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記憶 に対する b e n z o d i a z e pi n e 誘導体 di a z e p a m の 影響

金沢大学医学部神経精神医学講座 く主任 こ 山 口 成 良教掛

平 松 博

く平 成 1 年 3 月15 日受付1

本研究 は ，
b e n z o d i a z e pi n e 誘導体 で ある di a z e p a m の 記憶 に 対す る影響 を調

べ る た め に 行 わ れ

た ． 実験 1 で は ，
正 常の 対象20 人 を t 各群10 人づ つ の 2 群 に 分 け た ．

一 方の 群の 対象に ，
di a z e p a m O ． 2

m gノk g を静脈内 に 投与 し， 他方の群 の 対象に は ， 生理 食
塩水 を投与 し た ． 注意や 覚度 を検査 す る た め

に
． 点知覚検査 ， 語音知覚検軋 線分知覚検査 を行 っ た 一 他 に ，

図形 と無意味語 の自由再生と再認の検

査， 対語 の自由再生， 手掛 か り 再生と再認検査 を行 っ た 一 実験 2 で は ，
正 常人16 名 の対象 を ， 各群 8 名

っ っ の 2 群 に 分 け ．

一 方の 群 に ，
d i a z e p a m O ． 2 m gl k g を静脈 内に 投与 し ， 他方の 群 に 生 理食塩水 を投

与 した ． 図形検査 で は ， 3 種 の検査 を行 っ た 一 第 1 の 検査 で は ， 対象 に 図形 を提示 し即時に 再生 を行わ

せ た ． 第 2 の 検査 で は ， 対象 に 図形 を捷示 し ，
3 0 秒後 に 再生 を行わ せ た ． 第 3 の 検査で は ，

対象 に 図形

を捷示 し ，
3 0 秒後 よ り6 0秒後 まで 計算 を行わ せ た 衡 図形 を再生させ た

． 単語検査 も 3 種 の 検査 を行 っ

た ． 第 1 の 検査で は ， 対象 に 単語 を聞か せ ， 即時の 再生を行 わ せ た ■ 第2 の検査 で は t
対 象に 単語刺激

後 ， 30秒 で再生 を行わ せ た ． 第 3 の 検査で は ， 対象 に 単語刺激後 ，
30 秒か ら60 秒後ま で計算を行わ せ ，

その 後再生 を行 わせ た ． 結果 は ， 実験 1 で は ， 図形の 自由再生 と再認 ， 対語 の 自由再生と手掛 か り再生

で
， 有意 な影響が み ら れ た が ，

他 の 検 査で は ， 有意 な薬物 の影響 は認 め な か っ た 一 実験 2 で は ， 図形検

査 と単語検査 に お い て ，
d i a z e p a m 投与群が 有意に 成績が悪 か っ た ． 忘 却量 で は ， 両群間 に 有意 の差 を

認 め な か っ た ． こ れ ら の 結果 よ り ，
d i a z e p a m の 注 意や 覚度 に 対 す る 影響 は少 な い と 考 え ら れ る

．

di a z e p a m は ， 視覚的記憶 と聴覚的記憶 の両方 に 影響 を及
ぼ す ． 視覚的記憶で は ， 自由再生と再認 に 影

響 を及 ぼ した ． 対語の再生で は ，
d i a z e p a m は ， 手掛か り再生 よ り ， 自 由再生 に 強 く影響 を及 ぼ し た 一

d i a z e p a m は ， 近時記憶に お け る記憶容量 を減少
さ せ るが

，
忘 却量に 対 す る di a z e p a m の 影響 は ， 少な

t l と 考 えら れ る ．

K e y w o rd s di a z e p a m ，
Vi s u al m e m o r y ， V e rb al m e m o r y ， b e n z o d i a z e p

