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抄　　録

目的：DSM-5（2013年）において、精神病性障害の推定的前駆状態でもある「減弱精神病症候群」（APS）
が収載された。DSM改訂の背景とAPSを巡る議論をまとめ、この領域の方向性を検討する。

対象と方法：精神病性障害のDSM改訂の背景と、APSならびにその導入の可否を巡っての関連論文
を非系統的にレビューする。

結果：2013年のDSM改訂では、疾患相互の重複問題と、正常と異常の境界（診断閾値）問題を本質的に
は克服できなかった。APSに関しては倫理的問題を含め活発な議論があったが、DSM-5精神病
性障害ワークグループは、一般臨床での診断信頼性の検証が不十分という理由で、APSを「今
後の研究のための病態」（第Ⅲ部）に収載した。この領域の専門家グループもこれを支持した。
精神病の超ハイリスク状態は高い精神病移行率（追跡3年で約30％）を示すものの、その状態か
らの回復や状態の持続、さらに他の障害への移行も見られ、多能性多次元早期症候群という病
態概念が適切である。

結論：精神病移行の要件と予防治療の研究は重要であるが、同時に“精神病移行”転帰からの脱却も求
められ、APS群全体の新たな転帰の目標設定と個別化医療の実現を推進する領域へと発展する
ことが必要である。そのためには専門家のみならず一般医療従事者などを対象にしたAPSの
病態とその通常治療の啓発、さらに、この領域の専門治療、研究、治験が行える専門施設の構築
と専門家の育成が重要課題である。

精神病への早期介入研究がこの20年間で急速に進歩する中で、精神病性障害に関するいくつかのハ
イリスク状態が明らかになってきた（Fusar-Poli et al., 2013）。その中でも発症に近接し出現頻度の高
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い超ハイリスク状態である減弱精神病症状attenuated psychotic symptomsが（Miller et al., 2003; 
Yung et al., 2003）、減弱精神病症候群（または準精神病症候群）attenuated psychosis syndrome（以下、
APSと省略）として、米国精神医学会American Psychiatric Association（APA）による精神疾患の診断・
統計マニュアルDiagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders、第5版（DSM-5）（APA, 2013）
の「今後の研究のための病態」（第Ⅲ部）で詳細に取り上げられた。また、現在改訂中のWHOの国際疾
病分類International Classification of Diseases（ICD）の第11版でも同様の扱いになることが予想され
ている（Gaebel et al., 2013）。

なお、DSM-5の公式の診断基準とコードが記載されている第Ⅱ部の「統合失調症スペクトラム障害
および他の精神病性障害」の中で、「他の特定される統合失調症スペクトラムおよび他の精神病性障
害」の1例としてAPSを挙げてコード（298.8；ICD-10のF28に相当）が記載されているが、このコード
は公式の診断基準を十分に満たさない他の障害も含めた雑多なものが含まれるカテゴリーであり、し
かもそこではAPSの詳細な説明はない。第Ⅲ部の説明を熟知した上での使用が望まれる。

本稿では、はじめに精神病の脱構築と再構築を目指したDSM-5の統合失調症スペクトラム障害に関
する議論と目指した方向性を概観し、次にDSM-5でのAPSの採否をめぐる論点とその臨床的意義を
まとめ、最後にAPS領域の今後の方向性を考察したい。

1．DSM-5が目指したもの：精神病概念の脱構築と再構築
1）従来の診断分類学の限界（脱構築）

診断分類学は、本質的な病態を反映し、診断された個々の患者の治療選択や転帰予測に役立つ必要
があるが、精神疾患においてはそれらの異種性や多様性のために満足できる状況ではない（McGorry 
and van Os, 2013）。精神医学におけるこの四半世紀の進歩は目覚ましく、脳科学の知見、臨床遺伝学
や臨床疫学の知見、早期介入研究や前方視的長期追跡研究の知見、薬物療法や心理社会療法の知見が
蓄積されてきた。このためそれらの知見が、新たな診断学に取り込めないかという期待がかけられて
きた。

