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　　　　　　　　　　　はじめに　　　　　　．　　　　分析において，受容体結合法を用いて神経伝逮物質受

　精神分裂病をはじめとする精神疾患の原因として脳　　容体が測定されるようになった。受容体の死後変化は

の神経伝達物質の異常が想定されている。分裂病にっ　　顕著でなく，測定の意義も大きいが，用いるリガンド

いていえば，その急性期の症状がドー・8ミン措抗剤で　　やべ一スラインとする薬物によって意味づけは異なっ

劇的に改善されることが重要な論拠である。　　　　　　てくる。

　数年前から行われるようになった死後脳の生化学的

　　　　　　　　　　　　　　表1　精神分裂病患者（A）および対照患者（B）の背鍛

（A）　Schizophrenics　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’

Age　Sex　　　　Type　and　course（DSM－III）　　　　　　Cause　of　death

S150　M　disorganized　type，　ill　remission　 myocardial　illfarction

S2　62　　F　　undifferentiated　type，　subchronic　with　　myocardial　infarction

　　　　　　　　　　　aCUte　eXaCerbatiOn
S’R41Mcatatonic　type，　chronic　with　acute　pneumonia，　convulsions
　　　　　　　　　　　exacerbatien

S5．46　F　paranoid　type，　chronic　　　sudden　death
S654　M　undifferentiated　type，　chronic　．　spinal　caries，　panperitonitis
S7　　64　　　F　　　　disorganized　type，　chronic　　　　　　　　　　　　cardiac　thrornbosis

S1170　M　disorganized　type，　chronic　　myocardial　infarction
S1269　M　disorganized　type，　chronic　　cardiac　fai1ure
S1373　M　undifferentiated　type，　chronic　　stomach　cancer
S1453　F　disorganized　type，　chronic　　 ovarian　cancer

S1568　M　undifferentiated　type，　chronic　　suffocation
S16　75　　F　　　disorganized　type，　chronic　　　　　　　　　papcreatic　cancer

S17　56　　M　　　disorganized　type，　chronic　　　　　　　　pneumonia，　respiratory
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　insuf五ciency
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　（B）Co11亡rols　　　　　　　　　　　　　　　　　　はなかったが，分裂病群のKDが対照に比し有意に高

　　　　Ag。　S，x　C。。、e。f　death　　か・た・分裂麟を月縢糀非服薬職こ分けてみると・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　非服薬群と対照群の間にはBmax，　KDとも差がなか
　C153　M　sudd・n　death・…vu1・i・1・　。たが，月縢群のB。、．，　K。と醐購・比し補

：ll冠牒ca「dia1’nfa「ct’°n　・・壷か・た・騰・有意構・・非繍糊して

　C473　M，。n，，eatic　c。nce，，　D．1．　tractも認められた（図1A）・

　　　　　　　　　bleeding　　　　　　　　　　　　　眼窩前頭皮質（Brodmann　45，47野）の結果もほぼ

　C5　52　F　　breast　cancer　　　　　　　　　　同様で，服薬群分裂病のBm、x，　KDとも，対照群あ

　C654　M　liver　cirrhosis　　　　幽るいはヲF服薬群分裂病に比し有意に高かった。分裂病
　C7　71　F　　renal　failure，　heart　failure　　　全体の　Bm、x，　KD　も対照より有意に高値であった

　C1173　M　co1◎n　cancer　　　　　（図1B）。

：il郷畿，ll髄諸1　fa’1u「e　c考察
C1569　M、。mm。n．bil。　d。，t．cancer　　分裂病死後脳のムスカリ・性アセチ・レ・リ・難体

　C1674　M disseminated　intravascular　　は今まで2人の研究者が測定している。　Bennettら5）
　　　　　　　　　coagulation　　　　　　　　　　　は前頭葉皮質（Brodmann　6，8・11，44－47野）を用い，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　BH－QNB特異結合が分裂病群でやや減少する傾向が

　本論文では，分裂病13例，対照12例（表1）の死後　　あったと報告している。一方，Crowら6）は尾状核お

脳を用いて測定した4種の受容体について，測定法も　　よび被殻の3H・QNB特異結合には差がなかったとい

含めて記述した。新しいリガンドが続々と開発されて　　う。われわれの結果で，死亡直前まで抗精神病薬およ

いるので・精神疾患に関する受容体の知識は今後さら　　び抗パーキンソン薬を服用していた服薬群のBma、，

に澱筒にちがいない・　　　　　　　KDカミ対照群に比し高かったのは，これらの薬物こよ

　　　1ムスカリン性アセチル。リン瀦体　　つて㍗チノ剛綬容体が勧したものと擬され
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る。フットにatrepineを反復投与すると，海馬にお

