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（東女医大誌第31巻第5号頁227－236昭和36年5月）

精神科薬物療法の展望

東京女子医大精神神経学教室（主任 千谷七郎教授）

講師 栗
    クリ

野
ノ

竜
リウ

（受付昭和36年3月27日）

        前 お き

 表題は極めて総括的なテーマであるが，紙而お

よび内容の都合上，内因性精神病（てんかんを除

く）を対象として大綱をのべるにとどめる。

 既に御承知の通りこの数年来精神科領域におけ

る薬物療法の進歩は目ざましく，その発表も枚挙

に暇がない。例えばフエノチアジン誘導体にして

も現在世界中で30種に及ぶ製品が発売されてい

るということであり，精神医学は薬物療法の時代

（Pharmakotherapieara）t／こ入ったかの観を呈し

ている。これは約25年前Prontosi正の発見を発

端とした化学療法や約10年前の抗結核剤導入の

時代に匹敵する。ともかく未だ過渡期にあり，フ

ェノチアジン誘導体やレセルピンのごとく既に教

科書類に記載されているものもあれば，・Tofrani1

やMAOI〈モノアミンオキシダーゼ抑制剤）の

ように未だ研究途上にあるものもあり，抗生物質

の効果スペクトル表のようにスマートな一覧表を

作るわけに行かない。このような後進性は本領域

すなわち精神医学の特殊性に帰因しており，人間

学的探究の困難はさておいても，実際面で，動物

実験が行動心理学の範囲に限定されることや，病

気経過の判定がむつかしく，分裂病のRezidivの

ように数年後に突如再発したり，反対に欝病のよ

うに自然治癒的機転が原則的に働いているものも

あり，いずれも統計処理が困難とされている。従

って今回の一連の薬物の効果を見とどけるにはな

お数年の歳月を必要とするであろう。このことは

一時代前のいわゆるショック療法の真の検討が行

なわれたのが，いずれも療法発見後10数年の

1950年前後（Baeyer， Weitbrecht等）であっ

たことからみてもわかる。

 このような混沌とした現状で，われわれ臨床医

は新薬の応接に暇なく，巷問流布している薬品名

を列挙してもあまり意味のないことで，さりとて

一薬物に偏すれば，いわゆる木を見て森をみずと

いう結果になりかねない。そこで本論の目的は一

つには専門医として大局的見地から現在の薬物療

法の位置を振りかえり，中間期なりに今後の一つ

の見通し（Orientation）をつけるということ，他

の一つは全く実際的な立場から，一般医家の方々

に，現在当科で口常どんな薬物がどんな風に用い

られているかを大まかに紹介してお互の便宜を計

りたいということである。（後者については1960

年5月第一回日本精神身体医学（Psychosomatic

medicine）の会合で他科との交流の必要性を痛感

した。）

 さて本題に入る前に多少の廻り道ではあるが，

往時の精神病治療の沿革について少しふれる。便

宜上次のように分類する（表1参照）。

 1 黎明期：18世紀末よりの Anstait（癒纐

  院）の設立。各大学における精神科講座の設

  置。

 2 ショック療法期：1920～1930年代，インシ

  ユリン，電撃その他。

 3 薬物療法期：1952年以後。

 もっともこれは最近の200年，すなわち近代医

学の設立以降であるが，医学史上ではそれ以前に

古代医学及び中世の暗黒時代があり，周知のごと

く，ヨーーロッパの中世では精神病は悪霊のたたり

であり，精神病者すなわち罪人であるという抜き

がたい迷蒙から，患者達が鎖につながれ牢屋に入
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第1表精神科治療の沿革
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れられていた陰惨な時代があった。このような先

