラーで、昇進して適応性

軽躁状態のなかで仕事をこなすことを強いられ精

神科受診になった、双極性の要素をもつ職場結合

性気分障碍8)と診た方が適切な事例である。前例

と同様、薬物療法では気分安定薬が効果的で、結

婚当初のように冗談を交えて妻となごやかに話す

時間が増え、以前に比べ余裕をもって多忙な仕事

課題をこなしている。この事例は妻に一目ぼれし

熱烈な恋愛結婚をしている。人格構造の視座10)

からは、妻との出会い方に容易に看てとれる対象

選択からしても神経症と診るべきで、精神療法的

にこの点をふまえた接し方が効果的だった。

フロイトにより、人間の愛、憎しみ、攻撃性な

ど無意識の欲望、ないし欲動に根ざす複合病理に

踏み込んで導かれた神経症概念が、DSM-51)だ

けでなく ICD-1113)においても姿を消したのは遺

憾である。欲望のパラダイムに代わって、認知の

パラダイムのもとにASDやADHD、さらに知的

障碍や学習障碍などを包摂する発達障碍の概念

が、精神科臨床の重要な基軸に据えられた。この

ため、従来なら神経症と診断される事例が、

ASD あるいは発達障碍などとされている事例も

かなりあると思う。筆者は、多くの精神科医師の

治療につき知る様々な機会をもっているのだが、

「DSM精神医学」を主要な準拠枠にして精神科研

修を始めた筆者の後の世代の人たちにとって、外

来で児童期だけでなく青年期、あるいは成人期の

患者を診る際の流行の関心事は、発達障碍がある

かどうかであるように思える。そうした診断の準

拠枠の重心移動も ADHD や ASD の過剰診断の

要因になっているように思う。発達障碍の言葉

は、精神障碍を人間の脳の神経発達途上での病理

現象と捉える含みをもち、医学モデルにも合致

し、馴染みやすいのかもしれない。

治療空間において生身の人間が相対している以

上、医師（医療者）と患者（クライエント）の間

で無意識の力動が発動し（陽性ないし陰性）転

移、また逆（陽性ないし陰性）転移が生じて、患

者が治療者に対する愛の欲望を表出し、これが治

療者によって拒否され、患者が突然激しい自傷を

して救急部を受診する、あるいは病院への苦情の

電話を繰り返すなどのアクティング・アウトの事

態といった思わぬ展開が生じ治療に困難をきたす

ことが稀でない。医療者はそうしたボーダーライ

ン化の現象について知っておく必要がある。その

ためには精神分析の知が要請される。

実は、後にあらためて言及する臨床的有用性を

強調する ICD-11ではパーソナリティ症の診断に

際し、精神療法が有効であるという治療的視点を

重視して、「ボーダーライン・パターン」を追加

の特定用語として提出している13) (p. 559）。例え

ば、パーソナリティ症は従来の特定の下位分類の

代わりに、「パーソナリティ症：中等度、非社会

性、ボーダーライン・パターン」などと表記され

る。「見捨てられないためのなりふりかまわぬ努

力（見捨てられるのが現実の場合も想像上の場合

も）」「理想化と脱価値化を特徴とする不安定かつ

激しい対人関係のパターン」「自傷エピソードの

反復（たとえば、自殺企図またはその素振り、自

傷」「著しい気分の反応性による不安定な情動」、

「慢性的な空虚感」「不適切で激しい怒り、または
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その制御困難」「一過性の解離症状または精神病様

の特徴（例えば、「短時間の幻覚、被害妄想）｣13)

(p. 564）などの記述から明らかなように、ボー

ダーライン・パターンは、アメリカで境界性パー

ソナリティ症についての論議が盛んになりだした

1970年代に精神分析の見地から提唱された「ボー

ダーライン・パーソナリティ構造｣11)という術語

で記述されている事象を積極的に取り入れたと考

えられる。

パーソナリティの病理をかかえた人が、医師

（看護師・心理士）との関係のなかで、あるいは

精神保健支援でのスタッフとのかかわりの中で、

精神分析的な意味での境界性パーソナリティの病

態が顕在化し、医療的介入に大きな支障をきたす

ことが少なくないという認識のもとに、ボーダー

ライン・パターンは特別な位置を賦与されたこと

が察せられる。このようにボーダーライン・パ

ターンの提唱には、まさに精神分析の知を継承し

ていることが窺われる。ついでに述べると、現代

社会において ASD、ADHD と同様、人口に膾炙

している PTSD は、第一次世界大戦での兵士の

外傷性神経症についての外傷の反復といったフロ

イト3)をはじめとした精神分析家の考え方に見て

取れるように、基本的に神経症の病態から派生し

ているのだが、この点についての理解は欠落して

いるように思う。

ASD について少し話を戻すと、現代の日本で

は、ASD のなかでも知的に高く言語発達にも問

題がない、曲がりなりにもパーソナリティ形成が

なされているアスペルガー障碍や高機能自閉症に

多くの関心が集まる。こうした障碍をかかえた

人々による自分の病の体験を詳しく雄弁に綴った

自伝が、アメリカ、イギリス、そしてこのところ

日本でも矢継ぎ早に出版され、彼女（彼）ら固有

の生きる苦悩とそれが大なり小なり克服されて

いった生きざまが公にされていることも、この傾

向を助長していると思う。

2013年に改訂された DSM-５1)で ASD と呼称

された新たな臨床単位が提唱されて、自閉症関連

障碍についての議論が一層盛んになり百家争鳴の

観がある。もともと今でいう ASD の中核病態

は、重症度の高いカナー型自閉症（自閉性障碍）

であった。それがここ最近、少なくとも日本にお

いてアスペルガー障碍に代表される ASD のなか

の高機能群が中心の位置に躍り出てきたわけで、

時代の大きな変化には驚く。大人の発達障碍、特

に ASD をテーマにした雑誌の特集、あるいは本

も増えている。この特集なら「売れる」という出

版業界の思惑が後押ししている面も否定できない

だろう。実際、筆者がある精神科の雑誌の編集委

員を務めていたとき、発達障碍、ASD の特集を

組むと購買数が急に増え、出版社からこの関連の

特集をもっと増やしてほしい旨の希望が出された

こともあった。こうした動きそのものは良いこと

だと思う。

しかし、発語ができず相互的言語交流が全く成

り立たず、食事、入浴、トイレも介助しなければ

ならず、激しい暴力行動、自傷を繰り返す「強度

行動障碍」を伴う、看護上最も手がかかる重篤な

自閉症の一群が欄外に追いやられ、やや一面的な

自閉症理解になってしまっている観は否めない。

DSM-５の登場で ASD とあらたに診断される強

度行動障碍をもつ処遇困難例は、家族の受け入れ

能力を超え、精神科病院や施設で長期の療養を要

することになる。このような事例をみると、下位

分類をすべて取り払った ASD の臨床単位は広す

ぎ、カナー型自閉症、あるいは自閉性障碍の診断

名は残しておくべきだと思う10)。2016年に相模

原の知的障碍者施設で元職員による入所者に対す

る大量殺害が起こった。あくまでほかの知的障碍

者施設の入所者の知見からの筆者の類推である

が、そこでの入所者のなかに強度行動障碍を呈す

る重篤な自閉症の一群がいた可能性が充分ある。

筆者の知る範囲ではこの点について検討がなされ

ていないように思う。単純な知的障碍と、自閉症

に併発する重度の知的障碍は質を大きく異にし、

知的障碍が前景化する自閉症の対応は、突然大き

な叫び声をあげ部屋の外に駆け出す、自分の顔を

激しく叩き鼻血を流すなど、意表をつく興奮・自

傷のためスタッフからすると心理的にも身体的に

も疲弊をきたす大変な業務である。このような事

情からしても知的障碍（精神遅滞）と ASD を同

じ臨床単位に並列させた神経発達症の分類は大き

な問題をはらむ。
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ここで筆者の経験をふまえ付言させていただく

と、家庭で母親、父親など家族から激しい虐待を

何度も受け、不遇な養育環境で育ち、他人との関

係が持てず、感情表出が貧困で、衝動制御ができ

ず、些細なことで興奮、暴力行動に至り精神科病

院に入院となる思春期事例に時々出会う。それま

では児童精神科医により発達障碍、あるいは

ASD さらに単なる知的障碍と診断されているの

だが、発達性トラウマ障碍（ヴァン・デア・コー

ク）と診るべき事例である。一緒にいてくれた看

護者が去ると急に不機嫌になり興奮する振舞いが

認められることが少なくなくない。つまり入院し

て看護者と接触するなか、見捨てられ体験の反復

が生じていると理解できる。このように発達性ト

ラウマ症が見逃され、発達障碍や ASD の過剰診

断が生じている傾向も指摘しておかなければなら

ない。発達性トラウマ症は分離不安症、さらに

ボーダーライン・パーソナリティ症の系譜に位置

し、基本、神経症性の病態と位置づけられる。他

方、教育機会に恵まれず知的障碍の合併も多い。

神経症概念の消滅は、患者に対する医療者の精神

療法的接近にも大きな弊害をもたらしているよう

に思う。この問題について稿をあらためて論じた

い。

さて高度産業社会の時代に入り、日本では、学

校また職場等で「仲間のことを思いやり、親切に

しなさい」「お客様を大切にしなさい」などと一

層声高に、他人との協調性ならびに集団の一致協

力を説く風潮が目立っている。人々の行動・言動

に対するそうした正常規範の閾値の上昇に伴い、

学校・職場で不適応をきたす人が「発達障碍」や

「アスペルガー障碍」として事例化する機会が爆

発的に増大していることが考えられる。

集団のなかでいかにその場の雰囲気を慮って振

舞えるのか否かを主要な尺度にして創出されたと

いってよい「発達障碍」「アスペルガー障碍」の

術語は、個の論理が支配的な欧米とは対照的に

「出る杭は打たれる」という諺によく示される場

の論理が、伝統的に根強く浸透している日本社会

で非常に受け入れやすく、「発達障碍」「アスペル

ガー障碍」を鍵言葉にした「言語ゲーム」が精神

科医療の現場だけでなく、職場や学校、マスコミ

を通じ世間にあっというまに広がった。学会の講

演などにおいて、立派な精神科医が「私も ASD

です」と自己診断をして笑いを誘う場面に何度か

遭遇している。このような安易な言語使用も

ASD の過剰診断を助長すると思う。

筆者はかねがね精神科臨床の対象は「遺伝子・

言語複合体」としての人間の実に多様な転態であ

る以上、「多言語」を要請されると説いているわ

けだが、耳障りがよく、誰にでもわかりやすい

「ASD 性言語」の勢いを前に、神経症性言語と統

合失調症性言語が退潮の憂き目にあっている10)。

こうして日本は、「（軽症）自閉スペクトラム症」

また「発達障碍」の冠たる先進国になったように

思う。筆者の知る範囲では、ドイツ、フランス等

では成人に特化して発達障碍を正面から問題にす

る動きはない。

現代の日本は、精神分析抜きの発達障碍中心の

児童精神医学の新たな動向が青年期、成人期の精

神医学にも大きな影響を及ぼしている稀有な国と

いえるのではないか。

フランスでは、現在でもなお児童・青年期精神

医学においてラカン派精神分析の医師が活躍して

いる。ごく最近、カナー型自閉症の事例の治療に

おいて、いかに身体の構成をするのかを中心問題

に据え、患者を前にした治療者の逆陰性転移の現

象も認め真摯な精神病理学的考察をしながら治療

を進めていることを周到に論じた著作『自閉症者

たちは何を考えているのか？』5)を知った。実は

筆者はこの６月にパリでの学会に参加したおり、

ラカンの理論に啓発された精神科医であるこの本

を書いたマルタン・ジュベール氏とゆっくり話す

機会をもち、氏から著作の贈呈を受け、そこで哲

学系の人により邦訳がなされていることを初めて

知った次第である。そのためわが国の精神医学の

分野では知られていないのかもしれない。非常に

厚みのある論述を展開しており、精神科臨床に携

わる人に是非読んでいただきたい本である。

フランスでは児童精神医学においてラカン派精

神分析の理論をもとに自閉症の治療にあたってい

る医師、心理士がまだまだいることを知った。フ

ランスの代表的な精神医学の大学医療機関である

サンタンヌ病院の児童・青年期精神科の部長に
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は、40代の気鋭のラカン派臨床家であるマチア

ス・ゴログ医師が就任している。氏は摂食障碍に

ついての現象学的研究で医学博士号を取得してい

る4)。

フランスでは医学博士号においても良き伝統が

継承されているのを知り、この国の堅実な英知を

感じる。日本で精神分析系の精神科医が児童精神

科の主要ポストに就くことは先ずないと思う。筆

者は日本でまずもって児童・青年期精神医学の領

域において精神分析、精神病理学の知の重要性を

知ってもらうことを切に希望する。

フランスの動向は例外かもしれないが、アメリ

カにおいて認知科学のパラダイムが抬頭している

とはいえ、研修医は精神分析の素養をもつことが

必須課題になっていることを述べておかなければ

ならない。さらにアメリカの精神療法の領域で

は、精神分析学会、児童・思春期学会などが合同

で委員会を作り、「DSM-５と ICD-10を補完する

ことを目指して編集した」と銘打たれた『精神力

動診断マニュアル』第２版12)が、DSM-５刊行

から４年後の2017年に出版された。『DSM-５

精神疾患の診断・統計マニュアル』1)を凌ぐ1,078

頁に及ぶ大著である。編集、執筆には精神医学者

もかかわって、児童期から成人期まで事例を提示

して論じられ、かなり充実した内容になってい

る。現代精神医学の非人間化作用（dehumaniza-

tion, N アンドレアセン）に対処する動きと受け

取られ、注目に値する。精神科診断において、

『精神力動診断マニュアル』を参照すると、平板

化した見方に奥行きが与えられ、患者の個別性に

配慮した診断に繋がる可能性があることだろう。

わが国では『精神力動診断マニュアル』の存在は

少なくとも臨床現場ではほとんど知られていない

ように思う。邦訳され、DSM-５と併用されるな

ら発達障碍偏重の臨床もだいぶ変わることだろう。

わが国では、コロナ禍以後一層のこと精神科薬

物療法の実際について何の抵抗もなく、製薬会社

のスタッフから、大学病院など教育病院について

いえば指導医さえ、製薬会社の教えを何のためら

い無しにありがたく受けることが平常化している

施設が多いように思う。産学協同を批判した世代

に属す者からすると、患者に処方する薬について

何よりの指南役を製薬会社に求める姿勢は怠慢と

いう思いを禁じ得ない。

Ⅱ パーソナリティ症 vs ASD

ここで話題を、大胆で斬新な機軸を打ち出した

ICD-11パーソナリティ症に転じたい。アスペル

ガー障碍をパーソナリティ症から考える議論を呼

び起こす布置をもっており、しかも両者をどう区

別するのかという問題意識からである。

１）パーソナリティ症の定義

パーソナリティ症は、「自己」と「対人関係」

の二つの側面から、それぞれの機能障碍、つまり

「自己の側の機能」（functioning of aspects of the

self）の障碍と「対人関係機能」（interpersonal

functioning）の障碍によって定義される9)。そこ

にはパーソナリティ機能（personality function-

ing）を、①安定し一貫したアイデンティティを

もつ、②自分の存在に肯定的な価値を見出す、③

将来へ向け自分で計画を立てる自主性をもつと

いった「自己機能」を保持し、①他者と互いに親

密な関係を確立できる、②他者の観点を理解でき

る、③他者との対立に首尾よく対処できるといっ

た「対人関係機能」を保持できることに求めると

いう前提が見て取れる13) (pp. 553, 555）。精神医

学の教科書において正常なパーソナリティの在り

方が踏み込んだ仕方で明示されたことは特筆すべ

きことである。

ICD-11におけるパーソナリティ症の診断基準

についていくつか取り上げる13) (pp. 554-5）。

① ｢自己の側の機能の問題および／または対人

関係機能不全を特徴とする障碍が長期にわたっ

ていること」（下線筆者、以下同様）。

パーソナリティは自己の側と対人関係の側が切

り離し難く密接に繋がって成り立っている以上、

いずれにも問題があることが多いと思われるが、

自己機能あるいは対人機能障碍のいずれかがあれ

ばよいとして、両方がともに障碍されていること

は必ずしも要求していない。

② ｢障碍は、長期にわたり持続している（例、

２年続く）」。

長期に続くといっても、「２年」以上という規
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定はかなり短いと思われる。パーソナリティ機能