in e

d e ri v a ti v e s

B e n z o di a z e pi n e 系の 薬 剤 で あ る di a z e p a m に よ

り ， 認知障害が お こ る と され て い る
u
－ d i a z e p a m の 記

憶 に 対す る影響 は ，
一 般 に ，

記銘過程 に 強 く ， 短期記

憶 よ り長期記憶 で ， 顕著 に 認 め ら れ る と い わ れ て い

る
2I

． 短期記憶や 注意 に 関す る di a z e p a m の 影 響 に つ

い て は
，
種 々 の報告が あ り ，

意識や 注乳 記憶 に 対す

る影響が ，
d i a z e p a m の 投与法や 用量 に よ り ， 違 う 可

能性 もある ． 更に ，
記憶の 機構 に つ い て も ， 不明 な点

が 多く ， 記憶 の 分類で も ， 短 期記憶 ，
長期記憶 ， 近 時

記憶， 遠 隔記憶や作動記憶等と ，
種々 の 分類が な さ れ

てお り
， 統

一

し た見解が ある と は言い 難い
錮

■ 記憶検

査 に お い て も ， 刺激 の 数 や形式 に 種々 の 違 い が あり ，

保持 時間の 差， 再生 方法 伯 由再生 ， 手掛か り再生， 再

認 割 の 種類が数多く考 え られ る ■ こ の よ う な記憶検

査の 種類 に よ り ，
di a z e p a m の 影響が どの よ う に 異な

る か と い っ た 問題 は ， ま だ充分 に 解明 され て い ない

本研究で は ，
d i a z e p a m の 注意 ，

記憶 に 対 する影響を

調 べ る た め に ，
視覚 的お よ び聴覚的刺激を用 い た 一 視

覚的記憶 に 関 して は ， 自由再生と再認 を検査し ， 聴覚

的記憶で は ，
自由再生 ，

手掛 か り再生 ， 再認を検査し

A b b r e v i a ti o n s こ G A B A ， g a m m a
－ a m i n o b u t y ri c a cid



D i a z e p a m の 記憶 に 対 す る影響

た． また ， 視覚的 お よび 聴覚的記憶 に お い て ，
近時記

憶での保持の 時間に よ り ，
どの よう に di a z e p a m の 影

響がみ られ る か を調 べ る た め ，
刺激後 の 保持時間と保

持条件 を変 え ， 再生させ る 実験 を行 っ た
．

対象お よ び方法

1 ． 実 験 1

1 ． 対象

対象は正 常 の男 子 学生 ボ ラ ン テ ィ ア2 0 人 で ， 年齢

は， 1 8 歳か ら29 歳 ま で ，
平均23 ． 4歳 で あ る t 対象を無

作為に ，
各10人 の 2 群 に 分 け た ．

2 ． 検査方法

一 方の10 人 に 対 し， d i a z e p a m O ． 2 m g ノk g を静脈内

投与し ，

こ の 群 を D 群 と す る 一 他方 の 群 の1 0 人 に 対

し， 生理食塩水 2 m l を静脈内に 投与 し ， こ の群 を P 群

とする ． 実験 1 で は ， 表 1 に 示 す検査 を薬物投与後15

分から行っ た ． 視覚刺激 の カ
ー

ドを 用い る場合 に は ，

被験者と の感覚 を約 1 m と した ■ 被験者 に は 小冊 子 を

与え， 各検査 の 回答 を記 入 させ た ．

い 点知覚検査

図1 に 示 した よ う に ，
縦 の 中央線 で 区切 ら れ た 縦

19 c m
，
横 27 c m の 1 5 枚 の カ

ー

ド の 左 右 に ， 直 径

4 m m の点が ラ ン ダム に 数個あ る ． 各カ ー ド を 3 秒 間

被験者 に掲示 後 ，
左 右 の点の 異同を判別 さ せ た ．

2う 語音知覚検査

20偶の 青か ら な る ， 無意味な 語音列 を ， 検 者が15 秒

間で ，
口頭提示 した ． 被験者 は各音列の中よ り ，

指示

■

■

■

■

Fi g ． 1 ． A n e x a m pl e o f c a r d f o r d o t
－ p e r C e p ti o n

t e s t ．

52 5

され た音 を弁別 し ， そ の 数 を記入 す る検査 で あ り ，
14

回施行 した ．

3 う 線分知覚検査

図 2 の よ う に ， 縦 14 c m ， 横 19 c m の 6 枚の カ
ー

ド

の 中に
，
長さ 18 m m の 線分が ラ ン ダム に 各カ

ー

ド 中，

1 9本 か ら29 本あ り ， その 中の数本が交叉 し てい る ． 各

カ ー ド を 3 秒間提 示 し ， 直後 に ，
こ の 交叉 点の 数を 被

験者に 記入 さ せ た ．

4う 対語記憶検査

主 と して三 宅式記銘力検査
5 衿I乃
の 語 句 を使用 し ． 有

関係対語 5 札 無関係対語 5 対 を別 々 に ， 各対語 を10

秒間隔で ， 口頭 に て 提示 した ．

i う 自由再生課題

有関係及 び無関係対語を別 々 に 提示 し ，
それ ら の 語

句を自由再生さ せ た ．

iり 手掛か り 再生課題

有関係 と無関係対語 の 刺激語を 口 頭で提示 し ， 被験

者 に 反応語 を再生さ せ た ．

iiil 再認課題

有関係と無関係対語の反 応語1 0個 と ， 新 た に 加 えた

30 語 ， 計4 0個 の単語 を ，
ラ ン ダム に 口頭 で提示 し ， 被

験者 に ，
反応語 か どう か の異同弁別を行わ せ た ．

5 1 図形記憶検査

M e m o r y f o r d e si g n t e st
8，

と ，

ベ ン トン 視覚記銘検

査
91

の 図版 を修正 し た ， 縦 1 4 c m ， 横 1 9 c m の 大き さ の

20枚 の カ ー ド を使 っ た ．

i l 自由再生課題

1 0枚 の カ ー ド を用 い
．
各カ ー

ド を 1 枚 づ つ 5 秒間提

示 し， 1 5 秒後 に 被験者に 再生さ せ た ．

iり 再認課題

自由再生課題 の 後 に ， 新 し い カ ー ド1 0枚 を加 えた ，

計20 枚の カ ー ド を ラ ン ダ ム に 提示 し， 被験者に ， 記銘

し た図形か どう か の 異同弁別 を行わ せ た ．

6 う 無意味語記憶検査

i I 自由再生 課題

ー 1でご 冥．
ノ

ト 1 ト h 圭
Fig ． 2 ． A n e x a m pl e o f c a rd f o r r o d

－

p e r C e P ti o n

t e s t ．



5 2 6 平

3 モ
ー

ラ の 無意味語 5 個 を ， 1 0 秒 間隔 で 口 頭 に て 提

示 し ， 直後 に ， 被験者に 再生 させ た ．

ii l 再認課題

自由再生課題の 後 に ，
新しく 3 モ ー ラ の無意味語 15 個

を加え た ． 計20 語 を ラ ン ダム に 口 頭提 示 し ， 被 験 者

に
， 記銘 し た語 か どう か の 異同弁別 を行わ せ た ．

り 検査手順

検査 は表 1 に 示 す よう に ，
d i a z e p a m また は生 理 食

塩水 を投与後15 分よ り開始 し た ． 対語記憶検査 の 自由

課題 と手掛 か り 再生 ， 図形記憶検査 の自由再生課題 ，

無意味語記憶検査の 自由再生課題 は ，
同 じ検査 を再度

行 っ た ．

i つ 統計方法

P 群お よ び D 群 の 両 群間 の 検定 に は t 検 定 を用 い

た ．

再認検査に お け る各被験者の 得点 は ，

工 二 亡P くH 卜 P くF 封コノ1
－

P くF A l ， P く印 ， 正 答 率ニ

P くF 封 ， 誤警報の 率， の 式
珊
を 用 い て ，

工X く正 答す べ き

項目数I と し て 算出 した ．

点知覚検査 ，
語音知覚検査 ， 線 分知覚検査は ，

正 答

の 百 分率で比 較 し た ． そ の他 の 検 査 に お ける 各被験者

の得点は ， 正 答数 と した ．

I工 ． 実 験 2

1 ． 対象

T a bl e l ． S c h e d ul e o f e x p e ri m e n t l ．

O m i n i nj e c ti o n d i a z e p a m o r pl a c e b o

3 0 m i n

4 0 m i n

4 5 m i n

d o t － p e r C e p ti o n t e st

v e r b al － p e r C e pti o n t e s t

r o d－P e r C e p ti o n t e s t

P ai r e d w o rd m e m o r y t e s t

tfi r s t t ri aり
f r e e r e c al 1 t a s k

c u e d r e c a ll t a s k

r e c o g ni ti o n t a s k

fi g u r e m e m o r y t e st

くfi r s t tri aり
f r e e r e c all t a s k

r e c o g n iti o n t a s k

n o n
－

