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Brugada症候群を含む特発性心室細動は，一見健常な個人に突発する致死的不整脈であ

るところから，その成因の解明，治療法や心事故の予知・予防法等の解明が一刻も早く望

まれる病態である．最近は，この病態がかなり広く知れわたってきていることもあって，

定期健康診断などにおいても，類似の心電図所見が検出され，その対処に苦慮することも

多い．特発性心室細動研究会（J-IVFS）では，Brugada症候群ないしは類似の病態に関する

全国的な規模での研究会を立ち上げ，情報の交換と本病態の解明を目指して平成14年から

活動を行ってきており，その症例の蓄積も200例を超すものとなっている．これらの症例

から得られた知見，ならびに年1度開催される本研究発表会での成果により，日本におけ

る本症候群の特徴も少しずつ明らかにされつつある．平成17年2月に開催された第3回特

発性心室細動研究会では，「無症候性Brugada症候群に関する症例」と，「Brugada症候群に

おける日内・日差変動」をテーマとして取り上げて，それぞれの問題について発表と討議を

行った．「無症候性Brugada症候群に関する症例」においては，初回発作が突然死という不

幸な転機となる症例の特徴や臨床像から，突然死の予知につながる情報の解明を期待し，

「Brugada症候群における日内・日差変動」のテーマにおいては，主に心電図所見の日内・

日差変動をもたらす特徴，機序などを理解することにより，より正確な診断，治療法の判

定，予後予測などに有益な情報が得られることを目的として討議が行われた．これまでの

成果に加えて新たに本研究会での成績が，日本心電学会誌「心電図」の特集号として掲載さ

れることにより，研究会に参加されなかった方々にもその内容が周知され，少しでも臨床の

場にフィードバックされることを祈念するものである．また，本研究会から全国の各医療

機関に依頼している患者登録も徐々にではあるが確実に増加してきており，これらの調査

研究の集積が特発性心室細動の病態解決に資することが期待される．

平成17年9月

特発性心室細動研究会（J-IVFS）代表幹事■平岡昌和
（東京医科歯科大学名誉教授・厚生労働省労働保険審査会委員）

「第3回特発性心室細動研究会」特集号の発行にあたって
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研究会記録

第3回　特発性心室細動研究会（J-IVFS）

と　　き：平成17年2月19日（土）

と こ ろ：大手町サンケイプラザ

代表幹事：平岡昌和

（東京医科歯科大学名誉教授・厚生労働省労働保険審査会委員）
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Ⅰ．は じ め に

安静時心電図が右脚ブロック（不完全右脚ブロッ

クを含む）と右側胸部誘導（V1，V2）でST上昇を呈す

る患者で多形性心室頻拍が発生した症例は以前より

報告されていたが，通常は特発性心室細動として分

類されていた．1989年にLemeryら1）が上記の安静

時心電図の特徴を有する多形性心室頻拍患者6例を

まとめて報告し，相原ら2）も3例まとめて特発性心

室細動の特殊な例として報告した．その後，

Brugadaらが詳細な電気生理学的検査を行い，致死

的不整脈を呈する新しい疾患であることを強調した3）．

現時点では，①特徴的な安静時心電図を呈する，

②明らかな器質的心疾患を認めない，③QT延長を

伴わない多形性心室頻拍を起こすの3点から診断し

ている（図1）4）．

Brugada症候群は，①加算平均心電図で後電位が

陽性，②電気刺激で多形性心室頻拍・心室細動が誘

発されることより心筋になんらかの電気的異常があ

ると考えられている．しかし，この異常が心室筋再

Brugada症候群の臨床電気生理学的特徴

大江　透＊

Brugada症候群の主な電気的異常は右室流出路に限局していると考えられている

が，洞結節や心房の電気的異常も報告されている．ここでは，著者の施設で施行し

てきたBrugada症候群における臨床電気生理学的検査の結果を中心に紹介する．修

正洞結節回復時間は正常範囲であったが，洞房伝導時間は半数以上の患者で軽度に

延長していた．心房細動を有する患者が多く，心房受攻性（fragmented atrial

activity zoneの拡大，心房間伝導時間の延長）が亢進していた．心腔内電位の検討で

は右室流出路の心外膜側に限局して異常電位が記録された．この異常電位は加算平

均心電図の後電位に対応していた．また，興奮回復間隔（activation recovery

interval）の検討では，右室心外膜側のほうが心内膜側に比べて延長していた．この所

見は体表面心電図の右室流出路誘導のT波陰転と関連していた．

＊岡山大学大学院医歯薬学総合研究科循環器内科

（〒700-8558 岡山市鹿田町2-5-1）

Electrophysiological characteristics in patients with Brugada syndrome

Tohru Ohe

Keywords ● Brugada症候群
●心房vulnerability
●異常電位
●陰性T波

原　著 特別講演



分極の異常によるものか，心筋の伝導異常によるも

のかはまだ結論が出ていない．また，この電気的な

異常が右室流出路に限局しているものなのか，心臓

全体の異常なのかも不明である．今回は，Brugada

症候群の心臓全体の電気的異常を検討する目的で，

洞結節機能，房室伝導，心房受攻性および心室異常

電位の部位を検討した．また，右胸部誘導の陰性T

波の機序について心内膜側・心外膜側の心内電位を

記録して検討した．

Ⅱ．洞機能および房室伝導5）

Brugada症候群患者60人（平均年齢：47±10歳，

男性/女性：59/1人，有症候性/無症候性：13/47人）

を対象に洞機能を検討した．洞機能評価の指標とし

て，CSNRT（修正洞結節回復時間）とSACT（洞房伝

導時間）を測定した．CSNRTは30秒の心房ペーシ

ング（100～200/分）後の最長の洞結節回復時間から

基本洞調律間隔を引いた値，SACTはNarula法を用

いて計測した．CSNRTは平均388 msec，SACTは

平均145 msecであった．一方，CSNRTが525 msec

以上は10人（17％），SACTが525 msec以上は38人

（63％）に認めた．

Brugada症候群患者18人（平均年齢：49±11歳，

全例男性，症状があるか家族歴に突然死を認める患

者：10人，無症状かつ家族歴なし：8人）を対象に

房室伝導を検討した．房室伝導の指標として，AH
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図1 Brugada症候群の心電図
A：体表面12誘導心電図

右側胸部誘導（V1-V3）で非定型的右脚ブロックパターン（J波）と著明なST上昇を認める．V1でT波の陰転を認めcoved

型と診断される．

B：夜間に生じた多形性心室頻拍



間隔，HV間隔および1：1伝導ペーシングレートを

測定した．AH間隔はBrugada症候群患者群では

96.9±10.6 msec（対照群：73.8±15.3 msec）と有意

に延長していた．また，HV時間はBrugada症候群

患者群では41.3±6.7 msec（対照群：36.3±6.5 msec）

と長い傾向を認めた．

Ⅲ．心房受攻性6）

Brugada症候群患者18人（平均年齢：49±11歳，

全例男性，症状があるか家族歴に突然死を認める患

者：10人，無症状かつ家族歴なし：8人）を対象に

心房受攻性を検討した．心房受攻性の指標として，

高位右房有効不応期（ERP），心房間伝導時間（ICT），

fragmented atrial acitivity zone（FAZ），反復性心房

firing（RAF）を用いた．EPRは基本調律600 msecで

計測し，ICTはS1（基本調律刺激）およびS2（早期期

外刺激）における右房刺激から冠状静脈洞遠位まで

の伝導時間を測定した．FAZは高位右房で計測し，

A2（S2によって生じる心房波の幅）がA1（S1によって

生じる心房波の幅）に比べて150％以上延長した場合

を陽性とした．RAFはS2による2発以上の心房興奮

が認められた場合を陽性とした．なお，対照群とし

て12人の年齢・性が一致する発作性上室性頻拍患者

（9人）と特発性心室頻拍患者（3人）における上記の

指標を測定した．

心房細動の自然発作の有無は，外来での心電図

（平均1ヵ月に一回），症状発生時の心電図，ホルター

心電図を参考にした．自然発作はBrugada症候群患

者の18人中の7人（無症候性Brugada症候群：2人）

で認めた．心房細動はすべて発作性タイプであった．

ERPでは両群に有意な差はなかった（Brugada症

候群患者群：247.1±27.0 msec，対照群：110.1±

190.1 msec）．ICT（S1）は両群に有意な差はなかった

が，ICT（S2）はBrugada症候群患者群で有意に延長

していた（Brugada症候群患者群：168.4±17.5 msec，

対照群：131.8±13.0 msec）．FAZはBrugada症候

群患者群の半分で陽性，対照群では1人のみ陽性で

あった．RAFはBrugada症候群患者群で9人，対照

群で12人中6人に認めた（両群に有意差なし）．

Ⅳ．心室異常電位の発生部位7）

Brugada症候群における心室異常電位（DP）の発

生部位をBrugada症候群患者（5人）で検討した．DP

の有無は心内膜側（左室・右室各10ヵ所以上）および

心外膜側（右室流出路自由壁側）で検討した．心内膜

側の電位は通常の電極カテーテルで記録し，右室流

出路自由壁側の心外膜の電位は右冠動脈の枝である

円錐動脈に挿入したフローガイドワイヤーの先端よ

り記録した（図2）．心内電位は30～400 Hzのバンド

パスフィルターを用いて記録し，体表面のQRS波形

を明らかに超えた電位が記録された場合にDP陽性

とした．DPは心内膜側（左室・右室）からは記録さ

れず，右室流出路自由壁側の心外膜にのみ認められ

た（図3）．また，ピルジカイニドを投与したところ，

DPは38±10 msecから67±24 msecに延長した．

Ⅴ．右胸部誘導陰性T波の機序8）

AntzelevitchはBrugada症候群のT波陰転（coved

型）の機序を，動物実験のデータに基づいて右室の

心外膜側と心内膜側の活動電位持続時間の違いで説

明している9）．今回，この仮説を臨床電気生理学的

検査から検討した．まず，coved型心電図を有した

Brugada症候群患者13人を対象に右室・左室の心内

膜側（各10ヵ所）から電極カテーテル（0.05～400 Hz

のフィルター）にて ARI（ activation recovery

interval，興奮回復間隔）を記録した．ARIのバラツ

キは全例60 msec以下（平均37.9 msec）で，各部位間

の差異は全例60 msec以下であった．次に，円錐動

脈に挿入したフローガイドワイヤーの先端より記録

した右室流出路自由壁心外膜側のARIと心内膜側よ

り同時記録した右室流出路中隔側のARIとを比較検

討した．Coved型のBrugada症候群患者13人では全

例，心外膜側のARIのほうが心内膜側のARIより長

かった（図4）．一方，saddle-back型の患者では，心

内膜側のほうが心外膜側のARIより長かった．また，

sadddle-back型を呈する患者でピルジカイニド投与
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後にcoved型になった場合は，心外膜側と心内膜側

ARIは両者で逆転していた．

Ⅵ．考　　　察

1．電気的異常部位の検討

Brugada症候群患者の心電図の特徴は，右胸部誘

導のJ波，ST上昇，陰性T波（coved型の場合）と右

室流出路起源の多形性心室頻拍である4）．したがっ

て，病態としては右室流出路における電気的異常が

注目されてきた10）．しかし，Brugada症候群患者の

SCN5A遺伝子異常が報告されてからは11），Brugada

症候群の病態として右室流出路のみならず心臓全体

の電気的異常を有する可能性が指摘されるようになっ

た．実際，房室伝導や心房の異常を伴うBrugada症

候群患者が報告されてきている．著者の施設で検討

したBrugada症候群患者における洞結節機能，房室

伝導能，心房受攻性の検討では，洞結節機能，房室

伝導能，および心房受攻性のすべてで潜在的な異常

を認めた．この潜在的異常は洞調律時や基本調律時

では明らかでなく，早期刺激で顕著化していた．異

常は洞結節では洞房伝導時間の延長，心房では心房

間伝導時間の延長と伝導障害が主であった．一方，

房室伝導に関しては，AH間隔，HV間隔の両者とも

延長していた．HV間隔の延長は多くの報告があり，

また理論的にも説明しやすい．一方，房室結節の伝

導能の低下は，Na+チャネル電流の異常では説明で

きないが，AH間隔には一部心房伝導も含まれてい

ることを考えると一応説明できる．

2．心室異常電位の発生部位

多くのBrugada症候群患者においては，加算平均

心電図で後電位が記録される11）．この後電位の発生

部位は，ST異常の部位や心室不整脈の発生部位が

右室流出路に限定されていることから，右室流出路

付近であると推定されてきた．今回，右室流出路自

由壁の心外膜側から電位を記録する方法を用いたこ

とより，異常電位は右室流出路自由壁から発生して

いることが明らかになった．しかし，この異常電位

が伝導障害を意味するのか，Antzelevichらが考え

S-4-8 JPN. J. ELECTROCARDIOLOGY Vol. 25 SUPPL. 4 2005

図2 右室流出路の心外膜側および心内膜側の電位記録
心内膜側は通常の電極カテーテル（長い↓）で心内膜側より記録し（Endo，h），右室流出路自由壁の心外膜側の電位

は右冠動脈の枝である円錐動脈に挿入したフローガイドワイヤー（↓↓↓↓）の先端より記録している（Epi，h）

HRA：高位右房，HBE：ヒス束，RVA：右室心尖部，CS：冠状静脈洞



ている活動電位の異常で説明されるのかは今後の検

討が必要である．

3．陰性T波の発生機序

右胸部誘導陰性T波は，Brugada症候群患者にお

ける cov e d 型の典型的な波形の特徴である．

Antzelevichらは，動物実験の結果を基に，心室筋

の心外膜側の活動電位が心内膜側に比較して延長す

るとT波が陰転すると説明している11）．実際，栗田

らはcoved型の心電図を有するBrugada症候群の患

者で右室流出路の心外膜側と心内膜側の単相活動電

位を記録して検討した結果，心外膜側の単相活動電

位の持続時間が延長していることを報告している12）．

今回の結果でも，右側胸部誘導でT波が陰転する場

合は常に心外膜側のARIが心内膜側に比べて延長し

ていた．このことは，coved型に特徴的なT波の陰

転は，動物実験の結果と同様に右室流出路心外膜側

の活動電位持続時間の延長が機序である可能性が示

唆された．
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図3 右室流出路の心外膜側および心内膜側の電位
Ａ：体表面心電図（V1，V2，V5）と右室流出路の心外膜側（Epi）

および心内膜側（Endo）の同時記録

V1&V2で非定型的右脚ブロックパターン（J波）と著明な

ST上昇を認める．心外膜側（Epi）で異常電位を認める

（↓）．

Ｂ：ピルジカイニド投与後

ピルジカイニド投与で心外膜側（Epi）の異常電位は著明

に延長している（↓）．

＊数値は記録時の使用のフィルター値

図4 右室流出路の心外膜側および心内膜側のARI
A：体表面心電図（V2）と右室流出路の心外膜側（Epi）および

心内膜側（Endo）のARI．非定型的右脚ブロックパター

ン（J波）とT波の陰転を認めcoved型と診断される．心
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＊数値は記録時の使用のフィルター値
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Ⅰ．は じ め に

Brugada症候群は1992年に報告されて以来1），

様々な知見が得られ，長期予後に関しても報告され

ている．失神発作あるいは心停止の既往のある有症

候性Brugada症候群症例では，突然死のリスクが高

いことが明らかになっている2），3）．無症候症例の予

後に関しては見解が分かれているが，本邦での報

告4）～7），および近年の海外の報告8）では比較的良好と

考えられている．有症候症例と無症候症例の臨床的

特徴の相違は症状の有無以外明らかではなく，心電

図学的特徴についても十分な検討がなされていな

い．前回の本研究会特集号にて本研究会にご登録い

ただいたBrugada症候群症例の安静時12誘導心電図

について解析し，有症候症例と無症候症例の比較検

Brugada症候群症例の安静時12誘導心電図所見と臨床
経過について
―有症候症例と無症候症例の比較検討―

高木雅彦＊1 相原直彦＊2 横山泰廣＊3 青沼和隆＊4

平岡昌和＊5

特発性心室細動研究会（J-IVFS）にご登録いただいた173例のBrugada症候群症例

について，臨床的特徴，安静時12誘導心電図所見，および臨床経過について解析し，

心停止既往群（Vf群，22例），失神群（Sy群，64例），無症候群（As群，87例）の3

群間での比較検討を行った．臨床的特徴では，心房細動の既往をVf群，Sy群で有意

に多く認めた．安静時12誘導心電図所見では，Vf群でV1，V2誘導でのr-J間隔（r波

の開始点からJ点〔S波以降で最も高い点〕までの間隔），V6誘導でのQRS幅，QTcの

有意な延長を認めた．平均15ヵ月の経過観察が可能であった71例の臨床経過では，

Vf群において心事故発生率が他の2群に比べ有意に多く認められた．以上の結果よ

り，有症候性Brugada症候群症例（特にVf群）では無症候症例に比べ，心室の伝導遅

延がより顕性化することが示された．心事故発生率は3群間で有意差を認め，3群間

で予後が異なる可能性が示唆された．
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討結果を報告した．今回はこの1年間に追加登録い

