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Parkinson病の精神症状について

｣_.･
口 村 伊 保 子

抄録 Parkinson病40例の病歴学的研究により,精神症状を検討 した.34例において,経過車に精神症状が

みられた.20例では抗 Parkinson(以下抗パ)剤投与抑 こもみられ,その症状は記憶 ･記銘力障害,抑 うつ

状態,神経症状態,性格変化,幻覚などであった.抗パ剤で治療 し経過観察された24例では全員に,せん妄,

痴呆,幻覚,妄想,抑 うつ,不安,焦燥,神経症状態,軽操状態,過食,性的行動異常,多幸, 反社会的行

動などのいずれかがみられた.

Parkinson病の経過中にみられた上記精神症状は次の3群に分けられた.すなわち,(1)心理的要因に基

づいて生じた神経症状態や抑 うつ状態など.(2)痴呆,(3)抗パ剤による中毒性精神症状である.

したがって,Parkinson病患者の治療に際しては,心理的,環境的因子を十分に考慮する必要性があるこ

とを述べた.

くわえて,痴呆を伴った2例の剖検例を報告し,Parkinson病の痴呆の発生病理における大脳皮質病変の

役割についても呈示した.
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PSYCHIATRICASPECTSINPARKINSON'SDISEASE

IHOKO YosHIMURA

Abstract Psychiatricsymptomsin40casesofParkinson'sdiseasewereanalized.Ofthepatients,

85% hadsomepsychiatricsymptomsin theircourses. Beforetreatmentwithantiparkinson's

drugs,50% ofthepatientsshowedsuchsymptomsasmemorydisturbance,depressivestate,neu-

roticstate,changeofpersonality,orhallucination. Ontheotherhand,24patientstreatedwith

antiparkinson'sdrugsshoweddelirium,dementia,depressivestate,neuroticstate,hypomanicstate,

anxiety,agitation,hyperphagia,hypersexualbehavior,restlessness,euphoria,orantisocialbehavior.

Thosepsychiatricsymptomswereclassi丘edinto3groups:

① psychogenicdisordersduetotheenvironmentaldiBicultiestheywereconfrontedwith.

@ dementia

@ toxicsideeffectofantiparkinson'sdrugs.

Therefore,psychogenicandenvironmentalfactorsareveryimportanttoregardinthetre-

atmentofParkinsonianpatients.

TwoautopsycasesofParkinson'sdiseasewithdementiawereadditionallyreportedtoindi-

catethecerebralcorticallesionsthatplayedaroleinthepathogenesisofdementia.
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は じ め に

1)
CoTZIASら (1968年) に よる Ldopaの

治療投与が開始されて以来,Parkinson病の
2)

治療には多くの進歩が得 られて きた. しか
3)

し,その治療中にジスキネジーを主 とする不
4)

随意運動,Onl0fE現象,あるいは精神症状

を呈することもあり,また,長期投与での抗

パーキンソン剤 (以下抗パ剤 と略す)の効果
2)

減退 もみられるなど,日常臨床において治療

の限界 を感 じる ことも少 な くない.特 に
5-8)

Parkinson病の精神症状については,その存

在が注 目されながらも,抗パ剤による副作用

と考えられて処理される場合が多 く,精神病

理学的見地からの研究や治療は未だ少ないよ

うにみえる.

著者は今回,Parkinson病患者の精神症状

とその精神症状惹起因子に関して,40例につ

いて分析 し,2例の吾l｣検所見を加えて検討し

た.その結果,若干の知見を得たのでここに

報告する.

1. 対 象 と 方 法

対象は過去16年間 (1966-1981年)に弘前

大学医学部附属病院神経精神科 (以下当科と

略す)を受診した Parkinson病32例 と,1981

年に近隣の関連病院あるいは施設に入院して

いた Parkinson病 8例の計40例で ある,男

性24例,女性16例であり,Parkinson病の発

病年齢分布は40-69歳が85%を占め,24-39

歳の若年発症が 5例 と,73歳の高年発症が 1

例であった.

大学病院受診例における発症から受診まで

の期間は3カ月～12年 (平均 3年 6カ月)で,
9)

身体症状は Yahrの臨床 的症度分類 (以下

Yahr分類と略す) Ⅱ～†に相当した.受診

目的は,当科の性質上,(1)他科か らの脳

波依頼,(2)他科からの精神症状の確認 と

治療の依頼,(3)患者自らが精神神経症状

に悩んでの受診,などに大別された (表 1).

他病院 ･施設入院例の身体症状は Yahr分

Parkinson病の精神症状について

表 1 Parkinson病
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類甘～Ⅴで,発症から2カ月～11年を経過し

てお り,いずれも精神症状が重症で持続する

ために入院したものである.したがって,冒

集団としての Parkinson病に偏 りが あ り,

精神症状発現率が他の報告例よりも高 くかつ

重症 と思われる.

これら40例中,抗パ剤投与の有無にかかわ

らず,経過中に明らかな精神症状がみられた

のは34例 (85%)であった.まず,40例を対

象に抗パ剤投与前の精神症状の有無について

検討した.次に,精神症状が み られた34例

中,当科で治療観察 (1-12年)された24例

について,抗パ剤投与中の精神症状を検討し

た.この うち 1例の剖検を得,さらに他病院

で死亡し病歴学的には不詳 な 1例 をあわせ

て, 2例の神経病理学的所見からの考察を加

えた.

ⅠⅠ.結 果

抗パ剤投与前の精神症状

抗パ剤による治療前,身体の不調が次第に

顕化する頃から,40例中20例になんらかの持

続性の精神症状がみられた.それらは,記銘

力障害 (11例),神経症状態 (6例),拘 うつ

状態 (6例),性格変化 (4例),幻覚 (3例)

などであり,患者は病院を転々とし, 3例は

祈祷師を訪れるに至っていた.

このうち,記銘力障害は初期には軽～中等

度で,その後の経過が追跡調査された6例で

は全例にせん妄状態または痴呆が観 察 され

た.