の評価にしてはやや短期間の障碍でパーソナリ

ティ症の診断がつけられることになる。そのた

め、これまた過剰診断が危惧される。

③ ｢障碍は、認知、情動体験、情動表出のパ

ターン、および適応不良な行動（たとえば、柔

軟性を欠く、または統制が悪い）に表れる。た

だし、そのようなパターンの表出は、特定の種

類の状況により一貫して生じうる一方、他の状

況では生じないこともある」。

④ ｢障碍は、個人的および社会的状況を通じ現

れる（つまり、特定の関係性や社会的役割に限

定されない）。もっとも特定のタイプの状況に

おいてだけいつも引き起こされることはある。

パーソナリティ症は、従来、青年期または成人

期早期から現れ、社会に適応不全をきたす柔軟性

を欠く行動パターンの持続と定義され、当人が置

かれた状況の側は診断学的にはあまり顧慮されて

いなかったように思う。ICD-11は、パーソナリ

ティ機能障碍の発現する領域を、「個人生活、家

族生活、社会生活、学業、職業」などと明細化し

て、障碍は原則、「個人的および社会的状況を通

じ現れ、特定の関係性や社会的役割に限定されな

い」とすべての生活領域で現れるとしつつ、留保

として「そのようなパターンの表出は、特定の種

類の状況により一貫して生じうる一方、他の状況

では生じないこともある」と、特定の生活領域に

限って障碍が発現するパーソナリティ症もあるこ

とを認める。

例えば思いつくままにあげれば、家庭では自己

機能や対人関係機能は問題ないのだが、職場や学

校で仲間と共感的な関係が確立できず、仲間に対

し暴力的になってしまい、周囲が迷惑するといっ

た問題が２年以上続いている事例は、パーソナリ

ティ症の診断が考慮されることになる。たしか

に、当人にとって負荷がかからない状況では、自

己機能や対人関係機能の障碍が露呈しない事例は

ある。どの生活領域で問題になるかに注意する姿

勢は、パーソナリティ症の内実を知る上で有益だ

と思われる。

もっとも、人間が生まれてからのパーソナリ

ティの成長には個々人で違いがあることをふま

え、思春期の診断には慎重を期すべきであること

も、除外診断基準の形で次のように明言されてい

る。

⑤ ｢パーソナリティの異常を特徴づける行動パ

ターンが発達的に適切であれば、パーソナリ

ティ症の診断はつけるべきではない（例えば、

思春期において独立した自己同一性を築く途上

で生じる悩み、問題行動）。社会政治的衝突を

含む社会または文化的要因で説明されるもの

も、パーソナリティ症の診断はつけるべきでは

ない」。

確かに思春期において、アイデンティティを

確立していく途上で自分の存在に肯定的な価値

を見出せず、悩み、親に対し反抗し、親や同胞

と共感的な関係が結べない青年は珍しくない。

引きこもりも生じる。そうした自己機能あるい

は対人関係機能に支障をきたす期間がたとえ２

年以上続いても、思春期における許容される

パーソナリティ機能の逸脱と診る姿勢は好感が

もてる。そこにも状況論的な動的視点が盛り込

まれていることがわかる。

｢付加的臨床特徴」の項目では、パーソナリ

ティ症の発症要因について言及がなされ、「定

型的なパーソナリティ成長に必要な周囲からの

適切な援助が受けられないと、（遺伝的かつ神

経生物学的過程を反映する、生得的と考えられ

るパーソナリティの側面である）気質（tem-

perament）を基礎に現れる傾向がある｣13) (p.

564）と述べる。つまり、生まれてからの養育

環境における虐待などの幼少・児童期の逆境体

験などが、他の精神疾患でもあてはまることだ

が、パーソナリティ症のリスク因子としてあげ

られている。パーソナリティ症が、生物学的素

因としての気質と個人が直面する出来事・状況

との相互作用のなかで、自己の社会化に不全を

きたし、顕在発症するという考え方が明確に表

明されていることは意義深い。そこにも状況論

的な動的視点が認められる。

２）軽度・中等度・重度パーソナリティ症、状況

論的・動的視点

パーソナリティ症は、重症度から、軽度、中等
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度、重度に大別される。その基準は、①自己側面

の機能における障碍の程度、その障碍が及ぶ範囲

②対人機能の障碍の程度、その障碍が及ぶ範囲

③情動面、認知面、および行動面に顕在化する

パーソナリティ機能不全が及ぶ範囲、重症度およ

び慢性度 ④これらのパーソナリティ機能不全に

よって、苦痛や個人生活、家族生活、社会生活、

学業、職業あるいは他の重要な機能領域における

機能障碍が引き起こされている程度である13) (p.

555）。

軽度・中等度・重度パーソナリティ症のそれぞ

れについて、診断に必要な特徴が自己機能、対人

関係機能に主眼をおき、具体的に示されている。

例えば軽度パーソナリティ症では、以下のよう

に診断に必要な特徴があげられる。

｢障碍は自己機能のいくつかの領域でみられる

が、すべて障碍されているわけではない」（たと

えば、自主性の問題はあるが、アイデンティティ

や自己価値については安定性と一貫性があり、問

題ない）「あるいは、障碍はすべての領域でみら

れるが重症度は軽度である。また障碍は状況に

よっては表面化しない場合もある」。「多くの対人

関係において問題がある。あるいは、期待される

職業上あるいは社会的な役割を果たすうえで問題

がある。しかし、維持できている関係もある、す

べての役割が遂行できていることもあれば、一定

の役割は遂行できている場合もある」。「パーソナ

リティ症の具体的な表れの程度は、通常軽度であ

る」「軽度パーソナリティ症では、典型的には著

しい自傷や他害は生じない」「軽度パーソナリ

ティ症は、個人生活、家族生活、社会生活、学

業、職業または他の重症な機能領域において著し

い苦痛または機能障碍を引き起こしうる。それは

特定の領域に限定されるか（たとえば、愛の関

係、雇用）、あるいはより多くの領域でみられる

がより軽度である｣13)(p. 556)。

これをふまえ、軽度パーソナリティ症の具体例

がいくつか提示される。

例えば「自己肯定感を傷つけられると回復が困

難である」、「ほんの些細なつまずきにも対処が困

難である」、「上司や同僚と葛藤をもつが、仕事は

続けられる」、他者と「途切れてしまう関係にな

るが、より一般的には間欠的あるいは頻繁なマイ

ナーな衝突が特徴である」、「ストレス下では状況

や対人関係の把握にいくらか歪みが生じることが

あるが、現実検討は保たれる｣13) (p. 556）など。

以上の具体例から窺われるように、ICD-11の

パーソナリティ症は、個人とその人が置かれた状

況との関係に注目し、自傷や他害までの逸脱行動

には至らず、人間としての最低限の掟は守れるレ

ベルである。そして（負荷がかからない）「状況

においては表面化しない場合もある」一方、「ス

トレス下」といった特定の状況、特定の生活領域

で初めて自己機能や対人関係機能の障碍が露呈す

るといったように、個人が置かれた状況との関係

性に注目した柔軟性をもつ動的理解をする姿勢を

示している。そこには、個人のパーソナリティの

パターンは、生物学的素因をもった個人と家庭・

学校・職場といった種々の環境とのあいだの絶え

ざる相互作用のなかで生成するという考えが根本

に控えていることがわかる。

職場等での要求水準があがった現代社会におい

て、難治性ないし遷延性のうつ病や不安症が増え

ている。そうした事例で、パーソナリティの病理

が伏在していることが少なくない。その意味で、

ICD-11パーソナリティ症の理解における状況論

的・動的視点は意義があると考えられる。パーソ

ナリティ症との鑑別疾患の項目では、気分変調症

と気分循環症もあげられ、パーソナリティ症の診

断もつく事例があることを認め、必要に応じ併存

診断も可能としている。そうした併存の場合、

パーソナリティ機能の障碍は軽度のレベルが多い

と思われる。

中等度パーソナリティ症においても、状況論

的・動的な視点が明確にみられる「危機に陥る

と、自己感は整合性を欠くことがある」「つまず

きがあると、情動を統制できなくなり、しばしば

非常に感情的になり、簡単に諦めてしまう」「ス

トレス下では状況や対人関係の把握に大きな歪み

が生じることがある」、つまり「軽度の解離状態

あるいは精神病様の思い込みや知覚（たとえば、

被害観念）が生じることがある」などの具体例が

それである13) (p. 557）。自傷や他害行為が出現す

るパーソナリティ症の事例については、その重症
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度は中等度レベル以上とみており、パーソナリ

ティ症においてはじめて現われるとみている13)

(p. 557）。

パーソナリティ症が発現する生活状況として、

「仕事」と並び「深刻な混乱、ないし不適切な服

従を特徴とする愛の関係」もあがっている。この

愛の関係の領域に限局されるパーソナリティ症も

想定されていることが考えられる。新聞紙上をに

ぎわすストーカー行為を繰り返す事例などが、そ

の例となるのではないか。

重度パーソナリティ症においても、「ストレス

下では状況や対人関係の把握に極度の歪みが生じ

ることがある。解離状態あるいは精神病様の思い

込みや知覚（たとえば、極度の被害的な反応）が

しばしば生じる」などの具体例が記述されてい

る。また、重度パーソナリティ症では、「他者と

の共感性が欠如し、一方的で、他者と喧嘩にな

り、暴力を振るう行動に出る13)(p. 558）などと、

人間として不可欠な掟が侵犯される病理に達する

ことが示されている。解離症や急性一過性精神症

などの診断でもって事例化する病態において、

パーソナリティ症、それも中等度ないし重度レベ

ルのパーソナリティ機能の不全が基礎になってい

る事例は確かにあると思う。伝統的に重症神経症

と呼ばれた神経症は、その根底にパーソナリティ

機能の深い病理があると考えるよう促す。この点

は、精神分析が明確にしたところである。ICD

における状況論的・動的な視点は、フロイトに

よって初めて正式に提出された神経症の術語は完

全に消えてしまったが、遡れば精神分析の視点と

重なる部分があるといえる。

診断についていうと、軽度パーソナリティ症で

は、パーソナリティ機能の障碍が顕在化する状況

として、職場、さらに愛など１つの生活領域に限

定される事例についても診断が可能とする見解を

示している。これは従来のパーソナリティ症の診

断に大きな変更をほどこす分類といえる。ICD-

11では「広汎な生活領域」において出現するとい

う規定が棚上げされた分、診断閾値が下げられ、

パーソナリティ症の過剰診断の可能性があるよう

に思う。遷延するうつ病や不安症などの病態把握

には有用かもしれないが、パーソナリティ症の診

断が下されることにより、スティグマを助長する

ことが危惧される。

こうみてくると、ASD についてそのパーソナ

リティ機能を評価するなら、パーソナリティ症の

診断がつく事例がかなりあるはずである。そのた

め、とりわけ青年期や成人になって初めて顕在発

症したとされる高機能 ASD については、パーソ

ナリティ症との鑑別をめぐり議論を呼ぶことが考

えられる。

個人に課される生活課題が上昇している現代、

これをクリアできない人が増えるのは当然の成り

行きである、この適応不全群が、発達障碍、

ASD と診断され、この新たな診断事例が増えて

いる側面は否定できないだろう。今後、パーソナ

リティ症の診断が加わってきて、ASD 特にアス

ペルガー障碍とパーソナリティ症の両方の基準を

満たす事例が問題になってくるのではないだろう

か。

そもそも病態の基本的な把握の仕方からして、

ASD とパーソナリティ症には共通性が多い。ま

ず、ともに対人関係機能の在り方に注目するの

で、人格構造に焦点をあてることで共通してい

る。次いで、顕在発症の引き金につき ASD では

学校などに入学する「慣れない経験」や「危機」

に直面する状況、かたやパーソナリティ症では

「ストレス下」の状況とそれぞれ言い表し、内容

的には重なる発病状況が提示されている点でも共

通している。

軽度パーソナリティ症の具体例を再び引用する

なら、ある状況で、例えば職場で上司に注意され

て「自己肯定感を傷つけられると回復が困難であ

る」、職場でのミスといった「ほんの些細なつま

ずきにも対処が困難である」、職場の仲間と「途

切れてしまう関係もあるが、より一般的には間欠

的あるいは頻繁なマイナーな衝突が特徴であ

る｣13) (p. 556）といった対人関係、これに代償的

な性状をもつゲーム依存などの反復的行動や過剰

な確認などの強迫的行動が加わると、青年期ある

いは成人期 ASD の診断を考慮する必要が出てく

る。また中等度パーソナリティ症について提示さ

れる、「危機に陥ると、自己感は整合性を欠くこ

とがある」「つまずきがあると、情動を統制でき
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なくなり、しばしば非常に感情的になり、簡単に

諦めてしまう」「ストレス下では状況や対人関係

の把握に大きな歪みが生じることがある｣13) (p.

