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Ⅰ．はじめに

Brugada症候群は，器質的心疾患を認めないにも
かかわらず，右側前胸部誘導で特徴的な心電図所見
（coved型）と心室細動（VF）による心肺停止を引き起

こす症候群である．VFや心停止を認めたBrugada

症候群に対しては，二次予防として植込み型除細動
器（ICD）植込みが唯一の治療法となっている．無症
候性Brugada症候群は有症候性と比較して予後は良
好とされているが，そのなかにも少数であるが心事
故をきたす症例が存在する．突然死やBrugada症候
群の家族歴，coved型心電図を認めるケースは心事
故のリスクが高いとされているが，明確なリスク評
価の指標は確立しておらず，一次予防を目的とした
ICD植込みは一定の見解を得ていない．リスク評価
の一つの方法として電気生理学的検査（EPS）による
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た．全11症例で，現在までICD作動や心事故のイベントは起きていない．
【結語】無症候性Brugada症候群における薬物負荷試験の反応性は，VFの誘発性
と関連する可能性がある．
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VF誘発性の有無があげられるが，予後予測因子に
有用とする報告１）がある一方，必ずしも予後予測に
はつながらないとする報告2）もあり，いまだ議論が
続いている．しかしながら，日本循環器学会の『QT

延長症候群（先天性・後天性）とBrugada症候群の診
療に関するガイドライン』3）で述べられているよう
に，日常臨床ではEPSによるVF誘発性が ICD適応
の決定因子の一つとして用いられている．EPSによ
るVF誘発性は，不整脈発生の一つの要因である電
気生理学的素因をみているのかもしれない．また，
心臓Na＋チャネルの遺伝子異常が認められる症例が
あり4），Na電流の減少がBrugada症候群の電気生理
学的器質に関与しているとされる．加えてNa＋チャ
ネル遮断薬はBrugada型心電図を顕在化させること
が知られており，その電気生理学的器質を修飾して
いると考えられる5）．しかし，EPSでのVF誘発性に
関する電気生理学的素因と，Na＋チャネル遮断薬に
より顕在化するBrugada症候群の電気生理学的器質
との関連は不詳である．本研究では，無症候性
Brugada症候群におけるEPSによるVF誘発試験と
Na＋チャネル遮断薬を用いた薬物負荷試験との関連
について検討した．

Ⅱ．対象と方法

対象は，2005年4月から2008年11月の間に当院
で無症候性Brugada症候群が疑われ，EPSによる
VF誘発試験と薬物負荷試験を施行した11症例で，
平均年齢48歳，全て男性であった．突然死の家族
歴を有する症例が4例であり，10例が自然発生coved

型心電図を示していた．電気生理学的パラメータに
加え，加算平均心電図の心室内遅延電位（LPs）を測
定した．LPsは次の3項目のうち2項目以上を満た
すものを陽性とした．① f-QRS（total fi ltered QRS 

duration）＞120msec，② RMS40（root mean square 

voltage at last 40msec）＜20μV，③ LAS40（under 

40μV duration）＞38msec．薬物負荷試験はピルジカ
イニド1 mg/kgを10分間で静脈投与し，前胸部誘
導において0.2mV上のST上昇もしくは新規の

coved型心電図の出現を陽性とした．EPSによるVF

誘発試験は，右室心尖部と右室流出路より基本刺激
周期600msecおよび400msecで最大3連期外刺激ま
で行い，最小刺激間隔は180msecとした．EPSによ
りVFが誘発された群を in-VF，誘発されなかった群
をnon-VFとして2群に分類した．

Ⅲ．結 果

EPSによりVFが誘発された6例が in-VF群へ，誘
発されなかった5例がnon-VF群へ分類された．in-

VF群では，突然死の家族歴を2例（33％）が有し，
自然発生coved型心電図は全例（100％）に認め，LPs

陽性は5例（83％）であった．non-VF群では突然死の
家族歴を2例（40％）が有し，自然発生coved型心電
図は4例（80％），LPs陽性は3例（60％）に認めた．
これらの因子については2群間に有意差を認めな
かったが，薬物負荷試験の陽性率は，in-VF群では
6例（100％），non-VF群では1例（20％）であり，有
意差を認めた（表）．LPsは各項目に分けて検討した
が，いずれも有意差は認めなかった（図1）．薬物負
荷試験での前胸部V2誘導におけるST上昇は in-VF