　A　方　　法　　　　　　　　　　　　　　　　　　けるムスカリン性アセチルコリン受容部位が増加し，

　sH－quinuclidinyl　benzilate（QNB）結合法は，　　3H・QNBに対する親和性が用量依存性に低下すること

YamamuraとSnyder1），　Rosenbergerら2），　Ehレ　　が知られている7）。今回対象とした服薬群が服用して

ertら3）の方法を一部改変して行った4）。すなわち0．32　　いた薬物はbu’tyrophenon6系のhaloperidol，　spi－

Mしょ糖ホモジネ…トを1，000×9，10分間遠沈した　　perone，　pipamperone，　phenothiazine系のchlor・

上清を，45，000×9，20分間遠沈。得た沈漉を，10mM　　promazine，　Ievomepromazine，　thioproperazine，

塩化マグネシウムを含む50mM　Tris・塩酸バッファー　　さらにoxypertine，　clocapramineなどであった。

で蛋白濃度が0．15－0．2mg／m1となるように再懸濁し，　これに併用薬として，trihexyphenidyl，　prometha・

その0・2mlを用いた。1e’6M　atropineの存在，非存　　zine，　amitriptylineなどを服用していた。これらの

在の差で特異結合を求め・0・02－0・32・Mの3H－QNB　薬物の・欧脳頗膜標品と・H－QNBの齢を阻害

（NEN，33．1Ci／m　mQle）を用いて，総量0．6m1と　　する力価を調べたところ，　oxypertineやbutyro・

し，21°C，180分間インキュベートしたのち，フィル　　phenone系薬物はIC50が1e”5M以上であり，chlor一

ター（Whatman　GF／B）で吸引濾過し，冷却したパ　　promazineやIevomepromazineは10－7Mであ

ッファー10mlで2回洗灘し，フィルターを10mlの　　る。　sH・QNB結合の阻害作用は併用薬のほうがむし

液体シンチレーションカクテル（7％水含有Triton一　　ろ強く，promethazineやamitriptylineは10－8M，

tolueneシンチラント）中に入れ，4°Cで一夜放置し　　trihexyplenidylは10’－9MオーダーのIC，。を示し

たのち，放射能を測定した。受容体測定実験はすべて　　た4）。6例の服薬群のうちbutyrophenone系抗精

トリプリケートで行い，結果はScatchard解析した。　神病薬を服用していた4例はいずれもtrillexyphe－

　B結果　　　　　　nidyl，　amitriptylineあるいはpromethazineを併
　内側前頭皮質（Brodmann，9，10，46野）の3H・QNB　　用していた。したがって服薬群におけるsH・QNB結

結合は，Bm、xについては分裂病群と対照群の問に差　　合のBm、x，　KDの増加は，死亡前にアセチルコリン
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図1　精神分裂病12例（服薬群6，’非服薬群．6）および対照（10および8例）の
　内側前頭皮質（A），眼窩前頭皮質（B）におけるムスカリソ性アセチルコリソ受容体。

　10－6Mのatropineをベースライソとし，0．02～0．32nMの3H・quinuclidinyl

　benzilateを展開してScatchard解析した。
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図2　精神分裂病（S）および対照③の内側前頭皮es（A），眼窩前頭皮質（B）におけるノル

　　アドレナリンα1受容体。

　　10’6Mのphentolamineをベースラインとし，0．1～2．4nMの3H－WB4101
　　を展開してScatchard解析した。
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図3　精神分裂病（S）および対照（G）の頭頂葉（A），．後頭葉⑲におけるノルアドレナリン

　　α1受容体。

　　10－sMのphentolamineをべ一スラインとし，0．37nMのBH・WB4101を
　　用いて測定した。　　　　△非服薬群　　　△服薬群
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　受容体が薬物により遮断されていた結果生じたものと　　　Reisineら10）はsH・WB4101をリガンドとして11

