
Ⅰ．は じ め に

　Brugada症候群は，特徴的な心電図を示し，若年
での心室細動（VF）による突然死を引き起こす疾患
である 1）．現時点での突然死予防の有効な治療法

辰巳裕亮　高木雅彦　鈴木健太郎　前田惠子
葭山　稔

【症例 1】51歳男性．心肺停止（CPA）蘇生後の症例．ピルジカイニド負荷で coved型の Brugada型心電

図（type1 ECG）を呈した．突然死の家族歴（－），電気生理学的検査（EPS）で VF誘発（－），SCN5A 変異

（－）．イソプロテレノール（ISP）持続点滴にて electrical storm（ES）は寛解も，減量にて再燃．シロスタ

ゾール無効．キニジン内服下で ISPを減量したところ，VFの再発なく退院．その後 6年間，VFの再発な

し．【症例2】34歳男性．就寝中に痙攣失神をきたした症例．ピルジカイニド負荷でtype1 ECGを呈した．

突然死の家族歴（＋），EPSで VF誘発（－），SCN5A 変異（－）．夜間心室ペーシング後の心室期外収縮

（PVC）から ESが誘発されていた．ISP持続点滴にて夜間の心拍数が 80/分程度となり，ESが寛解したた

め ISPを中止し心房ペーシングを行ったところ，再発した．シロスタゾール内服後 11ヵ月目に VFを認

めたため，ベプリジルを追加した．その後 13ヵ月間 VFの再発なし．【症例 3】29歳男性．失神発作の症

例．ピルジカイニド負荷で type1 ECGを呈した．突然死の家族歴（＋），EPSで VF誘発（＋），SCN5A 変

異（＋）．ISPにて ES寛解後，1ヵ月で ES再発し再入院．デノパミン，ピモベンダン，キニジン，シロス

タゾール，ベプリジル＋シロスタゾールを順に投薬したが，ESの再発はないものの VFの再発を認めてい

る．【症例 4】37歳男性．失神発作の症例．自然発生 type1 ECGを呈した．突然死の家族歴（－），EPS

で VF誘発（＋），SCN5A 変異（－）．ピルジカイニド負荷 5時間後，VFによる ESを発症し，ISPの持続点

滴にて寛解後，ICDを植込み退院となった．その後，高熱に伴う VFによる ESで入院するも，解熱で寛

解した．再度 ESで入院となる．ISP持続点滴にて ESは寛解に至るも，減量すると ESが再発した．キニ

ジンは効果なく ISP減量もできないため，頻回に認めたトリガー PVCをアブレーションした．その後 6

年間 VFの再発なし．【まとめ】今回われわれが経験した症例では，Brugada症候群における ES急性期の

治療に ISP持続点滴が全例で有効であった．再発予防に対する各種薬剤の効果は症例により異なってお

り，一定の傾向を認めなかった．トリガー PVCに対するカテーテル治療が有効であった症例も存在した．
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は，植込み型除細動器（ICD）治療である．しかし，
ICD植込み症例の 10～ 30%に頻回作動が認められ
るといわれており 2），Brudada症候群症例でも ICD
の頻回作動をきたすことが知られている．今回，
VFによる electrical storm（ES）のため，ICDが頻
回作動した 4症例の臨床的特徴と治療内容について
報告する．

Ⅱ．症　例 1

　50歳男性．2005年 4月末午前 1時ごろ，就寝中に
息苦しさを自覚したもののすぐに軽快した．その
30分後，トイレの前で倒れているところを家人に
発見された．救急車内で VFを認め，AEDで除細
動した後，近医に搬送された．12誘導心電図にて
saddleback型心電図（type2 ECG）を認めたため，
Brugada症候群と診断され当院紹介となった．突然
死の家族歴はなく，当院入院後に施行したピルジカ