入観はわれわれの想像以上のものでり，今から150

年前始めてLeipzigに精神病治療学の講座を開い

たHeinroth（1773～1843） でさえこの考えをま

ぬかれなかった模様である。それはさておき1792

年フランス革命のさなかにパリのBic6tre病院

でPinelがこの鎖をとき放つた事はあまりにも

有名で，精神医学の黎明を告げる象徴的な出来事

といわれている。18世紀末から19世紀始めはフラ

ンスではPinel， EsquirolドイソではJacobi，

Nasseらの精神医学の理論確立の時代で，次の19

世紀前半が主としてヨーロソバの大収容施設，例

えばSonnenstein， Siegburg， Hildesheim， Wi－

nnentalといったAnstaltが次々と建てられた

時代で，俗にAnstaltpsychiatrieの時代と呼ば

れている。この時代の先覚者達は，或はフランス

革命の新思潮，或はカント哲学，或はキリスト教

的人道主義等いずれも哲学的色彩の濃い時代で，

山間僻敵の地で古ぼけた僧院を改築したような施

設でそれぞれのイデエのもとに黙々と診療に従事

していた。患者を然るべき施設に収容することは

治療⊥一つの進歩であり，人によっては今日の作

業療法に近いGartenbaukolonieなどを行なっ

ていたが，Somatotherapieとしてはこの100年間

はさしたる進歩もなく在来のルーティンなSeda－

tiva投与，持続浴，灌水浴等であり今日にしてみ

れば，眼高手低という感を免れない。次に19世

紀後半に入るとヨーロ）ソバの各大学に精神科の講

座が設置されて，Snell， Griesinger， Charcot，

Jackson， Kraepelinら今日のいわゆる大家（Gr一

osse Nervenarzte）を輩出した時代でこれ以降を

Universitatspsychiatrieと呼ぶことも出来る。

 さて今世紀初頭，始めて精神科特殊療法といえ

るものが次々と開拓され，後生シヨソク療法期と

よばれる時代を築き上げた。名前を列挙すれば，

Wagner・Jaureggの熱療法 （1917）， Klaesiの

持続睡i眠療法（1920），MedunaのCardiazol－

schock療法（1934）， SakelのIIlsulinschock

療法（以下1．Sと略す）（1935）， Cerlettiの雷

気schock療法（以下E． S略す）（1935）で， こ

れらの治療法は従来難攻不落とされていた内因性

精神疾患の特殊療法として，或は分裂病を寛解せ

しめ或は躁欝病の病期を短縮せしめる等，爾来30

余年精神科のKlinikは他科と比べて遜色のない

ものとなって来たのであるが，時の流れと共に，

やがて上記の療法は最初の期待ほどでない事が次

第に分明になり，今日ではこれらの療法はその副

作用をも含めてklassischな療法又はheroisch

な療法とよばれるに至っている。またフランス系

のH．Balukらは始めからショック療法に反対

し，「このように意識と生命崇拝の念が低下す

ることは歴史的にみてローマ帝国の末期にも比す

べき頽廃の徴である」と極論している人もある

が，後に述べるように最初の薬物療法が彼の属す

るJ．Delayの教室から発表された事実に徴する

と単なるモラリス．トの毒舌とばかりともいえな

し・o

 これらを思い合わせるとやはり入智の進歩によ

って各時代，各地域による治療の変遷消長は否め

ないものであり，持続浴，灌水浴，Cardiazol， Lo一
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botomie等今日では殆ど行なわれなくなったもの