　思われる。死亡前少なくとも40日以上にわたり抗精神　　例の分裂病前頭葉皮質，尾状核，被殻について1点測

　病薬をのんでいなかった非服薬群で，こうした受容体　　定を行い，対照群（10－11例）との間に有意差はない

　の変化がみられなかったことから，前頭前野のムスカ　　と報告している。

　リン性アセチルコリン受容体は，少なくとも分裂病の　　　今回の測定で服薬群のKD値が高かった点について

　病変には関係がないと結論してよいであろう。　　　　　は，抗精神病薬の服用によりこの受容体の感受性が低

　　　　　・ノルア・・ナ・・囎体　鳥惚紮鍬灘縢灘瀦箏灘

　　A　方　　法　　　　　　　　　　　　　　　　　　　する。

　　3H・2・（〔2’，6’・dimethoxy〕phenoxyethylami・　　　β受容体については，　Bennettら5）が前頭葉皮質膜

no）methyl　benzodioxan（WB4101）の特異結合は　　標品とsH・dihydroalprenololあるいは・251．hydro．

Greenbergら8）の方法を改変して行った9）。0．32　M　　xybenzylpindololの結合実験を行い，5例の分裂病

　しょ糖ホモジネート1．5ml　VclOmlの50mM　Tris一塩　　と9例の対照群の間に差がなかったとしている。

酸バッファー（pH　7．4）を加え，10秒間ポリトロソで

破砕したのち，総容量40mlとし，39，000×9，15分　　　　　　　　皿　グルタミン酸受容体

間遠沈し，上清を捨てる。この操作を2回繰り返し，　　　A　方　　法

蛋白濃度を1アッーヒイあたり0．5mgになるように再　　　31－1・カイニン酸結合は，　LondonとCoyle11）の方法

懸濁し・8秒間ポリトロソで再破砕混和した。内側前　　を改変して行った12）。しょ糖ホモジネートを30．50倍

頭皮質と眼窩前頭皮質では・aH・WB4101（NEN，27．0　　容の氷冷再蒸留水中に懸濁させ，45，　OOO×9，2。C

Ci／m　mQle）は最終濃度が0・1～2・4nMになるよう稀　　で15分間遠沈する。上清を捨て，同様の操作を繰り返

釈し・Scatchard解析を行った。10”6Mのphento・　　したのち，沈渣に50mM　Tris．クエソ酸バッファー

1amine　e（〉存在，非存在下で，総量0．6m1の混合液を　　（pH7．1）を加えて遠沈した。続いて沈渣を50－100倍

室温で1時間イソキ＝ベートしたのち，フィルターで　　容のバッファー中で超音波破砕し，膜標贔とした。

吸引濾過し，ただちに氷冷バッファー10mlで洗灘し，　0，4～0，6mg蛋白／アッセイとした膜標品0．6m1，3H一

以下3H・QNB結合法と同様の操作で測定，データ処　　カイニン酸（NEN，4Ci／m　mole）0，3ml，（最終濃度

理を行った。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　14nM），　L・グルタミン酸0．3m1（最終濃度1mM）を

　前頭前野以外の6部位，感覚領野（1，2，3，5，　　混和し，2°Cで60分インキュベートしたのち，フィル

43野），上頭頂小葉（7野），縁上回（40野），角回（39　　ターで吸引濾過し，氷冷バッファー15m1で洗瀞した

野），第2。3次視覚領野（18，19野），第1次視覚領野　　フィルターは10mlの液体シンチレーションカクテル

（17野）の分析は，0．3nMの3H・WB4101を用い，　　（ACS・U）中に入れ，4°Cで10時間以上放置したのち，

10”5M　phentolamineで置換して特異結合を求めた。　　放射能を測定した。特異結合はL一グルタミン酸の存

　B結果　　　　　　在，非存在の差として求めた。
　内側前頭皮質と眼窩前頭皮質におけるaH－WB4101　　B　結　　果

結合部位のScatchard解析の結果，いずれの部位も　　　12例の分裂病死後脳の内側前頭皮質と眼球運動領域

Bmaxには変化がなかった。　KDは，内側前頭皮質で　　（8野）で，　SH・カイニソ酸特異結合がそれぞれ＋48％，

は分裂病群と対照群との間に差はなかったが，服薬群　　十25％有意に高く，6例の非服薬群の値だけをとって

が非服薬群より有意に高かった。眼窩前頭皮質のKD　　みても両部位とも対照群より有意に高かった。このう

は，分裂病群あるいは服薬群の値が対照群に比しとも　　ち内側前頭皮質について分禦病5例，対照5例のBm、x

に有意に高かった（図2）。　　　　　　　　　　　　　をみると，分裂病群が有意に高かったが，KDは両群

　感覚領野，上頭頂小葉，縁上回，角回，第2・3次　　　で差はなかった。また前頭前野の他の2部位（眼窩前

視覚翻・第1次視覚領鼎こついての1点測定では，　頭皮質眼窩領域）および被殻では椴結合に差はな

いずれも分裂病群と対照群の間で有意な差はみられな　　かった（図4）。

かった（図3）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　C　考　　察

　C考察　　　　　　　　　 グルタミン酸に感受性のある3H一カイニン酸結合部
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図5　内側前頭皮質のSH・カイニン酸特異結合と視床3部位のグルタミン酸値との相関