m e a n i n g w o r d m e m o r y t e s t

tfi r s t t ri a 11
f r e e r e c all t a s k

r e c o g n iti o n t a s k

p ai r e d w o r d m e m o r y t e s t

くs e c o n d t ri all
f r e e r e c all t a s k

c u e d r e c a ll t a s k

fi g u r e m e m o r y t e s t

くs e c o n d t ri a ll
f r e e r e c al 1 t a s k

n o n
－

m e a n i n g w o r d te s t

くs e c o n d tri all
f r e e r e c all t a s k

松

対象 は正 常の 男子 学生 ボ ラ ン テ ィ ア1 6 人 で
， 年齢

は ， 2 0 歳 よ り24 歳 ， 平均22 ． 4 歳で あ る ■ な お ， こ の 対

象 の 中 に ， 実験 1 と同 一 の 対象が 3 名含ま れ て い る ．

2 ． 検査方法

対象 を無作為 に 各 8 人 の 2 群 に 分 け ， 実験 1 と同様

に
，

一 方の 群の 被験者に di a z e p a m O ． 2 m gl k g を静脈

内投与 し
，
こ の 群 を D 群 と し ，

他 方 の 群 の 被験者に

は ， 生理食 塩水 2 m l を静脈内投与 し ， こ の 群 をP 群と

す る ． 検査 は ， 薬物 を投与後 ，
2 0 分か ら 開始し ， 以下

の 2 種類の 検査 を行 っ た ．

1 う 図形検査

図 3 に 示 し た よう に
，
9 個の 点の 間 を t 3 個所の み

線分 で 結 ん だ図形 を ， 各 5 枚 ず つ ， 3 組 使 用 し た ．

カ ー

ド の 大 き さ は縦 1 8 c m ， 横 25 c m で あ り
， 被験者

と カ
ー

ド と の 間隔は約 1 m で あ る ． 各 組 の カ ー

ドと

も ． 検 者が 2 秒 の 間隔を お き ， 5 秒 間提 示 し た ． 第1

組 で は ，
5 枚提 示直後に ， 第2 組 で は ，

30 秒後 に ， 第

3 組 で は ， 3 0 秒後 よ り6 0 秒後 ま で 計算 を 行 わせ た後

に
， 被験者 に 再生さ せ た ．

2 う 単語検査

単語 は 4 モ ー ラ で ， 同音異義語 の な い 単 語 ，
3 0 個

を ． 各組10 個 ずつ の ，
3 組 に 分 け た ． 各組 の 単語と

も ， 口 頭 に て 3 秒間 隔で 提示 し ， 第 1 組 で は ，
1 0 個提

示 直後 に ． 第 2 組 で は ， 3 0 秒後 に ， 第 3 組で は， 30 秒

後 よ り60 秒後 ま で計算を行っ た後 に ， 被験者 に 再生さ

せ た ．

3 ． 統計方法

実験 2 で は ， 各被験者の 得点は 正 答数と し， 図形検

査 ， 単語検査の 両方の 成績 を ，
D 群と P 群の 群問と，

第 1 組 か ら第 3 組の 組間 に つ い て ， 反 復実施の ある場

合 の 2 元 配置分散分析法 に よ り ，
群間

，
組間 ， 群と組

Fi g ． 3 ． A n e x a m pl e o f fi g u r e f o r fi g u
r e t e st ■

．
ワ

．rJ．．
ノ
．．ら．十



．
ワ

．rJ．．
ノ
．．ら．十

D i a z e p a m の 記憶 に 対す る影響

の交互作用 に つ い て検 定を行 っ た ■ さ ら に
，
D 群 と P

群の 群間と ，
．
第 1 絶 と第 2 組の 成績差 ， 第2 組 と第 3

組の 成績差の 組間差に つ い て ， 反 復実施 の あ る場合 の

2 元配置分散分析法に よ り ，
群間

， 組 差間， 群と組差

S

む

S

亡

O

d

s

む

h

刃

じ

り

h

L

O

U

叫

0

■

u

O
O

J

む
d

D P D P D P

D o t V e r b a l H o d

F ig ． 4 ． P e r c e n t s c o r e s o n d o トp e r c e p ti o n t e s t ，
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の 交互 作用に つ し1 て 検定を行 っ た ．

成 績

工 ． 実 験 1

1 ． 点知覚検査

点知覚検査 で は ， 図4 に 示 した よう に ，
D 群 く平 均

士標準偏差
， 以 下 同様H 94 ．0 士 1 1 ．7ナ と P 群く100 ． 0 士

0 う の 成績 に 有意 な差 は出現 せ ず
， 本検査 に お け る

di a z e p a m の 影響 は認め られ な か っ た ．

2 ． 語音知覚検査

語音知覚検査の 結果は
， 図4 に 示 した よう に ， D 群

く90 ．0 士8 ．即 と P 群 く89 ． 3 士9 ． 71 の 成績は有意差が み

られ ず
，
di a z e p a m の 影響 は認め な か っ た ．

3 ． 線分知覚検査

線分知覚検査に お い て は
， 図 4 に 示 した よう に ，

D

群 く95 ． 0 士7 ． 71 と P 群 く96 ．7 士6 ． 7I の成績 に は有意差

は出現 し な か っ た ． こ の た め ， 本 検 査 に お け る

di a z e p a m の 影響は少 ない と考 えら れる ．

4 ． 対語記憶検査

1う 自由再生課堰

H 有関係対語

有関係対語の 自由再生課題 で は ， 図5 に 示 し た よう

に ， 第1 回 と第 2 回 の 検査で ， D 群の 成績く第 1 回 ，

7 ． 4 士1 牒91 く第2 回 ，
7 ．9 士1 ． 4 引 が P 群 の 成績 く第 1

回 ．
9 ． 7 士0 ． 64 H 第 2 回 ，

9 ． 7 士0 ． 91 に比 較 して ， 有意
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な低下 くp く0 ． 0引 を認め た ， 以 上 よ り t こ の 検査 に 対

して ，
di a z e p a m は影響 を与え た と 考 えら れ る ．

iり 無関係対語

無関係対語の 手掛か り再生で は ， 図6 に 示 した
よ う

に ， 第 1 回 と第 2 回 の検査 で ，
D 群 の 成績 く第 1 臥

5 ． 3 士2 ． 1引く第 2 臥 7 ． 2 士2 ． 叫 は ， P 群の成績 席 1

臥 8 ． 3 士1 ． 27 H 第2 臥 8 ． 9 士1 ． 循 よ り有意 の低下

くp く0 ． 0 0 11 を認 めた ． こ の よ う に ， 本検 査 に お い て

も
．
d i a z e p a m は影響を及 ぼ す も の と考 え られ る

－

2う 手掛 か り再生課穎

i つ 有関係対語

図 7 は ， 有関係対語の 手掛か り 再生 に お け る ，
D 群

と P 群の 成績 を示 した も の で あ る ． 第 1 回 の 検査 で

は
，
D 群 の 成績く3 ． 7 士1 ． OI が P 群 の成績く4 ． 9 士0 ． 31

に 比 較 して ， 有意の 低下 くp く0 ． 抽 を認め た ■ 第 2 回

の検査で は ，
D 群く4 ． 4 士0 ．引 が P 群 く5 ．0 士 0 1 に 比較

して ， 低下傾向くp く0 ． 11 を認め た ． 以上 よ り， こ の検

査 に お い て di a z e p a m は成績 を低下 させ るも の と 思 わ

れ る ．

iiう 無関係対語

無関係対語 の手掛か り再生の結果 は ， 図8 に 示 し た

よう に ， 第 1 回 の 検査で は ，
D 群の 成績く2 ． 3 士 1 － 5 51

は P 群の 成績く4 ．1 士0 ． 8 3一 に 比 較 し て ，
有意 の 低下

くp く0 ． 0 0 い を 認め た 一 第 2 回 の 検査で は ，
D 群く3 － 8 士

1 ． 5 41 と P 群 く4 ． 7 士 0 ． 6 4 1 の 成績 に 有 意差 を認 め な
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か っ た ， 以上 よ り ，
di a z e p a m は ， この 検査 に お い て

成績 を低下 さ せ るが ，
第 2 回 の 再生で は ， 影響が 少な

く な る と考 え ら れ る ．

3 う 再認課題

図9 に 示 した よ う に ， 有関係 お よ び無関係対語 の再

認で は ， D 群 く8 ． 6 士 1 ． 4ナ， P 群 く9 ． 4 士0 － 4 91 と両群間

に 成績 の 有意差 は認 めな か っ た ． こ の よ う に
， 対語の

再認 に 対 す る di a z e p a m の影響 は少な い と 思われ る ．
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D i a z e p a m の 記憶 に 対 する 影響