ただいた症例も含め，臨床的特徴，安静時12誘導心

電図所見，および臨床経過について，心停止既往群

（Vf群），失神群（Sy群），無症候群（As群）の3群間

での比較検討を行った．

Ⅱ．対　　　象

対象は2000年2月～2004年11月に本研究会にご

登録いただいた，安静時12誘導心電図でV1-3誘導に

おいてcoved型あるいはsaddle-back型の典型的な

ST上昇を認めるBrugada症候群症例173例（男性

166例，女性7例，平均年齢53±14歳）である．心

停止既往群（Vf群，22例），失神群（Sy群，64例），

無症候群（As群，87例）に分類し，これら3群間での

比較検討を行った．

Ⅲ．方　　　法

1．臨床的特徴

年齢，性別，突然死の家族歴，心房細動の既往，

加算平均心電図の陽性率，電気生理学的検査での心

室細動の誘発性について検討した．

2．安静時12誘導心電図所見

安静時12誘導心電図において以下の項目について

計測した（図1）．

①　r-J間隔：r波の開始点からJ点（S波以降の最

初の最も高い点）までの間隔（msec）

②　J amplitude：J点の基線（P波開始点間を結ん

だ線）からの振幅（mV）
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図1 安静時12誘導心電図の計測項目
A：Coved型，B：Saddle-back型，C：V6誘導

①：r-J間隔，②：J amplitude，③：T top amplitude，④：r-T top間隔，⑤：r-T end間隔，⑥：QRS幅，⑦：QT間隔



③　T top amplitude：T波頂上点の基線からの

振幅（mV）

④　r-T top間隔：r波の開始点からT波頂上点ま

での間隔（msec）

⑤　r-T end間隔：r波の開始点からT波終了点

（接線法で接線と基線の交点）までの間隔

（msec）

上記5項目についてはV1，V2誘導にて各々計測し

た（図1A，B）．左側胸部誘導の代表としてV6誘導

にて⑥QRS幅（msec）と⑦QT間隔（QRS開始点から

T波終了点までの間隔，msec）を計測した（図1C）．

r-T top間隔，r-T end間隔，QT間隔については，x

1/ RR間隔で補正した補正値も計測を行った．また，

第Ⅱ誘導にてP波幅，PR間隔，RR間隔を，第Ⅰ-Ⅲ

誘導にてQRS軸を計測した．

計測は患者背景を知らない3人の循環器医が行い，

3人の平均値を3群間で比較検討した．

3．臨床経過

臨床経過の追跡が可能であった71例（Vf群16例，

Sy群26例，As群29例）について，心事故（突然死ま

たは心室細動）の発生率を検討した．

Ⅳ．結　　　果

1．臨床的特徴（表1）

登録症例の臨床的特徴を表1に示す．平均年齢は

50～54歳，性別は男性が90～100％，突然死の家族

歴を有する症例は8～18％で，いずれも3群間で有

意差を認めなかった．心房細動の既往は，As群

（14％）に比べ有症候群（Vf群：32％とSy群：28％）

で有意に多く認めた（p＝0.04）．加算平均心電図の

陽性率は59～68％，電気生理学的検査での心室細

動誘発率は81～86％であり，いずれも3群間で有意

差を認めなかった．

2．安静時12誘導心電図所見（図2～4）

r-J間隔は，V1，V2誘導いずれにおいてもVf群，

Sy群，As群の順に有意な延長を認め（V1： p＝

0.008，V2：p＝0.0002），群間比較ではVf群とAs群

間，Sy群とAs群間で有意差を認めた（図2）．V6誘

導では，QRS幅が有症候群（Vf群とSy群）で有意に

広く（p＝0.007），QTcも3群間で有意差を認めVf群

で延長を認めた（p＝0.01）（図3）．しかし，QT間隔

については3群間で有意差を認めず，RR間隔がVf

群で他の2群に比べ有意に小さかった（p＝0.01）

（図4）．その他の計測項目については，3群間で有
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表1 症例173例の臨床的特徴
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図2 V1，V2誘導におけるr-J間隔の3群間比較

図3 V6誘導におけるQRS幅とQTcの3群間比較



意差を認めなかった．

Coved型ST上昇を認めた症例の頻度は，Vf群

82％，Sy群75％，As群77％で3群間で有意差を認

めなかった．

3．臨床経過（図5）

71例の平均観察期間は15±5ヵ月で，Vf群15±

6ヵ月，Sy群14±5ヵ月，As群16±5ヵ月で3群間

にて有意差を認めなかった．心事故発生率は3群間

で有意差を認め（p＝0.01），Vf群25％，Sy群12％，

As群0％でVf群で最も多く認めた（図5）．

Ⅴ．考　　　察

今回173例のBrugada症候群症例について，臨床

的特徴と安静時12誘導心電図所見について検討し

た．その結果，臨床的特徴では心房細動の既往が有

症候群で多いことが示され，安静時12誘導心電図所

見では有症候性Brugada症候群症例（特に心停止既

往例）で無症候症例に比べ，心室の伝導遅延がより

顕性化することが示された．

心房細動はBrugada症候群に合併する上室性不整

脈のなかで比較的多い不整脈として知られている．

Moritaら9）は，Brugada症候群症例18例中7例（39％）
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図4 V6誘導におけるRR間隔とQT間隔の3群間比較

図5 追跡症例71例での心事故発生率の3群間比較



に発作性心房細動を認め，このうち5例は心室細動

既往または突然死の家族歴を有する症例であったこ

とを報告した．また，電気生理学的検査にて，

Brugada症候群症例では心房細動の既往の有無にか

かわらず心房の受攻性が亢進していることを示し

た．我々の症例でも173例中37例（21％）に心房細動

の既往を認め，有症候症例で有意に多く認めた．心

室と心房の受攻性が関連している可能性もあり，今

後電気生理学的検査にて心房細動の誘発性や心房の

受攻性について，3群間での比較検討が必要と思わ

れる．

安静時12誘導心電図所見の結果は，前回の我々の

報告やAtarashiら10）の報告と同様であり，高リスク

群の評価として心室の伝導遅延（脱分極異常）が重要

であることが示唆された．

臨床経過の追跡が可能であった71例について，心

事故発生率は3群間で有意差を認め，3群間で予後

が異なる可能性が示唆されたが，観察期間が短く今

後さらに長期の経過観察が必要と思われる．有症候

症例と無症候症例の臨床的特徴の相違の検討は，高

リスク群の鑑別にきわめて重要である．また，

coved型症例の予後に関する報告は散見されるが，

saddle-back型症例の予後に関する報告はない．今後

さらに症例を積み重ね，Brugada症候群症例のリス

ク評価に重要な指標を明らかにし，心電図のタイプ

ごとの予後も検討したい．
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は じ め に

平成12年の第17回日本心電学会サテライトシン

ポジウム「Brugada症候群とその治療法」および平成

13年の第18回日本心電学会ファイアサイドカン

ファレンス「Brugada症候群」で全国レベルの共同調

査研究の必要性が話し合われ，その結果として平成

14年から特発性心室細動研究会（J-IVFS）が発足いた

しました．以来，本邦におけるBrugada症候群の前

向き研究の一つとして症例の集積，Brugada型心電

図の解析，臨床経過の追跡が進行中です．

登 録 状 況

症例登録のご連絡をいただいた施設に事務局から

登録フォームを送付し，記載後に返送していただい

ています．登録フォームは有症候性・無症候性

Brugada症候群，特発性心室細動それぞれについて

用意しています．患者背景に加えてホルター心電図，

心エコー，運動負荷試験，加算平均心電図所見，上

室性不整脈（心房細動，発作性上室頻脈など）の有無，

心臓電気生理検査における心室不整脈の誘発性，治

療内容などについて可能な範囲で記載をお願いして

います．Brugada症候群については肋間を上げての

右側胸部誘導，Vaughan Willimas分類Ⅰ群薬負荷試

験の結果についても施行していれば記載をお願いし

ています．平成14年2月の登録開始から平成16年

11月現在までに全国39施設から計214症例をご登録

いただいています．その内訳はBrugada症候群196

例（有症候性94例，無症候性102例），特発性心室細

動18例です（図1）．臨床経過追跡フォームを年に一

回，ご登録いただいた施設に送付し，81例の追跡

フォームを回収しています．

今後の展望

最近の欧米からのBrugada症候群の報告はV1-3誘

導のcoved型ST上昇≧2mmのみに焦点が絞られて

いる観がありますが1）～3），本邦では健康診断時の12

誘導心電図で無症候性のcoved型またはsaddle-back

型ST上昇＜2mmを認めることが多く4）～5），こうし

た症例については指針がないのが現状です．本邦の

Brugada症候群症例の臨床データを集積し，予後，

危険因子について引き続き調査を行い，臨床現場に

情報を還元することが本研究会の目標の一つです．

お忙しい中，症例をご登録いただきました各施設の

先生方に感謝いたしますとともに，引き続き症例の

ご登録，追跡フォームの回収につきましてよろしく

ご協力下さいますようお願い申し上げます．
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図1 J-IVFS症例登録の現況（H14年2月～H16年11月）



S-4-19JPN. J. ELECTROCARDIOLOGY Vol. 25 SUPPL. 4 2005

Ⅰ．は じ め に

1992年にBrugadaらが右脚ブロックと右側胸部誘

導におけるST-segmentの上昇を有し，心室細動

（VF）による心停止蘇生例を 8 症例報告した

（Brugada症候群）1）．Brugada症候群では失神の既

往，VFからの蘇生歴および突然死の家族歴は，VF

もしくは突然死を予知する指標として確立されてい

る．また，無症候性Brugada症候群においても心電

図波形やその変動，Ⅰc群抗不整脈薬負荷，加算平

均心電図，EPSでのVFの誘発の有無などが突然死

の予知指標として知られている．今回，著者らは，

無症候性Brugada症候群で突然死した1症例と突然

死より蘇生された3症例を経験したので報告する．

無症候性Brugada症候群で突然死した1症例と突然死
より蘇生された3症例

＊日本大学医学部循環器内科

（〒173-8610 東京都板橋区大谷口上町30-1）

A case of cardiac sudden death and 3 cases resuscitated from cardiac sudden death of asymptomatic Brugada syndrome

Kimie Ohkubo, Ichiro Watanabe, Yasuo Okumura, Kenichi Hashimoto, Hidezo Sugimura, Atsushi Shindo, Toshiko Nakai, Satoshi Saito,

Yukio Ozawa

大久保公恵＊ 渡辺一郎＊ 奥村恭男＊ 橋本賢一＊

杉村秀三＊ 進藤敦史＊ 中井俊子＊ 斎藤　穎＊

小沢友紀雄＊

症例1：27歳男性．1996年ECG異常，精査目的で入院．V1-3でcoved型（C）

ST上昇．LP陽性．EPSにおいて心室早期刺激（PVS）で心室細動（VF）が誘発され

た．退院翌日に突然死した．症例2：68歳男性．他院に肝炎で入院中の2001年

2月突然意識消失，心肺停止となった．蘇生後のECGでV1，2においてC型ST上

昇を認めた．当院へ転院となり，EPSでピルジカイニド負荷後V1，2においてST上

昇，PVSでVFが誘発され，ICDの植込みを行った．症例3：43歳男性．2003

年3月意識消失を発見され，救急隊到着後VFに対しDCが施行され当院へ搬送．

V1，2でC型のST上昇．LP陽性．EPSにおいてS3でVFが誘発され，ICDの植込

みを行った．症例4：43歳男性．2004年3月痙攣後に意識消失．当院を受診，

検査中に心肺停止，VFに対しDCが施行され入院．V1，2でC型のST上昇．LP陽

性．EPSでS2においてVFが誘発され，ICDの植込みを行った．

Keywords ●無症候性Brugada症候群
●心室内遅延電位陽性
●心室細動
● ICD

原　著 無症候性から有症候性へ



Ⅱ．症　　　例

【症例1】27歳，男性，主訴は心電図異常．患者は

警察の遭難救助隊で1996年4月，水難救助の訓練中

に頭痛を訴え，近医を受診したところ，心電図異常

を指摘され精査目的にて当院外来を受診．既往で中

学生の時から心電図異常を指摘されていた．家族歴

では父親が39歳で突然死しており，また弟に心電図

異常があり，後にBrugada症候群と診断された．入

院時身体所見，血液検査所見に特記すべきことなし．

心エコー図上心拡大なし，心機能は正常，左室駆出

分画率77％，弁に異常なし．心電図は洞調律で心拍

数64/分，右脚ブロックでV1-3でcoved型のST上昇を

認めた（図1左）．トレッドミル運動負荷試験では，

負荷時にコントロールと比べてST上昇の程度は改

善し，負荷終了後の回復期では運動前よりもさらに

STは上昇していた（図1右）．心室内遅延電位は3項

目中2項目のfiltered QRS（f-QRS）が150 msec，low

amplitude signal duration under 40μV（LAS40）

10.5 msecと陽性であった（図2左）．心臓電気生理学

的検査では，右室流出路よりの早期刺激で基本刺激

周期S1：500 msec，S2：230 msec，S3：200 msec

で再現性をもって心室細動（VF）が誘発された（図2

右）．同時に施行した冠動脈造影は正常，心筋生検

では配列の乱れ，心筋細胞の肥大と不整がみられ核

の大小不整と変形および間質の線維化も著明であっ

たが，脂肪変性は伴っていなかった．9年前の症例

でありICD植込みの保険適用はいまだなく，また本

人も希望しなかったため退院となったが，その翌日

の朝起きてこないとのことで家族が見にいったとこ
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図1 症例1の入院時およびトレッドミル運動負荷時の心電図
左は症例1の入院時心電図．V1-3でcoved型のST上昇を認めている．右はトレッドミル運動負荷時の左からコントロール，負

荷時，回復期の胸部誘導で，回復期はST上昇がさらに著明となっている．



ろ死亡しており，心臓突然死と考えられた．

【症例2】68歳，男性，2001年1月30日より急性A

型肝炎の診断で他院に入院中の2月9日午後3時に突

然の意識消失，心肺停止となった．気管挿管，人工

呼吸開始後，モニター心電図上でVFを認めたため，

電気的除細動を行い洞調律に復した．既往歴は特記

すべきことなし．家族歴では父親の兄弟が突然死し

ている．入院時身体所見，血液検査所見に特記すべ

きことなし．心エコー図上心拡大なし，心機能は左

室駆出分画率82％と正常，弁に異常はみられなかっ

た．図3左は前医でのVFが起こる前日のもので，

図3右の2月17日の当院入院時の胸部誘導と比べて，

V1，2でさらに著明なcoved型のST上昇を認めてい

る．図3一番右の2月22日の心電図では完全右脚ブ

ロックであり，心電図変化が変動している．心室内

遅延電位は陰性（図4左）．心臓電気生理学的検査で

は右室流出路よりの早期刺激で基本刺激周期S1：

600 msec，S2：250 msec，S3：210 msecで再現性を

もってVFが誘発された（図4右）．同時に施行した

冠動脈造影は正常，右室中隔より施行した心筋生検

では軽度の心筋配列の乱れ，線維化を認めた．ICD

植込みを施行し，約4年間の経過観察で作働はない．

【症例3】43歳，男性，主訴は意識消失，心肺停止．

2003年3月11日感冒様症状，発熱にて近医を受診，

内服薬を投与され帰宅．その翌日午前10時，部屋で

倒れているのを家族が発見し救急隊を要請．救急隊

到着時，モニター心電図上，VFを認めたため電気

的除細動が施行され心拍再開し，当院救命センター

に搬送．全身状態改善後，精査目的にて当科に転科

となった．既往歴，家族歴に特記すべきことはなし．
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図2 症例1の心室内遅延電位
左は症例1の心室内遅延電位．f-QRSとLAS40で陽性である．右はEPSで誘発されたVF．



入院時検査所見に異常なし．心エコー図上，心機能

は左室駆出分画率60％と正常．入院時心電図は洞調

律で心拍数70/分，右脚ブロックでV1，2でcoved型

のST上昇を認めた．図5はピルジカイニド1 mg/kg

負荷施行時の心電図で，図5左のコントロールのも

のと比べ図5右のピルジカイニド負荷時のものでは

V1-3で著明にcoved型のST上昇を認めた．心室内遅

延電位は3項目中2項目が陽性（図6左）．心臓電気

生理学的検査では右室流出路よりの早期刺激で基本

刺激周期 S1： 400 msec，S2： 210 msec，S3：

210 msec で再現性をもって VF が誘発された

（図6右）．同時に施行した冠動脈造影は正常，右室

中隔より施行した心筋生検では間質の線維化と軽度

の脂肪変性を認めた．ICD植込みを施行し，23ヵ月

の経過観察で作働はない．

【症例4】43歳，男性．主訴は意識消失．2004年3

月31日朝，安静時に意識消失を認めたが数分で回復．

同日，当院救急外来を受診．病歴聴取時，突然直性

痙攣，眼球上転の後，意識消失したが約1分で回復．

頭部CT施行時，再び同様の発作を認め，モニター
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図3 症例2のVF前日および入院時の心電図
左は症例2の前医でのVFが起こる前日の心電図．V1，2でcoved型のST上昇を認める．中は2月17日の当院入院時の