図1　現代の診断体系（ICD、DSM）の課題
精神疾患は臨床的、遺伝的に近縁疾患間での重複が見られ、これらをどう再編するかという課題がある（図の横軸）。他
方、精神症状は健常からの連続体であり、疾病性（苦痛や機能障害）の境界をどこに設定するかの課題もある（図の縦軸）。
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現在のICDやDSMは、診断の信頼性と臨床的有用性の向上に寄与してきたが、真に病態を反映する
かどうかの妥当性に関してはかなり脆弱である。それは、疾患相互の「重複問題」と、正常と異常の「診
断閾値問題」としてしばしば指摘され、今回のDSMとICDの改訂過程でも検討されてきた（図1）。例
えば、重複問題に関しては（図1の横軸）、疾患間の臨床的あるいは遺伝的な重複（例えば、統合失調症
と双極性障害の一部重複や、統合失調症と発達障害での一部重複）および過剰な疾病併存などから、疾
患の再編成が検討され（Kupfer et al., 2002）、特に精神病性障害では“精神病の脱構築”として活発な
議論があった（Tamminga et al., 2010）。他方、診断閾値問題に関しては（図1の縦軸）、精神病性障害、
気分障害、認知症などの診断閾値や早期徴候（前駆症状）が今回の改訂過程で検討され、認知症の早期
徴候に相当する“軽度認知障害”だけが正式の診断として採用され、精神病性障害と気分障害では“他
の特定される障害”（苦痛や機能障害はあるが、通常の診断基準を満たすだけの症状重症度に達しない
もの）として簡単に記述されるに留まった。
2）DSM改訂の経緯（再構築）

今回のDSMの改訂に際しては、1999年から2002年にかけてAPA主導による研究行動計画が作成
され（Kupfer et al., 2002）、遺伝学、脳画像、他の新技法の進展が、生物学的に支持された精神疾患の新
たな分類と診断システムを構築するという大きな目標が掲げられた。そして、それを土台にDSM-5が
作成されてきた。例えば、重複問題を抱えた現在の診断カテゴリーを排して、症状次元やその基本に
ある神経回路などによる分類も提唱された（Craddock and Owen, 2007, 2010）。2006年に立ち上がっ
たDSM-5精神病性障害ワークグループでも新たな分類が検討されたものの、現在の知見では修正は不
可能と結論され抜本的な変更には至らなかった（Carpenter et al., 2009; Kapur et al., 2012）。

しかし、より病態と密接な関連をもつ診断カテゴリー横断的な精神病理領域（症状次元）と社会機能
障害を重視して将来の改訂にある程度備えることができた。具体的には、DSM-5の第Ⅲ部「新たな尺
度とモデル」においてではあるが、精神病性障害の8症状領域（重症度）評価を導入し、従来、症状と機
能を混在して評価してきた「機能の全体的評定Global Assessment of Functioning」（GAF）を排して社
会機能をより純粋に評価するWHO Disability Assessment Schedule 2.0（WHODAS 2.0）を導入した。
他に、疾患リストの並び順を、発症年齢を考慮して変更し、隣接する疾患間が病態的に重複しうること
をおおよそ示した。さらに、疾患の横断像と縦断特徴に関する特定用語を厳密化した。
3）新たな研究の方向性：RDoCプロジェクト

重複問題を乗り越える試みとして、精神病理領域やその基本病態を構成する神経回路などに直接ア
プローチするために、米国国立精神衛生研究所（NIMH）はDSM-5から袂を分かつことになり、
Research Domain Criteria（RDoC）プロジェクトがDSM-5公表以前の2009年に立ち上がった（Kapur 
et al., 2012）。これはかつて、研究診断基準Research Diagnostic Criteria（RDC）（Feighner et al., 
1972）がDSM-Ⅲ（1980年）に影響を与えたように、RDoCはいずれ将来のDSMと融合されるものと期
待される（Insel, 2014）。

RDoCプロジェクトでは、例えば、現在の疾患カテゴリー単独での研究は推奨しておらず、ある特定
の精神病理領域や類似の基本病態を示す近縁の複数の疾患カテゴリーを対象にした研究を推奨するも
ので、元になる DSMの疾患カテゴリー診断自体を否定するものではない。しかし、この方向性は生
物学への偏重になるのではと熱い議論が続いている（例えば、World Psychiatry誌の2014年2月号の
特集参照）。
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2．減弱精神病症候群（APS）の誕生：概念の臨床的妥当性と論点
1）従来の研究基準とAPS