5 ． 図形記憶検査

1 1 自由再生課題

図形記憶検査の 自由再生で は ， 図1 0 に 示 した よ う

に ， 第 1 回 の検査 で ，
D 群の 成績く9 － 4 士0 ． 欄 は P 群

の成績く10 ． 0 士 01 に 比 較 して ， 有意 の低 下 くp く0 ． 0 い

を示した ． 第 2 回 の 検査 で ，
D 群 く9 ． 6 士0 ． 的 は P 群

く9 ． 9 士0 ．封 と両群の 成績 に 有意差 は認め なか っ た 一 以

上より di a z e p a m は ， 図形 の 自由再生 に 影響 を及 ぼ す

が ，
2 回の 刺激後 で は ， 影響 は 少 な く な る と 思 わ れ

る ．

2 1 再認 課題

図形記憶検査 の 再認で は ， 図11 に 示 した よ う に ， D

群く8 ．4 士1 ． 4I は P 群く9 ■ 6 士0 ．6 6 りこ比 較 して ， 有意 に

成績の低下くp く0 ．0 引 を 示 し た ． こ の よ う に
， 図形の

再認でも di a z e p a m は影響 を及ぼ し ， 成績 を低下 させ

ると考えら れ る ．

6 ． 無意味語記憶検査

11 自由再生課題

無意味語記憶検 査 の 自由再生で は ， 図12 に 示 した よ

う に ， 第1 回の 検 査で ，
D 群く3 ． 0 士1 ． 3I と P 群く3 ．8 士

1 ．り の間に ， 成績 の 有意差は み られ な か っ た ． 第 2 回

の 検査で は ，
D 群 の 成績 く4 ． 0 士1 ． 21 は P 群 の 成 績

く4 ．8 士0 ．即 に比 較 し て ， 低下傾向くp く0 ． いを認め た ．

第1 回の 無意味語の 再生 検査 で は ，
di a z e p a m の 影 響

は明らか で は な か っ たが ，
2 国 利激 に お け る再生 で ．

di a z e p a m 投与群 の成績 に 低下傾向を認 め た ．
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2う 再認課題

無意味語記憶検 査 の 再認に お い て は ， 図13 に 示 し た

よう に ， D 群く4 ．2 士0 ．卵 ，
P 群く4 ． 8 士0 ．4ン と両群間 の

成績 に 有意差 は出現 しな か っ た ． こ の よ う に ， 無意味

語の再認に お い て
，
d i a z e p a m の 影響 は認め なか っ た ．
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工I ． 実 験 2

1 ． 図形検査

表2 は ， 実験 2 の 図形検査 の ， D 群 と平 群の 成績を

示 した も の で あ る ． 両群 間 の 成績 は ，
亡F く1 ， 4 21 ニ

1 3 ． 4 1
， p く0 ． 0 1コ と有意差が出現 し ， D 群 は P 群 に 比

較 し ， 成績が低 か っ た ． 組 閣の 成蹟 は ， げ く2 ， 4 21
ニ

3 ．7 5 ． p く0 ． 0 5コ に よ り ， 絶 間に 有意差が出現 した ． 群

と 組 の 交互 作 用 は認 め ら れ な か っ た ． 以 上 よ り ，

di a z e p a m は図形検査 の 再生 を低下 させ ， 両群 と も組

に よ り
，
再生 に 差が み ら れ る が ，

こ の 傾 向の 群 に よる

遠 い は 少な い と考 え られ る ．

表 3 は， 図形検査 に お ける D 群と P 群の 成績 で ， 第

1 絶 と第 2 組 の 差， 第 2 絶と 第 3 組の 差 を示 した も の

で あ り ，
こ れ ら は各組間の成績差 ，

す なわ ち忘却量 を

示 す と 考え られ る ． 両群 間で は ， 有意羞 は み られ ず ，

組差間で は ， げ く1 ， 2 81 ニ 1 0 ． 1 3
， p く0 ■ 0 1コ と有意善が

出現 し た ． 群 と組 差の 交互 作用 で は ， 亡F く1 ， 2即 ニ

1 2 ． 13 ， p く 0 ． 0 1コ と 有意差が み と め られ た － こ れ ら の

所見 に よ り ， 全体的な忘却量 で は di a z e p a m の影響 は

み ら れ ず
，
保持時間 を考慮 し た 忘却量 の 違 い で は ，

di a z e p a m 投与群と対象群 に 羞 を認 めた ． す な わ ち
，
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d i a z e p a m 投与群 は30 秒 ま で はや や 忘却量が多
い が