心電図で，一番右（22日）は完全右脚ブロックの所見である．



心電図上VFを認めたため，電気的除細動が施行さ

れ心拍再開した．そして，精査目的にて当科入院と

なった．既往歴，家族歴に特記すべきことはなし．

入院時身体所見，血液検査所見は異常なし．心エ

コー図上，心機能は左室駆出分画率78％と正常．

図7左は電気的除細動直後の心電図で，図7右の心

電図と比べV1，2でcoved型のST上昇がさらに著明

となっている．

ピルジカイニド1 mg/kg負荷を行ったところ，コ

ントロールと比較し負荷時にはわずかにV1，2でST

上昇を認めた．心室内遅延電位は3項目中LAS40の1

項目が陽性（図8左）．心臓電気生理学的検査では右

室流出路よりの早期刺激で基本刺激周期 S1 ：

400 msec，S2：210 msec，S3：210 msecで再現性を

もってVFが誘発された（図8右）．同時に施行した

冠動脈造影は正常，右室中隔より施行した心筋生検

では軽度の脂肪変性を認めた．ICD植込みを施行し，

11ヵ月の経過観察で作働はない．

Ⅲ．考　　　察

Brugada症候群1）では失神の既往，VFからの蘇生

歴および突然死の家族歴は，VFもしくは突然死を

予知する指標として確立されている．また，無症候

性Brugada症候群においても心電図波形やその変

動，Ⅰc群抗不整脈薬負荷，加算平均心電図，EPS

でのVFの誘発の有無などが突然死の予知指標とし

て知られているが，いまだ一定の見解は得られてい

ない．無症候性Brugada症候群患者のなかで，EPS
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図4 症例2の心室内遅延電位
左は心室内遅延電位で，陰性．右はEPSで誘発されたVF．
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図5 症例3ピルジカイニド負荷前後の心電図
症例3で，ピルジカイニド1 mg/kg静脈投与前後の心電図．左のコントロールに比較し右の投与時ではV1-3でcoved

型のST上昇が著明となっている．

図6 症例3の心室内遅延電位
左は心室内遅延電位，RMS40とLAS40で陽性．右はEPSで誘発されたVF．



でVFが誘発された症例の致死性不整脈の発生ある

いは突然死の可能性，および治療法に関して統一し

た見解は得られておらず2）～5），大江らは無症候性患

者へのアプローチとして各種負荷試験やEPSで患者

を5段階に分類し，段階の高いものほどリスクが高

いとしている6）．また，Prioriらによる心臓突然死の

勧告によると家族歴，失神歴のない無症候性

Brugada症候群患者でEPSでVT/VFが誘発された

症例は一次予防としてICDが推奨されているが，

classⅡbのエビデンスレベルはCであり，やはり確

立されたものはない7）．今回の症例は突然死した症

例1を除いて，いずれもそれまでは無症候性であっ

たが，失神時のVFがモニター上確認されている蘇

生例である．家族歴のある症例は2例，加算平均心

電図が陽性の症例は3例で，全例においてEPSで

VFが誘発されている．偶然心電図異常で発見され

た無症候性ではなく，蘇生例であるため陽性率は高

いと考える．VF易誘発性はBrugada症候群におけ

る脱分極異常の程度を示唆するとの報告はあるが，

長期の経過観察における心イベントの予測因子では

ない．無症候性でも初回の心イベントで死亡する可

能性は十分あり，様 な々危険因子を考える必要がある．
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図7 症例4のVF後と，安静時の心電図
症例4で，左は入院時，VFから蘇生後の心電図．V1，2でcoved型のSTの上昇を認める．右は安静時の心電図で

ある．蘇生直後と比べるとST上昇の程度は減高している．
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図8 症例4の心室内遅延電位とEPSで誘発されたVF
左は心室内遅延電位，LAS40が陽性．右はEPSで誘発されたVF．
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Ⅰ．緒　　　言

Brugada症候群は突然死をきたすことがあり，注

目されている1），2）．最近，Brugada症候群で心房静

止を有するとの症例報告3）や，本症候群で洞結節機

能異常が認められたとの報告4）がある．また，本症

候群の約1/3に一過性心房細動が認められたとの報

告5），6）もみられる．しかし，本症候群における洞結

節に関する組織学的な検討は，きわめて少ない7）．

今回，筆者らは洞結節に有意な病変を有する

Brugada症候群の突然死例を経験したので報告する．

Ⅱ．症　　　例

30歳の男性が夕食後に突然意識消失をきたした．

3分後に意識はもどったものの，救急車で当院の救

急外来を受診した．毎年健康診断を受けており，今

までに特に異常を指摘されたことはなかった．意識

は清明で血圧は124/81mmHg，脈拍は80/分 整で

あった．心雑音は聴取されず，肺野にラ音も聴取さ

れなかった．その他神経学的所見も含め，特に異常

は認められなかった．心電図検査を終えたところで，

再び意識を失くした．顔面蒼白で，呼吸停止，心停

止となり，救急蘇生が行われたが，2時間後に死亡

洞結節に有意な病変が認められたBrugada症候群の
1剖検例
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が確認された．心電図は右脚ブロックとV1，2でcoved

型のST上昇を示し（図1），Brugada症候群と診断さ

れた．なお，心臓マッサージを行いながら施行した

頭部CTでは特に異常は認められなかった．

死亡17時間後に病理解剖が行われた．家族より検

索の同意が得られたのは心臓のみであった．心重量

は380gで，弁膜には異常なく，冠動脈にも有意な狭

窄は認められなかった．左右両心室，左右両心房の

拡大は観察されなかったが，左室壁が軽度ながら肥

厚していた（図2）．組織学的な検索では，右室流出

路に著しい脂肪織が観察され（図3A），収縮帯壊

死8）～10）が左右両心室でびまん性に認められた（図3B）．

心室および心房では心筋細胞の肥大や萎縮および有

意な間質の線維化は認められなかった．刺激伝導系

については，Levの方法11），12）により連続切片標本を

作成し検討が行われた．洞結節では洞結節細胞は半

減しており，脂肪織と線維化が目立った（図3C）．

房室結節には異常なく（図3D），His束，左脚，右脚

ともに異常は認められなかった（図3E）．

Ⅲ．考　　　察

本症候群における洞結節に関する組織学的な検討

は，唯一Corradoら7）によって行われているのみで

ある．彼らは右脚ブロックと右側胸部誘導でのST

上昇を有し，突然死した13例で刺激伝導系について

検討している．それによると13例中2例で，洞結節

で軽度の線維化が認められたと述べている7）．今回

の症例が，生前上室性の不整脈を有したかどうかは

全く不明である．しかし，本症候群で心房静止3），
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図1 12誘導心電図
不完全右脚ブロックとV1,2でST上昇が認められる．

図2 心室の横断像
左室壁が軽度ながら肥厚している．



洞結節機能異常4），一過性心房細動5），6）等が認められ

ることを考えると，今回の症例の洞結節に有意な病

変が認められたことは大変興味深い．また彼ら7）は，

右脚に中等度ないし著しい線維化が認められること

があると述べているが，今回の症例では認められな

かった．

Brugada症候群では，しばしば右室腔の拡張や右

室心筋に広汎な脂肪織が認められると報告されてい

る7），13）～16）．今回の症例では，右室腔の拡張はないも

のの，右室流出路で著しい脂肪織が観察された．こ

の脂肪織以外に目立った変化は，両心室における収

縮帯壊死8）～10）であった．Teraokaら8）は，連続500例

の剖検心を用い，心室筋について病理組織学的に詳

細に検討している．彼らは原因不明の突然死28例中

19例（67.9％）で，収縮帯壊死が観察されたと述べて

いる．また，彼らはこれらの症例とは別に，いわゆ

るポックリ病17）16例中11例（68.8％）でも，心室筋に

広汎に収縮帯壊死が認められたと報告している9）．

一方，収縮帯壊死は冠動脈閉塞後の再灌流によって

生じることは広く知られている10）．今回，当院受診

直前に心室細動によると思われる意識消失をきたし

ており，収縮帯壊死が心拍再開後に再灌流傷害とし

て生じたのか，あるいはTeraokaら8），9）がいうよう

に突然死との関連として生じたのか，その点は明ら
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図3 心臓の組織像
Ａ：右室流出路の組織像．著しい脂肪織が認められる．

Ｂ：左室の組織像．収縮帯壊死が観察される．

Ｃ：洞結節．洞結節細胞は半減しており，脂肪織と間

質の線維化が目立つ．

Ｄ：房室結節．異常はみられない．

Ｅ：His束（MB）と右脚（↓）．右脚には異常はみられ

ない．



かではなかった．しかし本症候群の突然死例で，心

室筋に収縮帯壊死が観察されたとの報告例は今まで

になく，本症例が初めてである．
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Ⅰ．は じ め に

有症候性Brugada症候群では，突然死のリスクが

高いことが明らかになっている 1）が，無症候性

Brugada症候群の予後に関しては突然死はまれと報

告されている 2）．今回当センターにて無症候性

Brugada症候群として経過観察中に突然死をきたし

た症例を経験したので報告する．

Ⅱ．症　　　例

症例は56歳の男性．既往歴，家族歴に特記すべき

ことはない．51歳時，健康診断にて高脂血症および

肝機能障害を指摘され，近医受診した．心電図上

coved型ST上昇を指摘され，精査目的で当センター

紹介となった．

前医の標準12誘導心電図（図1）は洞調律で，V2誘

導でcoved型ST上昇（0.3 mV）を認めたが，当センター

初診時の心電図（図2）においてもcoved型ST上昇，

および右脚ブロック上方軸の心室性期外収縮を認め

ていた．一肋間上での心電図変化は認められなかっ

た．血液検査所見においては血清カリウムがやや低

左脚ブロックおよび右脚ブロック上方軸の心室性期外
収縮を認め，無症候性Brugada症候群として経過観察
中に突然死をきたした1例

熊谷寛之＊ 山城荒平＊ 水谷和郎＊ 岡嶋克則＊

高見　薫＊ 林　孝俊＊ 池田嘉弘＊ 山田慎一郎＊

月城泰栄＊ 赤神隆文＊ 井上通彦＊ 村井直樹＊
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症例は56歳男性，平成11年8月の健診で高脂血症および肝機能障害を指摘され

近医受診した．心電図上心室性期外収縮，V1－V3誘導でcoved型ST上昇を認め当セ

ンター紹介受診となった．失神歴はなく，家族歴も認めなかった．来院時，心電図

上V1－V3誘導でsaddle-back型ST上昇，日差変動が認められた．左室駆出率は

60％で器質的心疾患は認めず，ホルター心電図で心室性期外収縮22,531発/日，2

連発まで認めていた．運動負荷心電図で運動後安静時にV2，V3誘導でST上昇を認め

たが，6分後に元のSTレベルに戻った．その後の5年間，症状なく経過していたが，

平成16年7月13日，椅子に腰掛けテレビを見たまま死亡しているのを家族に発見され

＊兵庫県立姫路循環器病センター循環器科
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い傾向（3.6 mEq/L）にあったが正常範囲内であった．

胸部X線写真においても心拡大はなく，心臓超音波

検査でも明らかな器質的心疾患は指摘しえなかった．

無症候性Brugada症候群として外来経過観察中の

右側前胸部誘導（図3）では，coved型ST上昇を呈す

る日もあれば，saddle-back型ST上昇を呈している

こともあった．平成15年4月7日，ホルター心電図

（図4）を施行した．CM2誘導にて深夜saddle-back型

ST上昇，日差変動が認められた．また，主に左脚

ブロック型，上方軸の心室性期外収縮を22,531発/日，

2連発まで認めていた．安静時における心室性期外収

縮の連結期は500 msecで変動はみられなかった．さ

らに，平成16年2月23日に施行した運動負荷心電図

（図5）において運動負荷終了2分後にV2誘導におい

てcoved型ST上昇を認めた．また，平成16年1月

22日に再施行したホルター心電図（図6）において，

心室性期外収縮の頻度（4,975発/日）は減少するも，

非持続性心室頻拍3連（130拍/分）を認めた．

平成16年7月12日，仕事を終え20時30分に自室

に戻った本人がテレビを見たまま椅子に座って死ん

でいるのを，7月13日6時30分に家人が発見した．

検死により直腸温，死斑から7月12日22時が死亡推

定時刻であった．

Ⅲ．考　　　察

無症候性Brugada症候群の有病率は成人男性では
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図1 前医の12誘導心電図
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約0.2％である3）が，無症候性Brugada症候群の心室

細動の頻度は32±24ヵ月の経過観察期間で8％4）か

ら45±50ヵ月で0.8％5）といわれている．その一方

で，有症候性Brugada症候群における心室細動の再

発頻度は同様の経過観察期間で69％4）とされ，無症

候性Brugada症候群とのイベントの頻度に大きな差

がある．無症候性Brugada症候群のリスク層別化の

方法は，確たるものがないのが現状である．

Brugada症候群患者において，心室性期外収縮は

心室細動発作直後を除けばまれであると報告されて

いる1）．心室性期外収縮との関連においては，Morita

ら6）の検討によればBrugada症候群患者の心室性期

外収縮の起源とプログラム刺激の誘発部位に関連が

ある．心室性期外収縮の存在は電気的な異常や不整

脈基質の存在をさし示すとし，右室流出路自由壁に

大部分の不整脈基質があるのではないかとしてい

る．今回の症例では心室性期外収縮の多くは右脚ブ

ロック，あるいは左脚ブロック上方軸を示したこと

から右室流出路以外に起源および不整脈基質が存在

した可能性がある．近年，下壁誘導でST上昇を示

す特発性心室細動例の報告が散見されるが7），8），本

症例ではST変化は前胸部誘導のみであり，心室性

期外収縮と突然死との関連性は明らかでない．

無症候性Brugada症候群の予後を予測するうえ

で，電気生理学的検査の有用性については一定した

見解はない1），2），5）．現在のところ，心室細動が誘発

S-4-33JPN. J. ELECTROCARDIOLOGY Vol. 25 SUPPL. 4 2005

Ⅰ 

Ⅱ 

Ⅲ 

aVR

V1

V2

V3

V4

V5

V6

V1

V2

V3

V4

V5

V6

aVL

aVF

図2 当センター初診時の12誘導心電図



された場合は非誘発例より不整脈事故発生率が高い

としたBrugadaら1）の報告が最も多数例を検討した

内容であり，電気生理学的検査において心室細動が

誘発された患者には植込み型除細動器植込みを一つ

の選択として考慮すべきであると考えられる．今回

の症例においては，患者本人が検査を希望せず施行

に至らなかった．

Atarashiら9）の検討によればV1，V2誘導のS波幅

80 msec以上，V2誘導におけるST上昇0.18 mV以上

を呈する患者が有症候性患者において有意に多く認

められたとあり，本患者においても上記基準を満た

しており，無症候性患者においても上記基準を満た

す場合には注意が必要と考える．また，Prioriら2）は

失神歴および右側前胸部誘導における一過性のST

上昇は心事故の強い予測因子であるとし，失神のな

い一過性のST上昇でも中等度のリスクがあるとし

ている．本症例においてもホルター心電図，運動負

荷心電図にて一過性のST変化を認めており，リス

クの高い群として更なる検討が必要であった可能性

が考えられる．
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図3 外来受診時における右側前胸部誘導の経過

図4 平成15年4月7日施行したホルター心電図
CM2誘導にてsaddle-back型ST上昇を認める．
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Ⅰ．は じ め に

Brugada症候群では，心室細動（VF）からの蘇生

例や原因不明の失神既往例の生命予後は不良であ

り，治療法としては2次予防として植込み型除細動

器（ICD）の適応となる（クラスⅠ適応）1）．自覚症状

がなくても，coved型ST上昇（type 1 Brugada型心

電図2））を呈し，突然死の家族歴を有する例や電気生

理検査にてVFが誘発される例はそうでない例に比

してハイリスクとされ，ICD治療が考慮される（ク

ラスⅡaまたはⅡb適応）1）．一方，Brugada型心電図

所見を呈するもののこれらの基準に合致せず，治療

法，管理法の選択において判断に迷う症例も多く認

められる．また，症例のなかには随時に記録された

心電図は Brugada 型所見を呈さず，偶発的に

Brugada型の心電図が記録されることもある．これ

らのいわゆる無症候性Brugada症候群の治療方針を

無症候性Brugada症候群
―診断と突然死のリスク評価が困難な症例の検討―

奥村　謙＊ 岩佐　篤＊ 佐々木真吾＊ 小林孝男＊

木村正臣＊ 大和田真玄＊ 足利敬一＊

Brugada型心電図を呈するものの症状や家族歴を認めず，治療法の選択において

判断に迷う症例が認められる．また，随時に記録された心電図はBrugada型所見を

呈さず，偶発的にBrugada型心電図が記録されることもある．症例1は42歳男性

で，症状も突然死の家族歴も認めなかった．心電図ではsaddle-back型ST上昇が認

められ，運動負荷中にcoved型ST上昇，負荷後に10 mmのST上昇を認めたが，

胸痛はなかった．冠動脈は正常で，アセチルコリン負荷，過換気負荷試験も陰性で

あった．1993年，宴会中に突然意識消失した．VFが確認されたが，蘇生されな

かった．症例2は80歳男性で，完全右脚ブロックを指摘されたが，症状も家族歴も

認めなかった．2002年突然意識消失し，心室細動が確認された．DCにより蘇生さ

れ，ICD治療が行われた．発作直後の心電図ではcoved型ST上昇を認めたが，その

他は完全右脚ブロックのみでST上昇は認めなかった．ピルジカイニド負荷後に

coved型ST上昇が認められた．これらは初回発作で突然死，またはニアミスをきた

した症例であるが，本症候群の診断と管理が容易ではないことが改めて示唆された．
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確立するためには，多数の症例の自然歴を解析し，