　　　r＝Spearmanの順位相関係数
　　　○対照，△分裂病非服薬群，△分裂病服薬群

位がはたしてグルタミン酸の受容体であるか否かを検　　赤核，視床下核，尾状核，被殻，側坐核，海馬4部位，

討するために，内側前頭皮質の3H一カイニソ酸特異結　　側頭回2部位，島，梨状葉皮質など多くの部位がこれ

合の値と，脳内各部位で測定したグルタミン酸の値と　　に含まれる。

の相関を調べたところ，測定した31部位のうち15部位　　　3H・カイニン酸結合部位の増加は非服薬群と対照群

のグルタミン酸値との間に有意な負の相関を見い出す　　の間にも認められた変化であり，疾病そのものと関連

ことができた（図5）。図に示した視床の3部位の他，　　ある変化である可能性がある。この値が脳内各部位の
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グルタミソ酸値と有意な負の相関関係をもつことは，　　　すなわち，上記の結果は，分裂病患者の前頭前野の

この所見が分裂病脳の異常として何らかの意義をもつ　　一部ではグルタミン酸受容体が増加しており，これは

ことを示竣しているように思われる。　　　　　　　　　視床，中脳，基底核，海馬，側頭回などにおけるグル

　グルタミン酸自身の値に変化がみられなかった理由　　タミン酸＝＝一ロソの活動低下に起因することを示唆

として，脳で定量されるグルタミン酸には，伝達物質　　している。

として働いている部分の他に，代謝などで使われてい

る部分があるためと考えられる。したがって，定童さ　　　　　　　IV　F“　’一パミン1）2受容体13）

れたグルタミン酸量のうち，伝達物質としてのプール　　　A　方　　法

の部分が，内側前頭皮質の受容体と有意な順位逆相関層 @　しょ糖ホモジネートに，組織量の25倍容の50mM

を示したものと解釈されよう。またこの結合部位がグ　　Tris一塩酸バッファー（120mM　NaC1含有，　pH　7．4）

ルタミン酸受容体であると考えると，脳内各部位のグ　　を加え，ポリトロンでIO秒間ホモジナイズしたのち，

ルタミン酸鍛との逆相関は，伝達物質としてのグルタ　　4°Cで39，000×9，15分間遠沈し，上清を捨て沈渣に

ミン酸減少の結果受容体数が増加したとみることもで　　また25倍のバッファーを加え遠沈する操作を2回繰り

きる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　返し，さいごに得られた沈澄を最終蛋白濃度が0・125．

　内側前頭皮質に比し差は小さかったが，分裂病群の　　0．25mg／m1になるようにバッファーで懸濁し膜標品

働ミ臆縞かっ蝦球翻徽の3H一カイニン酸結　とした．膜結合実験は，0．4m1の膜標品，0．4m1の

合も，視床背内側核，赤核，視床下核，尾状核，上側　　3H・spiperone（NEN，33．2Ci／m　mole），0．4mlの

蜘のグ”ミソ酸値と儲娯のネEl関が認められた。（卦sulpi・id・あるいは・・。フ。一を混和し，縫1．2

　　　　Oontrols（iO）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Se’hjzophrenics（10）

　　　Kd：0．049±0．006＊　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Kd｝0．089±0，030

　　　Bmax：187．8±20．8★☆・…・　　　　　　　　　　Bmax：413．8±44．8★

　　　r：0．973±O．009　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　r：0．988±0曾003

　B／F　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Of卜Drug（5）　　　　　　　　　　　　　　　　On－Drug（5）

10000　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Kd：0・047＋0・009　　　　　　　　　　　　Kd：0・130±0・056＊