，

3 0 秒か ら60秒 で は， 対照群 の忘却量が や や 多い 傾向を

示 した ．

2 ． 単語検査

表 4 は ， 実験 2 の 単語検査 に お ける ，
D 群 と P 群の

成績 を示 した も の で ある ． 両群間の 検定で は ， 亡F く1
，

4 2I ニ 2 5 ． 5 6
， p く0 ． 0 1コ と有意羞が 出現 し ， D 群の成績

が P 群 の 成績 に 比較 して ， 有意の 低下 を示 した ． 絶間

で は有意差は出現 せ す ， 群 と 組 の 交互作用 も 認め な

か っ た ． 以 上 よ り ，
di a z e p a m は 単語 の自由再生 で の

成績 を低下 させ るが ， 両群と も保持時間に よ る忘却量

は少 な く両群 に 善が な い と考 え られ る ．

表5 は
，
単語検査 に お け る ，

D 群 と P 群の 成績で ，

第 1 組と 第2 組の 差 ，
第 2 組 と第 3 組 の差 を示 したも

の で あ る ． 群間 と 組差間 で は ，
有意善 が 認 めら れ な

か っ た が ， 群 と 組 差 の 交 互 作用 で は 亡F く1 ， 281 こ

2 0 ． 2 5
， p く0 ． 0 り と 交互 作 用 が 認 め ら れ た 一 す なわ

ち
， 忘却 量に 対 し て ．

d i a z e p a m は影響が み ら れず，

本検 査は 0 秒 か ら3 0秒 ま で と ， 3 0 秒か ら60 秒 までの保

持で ，
は っ き り した 忘却 の差 が み ら れ な い 検査である

こ とが わ か る ． しか しな が ら ， 群 と組差の交互作用を

認 め た こ とか ら ， 忘却量 と時間の関係 をさ ら に 詳しく

検討 す る と ，
d i a z e p a m 投与群 と対照群の 間に は ． 遠

い が み ら れ る 可能性 が あ る と考 え られ る ．

考 察

実験 1 の ， 点知覚検査 ， 語音知覚検査 ， 線分知覚検

査は ， 要素的な 点や線分， お よ び語音 を検知す る検査

で あ り ， 視力ま た は聴力と視覚的お よ び聴覚的刺激に

対す る ， 覚度や 注意 に 関係 した 検査 で ある と考 えられ

る ． こ れ ら の 検査 で は ，

い ずれ も D 群 と P 群の 成績に

有意差 を認め な か っ た ， し た が っ て ，
上 記 の 結果よ

り ， 覚度や 注意に 対 して ， d i a z e p a m の 影響 は少ない

と考 え られ る ．

こ れ まで で は ， di a z e p a m が 覚度や 注意 に対 して影

響 を与え る と し た 報告 が多 い が ，
影響 を示 さ な い とい

う 報 告 も あ り ，

一 致 し た 結 論 は得 ら れ て い な い ．

g r O u p
O s e c 3 0 s e c 6 0 s e c

m e a n S D m e a n S D m e a n S D

di a z e p a m 2 ． 6 3 1 ． 41 2 ． 7 5 0 ．8 3 2 ．3 8 0 ．8 6

pl a c e b o 4 ． 0 0 1 ． 0 0 4 ． 2 5 0 ． 9 2 2 ． 7 5 0 ． 9 7

o s e c
，
i m m e di a t e r e c all i 3 0 s e c ， r e C all a t 3 0 s e c o n

d s a ft e r s ti m ul a ti o n こ 6 0 s e c J

r e c all a t 6 0 s e c o n d s af t e r s ti m ul a ti o n ．



D i a z e p a m の 記憶 に 対す る影響

Cl a r k e ら
11，
は

，
di a z e p a m を0 ． 24 m gl k g 静脈内投与後

に
，
数字 を検出させ る 覚度検査 を行 い ，

覚度 に 対す る

di a z e p a m の 影 響 は少 な い と 報告 し て い る ．

一 方 ，

D i x o n ら
1 2I
は ， 覚度検査 に お い て ，

d i a z e p a m を0 ． 1 か

ら0 ． 3 m gl k g 静脈内投与 した群 と対照群 との 成績 に ，

有意善が み ら れ た と し て い る ■ H a ff n e r ら
1 3，
は

，

di a z e p a m を経 口 で ，
2 0 m g と 1 0 m g 投与 し た群 に ，

文字消去検査 と フ リ ッ カ
ー 融合頻度検査 を行 っ た ． 文

字消去検査で は ，
2 0 m g 投与群 は対照群 と の成績 の 比

較に て ， 有意に 悪 か っ た が ，
1 0 m g 投与群と 対照群 と

の間に は ， 有意差 が み ら れ ず， フ リ ッ カ
ー

融合頻度検

査 は
，
d i a z e p a m 投与 の 両群 で ，

影響が 認 めら れ た と

報告して い る ． ま た
，
G 8 t e s t a m ら

14，
は ， d i a z e p a m を

経口よ り 5 m g 投与 し た後 に ，
ラ ン プ 信号に よ り ボ タ

ンを押す検査 を行い ，
di a z e p a m 投与群 に 対照群 と の

反応時間の比較で ， 有意の 延長 が み ら れ た と報告 し て

いる ． J a a tt el a ら
1 の
は

，
W e c h sl e r A d u l t I n t elli g e n c e

S c al e くW A I Sナ
均
の 符号問題で ，

di a z e p a m l O m g 経 口

投与群は ， 対照群 よ り ，
投与後1 時間で は ， 有意な成

績の低下を 示 し たが ，
2 時間後 で は ， 影 響が み ら れ な

かっ たと 報告 して い る ． J an S e n ら
171
に よ れ ば

，
1 0 m g

の di a z e p a m を経 口投与 し た群 は ， 符号 問題 に お い

て， 投与後60 分と120 分 で ， 対照群 と 有意の差 を認 め

T a b l e 3 ． D iff e r e n c e s o f s c o r e s b e t w e e n th e

fir s t a n d th e s e c o n d t a s k
，
a n d th e s e c o n d

a n d th e th ir d t a s k o n fi g u r e t e s t ．

g r O u p く1 卜く2I く2 卜く3ン

m e a n S D m e a n S D

di a z e p a m
－

0 ． 1 3 0 ． 9 3 0 ． 38 0 ． 99

pl a c e b o
－

0 ． 2 5 0 ． 6 6 1 ． 5 0 1 ．3 2

く1 卜く2l ， th e s c o r e of th e f ir s t t a s k m i n u s th e

S C O r e O f th e s e c o n d t a sk こく2 トく31 ， th e s c o r e

of th e s e c o n d t a s k m i n tl S th e s c o r e o f th e

thi rd t a s k ．

T a b l e 4 ． F r e e r e c all s c o r e s o n w o r d t e s t ．

5 3 1

た と して い る ． さ ら に ，
フ リ ッ カ

ー 融合 頻度検査 で

は
， 有意な差 は み られ な か っ たが ， 信号検出検査 に お

い て
，
di a z e p a m 投与群と 対照 群 との 間に 有意差が み

ら れ
，
di a z e p a m は ， 刺激 弁別 の感度を低下さ せ る と

述べ て い る ． 以上 の よう に
． 覚度や 注意に 関 する 検査

で は
， 検査法や 投与量お よ び 投与法 に よ り

，
d i a z e p a

－

m の 影響の有無 が決 まる も の と思わ れ る ． 本研究の 注

意 に対 す る検査の 刺激は ， 点や線分 ， 語音の よ う な要

素的な も の で あ り ， 提示 の 条件も ， 後 に 行っ た記憶検

査と ほぼ 同程度 で ， 覚度 の 検査 と して は ，
比 較 的長時

間 に わ た り刺激 を提 示 し てい る ． こ の こ と は ， 後の 記

憶検査 で の 刺激が
， 充分 に 知覚 され てい る こ と を ， 推

察す る た め に も 有用 である と 思わ れ ， 本実験の よ う な

条件下 に お い て は
，
d i a z e p a m の 覚度に 対す る影響 は

少 ない と考 え られ る ． d i a z e p a m は ． 静脈内投与後1 5

分で
，
血中濃度が最大と な り ， そ の後は 減少 し て い く

と報告され て お り 鳩
， 本研究 で は ． 投与後15 分か ら 検

査 を開始 して い る が
，
さ ら に 早 期よ り検査 を始 め る

か
， より精度 の 高い 検査 を行 っ た場合 に は ， d i a z e p a ．

m の 影響の み られ る可能性があ ると 思われ る ． 今後 の

検討 と して ， 注意の精密で定量的な検査と ，
d i a z e p a

－

m の血 中濃度 との 相関や ， 注意と 記憶 に 対す る影響 と

の 比較な どが 必 要に なる も の と思わ れる ．

T a bl e 5 ， D iff e r e n c e s of s c o r e s b e t w e e n th e

fi r s t a n d th e s e c o n d t a s k
，
a n d th e s e c o n d

a n d th e th i r d t a s k o n w o r d t e s t ．

g r O u p く1 卜く21 く2 卜く3つ

m e a n S D m e a n S D

d i a z e p a m 0 ． 3 8 2 ． 3 4 0 ． 8 8 2 ． 1 5

pl a c e b o 0 ． 25 1 ． 2 0 0 ． 7 5 1 ．2 0

く1 卜く2コ， th e s c o r e of th e fi r s t ta s k mi n u s th e

s c o r e of th e s e c o n d t a s k ニく2l－く3l ， th e s c o r e
o f th e s e c o n d t a s k m i n u s th e s c o r e o f th e