群では0.27±0.12mV，non-VF群では0.01±0.12mV

であり，薬物負荷試験における反応性が in-VF群で
有意に高かった（図2）．in-VF群6例中3例に ICD植
込みを施行したが，VF誘発症例を含め無症候性

表　患者背景

in-VF non-VF ｐ

Case（M/F）
Age

Type I EGG（%）
Familial history（%）
LP positive（%）
PQ（msec）
QRS（msec）
QTc（msec）

DCT positive （%）

6（6/0）
51±8
6（100）
2（33）
5（83）
159±16
114±12
411±11
6（100）

5（5/0）
46±14
4（80）
2（40）
3（60）
173±12
115±6
399±23
1（20）

n.s.
n.s.
n.s.
n.s.
n.s.
n.s.
n.s.

ｐ<0.01

Mean±SD

LP：心室遅延電位，DCT：薬物負荷試験
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Brugada症候群11例は，平均31.8±17.6ヵ月の経過
観察において ICD作動や突然死などの心イベント
を認めていない．

Ⅳ．考 察

今回の検討では，Na＋チャネル遮断薬に対する反
応性はVF誘発群で有意に高い結果であった．加算
平均心電図の心室遅延電位に関しては，VF誘発群
で6例中5例と高率に認められたが，非誘発群でも
5例中3例に認められたため，両群間で差を認めな
かった．

Brugada症候群の治療において，失神を含めた症
候性群に対しては ICD植込みが検討される．一方，

無症候性群は心事故のリスクが低いことが知られて
いるが，そのなかの一部は症候性に移行する可能性
があり，リスクの層別化が重要な課題とされている．

Na＋チャネル遮断薬による薬物負荷試験は，
Brugada型心電図を顕在化させるため，診断におけ
る有効性が認められている6）．Na＋チャネル遮断薬
によるBrugada型心電図修飾の機序としては，動物
実験的に右室心筋の活動電位再分極過程において心
外膜側の再分極が促進され，心内膜側との電位差が
増大することで説明されている．また，その再分極
のばらつきからPhase 2リエントリーを生じ，心室
不整脈のトリガーになると報告されている7）．すな
わち，Na＋チャネル遮断薬はBrugada症候群の電気
生理学的器質を修飾すると考えられる．本研究での
in-VF群では全例薬物負荷試験陽性であったのに対
し，non-VF群では5例中1例のみが陽性であったこ
とは，Na＋チャネル遮断薬がVF易誘発性にかかわる
電気生理学的不整脈器質を顕在化させうる可能性を
示唆している．このVF誘発性につながる不整脈器
質はLPsにも反映されるかもしれないが8），今回の
研究では in-VF群，non-VF群ともに高率に認められ
ているため，LPsのみでVFの誘発性を区別するこ
とは難しいと考えられる．
両群ともに経過中に ICD作動や心室不整脈によ
る突然死の心事故イベントは認められなかったた
め，VF誘発性とピルジカイニド負荷試験を心室不
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図1　 電気生理学的検査における心室細動誘発群（in-VF）と非誘発群（non-VF）の心室
遅延電位の比較

f-QRS：total fi ltered QRS duration,  RMS40：root mean square voltage at last 40msec,  LAS40：under 

40μV duration
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図2　薬物負荷試験前後のV2におけるST上昇
心室細動誘発群（in-VF）は非誘発群（non-VF）と比較し，有意
に高くST上昇を認めた。
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整脈の予測因子として評価することはできなかっ
た．実際の心事故のイベント発生には，これらの電
気生理学的器質以外にもほかの複数の因子が関係す
ると考えられ，さらなる検討を要する．
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