イニド負荷心電図検査にて陽性であったが，その後
にとった心電図で自然発生型の coved型の Brugada
型心電図（type1 ECG）が認められた．電気生理学的
検査（EPS）で VFは誘発されず，遺伝子検査におい
て SCN5Aの変異を認めなかった．Brugada症候群
による心肺停止（CPA）蘇生後であったため ICD適
応と診断し，5月末 ICD植込み術を施行した．退院
後 2週間を経過した 6月中旬の深夜，ICDのショッ
ク作動を自覚したため，翌日来院し緊急入院となっ
た．ICDの心内電位記録によると，深夜に 2回，翌
朝にも 1回 VFを認め，12時間以内に 3回発作がみ
られた．24時間以内に 3回以上の持続性心室頻拍 /
VF発作があった場合を ESと定義し，今回の一連
の episodeを ESとした．ESの安定化のため，イソ
プロテレノール（ISP）点滴を開始したところ，ST上
昇は軽減し，VF発作なく経過した．その後，ISP
を漸減し第 4病日に中止したところ，2時間後に V2
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図 1　症例 1における12誘導心電図の経時的変化
入院後より ISP点滴を行い，心電図所見は寛解した．ISP中止により V1誘導において自然発生型 type1 
ECGが認められ（矢印），直後に VFを発症した．キニジン内服追加にて心電図所見が改善した．

Cil : シロスタゾール，Qu : キニジン
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誘導にて type2から type1への変化を認め（図 1矢
印），2回の VF発作の再発により ISPを再開し，シ
ロスタゾール 200 mg/日の内服を追加した．ST上
昇が軽減した第 8病日に ISPを中止したところ，第
18病日に VFの再発を認めた．シロスタゾールは無
効と考えられたため，キニジン 300 mg/日へと変
更したが，2日後に VFの再発を認めた．QTcの十
分な延長はみられなかったことから，キニジンの血
中濃度が不十分だったと考え，600 mg/日へ増量し
た．その後 ISPを中止したが，VF発作は認められ
ず，ST上昇が軽減し，Brugada症候群に特徴的な
心電図所見は消失した．以降，現在まで 6年間 ICD
の適切作動は認められていない．

Ⅲ．症　例 2

　35歳男性．2005年 6月就寝中に突然うなり声を
上げ，痙攣失神した．家族が駆けつけたところ，全
身の痙攣，発汗，失禁を認め近医に救急搬送された．
頭部 CTでは異常はみられず，心電図検査にて
type2 ECGを認め，当院を紹介された．家族歴で
は，血縁者 3名に若年での突然死が認められた．ピ
ルジカイニド負荷心電図検査で type1への変化を認
めた．EPSにおいて VFは誘発されず，遺伝子検査
において SCN5Aの変異は認められなかった．症候
性 Brugada症候群と診断し，7月初め ICD植込み術

を施行した．7月末に VF発作による ICDの適切作
動を 1回認めた．2006年 5月中旬から 6月中旬まで
の就寝中に VF 発作による ICD の適切作動を 15
回認めた．夜間の徐脈に対する心室ペーシング

（VVI 40 ppm）後の心室期外収縮（PVC）にて VF発
作が誘発されたため，ICDの VRS（ventricular rate 
stabilization pacing）機能を使用して経過をみたが，
6月末に ESを認め，緊急入院となった．ISPの持続
点滴を行ったところ，夜間の心拍数が 80/分前後と
なり，VF発作なく経過した．ISPを減量し夜間の
徐脈を回避するため ICDの設定を VVI 50 ppmに
変更したところ，夜間の PVCが抑制され VF発作
の再発を認めず，退院となった．しかし，退院後も
ESではないものの VF発作を繰り返していた．
2008年 12月の電池交換の際，心房リードを追加し，
心房ペーシングにて VF抑制を図るも，2009年 5月
に VF発作を認めた．そのためキニジン 600 mg/日
の内服を開始したが副作用のため中止．2009年 8月
よりシロスタゾール 100 mg/日の内服を開始した
が，2010年 7月に VF発作を認めたため，ベプリジ
ル 150 mg/日を追加したところ，その後 13ヵ月間
再発を認めていない（図 2）．
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図 2
症例 2における経過表
夜間の徐脈が VF発作に関連すると考
え，ペーシング治療行うも効果なく，
内服治療により ESは抑制されてい
る．棒グラフは VFの回数を示す．
VRS : ventricular rate stabilization 
pacing，ISP：イソプロテレノール
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Ⅳ．症　例 3