t hi r d t a s k ．

g r O u p O s e c 3 0 s e c 6 0 s e c

m e a n S D m e a n S D m e a n S D

d i a z e p a m 6 ． 0 0 1 ． 6 6 5 ．6 3 1 ． 7 3 4 ． 7 5 1 ． 3 0

pl a c e b o 8 ． 0 0 0 ． 8 7 7 ． 7 5 1 ． 20 7 ． 0 0 1 ． 2 3

O s e c
，
i m m e d i a te r e c all i 3 0 s e c ， r e C all a t 30 s e c o n d s a f t e r s ti m u l a ti o n 三 6 0 s e c ，

r e c all a t 6 0 s e c o n d s a ft e r s ti m ul a ti o n ．



5 3 2 平

記憶過程 は種々 の 分類 が な さ れ て お り ，
意見の 一 致

をみ て い
巨

な い が ， 従来か ら ， 記銘 ，
保持 ． 再生の 各過

程が考え ら れ て き た ． ま た ， 記憶 の 多重 貯蔵仮説 も捷

唱 され て お り ， 保持の 時間 に よ り ， 感覚記憶， 短期記

憶 ， 長期記憶等に 区分 され る ． 感覚記憶 は ，
1 秒以 内

の 短 い 時間の 処理過 程 と考 え られ ， 短期記憶 は ， 2 0 秒

か ら30 秒程度 まで 保持 さ れ ， そ れ 以後 は長期記憶 と区

分さ れ る
3I

． ま た臨床的な記憶 の分牢 と し て ，
即博 記

憶 ，
近時記憶 ， 遠隔記憶 と分類 さ れ る こ と が あ る

岬

即 時記憶は ， 数唱検査等 で測定 ．さ れ る 時間 ，
す な わ

ち ， 短 期記憶 と ほ ぼ 同様 の
．

，
3 0 秒程度 で ， それ 以 後 ，

数分 か ら数時間ま で を近時記憶 ，
そ れ 以後 を遠隔記憶

と区別され る
醐

．
この よ う に ， 記憶過程を保持 の 時間

に よ り分類 す る場合 に ， 種 々 の 方法が考え られ て い る

が
， 本研 究で は ， 主と して近時記憶 を検討す る こ と と

す る ．

実験 1 の 図形記憶検査 の自由再生 と再認課題 ，
実験

2 の図形検査 に お い て ，
D 群 と P 群 の 成績 に ，

有 意善

が 認め られ た ．
これ らの 結果 よ り ，

di a z e p a m は ， 視

覚的な近時記憶 を障害 し ， 自由再生 と再認の 両 方に ，

影響 を与 える と 考え られ る ．

水 口 ら
21，
は
， 安静時と ，

di a z e p a m O ．2 m g l k g 静注

時 で ，
ベ ン ト ン 視覚記銘検査

91

の 即 時再生 を行 い ，

d i a z e p am 投与時 は安静時に 比較 して ， 正 確 凱 誤謬

数と も に 有意 の差 を認め た と し て い る ．

一 方 A n g u s

ら
22，
は

，
d i a z e p a m を5

句 3 0 m gl 日の経 口投与を ，
少 な

く とも畠
．

自問連続 し て 行 い ， 投 与前後 で ，
W e c h sl e r

M e m o r y S c al e
劫
の V i s u a l m e m o r y に ，

有意な 差は み

ら れ な か っ た と報告 して い る ． 視覚 刺激の 再認検査と

して は ， B r o w n ら
24，
が

，
di a z e p a m 7 ． 5 m g 静脈投与群

と対照群 と の 間に ， 有意差が 認 め られ た と報告 し てい

る ．

一 方 Gh o n ei m ら
25，

は ， di a z e p a m O ． 3 m gl k g 筋 肉

内投与群 と対照群の間で ，
視覚的再認 に 差 は な か っ た

と 報告し て い る ． M c k a y ら
26，
は

， 物品 の カ
ー

ド を記銘

さ せ る検査の 自由再生 と再認の両方で ，
di a z e p a m を

1 0 m g と 2 0 m g 経 口投与 し た群 の成績が対照群 に 比較

し有意 に 悪 く 了再認は自由再生 に 比 較 して影響 が少な

か っ た と報告 して い る ． また ，
d i a z e p a m 5 m g 経 口 投

与群 に は ， 記憶 に 対す る影響は認め られ な か っ た と 報

告 して い る ．

こ の よ う に ， 視覚的近時記憶 に 対す る di a z e p a m の

影響 は
，
投与 法や投与量 ， 記銘再生 の方法等 に よ り左

右 され るが ， 本実験 で の よう に ，
0 ．2 m gノk g 以 上 の 静

脈内投与 で は ， 自由再生， 再認共に 影響 が現わ れ る可

能性が高い も の と考 えら れ る ．

本研 究の 実験 2 の 図形検査で は ， di a z e p a m は ，
図

松

形の 再生 を低下 さ せ る が ， 忘却量 に は ほ と ん ど影響を

与 えて い ない ． すな わ ち ， 即時再生 時よ り ，
d i a z e p a

－

m 投与群 と対照 群 に 差 が あ り ，
こ の 差は ， 保 持時間や

計算 に よ っ て も変化 し な い こ と よ り ，
d i a z e p a m は ，

近 時記憶 の 容量 を減少さ せ るが ．
近時記憶 で の保持時

間や計算に よ る 再生量 の 減 少に は ， あ ま り影響が みら

れ な い と 考 え られ る ．

本研究の 実験 1 の 対 語記憶検査 ， 無 意 味語記憶検

査 ， 実験 2 の 単語検査 は聴覚的近時記憶 の 検査と考え

られ る ． 実験 1 の 対語記憶検査 の ， 第 1 回 と第2 回自

由再生課題 ，
お よ び 実験 2 の 単語検査 で ，

r d i a z e p a m

の 影響 が 認め ら れ ，
実験 1 の 無意味語記憶検査 の 第2

回 自由再生課題 に お い て も ，
di a z e p a m が影響 を与え

て い る傾 向 が 認 め ら れ た ． こ れ ま で の 報 告 に も ，

d i a z e p a m の 影 響が あ る と し た 報告
1，1 川 叫 イ 吋

が 多く ，

d i a z e p a m は聴覚 的近時記憶検査 の 自由再生 に 対し ，

影響 を 与 える と 考え ら れ る ．

実 験 2 の 単 語検査 に お い て ， 再生 の 成績 で は ，

di a z e p a m の 影 響が 認 め ら れ た が ， 忘 却 量 に 対 する

di a z e p a m の 影 響 は明 らか で は な か っ た ． 以 上 よ り
，

聴覚的近時記憶 に 対 す る di a z e p a m の 影響 と して ， 近

時記憶 の保持 に は影響 が少な く ，
記憶 の 容量 を減少さ

せ た と考 えら れ る ． ま た
，
実験 1 の 無 意味語記憶検査

の 自由再生課題で ，
di a z e p a m の 影響が 明確 に は み ら

れ なか っ たの は
，
こ の 検査 は ， 刺激の 個数 を5 個とし

た た め
，
容量 の 低下 の 影響が少 な か っ た た めと 考えら

れ る ．

こ の よ う に ，