もあるし，1．SやE．Sも薬物の優先使用のために最

近では衰微の一途をたどるよう見受けられる。分

裂病についても最近の教科書では「昔は1，Sが

Basisbehandlungであったが今日では薬物療法が

Basisである」とされている。

 このようないぎさつであったから薬物投与のみ

による精神病の治療という事は古来あらゆる文化

圏の三々が努力して来たところで，古くはPara－

celususによるアヘンの利用，古代印度における

Rauwolfiaアルカロイドの使用，下ってはスコ

ポラミン，アルコール，バルビツール二等がその

先駆といえるが，治療薬としてはいかにも隔靴掻

痒の感を免れなかった。従って今回1950年代に

始まったフェノチアジン誘導体をきっかけとする

一一一L Aの薬物の導入が，戦後の科学の再建と自由な

る国際文化の交流とに並行して干天の慈雨の如く

に迎えられ，咋今では更に新しい誘導体発見のス

クリーニングに各製薬会社が鏑を削る有様を呈し

ている。これら新薬物の内にはいずれ陶汰さるべ

きものも多くあり，さし当っての選択はわれわれ

臨床医が行なわねばならない。

1

      第2表 新薬発表の年表

一・・ @     外   国
1950 第1回国際精神学会（パリ）

52 ^畏1鴇難12el磁！ら）

55

56

57

59

第2回国際精神学会
（チューリッヒ）

Tefranil発表（Kuhnら）
Delayの分類案（fユ 一一 yッヒ）

日 本

または Thymoanalepticum（，情動促進剤）とよ

ばれるIminodibenzyl（Tofranil）の登場で，こ

れは1957年スイス．のKuhn， Kielholzらによっ

てなされたものであるが，この事によって従来の

単なるtranqUiliZerとenergizer いう単一な

分類が不都合となり，59年ZUrichにおけるJ・

Delayの分類案2）の提唱となった。この案は臨床

効果ないし作用様式を主とした，現段階では最：も

便利な分類である。ちなみにDelayはパリ大学

の教授で病誌学者としても造詣深く，アンドレジ

イドの青春をあつかった二大な労作は57年度のフ

ランスクリチック賞を獲得しているQ

第3表 向精神剤（Psychotropic drugs）の分類

1 精神抑

 制剤

（Psycho－

leptics）

2 精神促
 進剤
（P－anale－

ptics）

催  眠  剤
hypnotics

神経抑制剤
neuroleptcs

精神安定剤tranquilizers

覚  醒  剤
stimulants

抗 う つ 剤
antidepr－
  essants

薬  名

アヘンアルカ
ロイド， ノくノレ

ビツール酸

フェノチア
ヂン系，レ
セルピン

メプロパメ
ー一一 ｝他

覚醒アミン

MAOI他
イミノヂベ
ンチ・一一ル誘

「導体

3 精神失調剤（P・dysIeptics）

商品劃

アヘンチンキ
バルビタール．

ウィンタミン
コン｝ミ「ン
セノレノRシノノレ

ア｝ラキシ’ン

ミルタウン

ヒロポン
ナルデル

トフラニ・一一

ノレ

メスカリン
LSD

 C．P（当科）

C．P， R．S（全国）

Tofranil追試

 まず理解しやすいために新薬の登場を年代的に

追ってみると（表2），1950年パリで開かれた戦後

第一回の国際精神学会ではそのテーマの大半すな

わち140題が治療に関するものであったが，上記

ショック療法の検討が主であり今回の新薬は未だ

含まれてない。1952年Laborit， Delayらが入工

冬眠からクロールプロマジンを精神科に応用した

のが始めであり，これらは53年にBaselでまた

55年にパリでと数多くの追試発表があり，当科で

も56年の東女医大誌に一括した発表1）がある。

次に注目すべきFはAntidepressant（抗うっ剤），

（J．Delay， 1959）

 表3を一瞥すると一般に聞きなれない名称が出

てくるが，実際に広く用いられ従って本論文でも

特に重点をおいてのべるのはこの内の2つ，神経

抑制剤（Neuroleptics）と抗うつ剤（Anitdepressa－

nts）である。なお分類としては他にもBaselの

Labhardtが59年に発表したもの3）も用いられる

が，要するにこの内の3番目のPsychodysleptics

を略したもので，Hypnotica， Neuroplegica

（Neuroleptica）， Tranquilizer， Psychtonica，

Thymoleptica，． ﾌ順にそれぞれDelayのものと

一致するが，この内でThymolepticaがDeley

のAnti・depressantと呼び名を異にしている。語

原的には，Thym6s lambaneinで，「感情」を

「麻痺させる」意味でなく，むしろ「束ねる」の

意味で，感情調整剤といわれるのであろう。 La－

bhardtはこれら相互のオーヴアラップした関係

を次の如く図式化している（図1）。
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第4表：フェノチアジン系の作用様式

           （Flttgel， 1959）

不軽オ備脩11

（〃恥部辱の

感’晴調整剤

伽劉嗣に久）

糊轄是’