Ol

GIl

CI2

C7
5000

015

Gl4

04
03
CI6
C5

SI7

Sl6

Sll

　　　　『　　　　　　　S7
Bmax：292．6±2L2☆・（｛｝e

r：0．987：と0．006

　　　　　　　　　SI2

Sl5
Sl4

▲　　Bmax：535．1±35，4・…・燕

　r：0．989コヒ0。003

　　　　　　　　200　　　　　　　　400　　　　　　　　　　　　200　　　　　　　　400　　　　　　　　　　　　200　　　　　　　　400　　　　　　　　660

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　B（fmoles／mg　pro【eh）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＊・＊pく0．05．☆一☆pく0．02，尊噸pくO．Ol，★一★ゆ帰…・pく0．002

　　　　　図6糊紛裂病10例（服薬群5，非服薬群5）および対照10例の被殻における
　　　　　　　ドーパミンD2受容体。
　　　　　　　10－sMの（±）－sulpirideをベースラインとし，0，01～0，32nMの3H・spiperone

　　　　　　　を展開してScatchard解析した。
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m1として行った。0°C，90分インキュベートしたの　　病薬を服用していた点を重視し，分裂病患者のシナプ

ち，フィルターで吸引濾過し，氷冷バッファー10m1　　ス後膜のドーパミン受容体が増加しているのは，抗精

で洗瀞し，以下SH－QNBの結合法で述べたと同じ手　　神病薬服用の結果生ずる遅発性ジスキネジアの病態と

技でデータを解析した。10”5Mの（±）・sulpirideによ　　して推定されているドーパミソ感受性の増撫という考

り特異結合を求めた。Scatchard解析はO．　01・O．32　　えを支持するとした。

nMで行った。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1978年になってOwenら16）は，分裂病の尾状核，

　B結果　　　　　　被殻，側坐核の3H－spiperone特異結合が対照より
　図6に示したように対照群10例のBm、x値（187．8f　　有意に高いことを報告した。そのうちScatchard解