神経症状態と診断された6例はすべて中～

高年の女性で,家庭内で対人葛藤があること
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表 2 抗 パ 剤 投 与 中 に み ら

抗パ剤投与前
精 神 症 状

神経衰弱状態

抗パ剤投与中の精神症状

せん妄,抑 うつ,自若企図,痴呆,錯覚
不安状態-

抑 うつ状態
パレイドリア,幻視

心気症,幻聴 偽幻覚,幻聴,独語,不眠

47 5 1祈祷師による暗示

6 1可 52 .Ilo tJ良子の結婚

女 68 J 7 1夫の死亡,レイプ

11

8

3男

11

神経衰弱状態,
体感幻覚
神経衰弱状態 体感幻覚,抑 うつ,自殺企図,拒食,痴呆,失禁

不安,焦燥,苦悶,幻視,痴呆
体感異常

神経豪弱状態

抑 うつ状態

神経衰弱状態,L-dopa･DCIの
離脱症状 (抑 うつ)

妄想反応,抑 うつ抑 うつ状態抑 うつ状態

記銘力障害

幻視,痴呆,せん妄,過食

l抑 うつ･記銘力障害幻視,易怒,脱抑制,果,失禁,軽操

易怒,興奮,痴呆,過食,多動

不眠,焦燥,希死念膚,易怒,
嫉妬妄想,関係念慮,痴呆

幻視,不眠,易怒

痴呆,性的行動異常,過食,脱
抑制,失禁,軽操

記銘力障害 ir幻視,痴呆,せん妄

22 ;女

23 1男 !56 .ll

24 1女 i60 6■

記銘力障害記銘力障害

記銘力障害,
堕墜変些_

記銘力障害

幻視,パレイドリア,せん妄,

匝墨ー_易怒,興奮,鎧翼-

神経衰弱状態

⊆せん妄,幻視,痴呆

体感異常,痴呆,せん妄

多幸,抑 うつ,
算力低下
痴呆,性的行動異常
操,体感幻覚,失禁

せん妄,痴呆,過食

力障害,計

yahr分類 :臨床的症度分類 (Ⅰ-Ⅴ),病歴期間の最終時の障害度を記載

心理検査 I.検査施行時は病歴期間の最終時 とはかぎらない.WAIS(言語性 IQ), 長谷川 (長谷川式

が示唆された.性格的には,内向的,凡帳面,

神経質,勝気 とい う傾向をもち,精神的柔軟

性に欠け,被暗示性が高い者が多 く,身体的

不調に固執 し,心気,抑 うつ,不安,神経衰

弱状態を呈していた.これらの症例にはその

後抗パ剤に関係なく,反応性抑 うつ状態 (症

例 2)や,祈祷師による暗示 と関係のある内

容の幻聴 (症例 3)あるいは体感幻覚 (症

例 4)を生じた症例があった.上記の3症例

の症状は持続性で,症例 4では amantadine

･HCl投与後に拒食, 自若企図がみられた.

症例 1は医師になおらない と言われ た こ と
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れ た 精 神 症 状
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合 併 身 体 症 状

右

両

両

高血圧,腔反射冗進

神経因性膜朕

Ⅲ l記名力 8.2

高血圧

ジスキネジ-

弓高血圧,冠不全I

と腺反射冗進l

記名力 5.3
長谷川 7.5
順 唱 3
長谷川 2

簡易的精神機能評価スケール),記銘力 (順唱),数のjrP昌 (柿).

辛,せん妄状態になったことを苦にし,予期

不安と家庭内孤立のために何度も自殺を企図

した.症例 5,6は身体症状の軽減につれて,

一時的に小康状態を得たが,長期経過の中で

時々神経症状態に陥っていた.

抑 うつ状態を呈した6例 (女性 3,男性 3)

の抑 うつ症状の特徴は,抑 うつ気分の他に不

安,焦燥,心気症状がみられたが,精神運動

制止や自責傾向はめだたず,妄想的となる症

例もあった.症状の日内変動はみられなかっ

た.この抑 うつ症状の重症度はParkinson症

状の重症度 とは関係なく,全例が Yahr分類
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∬～ nlの時期に発症していた. 6例中4例が

対象喪失,すなわち夫や子供の死亡とか職場

の解雇などの事件後に顕化し, 1例ではその

抑 うつ状態は夫の態度に対して反応的に増悪

したと考えられた.また, 6例中5例が家庭

内または社会的に孤立していたか,一人暮し

の者であり,その症状発生の背景は了解可能

で,反応性 うつ病または神経症性 うつ病とみ

なし得るものであった.

幻覚は3例でみられたが, 1例は両眼失明

者に認められた体感異常 (心臓,腸,葦丸な

どの臓器から全身にしびれが拡がっていくと

いうもの)であった.

2伊掴ま前述したごとく,祈祷師に暗示を受

けた後に発症した体感異常(頭から虫がでる.

蛇がついて頭や腹をかきまわすなどというも

の) と幻聴 (病気をなおしてもらえという神

の声)であり,これらは抗パ剤 と向精神薬に

よる治療中も持続した.

性格変化として家族が訴 えた ものは,短

気,気分易変であり,すべての症例が60歳以

上であった.

抗パ剤投与中にみられた精神症状 (表 2)

24例において抗バ剤投与中に精神症状がみ

られたが,治療開始から精神症状発現までの

期間は数 日から6年と多様であった.この中

には投与前にみられた症状が遷延したもの,

変化したもの,または新たに出現したものが

含まれていた.

精神症状は,意識障害を伴うもの (1群)

と意識障害を伴わないもの (≠群)に大別さ

れた. 1群は大多数が急性 精神病 の形 を と

り,せん妄状態を呈した. Ⅰ群は,幻覚,妄

想,痴呆,抑 うつ,不安,焦燥,不眠,性的

行動異常,脱抑制,軽繰,多幸,過食,反社

会的行動,人格障害などであり,大部分は慢

性持続性に,一部は抗パ剤が過量授与された

時のみに認められた.これらの症状は単独に

出現するのではなく,い くつかの症状が重複

してみられた.

以下,各症状について詳述する.

September,1983
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Ⅰ群 :せん妄状態を呈 した症例群 (8例)

の精神症状

主 として夜間せん妄の形をとった.まず,

落着きがなく不眠がちとなり,幻視,錯覚が

活発となり幻聴を体験する場合もあった.さ

らに進むと,嫉妬,被害,迫害などの妄想を

もつに至 り,運動不穏は著 明 とな り,俳梱

し,両便失禁を呈した例もあった.

せん妄発現時年齢 は60-74歳で,Parkin-

son病発症から第 1回せん妄までの期間は 1

-14年 と多様であった.全例にせん妄発症以

前から記憶 ･記銘力障害がみられ,せん妄発

現 とは別に意識障害を伴わない幻視の体験を

もつものが 4例あった (症例 8,16,18,20).