統合失調症をはじめとする精神病性障害では、しばしば何年にもわたる前駆期のあることが知られ
ている。この領域の研究は50年以上前からあるが、約20年前に精神病のハイリスク状態の診断基準
が登場して以来、精神病の早期介入を専門的に行う施設がオーストラリアと欧米に立ち上がり、この
15年で急速に研究が進展してきた（Fusar-Poli et al., 2013）。1998年には国際早期精神病協会
International Early Psychosis Association（IEPA）が創立され、2005年には早期精神病に関する臨床
実践の国際ガイドラインが示され（IEPA, 2005）、2007年にはIEPAの機関誌“Early Intervention in 
Psychiatry”の刊行が開始され、学術的にも充実してきた。

精神病のハイリスク状態でも発症直前の“超”ハイリスク状態を定義した診断基準はいくつかある
が（Fusar-Poli et al., 2013; 松岡, 2014; Miller et al., 2003; Yung et al., 2003）、例えば、オーストラリア
のメルボルンのグループによるPACE基準では、精神病の診断閾値下の減弱陽性症状を呈する群、自
然寛解する短期間欠性の精神病症状を呈する群、精神病の家族歴または統合失調型パーソナリティ障
害を持ちかつ最近の機能低下を認める群の主に3つの下位群に分けられる（Yung et al., 2003）。この
中で、DSM-5でAPSとして取り上げられたのは、最初の精神病の診断閾値下の減弱陽性症状を呈する
群である。ちなみに、2番目の群は短期精神病性障害、3番目の群は統合失調型障害に近縁である。

DSM-5のAPSの診断基準は、AからFの6基準で構成されている：（A）「妄想、幻覚、まとまりのな
い発語の少なくともいずれか1つが弱い形で存在し、現実検討は比較的保たれており、臨床的関与に
値する程度の重症度または頻度を有している。」これは、症状が減弱した形で存在し本格的な精神病の
診断閾値下であるが、疾病性があることを明示している；（B）「Aの症状は、過去1ヶ月の間に少なくと
も週1回は存在する。」これは、症状頻度の最小値を明示している；（C）「Aの症状は、過去1年の間に始
まったか、あるいはその間に増悪している。」これは、安定性の症状（トレート）ではないことを明示し
ている；（D）「Aの症状は、臨床的関与に価するほど苦痛を与え、能力を低下させている。」これは支援
を求めること（help-seeking）に相当し、疾病性を明示している；（E）「Aの症状は、精神病性の特徴を伴
う抑うつ障害または双極性障害を含む他の精神疾患によってうまく説明されるものではなく、物質ま
たは他の医学的疾患の生理学的作用によるものでもない。」これは鑑別診断を明示している；（F）「ど
の精神病性障害の基準も満たされたことがない。」これも鑑別診断で、本格的な精神病発症後の症状で
はないことを明示している（APA, 2013; 松岡, 2014）。

PACE基準の減弱陽性症状に関する研究基準と比べると、APSは上述のB、C、D基準を組み入れた
ことで研究基準より限定的であり、また研究基準で使用される操作的な症状の重症度と頻度の詳細な
基準がないなどの差異が見られる（Fusar-Poli et al., 2014a: Woods et al., 2010）。例えば、C基準によ
ってかなりの超ハイリスク者が除外されるとする報告もあり（Schultze-Lutter et al., 2014）、早急に両
者間の違いを明確にする比較研究が必要である。
2）APSをめぐる熱い議論

今回のDSM改訂では、うつ病での死別除外基準の削除をめぐっての議論と同様に、APSでもその是
非をめぐって、倫理的、概念的な議論も含めて非常に活発に行われた。APSには精神病への移行を示
さない“精神病偽陽性”例が70％程度含まれることから、この群への過剰診断、過剰治療を懸念して
APSを治療対象として認めないという立場から、治療対象として認めるが公式の診断ではなくDSM-5
の「今後の研究のための病態」（第Ⅲ部）に留めるべきという立場、疾病性を重視してDSM-5の公式診
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断（第II部）に含めるべきという立場、さらには、精神病性障害自体を脱構築（前駆期や精神病移行概念
の否定）するべきという立場まで様々あった。