（7玩〃勢滋）

繍暢多制
（β浜玉ぜの

1． 欲眠期（D6sigkeit）

2． 冗奮期 （Erregungsvorgtinge）

   a）運動領域（Hyperkinese， Akathisie）

   b）感覚植物神経領域

   c）心理的領域（衝動，不安）

3．神経抑制期（neuropleglsches Dtimpfungsbild）

  無動無欲症状群，バルキンソンの絶頂

4．平衡期（Gleichgewichtszustand）

  鎮静，異常体験の疎隔化

   ＼＿ノ
第1図 精神科治療剤の分類と相互の関係

        薬剤別の各論

 次に各論に移るが，周知の事は一応成書にゆず

るとして，特に注意すべき点と同系誘導体の内で

日常よく用いられるものの特徴をあげるにとどめ

る。

 1． フェノチアジン系誘導体（代表的なものは

クロルプロマジンで以下C，Pと略す事あり）

 一般薬理作用として自律神経遮断，綱様賦活系

抑制作用，臨床的効果として1）D6sigkeitとよぶ

ぼんやりした三二 乎の状態，刺激に鈍感無関心

等があり乍らしかも意識と知的能力に変化を来さ

ない特有な症候群があり，Syndrome psychique

de 4560 R． Pとよんでいる。2）落着きのなさ

（Unrast），3）病的体験に対する内的疎隔化

（Distanzierung），無感心（Apathisierung），志

向の貧困（lntentionale Verarmung）等の特有

な術語がよく用いられるが，これら一見複雑な効

果にも或る様式があり，そのphasenhaftな（段階

的）作用をF．FIUgel‘）は次の如く図式化してい

る（表4）。

 この表の詳しい説明は略するがこの内で臨床的

に特に問題となるのはパルキンソン症状と一過性

の不安増大である。前者については一見不都合な

副作用とも見えるが，分裂病の治療効果とこのヵ

タレプi／・一作用とが並行するという考え方や，更

にこの辺に分裂病の病的過程（prozess）を解く鍵

があると考える人もある。次に他の一つは第二段

階の充奮期の不安，おちつきなさの増大で，Unra・

stigkeitとかparadoxe Wirkungとかよばれて，

不用意に用いると俳徊患者続出して病棟騒然とな

るなどの不便があるが，抗パルキンソン剤や他の

鎮静剤を併用して之を抑える。抗パルキンソン剤

としてはフエノチアジン系としてはAtosil（Pyre・

thia， Hiberna）Diparkolがあり（図2），之とは

構造式のちがった本来の抗パルキンソン剤，Orp・

henadrin， Artane（図3）も用いられる。またこ

の不穏期を利用して陳旧分裂病の無為状態を賦活

する事も出来るが，躁うつ病圏では躁病の落着き

なさを増大したり，うつ病の不安を増大したりす

るので，一般にC．Pをうつ病に使用するときは病

像に対する注意が肝要である（ヒルナミン等は例

外）。

 次にフェノチアジン誘導体の内，現在特に好ん

で用いられるものを選り出して一覧にした（図

4）o

 A．B．Cの3群に分けたのは構造式によるもの

で臨床効果との直接関係を示すことは難しいが，

多くの臨床的観察から比較して，フェノチアジン

の核置換（表のX）は定量的変化を，側鎖の置換

ノ

Pimmapt
   s

a N

  N  ／
  cH1
   1
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第2図抗パルキンソン剤1
      （フェノチアジン系）
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  第4図フェノチアジン誘導体

（表のR）は定性的変化をもたらす傾向があると

いう説をたてている人もある（Hippius）。 A群は

propy1側鎖をもつもの， B群はpropyl側鎖中

にpiperadin核をもつもの， C群はpropyl側

鎖の末端のNがpiperadin核の一部をなすもの

である。

 1）のクロルプロマジンは薬物療法の発端とな

ったもので，作用スペクトルの広い点で，分裂病

のみならず躁病，うつ病の神経症的訴え，強迫症

状，アルコール中毒性精神病，その他の慢性中毒

症，老人性精神病等にあまねく利用されている

が，分裂病はもっと強力な次にのべるPerphena－

zineにとって代えられる等，やや古びた感があ

る。

 2）のPlegicil，及び4）のPacatalはいずれ

も用量が少なく，肝障害の副作用も少ない（異論も

ある）とされ，アルコール中毒性誰妄にも用いら

れる。

 3）のLaevomepromazine （ヒルナミン）は

フェノチアジン系として珍らしく抑うつに効あ

り，傾眠作用も強く，

徴である。

うつ病に使用しうる事が特

  5）のChlor－perphenazine（P． Z． Cなど）

 は用量はクロルプロマジンよりはるかに少量で有

 効。好んで幻覚妄想の強い分裂病に用いられる

 が，パルキンソン，Akathisie （じっとしていら

 れない）の副症状が強く，前記の抗パルキンソン

剤を併用する。また本剤は従来処置なしとされて

 いた分裂病の荒廃患者に疎通性をもたせ，無為無

 感心的傾向を改善する利点をもつているが，その

持続効果は未だ確認されていない。また妄想性の

 うつ病，たとえば罪責妄想，敏感性関係性妄想，

老人性妄想，邪推などに時として有効な事もある。

 2． Rauwolfia serpentina Alkaloids

 次にC．Pと同じ頃発表され，構造式は異り乍

 ら作用がおどろく程似ている本剤があるが（図

 5），この代表的なものはReserpineで（以下R．

 Sと略す））之は既に降圧剤として知られている

通りである。ちなみにRauwolfとは16世紀の

医学者兼植物学者Leonhard Rauwolfのこと

一r 231 ’”
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で，彼はアジア，アフリカ旅行の途中インド，マ