8例の身体症状はいずれもYahr分類皿-Ⅳ

であった.そのうち6例が入院中に生 じ,忠

性精神病の型をとった.他の 1例 (症例18)

は幻視,錯視が慢性にみられ,外来治療中に

拝聞性に症状が出没した.残 りの 1例 (症例

24)は外来治療中に精神症状が発現したため

入院し,抗パ剤を中止することによって軽快

した.

入院中にせん妄がみられた上記 6例中, 5

例では入院早期 (4- 7日)にせん妄が出現

し,Ldopaの減量, または amantadine･

HClの投与中止あるいは退院に よって精神

症状は消過した.残る 1例 (症例20)では不

安 ･焦燥感のために,自ら常用量の倍 の L-

dopa4,500mg//日を 1日間服用 した後 にせ

ん妄が生じた.この例では,抗パ剤 の中止に

もかかわらず症状は2カ月半持続し,各種向

精神薬で も難治 であ り,軽快 した時 には

Parkinson症状の増悪と高度の痴呆を残して

いた.また,全例にせん妄時の健忘がみられ

たが,軽症者においてのみ一部の記憶が保た

れていた.

せん妄発現時に授与されていた抗パ剤は,4

例が抗 コ リン剤,amantadine･HC1200-.

300mgお よび Ldopa(750-1,200mg,1

例は 4,500mg)の三者併用,2例が amanta-

dine･HC1200 mg と L-dopa (1,500 mg,



昭和 58年 9月
弘前医学 35巻 3号

DCI合剤 750mg), 1例が trihexyphenidy1

6mg,1例は不明であった.

ⅠⅠ群 :意識障害を伴わない症例の精神症状

幻覚.幻視が主であり,12例がこれを体験

していたが,その中の6例で一過性に意識障

害がみられたことがあった(前述).意識障害

を伴わない場合の幻視の初期あるいは軽症時

には,要素的な幻視を訴える場合が多 く,糸

屑,蜘妹の巣状などの幾何学的模様がみられ

たり,閉眠時に赤や青の色彩を帯びた不鮮明

な形状が一過性に出現するものもあった.こ

れら幻視は Ldopaの投与開始や増量時に好

発したが,その投与量には必ず しも関係せ

ず,少量投与を受けた例にもみられた (症例

13,14).さらに幻視が重症になると複合幻覚

となった.すなわち,夕暮れになると小さい

良,犬,人形などが現われて動きまわるとい

うものであった.初期にはこの幻視に対して

批判力を持っているが,慢性になるにつれて

パレイドリアや錯視も加わり,異常体験に対

する批判力も失なわれ,せん妄状態を経験す

る者もいた (症例18).

体感異常は次の4例にみられた.それらは

抗パ剤投与前に祈祷師に暗示を受けた後に生

じたもの (症例 4.治療後も症状は持続して

いる),投与中に一過性に体がふくれ あが る

と訴えたもの (症例 5,21),お よび Ldopa

を服用させると ｢頭に釘が ささって流血す

る.頭の中にガスがでて きた｣と訴 え,L

dopaの中止によってこの異常体感が消失 し

た 1例 (症例23)であった.

せん妄時以夕日こ幻聴がみられたのは症例 3

のみであった.

妄想.内向的性格の女性 2症例にみ られ

た (症例 7,12).内容は嫉妬妄想や関係念慮

であった.両者の夫の態度は妻に対して冷淡

であり,症例12は家庭内で孤立した結果,柄

院や施設を転々としていた.妄想の発症年齢

は42歳と60歳で,症状は持続性であった.

抑うつ状態. 6例で抑 うつ気分が強 く, 1

例のみ抗コリン剤投与中にやや多幸になるこ
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とがあった.抑 うつ症状の特徴は,前記した

抗パ剤投与前にみられたものとほほ同様であ

った.抗パ剤投与前に抑 うつ状態を呈した 6

例のうち,抗パ剤投与後も追跡調査されたの

は4例で,いずれも症状は持続性であったが

その中でも2例 (症例 7,9)で抑 うつ症状

が強く,他の2例は幻視,痴呆などの他の精

神症状におおわれて抑 うつ性がめだたなくな

る傾向がみられた.また,初期に神経症状態

と診断されていた2例 (症例 1,4)は 自殺

企図をくりかえした.症例 6では感冒時に抗

パ剤を休薬し, 1週間後に離脱症状と考えら

れる神経症状 (特に振戦)の悪化に伴って,

不安 ･焦燥感の著明な抑 うつ状態を呈し,抗

パ剤投与によって身体症状の軽快とともに精

神症状は消失した.

痴呆.Parkinson病の経過につれて,進行

性の記憶 ･記銘力障害,思考 ･判断力の低

下,状況把握困難などを指摘された者が多か

った.抗パ剤投与前に記銘力障害を訴えた11

例中6例が追跡調査されたが,抗パ剤投与に

よって記銘力障害が軽快した者 はいなか っ

た.また,経過観察された24例中14例 (56,6

%)に軽-重度の知的水準の低下が認められ

た.それ らの症例 の心理学的検査 には,

WAIS,鈴木ビネ一,記銘力テス上 長谷川

式簡易的精神機能評価スケ ールが用い られ

た.

痴呆があるとみられた症例 は,40歳以下

(1例),40-59歳 (4例),60歳以上 (9
ユ0)

刺)であり,痴呆の重症分類では軽症 6,中

等症 4,重症 4例であった.この重症例の中

には,24歳で発症し10年後の鈴木ビネ-知能

テスtで IQ30(身体症状が最も良い時間帯

に,時間因子を無視した方法で検査を施行し

た)という値を示した若年性 Parkinson病

の 1例 (症例15)が含まれている.

性格変化.多くの症例で,多少とも情動の

変化が強 く,より敏感になるかあるいは鈍麻

化する傾向があった.しかし,周囲の人から

特に苦情がでたり,その他に社会的問題を生
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じた例は定位脳手術を受けた 3例のみで,共

通した憤向は易怒性の変化であった.