リスクの層別化を行うことが重要であろう．

以下に，無症候性Brugada症候群でありながら初

回発作で突然死した症例と，随時心電図では典型的

なBrugada型心電図を認めず，80歳という高齢で初回

発作をきたした症例の病歴と心電図所見を呈示する．

Ⅱ．症　　　例

症例1は42歳男性で，心電図異常のため，1992年

のBrugadaらの報告3）以前から熊本大学医学部循環

器内科外来で経過観察されていた．自覚症状はなく，

動悸，失神，めまい等も認めなかった．図1にこの

症例の安静時12誘導心電図を示すが，V2誘導で

4 mmのsaddle-back型のST上昇が認められた．心

エコーでは軽度の左室肥大を認めたのみで，左室収

縮は正常であった．1992年12月，Bruce protocolに

よりtreadmill運動負荷試験を行ったところ，負荷前

は図1と同様のST上昇が認められ，負荷直後（3分）
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図1 症例1（42歳男性）
外来受診時の12誘導心電図



にcoved型のST上昇を認めた（図2）．負荷の進行と

ともにST上昇は軽減したが，負荷終了直後より再

びcoved型のST上昇を認め，その3分後に約10 mm

のST上昇をきたしたが，胸痛は認めなかった．運

動誘発冠攣縮発作が疑われ，冠動脈造影目的に入院

となった．冠動脈は正常で，アセチルコリン負荷に

よる冠攣縮誘発試験は陰性であった．過換気負荷試

験も陰性で，冠攣縮性狭心症は否定された．

退院後，再び外来で経過観察となったが，約1ヵ月

後の夜間，宴会中に突然意識消失した．近医に救急

搬送されVFが確認されたが，蘇生されなかった．

家族歴には突然死を認めなかったが，数年後，兄も

Brugada型心電図所見を呈することが明らかとなった．

症例2は80歳男性で，1998年（77歳時）の検診で心

電図異常（完全右脚ブロック）を指摘されたが，動悸，

失神等の自覚症状は認めなかった．服薬もなかった．

2002年2月下旬の20時30分ごろ，正座して妻と会話

中に突然仰向けに倒れ意識消失した．2～3分後に

自然に覚醒したが，家人の通報により，21時に近医

に救急搬送となった．救急車で搬送中にも2度の意

識消失を認めた（ECG記録はなし）．近医到着後再び

意識消失し，ECGモニターでVFが確認され，計3

度のDCが施行された．直ちに循環器専門施設へ救

急搬送されたが，車内でさらに2度のVFが出現し，

1度目は自然停止，2度目にはDCにて洞調律に復し

た（図3）．
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図2 Treadmill運動負荷試験（Bruce protocol）（症例1）
Stage 4，13分で下肢疲労にて中止した．



循環器専門施設到着後の心電図ではV1，V2に

coved型ST上昇が認められ（図4），急性冠症候群の

鑑別のため緊急冠動脈造影が施行された．冠動脈に

は有意狭窄はなく，左室の壁運動異常も認められな

かったが，カテーテルが右室に入る際にVFが容易

に誘発された．以後VFは出現せず，V1，V2のST

上昇も軽減したが，Brugada症候群として精査加療

目的に当科に紹介され入院となった．入院時の心電

図を図5に示すが，完全右脚ブロックでST上昇は

認められない．ピルジカイニド負荷（1 mg/kg/10分）

を行ったところ，図4と同様のcoved型ST上昇が認

められた．ICD治療のクラスⅠ適応であり，植込み

術を実施した．

なお，家族歴では心臓死や突然死は認められな

かった．

Ⅲ．考　　　察

随時心電図にてまたは薬剤負荷後にcoved型ST

上昇を示すものの，VFや失神の既往，突然死の家

族歴のない無症候性Brugada症候群に対するICD治

療の適否，有効性については議論のあるところであ

る．Brugadaらは長期に生命予後を観察すると無症

候性であってもある程度の突然死のリスクを認める

とし，特に電気生理検査でVFが誘発される例のリ

スクは比較的に高いとしている4）．一方，Prioriらは

無症候であれば突然死のリスクは低いとしている5）．

我が国においては，Brugada型心電図波形を示す例

はそうでない例に比して突然死発生率が高く，

Atarashiらは3年間で67例中1例にVFの発生を6），

Matsuoらは40年間に32例中7例に突然死の発生を

みている7）．すなわち，症候を有するBrugada症候

群に比して発生頻度は低いものの，無症候性であっ
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図3 症例2（80歳男性）
救急搬送中の心室細動で，1度目は自然停止し，2度目にはDCにて洞調律に復した．



ても突然死のリスクはないわけではなく，個々の例

でみるときわめて重大な問題となる．さらに，通常

は典型的なBrugada型心電図を示さないものの，偶

発的に記録された心電図がtype 1 Brugada型波形2）

を呈する無症候例もしばしば経験され，いかに管理

するかが問題となる．

今回の症例1は随時に記録された心電図はsaddle-

back型ST上昇を示したが（図1），運動負荷試験中

にcoved型ST上昇へと変化しており，しかも負荷

終了後に約10 mmと著明なST上昇を認め，type 1

のBrugada型心電図を呈したといえる．本症例は

Brugadaの報告以前とはいえ，失神等の症状もなく，

さらに突然死の家族歴も認めなかったことより，無

症候性Brugada症候群と判断され，積極的なICD治

療の適応とはならなかったであろう．後に兄が

Brugada型心電図所見を呈することが判明したが，

家族の心電図所見も不明のまま推移することも多く

経験される．本症例から学ぶべきことは，あらゆる

Brugada症候群は初回発作をきたすまでは無症候性

Brugada症候群であり，有症候となった時点で，す

なわち初回発作でVFにて突然死する可能性がある

ことである．対策としては，30～ 45歳の男性で

type 1のBrugada型心電図を呈する例では，無症候

性であっても電気生理検査を実施し，VF誘発性か

らみたリスク評価を行うべきであろう4）．現時点で

は，自覚症状や家族歴を認めない例のリスク評価法

はほかには認められず，Brugadaらの提唱が妥当と

いえる．

症例2は，80歳に至るまで心電図検診で異常を指

摘された以外に自覚症状も家族歴も認めていない．
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図4 搬送直後の12誘導心電図（症例2）



心電図異常についてもBrugada型心電図とは明らか

に異なり，ST上昇を伴わない典型的な完全右脚ブ

ロックであった（図5左）．当然ながらこの時点で無

症候性Brugada症候群とはいえず，突然死（VF発生）

を予期することは不可能であった．本例はVF発作

後（図4）とピルジカイニド負荷後（図5右）にのみ

coved型ST上昇を呈し，これによりICDのクラス

Ⅰ適応となるBrugada症候群と診断された．

Brugada症候群では，心電図所見に日差変動を認

めることが知られている．ST上昇が偶発的にでも

記録されなければBrugada症候群とはいえず，予防

治療の対象ともならないし，またVFを発症しても

特発性VFと診断されるであろう．無症候例の診断，

一般検診レベルでの心電図診断の困難さを示唆する

症例と考えられる．
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図5 当科入院時の12誘導心電図とピルジカイニド負荷試験直後の胸部誘導（症例2）
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Ⅰ．は じ め に

三環系抗うつ薬の副作用として，QT延長・心室

頻拍の存在はよく知られているが，これらの薬剤と

Brugada症候群の関係については報告が少ない．今

回，三環系抗うつ薬内服中の患者に失神発作と心電

図上右側胸部誘導にてcoved型 ST上昇を認め，

Brugada症候群と診断した症例を経験したので報告

する．

Ⅱ．症　　　例

症例は43歳男性．32歳より強迫行為が出現し，

39歳時には抑うつ状態に確認強迫を認めたため他院

の心療内科を受診し，抗うつ薬の投与が開始された．

当時より三環系抗うつ薬の内服により治療が行われ

たが十分なコントロールに至らず，2004年7月，当

院精神科へ紹介入院となった．

既往歴には42歳時に大腸ポリープを指摘される以

三環系抗うつ薬投与中に痙攣を伴う意識消失発作を生
じBrugada症候群と診断した1例

相原英明＊1 青沼和隆＊1 吉田健太郎＊1 美崎昌子＊1

久賀圭祐＊1 渡辺重行＊1 山口　巖＊1 遠藤　剛＊2
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三環系抗うつ薬内服中の患者に失神発作と心電図上右側胸部誘導にてcoved型ST

上昇を認め，Brugada症候群と診断した症例を経験した．症例は43歳男性．他院の

心療内科で三環系抗うつ薬内服により治療が行われたが十分なコントロールに至ら

ず当院精神科へ紹介入院となり，様々な内服薬と電気痙攣療法（ECT）が施行された．

しかし，改善はわずかであり，三環系抗うつ薬のノルトリプチリンの内服を開始し

たところ，突然1分間の間代性の痙攣を伴う意識消失発作が出現し，その直後の心

電図上で右側胸部誘導におけるcoved型ST上昇を認めた．Brugada症候群の疑い

により循環器内科へ転科となった．ピルジカイニド負荷テストでは陽性であり，VT

誘発試験では右室心尖部からの2連発刺激でVFが誘発された．以上の結果から，

Brugada症候群と診断しICD植込みを行った．
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症　例 無症候性から有症候性へ



外に特記事項なし．家族歴には心疾患や突然死を認

めず，飲酒歴は機会飲酒で，喫煙歴は一日15本を

20年間であった．

入院時の心電図（図1）は，PQ 180 msec，QRS

100 msec，QT/QTc 320/360 msecと正常範囲内で

あり，V2に限局した0.1 mm程度saddle-back型の非

特異的なST上昇を認めるのみであった．

入院後，様々な内服薬と電気痙攣療法（ECT）が施

行されたが著効は得られず，三環系抗うつ薬のノル

トリプチリンの内服が開始され，最大量の150 mg

まで増量したところ症状は徐々に改善し，外泊も可

能な状態まで回復を認めた．しかし，10月末より口

渇や手足の振戦が出現し，薬剤の副作用と考えられ，

120 mgへと減量されて経過観察となっていた．

11月初旬，談話室にて休憩中に突然1分間の間代

性痙攣を伴う意識消失発作が出現し，約20分後には

意識状態は改善した．その時の心電図上に右側胸部

誘導にてcoved型ST上昇を認め，意識消失発作や

発作直後の心電図よりBrugada症候群が疑われ，当

院循環器内科へ転科となった．

意識消失発作直後に施行された心電図（図2）では，

V1-3でのcoved型のST上昇を認めた．このST上昇

は減弱しながらほぼ20時間持続し，翌日には入院時

心電図へと回復していた．

発作直後の血液検査ではCK（538 U/L）の上昇を認

めたがCK-MBの上昇は認めず，これは痙攣発作に

よる影響と考えられた．

心エコー検査ではEF 63％であり，局所壁運動異

常を認めず，加算平均心電図では Total QRS

Duration：111 msec（N≦120 msec），Duration

Under 40μV：40 msec（N＜37 msec），RMS last

40 msec：15.0μV（N＞20μV）を示し陽性と考えら

れた．

さらなる精査の目的で施行されたVT誘発試験で

は右室心尖部からの基本周期400 msecにおける2連

発刺激（210～190 msec）により，多形性VTが誘発

され，その後心室細動へ移行した．この時には意識

消失を認め，DC 360 Jにて洞調律に復帰した（図3）．

ピルジカイニド負荷テストは1 mg/kg（75 mg）を

静脈投与し，心電図を経過観察とした結果，V1-3で

ST上昇を認め，特にV1，2ではcoved型へと変化する

陽性所見であった（図4）．

VT誘発試験が陽性であったこと，安静時心電図

でsaddle-back型ST上昇を呈し，ピルジカイニド負

荷ではsaddle-back型からcoved型のST上昇へ変化

したことから，Brugada症候群と診断し，12月中旬
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図1 安静時心電図
◆PQ 180 msec, QRS 100 msec, QT/QTc 320/360 msec

◆Saddle-back型ST elevation (≦0.15) in V2



にICD植込みを行った1），2）．

ICD導入後はVT/VFを認めず，意識消失発作の

出現はない．一方で，精神疾患の治療のためにノル

トリプチリンを中断することは不可能であったた

め，60 mg内服の状態で退院し現在外来通院となっ

ている．

Ⅲ．考　　　察

環系抗うつ薬（CA：cyclic antidepressant）による

心電図上のQT延長作用はよく知られた合併症であ

るが，一方でST上昇の報告は多くない．

Babaliarosら3）は，三環系抗うつ薬（TCA：tri-

cyclic antidepressant）を過量投与中に心電図上V1-3

のcoved型ST上昇を呈した症例を報告している．

同症例は三環系抗うつ薬中止後にST上昇が消失し

ていることが確認されている．その他にも，

Bolognesiら4）やRouleauら5）も同様の報告をしてい

る．このなかには四環系抗うつ薬やSSRI（セロトニ

ン選択性再取り込み阻害楽）も含まれている（図5）．

また，Goldgran-Toledanoら6）は環系抗うつ薬の過

剰内服により入院した患者に関して，抗うつ薬の血

中濃度が高い群にBrugada様の心電図変化を有意に

多く認めたと報告している．

以上のように，通常使用量以上の三環系を含む抗

うつ薬の使用にてBrugada様のST上昇を示す報告

は過去に認めるものの，本症例のように通常量の使

用でBrugada様の心電図変化をきたしたという報告

はほとんどない7）～9）．

三環系抗うつ薬がBrugada症候群の素因をもつ患

者を顕在化したのか，あるいは直接的にBrugada様

の心電図変化を引き起こしたのか議論となる点と考

えられるが，本症例では難治性の抑うつ状態・強迫

症状を認め，他剤での代用が困難であった．VT誘

発試験時にも，ノルトリプチリン30 mg/dayが投与

されていたが，難治性の抑うつ状態・強迫症状によ

り，薬剤の中止や他剤への変更が困難であり，薬剤

内服下での試験であったが，ICD植込みの適応があ

ると考えられた．
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図2 意識回復後の心電図
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図3 VT Induction

図4 ピルジカイニド負荷テスト



環系抗うつ薬がBrugada様心電図の特徴であるV1，2

でのST上昇を引き起こす理由として，Barberら10）

は三環系抗うつ薬がNa＋チャンネルをブロックする

ことを報告している．右室流出路では内向き電流で

あるNa＋電流，Ca2＋電流と外向き電流であるItoのバ

ランスで再分極相であるSTが形成されているが，

Na＋チャンネルブロックにより相対的に外向き電流

が増加し，ST上昇につながるとしている．

薬剤投与量の点では本症例に使用されていたノル

トリプチリンの血中濃度は，発作直後の検査では推

奨されている値をやや上回るものの，環系抗うつ薬

の至適血中濃度に関しては厳密な基準が定められて

おらず，決して高値とはいえない程度であった．

抗うつ薬によるBrugada様心電図の発現は過量の

抗うつ薬の投与・内服によるものが多いと報告され

ているが，本症例のように通常使用量でもcoved型

ST上昇を呈する症例が存在することが示された．

Brugada症候群の患者に対してICD植込み後に

VT/VFやICD作動がストレスとなり，抑うつ状態

から抗うつ薬を必要とする症例も経験されるところ

であり，抗うつ薬を使用中の患者では心電図所見に

十分注意する必要があると考えられた．

〔文　　　献〕

1 ）Antzelevitch C, Brugada P, Borggrefe M, Brugada J,

Brugada R, Corrado D, Gussak I, LeMarec H,

Nademanee K, Perez Riera AR, Shimizu W, Schulze-

Bahr E, Tan H, Wilde A : Brugada syndrome : report of

the second consensus conference : endorsed by the

Heart Rhythm Society and the European Heart

Rhythm Association. Circulation, 2005 ; 111 : 659～670

2 ）Wilde AA, Antzelevitch C, Borggrefe M, Brugada J,

Brugada R, Brugada P, Corrado D, Hauer RN, Kass RS,

Nademanee K, Priori SG, Towbin JA ; Study Group on

the Molecular Basis of Arrhymias of the European

Society of Cardiology : Proposed diagnostic criteria for

the Brugada syndrome : consensus report. Circulation,

2002 ; 106 : 2514～2519

3 ）Babaliaros VC, Hurst JW : Tricyclic antidepressants

and the Brugada syndrome : an example of Brugada

waves appearing after the administration of

desipramine. Clin Cardiol, 2002 ; 25 : 395～398

4 ）Bolognesi R, Tsialtas D, Vasini P, Conti M, Manca C :