ライ地方で古代より民謡薬として用いられていた

ものを再発見し，これが更に今世紀印度の学者に

よって分離され，たまたまC．Pと年代を同じく

1952年以来アメリカで精神科治療に採択され世界

にデビューしたものである，

 臨床的には周知の鼻閉塞，全身戦傑，食欲増進

を示し，レセルピン症候群のTriasとよばれて

いる。この作用様式もC．Rと似てphasenhaft

（段階的）であり，これについてはN．Klineの

図式5）がある（表5）。使用上の注意として一つ

だけ強調しておきたいのは電撃とR．S単独（他の

補助薬を用いない）との併用は呼吸麻痺の危険が

あり，多くの人が禁忌としている。治療効果の点

でC．Pよりは使用範囲が狡いが，一がいに優劣は

決めがたい。C．P無効例にR．Sが劇的に効く事

もある。

第5表 レセルピン療法による臨床経過

               （Kline）

1・鎮静期（sedative period）   約1週間

  鼻閉，全身戦．藻，鎮静

2・不穏期（turbulent period） 約1～2週問

  不安，落着きなし，妄覚増強

3．統合期（integrative period）  減量期

  協調的，静穏

 さて上記2種の薬物を批判した57年の阪大佐野

氏の宿題報告6）は広汎かつ周到であるので結論を

紹介するが，治療効果としては，1）分裂病群の

自然寛解率が革命的に影響されたとは考えられな

い。2）軽快（Anstaltbesserung）をある程度高

め病院管理上進歩がある，という意外に悲観的な

結論であり，北大諏訪氏の報告7）も，「従来のシ

ョック療法に完全に代わり得るとは思えないが確

かに一つの進歩である」という程度に止まってい

る。これをみるとpharmakotherapietiraという

呼び方がいささか誇大にすぎると思われるむぎも

あるので，分裂病というものが如何に難治であっ

たかその予後及び治療について従来いわれている

定説を参考の為に要約しておく。BernのMax，

MUIIerが1958年に「過去24年間に之ほど変遷を

みた例も珍しい」と言っているように8），分裂病

の治療は，Kraepelinの教科書でも（特に有名な

第8版，1913年当時）殆ど時期尚早としてふれら

れておらず。その後もE．Bleuler らを主とする

いわゆる分裂病不治のDogmaが支配し，1932年

版のBumkeの教科書に至っても，未だMayer－

GrossのknaPPな記載があるのみであった。35

年のショソク療法期以降様相は一変し，治験例の

報告は無数となって前記の如く今日に至っている

が，その経過や治効例の統計的処理がむずかし

く，永年かかつて得た多くの先人の結論を要約す

れば次のようである。

 1）自然治癒は25～35％である（M．Bleuler）。

 2）発病から治療に至るまでの期間が問題で，

一年以内を新鮮例とし，一年以後を陳旧例とし別

に論ずる。この境目が分裂病予後の岐路であり

Z2surjahrともいう （BraunmUhl）。

 3）1．S及びLS＋E．S併用（過去の最上の療

法）を行なった場合直接効果は新鮮例では50～60

％すなわち自然治癒の約2倍である。

 4）これに反し陳旧例では治療施行が遅いほど

治効は減弱し自然治癒率に近づく。（早期治療の

必要性）。

 5）上記直接効果50～60％の内半数は5年以

内に再発する。すなわち治療の持続効果はso－

matotherapieであまり変化がない（M． Bleulen）。

 6）長期観察（15年）による比較で，新旧雑多

例では治療例と無治療例との間に差がないが，新

鮮例では治療例が自然治癒より10％良い。

 7）治療により：在院期間は1／3～1／2に短縮さ

れている。

 以上の事からすれば今回の薬物療法の効果が敢

えて一つの進歩であるという事や，その最終的判

定はなお数年を要するという事も幾分なっとく行

くであろう。

 ところでなお古来分裂病については他に2つの

問題があるが，1つは原因療法か対療法かという

一232一
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点であるが，1．S発見当時はこれがkausalな療