　30歳男性．2001年 12月中旬午前 10時，外出から
帰宅し読書中突然動悸を自覚した後に，意識消失し
た．数分後意識回復したが，近医緊急入院となっ
た．入院時心電図検査において心房細動を認めたた
めピルジカイニド 50 mgを内服投与したが，3時間
後 VFを発症．VFは自然停止し，意識回復した．
冠動脈造影検査，頭部 CT，脳波検査，心エコー，
電解質などに問題はなく，不整脈精査目的のため
12月末当院紹介入院となった．ピルジカイニド薬
物負荷心電図にて，上位肋間で type1 ECGを認め
た．EPSで右室心尖部（RVA）500/240後の PVCで
VFが誘発された．VFを伴う Brugada症候群と診
断し，2002年 1月末 ICD植込み術を施行した．遺
伝子検査において SCN5Aの変異が認められた．
　以降，2回 /年程度，夜間に VFによる ICD適切
作動を認めた．しかし，2003年 1月末と 2月末に仕
事上でのストレスがあり，夜間（22時～ 1時）の VF
発作による ESのため二度入院した．発作予防のた
め，2003年 2月よりデノパミン 15 mg/日，2003年
12月よりピモベンダン 2.5 mg/日，2004年 11月よ
りキニジン 300 mg/日，2005年 4月よりシロスタ
ゾ ー ル 200 mg/日，2006年 7月 よ り べ プ リ ジ ル
150 mg/日の内服にそれぞれ変更したが，ESはな
いものの VFの再発を認めた．そのため，2007年

10月からべプリジル 150 mg/日＋シロスタゾール
200 mg/日の併用を行ったが，VFの再発を認めて
いる（図 3）．

Ⅴ．症　例 4

　37歳男性．2001年 6月の 17時ごろテレビを見て
いるときに，突然めまい，嘔気を覚え，その後失神
した．9月には車を運転中に突然意識消失し，交通
事故を引き起こした．数分で意識回復も，その後再
度失神し，近医に緊急受診した．MRI，タリウム心
筋シンチなどの検査を施行されたが，異常所見な
く，心電図にて Brugada症候群を疑われ，当院紹
介受診となった．入院時心電図にて type1 ECGを
認めた．EPSにおいて，右室流出路（RVOT） 600/240/ 
180で VFが誘発された．また，RVOT free wall，
septum，RV inferior base起源の 3種類の PVCも
散発していた．遺伝子検査において SCN5Aの変異
はなかった．ピルジカイニド薬物負荷心電図検査で
は，負荷直後から T-wave alternanceがみられ，2
時間後に 15秒の VF，4時間後に 25秒の VF，5時
間後に持続する VFを発症した．ISPの点滴を行っ
た直後より PVCが減少し，VFの再発は抑制された．
その後 ISPを減量，中止し，11月 ICD植込み術を
施行したうえで退院となった．2002年 6月低カリウ
ム血症を契機に VFによる ESを発症し，ISP持続
点滴とカリウム補正でコントロールされた．2005

VF episode/day
3

2

1

0
2002.1 2003.1 2004.1 2005.1 2006.1 2007.1 2008.1 2009.1 2010.1

↓↓Admission

ISP
　ICD
↓implant

キニジン

ベプリジル 150mg/日

シロスタゾール 200mg/日シロスタゾールデノパミン ピモベンダン

VF

ESES

図 3
症例 3における経過表
2003年 1月と 2月に ESがみられた．
棒グラフは VFの回数，上部に使用し
た内服薬と期間を示す．
ISP：イソプロテレノール
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年 3月には，ウイルス感染による高熱に伴い，VF
による ESとなり入院した．ISPの持続点滴にて
PVCが減少し VF発作も消失した．
　2005年 6月，明らかな誘因がなく VF発作による
ESのため入院となった．ISPにて ST上昇が軽減
し，VF発作が消失も，ISP減量にて VFが再発した．
キニジン 600 mg/日内服を追加するも効果なく，
ISPを減量すると VF発作を繰り返した．ISPを中
止すると PVCが頻発するようになり，同じ形態の
左脚ブロック型下方軸の PVCをトリガーとする
VFが再発したため，このトリガー PVCをターゲッ
トとしてアブレーションを施行した．右室流出路基
部 の 後 側 壁 側 に，QRS よ り 44 msec 先 行 し，
pacemapが良好な部位を認めたため，同部位で通
電を施行したところトリガー PVCが消失した

