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Ⅰ．はじめに

Brugada症候群は器質的心疾患を有さないが，12

誘導心電図で右側胸部誘導における右脚ブロックパ
ターンとST上昇を引き起こすことを特徴とし，心
室細動（VF）による突然死の原因となる疾患である．
Brugada症候群における不整脈や失神，心電図変化
の出現には自律神経と関係した日内変動の存在が知

られている1）．一方，神経調節性失神（NMS）は，異
常な，または過剰な迷走神経反射を反映して起きる
失神である．今回われわれはBrugada症候群に
NMSを合併した7症例につき検討した．

Ⅱ．対象と方法

対象は失神を主訴に当院を受診し，Brugada症候
群と診断された16症例のうち，Head-up tilt（HUT）
試験陽性の7症例である．全例が男性で，平均年齢
は47±8歳であった．循環器疾患の既往や突然死な
どの家族歴はいずれにも認めなかった．

Brugada症候群の診断は臨床症状に加え，12誘導
心電図，ピルジカイニド負荷試験，電気生理学的検
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査（EPS）にて行った．ピルジカイニド負荷試験は
0.1mg/kg/分で持続点滴し，1分ごとに心電図を記
録した．HUTは10分間の安静仰臥位後，テーブル
角度70度で30分間行い，所見を認めない場合はイ
ソプロテレノール負荷（0.01～0.03μg/分）下でテー
ブル角度70度で20分間の追加試験を行った．失神
が誘発されれば陽性とした．

Ⅲ．結 果

来院の契機となった失神の状況を表1に示す．3

例で失神の既往を認め，残り4例は今回が初めてで
あった．失神時の状況は，食事中が2例，その他は
睡眠中，排尿後，性交後，創部洗浄中，自宅安静時
と様々であった．NMSに特徴的な長時間の立位姿
勢を伴う例は認めなかった．
各症例の検査結果を表2に示す．全例，胸部X線

および血液検査では異常を認めなかった．また，全
例，心臓超音波検査でも心機能異常や器質的心疾患
の所見を認めなかった．12誘導心電図では，第4肋
間または第3肋間の右側胸部誘導において saddle 

back型のST上昇を全例に認めた．症例6，7の2例
で日内変動においてcoved型のST上昇も認めた．
ピルジカイニド負荷試験は平均19.5±8mg（12～
25mg）投与した時点で，全例において右側胸部誘導
に2mm以上のST上昇とsaddle back型からcoved型
への変化を認めたが，心室不整脈の出現は認めな
かった．HUTでは全例にNMSが誘発され，混合型

が3例，血管抑制型が4例で，4例（症例1～ 4）がイ
ソプロテレノール負荷下での誘発であった．NMS

誘発直後に記録した12誘導心電図では，右側胸部
誘導でのST上昇の増強やcoved型への変化などは
特に認めなかった．心室遅延電位（late potential）は
5例が陽性であり，RMS40陽性が共通していた．同
意の得られた6例に対しEPSを施行し，全例右室心
尖部からのプログラム期外刺激にて，イソプロテレ
ノール負荷なしでVFが誘発された．患者と相談の
うえ，VFが誘発された6例全例に植込み型除細動
器（ICD）植込み術を施行した．

Ⅳ．考 察

Brugada症候群とNMSはともに自律神経の変動
と密接な関係があることが知られており，特に迷走
神経活性亢進と関与が深い2）．NMSは様々な刺激か
ら引き起こされる迷走神経の異常な，または過剰な
反応による徐脈・心停止や，血管拡張の結果起こる
失神と特徴づけられる2）．一方Brugada症候群では，
日常生活における迷走神経活性の亢進に伴った自然
変動程度のST上昇が報告されている3）．これはアセ
チルコリン負荷により，Ito，IK，ICaといったイオン
電流が影響を受けて，心外膜側細胞の活動電位の
ドーム形成が消失することが原因と考えられてい
る4）．実際，不整脈が発生しやすい時間帯も副交感
神経の緊張する夜間睡眠中や安静時である．副交感
神経の緊張のみならず，同時に生じる徐脈が Itoを