di a z e p a m に よ り ，

近時 記憶 の 容量が ，

初期 よ り低下 して い る こ と が 示 唆さ れ た た め に ，
即 時

記憶 に お け る di a z e p a m の 影響 を考 える 必要が あろう

と思 わ れ る ． 聴覚的 な即 時記憶検査 に ， 数唱検査があ

る
1912 01

． こ の 検 査 に つ い て は ， d i a z e p a m の 影響 がな

か っ た と す る 報告
21，22路 用矧
が あ り

，
L i s t e r

狗
は ， b e n z o

．

di a z e pi n e 系 の 薬剤 は ，
短期記憶 を障害 しな い と 述べ

て い る ． しか し ，
G h o n ei m ら

30，
は ， 1 5 個の 数字の 列の

学習で ，
di a z e p a m を経 口で0 ． 1 m gl k g ， O f 2 m gJk g ，

0 ． 3 m gノk g 投 与 した群 は ，
対 照群 に 比 べ て ， 有意差が

み ら れ た と 報告 し て お り ， 同様 に ， J o n e s ら
31I

も ，

d i a z e p a m 5 m g の 経 口 投 与 で ， 数 唱 に 低下傾向を認

め
，
d i a z e p a m は ， 短期記憶 を障害す る と述 べ てい る ．

こ の よ う に ．
d i a z e p a m の 聴覚 的即時記憶 に 対す る影

響 に つ い ては ， 意見の
一 致 をみ て い な い と 考えら れ，

今後 ， よ り明細 な研究が必要 と思わ れ る ■

p e t e ，S e n ら
32，
は

，
d i a z e p a m O ． 3 m gl k g 経 口投与群

と対照群 に ， 自由再生と手掛 か り再生 の検査 を行
い

，

d i a z e p a m 投与群 は ， 自由再生と手掛 か り再生の 両方



D i a z e p a m の記憶 に 対す る影響

で
，
成績が 有意 に 低 か っ た と述 べ て い る ． 同様 に ，

A n g u S ら
22，

も ， di a z e p a m の 5
へ 3 0 m gl 日 の 経 口 投与

を少な く と も 5 日 間行 い ， 投 与 前後 を 比 較 し て ，

W e ch sl e r M e m o r y S c a l e
23，
の 対語の 手掛か り 再生で ．

有意善が み られ た と報告 して い る 一 本研 究の 実験 1 の

有関係お よび 無関係対語検査 に お い て ， 第 1 回 の 手掛

かり再生 で ， di a z e p a m の 影響が 認 め られ ， 第 2 回 の

手掛か り再生で は ， 有関係対語 で ，
di a z e p a m の 影響

の可酸性が示 唆 され た ． 以上 よ り ， 聴覚的手掛 か り 再

生に つ い て ，
d i a z e p a m は影響 を与 え る も の と考 え ら

れる ． しか し， 第 2 回 の 成績に 有意善が み ら れ て い な

い こ とよ り ， 自 由再生 に 比 較 して ， 手掛 か り再生 の 方

は
，
d i a z e p a m の影響が 少 ない と考 え ら れ る ．

聴覚的記憶 の再認 に つ い て は ， 本研究 の 実験 1 の 対

語記憶検査 ， 無意味語記憶検査 で行 い ，
い ず れ も

di a z e p a m の 影響 は明 ら か で はな か っ た ． こ れ ら の 結

果より ， di a z e p a m の 聴覚 的近時記憶の 再認に 対す る

影響は ， 少な い も の と 思わ れ る ．

一 般の 再生 は ， 望む情 掛 こ定位す るた めの 探索部分

と
，
それが 正 答 か どう か を確 か め る再認部分の ，

2 つ

の過程よ り構成 され て い る と い わ れ て い る
l 珊

． こ の

説と， 自由再生や手掛か り 再生 に お い て ，
d i a z e p a m

投与に よ り ，
成績 の 低下が み ら れ る が ， 再認 で は ， 影

響が みら れ な い 点 を考慮す る と ，
d i a z e p a m の聴 覚的

近時記憶の再生 に 及 ぼ す影響は ， 再 生過程 の探索部分

に
，
よ り強く み ら れ る と考 え られ る ．

B r o w n ら
24一
は
，
d i a z e p a m O ． 75 m g の 静脈内投与群

と対照群 を比較 し ， 聴覚 的な刺激の 再認検査 で ，
有 意

差を認めた と 報告 して い る ． また
，
自由再生 と再認の

比較で は ，
l o r a z e p a m 投与に お い て ， 自由再生よ り 再

認の 方が ， よ り影響が 強く み られ たが ，
d i a z e p a m 投

与で は， この 傾向 は明ら か で は な い と述 べ て い る ． こ

のよう に
． 聴覚的近時記憶 に お け る 再認 に 対 し て ，

di a z e p a m の 影響 が認 め られ た と い う 報告も あ り ， 再

認に対する 影響は ， 今後 さ ら に 検討 を要す る も の と 思

われる ．

D i a z e p a m を は じ め と す る b e n z o d i a z e pi n e は ， 脳

では
，
b e n z o d i a z e pi n e 受 容体 に 結合 す る と 考 え ら れ

ている
叫 351

． B e n z o d i a z e pi n e 受容体 は ， 抑制性伝達物

質である g a m m a － a m i n o b u ty ri c a cid くG A B A l 受容体

と機能的に
，

一

つ の 単位と して作動 し て い る と考 え ら

れる 瑚 ． B e n z o d i a z e pi n e の 作 用 は ，
シ ナ プ ス 後膜 に

お い て
，
G A B A 受容体 に お ける G A B A の 結合 を ， 増

加させ る も の と い わ れ て い る 瑚 ．

B e n z o d i a z e pi n e 受容体 は ，
大脳辺 緑系 や大脳皮質

に高濃度 に存在す る
3 瑚

． 大脳辺 緑系 は ， 従来 よ り記憶

533

と深 い 関係が あ る 部位 と さ れ て お り ， そ の 機 能低下

が
，
記憶障害 と関係 して い る可 能性は ， 充分ある と 思

わ れ る ． しか し
， 多田 ら

21

は ， b e n z o d i a z e pi n e 系の薬

剤は
，
学習さ せ た 後 に 投与 し て も 再生 に 影 響 し な い

が ，
G A B A の 刺激薬で あ る m u s ci m ol は

，
再生 前に 投

与 して も再生 を障害 す る と し て
，
b e n z o di a z e pi n e 系

薬剤の 健忘作用 を ， G A B A 作動性 ニ ュ ー

ロ ン の 促進

と い う 面か ら だ けで は説 明 で き ない と し て い る ． ま

た
，
G h o n ei m ら

257
は
，
di a z e p a m と ． 抗 コ リ ン 剤で あ

る s c o p ol a mi n の ， 記 憶 に 対 す る 影 響 を調 べ ，