その他.少数の症例にみられた特異な症状

として,過食 (5例)があり,鴫下障害が著

明にもかかわらず食物を要求した.これらの

症例 (症例 8,10,ll,15,24)はすべて痴呆が

みられ,抑制が欠如していた.また, 4例に

おいて Ldopaが過量に授与されていて (L

dopa3,000mg,Ldopa･carbidopa(DCI)

500mg,750mg,1.500mg)そのうち2例で

は定位脳手術を受けていた.残 りの 1例 で

は,授与され ていた Ldopaと trihexyphe-

nidylは少量であった. さらに,性的行動異

常がみられたのは34歳と67歳の痴呆男性 (症

例15,23)で,女性を追いかけた り抱 きつ い

たりした.67歳の例では夜這いに入 り,追い

かえされると3回にわたる放火 を試み てい

る.この2症例では,Ldopa投与に よって

軽快状態となる傾向が認められた.

合併身体症状

24例中,高血圧症や低血圧症で治療を要し

たのは,おのおの 4例であった.ジスキネジ

ーが認められた者は 5例で,そのうちの 2例

がヒポ トニーを呈した.L-dopa･DCI1,500

mgが授与されていた者 (症例11)には,重

症のヒョレア様不随意運動も加わっていた.

そのほか,四肢の鹿反射克進 2例,著明な

消化管の自律神経症状 2例,神経困性勝朕 3

例,冠不全 1例がみられた.

検査所見

脳波は精神症状が認められた34例中20例で

検査され, 5例が正常範囲,15例が異常と診

断された.この異常例中,11例が痴呆例であ

った.また,異常例の中には初診時正常脳波

であったが,数年後に異常を指摘された者が

3例あった.異常脳波の共通所見は全汎性の

徐波化所見と disorganizationであ り,加え

て,特に前頭葉または側頭葉領域に限局性の

徐波の増加がみられた例が 6例あった.
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CT スキャンは9例で施行されたが, 4例

では異常がなく, 4例で軽度の大脳皮質萎縮

と側脳室の拡大, 1例で中等度の皮質萎縮 と

側脳室および第三脳室の拡大がみられた.

定位脳手術例について (症例10,ll,12)

3例中, 2例は 1年間の間隔をおいて両側

の thalamotomyを, 1例は右側 (劣位側)

のみの thalamotomyを受け, それぞれ術後

5,7,8年を経過していた. 3例とも術後に

増強した中～高度の構音障害がみられた.

術後 4- 5年を経て知的荒廃が明らかとな

り,症例11は軽愚であったものが高度障害と

なり,他の2例は比較的軽度の痴呆を呈して

いた.しかし,構音障害が強 く,意志伝達に

困難を生 じる場合が少なくなかった. 3例と

も易恋的な情動反応を呈しやすく,周囲の人

と協調できず,人格面での問題がその社会

的,家庭的孤立化を促進しているように見え

た.

剖検例について

剖検例 Ⅰ (症例 8).73歳,女性

68歳時に,天の死亡および強姦されるとい

う事故を実機として抑 うつ状 態 に陥 り,ま

た,些細なことに怯えるようになった.この

頃から,振戦,寡動,筋固綿が著明となり,

Parkinson病が発症した.当初,trihexyphe-

nidy16mg,imipramin30mg,脳代謝賦活剤

などの投与を受けていたが,数カ月後に某病

院に入院した.入院 1週間後に特に薬剤の変

更なしに,幻視,不安,不眠,夜間せん妄を

呈して当科を受診した.痴呆,抑 うつ状態を

伴った Parkinson病として,少量 の鎮静剤

の投与を受け,せん妄状態 は軽快 し退院 し

た.死亡前の2- 3年間は Ldopa3,00Omg,

trihexyphenidy16mg,amantadine･HC1200

mgが授与された.時 々,幻視 を訴 え,健

忘,過食,抑 うつ状態などが持続的にみられ

ていたが,死亡数 日前から脱力,噴下困難の

増強をみ,食事中に呼吸困難を呈して死亡し
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図 1 剖検例 1,穿海鴨固. アルツノ＼イマ-神経原線維変化を/=J'<す.
(Holmes染色.×360)

図 2 剖検例口,前頭葉前額断.皮質の萎縮が明瞭である. (KB染色)

た.

病理解剖の結果,食道アカラジアのため,

食塊が全般的に拡張 した食道腔を充満 して喉

頭部を閉塞したための窒息死と判明した.脂

蓋は 1,200gで,前頭葉と側頭 葉の前方部

へ向 うはと明瞭なび漫性の大脳皮質萎縮がみ

られた.これらの部位の大脳皮質および淡蒼

球では,神経細胞の数は減少してお り,残存

するものの多 くは顕著な消耗色素の増加を伴

い,明瞭な萎縮を呈 していた.また,Ammon

負,努海馬回に限られてはいたが,かな り多

数のアルツハイマー原線維変化が観察された

(図 1).一方,視床下部,無名値,黒質,育

斑核,迷走神経背側核,脳幹網様体の諸核,

交感神経節では Lewy小体を伴 う神経細胞の

変性が明瞭であり,脊髄中間外側角も変性 し
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図 3 剖検例 H,阜前頭集皮質,奄側頭葉皮質.神経細胞内にみられた Lewy小体.
(HE染色,×720)

ていた.

剖検例ⅠⅠ 70歳,男性

50歳頃から Park】nson病 として治療 を受

けていた.また,死亡の数年前から痴呆に気

づかれていた.死亡の40日前より,発熱,棉

下困難,歩行不能 とな り意識障害 もみ られ

た.入院加療により嘩下困難と意識障害は軽

快 したが,嘩下性肺炎の増悪 のため死 亡 し

た.この症例では,精神症状と治療内容の詳

細が不明なので,本研究の対象症例の40例中

には含めていない.

脳重は減少し (1,100g),大脳皮質はび漫

性の萎縮性所見を示 し (図 2),神経細胞 の

萎縮,脱落とLewy小体を伴 う神経細胞変性

像が前頭葉,側頭葉および島皮質に認められ

た (図3).黒質と青舞核では変性が最 も強

く,メラニン含有細胞は Lewy小体の形成を

伴い,著明な変性を呈 していた.

同様の変化は,視床下部,無名質,迷走神

経背側核,その他の脳幹網様体の諸核に認め

られた.

考 案

PARKINSON は著書 HEssay ollShaking

palsyl'の中で,shakingpalsyの末期には軽

度のせん妄や嘩眠傾向を呈することはあって

ll)
ら,知覚 と知能は侵されないと述べた.しか

し,その後,多 くの研究によって,痴呆その

他の精神症状を呈 す る Parkinson病症例が
1tl.i,)

少な くないことが明らかにされてきた.これ

ら精神症状は抗パ剤の副作用であると主張す
7,14-1S)

るものも多いが,最近では,Parkinson病本

来の症状 としてみられる場合 も少なからずあ

って,モノアミン系物質の代謝障害によるで
6,1q)

あろうと考えられている.