moles／mg蛋白）に比し，分裂病群10例の値は413．8　　析を行った尾状核では分裂病脳のBm、．は対照の約2

fmoles／mg蛋白と有意に高かった。非服薬群5例　　倍の値を示したという。症例のうち抗精神病薬を今空

の値も対照群より有意に高く，服薬群5例のBmaxは　　で服用したことがない2例および死亡前1年間服薬し

対照群の3倍近い値を示した。KDの変化は服薬群に　　ていなかった5例のBm、xも，服薬群ほどではないが

おいてのみみられ，対照群に比し高かった。服薬群の　　対照よりも有意に高かった。この結果から彼らは分裂

うち，大きなBmax値を示したS7は死亡前まで口周　　病のドーパミン過剰伝達は，今まで証拠の得られてい

囲ジスキネジアがみられた例である。また最大のKD　　ないシナプス前部ドーパミンニュ・・一　Pンの活性増加で

値を示したS5は死亡当目までspiperone　6　mg，　　はなく，シナプス後部受容体の感受性尤進によること

pipamperone　200mg，　thioproperazine　30mgな　　を主張した。

ど比較的大量の抗精神病薬を服用していた。　　　　　　　これに対し，Mackayら17）は3H－spiperQne結合

　C　考　　察　　　　　　　　　　　　　　　　　法がbutaclamo1をベースライソとすると，－lz・P　F二

　われわれは以前，6例の分裂病と7例の対照につい　　ン受容体も測りこんでしまうことに注意し，ドーパミ

て，butaclamo1をベースラインとして3H・spiper一　　ソの特異的なアゴニストである2－amino・6，7－dihy－

one結合を1点測定した結果，尾状核，被殻，前部帯　　droxytetrahydronaphthalene（ADTN）をベース

状回で両群間に差を見出し得なかった経験があるエ4）。　　ラインとし，26例の分裂病側坐核について特異結合を

今回D2受容体を標識するためにベースラインとして　　測定したところ，対照との間に差を見い出すことはで

sulpirideを用いたところ，非服薬群のBm、xも対照　　きなかったという。

群より大きいという注目すべき所見が得られた。　　　　　LeeとSeemanら18）は1980年，例数を増し，　sH・

　分裂病の成因を生化学的に最もよく説明する脳内ド　　spiperoneおよび3H－haloperidol結合法により分裂

一パミソ過剰仮説の証拠の1つとして，ドーパミン受　　病の尾状核，被殻の特異結合が増加していることを確

容体数の増加があげられている。　　　　　　　　　　かめ，先の発表を裏づけた。この時は非服薬群にも服

　最初にいわゆるD2受容体を分裂病死後脳で測定し　　薬群と同様に受容体数の増加を認めた。

たのはLeeら15）で，1977年度のNeuroscience　Meet一　　　分裂病脳のD2受容体が増加しているとIl昌える2，3

ingで発表された時は，地方紙にとりあげられ，「狂　　の報告に対し，　Mackayら19）20）は，分裂病を服薬群

気の脳部位を発見」と報じられた。この分析は現在ほ　　と非服薬群に分けてScatchard解析を行い，Bm、xの

とんど行われることがなくなった3H－haloperido1を　　増加1ま死亡前に服用していた抗精神病薬によって生じ

標識リガツドとし，（＋｝・butacla皿01をべ“スラィン　　たものであることを推定している。

とする方法が用いられ＃。その結果，特異結合は分裂　　　一般にD2受容体数（Bm、．）は抗精神病薬の長期投

病脳で有意に高く，尾状核で＋74％，被殻で＋51％，　　与により動物脳内ドーパミソ神経終末で増加すること

側坐核で＋71％だけ対照より高かったという。この時　　が確認されている21）。しかしこの受容体数の増加は，

分析された症例のほとんどが抗精神病薬を一定期間服　　服薬中断後永続的に残るものではない。たとえばラッ

用しており，まったく服用していなかったのは2例で，　　トにtri伽operazineを12ヵ月間にわたり2。　5－3．　5mg

3例は死亡前24～48時間の間に服薬しただけであった　　／kg／目の割合で飲料水より摂i取させ，線条体のSH一

という。このような抗精神病薬の影響の少ない例でも　　spiperone特異結合をみた実験22）によると，休薬3

3H・haloperidol特異結合値は高かったという。しか　　ヵ月後まではBm、xは高いが，その後減少し6カ月後

し著者らは，この結果について大部分の症例が抗精神　　には元に復している。
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　したがってわれわれの分析で非服薬群でも認められ　　達以外に他の異常が生じていると考えなければならな

た高いBm、xは，分裂病そのものの疾病にもとつく変　　い。われわれの見い閏したアミノ酸や神経ペプチドの

化を反映していると考えることができる。　　　　　　　異常は一部慢性病像の生化学的側面を反映しているか

　本稿では詳しく述べないが，同じ脳の分析でわれわ　　も知れない13）。

れはドーパミンの合成酸素チロシソ水酸化酵素が分裂

病の被殻で有意に高いことを見い出している13）。この　　　　　　　　　　　　謝　　　辞

高活性は非服薬群でも認められたことから，分裂病の　　　本論文で紹介した研究を行うにあたり，次の方々に

疾病自体に由来する変化を反映していると考えると分　　お世話になりました。ここに記して厚く感謝いたしま

裂病ではシナプス前部，後部でドーパミン神経伝逮が　　す。兼谷俊，内藤真両先生（太田総合病院），山角博

過剰になるよう娯常姓じていることが擬される．鍵（【埆繊），・J・泉隆徳姓（螺県立北病院），

　われわれの分析した症例はすべて慢性例で，ドーパ　　野村博先生（武蔵野中央病院），藤森岳夫，松田治両

ミン遮断薬である抗精神病薬が有効な状態ではなかっ　　先生（中野総合病院），前田敏博先生（滋賀医科大学），

た。しかし慢性分裂病患者でも，大量の抗精神病薬を　　矢内原昇先生（静岡薬科大学），岡田安弘先生（神戸

服用している患者はたくさんおり，抗精神病薬を中断　　大学），猪瀬正，安藤蒸，高橋信介，島田均，森岡洋，

すると分裂病症状の再燃がみられることはよく経験さ　　沼倉泰二先生（国立武蔵療養所），岸清，仙波aE－一一先

れることである。急性期の分裂病症状に対しては抗精　　生（東京医科歯科大学）。

神病薬が極めて有効なことから，脳内ドーパミン過剰　　　なお，本論文は筆者が国立武蔵療養所神経セソター

活動の存在が強く推定されるが，慢性化してもこの過　　で渡部修三，西川徹，野田恭平，高嶋瑞夫らと行った

剰活動が持続するものと推察される。慢性病像そのも　　研究をもとにまとめたものである。この研究を行うた

のに蹴糊糖薬は無効なので，ドーパミンの懸1伝　めに，厚生省神経痴翻究委託費の援助綬けた。
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