（図 4）．アブレーション終了後 ISPを漸減したが，
PVCの増加なく，また VFの再発も認めなくなっ
た．以降 6年間，VFの再発を認めていない．

Ⅵ．考　　　察

　今回の ESをきたした Brugada症候群の 4症例は
全例が男性で，発症の経緯は CPA症例が 1例，原
因不明の失神発作が 3例であった．心電図の形態

（自然発生型 type1 ECG vs.薬物誘発性 type1 ECG），
突然死の家族歴，遺伝子異常に一定の傾向は認めな
かった．ES急性期の治療には ISPの持続点滴が全
例で有効であった．再発予防に対する各種薬剤の効
果は症例により異なっていた．いかなる薬剤にも効
果を示さず，トリガー PVCに対するカテーテル治
療のみが ESコントロールに有効であった症例も 1
例に認めた（表）．
　Brugada症候群における VFの発生機序のひとつ
としては，心外膜側心筋に優位な内向き Na+電流の
低下 3）により，あるいは一過性外向き K+電流（Ito）
が増強することにより心外膜のノッチが深くなり，
心外膜側心筋の心筋活動電位の第 2期のドームの消
失を引き起こすことで心外膜と心内膜の電位差が発
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アブレーションにおける心電図
所見と透視画像
Ａ：Target PVCと通電成功部位

での Pace mapを示す．
Ｂ：中透視像．通電位置でのカ

テーテル位置と冠静脈洞内に
留置したパスファインダーカ
テーテルと RVOTに留置し
たバスケットカテーテル（a：
前壁　b：側壁　c：後壁　d：
中隔）．

Ｃ：左心内心電図．PVC中の心
内電位ではバスケットカテー
テルでは Bが先行しており，
後 側 壁 に 留 置 し た ABLカ
テーテルが最早期であった．
通電したところ，PVCは消
失した．

ABL：局所電位
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生して生じる PhaseⅡリエントリーが報告されてい
る 4）～ 6）．少量のキニジンは心外膜心筋の Itoを抑制
し，また抗コリン作用を有することが知られている7）．
Belhassenらは Brugada症候群における VFの誘発
をキニジン内服により 88%抑制したと報告してい
る 8）．機序としては，Ito の抑制によって心外膜の
ノッチの形成を抑制し，ドーム形成を促すことで，
Brugada症候群における VF再発予防をもたらすこ
とと推測される．症例 1においてもキニジン投与後
ST変化が改善し，その結果 VFが抑制されており，
キニジンによる Ito抑制効果が推測されている．Ito

と同様に，アセチルコリンの促進は Ca2＋電流の抑
制と K＋電流の増大によって心筋活動電位第 2相の
ドームの消失を引き起こすと報告されている 7）～ 9）．
β刺激薬はアセチルコリンに抗し，内向き Ca2+電
流を増大することにより第 2相のドームを復元する
と考えられる Brugada症候群においては，0.15～
0.3μg/分の持続点滴により VFを抑制すると考え
られている 6），12）．シロスタゾールはホスホジエス
テラーゼⅢ抑制剤（PDEⅢ inhibitor）であり第 3相
の内向き Ca2+電流を増加させ心外膜の活動電位の
ドーム形成を促す．また心拍数増加作用があるため
間接的に Ito を抑制し，Brugada症候群における
PhaseⅡリエントリーを予防することが期待され
る 13）．Brugada症候群に対するベプリジルの有用
性は，プルキンエ線維において，初期内向き整流
K+電流（IK1），遅延外向き整流 K+電流（IK）および Ito

を濃度依存的に抑制し，VFを抑制することと報告
されている 14）．

Ⅶ．おわりに

　今回われわれは，ESをきたした Brugada症候群
の 4症例を経験したので報告した．4症例すべてに
おいて急性期治療には ISP持続点滴が有効であっ
た．しかし ESを呈した Brugada症候群の臨床的特
徴を明らかに示したものは認められなかった．ES
を呈する症例の臨床的特徴や薬剤の効果について
は，より多くの症例での検討が必要であると思わ
れる．

症例
番号

性
別

年
齢

発症
形態

Brugada 型心電図
Type

突然死
家族歴

VFの
誘発性

SCN5A
変異

ISP
の効果

再発予防
有効薬

VFの
再発

ESになった
引き金

男

男

男

男

51

34

29

37

1

2

3

4

CPA

失神
発作

失神
発作

失神
発作

自然発生
Type1

薬誘発性
Type1

薬誘発性
Type1

自然発生
Type1

－

＋

＋

－

－

＋

＋

－

－

－

＋

＋

－

－

＋

－

＋

＋

＋

＋

キニジン

ベプリジル

ベプリジル
シロスタゾール

－
（アブレーション）

ストレス

徐脈＋心室
ペーシング

ストレス

発熱，PVC

表　4症例のまとめ

ES：electrical storm，ISP：イソプロテレノール，VF：心室細動，CPA：心肺停止，
PVC：心室期外収縮
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