ことに近年,新 しい抗パ剤や神経伝達物質

の研究 ･開発は著しく進み,薬剤による Par-

kinson病の治療学は大きな進歩を とげて き

た.しかし,それだからといって,､､病む人〝

を理解 しようとする努力が稀薄になってほな

らないと信ずる.

本研究では,Parkinson病患者の精神症状

について個々の症例を詳細に検討した.

初めに述へたように,扱 った対象には,精

神科の治療が求められたとい う特徴がある.
5.14,】5】8)

したがって,精神症状発現率は他の報告より

も高 く85%であり,その症状 も重篤な者が多

い.いわば,内科あるいは神経内科的治療か

ら脱落した症例群であ り,このような症例群

こそが Parkinson病の臨床病理像 の全貌 を

示すものと考えられる.

個JQの症例の観察を通 して,明らかになっ
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た Parkinson病患者の精神症状発現 に関与

するであろう要因を,以下の(ら-@について

検討することにする.

①心理的,環境的因子について.

まず,心理的,環境的因子 として重要 と考

えられることは,患者 は Parkinson病 に よ

る運動障害により,長期間身体的に閉じこめ
2U)

られた状態にあり,一種の感覚遮断の状態に

あると言ってよい患者 もい るで あろ う.ま

た,初老期,老年期に身体的不自由を強いら

れる場合の老人の心性 も無視できない.この

ような場合の対象喪失,環境の変化,家庭的

･社会的葛藤あるいは孤独は大きな意味を持

つ と言わねはなるまい.なぜならは,環境の

変化に適応できずに,入院早期にせん妄状態

を呈 したり,あるいはまた,対象喪失,家庭

内緊張,孤独によって抑 うつ状態や神経症状

態-発展する場合があるからである.

従来,Parkinson病に特徴的な症状 として
12,21)

抑 うつ性 と欲動の障害があげられてきた.特

にその抑 うつ性に関しては,モノア ミン系代

謝障害の結果として,発症前期に内向的,抑
ti,19)

うつ的方向への性格変化が生ずるか,あるい
15)

は Ldopa投与の結果として説明されている
22)

ことが多い.しかし,SELBYはその総説 に

おいて,身体的不自由,活動範囲の狭小化,

言語障害などの情況下において,うつ病の高

頻度の発生は驚くに価 しないとしている.ま

た,精神病理学的見地から,MOLLERIFAHR･
2こり

BUSCH はその病後歴研究例におけ る 日内生

活分析の結果,脳疾患の結果 として生 じるの

ではなく,多 くの付随的事実に基づいて了解

される反応性抑 うつと考えられるとした.心
2i)

身医学的立場からは,印克ちが抗パ剤治療前

後で不安指数 と抑 うつ指数を検索し,治療前

から不安 ･抑 うつ状態に陥っているものが多

く,Ldopa治療中にも持続 し,治療 とはあ

まり関係しないことを指摘している.一方,
12)

MINDHAMは感情障害の治療 として,抗 うつ

剤の効果が得られることを示した.

本研究において,その性格変化として指摘
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されたのは,易怒,短気,気分変動などであ

り,抑 うつ性-と向った変化ではなかった.

そして,初期に明らかに性格変化を指摘され

た症例は,むしろ痴呆へと移行する傾向を示

した.一方,病初期に神経症あるいは抑 うつ

状態を呈した症例の性格は,若年時より神経

質であり,この性格を核として身体症状の発

現と同期して,家族内葛藤,社会的孤立,喪

失体験,老齢への不安,適格に診断されない

ことの不満のために医師や祈祷師を転々とす

る.そして,神経症あるいは反応性 うつ病の

病像ができあが り,その後 の Parkinson病

治療にも抗して精神症状の持続 あるい は悪

化,変遷がみられた.なぜならば,患者をと

りまく付随因子は決して良い方へと向ってお

らず,むしろ時とともに身体症状が悪化し,

この身体症状の増悪が一方では心理的にも増

悪因子 として作用するようにな るか らで あ

る.抗パ剤投与前に神経症状態あるいは抑 う

つ状態を呈した症例の症状は,むしろ複雑,

重症化する例が多 く,自殺企図も2例にみら

れている.また,これらの症例は,被晴示性

が高 く,初期に祈祷師による暗示を受けて幻

覚を得た2症例の症状は向精神薬にも抵抗性

を示し,抗パ 剤によって悪影響を受けるよう

であった.医師の不用意な言葉によって抑 う

つ傾向を強める場合 もあり,注意を要する.

また,せん妄を呈した8例中,5例が入院

早期に抗パ剤 の大きな変更なしに意識障害を

呈したことは,治療学的にみて重要である.

このことは,抗パ剤のみが意識障害の原因と
2二))

なるのではないことを示している.奥村らは

32例の老年期せん妄状態例を検討 した結果,

性格的素因,予備機能の低下,心因,身体因

をあげている.これらの因子はParkinson病

患者においてもあてはまる.Parkinson病 と

いう身体的不自由があり,加齢と Parkinson

病の脳変化を併有し,脳および身体の予備機

能は著 しく低下 していると考えられる.それ

故,環境の急変には適応Lがたく,また,入

院自体が家族から見離されたという阻害 ･失
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望感を抱かせるようにみえる.それらの症例

の幻覚 ･妄想内容が,嫉妬,被害,迫害に関

したもので多 くを占められているのもその心

理的裏づけといえよう.したがって,家族か

ら切 り離して治療する場合,特に注意が必要

である.また,意識障害が生じた場合,それ

が長びげは長びくだけ痴呆の程度を増強し,

あるいは心理的負担を感 じさせる一因ともな

る場合がある.早急に適切かつ十分な処置を

講ずるべき所以といえよう.