法とされ，薬物療法に王座をゆつった今日でもな

お1．Sのルネッナンスなどと称して脈々と行なわ

れているが，この点についてはW．Baeyerの明

析な批判がある。すなわち分裂病はその Kausa

が未だ不明のものであり，かかる疾患にはDiag－

nosis ex juvantivusという事は本来方法論的な

誤りであると，この事は薬物療法についてもいわ

れ得るが，作用機序の点で未だ想定ではあるが原

因療法に，より一歩近づいたもの（内村）という

事ができる。また他の一つ，治療のSpezifittit

という点については，Labhardtらは薬のdam一一

phend（抑制的）な作用とanti－psychotisch（抗

精神障害作用）とが併行するという，いわばun－

spezifischの考え方をとっており，一方W． Jan－

zarikらはnosotropすなわちspezifischであ

る事を主張しているが，これらも今後の検討にま

たねばならない。

 3．抗うつ剤（Anti－depressant或eまThy－

moanaleptikum）

 古来治療上のSorgenkinderとされていた分

裂病に対しては上述のC．P及びR．Sが不充分乍

ら薬物による一応の影響を及ぼしたといえるが，

躁うっ病躯殊にうつ状態に対しては持続睡眠，鎮

静剤，広義の覚醒剤，電撃などが用いられたのみ

で，いずれも効果は確実といえず，比較的確実に

効くのはE。Sのみとされていた。ところがC．P

及びR，Sにおくれること約5年，1957年Kuhn，

Kielhoizらの永年の研究によって発表された

Iminodibenzil誘導体は抑うつに効ありとされ，

更にW．Schmidtらの慎重な考察9）によっても

うつ病の病期を短縮しうるという事がいわれて以

来，各国で追試され，58年秋以来本邦でも盛んに

用いられ，それにつれて逆にH．J． Weitbrecht

らによってうつ病の疾病単位 （nosologisches

Einheit）という事が更めて検討されるなど，精

神科薬物療法の興味の中心は分裂病からうつ病へ

移って来た感がある。構造式はフPtノチアジン系

で言えば側鎖はプロマジンに当り，核のS基を

CH2－CH2基で置換したものに相当する（図6）。

 本剤をうつ病患者に用いると，早ければ数日に

して制止（渋滞），身体の異和感がなくなり，気

分がほぐれ，外界に対する興味も増して来るとい

うふうに効果が現われてくるが，往往誤解されて

いるようにすべての抑うつ情態に効くのではな

く，内因性のしかも単純型うつ病及び有機的色彩

の濃いVitaldepressionに限って50～7G％有効

というところが諸家の一致した見解で，妄想性う

病や焦躁囲うつ病には不適であり，躁病にも一応

禁忌とされている。

 本剤のスタンダードの使用法は表6のように漸

増漸減法で，注射から行うには入院を要し徐々に
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錠剤に切りかえる。但し日本入の体重を考慮して