Abnormal ventricular repolarization mimicking

myocardial infarction after heterocyclic antidepressant

overdose. Am J Cardiol, 1997 ; 79 : 242～245

5 ）Rouleau F, Asfar P, Boulet S, Dube L, Dupuis JM,

Alquier P, Victor J : Transient ST segment elevation in

right precordial leads induced by psychotropic drugs :

relationship to the Brugada syndrome. J Cardiovasc

Electro Physiol, 2001 ; 12 : 61～65

6 ）Goldgran-Toledano D, Sideris G, Kevorkian JP :

Overdose of cyclic antidepressants and the Brugada

S-4-48 JPN. J. ELECTROCARDIOLOGY Vol. 25 SUPPL. 4 2005

図5 向精神薬の過剰投与とST上昇の報告
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Ⅰ．は じ め に

Brugada症候群の発端者や孤発例の無症候例を症

状発現前に発見するのは困難であり，健康診断や他

疾患で受診した際の心電図による偶然に頼らざるを

えないのが現状である．今回，当院で経験した

Brugada症候群によるニアミス（心臓突然死からの

ニアミス後にBrugada症候群と診断された2症例の検討

田中泰章＊3 横山泰廣＊1 小堀敦志＊1 野里寿司＊1

桑原大志＊1 佐藤　明＊1 高橋　淳＊1 青沼和隆＊2

Brugada症候群によるニアミス2症例の自然歴，経過を検討し，症状発現前に危

険を察知しえたか否かを検証した．症例1は32歳，男性．夕食後に突然卒倒し，除

細動抵抗性の心室細動（VF）のため心肺蘇生を継続しながら当院へ搬送され救命され

た．失神歴，突然死の家族歴はなく，心電図異常を指摘されたこともなかったが，

状態改善後に2 mm以上のcoved型ST上昇を認め，心臓電気生理検査でVFが誘発

されたためBrugada症候群と診断し，植込み型除細動器（ICD）の植込みを施行した．

症例2は31歳，男性．早朝に倒れ，救急隊到着時にVFであったため除細動が行わ

れ当院へ搬送された．入院前に失神の既往はなく，心電図異常を指摘されたことも

なかったが，祖父，従兄弟が突然死していた．状態改善後のピルジカイニド負荷試

験が陽性であったためBrugada症候群と診断し，ICD植込みを施行した．2症例と

もそれまで全く症状がなく，健康診断で心電図異常を指摘されたこともなかった．

症例1は孤発例であったが，症例2は突然死の家族歴を有しており，事前に精査の

余地があったと考えられる．突然死をきたす危険性のあるBrugada症候群が存在し，

その診断には特徴的な心電図所見とともに突然死の家族歴も重要な手がかりとなる

ことを健康診断にかかわる医療従事者，および一般社会に啓蒙していくことが重要

と考えられる．
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蘇生）2症例の自然歴，経過を検討し，症状発現前に

危険を察知しえたか否かを検証した．

Ⅱ．症　例　1

32歳，男性．平成15年10月15日，夕食後に突然

卒倒し，心肺停止となった．隣人が駆けつけ心臓マッ

サージを開始し，救急隊到着時には心室細動（VF）

であったため除細動を4回施行したが無効であった．

心肺蘇生を継続しながら当院へ搬送となり，リドカ

イン，マグネシウム，ニフェカラントを投与後の除

細動でようやく洞調律に復したが，約1時間の心肺

蘇生を要した．蘇生直後から施行した脳低体温療法

が奏功し，やがて意識レベルはほぼ改善した．入院

前に失神歴はなく，突然死の家族歴もなかった．ま

た，心電図異常を指摘されたこともなかった．全身

状態改善後の安静時12誘導心電図では，V2誘導に

type 1型1）に相当する2 mm以上のcoved型ST上昇

を認め（図1），加算平均心電図は陽性であった．心

臓電気生理検査では右室心尖部からの2発早期刺激

で容易にVFが誘発された．

これらの所見からBrugada症候群と診断し，植込

み型除細動器（ICD）の植込みを施行した．ニアミス

後1年以内に，VFによるICD作動を1回認めている．

Ⅲ．症　例　2

31歳，男性．平成16年5月12日午前6時ごろ，自

室でうめき声を発して意識消失．呼吸と脈がないた

め，父親が心臓マッサージを開始して救急車を要請

した．救急隊到着時にVFであったため直ちに除細

動が行われ洞調律に復した後，当院へ搬送された．

入院前に失神の既往はなく，心電図異常を指摘され

たこともなかったが，祖父が50歳で，母方の従兄弟

が24歳で突然死していた．状態改善後の安静時12

誘導心電図ではV1誘導に2 mm以下のsaddle-back

型ST上昇を認めるのみであったが（図2），加算平均

心電図は陽性であった．ピルジカイニド負荷試験

（1 mg/kg静注）でV2誘導にJ波上昇＞2 mmを認めた

ためBrugada症候群と診断し，ICD植込みを施行した．

ICD植込み後，6ヵ月の間にVFによるICD作動を

6回認めたためシロスタゾール投与を開始し，以後

VFは認めていない．

Ⅳ．考　　　察

2症例ともにニアミスとなった初回発作まで全く

症状がなく，学校，会社の健康診断で心電図異常を

指摘されたこともなかった．孤発例である症例1は
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図1 症例1の安静時12誘導心電図（25 mm/sec，10 mm＝1 mV）
V2誘導にtype 1型ST上昇を認める．



事前に危険を察知することは不可能であったが，症

例2は近親の男性が若年および壮年で2名突然死し

ており，事前に精査の余地があったと考えられる．

突然死の家族歴はBrugada症候群の心臓突然死，

心室細動発生の独立した危険因子としては報告され

ていないが2），診断に際しては重要な臨床項目の一

つである1）．本邦では，健康診断時の12誘導心電図

で1 mm以上のsaddle-back型またはcoved型ST上

昇が全体の約0.16～0.70％で発見されると報告され

ているが3），4），Brugada型心電図は日内変動を示す

ため見逃される例も少なくない．健康診断では心電

図のみならず，突然死の家族歴の問診も無症候性

Brugada症候群スクリーニングのためには重要と思

われる．

しかしながら，Brugada症候群の家系で突然死の

原因を調べたところ約50％はBrugada症候群と関連

がなかったとも報告されており5），突然死の家族歴

の聴取に際しては詳細を把握するよう努める必要が

ある．突然死をきたす危険性のあるBrugada症候群

が存在し，その診断には特徴的な心電図所見ととも

に突然死の家族歴も重要な手がかりとなることを健

康診断にかかわる医療従事者，および一般社会に啓

蒙していくことが重要と考えられる．今回報告した

2症例ともにニアミス後にICD植込みを行い，その

後比較的短期間にVF再発を認めている．ニアミス

症例にVF再発が多いのは周知のことであるが2），全

く症状のなかった症例がなにをきっかけとして，な

ぜ有症候となるのかはいまだ不明であり，今後の研

究が必要である．

〔文　　　献〕

1 ）Wilde AA, Antzelevitch C, Borggrefe M, Brugada J,

Brugada R, Brugada P, Corrado D, Hauer RN, Kass

RS, Nademanee K, Priori SG, Towbin JA ; Study

Group on the Molecular Basis of Arrhythmias of the

European Society of Cardiology : Proposed diagnostic

criteria for the Brugada syndrome : consensus report.

Circulation, 2002 ; 106 : 2514～2519

2 ）Antzelevitch C, Brugada P, Borggrefe M, Brugada J,

Brugada R, Corrado D, Gussak I, LeMarec H,

Nademanee K, Perez Riera AR, Shimizu W, Schulze-

Bahr E, Tan H, Wilde A ; Heart Rhythm Society ;

European Heart Rhythm Association : Brugada

syndrome : report of the second consensus conference :

endorsed by the Heart Rhythm Society and the

European Heart Rhythm Association. Circulation, 2005 ;

111 : 659～670

S-4-52 JPN. J. ELECTROCARDIOLOGY Vol. 25 SUPPL. 4 2005

図2 症例2の安静時12誘導心電図（25 mm/sec，10 mm＝1 mV）
V1誘導に2 mm以下のsaddle-back型ST上昇を認める．
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Ⅰ．は じ め に

特発性心室細動を惹起することで心臓突然死をき

たす病態としてBrugada症候群がある1），2）．Brugada

症候群の特徴的な心電図変化は，右側胸部誘導（V1～

V3）でみられるのが原則であるが，その異なるタイ

プとして，下壁誘導（Ⅱ，Ⅲ，aVF）でJ波を伴うST

上昇を認め，通常のBrugada症候群と同様の臨床像

下壁および側壁誘導でJ波の日内・日差変動を認め，
特発性心室細動による院内突然死をきたした
異型Brugada症候群の1例

阿部敦子＊ 池田隆徳＊ 柚須　悟＊ 中村健太郎＊

石黒晴久＊ 塚田雄大＊ 信太研二＊ 宮山和彦＊

加地英生＊ 四倉正之＊ 吉野秀朗＊

症例は28歳男性．生来健康．突然死の家族歴あり．残業が続いていた週の朝，起

床後に突然倒れ意識消失となる．救急隊が到着した時の心電図で心室細動が記録さ

れたため，直ちに電気的除細動が行われ，当院に搬送された．12誘導心電図では下

壁・左側壁誘導でJ波がみられ，そのJ波は日内・日差変動を示した．心拍変動解析

では迷走神経活動が夜間～早朝で著しく亢進していた．冠攣縮性狭心症を除外する

ため，右冠動脈にアセチルコリンを少量負荷したところ，ST-T変化を伴うことなく

突然に房室ブロックが誘発され，その直後に心室細動が発症した．電気的除細動が

頻回に行われたが，心室細動は停止と再発を繰り返し，35分後にようやく洞調律を

維持した．その10日後に除細動器の植込み術を予定したが，その当日の早朝に再び

心室細動が頻発し，約3時間の心肺蘇生と電気的除細動に反応することなく院内突

然死に至った．剖検では心臓に器質的異常は認められなかった．下壁・左側壁誘導

で記録された J 波と迷走神経活動の亢進が，心室細動の発現に関与した異型

Brugada症候群症例と考えられた．

＊杏林大学医学部第二内科

（〒181-8611 東京都三鷹市新川6-20-2）

A case of atypical Brugada syndrome causing in-hospital sudden death due to idiopathic ventricular fibrillation with diurnal and/or daily

variations of J waves in the inferior and lateral leads
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症　例 日内・日差変動



を呈する病態が報告されており，異型Brugada症候

群とよばれている3）～5）．J波とはQRSの終末部にみ

られるノッチのことであるが，異型Brugada症候群

のみならず，他の特発性心室細動の発現にも関与す

るとされ，下壁誘導あるいは左側壁誘導でみられる

ことが多い6）～9）．Aizawaら7）は，自験例の特発性心

室細動8例中4例でJ波が認められたと報告してお

り，特発性心室細動におけるJ波の検出率は50％程

度と推定される．

Brugada症候群では，ST上昇が変動する症例ほ

ど突然死の危険性が高いと報告されているため10）～12），

下壁誘導あるいは左側壁誘導のJ波の変動を詳細に

解析することは，異型Brugada症候群の予後を推察

するうえでの重要な根拠となる．また，Brugada症

候群での心電図変化は，自律神経活動の変調，特に

迷走神経活動の亢進によってもたらされるため13）～18），

J波の変動と迷走神経活動との関連性を評価するこ

とはリスク層別化における重要な要素となる．

今回我々は，下壁および側壁誘導でJ波の日内・

日差変動を認め，院内突然死の引き金となった心室

細動の発現に，迷走神経活動の亢進が強く関与した

と考えられた異型Brugada症候群の若年齢の1例を

経験したので報告する．

Ⅱ．症　　　例

症例：28歳男性，主訴は突然の意識消失発作であ

る．生来健康であり，めまい発作などを含めて特に

既往症はないが，家族歴として祖父が40歳代で原因

不明の突然死をきたしている．

現病歴：旅行代理店に勤務しており，連日の残業

で疲労と不眠が続いていた週の休日の朝にイベント

が発生した．起床後に食事を摂ろうとして食堂にあ

る椅子に腰かけたところ，突然椅子から崩れ落ち，

意識消失に至った．家族が救急隊を要請したところ，

3分後に先発隊としてポンプ隊が到着した．脈拍が

触知されなかったことから，直ちに心肺蘇生が開始

された．要請から約6分後に救急隊が到着し，その際

に心電図で心室細動が記録された（図1）．直ちに救

急隊によって電気的除細動が施行され，3回目の除

細動で洞調律に復した．その後，杏林大学付属病院

高度救命救急センターに搬送された．

入院時現症：入院時現症としては ，血圧

110/74 mmHg，脈拍68/分，体温36.4℃，意識混濁

（気管挿管直前の状態）であり，胸部所見では心音整，

心雑音なし，腹部には特記すべき所見なし，また神

経学的にも特に所見は認められなかった．

入院時一般検査：血液検査上は肝・腎機能は正常

であり，血清カリウム値（3.9 mEq/L），血清マグネ

シウム値（2.2 mg/dL）とも正常であった．また，胸

部X線写真でも心胸郭比45％で心拡大はなく，肺

うっ血も認められなかった．入院時12誘導心電図で

は，正常洞調律であり，心筋虚血を疑わせるような

ST-T変化はなく，Brugada症候群，QT延長症候群

などを疑わせる心電図変化も認められなかった．し

かし，Ⅱ，Ⅲ，aVF，V5，V6誘導においてQRS部の

終末部に小さなノッチ（J波）が認められた（図2）．

入院後の経過：当院の救命救急センターに入室

後，直ちに気管挿管による呼吸管理が行われた．第
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図1 救急隊によって記録されたモニター心電図記録
心室細動が記録されている．



3病日には意識清明となり抜管された．心室細動に

よる意識消失であったことから，モニター心電図お

よび2度のホルター心電図で持続的に不整脈の評価

がなされたが，入室後は常に正常洞調律が維持され，

不整脈は記録されなかった．第5病日には一般病棟

での管理が可能となり，原疾患の検索のため各種画

像検査が予定された．同時に心室細動再発による心

臓突然死の可能性が模索された．心臓超音波検査で

は左室拡張末期径43 mm，左室駆出率73％と正常

であり，左室の壁運動異常は認められなかった．ま

た，心臓MRI検査においても，明らかな異常は検出

されなかった．リスク層別化因子として，フクダ電

子社製の加算平均心電図計（FDX6521）を用いてtime

domain法により心室遅延電位を評価したところ，f-

QRS 141 msec，RMS40 8.8μV，LAS40 59 msecであ

り，心室遅延電位は陽性であった．同一の心電計を

用いてQT dispersionも自動解析されたが，54 msec

と明らかな延長は認められずQT dispersionは陰性

と判断された．

以下に，本症例で認められた心室細動の原因とそ

の再発を予知するうえで有用な検査結果を示す．

心電図解析

12誘導心電図解析：入院時の12誘導心電図にお

いて，下壁誘導（Ⅱ，Ⅲ，aVF）と側壁誘導（V5，V6）

でQRS終末部にJ波が認められたため，経時的にそ

の変化が観察された．その結果，入院中にみられた

下壁・左側壁誘導のJ波は日差・日内変動を呈した．

図3はⅡ誘導における日差変動の実例である．J波

は著しく増強する日もあれば，逆に消失する日もあ

り，日によって大きく変動した．

24時間ホルター心電図解析：J波の変化をホルター

心電図で評価したところ，日内変動が観察された．

図4はV5誘導（CC5誘導を変更して記録）における日

内変動の実例である．夜間から明け方にかけてJ波

は顕在化し，早朝で最も顕著となった．逆に，起床

後は低下し，朝9時以降ではJ波は完全に消失した．

心拍変動解析：ホルター心電図の24時間記録を用

いて心拍変動が解析された（図5）．副交感（迷走）神

経機能を反映する高周波成分（HF）は24時間を通し

て高値であり，その平均値は954 msec2であった．
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図2 入室時の12誘導心電図
Ⅱ，Ⅲ，aVF，V5，V6誘導でQRS終末部にノッチ（↓：J波）