表1　患者背景

症例1 症例2 症例3 症例4 症例5 症例6 症例7

年齢 23歳 65歳 65歳 36歳 27歳 57歳 54歳

性別 男性

家族歴 突然死なし

失神の
既往 なし なし 20歳 20歳

29歳 なし なし 53歳

今回の失神
の状況

創部洗
浄中 夕食中 自宅で

早朝
夜間排
尿後 夕食中 睡眠中 性交後

処置 CPR CPR 自然
回復

自然
回復

DC
300J

DC
300J

自然
回復

表2　検査結果

症例1 症例2 症例3 症例4 症例5 症例6 症例7

心室遅延
電位 陰性

陽性
［QRSd/
RMS40］

陽性
［RMS40/
LAS40］

陰性

陽性
［RMS40/
LAS40/
QRSd］

陽性
［RMS40/
LAS40］

陽性
［RMS40/
LAS40/
QRSd］

ピルジカ
イニド
負荷試験

25mg 25mg 25mg 13mg 25mg 12mg 12mg

saddle back type → coved type ST 上昇

電気生理
学的検査 VF誘発 未施行 VF誘発 VF誘発 VF誘発 VF誘発 VF誘発

Upright tilt
table test Type 3 Type 3 Type 1 Type 3 Type 1 Type 3 Type 1
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活性化し，心外膜側細胞のnotchが深くなることで，
ST上昇が顕著になると考えられている．

Brugada症候群とNMSとの合併はいくつか報告
されている．Yokokawaら5）は type 1心電図を示す
Brugada症候群患者34人中12人（35％）で，同じく
Letsasら6）は8人中3人（38％）でHUT陽性であった
と報告している．Yokokawaらはさらに，HUT陽性
群と陰性群との間で年齢や突然死の家族歴，EPSで
のVFの誘発率などに差はなかったと報告してい
る．今回のわれわれの検討では，16例のBrugada

症候群患者のうち7例（44％）はHUT陽性であった．
ほかの報告と比べややHUT陽性率が高い傾向に
あったが，これは全例失神を主訴に来院し，
Brugada症候群と診断された症例を対象としたこと
が一因と思われた．

Brugada症候群では有症候例の約20％に突然死の
家族歴があり，1998年にはChenらによりBrugada

症候群患者において心筋Na+チャネルαサブユニッ
ト遺伝子（SCN5A）の異常が報告されている7）．同
定されたSCN5Aの変異遺伝子を用いた解析によれ
ば，Na+チャネル機能異常には機能欠損，ゲート機
構の異常，細胞内蛋白移送の異常などが報告されて
いるが，共通する機能異常はNa電流の減少である．
一方，Makitaら8）はBrugada症候群とNMS合併例
における新たなSCN5A遺伝子変異例を報告し，両
疾患の合併以上の繋がりを示唆している．今回の検
討では比較的低用量のピルジカイニド負荷にて，
saddle back型からcoved型への変化を認めるといっ
た特徴が認められたが，これが遺伝子レベルでの変
異を反映しているかどうかは不明である．ただ少な
くとも，低用量のピルジカイニド負荷試験にて陽性
を認めるBrugada症候群においては，NMSの合併
も念頭に置いたうえで精査を進めていくことが必要
と思われた．
治療については，一般的にBrugada症候群には薬

剤は無効であり，ICD植込みが最も確実な治療法と
されている．一方，NMSには必要に応じていくつ
かの治療薬が選択される．NMSの失神予防にβ遮

断薬やジソピラミドなどの抗コリン作用をもつ薬剤
が投与されることが多いが，これらの薬剤は
Brugada症候群においては，逆に発作を誘発する可
能性があるため注意を要する．大規模コホート研究
では，HUTを用いてNMSと診断された群の観察期
間中の死亡率はほぼ0％であったと報告されてい
る9）．一方，type 1心電図のBrugada症候群で失神
発作を伴う患者では，失神発作のない例に比べ約6

倍心血管イベントが増加するため10），ICD植込みが
推奨されている．今回提示した症例の治療方針は，
同意が得られた6例に対しては生命予後を優先して
ICD植込み術を行い，NMSに対しては無投薬下で
の生活指導および立位トレーニングで経過観察とし
た．平均2.5年の経過観察中，2例に失神を伴うVF

が発生し，ICDの適切作動が確認されているが，退
院後に失神を認めたのはこの2例のみであった．
今後も症例の集積により，Brugada症候群におけ
るNMS合併例の特徴を明らかとし，病態に応じた
適切な治療法を確立していくことが重要と思われ
た．
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