適当に減量している。W． Schmidtによれば全量，

200Tab～252Tab，期間3W～5Wで寛解をきた
すという事であるが，われわれの経験ではKipp－

rezidivを防ぐ為，数先月の維持量が必要な例が

多い，投薬の初期に副作用として軽い口渇，心悸

冗進，めまい，だるさ，「かき乱されるような」

内的不安があり，従って症状が一過性に増悪する

いわゆるparadoxの時期がある事は一応心得て

おく必要がある。また抑うつがとれて却って自殺

の危険が増す例もある。

 本剤のうつ病に対する効果判定は極めてデリケ

ートで，すべてに速効的であるとは限らないの

で，少なくとも3～4週間は試みるべぎだとされ

ている。この効果をより精密に検討するため，

W．Schmidtは内因性精神疾患のすべてに通用す

る効果様式を考案分類している（表7）。ここで名

称の説明を加えると，迅速とは数時閥或は数日で

効く事，遅発とは見かけの上の抵抗が2～3週続

いた後に改善がみられるもの。聞敏性とは始め良

い反応を示すが間もなく逆もどりし症状が波うつ

ものをいい，矯正作用とは例’えば分裂病的体験様

式の隠蔽，精神病的内容に距離が生ずること，人

格の変化はそれとはっきり認められ乍らも疾病の

進行が著しく止められていることなどを意味す

る。変換作用とは例えば躁うつ病訴から分裂像に

変ったりする作用，脱仮面作用もほぼ同じである

が言葉のもち味のちがい，逆作用，無作用は字の

通りである。

 さてこのようにして効果の発現も病勢の推移と

共に変るが，その治癒過程の上でも，抑制焦躁等

第7表 いわゆる内因性精神疾患における

   治療処置で生じ得べき作用様式

             （W． Schmidt）

1．回復作用（Restituierende Wirkung）

a）迅速的中和様式（Modus der prom・
  pten Neutralisierung）

b）遅発的中和様式（M．d． verz6gerten
  N．）
c）品玉的中和様式（M，d． intermittier・

  enden N．

2．矯正作用（Korrektive Wirkung）

の解除，罪責感及び憂うつの消槌；日内変動の平

常化等と症候群の分離（Dissoziation）がみとめら

れる。これは往時のショック療法検討の際，症状

群の分離（L6sung der Symptomenkoppelung）

があるといわれた（Weitbrecht）のと一般であ

る。本剤の効果について本邦でも既に20数件に上

る発表があるが，長期にわたる観察は充分といえ

ず，1当科で目下過去2ヵ年の約160例について南

沢助教授が調査中で，近く発表される予定なので

そちらにゆずり，ここでは方法論のみを述べた。

 さてこの項の終りとしてうつ病の治療としての

併用法について説明するが，急を要するような激

しい症状，例えば不安自殺念慮などがある時には

早急に電撃などを用いる必要があり，逆に比較的

おだやかな症状でTofrani1から始めて効果が不

充分なとき，電撃で「最後のハードルを越えた」

という感じを与えるものがあり，Heilkrampfは

未だ捨てるわけに行かない。また焦躁感（Agiti－

ertheit）が強いとき，始めヒルナミンのような抑

制剤を与え，激しい症状が一応おさまって抑う

つ，制止，不全感等が主症状となったとき，始め

てTofranilを使い始めるなど適宜病像に応じ数

種の薬剤を時期をずらして用いることが推奨され

ている。その細い技術は略するが，要は最少有効

量で而もいわゆるpolypragmasie（無定見療法）

におちいらぬ事で，此の辺の所を犬まか乍ら分り

やすくする為H．H． Meyerの成績10）を引用する

（表8）。これでみると両端の痙攣療法と併用療法

（電撃＋薬物）を別とすると，すなわち薬物のみ

の作用を考えると，一方の極に重症躁病があり，

これに対してはフェノチアジン系が有効で，他の

極に単純性うつ病があり，これに対してはトフラ

真の
 治療的
 有効例

治療的
 無効例

3．変換作用（Konvertive W，）

  脱仮面作用（Entlarvende W．）

 逆作用（Paradoxe W．）

4．無作用（Fehlende W．）

第8表 内因性うつ病及び躁病の治療

             （Meyer）

躁

病

う

つ

細

殿’れ脇麟1芝鞭灘
重 症  ± 十 1一 1＋

軽 症  ± 十 一1刊・
焦醐・ 1 ± 1一［＋

旧劇・ 十 ・トト
有望・ ± 1＋1＋

単糊・ 一 1＋i＋
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下7図各種精神病像と薬物効果の図式