d i a z e p a m が ，
コ リ ン の 桔抗薬 と して 作用 す ると い う ．

C o n s ol o ら
3 剖
の 説を 引用 して ，

d i a z e p a m と S C O p O l a
－

m i n は
， 記憶 に 対す る 影響 に 関係が ある と の べ て い

る ．
W ol k o w it z ら

401
は

，
d i a z e p a m に よ る 健 忘作 用

は ， e pi s o d i c m e m o r y の 障害と され る が ，
k n o w l e d g e

m e m o r y が 残 され る た め ，
コ ル サ コ フ病 や脳炎後の健

忘の よ う な ， 器 質性健忘症の モ デ ル とな る と述 べ て い

る ． こ れ に 対 し て ，
Cl a r k ら

4 n
は
．
di a z e p a m 投与 に

よ っ て 起 こ さ れ る 記憶 の障害 は ， 海 馬 の G A B A

ニ ュ
ー

ロ ン と 関 係 し て い る と 述 べ て い る ． ま た
．

Y a m a g u c hi
42 I
は
，
di a z e p a m を は じ め と す る b e n z o

．

d i a z e pi n e 系薬剤 を猫に 投与 し， 海馬に お い て ， 脳 波

の周波数の減少を報告 し ， 臨床の 薬理効果と の 関連 を

述 べ て い る ．

この よ う に
，
d i a z e p a m の ，

記憶に 対す る 影響発現

の 背景 に は ， 主 と し て ，
間脳 や海馬 をは じ めと す る ，

辺緑系 の障害が推定 され て い る が ， その 詳 しい 部位 に

つ い て は意見の 一 致 をみ て い な い ． しか し な が ら ，

di a z e p a m 投与に よ り ， 作詩を伴 っ た典型 的 な コ ル サ

コ フ症候群が出現 した と い う 報告は みら れ て い な い ．

また本 実験で は ， 自由再生よ り 手掛 か り再生 で ，
よ り

障害が 少なか っ たが ． C e r rn a k ら
4 3

旭
，

コ ル サ コ フ 症

候群で は
，
手掛か り再生 が ， 自由再生よ り成績 が低下

し
，
刺激語 に よ り

，
記憶が 改善す る こ と は無 い と報告

して い る ． こ れ ら よ り ， 少 なく と も di a z e p a m 投与 に

よ り ， 典型 的な コ ル サ コ フ 症 候群 は生 じな い と考 え ら

れ る ． 海馬の 障害に よ る健忘症 の 病態 で は ． 作話 は み

ら れ ず， 近時記憶の 障害 が主体
瑚
と い わ れ

． 本研究 の

記憶障害に よ り近い と思わ れ る ． しか し なが ら ， 先 に

も 述 べ た よう に
，
b e n z o d i a z e pi n e 受 容体 は， 大脳皮質

に も 高濃度 に み られ る 郷 た め ， 必 ず し も ， 間脳 や 辺 縁

系の み の 障害 と は考 え に く い ． 臨床 で は ，
b e n z o d i a z －

e pi n e 系薬 剤で あ る tri a z ol a m や fl u nit r a z e p a m で
一

過性全健忘 に 似た記憶障害 を起 こ した と い う 報告
瑚 451

もあ り ， b e n z o d i a z e pi n e の 使用 に 関 して は ， 記憶障害

に も注意 を払う 必 要が あ る
2I

． こ の た め
，
d i a z e p a m を
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は じ め と す る b e n z o di a z e pi n e の 記 憶 に 対 す る 影 響

は ， 今後更に 検討 が必 要で あ る と考 え られ る ■

結 論

B e n z o di a z e p in e が 記憶 障害を呈す る こ と が 報告さ

れ て お り
，
近時記憶 に 対す る di a z e p a m の 影響 を し ら

べ る た め実験 を行 っ た ． 実験 1 で は ． 対象は 正 常男子

20 名 で あ り ． 1 0 名 に ，
di a z e p a m O ． 2 m gノk g を静脈内

投与 し ， 他 の10 名 に ， 生 理 食塩水 2 m l を静脈内 に 投与

し た ． 1 5 分後よ り ， 点知覚検査 ， 語音知覚検査 ， 線分

知 覚検査 ， 対語記憶 に お け る自由再生 ， 手掛 か り再生

と再認検査 ．
図形記憶 に お け る自由再生と再認検査 ，

無意味語記憶 で の 自由再生 と再認検査 を行っ た 一

実験 2 で は ， 対象は 正 常男子16 名で あ り ． 8 名 に ，

d i a z e p a m O ．2 m g l k g を静脈 内投与 し， 他 の 8 名 に ，

生理 食塩水 2 m l を静脈内に 投与 した ． 2 0 分後よ り ， 図

形検査 と単語検査 を行 っ た ． 図形検査 で は ， 図形 の 5

枚提 示後 の ． 即時再生と30 秒後 の 再生， 3 0秒 か ら60 秒

後に 計算 を行 わ せ た後 の 再生 の ，
3 種 の 検査 を行 っ

た ． 単語検査 で は ， 単語10 個 を 口頭提示 し ，
即時再生

と30 秒後 の 再 生， 3 0 秒後 か ら60 秒後 に 計算 を行わ せ た

後の 再生の ，
3 種 の検査 を行 っ た ■

以上 の実験 を行い ． 次 の結論 を得 た ． 点知覚検査 ，

語音知覚検査 ． 線分知覚検査に お い て ， di a z e p a m の

影響は 明らか で は な く ，
覚度 や 注意 に対 す る di a z e －

p a m の影響 は少な い と 考え ら れ た ． D i a z e p a m は ， 視

覚的お よび聴覚的 な近時記憶 に対 し て ，
影 響 を 示 し

た ． 視覚的な 近時記憶 で は ， 自由再生と再認 に 影響を

及ぼ し ，
di a z e p a m は ， 視 覚記憶に お ける 記憶容量 を

減少さ せ るが ， 近 時記憶で の ，
保持時間や計算 に よ る

記憶の 減退 に は ， あ ま り影響が な い と考 え られ た － 聴

覚的 な近時記憶 に お い て ，
対語 の 自 由再生 ，

手掛 か り

再生 に は ， d i a z e p a m の 影響 が認 め ら れ ， 自 由再生 が

よ り影響 を受 け や す い と考 え ら れ る ． 聴覚 的な 再認検

査で は
，
di a z e p a m の 明ら か な 影響 は認 め ら れ な か っ

た ． 聴覚的 な近時記憶に お い て も ，
di a z e p a m は ， 近

時記憶 の保持 に は影響が少な く ．
近時記憶の 容量 を低

下さ せ る と考 え られ た ． D i a z e p a m に よ る健 忘症 は ，

海馬の 障害 に よ り出現 す る可能性 も考え られ るが ，
さ

ら に 詳 しも1検討 が将来必要 と お も わ れ る ．
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