557）といった自己機能の不全が加わる対人関係

不良も、これに反復的行動ないし強迫的行動が加

わると、青年期 ASD あるいは成人期 ASD の診

断を考慮する必要が出てくる。さらに「個人が自

身、他者および周囲について体験したり考えたり

する様式における少なくとも２年間にわたる困

難」、「社会、職業、および対人関係で顕著な断絶

を引き起こすほどには重度でないか、あるいは特

定の関係性または状況に限定される」対人関係不

全は、青年期 ASD でも認められることもあるだ

ろう。

３）幼児期に出現するパーソナリティ症の前兆

興味深いことに ICD-11では、生涯縦断的な問

題意識からパーソナリティ症の前兆が幼児期に出

現することも認めている。青年期前の子どもでも

「顕著な不適応的な特性が観察されることはあ

り」、これが「青年期および成人期のパーソナリ

ティ症の前兆」とみなされる事例もある。たとえ

ば、「共感性の欠落（非社会性の一側面）や完璧

主義（制縛性の一側面）が、非常に幼い子どもに

もみられることがある」という見解も表明されて

いる13)(p. 566)。もしも「共感性の欠落（非社会

性の一側面）や完璧主義（制縛性の一側面）が幼

児期に現れるなら、DSM-５に照らせばすぐさま

ASD の診断が下されることだろう。しかし

ICD-11は「パーソナリティ症の前兆」と診る見

地もあることを表明しているのである。この種の

幼児期事例について、ASD とパーソナリティ症

の診断が重なることは、二つの臨床単位が病態と

して強い近縁性をもって構想されていることにな

るのは明らかだろう。

ICD-11における ASD とパーソナリティ症の鑑

別に関し、ASD の項では、「一部の自閉性障碍を

持つ患者に認められる、社会的交流、また社会的

相互性の技能が制限されているため、自己の関係

性を築き、維持することが困難なのは、一部の

パーソナリティ症の困難に類似するかもしれな

い」としつつ、「しかし、パーソナリティ症は、

自閉スペクトラム症とは違い、反復的で制限され

た行動パターンは特徴的ではない｣13) (p. 133）と

述べている。つまり、対人関係障碍では ASD と

パーソナリティ症は共通し、区別がつかないこと

があることを認めつつ、反復的で制限された行動

パターンはパーソナリティ症に「特徴的ではな

い」ことを鑑別点にあげている。しかしながら、

パーソナリティ症の特徴づけでは、「強迫の特徴

を持つパーソナリティ症」が挙げられていること

から、ICD-11が説いている ASD とパーソナリ

ティ症の鑑別はなかなか微妙であることが推察さ

れる。

ICD-11ではDSM-５と同様、ASD の発症時期

を原則的には児童期に求めていることからして、

これをパーソナリティ症との鑑別点に挙げてよさ

そうに思うのだが、この指摘はない。それは、

パーソナリティ症でも児童期に前兆が認められる

事例があることを斟酌してのことだと思われる。

このように厳密に突き詰めていくと、ASD と

パーソナリティ症の境界線は不明瞭になってい

く。パーソナリティ症について ICD-11は、正常

者との連続スペクトラムを構想する構えをみせて

いる。自閉スペクトラム症についても正常者との

連続スペクトラムを仮定することは理論的に十分

可能である。

Ⅲ 統合失調病質（シゾイド）、統合失調気質

（シゾチーム）

ASD とパーソナリティ症の境界を論じる上で

最も問題となるパーソナリティ症は、ICD-11で

は「離隔を伴うパーソナリティ症」と特徴づけら

れるもので、従来のシゾイドパーソナリティ障碍

である。

DSM-５で ASD とシゾイドパーソナリティ障

碍の鑑別の項を読むと、非常に微妙な言い方がな

されていることを付言しておきたい。シゾイド

パーソナリティ障碍の項目において、「シゾイド

パーソナリティ障碍をもつ人を ASD の軽症型と

区別するのは非常に困難であるかもしれない。自

閉スペクトラム症の軽症型は、より強く障碍され

た社会的交流および常同的な行動や興味によって

区別されるかもしれない｣1) (p. 645）と述べら

寄稿論文

95



れ、シゾイドパーソナリティ障碍と ASD 両者の

区別に関し、以前の断言的な表現がなくなり、両

者を区別することは必ずしも容易ではないという

表現が見られる。

さらに、シゾイドパーソナリティ障碍が顕在化

する時期として「小児期と青年期に明らかにな

る｣1) (p. 644）と明記され、小児期において対人

交流や感情表出の乏しさのため、「変わっている

とみなされ、いじめにあうことがある」など例示

している。この記述も発現時期が鑑別点にならな

いことを認めている論拠となるだろう。だとする

と、ASD とシゾイドパーソナリティ障碍は乳幼

児期からして明確な区別は難しい事例が少なくな

いことを示唆する。

日本ではこのところ、クレッチマーによる統合

失調病質（シゾイド）、統合失調気質（シゾチー

ム）の術語、またここから導かれたシゾイドパー

ソナリティ障碍の術語はほとんど使用されなくな

り、死語になってしまった観さえある。つまり、

従来の統合失調病質、統合失調気質の術語、また

ここから導かれたシゾイドパーソナリティ症には

ASD の術語が充てられているのである。統合失

調型パーソナリティ症については、一過性に幻

覚・妄想が出現した ASD などと診断されている

ように思う。

こうした言語使用はスティグマを減らす意義は

あると思う。しかし、これまで統合失調病質（シ

ゾイド）、統合失調気質（シゾチーム）の術語に

ついてドイツや日本でなされた現象学的精神病理

学、また構造論的精神病理学の見地6,7)からの重

厚な人間理解が忘却されていっている。この点は

非常に残念である。

筆者は今でも現在の診断体系では臨床的レベル

で不安症やうつ病、双極性感情障碍、さらに発達

障碍等と診断される患者の一群については統合失

調病質（シゾイド）、統合失調気質（シゾチーム）

のパーソナリティであることを頭に入れ、治療に

あたっている。このような理解を下敷きにして、

毎回の面接が豊かな出会い（Begegnung、フォ

ン バィアー）の機会となっていき、さらにはさ

さやかながら患者との実存的交流（Ｋヤスパー

ス）の境地に達する事例も少なくない。そういう

時、医師、患者はそれぞれ互いに今流行の単純な

「寄り添い」を許さない、いかんともしがたい他

性、単独性を真摯に認めたうえで人間として相互

承認がなされているように思う。発達障碍時代に

入った現代の日本において、臨床現場からこうし

た実存的な次元に拓かれた、あるいは強度の次元

に接する対話が衰退してきているように思える。

精神科では外来予約がすぐ取れずオンライン診療

に頼る事例が散見される。AI が治療者・カウン

セラーになって治療、心理療法をすることさえ行

われ出している。今後ますますそうしたあらたな

媒体を介した治療が増長していくと思われるが、

これでは満足のいく成果が見られない事例もある

ことは間違いないだろう。

Ⅳ AI（人工知能）と親和性をもつ精神科の操

作的診断体系

AI（人工知能）がもてはやされる現代、医療

においては精神科がもっとも相性がいいかもしれ

ない。実際、操作的診断体系、薬物療法ガイドラ

インは、AI を既に頭においていたかのように AI

に最も都合のいいように作成されている。AI に

よる診断、治療は確かに一部の下手な精神科医よ

りましかもしれない。しかしそれは、現在の診断

体系、ガイドラインに即してのことである。筆者

は「怠慢な解決」（Ａアルトー）に甘んじている

日本の精神科診療が AI にとって代わられること

を真面目に危惧する。

われわれは AI が、人間にとって便利で役に立

つ半面で、高度産業社会の利潤追求の論理で動い

ていることを知っておく必要がある。1970年代後

半にミシェル・フコーが論じた国家が国民の健康

を管理する生政治（ビオ・ポリティック)2)は21

世紀に入りその勢いを増していることは間違いな

い。AI は精神科の産業化、国家管理化の動きを

推進する格好な言語機械になるのではないだろう

か。そうした動向を前に、われわれは精神科臨床

実践においてあらたな形の（カントの意味での）

批判（Kritik）の知性が要請されていることを最

後に指摘したい。
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キャリアというマラソンの折り返し点にて考えること：
将来の精神医学、精神医療、神経科学に対する期待

Akira Sawa, M.D.

Johns Hopkins University School of Medicine

Johns Hopkins University Bloomberg School of Public Health

Johns Hopkins Hospital

はじめに

私が最も尊敬する精神科医のお一人である九州

大学医学部精神医学教室前教授の神庭重信先生よ

り、現在私が精神医学、医療に対して考えている

ことを記すエッセイの依頼を受けた。このように

比較的自由なフォーマットで、考えていることに

ついて発表せよとの依頼を日本から受けることは

これまでも数回あった。最初は2007年の日本精神

神経学会での特別講演であり、２回目、３回目は

2013年に行われた日本精神神経学会での特別講

演、並びに世界生物学的精神医学会での基調講演

であった。それぞれ、井上新平先生、神庭先生、

そして武田雅俊先生のご高配によるものだった。

こうした依頼を受けるのが偶然にも精神医学、神

経科学を専攻する医師、医学者としての私のキャ

リアの節目であることに、なんらかのご縁を感じ

ている。事実昨年2024年のことを私は「キャリア

というマラソンの折り返し点」と定義してい

た1)。したがって、今回の執筆は「迷いと悩み多

い自分のキャリアの前半を振り返った時、客観的

に精神医学、神経科学というフィールドを眺めた

ときに何が重要であると考えているのか、そして

それに対して主観的に自分のキャリアの後半はど

うあるべき、と考えているのか」についてまとめ

てみたいと思っている。

今世紀の医学：３つの相

2007年の特別講演はいわば「かけ出しの若手

が、アメリカという地で独立したポジションを

持ったとき、何を思っているか」を発表させてい

ただく機会であった。今世紀にはいった頃は、他

の医学分野と同じように脳疾患に対しても、いく

つかの病理の代表分子を「深く」追求することで

病気の理解が進むに違いない、という期待が高

まっていた。例えばアルツハイマー病における

Aβ、タウ、パーキンソン病におけるシニクレイ

ンがそれに該当する。

一方、2013年ごろは精神医学にとって非常に興

味深い転換期であった。コンピュータやデータサ

イエンスの活用が急に進み、いかに「広く」デー

タを集めるかにも人々の関心が広がった。精神医

学の研究分野では、他の医学分野のように正確に

深く突き詰めていく熱意というよりは、まずは広

くデータを集めてみようということがスローガン

となった。米国にて巨大な寄付をとったプロジェ

クトが世界を支配し、資本主義の論理でこのス

ローガンを強化したこともあった。2013年の講演

記録は日本語での出版がなされたが2,3)、自身で

それを読み返すとこうした時代の変遷にあって、

自分がどういう立ち位置をとったらいいだろうか

ということを思案しているのを見ることができ

る。今世紀過去25年を振り返るに、時代がこうし

た２相に分断されながらも発展してきたことが特

徴的だと思う。

この２相の分断にやや戸惑いを持ち続けていた

私にとっては、2024年の秋に会合を通して知り

あった「米国国立がん研究所」の前所長 Kimryn

Rathmell 先生との対話は、大変興味深いもの
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だった。癌研究の立場から過去25年を振りかえり

ながら将来展望を話された彼女は、親切にも私に

そのスライドセットも共有してくださった。それ

によると、今世紀の医学は過去の２つの時代があ

り、今３つ目の時代に突入しようとしていると。

１つ目の時代（相）を彼女は「vertical, focused

research and care, hypothesis-driven」と表現さ

れ、２つ目の時代（相）を「 horizontal, team

science, data technology, descriptive data- dri-

ven」とおっしゃっている。これらこそが過去25

年を私が眺めたときに、「深く追求」、「広くデー

タを集め」と記述した２つに相当するのだと思

う。そして Rathmell さんはこれからの10〜15年

を「new era, 360°, cross-sector collaborations」

すなわち「新しい時代、深くも広くも兼ね備えた

360度を展望すべき時代」と期待を持ってお話し

をされたのだ。2024年を「キャリアというマラソ

ンの折り返し点」と考えていた私にとっては、大

変勇気づけられるフレーズだった。この３つ目の

時代（相）に、精神医学、精神医療は大きく変革

し、大きな成果を患者さん、ご家族、そして社会

にお届けすることができるだろうか？

精神医学の難しさ、そして期待

精神医学の最も本質的な問題は、疾患の診断基

準が「精神疾患の診断・統計マニュアル（Diag-

nostic and Statistical Manual of Mental Disor-

ders : DSM）」に基づき精神疾患を分類する「カ

テゴリカルアプローチ」に則っており、その分類

が現在も医師の面接頼りで客観的なバイオマー

カーがないことだ。後述するように、医師の面

接、患者さんの全人的理解はどの医学分野でも必

須であり最も重要である一方で、医科学、医生物

学の論理にみあったバイオマーカーの欠落は致命

的だ。私は DSM の表層的批判者ではなく、1970

年代の精神医学の世界的混乱を考えれば、どの医

師でもあるマニュアルに則って診断すれば同じ診

断に至るとする「信頼性（reliability）」を強調

し、そうした診断プロセスや結果における医科

学、医生物学の「妥当性（validity）」を割愛せざ

るを得ない形で、それでも一度は体系的に成立さ

せないといけなかった DSM の歴史的背景、意義

は理解する。しかし、診断基準に医学的妥当性が

低いことで、医科学、医生物学の論理に基づくは

ずであるところの薬物治療においては治療抵抗性

の患者群が多数存在するし、今後 neuromodu-

lation などの治療法を非侵襲的に広げていく上で

もこの問題は大きな障害となる。すなわち精神医

学の難しさは、バイオマーカーなど客観的評価指

標がないことにより信頼性と妥当性の乖離が激し

く、それが他の医学分野とは異なる大きな懸念を

引き起こしていることにある。

実はこの懸念は、今世紀の研究の２つ目の時代

（相）において本質的な問題をひき起こした。「広

くデータを集める」時期の花形の１つは全ゲノム

遺伝学であった。事実私自身も、米国のブロード

研究所より日本の統合失調症患者さんの遺伝サン

プルを健常人のそれと並列して集め全世界的プロ

ジェクトに協力してほしいと依頼されたことが

あった。この試みは、東京都医学研究所の糸川先

生と共同リードをとったことで日本の多くの機関

との協働体制が確立し、総計約１万例近くのコ

ホートとしてまとめることができた4)。この達成

には前向きなことが多い一方で、統合失調症とい

うカテゴリー内での高い「異質性（heteroge-

neity）」を捨象して１つのグループとしてしま

う、「広くデータを集める」タイプの学問の乱雑

さを痛感する機会にもなった。「広くデータを集

める」際に、医科学、医生物学の「妥当性

（validity）」が軽視されているという問題は全ゲ

ノム遺伝学に限られるわけでなく、この２つ目の

時代の研究全体に対する本質的懸念である。この

ような課題を受け、近年、DSM に基づき精神疾

患を分類する「カテゴリカルアプローチ」から、

医科学、医生物学の論理を丁寧に考慮する「ディ

メンショナルアプローチ」へのパラダイムシフト

も議論されることが多くなった5)。

私自身は、「ディメンショナルアプローチ」の

科学的、医学的意義を認めつつも、実際の臨床の

現場での「カテゴリカルアプローチ」の有用性も

考慮するというやや折衷主義的な考えを持つ。統

合失調症の分野では、この分野を長年リードして
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きた古典的雑誌 Schizophrenia Research が2020

年すぎに世界でこの分野に専門的に取り組む40〜

50名に対して、「統合失調症」をどのように考え

るか、という特集を組んだことがあった。私もそ

の中の１名として “Paradigm shift on the con-

cept of schizophrenia that matches with both

academic and clinical needs” と題する論文を発

表したが6)、多くの他の専門家も比較的近い立場

にいるようだった7)。こうした立場は他の医学分

野での「プレシジョンメディスン（precision

medicine）」に近いものである。すなわち、古典

的な診断分類を急激に破壊するわけではないが、

その各分類内での異質性について丁寧に配慮し、

異質性の根拠になるメカニズムに立脚した「バイ

オマーカー」を見つけ、客観的に定義できるサブ

グループを定義しよう、そのために医科学、医生

物学を活用しようというものである。さらなる詳

細については本論文については割愛するが、「深

く」「広く」を対立的２相とするより、360度のバ

ランスある視点を持った新しい３つ目の時代

（相）にこそ、この生産的折衷主義は大きな成果

を生み出す可能性があると期待できると考える。

マルチステークホルダーによるアプローチ：証明

と意味の理解

医学生は学究の始めに「医学とはサイエンスと

アートの融合であり、それらを融合できてこそ良

き臨床、患者診療ができる」と教えられる。これ

は、人間が世界を認識する際に少なくとも２つの

主要な論理によってそれが行われるとする根本的

な考え方を反映するものに思われる。それら２つ

の論理とは「empirical」、「empathic」である。

前者は現在の多くの科学、特に実証主義的な自然

科学の原理であり、「証明（validate）」が論理の

原則である。後者に対する日本語訳はなかなか適

切なものがない（共感という言葉が当てられるこ

ともあるようだが、これは不正確だ）。

「Empathic」の根本には、科学的実証が直接で

きなくとも、人間には相互理解をする能力が本質

的に備わっており、それを用いて物事を説明して

いくことができるとする前提がある。これは、実

証主義の科学における証明に対して、「理解

（understand）」が論理の原則となり、たとえば歴

史の把握などにおいて用いられている。医学は自

然科学の一学問でありながらも、人間をダイレク

トに扱う特徴ゆえ、単に自然科学の「empirical」

の論理のみならず、「empathic」の論理を必要と

し、それら両方のバランスが重要なのだ。

精神医学は医学のなかにあって「empirical」

な論理による学問的体系の組み立てを比較的困難

としてきた分野であったが、精神医学の「プレシ

ジョンメディスン」といえる生産的折衷主義のも

とで、医科学、医生物学を徹底応用、活用する可

能性が広がっていくものと信じている。一方、い

かに empirical な側面が強化されても、精神科の

臨床において最大の問題となる、患者さんが精神

に変調をきたし困窮し、症状を示す「意味」を捉

え、説明することは必ずしも容易ではない。臨床

の現場では、この「意味」の把握なしに正しい治

療方針を決定できないことが多いだろう。しか

し、この「意味」の把握においてはどうしても

「empathic」な論理が必要だ。何が患者さん（一

人の人間）にとって必要なのかを考える「理解」

が求められており、特にそれは治療のみならず、

社会への復帰のプロセスにおいて、さらに重要で

あろう。

２つのマイルストーンが、私がこの問題に対す

る際の助けとなっている。１つは手前味噌ではあ

るが、同僚たちと一緒に翻訳し私が監修者となっ

ているジョンズホプキンス大学の精神科の教科書

である8,9)。これらの本の読者への手引きにて、

私は「empirical」、「empathic」の両者を大事に

できる精神医学、精神医療への期待を述べた。も

う１つは「マルチステークホルダーアプローチ

（multistakeholder approach）」である。ここで

は、精神医学、精神医療の健全な発展を加速させ

るには、アカデミアだけでなく、企業、当事者、

家族、支援者など、多様なステークホルダーの有

機的な連携が不可欠であると信じ、立場は違うが

問題点を共有する人々を相互協働作業者として問

題に取り組むアプローチである。ジョンズホプキ

ンス大学統合失調症センターは多数の部門を融合
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した多分野臨床研究機関であるが、この機関の責