APSへの批判の論点には、APSの概念的位置付けの曖昧さ、精神病移行の予測困難さ、偽陽性例へ
のスティグマ、精神病移行の予防的治療法の未確定、抗精神病薬の不要な過剰投与による副作用の問
題などが挙げられる（Nelson, 2014）。当初、APSは精神病移行を重視して“精神病リスク症候群
Psychosis Risk Syndrome”として議論されたが、この群全体が疾病性を有し（Carrión et al., 2013; 
Fusar-Poli et al., 2015; 松岡, 2012a, 2012b; Yung et al., 2012）、精神病移行はこの群の一側面に過ぎな
いとして、APSに名称が変更された（Tsuang et al., 2013）。なお、疾病性の定義に関しては、DSM-Ⅳ
-TRでは「．．．精神疾患は、臨床的に意味のある行動または心理的症候群または様式であって、それが
ある人に起こり、現存する心痛または能力低下を伴っているか、死、苦痛、能力低下、または自由の重
大な喪失の危険性が著しく増大しているものとして概念化される．．．」（APA, 2000、一部省略）、と定
義している。

最終的には、DSM-5精神病性障害ワークグループは、一般臨床での診断信頼性の検証が不十分とい
う理由で、APSを「今後の研究のための病態」（第Ⅲ部）に入れることを決定し（Tsuang et al., 2013）、
さらにこの領域の専門家グループも、APSが臨床的概念として妥当であることを強調しつつ、この決
定を支持した（Yung et al., 2012）。DSM-5精神病性障害ワークグループの座長を務めたCarpenter

（2014）は、APSをめぐる問題について以下のようにまとめている：（a）神経画像や認知機能の研究から
APSの臨床的妥当性はかなりある；（b）APSは正常を病理化するものではない；（c）APS自体は疾患
であり偽陽性概念は存在しない；（d）スティグマは診断自体ではなく社会の問題である；（e）治療法の
有無は診断学とは無関係である；（f）抗精神病薬の過剰投与は啓発の問題である；（g）問題は診断分類
学上の位置付けである（統合失調症スペクトラム障害に関連は深いが、精神病症状は疾患非特異的側
面がある）。APSに関わる診断分類上の問題は、本稿の1の1）で述べたように精神科診断学が抱える

「重複問題」と「診断閾値問題」そのものである。
3）APSの臨床的意義

APSの診断基準を用いての臨床研究はまだ少ないので、ここでは研究基準で定義されたより広い概
念の精神病の超ハイリスク状態の知見を中心に述べる（Fusar-Poli et al., 2013）。精神病の超ハイリス
ク状態の長期経過は、診断後3年間で約30％程度が精神病性障害に発展する。精神病性障害に発展せ
ずに寛解する場合も一部あるが、大半は非精神病性障害（気分障害、不安障害、物質関連障害）や持続性
の超ハイリスク状態を示し（Lin et al., 2015）、さらに自殺問題も看過できず（Kelleher et al., 2013）、
様々な転帰の可能性を有する“多能性”の状態である。また、超ハイリスク状態の診断時点で既に気分
障害、不安障害、物質関連障害、パーソナリティ障害などを高頻度に併存しており（Woods et al., 
2009）、多様な症状や徴候で構成される“多次元”的状態でもある。

したがって、精神病の超ハイリスク状態は病態論的には精神病性障害に特異的な前駆状態
（“schizophrenia light”）ではなく（Fusar-Poli et al., 2014b; van Os and Murray, 2013）、“多能性の多次
元早期症候群”という捉え方が適切である（Fusar-Poli et al., 2014b; van Os, 2013）。この概念は治療に
も深く関連し、実際、これまでの超ハイリスク状態に対する予防的治療の無作為化試験では、減弱精神
病症状自体を標的にした抗精神病薬治療も認知行動療法も精神病発展を阻止することに十分な成果が
得られなかったことは示唆的である（Fusar-Poli et al., 2013; Morrison et al., 2012）。

前述のようにAPSの導入の議論において抗精神病薬による過剰治療の問題が指摘されていたが
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（Nelson, 2014）、APSは疾病性を有し支援を求めてくる一群であるため、早期精神病専門の施設がほと
んどない我が国では一般の精神科関連の医療施設や相談施設を本人や家族が訪れてくる。こうした患
者に直面した場合、多くの精神科医はAPSを精神病性障害と誤診して抗精神病薬を過剰投与する可能
性が指摘されており（辻野ら, 2010）、この意味でもAPS概念の普及と臨床医に対するAPSの啓発は必
須である。