を認める．

図3 Ⅱ誘導におけるJ波の日差変動
心電図はいずれも午前7時ごろに記録された．第3病日と第

10病日ではJ波の増強が認められ，逆に第5病日にはJ波は

消失している．J波が日によって変動するのがわかる．



特に，夜間（0時）から明け方（7時）にかけての時間

帯では，HFの平均値は1,895 msec2まで上昇した．

逆に，交感神経活動の目安となるLF（低周波成分）

をHFで除した値（LF/HF）は，24時間の平均値では

1.7，0～7時にかけての平均値では1.2であり，夜

間～早朝の時間帯に低下傾向を示した．

アセチルコリン負荷試験

第7病日に冠動脈造影検査が行われた．左右冠動

脈ともに明らかな狭窄はなく，異常所見は認められ

なかった．冠動脈攣縮による心室細動を否定するた

め，アセチルコリン負荷試験が試みられた．まず，

左冠動脈内にアセチルコリンを100μgまで投与し

たが，冠動脈攣縮は認められなかった．次に，右冠

動脈内に初回量である10μgを投与したところ，そ

の直後に冠動脈攣縮，ST-T変化，胸痛を伴うこと

なく，突然に房室ブロックが誘発された（図6）．そ

の7秒後に突然に心室細動が惹起され，意識消失に

至った．直ちに心臓マッサージが開始され，体外か

らの電気的除細動（360 J）が頻回に行われた．しかし，

心室細動はいったん停止するものの繰り返し出現

し，いわゆるelectrical stormの状態を呈した．13回

目の除細動でようやく洞調律を維持した．最終的に

洞調律に回復するまでの時間は35分間であり，その

間は心肺蘇生が絶えず続けられた．心室細動に対す

る薬物治療として，心肺蘇生中にニフェカラントお

よびアミオダロンの静注が行われたが，心室細動の

抑制には無効であった．特記すべき点は，房室ブロッ

クおよび心室細動の直前の12誘導心電図をよく観察

すると，Ⅱ，Ⅲ，aVF誘導でJ波が著しく増強して

いたことである．

突然死までの経過：アセチルコリン負荷試験時に

みられた心室細動により，再び挿管管理となったが，

2日後には抜管可能となり，全身状態も改善傾向と

なった．検査がいくつか予定されていたが，突然死
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図4 24時間ホルター心電図で記録されたV5誘導におけるJ波の日内変動
早朝の6～7時にかけてJ波が増強している．
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図5 24時間の心拍変動解析（周波数領域解析）
全体的に副交感神経活動が亢進しており，特に夜間（0時）～早朝（7時）にかけて著しい．

A mean of 24 hours (9:00～9:00)
・LH : 1601ms2

・HF : 954ms2

・LH/HF : 1.7

A mean of 7 hours (0:00～7:00)
・LH : 2318ms2

・HF : 1895ms2

・LH/HF : 1.2

図6 右冠動脈へのアセチルコリン負荷直後の不整脈の発現
アセチルコリン10μg投与後に虚血性ST上昇を伴うことなく，突然に房室ブロックが誘発され，その直後に心室細動が発

現した．一連の不整脈が発現する直前には，J波が著しく増強している．



のリスクが高いと判断され，その10日後に植込み型

除細動器の手術を予定した．しかし，その当日の早

朝の睡眠中，再び心室細動が出現した．心肺蘇生と

数十回の電気的除細動が約3時間にわたって行われ

たが，正常洞調律に復することなく，院内突然死に

至った．剖検が行われたが心臓には明らかな器質的

異常は認められず，特発性心室細動による心臓突然

死と診断された．異型Brugada症候群の可能性を考

えて，SCN5Aのスクリーニングが行われたが，全

28エクソンで変異は認められなかった．

Ⅲ．考　　　察

1．J波の関与

Brugada症候群は，右側胸部誘導で特徴的なST

上昇を示し，心室細動を惹起することで心臓突然死

をきたす原発性の心電図症候群とされている1），2）．

ST上昇のタイプとしては，coved型とsaddle-back

型があり，coved型のほうが危険性は高く19），心室

細動が発現する直前には波形が増強することが示さ

れている20）．危険性の高い症例では，ST上昇の日内

あるいは日差変動を呈しやすく10）～12），我々はST上

昇の変動はBrugada症候群におけるリスク層別化の

重要な因子であることを報告している12）．

本症例では，ホルター心電図あるいは頻回に記録

された12誘導心電図でV1～V3誘導のST上昇は認め

られず，たび重なる心室細動出現のために，I群抗

不整脈薬を用いた薬物負荷試験による心電図変化を

詳細に検討することはできなかったが，心電図診断

としては通常のBrugada症候群の病態とは明らかに

異なる．しかし，ST上昇の変動をJ波の変動として

置き換えれば，本症例はBrugada症候群に類似して

いる．本症例のJ波は日内あるいは日差変動を呈し，

ときには消失することもあり，この変化は本来の

Brugada症候群のST上昇の変化と類似している．

しかも，初回の心室細動の直後にJ波が記録されて

おり，さらにアセチルコリン負荷直後に心室細動が

誘発された際の12誘導心電図でも，明らかなJ波が

認められており，Brugada症候群におけるST上昇

の変化に類似する．ただし，本症例ではV5，V6の左

側壁誘導でも同様の心電図変化が観察されている点

で異なる．また，これまでの下壁誘導でJ波が記録

された報告では，J波に加えて同じ下壁誘導でST上

昇が認められているが，本症例ではJ波の増強のみ

であった点も異なる．臨床像としては，①若年の男

性であり，②突然死の家族歴があり，③器質的心疾

患がなく，④心室遅延電位が陽性であり21），通常の

Brugada症候群と合致する点が多い．

J波は低体温，血清電解質の異常，心筋虚血で出

現しやすいとされているが，一方で，健常人の約

7％に認められるとの報告もある22）．そのため，決

して珍しい心電図変化とはいえない．しかし，本症

例では心室細動の直前でJ波が増強しており，一連

の心室細動の発現にJ波が強く関与した可能性はき

わめて高いと考える．

2．迷走神経活動の関与

Brugada症候群のST上昇は，自律神経活動の変

調によって生じやすく，特に迷走神経活動の亢進で

増強することが示されている14）～18）．異型Brugada症

候群における特発性心室細動の発現についても，迷

走神経活動の亢進はその大きな要因と考えられている．

本症例での初回の心室細動は起床後，2回目の心

室細動はアセチルコリン負荷時，3回目の心室細動

は除細動器の植込み術を予定していた当日の早朝で

あり，いずれも著しく迷走神経活動が亢進している

状況であった．一般に，迷走神経活動の亢進は，睡

眠中，安静時，飲酒後，満腹時，排尿時などできた

しやすいとされているが，日内変動としては早朝で

最も亢進する．本症例でも，24時間ホルター心電図

を用いた心拍変動解析で，早朝で迷走神経活動の顕

著な亢進が認められた．心室細動が自然に発現した

2回の発作はこの時間帯に認められており，アセチ

ルコリン負荷で房室ブロックと心室細動が誘発され

たが，これも人為的ではあるが迷走神経活動が亢進

した状態である．迷走神経活動の亢進は本症例の不

整脈源性と密接に関連しているものと考えられる．
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Ⅳ．お わ り に

下壁および側壁誘導でJ波の日内・日差変動を認

め，特発性心室細動による院内突然死をきたした異

型Brugada症候群と考えられる若年齢の1例を経験

した．

本症例の心室細動の発現には，迷走神経活動の亢

進によって増強されたJ波が関与したものと考えら

れた．本症例では，家族歴として祖父が壮年期に突

然死をきたしており，SCN5Aのスクリーニングにお

いて変異は認められなかったものの，遺伝子異常が

その基盤にあった可能性もありうると考えられた．
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Ⅰ．は じ め に

Brugada症候群は特徴的な心電図変化と臨床経過

にて診断されることが多く1），心電図変化はBrugada

症候群の診断に非常に重要である．本症候群のST

上昇はcoved型（type 1）とsaddle-back型（type 2

and type 3）に分類されている2）．これらの心電図変

化は固定したものではなく，同一症例でも時間経過

発作時以外で明らかな心電図異常を示さなかった
Brugada症候群の1例

児玉康史＊1 梅谷　健＊1 一木美英＊1 山本君男＊1

藤岡大祐＊1 中村貴光＊1 免出　朗＊1 橘田吉信＊1

吉田裕史＊1 川端健一＊1 高野　一＊1 久木山清貴＊1

小川竜次＊2 長田　満＊2 岩崎　宏＊2 露口直彦＊2

2004年4月9日，夜間，意識消失，四肢硬直で近医救急搬送．Brugada型心電

図を認めた．心室細動（VF）が出現しDCを施行．J波がⅠ，Ⅱ，Ⅲ，aVR，aVF，V4-6
で認められた．典型的なcoved型ST上昇は発作時のみで，30分後にはsaddle-

back型ST上昇，第4病日には健診時と同様の早期再分極様ST上昇となった．J波

は第3病日まで認められた．Coved型ST上昇は日内変動というよりも時間単位で変

動，消失し，J波はその変化に遅れ，その出現は3日間継続した．QT延長は認めら

れなかった．ピルジカイニド負荷でsaddle-back型へのSTの変化は認めたが，ST

はもともと上昇しており，薬物負荷でさらに上昇することはなかった．植込み型除

細動器（ICD）植込み時に行った電気生理学的検査でVFは誘発されなかった．発作時

のみ典型的な心電図を認め，非発作時の心電図，薬物負荷時の心電図からは

Brugada症候群の診断が困難であった．以上よりJ波の遷延は診断の助けになると

考えられた．

＊1山梨大学医学部第二内科

（〒409-3898 山梨県中巨摩郡玉穂町下河東1110）
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A case of Brugada syndrome presenting typical Brugada type electrocardiogram only after ventricular fibrillation
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Keywords ● Brugada症候群
● J波（Osborn wave）
●特発性心室細動
●植込み型除細動器

症　例 日内・日差変動



とともに変動すると報告されているが1），3），どのよ

うな時間経過で変動するかは不明である．今回，

我々は，時間単位で心電図変化をきたし，発作時の

数時間のみで典型的な心電図変化を示したBrugada

症候群の1例を経験したので報告する．また，同時

に観察されたJ波の変動に関しても併せて報告する．

Ⅱ．症　　　例

症例は45歳の男性．両親，同胞，親戚に突然死の

家族歴は有していない．喫煙歴はなく，アルコール

は機会飲酒．生来健康で，健診等で心電図異常を指

摘されたことはなかった．2004年4月より年度はじ

めで仕事の忙しい状態が続いていた．4月8日22時

ごろ，飲み会より帰宅し，入浴後23時過ぎに就寝し

た．4月9日午前3時ごろ，隣で寝ていた妻が本人の

いびきに気づき見ていると，寝返りと同時にベッド

から転落，呼びかけに応答せず目を見開いた状態で

あった．何度か呼びかけると気が付き，起き上がっ

て水を飲んだ後，再び就寝．30分ほどして再びいび

きが聞こえ，同時に目を見開き応答がなかった．呼

びかけにて1～2分で覚醒し，その後ソファーに

座っていたところ，突然に四肢硬直，尿失禁を認め，

意識消失したために，救急車にて近医搬送となった

（4時30分）．この時Brugada型（coved型）心電図と

Ⅱ，Ⅲ，aVFのQRS波形から考えた電気軸が上方軸

の，心室性期外収縮（PVC）を認めた（図1）．ST部分は
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図1 救急搬送時心電図（2004年4月9日4時40分）
心電図記録後に心室細動が認められ，電気的除細動（DC）を施行した．V2誘導でのcoved型のST上昇とⅠ，Ⅱ，Ⅲ，aVF，

aVR，左側胸部誘導でのJ波が特徴であり，時相はcoved型のr’の時相にほぼ一致している．PVC起源はⅡ，Ⅲ，aVFで

上方軸を示す．



V2でcoved型（type 1）を示し，coved型のr’の時相

にほぼ一致して左側胸部誘導，Ⅰ，Ⅱ，Ⅲ，aVF，

aVRで同様のnotch（J波）を認めた．J波の大きさは

先行するRR間隔には依存していなかった．その後，

救急外来で心室細動（VF）を生じ，電気的除細動

（DC）を行った．DC直後の心電図ではcoved型ST

上昇はsaddle-back型のST上昇（type 2 ST上昇）へ

変化した（図2）．DC直後，一過性の心房細動となっ

たが自然に洞調律に復帰した．PVCがトリガーと

なってVFが生じたものと考えてリドカインの投与

を開始，その後PVCは認められなくなり，VFもそ

の後出現しなかった．7時，当院へ救急搬送時の心

電図では，saddle-back型のST上昇とⅡ，Ⅲ，aVF，

V4-6でJ波を認めた（図3）．呼吸音は正常，心雑音は

なく，その他身体所見に特記事項はなかった．胸部

単純X線写真では肺うっ血の所見はなく心胸郭比は

45％であった．心エコーでは左室拡張末期径および

収縮末期径は51 mm，36 mm，左室駆出率は58％，

左室の壁運動は正常であった．4月11日までJ波を

認めたが波高は減高していった．第4病日の4月12

日の心電図は早期再分極様のST上昇を認めるのみ

でJ波は消失，健診時の心電図と同様の所見であっ

た（図4）．以後，心電図変化はとらえられていない．

同日行った加算平均心電図は陰性（QRS＝115 msec，

HFLA ＜ 40μV＝25msec，RMS40＝53μV）．Holter

ECGではQTc 445 msecで延長はなく，明らかな

QT間隔の日内変動も認められなかった．4月14日，

心臓カテーテル検査実施，冠動脈造影検査，左室造

S-4-64 JPN. J. ELECTROCARDIOLOGY Vol. 25 SUPPL. 4 2005

図2 電気的除細動（DC）直後の心電図（2004年4月9日5時16分）
一過性に心房細動になったが，自然に洞調律に回復．DC直後の心電図ではcoved型のST上昇がsaddle-back型に変化

した．V4-6誘導には明瞭なJ波を認める．



影検査で異常はなく，アセチルコリンによる冠攣縮

誘発試験も陰性であった．同日，植込み型除細動器

（ICD）の植込み術を実施．ICDを用いた心臓電気生

理学的検査で2連刺激まで行うもVFは誘発されな

かった．ICD植込み後に行ったピルジカイニドによ

る負荷試験ではST波形の変化は認められたが，ST

上昇はなく陰性であった．2肋間上での誘導でもST

の上昇はcoved型に類似するが典型的な変化を示さ

なかった（図5）．4月23日退院，現在外来通院中で

あるが，1年2ヵ月の経過中VFの出現はなく，coved

型の心電図変化も発作時のみでその後は認められな

かった．

Ⅲ．考　　　察

Brugada症候群の診断基準として，2002年ヨーロッ

パ心臓病学会において，典型的なcoved型のST上

昇を認めないものはBrugada症候群とはせず，典型

的心電図所見と①心室細動の既往，②自然停止する
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図3 当院来院時心電図（2004年4月9日7時02分）
V2，3誘導でsaddle-back型のST上昇が認められ，典型的なcoved型ではなかった．V4-6誘導には明瞭なJ

波を認める．



多形性心室頻拍，③突然死（45歳未満）の家族歴，④

家族にcoved型のST上昇のあるもの，⑤電気生理

学的検査で心室細動の誘発，⑥失神ないし夜間のあ

えぎ様呼吸，これら6項目のいずれかを有する場合

をBrugada症候群と診断し，心電図所見のみのもの

は特発性Brugada型心電図としている．Brugada型

心電図にはcoved型とsaddle-back型のST上昇パ

ターンがあるが，ヨーロッパ心臓病学会ではさらに

3つに分類している．Coved型のSTで2 mm以上の

上昇と2 mm以上のJ波をtype 1，saddle-back型の

STで1 mm以上の上昇と2 mm以上のJ波をtype 2，

saddle-back型のSTで1 mm未満の上昇と2 mm以上

のJ波をtype 3としている2）．このように典型的な

心電図変化はBrugada症候群の診断には必須である

が，本例のように発作1時間後にはtype 1からtype

2の心電図に変化する場合もあり，もし図1の心電

図が記録されていなければ，確定診断に迷う可能性

もある．本例は発作時のみcoved型の心電図変化

（type 1）を示し，1時間以内の経過でsaddle-back型

（type 2）の心電図に変化した．第4病日（4月12日）

には早期再分極様のST上昇を示し，健康診断時の

心電図と同様となった．その後の経過では1度も
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図4 健康診断時の心電図
入院4ヵ月前の心電図．不完全右脚ブロックパターンは明らかではなく，ST上昇は早期再分極のためと思われる．入院後

4日目には，この心電図とほぼ同等の心電図となった．



coved型の心電図は認められなかった．薬物負荷に

おいても典型的な心電図変化は得られなかった．

Brugada症候群のST変化はNa+チャンネル遮断薬

や，副交感神経刺激により増強することが知られて

いる4）．交感神経β受容体遮断，交感神経α受容体刺

激，副交感神経刺激，Ia群抗不整脈薬，過換気で

ST上昇の程度を増強し，交感神経β受容体刺激，交

感神経α受容体遮断，副交感神経遮断，運動負荷で

ST上昇の程度を減じる．本例は薬物使用前で，電

気的除細動後のSTの変化であり，自律神経の急激

な変動が影響したと推測される．

J波に関しては，第3病日（4月11日）まで遷延して

認められた．J波はQRS波とST起始部との間の陽

性波で，Osborn波ともよばれる5）．低体温のほか，

中枢神経障害，脳障害，心停止後の蘇生術中などに

て出現する．Brugada症候群の発作時にも観察され

ると報告されているが6），その時間経過は明らかで

はない．

J波の成因としてAntzelevitchらはBrugada症候

群において右室流出路で心内膜側と心外膜側の心筋

における一過性外向き電流 Itoの差異の違い（心内膜

と心外膜の電気勾配）の変化であるとしている7）．心
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図5 ピルジカイニド負荷試験
負荷前から早期再分極によるST上昇を認めた（図4と同様）．負荷後ST波形の変化は認めるものの，さらなるST上昇は認めなかっ