任者として「マルチステークホルダーアプロー

チ」の実践例としてのシンポジウムを毎年行

い10)、また日本では日本医療政策機構との共同

シンポジウムにてもジョンズホプキンスでの実践

例を応用するようにしている11)。

自らのマラソンの前半を振りかえって：良き後半

に向けて

研究に関して言えば、私はSolomon Snyder先

生のもとで物事を「深く」追求するサイエンスを

学んだので、Rathmellさんが定義された１つ目

の時代（相）にはそのスタイルがよくマッチして

いた。一方で、私の基本が臨床精神医学にあった

ことから診断カテゴリー内での「異質性」につい

て心配も深く、「深い」サイエンスをやるだけで

本当の精神医学に近づいていけるのだろうかとい

う疑念も常に自身の中にあった。こうした最も悩

みや迷いの深かった10〜15年前に、立場上はジョ

ンズホプキンス大学のある部門のリーダーになっ

た。大学全体でのリーダーシップグループへの参

加は表層的には上昇気流に乗りかかったかともい

えるのだが、私にはその追い風がどうしても地盤

の強いものに思えなかった。

それゆえ、私は追い風に表層的に乗るのでな

く、全く違う選択をした。10年ほど前のことだ。

それは「何としてでも、自分たちが直接出会った

患者さんからの多軸多階層のデータから、新しい

メカニズムを見つけ本質的発見をしたい。そして

その人々と一緒に協働作業しよう。その結果とし

て得られた良いことを、その方々、そして広く世

界に還元したい」ということだった。これのため

には、自分自身が米国での臨床資格も持ち、自分

たちのチームで患者さんと出会い、コホートを確

立し、ゼロからの「深い」解析をし、最終的には

臨床の場に還元する、ということである。ジョン

ズホプキンス統合失調症センター長の立場は役に

立つこともあったが、実際にやっていたことは地

盤固めの作業、プロセスがほとんどだった。僕が

同僚と共にコツコツ地盤固めをやっている頃、膨

大なデータを、多施設連携活用を通して「広く」

（そして浅く）解析する流れがどんどん広がり、

Rathmellさんが定義された２つ目の時代（相）

のヒーローを次々と生んでいった。それゆえ、

2014年ごろからの８、９年間、これで本当に大丈

夫だろうかと毎日のように悩み、日々が本当に苦

しかった。臨床に時間を使い、コホートをゼロか

ら作るというのでは業績も出ない。しかしようや

く、ここ１、２年、我々のコホートもある程度の

形を持ちながらさらに発展するようになり、世界

の医学展望も Rathmell さんのいうところの３つ

目の時代（相）に入り、ほぼ10年ぶりに自分の

ニッチを見出し始めている。

マラソンでいえば、私は10キロから20キロ地点

でほぼ落伍しかけたといっていいのかもしれな

い。でもなんとか持ちこたえた今、私は１つの大

きな財産を持っている。それは一緒に働いていく

仲間だ。勝ち馬判断のように風見鶏のように近づ

き離れていく方もいたが、これ以上難しいことは

ないほどの困難な時期もずっと継続的に一緒に歩

んでくださる方々がいた。これは奇跡ともいえ

る、というのが本音だ。これ以上の感謝の言葉は

ない。薄氷の上を踏む思いはまだ変わらないのだ

が、キャリアのマラソンの折り返し点を2024年と

し、これからの後半にて本当に良い仕事をしてい

きたいと願っている。今後の20年を考えると、精

神医学の「プレシジョンメディスン」といえる生

産的折衷主義のもとで、医科学、医生物学が活用

され新しい治療法は見つかっていくだろうと、私

は前向きである。この「empirical」の論理の中

で、私自身のグループにおいても少なくとも２

つ、できれば３、４の新薬、新規治療法に根本的

な貢献をすることを目標にしている。ただしそれ

だけでは絶対的に不足であり、いかに「empa-

thic」な側面に対する努力を継続していくかは必

須だ。

私は昔日本に住んでいた時に、かつての東京マ

ラソンのコースであった港区田町駅付近に住んで

いたこともあり、時々マラソンを見に行ってい

た。最も印象的だったのは、1991年の世界陸上の

男子マラソンだ。あまりに暑い日で脱落者も続出
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した。この日、前半にはとても地味な存在だった

が、後半からじわじわ頭角を表し、最後の登り坂

からは信じられないような独走をした選手が優勝

した。医療、医学はレースでなく、患者さんやご

家族のために地道に行う「サービス」ではある

が、この時のあまりに圧倒的な最後の走りは私に

勇気を与えてくれている。このレースと違う点が

もう１つあるなら、医療、医学はチームプレーで

あるということだ。上述のように私は、私たちの

チームの一員として、このチームに誇りを持って

いる。この勇気と誇りを持って、医師として人間

としての矜持を深い感謝の念と共に持って、ぜひ

キャリアのマラソンの後半で頑張っていきたいと

思っている。

追記

本論文では、かつて私自身のホームページにて

発表した文章を再活用している箇所があることを

お断りいたします12,13)。図については Kimryn

Rathmell 博士が作成されたスライドを２次使用

の可能性があることの許可をいただいた上で、そ

こから本論文用に改変、再作成したものであるこ

とをお断りいたします。その図の作成には Ms.

Yukiko Y. Lema のお力を借りました。また、私

どものセンターの活動に参加してくださっている

全ての方々に感謝します。
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図１ ３つの相を持って進展してきた今世紀の精神医学

｢米国国立がん研究所」の前所長である Kimryn Rathmell 博士は、21世紀の癌研究の

発展を過去４半世紀の２相と、それらを統合した今後の第３相について、お話しされる

ことがあった。彼女との対話を通し、彼女が作成されたスライドのフォーマットから、

精神医学、精神医療、神経科学にも適用されるエッセンスを抽出し、ここにまとめた。
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当事者は今の精神医療に何を求めているか
―オンライン診療について―

一般社団法人精神障害当事者会ポルケ 代表理事 山田 悠平

キーワード：障害者権利条約、オンライン診療、共同創造

はじめに

日頃の当事者活動の柱として、国連障害者権利

条約の実施がある。この条約のスローガンに「私

たち抜きで私たちのことを決めないで」というも

のがある。これは、条約がつくられる過程で障害

者コミュニティから盛んに言われたところだが、

当事者抜きに物事が決められてきたこれまでのあ

り方へのアンチテーゼも含まれる。つまり、精神

医療についても当事者のニーズを踏まえた方向性

のあり方が求められている。現行の精神医療は、

「私たち抜きに私たちのことを決めないで」とい

うあり方にどこまで適っているだろうか。

日本政府は2014年に同条約を批准し、その履行

状況について2022年に国連障害者権利委員会の審

査を受けた。たとえば、国連障害者権利条約第25

条は、障害者が障害のない人と同等に、差別なく

保健医療サービスを受ける権利を定めている。委

員会の総括所見では、日本の医療分野における障

害者差別の課題として特に精神科医療の制度上の

立てつけについて言及している。総括所見におい

て、現行の精神保健及び精神障害者福祉に関する

法律（精神保健福祉法）において精神科医療が一

般科医療から分離されている制度および地域社会

に根ざした十分な保健サービス・支援が欠如して

いる点について、委員会は懸念を示している。こ

れは、精神科医療のみが特別扱いされ、制度的に

区別されている状況自体が、障害者（この場合、

精神障害のある人）に対する構造的差別を招いて

いるとの問題意識によるものだ。また委員会は、

障害者が医療施設や医療情報を利用しにくい状

況、医療従事者による障害者への偏見、合理的配

慮の欠如なども指摘し、これらが精神障害者に

とって医療アクセス上の大きな壁になっていると

指摘している。

近年、筆者が具体的な提言アクションとして精

神科領域におけるオンライン診療の選択肢の普及

がある。本稿では医療アクセスの権利保障の観点

からこれについて論じてみたい。

当事者からの期待の声

情報通信機器を用いて患者と医師がリアルタイ

ムで対話し、診療を行う形態であるオンライン診

療（遠隔診療）は、日本では1997年に医師法20条

に関する通達で「直接の対面ではない遠隔診療も

診療として認められる」ことが明確化され、当初

は離島やへき地への限定的な適用からスタートし

た。2015年には厚生労働省が「遠隔診療は離島・

僻地に限らない」とする方針を示し、2018年には

「オンライン診療の適切な実施に関する指針」が

策定されて同年の診療報酬改定でオンライン診療

料が新設された。以降、オンライン診療の保険適

用範囲は段階的に拡大され、診療報酬上の評価も

見直されている。ただし2020年以前は原則「初診

対面」が求められ、オンライン診療は再診等に限

定されていたため、精神科領域でも積極的な導入

は進んでいなかった。転機となったのは新型コロ

ナウイルス感染症（COVID-19）流行下の特例措

置である。2020年４月以降、感染拡大防止の観点

から時限的にオンライン診療の規制が大幅に緩和

され、初診から電話や情報通信機器による診療・

処方が医師の判断で可能となった。この特例措置

によって、精神科でも電話再診やオンライン診療

を利用するケースが一時的に増加し、患者の利便

性向上に寄与したとされる。厚労省の調査によれ

ば、COVID-19流行に伴う特例措置でオンライン

診療の利用は当初急増したが、その後の伸び率は
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緩やかで、依然として広く定着したとは言えない

状況である。

精神科領域でのオンライン診療に対して、当事

者の声やニーズは多様であるが、総じて「利用を

望む肯定的な声」が大きくなっている。COVID-

19で日本社会が大きなパニックに襲われていた

2020年４月に精神障害当事者会ポルケが実施した

「精神障害がある人の新型コロナウイルスの影響

後の生活に関するアンケート調査」（有効回答371

件）では、オンライン診察を利用したいと考える

患者が一定割合以上いることが明らかになった。

通院に心理的・身体的な負担を感じている当事者

にとって、自宅から診療を受けられるオンライン

診療は大きな魅力であり、「医療アクセスの環境

がより充実するのでは」と期待する声が寄せられ

ている。

従来から、実際にオンライン診療を利用した当

事者からは、利点に関する具体的なポジティブな

感想が数多く報告されている。例えば、ある当事

者は「妊娠・出産と重なり通院が大変な時期でも

オンラインで診療を受けられてよかった」と述べ

る。「病院の待合室にいる時間は緊張するので、

オンラインだとそれが無くて嬉しい」という声

や、「自身の引きこもりの経験から、外出が困難

な人にとって、画面越しでも治療を継続できるこ

とに大きな意味がある」「強制入院を経験した中

で病院に行くのが怖い。オンライン診療だとまだ

安心」といった精神障害や精度を背景にした意見

もあった。さらに、「仕事と通院の両立が難しく

通院を中断した結果、症状が再発してしまった。

同じような患者のためにもオンライン診療は非常

に有効で、治療のハードルが下がることを期待し

ている」という切実な声も聞かれた。家族の声と

しても、「在宅介護・支援をしながら治療を続け

られる」「移動介助の負担が減る」といった歓迎

の意見があるようだ。日頃より地元の地域活動で

お世話になっている人からは「精神科受診への第

一歩を容易にするツールとしてオンライン診療は

歓迎されるのでは？」という意見をもらったこと

がある。

これらのコメントに共通するのは、オンライン

診療によって通院の負担や精神的ハードルが下が

り、結果的に治療の継続や早期受診につながると

いう期待感である。

精神医療におけるオンライン診療の検討状況

他方で、数年のオンライン診療の法的枠組み・

規制に関して、精神科領域では慎重な姿勢が見ら

れた。筆者が当事者委員として参画の機会を得た

検討会で作成された「情報通信機器を用いた精神

療法の指針」（厚生労働省令和４年度障害者総合

支援事業）では、精神科の初診におけるオンライ

ン診療は原則行わないなどとされている。

しかし、オンラインによる精神療法への有用性

を示すエビデンスが再評価されて、政策的にもオ

ンライン診療の活用促進へ舵が切られつつある。

たとえば、国内外の研究では、精神科領域のオン

ライン診療は対面診療と比較して治療効果や継続

率に有意な差がないことがメタ分析等で示されて

おり、国内でも慶應義塾大学らのグループによる

複数疾患対象の無作為化比較試験でオンライン診

療併用の有効性が確認されている。この試験で

は、オンライン診療を組み合わせた群で患者の

QOL 指標が対面群に劣らず、むしろやや上回る

傾向があり、通院時間・費用の削減といった利点

が明確になった。有害事象の発生率にも差はな

く、安全面でも大きな問題は認められなかった。

こうした当事者のニーズやエビデンスの評価を

受け、政府は制度面の整備に着手している。2023

年６月の規制改革実施計画（閣議決定）では、

「精神科・小児科等でオンライン診療が技術的に

可能でも診療報酬上認められていない項目がある

ため普及の妨げになっている」とし、精神科領域

でオンライン診療の報酬評価の見直しを検討する

よう求めている。また、現行指針で禁じられてい

る初診からのオンライン精神療法についても、患

者団体や研究者から強いニーズがあること、欧米

では初診から実施されていること、国内外で有用

性のエビデンスがあることなどから、安全性・有

効性を検証したうえで指針の改定を行い、初診・

再診ともオンライン診療をより活用できるよう見

直す必要が言われている。

現時点（2025年）における実施状況としては、

オンライン診療を提供する精神科クリニックや病
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院は徐々に増えてきているが、全体から見ればま

だ限られています。特に地方ではインターネット

環境や人員の問題から導入が進まない例もある。

一方で都市部では、一部のメンタルクリニックが

積極的にオンライン診療を取り入れ、新患受付や

再診フォローに活用している。また民間企業によ

るオンラインカウンセリングサービス（医療では

なくカウンセリング領域）なども登場し、従来支

援にアクセスしづらかった層へリーチする動きも

見られる。ただし、オンライン診療は保険診療と

して行う場合には診療報酬点数が対面より低めに

設定されていることもあり、医療機関の採算上の

インセンティブが十分でない側面もある。今後、

診療報酬上の評価改善や機器・通信環境の整備、

医師・患者双方への啓発が進めば、精神科オンラ

イン診療の利用はさらに広がっていくと期待され

るのではないだろうか。

オンライン診療に関する課題の解決も必要

当事者のニーズが認められる一方で、当事者が

感じている課題感も存在する。例えば「画面越し

だと医師にうまく症状を伝えられているか不安」

「機械の操作に不慣れで緊張する」といった声や、

通信トラブルへの懸念がある。特に高齢の患者な

ど IT リテラシーが十分でない場合や、逆に若年

層でも重い症状で対話が難しい場合など、オンラ

イン診療が万能ではない点は考慮しなくてはなら

ない。また「自宅から診療を受ける場合、同居す

る家族に話を聞かれないか心配」「プライバシー

を守れる環境を整えるのが難しい」という指摘も

ある。実際、精神科医療ではプライバシー確保と

信頼関係の醸成が非常に重要であり、自室であっ

ても家族がそばにいる状況では本音を話しづらい

ケースも考えられる。当事者からは「オンライン

診療を利用する際の環境づくり（通信環境）を支

援してほしい」といった意見も挙がっている。

総じて、精神科オンライン診療に対する当事者

のニーズは高く、肯定的評価が多い一方で、安

全・安心に利用するためのサポート（技術的支援

やプライバシー配慮）や、診療の質保証に関する

不安の解消が課題として残っている。当事者とし

てはオンライン診療を自身の状態に合わせて上手

に活用し、対面と併用しながら継続的に治療を受

けたいという希望が多いのではないだろうか。も

ちろん、オンライン診療それ自体は選択肢のひと

つであることが適当であるし、利用を望まない人

にまで強いられることはあってはならない。冒頭

述べてきた障害者権利条約25条の実施の観点か

ら、オンライン診療の普及については、身体科と

同様の基準で制度設計上、推進されることが望ま

しい。

まとめ

本稿では、オンライン診療の可能性について

縷々述べさせていただいた。振り返ると、精神医

療のありかたそのものをより前向きに考える経験

が筆者にとっては稀有である。これまでの精神医

療についてなにか訴える際には、どこか被害者の

立場であることが多かった。確かに、非自発的医

療や侵襲的な医療や精神科病院での生産虐待の問

題など大きな課題は積み残されている。「私たち

抜きに私たちのことを決めないで」については、

「これはおかしい。やめて欲しい」といったネガ

ティブな実態をなくすためのものだけではなく、

「こうあってほしいという」といった希望や願い

を叶えるようなものがあるのではないか。今のあ

り方を脱構築しつつ、これからの新しいあり方に

むけて共同創造が期待されている。本稿で取り上

げてきた精神医療におけるオンライン診療の普及

は、当事者のニーズとエビデンスに適う制度設計

を構築するという観点で、今後の精神医療のあり

方を考える象徴的な出来事だと考えている。
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高齢者の不眠と過眠、その背景にある
神経基盤に関する考察