④ParkirLSOn病a]有の器質的脳障害

特に,Parkinson病固有の症状 として,痴

呆を生じ得るかどうかがあげられる.近年の

文献例によると,約15-30%のParkinson病

患者に痴呆化がみられるとされ る ことが多
8,12,13,22)
い.その病理学的裏づけの一つ として,

26)
HAKIM らが34例の Parkinson病剖検例 (19

例に痴呆が認められていた)から,年齢相応

の対照脳に比して Parkinson病脳では脳重

が少なく,Parkinson病 としての所見 の他

に,アルツノ､イマ-病的所見が対照脳より優

位に出現していたことを示した.しかし,飯
27)

塚らも指摘したように,Parkinson病では仮

面様顔貌とその身体症状,言語障害,抑 うつ

その他の精神症状や抗パ剤の影響のために,

正確に知的水準を測 りがたい側面を持つ.加

えて,脳動脈硬化症やその他の加齢脳変化も

生じている可能性がある.したがって,その

判断に関しては,きわめで隈重でなくてはな

らない.

今回の研究資料における痴呆の判定は,忠

者の診察に加えて,家族や看護者からの情報

もあわせ,思考 ･判断力障害,見当識障害,

健忘や情動変化の有無,行動の変化などの主

に長期間にわたる臨床症状の推移から判断さ

れたものである.補助的に WAISその他 の

知能検査を行った症例もある.そして,明ら

かに知的荒廃が認められる場合 に痴呆 とし

た.結果 として,24例中14例に明らかな荒廃

状態がみられた.60歳以上の一般人口におけ

る老化性痴呆の出現頻度は4%前後とされて
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10,28)
いるので,ParkinsoIl病の痴呆発生率は明ら

かに高度と言わなくてはならない.

対象例14例中, 9例は60歳以上で痴呆を指

摘できたが, 5例は60歳以下であった.60才

以下の場合の3例が Parkinson病若年発症

例で,発症後10年余を経過していた. 2例は

40歳代の発症で,発症 5年後には痴呆を指摘

された.若年発症例では,経過年数を経るに

つれて,特に6.-8年後から知的障害が目立

ってくる傾向がみられた.60歳以降の発症例

では,知的荒廃の重症度 は Parkinson病 の

経過年数や重症度とは関係 しない よ うで あ

る.また,若年発症の 3例中2例が定位脳手

術を受けているのでこれから除外しても,24

歳発症例で,10年後には IQ 30と著 明に知

能が低下していた.Ldopaが著効した この

症例は経過中に L-dopaを 1年間あまり休薬

した期間があったが,その間も痴呆化は進行

していた.したがって,痴呆化は加齢変化あ

るいは抗パ剤の作用のみによるものとは考え

にくい.それ故,Parkinson病本来の-症候

として,痴呆が存在しえることの証左となり

える-症例 といえよう.

これら痴呆 と判定された症例の特徴は,多

少とも人格障害を伴っていて,状況把握の困

難,判断力や思考力の低下,記憶 ･記銘力障

害がみられた.重症例では高度の計算障害や

構成行為の障害がみられたが,概して,失語

･失認 ･失行などの巣症状が前景に出てこな

いことが特徴であった.

Parkinson病に比較的高率に痴呆がみられ

る以上,今後の問題として,なぜ痴呆化を生

じるのかとい う問題の解明が必要かつ重要と

なるであろう.
26)

病理学的見地からみれば,HAKIM が Par-

kinson病脳にアルツノ､イマー病的変化が 同

時に生じえる可能性を示唆したことをすでに

述べた.また,古典的 Parkinson病 の所見

のほかに,大脳皮質にも Lewy/J＼体 を多数

認め,加えてアルツハイマー病あるいはピッ
29･-32)

ク病的所見を併せもつ とい う報告がある.
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これらの非定型初老期痴呆あるいは非定型

Parkinson病の疾患的位置づけは末だ確立さ

れていないが,小坂 らは これ を Dementia-

Parkinsonism Syndrome(DPS)と命名し,

古典的 Parkinson病 も含めて,"Lewy小体
33)

柄"として一括できるとした.一方,吉村ら

は,古典的 Pakinson病 といわゆる DPSと

は,Lewy小体の分布様式から3群に分類し

えるとし,またこれらの3群の間には直線的
3-i)

移行がないものと考えられると述べている.
35)

LIEBERMAN らは520例の臨床例を分析 した

結果,痴呆を伴 う Parkinson病 と痴呆 を伴

わない Parkinson病は異なった疾患単位 で

あると推測している.しかし,本研究対象の

40症例からは,痴呆の有無によって2つの疾

患単位に分けることは困難であった.むしろ

直線的移行を呈 した症例あるいは中間的症例

とでもいうべき事例が存在したのである.チ

なわち,症例15はその臨床像と経過から,前

半は典型的な Parkinson病像を呈 し,その

後は経過とともに高度の痴呆を呈するに至っ

ている.したがって,その病理像を推測すれ

ば,古典的な脳病理像 を呈 す る Parkinson

病から,前記の特殊な病態へと移行したもの

と推測される.また,本研究の2剖検例の病

理所見からみると,2例とも前葉頭と側頭葉

の神経細胞の変性脱落がみられ,剖検例 Ⅰで

は年齢に比してやや高度な神経原線維変化

が,剖検例 止では大脳皮質にもかなりな量の

Lewy小体がみられた.したがって,療呆を

呈する Parkinson病と呈さない場合 の移行

型を想定する立場に立ては,この2症例 とも

それに近い状態といえよう.このような症例

が存在することは,Parkinson病の痴呆の発

生病理を考える上で興味深 く,今後の症例集

積による新たな解明が必要である.

Parkinsoll病脳では,黒質 ･線状体系を主

とし,視床,視床下部,青斑核,無名質,脂
36,37)

幹網様体の諸核も障害されている.したがっ

て,これら相互間あるいは大脳皮質との伝導

路は機能不全に陥っているといえよう.それ
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故,古典的 Parkinson病の変性病変 のみに

よっても痴呆化を呈しえる もの と考 え られ

る.しかし,上記剖検例 の大脳病変, ある

いは臨床例の CTスキャン上の大脳 皮質萎

柿,脳波異常などからも示唆されるように,

Parkinson病の大脳病変に関しては今後とも

十分に注目されるべきである.このことは,

従来ややもすれば,Parkinson病の病理像の

中で,痴呆の問題が見逃されてきただけに重

要な課題であると考えられる.

④加齢 ･退行性脳変化

無論,症例によっては,上記の痴呆化を促

進する因子 として,血管性脳変化やその他の

老人性変化,抗パ剤が及ぼす非可逆的変化が

存在する場合 もありえるであろう.しかし,

多くの場合,Parkinson病脳では病理組織学

的にみて動脈硬化性変化は軽 く,血管病巣を

認めることは少ない.それ故,これらは環境

の刺激減弱という要素とともに,付加的促進

因子ではあっても,Parkinson病の痴呆のす

べてを説明する因子 とはなりえないと考えら

れる.