た（中央）．2肋間上の誘導ではcoved型に類似するが典型的なBrugada型心電図の変化を示さなかった（右側）．



筋細胞活動電位第1相をつくる Itoは，心内膜側心筋

のほうが心外膜側心筋よりも強いため心外膜側では

活動電位時間が短く，心筋細胞の活動電位波形は第

1相から第2相にかけてnotchを形成，spike and

dome波形を描く．Itoの増加によりnotchが著明とな

り，心内膜，心外膜側心筋細胞の活動電位に差を生

じ，J波が増大することとなる．

J波の出現はBrugada症候群に特異的ではないが，

典型的なtype 1のST異常が認められない場合で

あっても本例のように，J波の異常が遷延している

場合がありBrugada症候群の診断の一助になると思

われた．
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Ⅰ．は じ め に

Brugada症候群におけるST-T波形変化はしばし

ば日内および日差変動を示し，予後との関係につい

て注目されている1）～3）．特に，ST-T波形の日内変動

は，一般に自律神経活動の変化によって生じやすく，

その他，代謝的および内分泌的な多因子的要素が関

与していると考えられている3）～7）．一方，Brugada

症候群においては，糖負荷後の血清インスリン値に

12誘導心電図によるBrugada症候群における日内変動
の検討

西崎光弘＊1 宮地浩太郎＊1 藤井洋之＊1 小川亨＊1

菅原真治＊1 足利貴志＊1 山分規義＊1 水澤有香＊2

桜田春水＊2 平岡昌和＊3

【背景】Brugada症候群においては，糖負荷後の血清インスリン値（IRI）に対応してST

偏位が増悪することが知られている．一方，12誘導心電図（ECG）による本疾患にお

ける日内変動と食事との関係についての検討はない．【方法】Brugada症候群17例に

対し，各食前および食後1時間，0時，3時に施行したECGにおけるV1～V3誘導の

ST上昇の変化を検討した．同時に血糖値，IRI，血漿K値を測定した．【結果】17例

中9例（53％）にST波形の日内変動を認め，そのうち朝食後，昼食前，夕食前，夕

食後に変化を認めたのは，それぞれ2例，2例，2例，3例であり，全例0～3時に

かけてST波形変化は改善し，正常化する例も認められた．ST上昇の程度は夕食後

に最も高値を示し，0時および3時で有意に低下し，その関係は血糖値，IRIにおい

ても同様であった．【結語】Brugada症候群におけるST偏位はしばしば日内変動を示

し，その程度は夕方，特に夕食後に強く認められ，真夜中から早朝にかけては軽快

する傾向があった．以上より，Brugada症候群における心室細動の発生時間に関与

する所見と考えられた．
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対応してST偏位が増悪することが知られている8），9）．

しかし，12誘導心電図（ECG）によるBrugada症候群

における日内変動と食事との関係についての検討は

ない．

今回，我々の研究はBrugada症候群における日内

変動について，12誘導ECG記録から検討すること

を目的とした．

Ⅱ．方　　　法

1．対象

Brugada症候群17例（男性17例，平均年齢55±14

歳）を対象として検討した．全例において，V1～V3

誘導でST上昇（≧2 mm）を認め，うち9例は一過性

または持続性のcoved型 ST上昇を呈し，8例は

saddle-back型ST上昇を認めた．後者はNa+チャネ

ル遮断薬負荷試験によって，6例がcoved型に移行

し，2例は2 mm以上のST上昇を呈した．17例中6

例（35％）が症候性であり，4例（23％）に心臓突然死

の家族歴を認めた．また，17例中14例に電気生理

学的検査を施行し，心室プログラム刺激により14例

全例に心室細動が誘発された．また，対象例におい

て糖尿病は認められなかった．

2．12誘導心電図および血糖値，血清インスリン

値，血漿K値の日内測定

患者に検査の説明を十分に行い，同意を得て検査

を施行した．朝食，昼食，夕食の各食前および食後

1時間，0時，3時の各8点において12誘導心電図記

録を行った．また，同時に各8点で血液採取し，血

糖値，血清インスリン値（IRI），血漿K値を測定した．

3．12誘導心電図における日内変動の判定

各心電図記録時において，V1～V3誘導のST波形

が変化した場合を日内変動ありと判定した．つまり，

各点の記録を比較し，ST 上昇の波形が正常，

saddle-back型，coved型より，それぞれ異なった

ST波形に変化した場合を陽性とした．ST上昇の程

度の日内変動を評価するために，V2誘導のJ点にお

けるST上昇度（mm）を測定し，各食事前後および0

時，3時との間で比較検討した．

Ⅲ．結　　　果

1．血漿K値，血糖値，血清インスリン値（IRI）の

日内変動（表1）

表1に示すように，血漿K値は各測定時において

有意な差は認められず，日内変動は示さなかった．

一方，血糖値およびIRIは食後にて有意に上昇し，0

時，3時においては夕食後に比し有意に低値を示し

た．さらに，血糖値に比較し，IRIは食後の上昇お

よび夜間の低下の程度が強く認められた．

2．ST上昇の程度における日内変動

表1に示すように，ST上昇の程度は夕食後に最も

高値（3.4±1.8 mm）を示し，0時および3時で有意に

低下した．しかし，朝食前より再びST上昇の程度

は強くなり，朝食後には一層上昇し，日中から夕食

後にかけて高値を示した．0時および3時のST低下

時ではIRIも同様に低値を示した．

3．ST波形変化の日内変動

実例を示す．図1に57歳男性のBrugada症候群に

おける心電図の日内変動を示す．V1, 2誘導にて，朝

食後ST上昇に伴い，ST波形はsaddle-back型から
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表1 血漿K値，血糖値，血清インスリン値（IRI），ST上昇度の日内変動

＊P＜0.01 vs 食前，＊＊P＜0.05 vs 食前，†P＜0.01 vs 夕食後　§P＜0.05 vs 3時

..朝食前 0..朝食後 0..昼食前 0..昼食後 0..夕食前 0..夕食後 00...0時 00...3時
血漿K値（mEq/l） 4.1±0.4 04.0±0.2 04.1±0.3 04.0±0.3 04.1±0.3 00.4±0.4 04.3±0.5 04.1±0.2
血糖値（mg/dl） .98±9 .132±35＊ .110±28 .126±20＊＊ .107±24 .147±32＊ .107±23† .101±10†

IRI（μU/ml） 0.6±2 0.47±32＊ 0.20±16 0.37±27＊＊ 0.14±18 0.48±38＊ 0.10±13† 00.6±3†

ST上昇度（V2） 2.9±1.4§ 03.1±1.4 03.1±1.7 03.0±1.6 03.3±1.9 03.4±1.8 02.7±1.4† 02.5±1.3†



coved型に移行し，その波形は日中から夕食後まで

持続し，夕食後にてcoved型の変化はやや強く認め

られた．しかし，0時，3時にはST上昇の程度は弱

くなり，saddle-back型ST上昇に戻った．図2に47

歳男性のBrugada症候群の症例を示す．V1～V3誘

導において，昼食前よりsaddle-back型からcoved型

ST上昇に変化し，ST上昇の程度は夕食前で最も強

く認められた．しかし，0時，3時にはST上昇の程

度は弱くなり，saddle-back型のST波形に戻り，朝

食前のST上昇へ移行した．図1の症例とは異なっ

たST波形の日内変動を示した．

図3に17例全例のST上昇波形の日内変動を示す．

17例中9例（53％）にST波形の日内変動を認めた．

そのうち朝食後，昼食前，夕食前，夕食後に変化を

認めたのは，それぞれ2例，2例，2例，3例であり，

全例0～3時にかけてST上昇波形の変化は改善し，

正常化する例も認められた．

Ⅳ．考　　　案

今回の検討より，Brugada症候群におけるST上

昇の程度および波形はしばしば日内変動を示し，そ

の変化は夕方，特に夕食後に強く認められ，逆に真
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図1 57歳男性のBrugada症候群における心電図の日内変動
朝食後にV1，2誘導で，ST上昇およびsaddle-back型からcoved型のST波形変化を認め（矢印），波形変化は日中か

ら夕食後まで持続し，夕食後にてcoved型の変化は強く認められた．0時，3時にはST波形はsaddle-back型に戻

った（矢印）．



夜中から早朝かけては軽快する傾向であった．本疾

患ではST上昇の程度やST波形変化が強いほど，心

室性不整脈の発生基質となる脱分極および再分極異

常を反映し，心室細動の発生に関与すると考えられ

ている10），11）．つまり，このようなST偏位の日内変

動は心室細動の発生時間に関連する可能性が考えら

れた．

しかし，Brugada症候群における心室細動の発症

はICDの作動状況より，真夜中から早朝までの迷走

神経活動が亢進した就寝中の時間帯に好発すると報

告されている6）．これは，本疾患の病態において，

就寝中では迷走神経活動亢進に伴って徐脈が生じる

ことが増悪因子となると考えられている3），5）．一方，

夕方から真夜中にかけても，心室細動が発症する頻

度が高いという報告もあり，必ずしも就寝中にのみ

出現するとは限られてはいない3），7）．今回の我々の
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朝食前 朝食後 昼食前 昼食後 

夕食前 夕食後 0時 3時 

V1

V2

V3

図2 47歳男性のBrugada症候群における心電図の日内変動
V1～V3誘導で，昼食前よりsaddle-back型からcoved型のST波形変化を認め，ST上昇の程度は夕食前で最も増強した

（矢印）．0時，3時にはST波形はsaddle-back型に戻り，ST上昇の程度も減弱した（矢印）．
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図3 17例全例のBrugada症候群におけるST上昇
波形の日内変動

ST波形変化（＋）：9/17例（53%）



検討においても，ST偏位の出現は夕食後に高率に

認められ，むしろ夜間就寝中には軽快しており，迷

走神経活動の亢進を反映したとは考えにくい．

我々はBrugada症候群において，経口ブドウ糖負

荷試験で，糖負荷後の血清インスリン値の上昇に対

応してST偏位が増悪することを報告してきた8），9）．

これらの結果より，経口ブドウ糖負荷と同様に食事

の負荷によってもST偏位が増悪することが推測さ

れる．しかし，本研究では，必ずしも朝食や昼食に

よる食事負荷はST偏位に影響を及ぼさず，夕食後

においてのみST偏位が増悪し，ST上昇の程度も有

意に増強した．夕食後における血糖値および血清イ

ンスリン値が最も高値を示したことから，経口ブド

ウ糖負荷と同様に，夕食による食事負荷がST偏位

を増強した可能性も考えられる．また，血漿K値は

有意な日内変動を示さなかったが，他の体液的変化

や自律神経活動の変化もST偏位に密接に関与した

とも推測される．さらに，真夜中から早朝において，

迷走神経活動が亢進しているにもかかわらず，ST

偏位が改善していることより，就寝中に好発する心

室細動の発生機序において，自律神経活動の変化の

みが関与したとは考えにくい．以上より，Brugada

症候群におけるST偏位はしばしば日内変動を示し，

その成因の解明にはより一層の検討が必要と考えら

れた．
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【目的】12誘導ホルター心電図（12HDCG）を用い，

Brugada症候群の前胸部ST変動による突然死リス

クの層別化の可能性を検討した．

【方法】Brugada 型心電図を示す 11 例に対し，

12HDCGを施行し，1時間ごとのST高を測定した．

V1-V3誘導の平均ST高，ST高の最大・最小の差，

ST高の変動をBrugada型心電図症例11例のうち，

持続性心室性不整脈の既往がある3例（E群）とその

他の8例（Non-E群）に分け，比較検討した．

【結果】E群のV2誘導でのみ平均ST高（55.4±23.2 vs

30.4±12.2），ST高の最大・最小の差（58.3±27.5 vs

20.0±14.0），ST高の変動（16.2±7.8 vs 6.5±4.5）は

Non-E群に比べ有意な差を認めた（単位×100mV，

各々p<0.05）．

【結論】12HDCGは24時間のBrugada症候群におけ

る前胸部誘導のST高を評価可能であり，STの変動

が致死性不整脈発生の予知因子になる可能性が示唆

された．

日内・日差変動

12誘導ホルター心電図によるBrugada症候群の日内ST変動の検討

渡辺則和＊ 小林洋一＊ 伊藤啓之＊ 小貫龍也＊ 三好史人＊ 河村光晴＊ 劉　俊昌＊ 浅野　拓＊
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Ⅰ．は じ め に

Brugada症候群におけるVF発作や突然死は，他の

器質的心疾患に伴う心室不整脈と異なり主に夜間，

安静時に多く迷走神経活動との関連が示唆されてい

る1），2）．一方，Brugada症候群におけるVF発作は特

徴的なST上昇と関連するが，このST上昇には日内

Brugada症候群におけるST上昇の日内変動とVF発作
―単極誘導ホルター心電図による検討―

水牧功一＊ 藤木　明＊ 阪部優夫＊ 西田邦洋＊

常田孝幸＊ 菅生昌高＊ 長沢秀彦＊ 井上　博＊

【目的】Brugada症候群のST上昇の日内変動を単極誘導ホルター心電図を用いて検討

し，VF自然発作の出現時間と比較検討した．【方法】Brugada症候群の男性25例を

対象とした．有症候例（n＝8）と電気生理検査でVFが誘発された無症候例（n＝3）を

VF（＋）群，それ以外の無症候例（n＝14）をVF（－）群とした．単極2誘導（V1，V2）

ホルター心電図を記録し，1心拍ごとにJ点から40 msecのSTレベル（mm）を測定

した．また有症候群のVF，失神の自然発作の各時間帯の頻度を検討した．【結果】①

ST上昇の増強（ΔST≧1.5 mm/20分間）がみられた24時間の総数はVF（＋）群が

VF（－）群より有意に多く（5.5±2.2 vs 2.3±2.4回，p＜0.01），各時間帯のST

上昇の回数はVF（＋），VF（－）群ともに18～24時が最も多かった（2.0±1.5，

1.6±1.6回）．②V2誘導のSTレベル（mm）の各時間帯の平均値はVF（＋），VF（－）

群ともに18～24時が最も高かった（2.7±1.4，1.9±0.9）．③有症候群のVF，

失神における計26回の自然発作の0～6，6～12，12～18，18～24時の各時

間帯の頻度は8，2，1，15回と18～24時が最も多かった．【総括】Brugada症候

群ではST上昇の日内変動がみられたが，その変動はVF（＋）群がVF（－）群より大で

あった．Brugada症候群におけるSTの自然変動とST上昇の程度は18～24時に最

も大きくなり，VFの自然発作との関連が示唆された．
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変動，日差変動が認められることが指摘されている3）～6）．

迷走神経作動薬でST上昇が増強し交感神経β受容体

刺激薬で減弱すること3）～5），および単極誘導ホルター

心電図を用いた我々の検討で日常生活でのST上昇の

増強に迷走神経活動が関与することが示され6），ST

上昇の日内変動に自律神経活動が関与すると考えら

れる．しかしながら，Brugada症候群における日常

生活でのST上昇とVF発作の関係については詳細に

は検討されていない．そこで，今回単極誘導ホル

ター心電図6）を用いこれらの関係について検討した．

Ⅱ．対象と方法

明らかな器質的心疾患がなく安静時心電図におい

てV1-V3誘導で2.0 mm以上のcoved型ST上昇（typeⅠ

ST上昇）を認める7）か，安静時saddle-back型ST上昇

を呈しピルジカイニド（1 mg/kg）負荷後にV1-V3誘導

でtypeⅠST上昇を認める7）男性25例を対象とした．

VFや失神発作の既往のある有症候例は8例（36～53

歳）で，VFや失神発作の既往のない無症候例は17例，

このうち突然死の家族歴を有するものは有症候，無

症候例それぞれ1例ずつであった．有症候例8例と無

症候例のうち電気生理検査でVFが誘発された3例を

VF（＋）群，VFが誘発されない無症候例14例をVF

（－）群とした．

全例無投薬下で単極2誘導（V1，V2）の24時間ホル

ター心電図を記録しホルター心電図解析システム

（SCM-6000，フクダ電子）で1心拍ごとにJ点から

40 msecのSTレベルを測定して，20分間でΔST≧

1.5 mmのST上昇の増強がみられる6）回数，ST上昇

の自然変動の程度，1時間ごとのSTレベルの平均値

を算出した．また，有症候群におけるVF（失神）の

自然発作の頻度を各時間ごとに集計した．

Ⅲ．結　　　果

V2誘導でST上昇の増強（ΔST≧1.5 mm/20分間）

がみられた24時間の総数はVF（＋）群がVF（－）群

より有意に多く（5.5±2.2 vs 2.3±2.4回，p＜0.01），

ST上昇の自然変動（増強）の程度（ΔST）もVF（＋）

群がVF（－）群より有意に大（2.1± 0.2 vs 1.8±

0.2 mm，p＜0.05）であった（図1）．ST上昇の増強

（ΔST≧1.5 mm/20分間）の回数を各6時間ごとに集

計した（図2）．その結果，ST上昇の増強はVF（＋），
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図1 ST上昇（V2）の増強（ΔST≧1.5 mm/20分間）がみられた24時間の総数とST上昇の
変動（増強）の程度（ΔST）