現時点では実験的介入が精神病発展を抑止する傾向にはあるが（Fusar-Poli et al., 2013; Schmidt et 
al., 2015; Stafford et al., 2013; van der Gaag et al., 2013）、一般臨床で実行可能な特異的介入方法はま
だ確立されていない。一般臨床での“通常治療treatment as usual（TAU）”は、患者およびその家族と
の支持的関係の確立、直面している問題の理解と解決策の模索（心理教育、家族教育を含む）、環境や対
人的なストレスの軽減、ストレングスとレジリエンスの強化、学業・職業の問題の整理と目標の再設
定、精神病症状などのモニタリング、併存症（不安、抑うつ、自殺念慮、依存症）への対応など

（Carpenter, 2014）、我が国の精神科の一般臨床でも十分対応可能なもので、しかも一定の効果が期待
できる（Schmidt et al., 2015; Thompson et al., 2015）。

現行の薬物療法は主要な治療手段とはならず、抗不安薬、抗うつ薬、睡眠薬は対症療法的に一時的に
使用することはあっても、抗精神病薬の使用は極力控えることが原則である。海外のこの領域の治療
ガイドラインでも、モニタリングや認知行動療法が最も推奨されており、抗精神病薬の使用は、自傷や
攻撃の問題、精神病症状の急速な進展（1週間以上持続）、通常治療での改善が得られない時の補助手段
などに限定されている（Fusar-Poli et al., 2013; Galletly et al., 2016; Schmidt et al., 2015）。

3．減弱精神病症候群の今後：層別化医療・個別化医療の幕開け
1）精神病移行からの脱却

減弱精神病症状から診断閾値以上の精神病に発展するかどうかは、臨床的には抗精神病薬の使用タ
イミングの目安としては重要であるが、病態論的には異論がある（Fusar-Poli and van Os, 2013; 松岡, 
2011; van Os and Murray, 2013）。精神病への発展は症状の頻度や持続などの重症度によって定義さ
れるが（Miller et al., 2003; Yung et al., 2003）、これは軽度から重度の症状の連続的現象に対しての量
的評価から、恣意的に精神病の境界を設定しているにすぎない。しかも、これらの症状は刻々と変動
している。また、精神病への発展の有無と社会的転帰にはかなりの乖離があり、減弱精神病症状に留
まっている例でも、精神病に発展した例より社会機能が不良のこともありうる（Fusar-Poli and van 
Os, 2013; Nelson et al., 2013; Yung et al., 2010）。　　

DSM改訂の過程においても、精神病症状は程度の差異はあるが様々な疾患カテゴリーに出現し（重
複問題）、さらに一般集団にも出現し疾患までの量的連続性を示すため（診断閾値問題）、精神病症状は
診断カテゴリーを越えて出現する共通の病態（“最終共通路”）であり、したがって精神病症状だけで疾
患カテゴリーを構成することには限界のあることが指摘されてきた（Howes and Kapur, 2009; van Os 
and Kapur, 2009）。また、医学的な意味での回復には、症状寛解と機能寛解の両者が達成される必要
があるが、特に統合失調症では機能寛解に影響する臨床症状として精神病症状以上に、陰性症状と認
知障害（神経認知障害、社会認知障害）の重要性が指摘されており（Harvey and Strassnig, 2012; 松岡, 
2011）、APSにおいても陰性症状、認知障害さらには機能的転帰を重視する必要がある（Carrión et al., 
2013; Dominguez et al., 2010; Ising et al., 2016; Klosterkötter et al., 2011; Nelson et al., 2013）。

前述のようにDSM-5精神病性障害ワークグループは、当初、精神病リスク症候群という名称を用い
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た。これは、精神病発症の予防を主眼として発展してきたハイリスク研究の歴史を踏まえてのこと
で、精神病発展の前駆段階としての概念を強調した。その後、多能性の多次元早期症候群という概念
に変化してAPSと名称を変更した。精神病への発展を予防するという視点は今後も重要な課題では
あるが、それを過度に強調しすぎることは患者のみならず医療従事者にも無用な誤解と偏見を与え
る。精神病に発展するかしないかにかかわらず、このAPS全体が疾病性を有していることを認識し、
求められる支援に対して精神病への発展を念頭に置きながら適切に応えることが求められる。
2）層別化医療に向けて