④抗パ剤の影響

次に,抗パ剤がどの症状に対してどこ迄作

用 しているのかを論ずることは非常に難かし

い問題といえる.一般に,抗パ剤の副作用 と

しての精神症状は約10-50%に発現するとい

われる.そ して,confusion,delirium,delu-

sion,hallucination,depression,hypomania,

overactivity,dementia,restlesslleSS,aglta-

tion,paranoid,hypersexualbehaviorその5,15,16,18,38)
他の症状があげられている.しかし,これら

のすべてが抗パ剤の作用によるものと限らな

いことは,今まで述べてきたことからも十分

推察されよう.薬剤に対する感受性は個々の

症例で差があり,経過の時期においても異な

っている.たとえは,trihexyphenidy16mg

のみで意識障害を呈しても,その後に他剤を

併用することで意識障害を示さなかった症例

もある (症例 8).しかし,一般に高齢者 ほ

ど意識障害を生じやす く,特に多剤併用時や
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Parkinson病患者

加も /
脳の退行性 ･組織学的変化

↓
予備力の低下 → 新たな環境への

抗パ剤

September,1983
HirosakiMed.∫.35(3)

～
身体的 ･心理的に閉じ込められた状態

キ の ) [ 重富芸況

精神症状

図 4 Parkinson病の精神症状発現因子.

多量投与時にその危険性が高い.副作用発現

のためには Parkinson病あるいはそれ に併

発する脳障害が必要条件と考えられる.器質

的脳障害におけ る欲動障害 や脱抑制が L

dopaの過量によって賦活され,また,行動

を容易ならしめることによって,過食,性的

行動異常あるいは社会的逸脱行為にまでも及

ぶようにみえる.このことは,特に前頭葉お

よび側頭葉障害が脳波あるいは CT スキ ャ

ンで示唆された症例で認 め られた.身体的

には,抗バ剤の過量によって一時的 あ るい

は持続的にジスキネジーや ヒポ トニ ーを生

じた,いわゆる levodopapsychosis-dyskine-
39,40)

siacomplexが 4例にみられた.この場合 の

psychosisもすべてを抗パ剤の副作用で説明

するわけにはいかないと考える.

一方,Ldopa･DClを休薬 した場合 の反

応 として, 1週間後に著明な全身のの振戦を

主とした Parliinson病症状の急性増悪 と,

激しい不安 ･焦燥を呈した事例があった (症

例 6).

何らかの理由で休薬する場合には,身体症

状のみならず精神症状にもとくに留意すべき

であろう.

以上に述べた 4つの要因は相互に関連しあ

って働き (図 4),その結果,Parkinson病

の精神症状が発現するものと考えられる.

そしてその精神症状を大別すると,(1)心理

的問題を核として生じた神経症状態や抑 うつ

状態など,(2)痴呆,(3)器質的脳障害に抗パ剤

が作用して発現する中毒性精神症状,に要約

される.

それ故,この三者が複雑に相互に関連しあ

って,Parkinson病の精神病理像が形成され

ていると言ってよいであろう.この中で,早

期の治療を最も必要とされながらもなおざり

にされ,以後の治療に困難を生じるようにな

るのが(1)の問題である.

したがって,最後に強調したい点は,Par-

kinson病の治療に際して患者 と患者 を と り

まく生活環境をよく理解し,心理学的要因に

関しても十分に注意を払いながら長期治療に

臨むことの必要性である.それと同時に,玩

パ剤の投与量は,可能なかぎり必要最少限度
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にとどめてお くことが望 ましい と考える.

なお,定位脳手術施行例 は 3例 のみ な の

で,その長期影響について論 じることは困難

であった. 3例 とも Parkinson病 が 重 症 で

あ り,手術の影響を除いても種々の精神症状

を呈 しえると考えられるか らで あ る. しか

し,印象 としては,非手術例 とは異なった重

症の構音障害がみられ,情動反応を呈 しやす

く周囲の人々か ら孤立 しやすい傾向が うかが

われた.

結 論

parkinson病患者40例中34例にみ られた精

神症状を,抗パ剤投与前後の個々の症状につ

いて,症候学的,病歴学的に検討 した.

その結果,精神症状発現には,抗パ剤の副

作用あるいは器質的脳障害による以外に,心

理的国子 も重要であることが 明 らか に な っ

た.また,Parkinson病における痴呆発生率

が比較的高いこと,脳障害が高度の場合には

少量の抗パ剤でも副作用が発 現 しや す い こ

と,60歳以上の場合に意識 障害 を呈 しや す

く,その際にも心理的因子が強 く作用する場

合が少な くないことが明らか となった.

さらに,Parkinson病の痴呆発生病理にお

いて,大脳皮質病変 も無視できないことを2

例の剖検例の所見か ら呈示 した.

本論文の要旨を,第30回日本神経学会東北地方会

(1982年3月17日,仙台市)において発表した.

稿を終えるにあたり,御指導を頂きました弘前大

学神経精神医学教室佐藤時治郎教授,福島 裕助教

授,ならびに研究の機会を与えて下さいました青森

県立さわらび園佐 木々淳園長に御礼申しあげます.

また,研究に御協力を頂きました弘前精神病院桜

田 高院長,青森県立つくしが丘病院後藤 昭院

長,西北中央病院敷島分院村本幸栄分院 長々,大館

市立総合病院神経精神科林進科長に深謝します.

文 献

1)CoTZIAS,G.C.,PAPAVASu･OL-,P･S.and

GELLENE,R.:ModificationofParkinson-
ism, chronictreatmentwithLDOPA.

N.Engl.∫.Med.,280:337-345,1969.

Parkinson病の精神症状について 363

2)安藤一也 :抗パーキンソン剤. 脳神経,32:

743-757,1980.

3)野口実子,西谷 裕,吉田-香 :ジスキネジ

-. 神経内科,4:383-393,1976.

4)安藤一也,印東利防 :UpandDown現象 と

OnandOだ現象.神経内科,4:477-485,
1976.

5)井手下久登,森田博方,好永順二,ほか :Par-

kinson病治療中出現した精神症状について.

脳神経,32:941-947,1980.