左：ST上昇の増強はVF（＋）群がVF（－）群より有意に多く（5.5±2.2 vs 2.3±2.4回，p＜0.01）．

右：ΔSTもVF（＋）群がVF（－）群より有意に大（2.1±0.2 vs 1.8±0.2 mm，p＜0.05）であった．



VF（－）両群で18～ 24時が最も多く（2.0± 1.5，

1.6±1.6回），VF（＋）で0～6時（1.0±0.8回），VF

（－）群で6～12時（0.5±0.8回）が最も少なかった．

VF（＋），VF（－）両群のV2誘導でのSTレベル
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図2 各6時間ごとのST上昇（V2）の増強（ΔST≧1.5 mm/20分間）の回数
ST上昇の増強はVF（＋），VF（－）両群とも18～24時が最も多く（2.0±1.5，1.6±1.6回），VF（＋）で0～6

時（1.0±0.8回），VF（－）群で6～12時（0.5±0.8回）が最も少なかった（#p<0.01 vs 0～6時，＊p<0.01 vs 

6～12時）．

図3 VF（＋），VF（－）両群のSTレベル（V2，mm）の各1時間ごとの平均値
VF（＋）群では12時以降STレベルが徐々に上昇し18～23時の間，高値が持続した．一方VF（－）群では

STの変動は小さかった．（＊p＜0.1，#p＜0.05 vs Group VF（－））



（mm）の各時間の平均値を図3に示した．VF（＋）

群では12時以降，STレベルが徐々に上昇し18～23

時の間，高値が持続した．一方VF（－）群ではSTの

変動は小さかった．有症候群のVFの自然発作や失

神発作の時間帯を各時間ごとに図4に，またVF（＋），

VF（－）両群の6時間ごとのSTレベル（V2）の平均値

と有症候群の6時間ごとのVF（失神）発作の頻度を

対比して図5に示した．有症候群のVF（失神）発作

の58％（15/26）は18～24時に，31％（8/26）は0～6

時に認められた．6時間ごとのSTレベルの平均値は

VF（＋），VF（－）両群とも18～24時が最も高く

（2.7±1.4，1.9±0.9 mm），有症候群のVF（失神）発

作の頻度が最も多かった時間帯と一致しており，

Brugada症候群におけるST上昇の自然変動とVF発

作との関連が示唆された．

Ⅳ．考　　　察

Brugada症候群では特徴的なST上昇とVF発作と

の関連が示され3）～5），8）～10），このST上昇には日内変

動，日差変動が認められる 3）～6）．しかしながら，

Brugada症候群におけるST上昇の日内変動につい

て，連続的に検討した報告はこれまではみられなかっ

た．最近，我々は単極誘導ホルター心電図を用い

Brugada症候群における日常生活でのST上昇の日

内変動を24時間連続的に検討し6），今回の研究でも

同様にV1，V2の単極誘導ホルター心電図でST上昇

の日内変動を検討した．その結果，Brugada症候群

では右側胸部誘導でのST上昇の日内変動が頻回に

認められ，その頻度やST変動の程度はVF（＋）群が

VF（－）群より大であった．すなわち，VFを有する

Brugada症候群ではST上昇の日内変動が大きくか

つ頻回に認められ，VF発作との関連が示唆された．

これらのST上昇の機序については，右室流出路

の心外膜細胞活動電位における一過性外向き電流（Ito）

の増大，あるいはNa+電流（INa）またはCa2+電流（ICa）

の減少によるphase 1のnotchの増大とdomeの消失

が関与するという11），12）．そして，VFは近接する心

外膜細胞間での不均一な dome の消失に基づく

phase 2 reenryがその機序と考えられている11），12）．

Brugada症候群におけるVF発作や突然死は，他

の器質的心疾患に伴う心室不整脈と異なり主に夜

間，安静時に多く迷走神経活動との関連が示唆され
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図4 有症候群のVF自然発作や失神発作の発症時間



ている1），2）．一方，迷走神経作動薬でST上昇が増強

し交感神経β受容体刺激薬で減弱すること3）～5），お

よび単極誘導ホルター心電図を用いた我々の検討で

日常生活でのST上昇の増強に迷走神経活動が関与

する6）ことが示され，ST上昇の日内変動に自律神経

活動が関与すると考えられる．すなわち，Brugada

症候群では夜間や睡眠中にST上昇が増強しVF発作

に繋がる可能性が考えられる．しかしながら，

Brugada症候群における日常生活でのST上昇の日

内変動とVF発作の関係についての詳細な検討はな

かった．今回の単極誘導ホルター心電図を用いた検

討では，各6時間ごとのST上昇の回数はVF（＋），

VF（－）群ともに18～24時が最も多く，V2誘導の

STレベル（mm）の各時間帯の平均値も両群ともに

18～24時が最も高かった．一方，有症候群のVF発

作の各時間帯の頻度も18～24時に最も多く，ST上

昇の増強とVF発作の関係が示唆された．迷走神経

活動の亢進がST上昇やVF発作に関与するならば，

最も迷走神経の緊張が高い0～6時にSTが最も上昇

し，VF発作の頻度が多くなると考えられる．実際

にICDに記録されたVF発作が0～6時に最多であっ

たという報告1）がある一方，今回の結果と同様にVF

発作は0～6時より18～24時のほうが多かったとす

る報告13）もある．これらの差異の原因は明らかでは

ないが，Brugada症候群での非蘇生例の検討は困難

であり，夜間就寝中のVF発作による突然死例が含

まれていないことが結果に影響している可能性はあ

る．また，今回の研究ではホルター心電図は最後の

VF発作から7.7±6.4（3～21）週間後の記録であり，

必ずしも発作時のST上昇を反映していないことが

考えられる．

Brugada症候群でグルコース負荷試験や食後に

ST上昇の増強がみられることから，インスリンと

ST上昇の日内変動の関係が示唆されている14）．今回

の研究での18～24時のST上昇に夕食後のインスリ

ン上昇が関与する可能性が考えられるが，朝食後や
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図5 VF（＋），VF（－）両群の6時間ごとのSTレベル（V2）の平均値と有症候群の6時間ごと
のVF（失神）発作の頻度

左：6時間ごとのSTレベルの平均値はVF（＋），VF（－）両群とも18～24時が最も高く（2.7±1.4，1.9±

0.9 mm），6～12時が最も低かった（1.8±1.1，1.6±0.7 mm）．

右：有症候群のVF（失神）発作の58％（15/26）は18～24時に，31％（8/26）は0～6時に認められた．（＊p＜

0.01 vs 6～12時，＃p＜0.01 vs 12～18時）



昼食後の時間帯ではST上昇との関係は明らかでは

なかった．

Ⅴ．お わ り に

Brugada症候群ではST上昇の日内変動がみられ

たが，その変動はVF（＋）群がVF（－）群より大で

あった．Brugada症候群におけるSTの自然変動と

ST上昇の程度は18～24時に最も大きくなり，VF

の自然発作との関連が示唆された．
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Ⅰ．は じ め に

心室遅延電位（LP：late potential）は心室局所の伝

導遅延を反映し，心室細動（VF）や心室頻拍（VT）な

どの致死性不整脈の独立した因子となる．特に虚血

性心疾患1）やBrugada症候群2）において，その予後評

Brugada症候群における心室遅延電位変動率と不整脈
誘発性との関連

吉岡公一郎＊ 網野真理＊ 松崎　淳＊ 神田茂孝＊

竹内博樹＊ 笠井智司＊ 出口喜昭＊ 田邉晃久＊

心室遅延電位（LP：late potential）は致死的不整脈の独立した予後規定因子であり，

Brugada症候群において有用性が高いとされている．【目的】我々はLP連続記録が可

能なホルター心電計を用い，Brugada症候群の経時的LP変化について検討した．

【対象・方法】Brugada型心電図の男性17例．ELA Medical社製ホルター心電計を

用い，記録時間は①ピルジカイニド負荷試験（SUN）を施行し，その静注前後2時間

までと，②夜間就寝時は午後9時から午前3時までの連続6時間とした．測定はハイ

レゾリューション（HR：2.5μV，1,000 Hz）記録により，心電図でQRSを200回

加算平均した後，20分ごとにf-QRS，RMS40，LAS40を計測し2項目以上の陽性基

準を満たす場合を陽性とした．また，同時に心拍変動解析を行いLF，HF，LF/HFを

求めた．【成績】SUNにより12例で0.5 mV以上のcoved型ST上昇およびLP指標

の陽性変化を認めた．夜間LPの変動程度により25％以上を変動群（L群：7例），

25％未満を軽度変動群（S群：5例）とし，SUN陰性例5例は5％以内の変動であっ

た．L群は5例で電気生理学検査によりVFが誘発されたが，S群では全例で誘発さ

れなかった．変動の誘因として3例はHR減少によりLP増悪がみられたが，夜間の

心拍変動とLP指標の間には有意な関連は認められなかった．【結論】Brugada症候群

におけるLPの変動には複数の要因が関与していると考えられるが，夜間のLP変動

の増大はVF誘発性と関連する可能性が示唆される．

＊東海大学医学部内科系循環器内科

（〒259-1193 神奈川県伊勢原市下糟屋143）

Correlation between LP fluctuation rates and VF vulnerability in Brugada syndrome
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価における有用性は高いとされている．標準12誘導

心電図を用いた単回加算平均心電図では，3項目中2

項目以上が陽性基準を満たす場合にLP陽性と判定

している．

ホルター心電図を用いた場合，長時間記録による

QRS波形の加算が可能となるため加算平均心電図の

経時的な変化についての追跡が可能となる．しかし，

これまでのホルター心電計はテープを使用していた

ためノイズレベルが高く，たとえ加算回数を増加さ

せてもノイズレベルの減少は限定的であり，解析に

耐えうる記録を得ることは困難であった3），4）．近年，

デジタルホルター心電計の開発により高分解能を有

し，ノイズレベルのきわめて低い加算心電図が記録

可能となった（図1）．今回我々はLPをフランク誘導

の電極位置における加算平均心電図法で評価し，指

標としてはfiltered-QRS（f-QRS），root mean square

amplitude of the last 40 msec（RMS40），low

amplitude signal duration under 40 μV（LAS40）を用

いた．

Ⅱ．Brugada症候群と心室遅延電位

Brugada症候群は日本をはじめとする東南アジア

で多くみられる疾患であり，突然死を引き起こすい

わゆる“ポックリ病”の原因の一つと考えられている．

12誘導心電図においてV1，V2誘導に特徴的なR’を

伴うST上昇を示し，男女比では圧倒的に男性に多

い．夜間は迷走神経緊張の増強により病態が増悪す

るためVFや多形性心室頻拍に移行し，失神および

急死に至ると考えられている．疾患の原因として心

筋のNa＋チャネル異常があり，遺伝的な素因が指摘

されているため，親族に原因不明の心臓突然死歴が

ある場合は注意を要する．

しかしながら健診において，Brugada型心電図に

遭遇する機会は必ずしも少なくなく，1,000人当たり

1～3人程度の割合で観察される．このため症状の

有無や家族歴により，失神もしくはVFの既往のあ

る有症候性Brugada症候群と，典型的な心電図波形

を呈するが症状がなく遺伝的な素因を有していない
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図1 同一患者における体表面加算心電図とホルター加算心電図の比較



無症候性Brugada症候群の2つのタイプに分けられ

ている．経過中に無症候性が有症候性に変化する可

能性があるが，その予後について有用な指標がない

のが現状である．

有症候性Brudaga症候群ではLPが陽性となる症

例が多いことが指摘されているが5），6），一方で，有

症候/無症候性ともにLPの陽性率は変わらないとの

報告もあり7），従来の任意安静時における単回LPの

評価では限界があると言わざるをえない．また心電

波形ではR’に続くST上昇において，同一症例のな

かでcoved型からsaddle-back型への変化を観察する

ことが少なくない．こうした変化は，Brugada症候

群が自律神経，ホルモンなどにより機能的な影響を

受ける可能性が大きいことを示唆している．すなわ

ちLPにおいてもST変化同様の変動を呈することが

予測される．以前，我々はLP連続記録が可能なホ

ルター心電計を用い，Brugada症候群のLPが日内

変動することを報告した．本研究ではBrugada症候

群におけるLPの変動幅とVF誘発性との関連および

心拍変動との相関について検討した．

Ⅲ．対象と方法

対象は標準12誘導心電図でV1，V2誘導に典型的

なBrugada型心電図を呈した17例（平均年齢：57±

10歳，性別：全例男性）．記録器は高時間分解能シ

ネフラッシュデジタルホルター心電計（ELA Medical

社製：2.5μV，1,000 Hz）を用い，胸部X，Y，Z誘

導（フランク誘導）にて加算心電図を記録した．記録

時間は全例でIc群抗不整脈薬ピルジカイニド（1mg/kg）

負荷試験を施行し，①ピルジカイニド静注前と静注

後2時間まで，ならびに②同日の夜間就寝時午後9

時から連続6時間とした．Z誘導ではR’を伴うST

成分の形状変化を検討した．自動加算平均心電図は

フランク誘導のQRS波を20分ごとに200回加算し，

ノイズレベル0.8μV以下を採用した．LPの指標とし

てf-QRS，RMS40，LAS40を計測し，経時的にLPを

評価するための新しい基準として以下のように独自

の基準で簡易的にスコア化した．

0 point 1 point 2 point

1）f-QRS（msec） ≦110 111～130 131≦

2）RMS 40msec（μV） ≧025 024～15 014≧

3）LAS 40μV（msec） ≦032 033～40 041≦

各指標を合計すると最低0点から最高6点となり，

スコアを5分ごとに求めてその経時的変動を観察し

た．心拍変動解析はHF，LF成分についてLP同様

に5分間隔で解析を行い，LPの各指標との関連を検

討した．

Ⅳ．結　　　果

ピルジカイニド静注でV1誘導のR’を伴うST上昇

の増大あるいはsaddle-back型からcoved型に形状が

変化した，いわゆる増悪型は対象17例中12例であっ

た．ピルジカイニド負荷試験陽性12例における夜間

睡眠中の加算平均心電図の連続記録の検討では，LP

の各指標から求めたLPスコアが経時的に大きく変

動する群と，変動が小さくほぼ一定の群に大別され

た．LPスコアが経過中で最大になる値と最小にな

る値の差を変動幅と定義すると①最大値と最小値の

差が25％以上の群は7例であった（Large：L群）．

一方，②25％未満の群は5例であった（Small：S群）．

L群ではピルジカイニド静注以前よりLP陽性であっ

たものが3例あり，残り4例は静注後に陰性から陽

性に変化した．また，L群ではピルジカイニド静注

同日の夜間睡眠中もLPの各指標が各々陽性から陰

性ないしは，陰性から陽性への変化を示した（4/7例）．

一方，S群ではLP指標のうちf-QRSならびにLAS40

はピルジカイニド静注前後で陰性から陽性への変化

を認めたが，RMS40は負荷前より陽性を呈すること

が多かった（4/5例）．睡眠中は各指標とも陽性が持

続し，陽性 ― 陰性間の変換は減少もしくは消失した

（5/5例）．以下にLPスコアが経時的に大きく変動し

た1症例を呈示する．

症例

64歳　男性

主訴：心肺停止

現病歴：生来健康．2004年11月24日夕食中，突
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然意識消失したため家人が救急車を要請．救急隊到

着時モニター上にVFが認められたため，直ちに心

肺蘇生術（CPR）が施行された．当院到着後VFに対

して電気的除細動を計5回施行後，CPR開始から約

40分経過の後心拍再開し入院となった．

既往歴：特記すべきことなし．

家族歴：突然死歴なし．

本症例のピルジカイニド静注前後のLPスコアを

示す（図2）．ピルジカイニド静注前ではLPの変動は

少なく安定しているが，静注後は変動を呈し，その

影響が夜間睡眠時にまで及ぶ変動を示している．

Ⅴ．考　　察

ピルジカイニド負荷試験陽性12例における電気生

理学検査は右室流出路および心尖部より3連早期刺

激を行うもので，L群において7例中5例でVFが誘

発され，残り2例では誘発されなかった．ただし，

この2例中1例は後に特発性のVFが記録された．一

方，S群5例ではVFは1例も誘発されなかった．

同一患者における心拍変動解析を行い，自律神経

系の変動との関連について検討を行った．HF，LF

ともにLPの各指標との明らかな相関は認められなかっ

た．しかし，RR間隔に注目してみるとLPの改善は

RR間隔の短縮と一致し，LPの増悪はRR間隔の延

長と一致する症例が3例認められた．これよりLPの

変動には一部自律神経系の関与が示唆されるが，ホ

ルモン分泌を含めた他因子の複合的な要因で規定さ

れている可能性が考えられた．

従来の標準12誘導心電図による単回LPでは，

Brugada症候群のように機能的な不整脈基質が変化

する疾患の重症度を評価するには不十分であり，ま

た夜間変動の観察は不可能であった．これに対して，

ホルター心電図における経時的な検討では潜在的な

不整脈基質の変動程度を評価できることから，今後

は薬効評価や予後評価に対しても重要な評価法とな

りうる可能性が期待される．

Brugada症候群におけるLPの変動には複数の要

因が関与していると考えられるが，夜間のLP変動

の増大はVF誘発性と関連する可能性が示唆される．
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A

B

ピルジカイニド静注前 

ピルジカイニド静注後 

図2 64歳男性のピルジカイニド静注前後におけるLPスコア
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