秋田大学大学院医学系研究科 精神科学講座 教授 三島 和夫

神庭：ご参加いただきありがとうございます。

本日は、秋田大学大学院医学系研究科精神科学

講座 教授の三島和夫先生にお越しいただいてお

ります。先生は、秋田大学医学部医学科をご卒業

後、精神科学講座助教授を経て、米国へご留学さ

れ、2002年バージニア大学時間生物学研究セン

ター研究員、2003年スタンフォード大学医学部睡

眠研究センター客員准教授、そののち2006年から

は国立の精神・神経医療研究センター睡眠・覚醒

障害研究部 部長をお務めになり、2018年から現

職および秋田大学の附属病院 副院長、臨床研究

支援センター長、そして岩手医科大学の客員教授

を務めていらっしゃいます。

先生は睡眠学会、生物学的精神医学会の理事、

老年精神医学会、臨床精神神経薬理学会、日本時

間生物学会等の評議員、日本精神神経学会の代

議員、日本学術会議の連携会員、そして WPA

（World Psychiatric Association）のボードメン

バー、World Sleep Society のボードメンバーな

どをお務めです。

また、ガイドライン診療マニュアルの作成にも

数多く携わってきていて、睡眠薬の適正な使用と

休薬のための診療ガイドライン、睡眠障害治療薬

の治験ガイドライン、精神科薬物療法の出口戦略

ガイドライン、精神科薬物療法の出口戦略ガイド

ライン実践マニュアル等があります。その他にも

数多くの政府の審議会や、PMDA の専門委員長

などをお務めですが、時間の関係で省略します。

先生からは、『高齢者の不眠と過眠、その背景に

ある神経基盤に関する考察』と題してお話しいた

だきます。大変、楽しみです。どうぞよろしくお

願いします。

三島：神庭先生、大変、丁寧に紹介していただ

き、ありがとうございます。このような由緒ある

研究所のセミナーにお招きいただき、とても光栄

に思っています。神庭先生は私も関わっている

AMED のプログラムオフィサーでもあられ、本

日は非常に緊張してこの地に参りました。さて、

私が、学位研究が終わって次に何を研究しようか

考えていたときに、私のメンターであった大川匡

子先生が、認知症の睡眠と行動障害を研究してい

ました。私は、そのときはまだ研究費などもほと

んどなかったため、手元に何台かあった活動量計

や深部体温計を使って、その当時パートに行って

いた精神科専門病院の認知症病棟で、ひたすら認

知症の患者さんの睡眠や生体リズムのデータを

取っていました。

睡眠時間は年齢とともに短くなるという話をよ

く聞いていたのですが、実際に認知症患者の睡眠

を見ていると、昼夜にわたりかなりよく寝る患者

が多いことに気付きました。最近になって、さま

ざまなコホート研究や病理研究から、認知症では

不眠ではなく過眠を示す患者が存在することが明

らかになってきました。そのことについて、実験

データも含めて紹介できればと考えています。

健常者では年齢とともに総睡眠時間がだんだん

短くなることはよく知られています。これは健康

な方の、実験室の中で取った PSG データです。

実質的な睡眠時間が短くなり、睡眠効率も落ちて

きます。特に、深いノンレム睡眠が減るのが特徴

的です。寝続けられない、ささいな刺激で目を覚

ますなどの中途覚醒が高齢者の睡眠の一般的な特

徴です。

これが、６年前になりますが最も新しい、加齢

に伴う睡眠のパラメータの変化のメタ解析です。

ここでも結論としては同じです。総睡眠時間が減

る、睡眠効率が低下する、中途覚醒時間が増え

る、そして、寝つきにかかる時間はさほど変化し

ないということが、一般的な特徴として示されて
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います。一方で、それ以外の睡眠パラメータには

ほぼ加齢変化はないか、あってもごく軽微です。

グラフ上の一つ一つのドットが一つの研究の平均

値を示しているのですが、このばらつきの大きさ

がむしろ興味深い点です。研究によって同年代の

データでも大きく異なります。恐らくは、参加し

ている被検者のライフスタイルや、体質の差、つ

まり個人差が大きいことを反映しているのではな

いかと思っています。

もう一つ、この手の睡眠研究で最も問題だと感

じていることは、夜中の睡眠ばかり見ているとい

うことです。このスライドのデータはアクチグラ

フで取った睡眠です。アクチグラフの見方は、多

くの先生がご承知だと思います。赤のラインで示

しているものがアルゴリズムで判定された睡眠時

間です。加齢とともに、睡眠のタイミングが早寝

早起き型にシフトするということが明瞭に示され

ています。また、夜間に黒々としたドットが見え

ます。これは中途覚醒です。頻回に中途覚醒し、

トイレ歩行していることが分かります。若い頃に

比べ、寝続けられないということは明瞭に示され

ています。PSG 研究と合致したデータです。

ところが、高齢者の場合は昼間に相当、寝てい

るのです。本人が寝ていないと言っても、例えば

携帯型の脳波計などを使って自宅で調べると、か

なり長い午睡をとっていることがしばしばです。

このライフスタイルの影響が、加齢との睡眠の変

化を測定した研究では、あまりきちんとカバーさ

れていないという点が問題になっています。

これは米国の Sleep Foundation という団体が

調べた調査で、高齢者の睡眠の実態を反映してい

るのではないかと思い、持ってきました。査読付

きのデータではありませんが、若い世代は、午睡

の頻度は100日に満たないくらいでしょうか。睡

眠不足のために週末あたりに午睡をよく取ってい

るのだと思います。もしくは日中の授業中などに

寝ているのかもしれません。この世代では１回の

午睡の長さが非常に長いです。しかし、年齢が高

くなるに従って、睡眠負債が大体、取れてくるの

で、１回の午睡時間は短くなってきます。55歳超

の中高年になってくると、１回の午睡時間は最も

短くなりますが、とにかく頻繁に午睡を取るよう

になります。リタイア世代では、後で紹介するよ

うに、覚醒する力が落ちてくるのです。特に、認

知症の方で覚醒力が低下します。

最初に、認知症の睡眠覚醒障害について紹介し

ます。認知症の場合には、原因が特定できない不

眠や過眠がかなり存在し、かつ、睡眠時間が昼夜

に分散する傾向があることが分かっています。こ

れは少し余談になりますが、私は以前、国立精

神・神経医療研究センターにいたときに、厚生労

働省の保険局から、グループホームと在宅の高齢

者の方で、要介護認定を受けてその後、入所する

方たちの因子分析、要因分析を依頼されました。

アテンダントに24時間ずっとくっついて、１日の

中でその方が何をしているかを調べていく１分間

タイムスタディという、非常に手間のかかる調査

を行いました。

認知症にかかっている方で、最も頻度の高い

BPSD が睡眠障害です。入所する因子としては、

女性であることや、BPSD の中での攻撃的行動が

あるか、また、それよりも昼夜逆転、睡眠症状が

ある場合、入所に至ってしまうことが多いという

ことが示されました。

高齢者の、特に認知症の方の睡眠障害をかなり

詳細に、メイヨークリニックの研究者たちが調べ

てデータ化しています。レビー小体型認知症では

とりわけ睡眠障害が多いことがよく知られていま

す。レム睡眠行動障害もここに挙がっています

が、その他にも周期性四肢運動障害やレストレス

レッグス症候群が、よく合併します。他には睡眠

時こむら返りや睡眠時無呼吸など、さまざまな睡

眠障害が、かなり頻度が高く、かつ、複数併存し

ていることが多いとレポートされています。そし

て問題となるのが、さまざまな診断基準に当ては

め、原因がよく分からない不眠と過眠が最も多い

という事実です。

不眠はともかく、過眠症状を訴えるケースがか

なり多いということは、認知症を専門にしている

先生たちは体感的にご存じではないかと思いま

す。従来、認知症の睡眠構造の変化は、かなりよ

く調べられていて、徐波睡眠量の減少や睡眠効率

の低下、中途覚醒の著しい増加など、通常の加齢

変化をさらに上回る顕著な睡眠の質の低下が生じ
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ます。また、アルツハイマー病の場合にはアセチ

ルコリン活動が低下するので、通常の加齢変化と

異なりレム睡眠が減少し、かつ、レム潜時が延長

してきます。ところが、実は、総睡眠時間につい

ては、減少するという報告もあるものの、あまり

変わらないという報告も混在しています。私が本

当に認知症で睡眠時間が短くなるのか疑問に感じ

ていたということは、冒頭に話したとおりです。

私は、以前、取ったデータをよく見直してみまし

た。アルツハイマー病の患者110名と、エイジ

マッチした健常高齢者43名の、アクチグラフで

取ったデータです。２週間から４週間にわたり

データを採取し、そのうちの45名は長期間追跡を

していたので、異なる病気で複数回、評価するこ

とができています。

このようなデータを見ていくと、確かに夜間の

睡眠時間は健常高齢者群と比較して、FAST 分

類で示すように認知症が進行すると、かなり短く

なります。右側に、異なる病期で測定できた、同

一患者のデータをラインでつないでありますが、

おおむね認知症の進行とともに、夜間の睡眠効率

が低下しています。

ところが昼間の睡眠を見てみると、それと同等

程度に、午睡時間が非常に延びることが分かりま

した。結局、昼夜を合わせた１日の総睡眠時間は

認知症が進行してもほとんど変わりません。同じ

個人で調べても、追跡期間は平均して３年程度で

すが、ほぼ横ばいであることが分かりました。要

するに、これまで夜間の睡眠の質の低下や持続性

の低下など、睡眠時間の短縮といわれていたもの

が、認知症については昼夜に分散してしまい、

トータルの睡眠時間はあまり変わらないのではな

いかというのが私の印象です。そしてその背景要

因として、昼間の覚醒度が低下していることが、

最近の研究で分かってきました。

実際に、このような睡眠パターンをアクチグラ

フで分類すると、本当に昼も夜も寝ない活動型の

方もいますが、昼間に傾眠がちとなりそのために

夜間の睡眠の持続性が非常に悪くなるという方も

相当数います。ほかに睡眠時間帯が定まらず、睡

眠時間がまばらに混在してくる不規則型がありま

す。非常にバリエーションが多く、夜間の睡眠だ

けを見ていては、こうした現象は把握できませ

ん。

これまで認知症の不眠に関しては、催眠鎮静系

の薬剤を中心にしてさまざまな RCT が行われて

いますが、いまだにガイドラインで明確に推奨さ

れる薬物療法はありません。このようなさまざま

なタイプが対象者に混在してくると、催眠鎮静系

の薬剤は効果が出ないというのは当然だと思いま

す。認知症の睡眠診療については、昼夜の睡眠の

評価をした上で、薬物療法を選択することが必要

です。

次に、このような背景にある睡眠覚醒神経核の

器質障害について、レビューをしてみたいと思い

ます。最近、オレキシンの登場以降、脳内の睡眠

覚醒のレギュレーションに係る神経核についての

さまざまな啓発が進みました。基本的に脳内には

多数の覚醒系の神経核があり、恐らく最も強いも

のは、結節乳頭核からのヒスタミン投射系だと思

います。その他にも中脳被蓋あたりからのアセチ

ルコチン系や、青斑核からのノルアドレナリン

系、また、縫線核からのセロトニン系などさまざ

まあり、多くの神経伝達物質は覚醒系に働きま

す。

一方で、睡眠系神経核は数少なく、代表的なも

のは腹側外側視索前野 VLPO です。これらの神

経核群が昼夜で相互抑制かけて睡眠覚醒を引き起

こし、生物時計である視交叉上核がそのタイミン

グに関わっているというモデルがつくられていま

す。アルツハイマー病では、視交叉上核の細胞障

害が、病初期から顕著に進むことが分かっていま

す。また、アルツハイマー病では黄斑変性病や視

神経萎縮も見られやすいので、光同調もうまくい

かず、リズム障害は早期に出てきます。以前行っ

た研究でも、アルツハイマー病ではメラトニンの

分泌が顕著に低下していました。日中の太陽光へ

の曝露が少ないためにメラトニンの夜間の分泌量

が低下することに加えて、24時間に同調できない

ために本当なら夜間にピークが来るメラトニンの

分泌が、昼間にずれ込むことも明らかになりまし

た。

認知症では睡眠系神経核も障害されます。生前

にアクチグラフで睡眠の評価が行われた高齢者
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を、亡くなった後に剖検で VLPO を調べてみる

と、ガラニン含有神経細胞の減少が認められ、か

つ、生前の睡眠の分断化と相関していたという

データが出されています。

また、アルツハイマー病ではアセチルコリン神

経系の機能低下から、レム睡眠の減少やレム潜時

の延長が起こります。レム睡眠の異常が、ADE

の早期兆候として利用できるのではないかという

研究が出てきています。Framingham Heart

Studyによれば、60歳以上の方321名を19年、追

跡したところ、経過中に32名が認知症を発症し、

レム睡眠の割合がより低く、レム潜時がより延長

していることが、その後の認知症発症リスクの上

昇と関連していたということが報告されていま

す。

オレキシン系については、髄液中のオレキシン

濃度と中途覚醒時間等が相関するという有名な

データが JAMA Neurologyで報告されています。

いったんオレキシンが上昇してしまうと、再入眠

困難も含めて夜間の覚醒度が高まってしまい、悪

循環を形成します。

以前から認知症の前駆症状、リスク要因として

の睡眠症状についてさまざまなコホートデータが

出ています。コロンビア大学のコホート研究で

は、睡眠充足感がない、睡眠の持続性の悪さや睡

眠時間の短さが、発症リスクと関連していると報

告されています。ただし、ここ数年で、眠気が認

知症の発症と関連することを示す良質なコホート

研究のデータが出てきました。一つは、ハーバー

ド大学のグループが行った Rush Memory and

Aging Projectの結果です。1,401名の方を、最長

14年にわたり追跡した研究です。この研究では、

アクチグラフによって客観的に推定される日中の

過眠、午睡時間の経時的な変化と、アルツハイ

マー型認知症発症との関連について検討していま

す。その結果、昼寝が１回当たり１時間以上の方

や、昼寝を１日１回以上する方は、そうでない方

に比べて両者とも AD の発症リスクが1.4倍でし

た。夜間の睡眠パラメータを調整しても、昼間の

眠気がリスク要因として残っています。

もう一つが、カリフォルニア大学のグループか

ら出てきたデータです。この研究では、数は少な

いですが、アルツハイマー型の患者10名と、進行

性核上性麻痺の患者９名を対象としています。彼

らは生前に睡眠状態を睡眠ポリグラフで評価でき

ていて、その方たちが亡くなった後に剖検で、皮

質下ニューロンの組織学的な検証を行っていま

す。覚醒系神経核、つまり結節乳頭核や、オレキ

シンの産生細胞がある視床下部の外側領域、青斑

核等々の、変性、脱落が非常に強く、かつ、脱落

の度合いと生前の過眠症状等の関連があったとい

います。

最後に、睡眠薬による認知症リスクについて、

最近のデータを少しまとめてみます。ベンゾジア

ゼピン受容体作動薬は認知機能に影響を及ぼしま

すが、特にワーキングメモリーや注意機能、処理

速度、言語的推論など、さまざまな認知機能が障

害を受けるということが知られています。ベンゾ

ジアゼピン受容体作動薬が認知症のリスクになる

というコホート研究がいくつか出ていましたが、

2018年にはメタ解析の結果が発表されています。

15件のコホート研究で、延べ16万人くらいの参加

者が入っていて、これをメタ解析にかけたもので

す。ベンゾジアゼピン受容体作動薬の常用によっ

て認知症リスクが有意に増加する、そのオッズ比

は1.39倍というデータが出ました。認知症になる

方は、MCIの段階からかなり不眠症状が出てきま

すし、不安症状も出てくるのですが、そうした初

発症状バイアスはどうやら小さいということも示

されています。

ちなみにこれらのコホート研究で解析対象と

なったベンゾジアゼピン受容体作動薬の過半数は

抗不安薬です。一部に睡眠薬も対象薬剤と入って

いますが、ベンゾ系の薬剤と認知症リスクは、主

にストーリーとしては、抗不安薬との絡みで報告

されることが多いです。抗不安薬は日中の活動時

間帯に長く血中濃度が高いレベルにとどまる一

方、睡眠薬は作用時間が短めで、夜間にだけスパ

イキーに血中濃度が上がるため、同等にリスクを

論じてよいのかは、分からない部分があります。

しかし、睡眠薬だけで認知症リスクを見たコホー

トもあり、そこでもやはりリスクありとしている

ものがあるので、やはりリスクはあるものだろう

と私も考えています。
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2023年の新たなメタアナリシスでも、システマ