6)楢林博大郎 :錘体外路疾患.現代精神医学体系

13B.中山出版,東京,107-116,1975.

7)MosKOVITZ,C.,MosES,H.,KLAWANS,H.

L.:Levodopa-InducedPsychosis:A kin-

dlingphenomenon. Am.∫.Psychiat.,

135:669-675,1978,

8)SwEET,R.D.,McDowELL,F.H.,FREI-

GENSON,∫.S.etal.:Mentalsymptoms

in Parkinson's disease during chronic

treatmentwithlevodopa. Neruology,
26:305-310,1976.

9)HoEHN,M.M_andYAHR,M.D∴Parkin-

sonism :onset,progression,andmotality.

Neurology,17:427-442,1967.

10)長谷川和夫 :老年期痴呆の臨床 一疫学と診定

上の問題-,精神医学,21:814-823,1979.

ll)PARKINSON,J∴AnEssayontheShaking

Palsy. 豊倉康夫,葦年 徹,高須俊明,ほ

か訳 :三共株式会社,東京,1976.

12)MINDHAM,R.H.S∴Psychiatricsymptoms

inParkinsonism. ∫.Neurol.Neurosurg.

Psychiat.,33:189-191,1970.

13)PoLLOCK,M.andHoRNABROOK,R.W.:

Theprevalence,naturalhistoryandde一

mentiaofParkinson'sdisease. Brain,
89:429-448,1966.

14)DUvoISIN,R.C.andYAHR,M.D∴LDopa

療法中のパーキンソニズムにみ られる行動

異常. 保崎秀夫監訳 :LDopaと行動.

53-67,国際医書出版,東京,1876.

15)GooDWIN,F.K.:Psychiatricsideeffects

oflevodopa in man. ∫.A.M.Aリ 218:

1915-1920,1971.

16)BARBEAU,A.:Dopamineと精神機能. 保

崎秀夫監訳 :LDopaと行動. 1-27,国際

医書出版,東京,1976.

17)BARBEAU,A.:LIDopatherapyinParkin-
son'sDisease.A criticalreview ofnine



364 言 村

year'sexperience. Can.Med.Assoc.

J.,101:59-68,1969.

18)両宮克彦,亀山正邦 :パーキンソニズ ムの L

dopa治療中の精神症状について. 神経内

科,4:395-401,1976,

19)RoBINS,A.H.:Depressioninpatientswith

parkinsonism. Br.J.Psychiatry,128:

141-145,1976.

20)堀 浩 :感覚遮断状況 と幻覚. 臨床精神医

学,5:1735-1741,1976.

21)PATRIC,H.T.andLEVY,D.M∴Parkin-

son'sdisease. A clinicalstudyofone

bundredandforty-sixcases. Arcb.

Neurol.Psychiat.,7:71ト720,1922.

22)SELBY,G.-.Parkinson'sDisease.VINKE.I(,
P.J.andBRUYN,G.W.(eds.):Hand-

bookofClinicalNeurology.Vol.6,173-

211,Amsterdam,North-Holland1968.

23)MtjLLER-FAHLBUSH,H∴ Parkinsonismus

の精神病理学に関する特殊問題. 飯田 真,

市川 潤訳 :精神医学,17:226-231,1975.

24)印東利勝,内藤明子 :Parkinson病 の心身医

学的研究. 心身医学,22:190-194,1982.

25)奥村二言,田辺研二,河野基樹 :老年期せん妄

状態. 精神経誌,69:1066-1070,1967.

26)HA壬くIM,A.M.andGoRDON,M.:Dementia

in Parkinson disease. A neuropathO -

loglCalstudy,29:1209-1214,1979.

27)飯豪礼二,森 洋二 :Parkinsonismusと痴呆.

精神医学,15:413-418,1973.

28)金子仁郎 :老年期痴呆患者の実態 と環境. 日

本老年医誌,1:103-105,1964.

29)楠田理喜,芳野照雄,船田信顕,ほか :大脳皮

質に Lewy小体の多発を認め,痴呆 と無 動

･無言症を呈 した Parkinson病の-剖検例

一痴呆の機序に関する考案-. 脳神経,34
:76ト767,1982.

30)吉村 剛,加藤秀明,池田研二,ほか :多数の

Lewy′上体が大脳灰白質に認められた特発性

September,1983
HirosakiMed.∫.35(3)

パーキンソニズムの 1例. 臨床神経,17:

425-430,1977.

31)門間好道,高松幸作,伊藤智子,ほか :大脳皮

質にも Lewy/｣＼体の出現を見た非定型 な初

老期痴呆の 1剖検例. 精神医学,23:267-

275,1981.

32)/J＼坂憲司,松下正明,小柳新策,ほか :"Levy

小体病"の臨床神経病理学的研究.精 神経

誌,82:292-311,1980.

33)KosAKA,K,MEHRAElI<,P.:Dementia-

parkinsonism syndromewithnumerous

Lewybodiesandsenileplaquesincere-

bralcortex. Arch.Psychiat.Nervenkr.

226:241-250,1979.

34)吉村正博,朝長正徳 :パーキンソン病 と Lewy

小体-Lewy小体の分布よりみた新 しい分類

の試み-. 現代医療,14:699-705,1982.

35)LIEBERMAN,A.,DzIATOLOWSKI,M,KU-

pERSMITH,M.etal.:DementiainPar-

kinsonDisease. Ann.Neuro1.,6:355-

359,1978.

36)TuRNER,B∴Pathology ofParalysisAgi･

tans. VINKEN,P,∫.andBRUYN,G.

W.(eds.):HandbookofClinicalNeuro1-

ogy.Vol.6,212-217,Amsterdam,North-
Holland1968.

37)大浜栄作 :ParkinsonismにおけるLewyBod-

iesの分布と MonoamineNeuronSystem.

神経進歩,19:493-505,1975.

38)YAHR,M.D.,DUvoISIN,R.C.,ScHEAR,
M.J.etal.:TreatmentofParkinsonism

withlevodopa. Arch.Neuro1.,21:343-

354,1969.

39)CELESIA,G.G.andBARR,A.N∴Psycho-

Sisandotherpsychiatricmanifestations

oflevodopatherapy. Arch.Neuro1.,23

:193-2(泊,1970.

40)池田久男,馬場 修,石野博志 :LDopain-

ducedpsychosis-dyskinesiacomplex.

脳神経,24:275-280,1972.