＝一ルが有効という傾向がみられる。

        総   括

 そこで本文の始めに遡ってLabhardtの図式

（図1）と照し合わせ，ついでに私見をまじえて

分裂病の各県に対する効果も考慮して並べたのが

図7で，どのような画像にどのような薬物が有効

かという事をごく大まかに表示してある。病像と

しては図の上程充電が強く，下程運動の少ない状

態で薬剤効果としては上程鎮静抑制作用があり，

下程促進賦活作用があり，ある程度併行している

事を示している。これは一見スマートな万能表の

ようにみえるが実はもともと重大な無理を侵して

いる。一一つはそもそも分裂病にしろ躁うつ病にし

ろ単一なスカラーの上に病像を配置する事は不合

理であるが，これについてはここでは立ち入らな

い事とする。もう一つは薬物を抑制と促進という

単一な見方でなく，もっと高次の立場でみようと

いうのが今日の臨床精神薬理学の考で，本論文の

目的も実はその点を強調したかったわけであり，

事実促進と抑制で事足りるなら，朝にヒロポンを

用いタにイソミタールを用いるどいう事で問題は

解消するわけであるが，経験的にも今回の新薬剤

がそれらよりも，もっと深い所に作用機転をもつ

ている事がさまざまな点でうかがえる，この点

しabhardtのunspezifischという見解はそのま

までは承認しがたい。これらの点を一応考慮した

⊥で，敢えてこのように簡略化した理由を説明す

ると，もともと本論文の目的が冒頭に記したよう

に一つは実際に少しでも理解に便なるようにと思

ったためであり，もう一つの目的はわれわれ専

門医として薬物療法の今後の一つの方向を立てる

という点であったことを思い出して漉きたい。

従来新薬の検索に当っては臨床的なtrial and

errorというやり方で取捨選択していたが今後は

少しでもあらかじめ定量的な手がかりのもとに行

いたいと思っている。そのため一応臨床的総踊を

大まかに整理しておく必要があり，仮に表記のよ

うな型をとったものである。この手がかりの一つ

は数年来当科で行なって来た適うつ病の24時問リ

ズムの変動の追求で，その一端は既に60年8月当

科の末田による論文1Dの示す通りで，薬剤に関し

て，C．PやR．Sの如き「神経抑制剤が躁状態に生

物学的に確かに効いていること。うつ情態に対し

てはまだ不明であるが，Laevomepromazin， To－

frani1が有効という興味ある結果が出ている。

このようにして今後新しい薬剤が現われた場合，

それがうつ病に真に有効か否かという見通しを立

てることも不可能ではない。

 次にもう一つの手がかりは脳波による分析であ

るが，薬物と脳波との関係は今までに幾多の報告

があり，かなり進んだ神経生物学的想定や実験も

行なわれている。勿論用量や投与法によって様々

であるが，現在ほぼ一致した見解の要点は，C． P

ではD6sigkeit（傾眠充乎）の強い時でさえ従来

のバルビタール酸や麻酔剤とちがい，振巾が小さ

くなる傾向があり，一方Tofrani1の大量皮下注

ではAtropinその他anticholinergicな薬物類

似の作用を示す事がいわれている。当科で描記

した適当な例がないのでここに表示しないが，

FIUgelはこの点に関しもっと大胆な発言をして

一一 Q35一
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いる。要約すると「うつ病〕に効く薬剤と分裂病に

きく薬剤とは脳波上に明ちかな差があり，お互に

拮抗的である。これは臨床的にも並行する」と，

但しこの点の具体的例症は調査不充分で何ともい

えない。ともかくこのような事から一昔前 KR－

AEPELINが臨床的に二分した分裂病と躁うつ病

という二つの病上がそれぞれ特有な病態生理をも

つという事が更めて確認されるのであって，薬物

効果と病像との関係を敢えて図式化した次第であ

る。但しこれ以上この問題にふれる事，たとえば

網様賦活系とか制禦装置（Regulationsapparat），

或はセロトニン代謝等脳生理学や脳生化学の分

野にたち入る事は臨床的立場を主とする今回のテ

ーマからはずれるしまた結論的発言は時期尚早で

あり，本論文はこの辺で終るのが妥当と思われ

る。

 なお蛇足乍ら，以上にのべたのはわれわれのい

うgrosse Therapieとよぶにふさわしい治療であ

るが，この他巷間伝えるところの雑的なTranq－

uilizerないしStimulantと称するものがあるがこ

れらは専門的見地からはあくまで補助手段（Zu－

satztherapie）にすぎないし，上述のものとは治

療上のカテゴリーがちがうので，これらを総花的

にならべる方法をとらず，補遺として表9，表10

にその一斑を示した。いずれも雑多な構造式で系

統的分類ではない。これらの内メプロバメートや

第10表 中枢刺激剤（Stimulants）

i一般名 市  販  名

工

a） Pipradol メラ｝ラン

b） Methylphenidate リタジソ

ll i （R381／R382）
カフイロン

第 9 表

川・MAE 巨ク…

rv MAOI
マルシリツド
カ｝ロン
ナノレデル

市販 名

ドリーデン等頓用としては一時的に効果があり，

またStimulantとして往時のPhiloponとはいさ

さか趣をことにしたMAO抑制剤など面白い薬物

であるが，現段階では後者は肝障害をきたす事が

致命的であり，仮に無害としても，前述のような

うつ病の病態生理学的研究からみて真の効果は疑

わしいと云わざるを得ない。

 三筆するに当り，当教室は勿論，他の多くの先人の資

料を惜旧した事，並びに千谷教授の御校閲をいただいた

事を重ねて御礼申し上げ本論文を終る。

一 般 名

．狭義の

トランキライザー

IM・p・・b・m…1ζ鴇キ搾

Ethylurea 望ヂみ∠
iH，d…xy、i・・アタラ。クス

非バルビソーール系

催眠鎮静剤

Gl・…h・m・・iドy一デ・

M・・hyp・yl・n l・クタ・

E・hi・am…「バラ・・
・・ph・h・1・i・9・ 1イソ・・
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