ティックレビューでも、ベンゾジアゼピン受容体

作動薬で認知症リスクありと、再び結果が出され

ていました。ただし、その論文中にもあるよう

に、認知症診断は確定診断になっていなかった

り、投与されている薬剤の服用のヒストリーなど

が曖昧であったり、全体として論文の質、エビデ

ンスレベルが弱いといわれています。一方、かな

り大型の有力なコホートで、認知症リスクの関連

を認めなかったというコホートもあり、もう少し

データの蓄積を待つしかないのではないかと思い

ます。

患者さんから服用中のベンゾジアゼピン受容体

作動薬について心配だと相談された場合には、フ

ランスのあるコミュニティーで70歳以上の方を対

象に行われた、Gage らのコホートデータを例に

取って説明するようにしています。この調査で

は、ベンゾ系の薬剤を平均６年程度、服用した

方々がいて、そのグループでは100人当たり、観

察期間中に4.8人が認知症になりました。一方で

同じコミュニティーの、ベンゾ系の薬剤を服用し

ていない高齢者では3.2人であり、いろいろ交絡

要因を調整してオッズ比が1.5倍というのが、代

表的なコホート研究の結果です。

そうすると平均追跡期間の９年弱の間に、100

人当たり１人半、認知症が増えるかもしれないと

いう話をして、それについて、服用している患者

さんに意見を聞きます。これを心配だと言う方も

いるので、そのときには少し頑張って、別の薬剤

にスイッチングしていくようにしています。ただ

し、同じ睡眠薬を長年服用しているという方の場

合には、耐性もできていなければ、生き残り効果

ということもあるので、私は無理にやめさせたり

などせず、認知機能のチェックをしながら、「ま

ずは心配せずに飲みましょう」と伝え、そのまま

飲み続けてもらうことも少なくありません。むし

ろ、そちらのほうが多いくらいです。

なぜベンゾ系の薬剤で認知症リスクが高まるの

かは、いまだによく分かっていません。不眠症自

体が認知症リスクを高めるため、不眠を放置する

わけにもいきません。これまで不眠症の方は、ミ

クログリアの活性化や酸化ストレスを誘導するな

どの神経障害を起こすということが、知られてい

ます。特に有名なのは睡眠の質の面、深いノンレ

ム睡眠が減ってくると、有名になったグリンパ

ティックシステムがうまく作動せず、アミロイド

βなどのクリアランスが低下するといわれていま

す。

一方でベンゾ系については、これも動物実験レ

ベルですが、GABAA 受容体の活性化、認知予

備能が低下すると BDNF 関連で話されることが

あります。しかし、いずれも人できちんと実証さ

れたものはありません。仮説の段階にあります。

不眠があって睡眠の質が低下するとグリンパ

ティックシステムの機能が低下することに加え

て、あるベンゾジアゼピン受容体作動薬がグリン

パティックシステムの機能低下を引き起こすとい

う論文が、つい先々月、Cell 誌に掲載されまし

た。

グリンパティックシステムについて概略を説明

すると、脳の細部に入ってくる動脈の周囲に、グ

リアで形成される、血管の周りを取り込むよう

に、脳脊髄液が脳の実質内に入り込む、外側のダ

クトが形成されます。それと同じようなものが静

脈周囲にもあり、ここの動脈周囲の CNS が静脈

周囲のほうに流れ込みます。まるで道路を水で洗

い流すかのように、反対側の側溝である、静脈周

囲に脳脊髄が流れ込み、老廃物と一緒に脳外へ排

せつされるわけです。このようなことが実際に、

細胞密度の高い脳内で起こるのかという批判が随

分ありましたが、最近いくつかの研究で、この脳

脊髄液が間質液となって細胞の周囲に流れ込む際

に、アクアポリン４が活性化し、ここで脳脊髄液

が脳の実質へ能動的に流れ出すということが分

かってきました。脳のグリア細胞の体積が、睡眠

中に60％くらい小さくなり、細胞間隙が拡がり、

徐波睡眠中の0.05ヘルツという非常に細い徐波と

連動して CNS の脈動が起こり、このことがドラ

イブとなってアクアポリン４のチャネルを通し

て、脳脊髄液が間質液となって流れ出していくと

いうのです。私が最近とても驚いたのは、40ヘル

ツの光刺激や40ヘルツの音刺激を与えると、アク

アポリン４のチャネルが活性化し、間質液が増加

するという研究結果です。現在、製薬会社など
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は、認知症の臨床研究を始めているのではないか

と思います。ところが、グリンパティックシステ

ムを発見した研究者のグループが、最近 Cell 誌

で、ゾルピデムを使うと血管運動が抑制されて、

グリンパティックシステムがうまく働かないとい

うことを言いだしたのです。

最後に睡眠薬のスイッチングのデータを紹介し

ます。それまで他のタイプの睡眠薬を飲んでいた

患者が、高齢者の認知機能への影響を心配してレ

ンボレキサントにスイッチングをするときに、リ

アルワールドでは皆どのようにしているのかを、

診療報酬データを使って解析を行いました。

大型のレセプトデータを使い、2020年７月から

2021年12月までの間に、前薬の睡眠薬が単剤で使

われていた方をピックアップし、その後レンボレ

キサントへのスイッチングを、どのようなパター

ンで行っているかを解析したのです。レンボレキ

サントにスイッチングをした段階から６カ月後ま

でをフォローし、６カ月後の段階で、レンボレキ

サント単剤で継続している、要するに、前薬をや

めてレンボレキサント単剤になり、そのまま単剤

で続けられている場合には成功としました。もし

くは、レンボレキサントも含めて睡眠薬を休薬で

きていた場合も、成功例としました。

ナイーブ群とは、その前までに睡眠薬が出され

ておらず、レンボレキサントを初めて出された、

つまり不眠症の治療を初めてされた群です。それ

をコントロールとして、２万4,000人弱の方を置

きました。また、ラピッドスイッチング群は、前

の睡眠薬を急に切り、その日からレンボレキサン

トを単剤で出されたという群です。これが4,800

名です。そしてアドオン群は、前薬に一度レンボ

レキサントをアドオンし、その後、前薬を漸減し

ていく群です。

結論から言うと、スイッチング群が、とても成

績が良かったのです。しかし、患者背景が少し

違っていました。まずスイッチング群は、既に前

薬を180日以上、飲んでいた方が57％くらいでし

たが、アドオン群は69％と、10％以上、長期服用

者が多く、より重症例や、もしくは睡眠薬を長期

に飲んでいるため、慢性不眠症の方が多かったの

ではないかと考えています。もう一つ、前薬につ

いて、ラピッドスイッチング群はベンゾ系と非ベ

ンゾ系、合わせて60％くらいで、一方アドオン群

は、80％がベンゾ系か非ベンゾ系を飲んでいたと

いうことです。そうした意味でも、すぐにラピッ

ドスイッチングするには少し躊躇される群が入っ

ていたように思います。

このように、アドオン群には重症そうな患者が

多かったということを差し引いても、私が当初、

予測していた結果とは違い、スイッチング群もラ

ピッドスイッチングが結構うまくいくのだと思い

ました。これがサンキーダイアグラムですが、30

日目、90日目、180日目と見ていくと、ラピッド

スイッチングをしても、180日目に40％の方が休

薬できていました。レンボレキサント単剤で継続

できた群も30％弱いたので、合わせて70％くらい

の方は、ラピッドスイッチングをしても、休薬

か、レンボレキサント単剤での域にこぎ着けてい

ます。従って、私が当初、考えていたよりは成功

していると思いました。

とはいえラピッドスイッチをしてもよいという

ことではないと思っています。ラピッドスイッチ

をすることで、前薬として飲んでいたベンゾ系の

薬剤のリバウンドが起こる方もいるので、ベンゾ

系の薬剤からレンボレキサントに切り替えるとき

には、やはり慎重にアドオンで進めたほうがよい

のではないかと、個人的には考えています。しか

し、仮に軽症例や、前薬の服用期間が短めである

場合などは、患者とも相談し、ラピッドスイッチ

という手もあるというのが、私からの最後のメッ

セージです。ご清聴どうもありがとうございまし

た。

神庭：三島先生、ありがとうございました。私た

ちは、不眠には注意が向きますが、実は過眠も大

きな問題であり、加齢変化に伴って増えてきま

す。その意味が、さらにはアルツハイマー病等の

認知症の前駆症状であったり、リスクファクター

であったり、普段、聞くことのできない貴重な講

演をいただきました。その他にも、神経基盤や睡

眠薬と認知症のリスクなど、非常に幅広いテーマ

について教えてもらいました。講演は後日、福岡

行動医学誌に論文として掲載してもらえることに
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なっているので、本日、全て把握できていない方

もいるとは思いますが、ぜひそちらでまた復習し

てください。

二つほど視聴者から質問をいただいています。

宮崎大学の前教授である三山先生からです。『認

知症高齢者では、合計すると睡眠時間が変わらな

い、不眠にもかかわらず不眠を訴えない方が多い

背景を教えてください。認知機能低下との関係に

ついてもお願いします』ということです。いかが

でしょうか。

三島：講演の途中でも少し話したように、午睡が

増えてしまうと、夜間の睡眠の持続性はてきめん

に落ちます。高齢者の研究はあまり知りません

が、少なくとも30代、40代の方を対象にした試験

では、昼間に１時間くらい寝てしまうとステージ

の２、時には３までいってしまうことが多く、一

度そうした深めの睡眠が出てしまうと、夜間に換

算するとその３倍くらい、夜間の睡眠のプレッ

シャーが落ちてしまうという結果が出ているので

す。１時間ではなく40分という説もあります。高

齢者でも同じ理屈が成り立つかは分かりません

が、とにかく午睡が増えると不眠になって跳ね

返ってきて、さらに午睡が増えます。とりわけ認

知症の方では、簡単に悪循環に入ってしまいやす

いということを、本日、述べました。

加えて、繰り返しになりますが、通常であれば

少しくらい日中に眠くても、例えば何かしたいこ

とがある、しなければならないことがあるという

モチベーションによって、眠気はある程度払うこ

とができます。しかし認知症の方は、そうした興

味関心の低下があり、何よりも覚醒系の神経核の

機能低下が来ると、もう起きられず、さらに加速

すると思います。

私は、実は先ほどの保険局の調査のときに、全

国の代表的なデイケアの事業所などを回らされま

した。そのとき、日中に高齢者を寝かせず、デイ

ケアのさまざまな活動に参加させて起きるように

している活発なデイケアもありましたが、寝か

せっ放しのデイケアもありました。本人が寝たい

と言うから仕方がないと言うのです。確かにそう

かもしれませんが、デイケアであれほど寝たら、

家に帰っても寝られないだろうと、つくづく思い

ました。

ナルコレプシーの患者を起こせないのと同じ

で、脳の覚醒系の神経核が障害されると、午睡を

抑えることが難しいケースもあります。私は現在

このような患者を外来で多く抱えていますが、正

直な話、有効な手だてがありません。ただし、催

眠鎮静系の薬剤だけは使わないようにしていま

す。回答になりましたか。

神庭：ありがとうございました。次は、静光園第

二病院の田川健助先生からです。『貴重なご講演

ありがとうございました。オレキシンと睡眠の関

係、睡眠と認知症の関係は、卵とニワトリ、ニワ

トリと卵の関係と考えてよろしいのでしょうか』。

どうでしょうか。

三島：私がスタンフォードにいたときに、アカゲ

ザルを使って髄液のオレキシンを測っていたグ

ループがあり、実験を見させてもらったことがあ

ります。アカゲザルだと、起こすとすぐに、割と

短いラウンドで髄液中のオレキシン濃度が上がる

ので、このように、起きただけでオレキシンは上

がるのかと感じた記憶があるのです。人でそうし

た研究が行われているかは分かりませんが、櫻井

さんの言うとおり、夜間に不眠症状があって覚醒

して動き回る、トイレ歩行する、特に認知症の方

は、髄液中のオレキシン濃度がより高くなってい

ます。そうした意味では、卵とニワトリは、どち

らが先かという話だと思いますが、少なくとも悪

循環の連鎖に入っていることは間違いないと思い

ます。

どちらが先かと言われたら、恐らく不眠が先な

のではないかと個人的には思っています。ただ

し、これも繰り返しになりますが、オレキシンの

髄液中濃度が上がって不眠が起こるということ

は、不眠症では証明されていません。不眠症の患

者で髄液中のオレキシン濃度が上がっているとい

う明確なデータは見たことがなく、その点、認知

症の方の場合にはしっかりと、中途覚醒に比例し

てオレキシン濃度が上がっています。そうした意

味でもオレキシン受容体拮抗薬が効きそうです
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が、認知症の方の不眠問題は、本日、紹介したよ

うに複雑な要因がありますし、器質障害もそろっ

ているので、非器質性の不眠症とは違ってなかな

かパワーが出ていないのではないかと思います。

しかし何かを使うとしたら、メジャートランキ

ライザーなどよりは少量のオレキシン受容体拮抗

薬を使う価値はあるのではないかと思いますが、

臨床試験のデータとして出てきているのは拝見し

たことがありません。

神庭：ありがとうございます。次の質問は、アル

ツハイマー認知症海馬以外にもさまざまな部位で

変性萎縮あるかということですが、これはそうだ

と思います。時間が過ぎていますが、私から質問

します。覚醒系はアセチルコリン、ヒスタミン

等々、システムがさまざまあります。抑制系は

GABA を中心にということで、抑制系のほうが

どちらかというと弱く、それは私たちの脳に仕組

まれている神経回路だということ。認知症の、例

えば睡眠障害で、日中の覚醒系を上げるようなヒ

スタミンの作動薬やオレキシンの作動薬など、ア

セチルコリンだとすでにありますが、その他は期

待できるでしょうか。

三島：私は、それしかないのではないかと思って

います。現在はあまりしませんが、昔は、せん妄

なども賦活剤のようなものを使っていた時期があ

ります。何という薬だったかは覚えていません

が、アセチルコリンの賦活系の薬がありませんで

したか。

神庭：何でしょうか。

三島：今、考えると、それは理にかなっていたの

ではないかと思うのです。モダフィニルやオレキ

シン受容体作動薬など覚醒刺激薬の効果を期待す

る研究者もいます。適応外使用なので現時点では

使用できませんが、何かしらのリスクベネフィッ

トバランスのとれた覚醒系の薬剤があれば、認知

症の過眠を伴う睡眠、夜間の不眠には、最も効果

的なのではないかと私は思っています。関心を

持っているような企業さんもあるように聞いてい

ますが、臨床試験となると、相当タフな試験にな

りそうです。

神庭：もう一つ質問します。ベンゾジアゼピンが

認知症のなりやすさを高めるかどうかと患者に聞

かれたとき、先生は4.8と3.2という数字のことを

話すと言っていました。そうすると、患者はどの

ような反応をしますか。

三島：「その程度か」と安心する方が７割か８割

だと思います。『週刊現代』などは、明日から認

知症になるというようなことを書いて脅します

が、そんなことはありません。むしろ自己断薬し

てしまう方がいるので、それだけはやめてほしい

という話をしています。その上で、まずはそれほ

ど急がなくてもよいので、今後どうしようかと

SDM を行いますが、このまま少し様子を見ると

いう結論になるケースも少なくありません。不安

が取れると安心して飲むようになり、そうすると

薬もよく効くようになります。

神庭：ありがとうございました。最後に、九州大

学で認知症を研究している小原先生から質問で

す。

三島：あまり厳しくない質問でお願いします。

小原：もう十分さまざまな話をしてもらいまし

た。私は隣の会場で、新潟に向けて講演をしてい

ました。申し訳ありません。最も思うことは、不

眠症があるから認知症に発展していくという考え

は間違っていないだろうということです。眠れな

い状態があるということ自体が、そもそも脳内炎

症などを起こしてミクログリアが活性化するとい

う、先ほど先生がおっしゃっていたことは間違っ

ていないと思うので、今後その部分を取り除ける

薬が出てくれば、またもう少し下がっていくはず

です。

また、ベンゾジアゼピン系がリスクを上げると

いう話も、根本的にもっと後ろに下がっていけ

ば、不眠症があるからリスクが上がっていくとい

う疫学的な解釈もできるので、その部分で、いわ
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ゆる安全な維持療法などの視点に切り替えていく