精神病症状の偏重から脱却するためには、多能性の多次元早期症候群という臨床的概念を中心にし
て精神病以外の疾患カテゴリーや症状次元も考慮にいれ、異種的な成因と発症過程を理解する必要が
ある。まさに前述のRDoCプロジェクトはこうした考えと符合する。つまり、神経画像、認知機能、遺
伝子変異などの生物指標によって、疾患横断的に特定の神経回路を標的として病態解明（Buckholtz 
and Meyer-Lindenberg, 2012）や創薬（Gründer et al., 2009）の新たな方向性が期待できる。ここでは
転帰や症状の多様な統合失調症を中心に、その異種性を解明する糸口となるような発症過程に関する
仮説と、将来の層別化医療の可能性を検討する（Kapur et al., 2012; 松岡, 2012a; Schumann et al., 
2014）。

図2　精神病症候群に至る2つの発展過程と疾患スペクトラム
左の認知経路では遺伝子・環境相互作用の影響を様々なレベルで受けながら、神経発達障害に基づく認知障害を基盤に
して、微弱な陰性／解体症状、閾値下の精神病症状を経て、慢性持続性の経過を辿る精神病症候群を示す。顕著な精神
病症候群に至らずに、統合失調型障害、発達障害に留まるか、あるいは回復する場合もある。右の感情経路も遺伝子・
環境相互作用の影響を受け（特に小児期の心的外傷など）、ストレス感受性が亢進し、それを基盤にして感情調整障害を
経て、挿間性の転帰良好な経過を辿る精神病症候群を示す。顕著な精神病症候群に至らずに、双極性障害、慢性うつ病
になる場合や、あるいは回復する場合もある。また、精神病症候群に至る手前の“多能性の多次元症候群”（本文参考）
のレベルに留まれば、他の気分障害、不安障害、パーソナリティ障害のカテゴリー診断が併存しうる。なお、図には示
していないが、精神病症候群に発展する多様な疾患スペクトラムの全てで回復はありうる。

一般若年集団を対象とした約10年間の追跡研究によって、診断閾値下の陰性／解体症状が診断閾値
下の陽性症状の出現する数年前から先行していることが示された（Dominguez et al., 2010）（図2左の
認知経路cognitive pathway）。この経路で発症する統合失調症は、その基盤に早期の神経発達障害の
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遺伝的リスクがあり、様々なレベルでの遺伝子・環境相互作用を通して（van Os et al., 2010）、認知障
害さらに軽微な陰性／解体症状が出現し、最終的に精神病症状が惹起されると推定される（Howes 
and Murray, 2014）。この経路で発症する群は男性に多く、神経発達障害、重度の認知障害、陰性症状
で特徴づけられるような慢性持続性の経過を辿る予後不良の一群と考えられる（van Os et al., 2009）。

一方で、認知経路とは異なる発症様式と臨床経過を示す感情経路affective pathway（図2右）を介す
る一群も想定される（Kramer et al., 2014; Myin-Germeys et al., 2007）。この発症様式は女性に多く、
日常生活上のストレスに対する情動反応性の過剰な亢進が、精神病性障害を惹起するというもので、
発症後は挿間性の転帰良好な経過を辿る。情動反応性の亢進は、発症前に発生したストレスとなるラ
イフイベント、虐待などの小児期の心的外傷などによって引き起こされた持続的な脳機能変化（スト
レス過感受性）を通して形成されると考えられる。

以上の異なる2つの発症経路は、特定の生物指標（中間表現型）がより直接的に病態と関連している
可能性がある。複数の生物指標を組み合わせることで、精神病性障害が認知経路と感情経路にそれぞ
れ類似した2つの群に分かれることが示されており（Wessman et al., 2009）、層別化医療の可能性が示
唆される。
3）個別化医療に向けて