ことが大切なのではないかと思います。そうした

ところで、オレキシン受容体拮抗薬が認知症に

なっても使えるというところは、とても勉強にな

りました。認知症になるとオレキシンが高くなる

というのは、病理学的な変化かと思っていたので

すが、違うということが分かりました。

三島：櫻井理論ですか。

小原：そうです。これまで違うことを説明してい

たので、それを活用させてもらおうと思っていま

す。質問になっておらず、すみません。ありがと

うございました。

三島：櫻井先生の説が正しいかどうかは分かりま

せんが、２回くらい確認したところ、そうではな

いかということでした。

小原：ありがとうございました。

神庭：ありがとうございました。まだ質問がたく

さんあるかと思いますが、時間がかなり過ぎたの

で、これで三島先生の講演を終了します。本日は

貴重な講演を、どうもありがとうございました。

三島：ありがとうございました。

Ａ：神庭先生、基調講演、特別講演を賜った大橋

先生、三島先生、ありがとうございました。最後

に閉会のあいさつを、九州大学大学院医学研究

院、精神病態医学教授の中尾智博先生、よろしく

お願いします。

中尾：皆さま、本日はご参加、誠にありがとうご

ざいました。九州大学の中尾です。まず、本日の

講演を賜った三島先生と大橋先生に感謝します。

また、開会のあいさつの林先生、神庭先生、あり

がとうございました。それから、共催いただいた

エーザイ株式会社にもお礼を申し上げます。内容

としては、大橋先生にはリエゾン診療における認

知症治療の重要性について話していただきました

し、三島先生には、高齢者、特に認知症の発症や

維持の経過に、単純な不眠ではなく睡眠覚醒特性

の変化が非常に重要な関わりを持つということ

で、その実験基盤、生物学的な病態についても非

常に詳しく話していただきました。ありがとうご

ざいます。最後のグリンパティックシステムは本

当に最新の知見ということで、かなり衝撃を受け

ながら拝聴していました。

現在、睡眠診療の分野は本当に関心が高く、本

日の話題にもあったオレキシン受容体拮抗薬を主

体とする治療法の発展があります。また、心理療

法では睡眠衛生指導や CBT-I ですね。insomnia

インソムニア CBT-I と、最近では CBT アプリ

が開発されました。さらに、睡眠診療科の設備に

向けての動きがあるなど、本当に目が離せなく

なっているので、三島先生のますますの活躍を期

待しています。

最後に私から、福岡行動医学研究所の宣伝を少

しだけさせてもらいます。こちらは本当に、最初

に林先生から話があったとおり長い歴史を持って

いますが、会長の林先生の下、５年前から神庭先

生が所長に就任してくれて、非常に活発に活動を

しています。特に神庭先生が所長に就いてから

は、行動医学雑誌の内容が本当に充実し、下手な

学会誌より中身もボリュームがあり、厚みもあ

り、恐らく皆さまは、神庭先生から原稿を頼まれ

ると断れず、参加してくれているのだと思いま

す。今回の三島先生の原稿も次の号に載る予定で

すし、充実した内容になっているので、まだ入会

していない皆さまも、本日を機会にぜひ入っても

らえればと思います。本日は長時間の講演への参

加、誠にありがとうございました。これで閉会の

あいさつとします。どうもありがとうございまし

た。

Ａ：閉会のあいさつをいただいた中尾先生、あり

がとうございました。以上をもって、第５回福岡

行動医学研究所セミナーを終了します。

(了)

講 演 録
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人間学的精神医学とスピリチュアリティ
―井原裕氏との対談録 後半

（井原）

宮本先生は、東京医科歯科大学学生時代から島

崎先生の主宰するヤスパース『精神病理学総論』

のドイツ語輪読会に出ておられて、当時から英独

仏をほぼ抵抗なく読める語学力でした。卒後、島

崎教室に入局して、29歳で処女論文「実体的意識

性について」にて学位を収得しています。「実体

的意識性」とは、ドイツ語の ʻleibhaftige Bewu-

sstheitʼ であり、精神医学的には人の気配の幻覚

のことです。ただ、宗教体験において神のビジョ

ンを見る経験、あるいは、世界中の怪談で語られ

る多種多様な心霊体験など、多くの領域で「実体

的意識性」という言葉で呼ばれなくとも、古くか

ら語られてきた現象です。こういう汎文化的、汎

時代的な現象を、統合失調症という各論において

記述し、考察したという研究でした。

私は、医学生時代に『精神分裂病の世界』（宮

本忠雄著）を読んでいました。宮本先生はこの本

のなかで、フランツ・カフカの孤独の三部作にせ

よ、カミュの不条理文学にせよ、ムンクの『叫

び』にせよ、それらを精神病理現象と等価に扱っ

ていました。私は、この本を読んで、精神病理学

を学ぶことが文化と思想を理解する手がかりにな

るかもしれないと思いました。すなわち、私は精

神医学を、西洋の知的世界にはいるための入り口

と考えていたのです。

実際、当時一部では、精神病理学はそのような

学問として捉えられていました。たとえば、『現

代思想』（青土社）は、1984年12月号において

「精神医学の23人」という特集を組んでいます。

そのなかで哲学者の中村雄二郎さんが、当時売

れっ子の精神分析学者小此木啓吾先生、そして、

精神病理学の宮本忠雄先生の二人を招いて、座談

会を企画しています。そこで中村雄二郎さんはこ

う切り出しているのですね。

｢…現在人間の問題を考える場合に、精神

医学の研究成果を無視することはできなく

なっていると思うのです。新しい領域として

は、文化人類学や動物行動学などいろいろな

分野が拓かれてきているわけですが、その中

でもとくに精神医学が一大領域を形作ってい

るのではないか。それというのも、精神医学

の領域の問題であることを特に意識していな

くても、そういう研究にふれないと、今や人

間の問題について十分に語ることは難しく

なってきている。」（p. 194）

私は、哲学者と対等に議論できる小此木啓吾、

宮本忠雄の両先生は、何てすごいのかと思いまし

た。今から思えば、哲学者は精神分析・精神病理

を過大評価していたかもしれません。でも、80年

代は、精神分析学、精神病理学だけでなく、文化

人類学、進化生物学、民俗学、言語学などが、哲

学、史学、文学のような古典学の限界を打破し

て、人間についての新たな学を作ろうという勢い

があって、哲学者もそこから何かをくみ取ろうと

していたのですね。こういう青臭い夢は、現実を

見るとしぼむはずですが、私の場合、臨床を始め

て、かえって当初の夢は膨らんでいきました。毎

週の症例検討会は、『精神分裂病の世界』の著者

その人が主宰していました。ディスカッションで

は、古典的な症例との対比が話題になりました

が、そのなかにはブランケンブルクの「アンネ・

ラウ」や「ハンス・ヨアヒム」（『自明性の喪

失』）、フロイトの症例シュレーバー、ガウプの

「教頭ワーグナー」などの精神医学症例のみなら

ず、ドストエフスキーのムイシュキン公爵（『白

痴』における神秘体験）、ジャン・ジャック・ル

ソーの『告白』（パラノイア論に関連して）、躁鬱

気質者としてのゲーテなども含まれていた。精神

病理学が知の世界への窓だとの予感は、裏切られ

ることはありませんでした。

ただ、残念なことに、私が入局して３、４年ご

対 談 録
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ろ、宮本先生は健康を損ねてしまいました。結果

として、私たちは宮本先生の直接の指導を受けた

最後の世代となりました。留学前に病室で『精神

分裂病の世界』にサインを書いていただきまし

た。先生と言葉を交わしたのは、これが最後にな

りました。

先生の最晩年の臨床思想のなかで記憶に残って

いるのが、ʻabschließenʼ（「締めくくる」）という

語です。退院を前にした患者についてコメントす

るときに、私ども後進に対して、「患者に ʻabs-

chließenʼ させよ」とよくおっしゃっていたので

す。「悩んだこと、病んだこと、入院したこと、

そういう経験のひとつひとつを、それが自分に

とってどういう意味だったかを考えるように促

せ」ということです。この ʻabschließen ʼ には、

「一つの時代が終わり、次のステージに移る」

といった含意がありますので、宮本先生は、

“ Durch seine Genesung konnte er eine Ära

abschließen und eine neue Phase betreten.”（「彼

はうつ病の克服を通じて、一つの時代を締めくく

り、新たなステージに進むことができた。」）とい

うところまで本人を洞察させることが、精神療法

のエッセンスだという思いがあったのでしょう。

私は当時、宮本先生の言葉を理解していません

でした。でも、記憶にあるのは、先生が「大切な

のは深層心理学（Tiefenpsychologie）なんかで

はなく、高層心理学（Höhenpsychologie）だ」

とおっしゃっていたことです。「性欲だの、嫉妬

だの、攻撃性だの、そんな暗いものばかりほじ

くってもしかたない。人間は、もっと高いものを

目指す存在だ」、たぶん、そんな意味だったのだ

と思います。実際、深層心理学と称して、地下室

でガサゴソ探し物をするから、ろくでもないもの

ばかり見つかるのです。もっと高層階をめざしま

しょう。屋上に上がってみたら、必ずや違う景色

が見えます。

イワン・イリイチの場合、痛みとの孤独な闘い

だったと思います。この作品に影響を受けたとさ

れる『生きる』（黒澤明監督）の場合、同じくが

んのターミナルですが、ある若い女の「あなたも

何か作ったら」という一言に接して、俄然行動的

になって、児童公園を作ってこの世を去りまし

た。がんで健康を失い、ついには生命すら失うこ

とはわかっていたけれど、だからこそ、残された

時間に何をすべきか彼は考えたのでしょう。そん

なときに無邪気な女性の平凡な一言が天啓のよう

に響いた。彼はがんの宣告以来すさんだ日々を

送っていましたが、彼女の一言はそんな生活を

ʻabschließen ʼ させました。こうして、彼は新た

な一歩を踏み出すことができたのです。

ことほどさように、人間は、憎悪や嫉妬だけを

原動力に生きる存在ではない。愛と奉仕のような

崇高な目標のためなら、死を賭けても悔いないよ

うな、勇敢な存在でもあります。『生きる』の主

人公は、名もない小役人だけれど、それでも彼の

人生は「勇ましい高尚なる生涯」（内村鑑三『後

世への最大遺物』）そのものだと思います。

（神庭）

ʻabschließen ʼ（「締めくくる」）で思い出すの

が、笠原嘉先生のことです。笠原先生は、とある

講演のなかで、うつ病になったことが、“それま

で自分が築いてきたものの喪失体験” だけで終

わってはいかにも残念である。回復は確かに大切

だけれど、うつ病になった体験から得るものがあ

るとさらによい、というようなことをおっしゃっ

た。心的外傷後成長（Post Traumatic Growth,

PTG）にも通じることで、うつ病体験が喪失体

験や心的外傷としてだけに終わらないことを求め

たものですね。多くの方は、自信喪失体験、恥ず

かしい体験、無かったことにしたい体験としがち

です。しかし、新たな生き方、価値観を見つける

方もいます。あるエリートビジネスマンは、管理

職に上がれるかどうかという手前で、うつ病にな

り休職を余儀なくされました。彼はうつ病から回

復したのですが、これまでは出世することにしか

仕事の価値を見いだせなかったわけですから、大

きな挫折をしたことになります。しかし数年後、

彼は会社の健康管理室への異動を申し出て、同じ

ように精神疾患で苦しむ同僚たちの援助をしだし

ました。しかも定年退職後には、職場のメンタル

ヘルスを専門とする会社に移ることができ、第二

の職場で、ご自身の経験を生かして働くことに生

きがいを見出したのです。まさに、愛と奉仕の人
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生へと舵を切られた。人それぞれ異なるでしょう

が、病んだ体験をしたことでその人の人生に新

たな可能性を見いだすことができたのです。

ʻabschließen ʼ は、難しい作業ではありますが、

治療者として心がけている必要がありますね。

『生きる』の主人公である小役人が、人生の最

後に、とりつかれたように市民のための公園作り

に命をかけます。そして先生はそれに「後世への

贈り物」を生きがいとした内村鑑三の人生を重ね

られた。私は、井原先生の精神医学へのご姿勢

に、「勇ましい高尚なる生涯」を重ねてしまいま

す。患者さんと真剣に向き合い、対話をなにより

も重視しておられる。薬に頼らない治療を貫徹さ

れようとしている。

宮本門下生としての先生の臨床の話をお聞きし

たいと思います。宮本先生は、井原先生の精神科

臨床の基本姿勢にどのような影響を与えたので

しょうか。また先ほど言及された“高層をめざし

た”精神科医療とはどのようなものなのか、もう

少しご説明をお願いします。

（井原）

宮本先生は、「了解」の可能性を広げようとな

さっていました。島崎、宮本、加藤敏と続く人間

学派の流れは、「了解不能」とされた統合失調症

すら、精神療法の対象だと主張してきました。ま

して、うつ病や神経症圏内の病態ならば、正常心

理と漸進的に移行し合う関係にあります。先ほど

神庭先生が「心的外傷後成長（post traumatic

growth, PTG）」に触れられましたが、その感覚

に近いのが宮本先生です。つまり、危機を経験す

ることは多かれ少なかれ、人生に不可欠だという

立場です。病巣をメスで切り取るように、うつや

不安をピンポイントで除去してはいけない。それ

が宮本先生の基本的な姿勢だと思います。おそら

く先生には、人間は、挫折や苦悩を経験しなが

ら、なお、スピリチュアル・グロウスをめざそう

とする存在であるといった人間観があったので

しょう。そして、それを促そうとすることが、宮

本先生のイメージした高層を目指す精神療法だっ

たはずです。

宮本先生は、ムンクの「太陽」壁画に言及して

います。ムンクが精神科病院を退院してから描き

始めたもので、オスロ大学の講堂に飾られていま

す。危機からの回復期にあったムンクにとって、

太陽との出会いは世界再生の象徴でした。こうい

う、崇高な存在との同一化は、ムンクだけではあ

りません。手塚治虫の『火の鳥・鳳凰編』では、

両腕を切られて、山中を放浪していた我王が突然

目の前に現れた太陽を見て、「美しい。なんとい

う美しい世界だろう」と言う、有名なシーンがあ

ります。苦悩の境遇の末に超越的な存在に触れ

て、それを自己の再生として受け取る体験は、疾

患とは関係なく、文化、時代を超えて広く見られ

ます。回心をテーマにした曲「アメイジング・グ

レイス」には、「私のような惨めな者を救ってく

ださった」（“That saved a wretch like me.”）とい

う表現があります。この “Wretch” とは、はな

はだしく自己卑下した表現ですが、自分の惨めさ

に向き合う時こそ、「生きる」ことへの洞察を得

ることができます。

ポール・マッカートニーは、彼自身が途方に暮

れていた時（in times of trouble）に聖母マリアの

幻影を見ました。その際、マリアが発した「知恵

の言葉（words of wisdom）」こそ、「レット・

イット・ビー」“Let it be.” です。これは、『新約

聖書』「ルカによる福音書」（1-38）の言葉だとさ

れています。それは、自律でも他律でもなく、自

己や他者を超える大きな存在に自身の運命をゆだ

ねるという意味でしょう。これは、ヤスパースや

ハイデガーがしばしば言及するマイスター・エッ

クハルトの「放下（＝絶対者へのゆだね）」

（Gelassenheit）と同じことです。ドイツ語の

lassen, ließ, gelassenは、英語では let, let, letです

から、ポールが聖母マリアの「知恵の言葉」に耳

を傾けたように、エックハルトはすべてをキリス

トに委ねたのでしょう。ポールだってエックハル

トだって、そのときはうつのどん底だったはずで

す。そんな時に、自身の卑小さに向き合うこと

で、自分を超えた大きなものの実在に気づいたの

です。

濱田秀伯先生なら、こういう絶対的な受動感に

おいてこそ、「治療的回心」が発生するとおっ

しゃることでしょう。シュライアマハーなら「絶
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対依存の感情」における「敬虔さ」にこそ宗教の

源泉があると考えるでしょう。

宮本先生も、精神の危機こそ、成長の機会だと

捉えていました。その点で、「心的外傷後成長

（post traumatic growth, PTG）」を重視なさる神

庭先生のご見解にも通じると思います。宮本先生

にせよ、神庭先生にせよ、その発想は、宗教思想

としても、人間学思想としても、まことにオーソ

ドックスなものだと私は思います。

ついでながら、精神科医のなかには、「スピリ

チュアルだの、回心だの、宗教だのは胡散臭い。

俺は科学に立脚する」とおっしゃる人もおられる

でしょう。でも、症状を押しなべて無意味なもの

と見なす発想は、生物学的にも正しくないかもし

れません。

精神症状の多くは、適応上の意義があります。

たとえば、抑うつ気分は、「このままでは倒れて

しまうぞ。休め」というサインでしょう。逆に、

抑うつに陥らない人とは、このサインを自覚しな

い人であり、交感神経過緊張の状態が続いても、

身体がアラームを発しない。そうなると、心筋梗

塞、脳卒中のリスクは格段に上がります。意欲減

退、食欲低下には、代謝資源の節約という意義が

あります。活動量を減らせば、代謝に伴うフリー

ラジカルの産生だって、最小限にとどめることが

できます。対人恐怖の心性は「社交不安症」であ

る以前に、サバイバルに必須の警戒心でもあるは

ずです。対峙すべき相手は、「人間」という恐ろ

しい動物です。誰に対しても、どんな場合も恐怖

を感じないとは、捕食者に対する防御がなされて

いないことを意味します。人間にとって最大の天

敵は、ライオンでもトラでもなく、他の人間のは

ずなのに、こんなに無警戒では危険極まりない。

相手の粗暴さに気づかなくて、傷害事件や性犯罪

に巻き込まれるかもしれないし、甘言にほだされ

て詐欺にあうかもしれません。むしろ、対人恐怖

気味の方が、生存に有利なはずです。思春期に同

性の親を敬遠するのは、すでに「異性に求められ

る男（女）」を目指し始めているからであって、

父（母）に相談できない課題を内に秘めているか

らでしょう。中高生が異性の親や同胞を嫌うの

は、近親交配の回避という生物学的英知の反映か

もしれません。女性たちは、黄体期に眠くて、だ

るくて、イライラする。これは、本来は子宮内膜

の環境を整えて、着床しやすい状態を維持するた

めに、身体が安静を要求しているのでしょう。そ

れなら無理しないで、月経前だけは普段より30分

ないし60分長く眠ればいい。うつだから抗うつ

薬、不安なら抗不安薬、イライラしたら気分安定

薬、こういった一対一対応は、人間観として浅薄

であるのみならず、生物学的にも正しいとは言え

ないように思います。

（神庭）

先ほど先生はルカ書から引用されました。ビー

トルズの “Let it be.” が、『新約聖書』「ルカによ

る福音書」（1-38）に由来するということは初耳

でした。僕は同じルカ書の「放蕩息子の帰還」を

思い出しました。ブドウ農園を営む父親には二人

の息子がいました。父は二人に生前贈与をしま

す。その後、父のもとを去り放蕩を尽くした次男

が、やがて財産を使い果たし、ぼろきれを纏い父

のもとに帰ってくる。父は次男を非難することな

く、息子の帰還を心から喜ぶ。一生懸命に父の手

伝いをした長男は父の歓待ぶりを受け入れられな

い、という話です。次男は極限状態を経験し、

「絶対依存の感情」を抱いている。善悪の判断を

超えて、息子の帰還を喜ぶ姿こそ、我々の神の姿

である、とイエスは教えます。人間学的精神医学

にも通じる姿勢なのかな、と思いました。

うつ病で表れる症状には、病的なメカニズムに

よるものと生体防御反応によるものが渾然一体と

なっていますね。風邪を引いたときに発熱するの

は免疫細胞がサイトカインを放出し、体温を上

げ、免疫機能を活性化させるためです。だるくな

り、食欲が低下するのは、むやみに動いて体力を

消耗しないようにするためだと言われています。

この行動は sickness behaviourと呼ばれる生体防

御反応であり、むやみに解熱剤を投与しないほう

がよいのです。うつ病の症状は熱こそでません

が、sickness behaviour に類似しています。両者

に共通のメカニズムが関与している可能性があり

ます。先生が言われるように抑うつ状態において

も、ストレス下で「これ以上無理をするな」とい
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う身体からのシグナルなのかも知れません。ただ

し生体防御反応も過剰になると生体侵襲的に働く

ので、制御が必要になります。

先生のお話を聞いて腑に落ちることがありま

す。統合失調症の妄想で一般的なのが被害関係妄

想なわけですが、病前性格として発症前から対人

関係を苦手としている統合失調症の人にとって警

戒すべきは人であるというのももっともなことで

しょう。そして対人的閉じこもりが起こります。

これは陰性症状とされていますが、強い苦悩を伴

う陽性症状を和らげるための二次的な生体防御行

動でもあるともいえるのではないでしょうか。

「了解」の可能性を広げる試みがあって良いので

しょうね。

人間学派の流れを大づかみにできたところで、

ここからは井原先生の治療論についてお聞きした

いと思います。先生は、なるべく薬物を使わない

治療を心がけていると聞いています。いままでの

お話から、精神疾患をその好ましくない症状の集

合として取り除くことに終始するのではなく、一

人の人間が抱える病の経験として相手に向き合う

立場に立っておられます。したがって、精神療法

を大切にされていることはうなずけます。先生ご

自身が精神療法で大切にされていることからお聞

きできますか。

（井原）

私は、精神科臨床の目的は症状を取り除くこと

ではないと思っています。むしろ、うつや不安を

経験することで、そこから何かを得て、人生の次

のステップに踏み出すように促すのが、精神療法

だと思います。諸症状は、生体にとって意味があ

ります。神庭先生が sickness behviour という言

葉で表現したとおり、心身が疲弊した時に生じる

合理的な防御反応に過ぎません。それ自体を治す

必要はなく、ただその回復からの過程を上手に後

押しすればいいのだと思います。合理的な反応も

「過ぎたるは及ばざるがごとし」であり、それが

過剰にならないように見守る必要はあるかもしれ

ません。そのためには、「７時間睡眠、7,000歩、

いったんは完全断酒！」程度の介入は行ったほう

がいいでしょう。もっとも、プラセボ対照試験を

みればわかる通り、プラセボだって結構効く。特

段こちらが「治そう」とシャカリキにならなくて

も、患者さんは治っていくものです。

精神療法の観点から見れば、がんを切除するよ

うなやり方で機械的に症状を除去するのではな

い。うつや不安を抱くに至ったその理由という

か、経緯というものがありますから、回復期には

その点に関して患者さんに少し振り返りをしてい

ただいたほうがいいかもしれません。トラウマ体

験も時には必要です。人間というのは傲慢で愚か

な存在であり、トラウマでも経験しないと、自分

のことを振り返りません。何の挫折も経ることな

くノホホンと育てば、薄っぺらい人間が出来上が

るだけです。トラウマや挫折を経ることで、自分

と他者との関係について学び、自分の限界も可能

性もわかって来るし、譲歩も妥協も、清濁併せ呑

むことも、生きるためには必要だという自明の理

に気付くのだと思います。

その際には、先ほどの黒澤監督の『生きる』は

参考になります。人は小さな示唆によって、天命

を知ることがあります。その示唆を与える人と

は、聖職者であるとはかぎりません。『生きる』

の渡辺市民課長を変えたのは、元部下の小田切と

よの無邪気な一言でした。このときに、とよは、

「ケアをしよう」などと意識していたわけではあ

りません。ただ、途方に暮れた上司を少し励まし

たかっただけです。でも、その一言で渡辺課長は

突然、行動を始めました。課長の決断の重大さに

比して、とよの「何か作ってみたら」の言葉は軽

すぎます。でも、そのときに、課長は「死」とい

う自分の意思を超えた運命の過酷さに気づいてい

ました。自分を超えるものによって自分の存在が

ゆだねられていることを痛切に感じていました。

この心境は、精神医学的には「自己価値感の低下

した状態」と言ってもいいし、そこには「被暗示

性の亢進」が認められるといってもいいでしょ

う。ドイツの神学者・哲学者のシュライアマハー

なら、そこに「絶対依存の感情」をみることで

しょう。

渡辺課長ととよから私どもが学ぶべきは、人が

劇的に変わる場合、そのタイミングがある。その

際、「知識」や「論理」が人を変えるのではない。
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タイミングさえ合えば、一見平凡な一言でも、人

は劇的に変わるということです。

私ども精神科医は、小田切とよの役割を、とよ

のように「意図せずに」ではなく、多少の職業人

としての意図を込めて行おうと努めることだと思

います。そのためには、注意深くタイミングを見

ることでしょう。回復期こそ患者さんと話すタイ

ミングです。そういうときに、患者さんの心のな

かに「再出発したい」、「この経験を生かしたい」

という思いがわいてくる時がある。それを見逃さ

ないで、そのタイミングで、患者さんの興味・関

心のなかから後押しできるような言葉を発するこ

とができれば、私たちは小田切とよになれるので

す。

そのためには、その人の人生の履歴のなかに、

やり残したことがないかを探っておくといいで

しょう。渡辺課長の場合は、「児童公園建設案」

がそれでした。芸術家なら作りかけの作品、小説

家なら書きかけの著書、研究者なら最後のプロ

ジェクトを論文にしあげることでしょう。まだ現

役のビジネスマンなら、自分の部署のマニュアル

を整備することも、優れた仕事になるはずです。

遺言証書を残して、自分のあとに子どもたちが財

産争いをしないように、自身のメッセージを残す

こともいいでしょう。不幸にして多額の負債を抱

えた人の場合、債務整理をすることも、それもま

た勇ましく、高尚な仕事だと私は思います。債務

整理も自己破産も会社廃業も、はた目には格好の

いいものではないかもしれませんが、それでも誇

りをもって取り組むべき仕事です。開業医ならば

閉院もまた、歴史の幕を閉じるという重大な仕事

だと思います。渡辺課長のように「死」を意識す

る必要はない場合もあるでしょう。その際も、人

生の次のステップのために、来し方を振り返り、

人生の取捨選択、選択と集中を試みるチャンスで

す。働きすぎのビジネスパーソンなら、それこ

そ、人生で初めてワーク・ライフ・バランスを考

える機会になることでしょう。

つまり、うつや不安など、メンタル不調に陥っ

たのなら、それはそれでいい機会なのだから、こ

の際、ビフォーとアフターとで生き方を少し変え

てみたほうがいい。それを、さり気なく促すこと

が精神療法の役割だと思います。

さて、薬物療法ですね。私は、抗うつ薬のメタ

解析でプラセボとの有意差が出なかったとの論文

以来、薬について学ぶ意欲を失ってしまいまし

た。うつや、不安には、薬はほとんど使わなくな

りました。少量のアリピプラゾールを申し訳程度

に使うぐらいです。睡眠薬についても同じで、眠

りたい時間の17時間前に起床するように促すだけ

で、睡眠薬ひとつ出さないこともあります。双極

性の気分変調については、薬効の判定を睡眠日誌

をみて行うことを心がけています。どの薬を、ど

の量で使うかには、こだわっていません。双極性

の波は睡眠時間の長短、睡眠相の前後の動揺がも

たらした二次的な症状にすぎないので、気分をみ

るより、睡眠パターンを見るようにしています。

一見落ち着いているようにみえても、睡眠時間の

長短があれば要注意ですし、本人は「まだまだ」

と語っていても、睡眠が安定してくれば楽観して

いいと思います。漢方薬については、積極的に若

い部下たちに聞くようにしています。医局の症例

検討会でも、教授の私が、新人研修医に「どの薬

がいいか」と聞くのです。これは、もちろん、言

外に「精神療法については私は教えられるが、薬

物療法はそうではない。自分なりに勉強しなさ

い」という意味でもあります。

（神庭）

先生は、「精神科臨床の目的は症状を取り除く

ことではないと思っています。むしろ、うつや不

安を経験することで、そこから何かを得て、人生

の次のステップに踏み出すように促すのが、精神

療法だと思います」とおっしゃった。この言葉は

とても重い。国際的にリカバリーを目指す精神科

医療が展開されています。リカバリーとは「治る

こと」や「正常に戻ること」ではなく、自分のア

イデンティティと人生をコントロールできるよう

になること、自分の人生に希望を持てるようにな

ること、そして、仕事、人間関係、地域への参加

などの機会を持てるようになることです。すなわ

ち「生きがい」を持ち、自分にとって意味のある

人生を送ることです。リカバリーは薬物療法では

到達できない目標です。
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人間学的精神医学とは何かという問いの答えが

先生のこの言葉にあるのではないかと思いまし

た。人間機械論でいえば、故障を直すことが目的

となり、医学の役割はそこで終了ということにな

ります。身体医学一般もそうですし、それに準じ

る生物学的精神医学もそうなりがちですね。脳神

経科学、精神薬理学を専門としてきた僕が言うの

もおこがましいのですが、精神医学は、ヒトでは

なく人間を対象とした医学です。薬物療法と精神

療法を組み合わせることの意味がそこにあると

いってもよいのかも知れません。

病名や症状をもって記述すれば、ＡさんとＢさ

んの症状に違いが無い場合もあるでしょう。しか

し、生まれ持った気質、成育歴や家庭環境にみる

生活体験において、二人として同じ人、同じ人生

はありません。人生を背負い続けてきた人、そし

てこれからも背負い続ける人として患者さんを理

解し、支援しようとすることが人間学的精神医学

でもあるのですね。

僕からは最後に、井原先生からお贈り頂いた

最新書『精神科医として生きる―診察室の人間

学―』（金芳堂、2024）についてご紹介させてく

ださい。若手精神科医に向けて書かれた本です。

第一章「精神療法の技術」、第二章「精神病理を

どう学ぶか」、第三章「精神科医のメンタルヘル

ス」、そしてモノローグ「我が精神科医人生のあ

けぼの」の４章から構成されています。この対談

で井原先生の精神医学に惹きこまれた方は読まれ

るとよいと思います。先生の精神療法の技（コ

ツ）が、そしてどのような書籍を読みながら精神

療法や精神病理学をどのように学ばれたかが紹介

されています。先生の読書歴は、精神科医として

成長したいと思う若手にはとても貴重な道程とも

なっています。

楽しい対談ができ、誠にありがとうございまし

た。

対 談 録

131



■Vol.31 No.1 2025 福岡行動医誌

132



入会案内
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入 会 案 内

福岡行動医学研究所では若い精神科医の方々、さらにはメンタルヘルスの

活動にたずさわる多くの方々をも対象として、皆様の活動に役立つ情報を提

供して参ります。

本研究所の活動の一環として「福岡・行動医学研究会」を主催しておりま

す。会員の皆様には次のようなご案内をさせていただきます。

・本研究所主催の研究会のご案内

・「福岡行動医学雑誌」の配布及び雑誌への投稿（無料）

会費は年間4,000円です。ご入会ご希望の方は、本研究所宛ご連絡下さい。
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編 集 後 記

統合失調症の発生頻度が低下したと言われている。実際、初発の統合失調症患者が当院を受

診することはめったにない。精神科医療が統合失調症モデルであった時代は過去のものとなっ

たようである。日本精神科病院協会の調査を見ても、統合失調症患者の入院者数は減少の一途

で、それを埋めるかのように認知症患者が増加している。高齢化とともに認知症患者はまだ増

加すると思われるが、ここにきて認知症患者の発生頻度も減少してきた。

本号の原稿を一読して、その多彩な内容に精神医学の現状が表れていると思われた。そんな

中で加藤敏先生の力作に感銘を受けた。発達障碍時代とはまさしく同感である。読み進めてい

くうちに、過去にも同じような現象があったことに気づいた。

私が精神科医になったころでずいぶん前のことであるが、ボーダーラインが話題になった時

代である。当初は、精神分裂病（統合失調症）と躁うつ病（双極性障害）の中間的疾患と考え

られていたが、間もなくパーソナリティ障害として位置付けられた。そのころから一気にボー

ダーラインと診断される患者が増えた。しかし、時が経つにつれボーダーラインと診断される

患者は少なくなった。

しかし、疾患概念の広がりは悪いことばかりではなかったと思う。発達障碍でも同じことが

いえると思う。新しい薬剤の開発、疾患理解の拡大による心理的アプローチの多様化など、患

者の利益になることも多い。

あらためて精神疾患は社会環境によって大きく影響されることに気づかされた。精神医学の

領域が大きく広がろうとしている時代を反映しているかのようである。

（記 林 道彦）
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