様々な症状による苦痛や機能障害のために支援を求めてくるAPS患者に対しての通常治療は、病状
の詳細な評価・モニタリング、環境や対人的なストレスの軽減、ストレングスとレジリエンスの強化
などであることは既に述べた。環境の影響を受けながら個人特有の軌跡を辿って疾患が形成されるた
め、ライフイベントや日常的なストレスと症状の関連から“文脈的症状回路”を明確にして（Kramer 
et al., 2014; Reininghaus et al., 2016; van Os et al., 2013b）、その悪影響を緩和し病状が悪化しないた
めの対処方法を提供することは、精神科医の日常臨床そのものである。

近年、ITの発展を基盤に日常的な生活体験を抽出する「生活サンプリング法experience sampling 
method」（ESM）を用いた研究が急速に進展しており、最近ではその評価に基づいてITによる即座の
治療介入まで検討されている。こうした高度に個別化された医療は、精神医学における“精密医療”と
して位置づけられ、現在の診断分類学を乗り越える方法論としても重要になるだろう（van Os et al., 
2013a, 2013b）。

精神病性障害の発症に至る軌跡と生物指標の関連が明確になれば、無症状のハイリスク状態から、
非特異的な症状や基底症状と呼ばれる主観的な認知障害（Fusar-Poli et al., 2013; Klosterkötter et al., 
2011; Schultze-Lutter, 2009）を示す前期の前駆期、そしてAPSを含む超ハイリスク状態である後期の
前駆期を多次元的に特定することが可能となる。さらに、発症後の臨床経過も含めて段階化し分類す
るような“臨床病期clinical staging”を確立する必要がある（Fusar-Poli et al., 2014b;  McGorry et al., 
2008; McGorry and van Os, 2013; McGorry and Nelson, 2016）。表1は精神病性障害の臨床病期のモ
デル例で、すでにオーストラリアの統合失調症の臨床実践ガイドライン（Galletly et al., 2016）では公
式に取り上げられている。今後、それぞれの病期の診断に役立つ生物指標と、病期別の個別化された
特異的介入方法の確立が望まれる（McGorry et al., 2014; Scott et al., 2013）。



12

予防精神医学 Vol.1（1）2016

表1　統合失調症と関連障害の臨床病期モデル※

病期 病 期 の 定 義

0 精神病のリスク状態で現在は無症状

Ⅰa 精神病のリスク状態で軽度の症状や非特異的症状（神経認知障害を含む）があり、軽度の機能の変化
や低下を伴う。

Ⅰb 精神病の超ハイリスク状態で、中等度だが閾値下症状で、中等度の神経認知障害と疾病性を示す機
能障害を伴う（過去12ヶ月での、SOFASで30%低下ないし50未満）。

Ⅱ 精神病の初回エピソードで、中等度から重度の症状、神経認知障害、機能障害を伴う十分に閾値を超
えた障害（GAF 30〜50）。

Ⅲa 初回エピソード治療からの不完全な寛解。

Ⅲb 治療で安定化した精神病性障害の再発で、初回エピソードからの寛解時には達しないようなGAFレ
ベル、残遺症状、神経認知障害を伴う。

Ⅲc 複数の再発エピソードで臨床的に悪化している。

Ⅳ 症状、神経認知、能力障害は、重度、持続性、あるいは非寛解の状態
※Galletlyら（2016）の表を参考に筆者が作成。SOFAS：Social and Occupational Function Assessment Scale, 

GAF：Global Assessment of Functioning

以上、APSをめぐる議論とその背景、そして将来の方向性を述べた。APSは、精神科診断分類学が
歴史的に抱えてきた疾患間の「重複問題」と、健常からの連続体に関わる「診断閾値問題」が如実に表
れた領域である。APSは精神病への移行を問わずそれ自体で疾病性を有し、病態論的には精神病性障
害の前駆期だけではなく多能性の多次元早期症候群という広い視点での理解が重要である。こうした
理解を基に、研究的にはRDoCプロジェクトが志向する層別化医療、症状と環境の因果関係を文脈的
症状回路として明確にする個別化医療が新たなブレークスルーをもたらすだろう。治療的には臨床病
期を明確にしてそれぞれの病期に応じた介入方法を確立することが求められる。APSに対する“通常
治療”が一般の精神医療で行えるための啓発と、研究や治療開発を可能にするためにこの領域の専門
施設の構築と専門医の育成が我が国の課題である（松岡, 2014）。

本発表に関して開示すべき利益相反にある企業などはない。
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