
Ⅰ．は じ め に

　Brugada症候群（BrS）における近年の研究をまと
めると，その不整脈イベント発生頻度は失神症例に
おいては 0.6～3.6%/年，無症候例では 0.2～1.0%/年
と報告されており 1），心室細動（VF）既往のない一
次予防に合致する症例でのイベント頻度は，決して

高いとは言いがたい．このような報告の影響から
か，近年の本邦における BrS症例に対する一次予
防としての植込み型除細動器（ICD）植込み件数は減
少傾向にある 2）．日本循環器学会ガイドラインによ
る ICD適応は，VF既往のない一次予防の場合，①
失神歴，②突然死の家族歴，③電気生理学的検査

（EPS）での VF誘発の 3項目のうちで，1項目のみ
を有する場合はクラスⅡbに該当する 3）が，実臨床
ではこのクラスⅡbに相応する症例でも VFの新規
発症が経験される場合もあるため，BrS症例におけ
る一次予防としての ICD適応は，とりわけ無症候
性 BrSにおいては，いまだ明確にされていない．
そこで本研究では，VF既往のない一次予防に相当
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EPS施行歴のある 180例の BrS症例に関し，ICD植込みに関する患者背景と新規

VF発生を調査した．【結果】失神例（n=72）では平均 87ヵ月で 13例（18%）に VF

発生を認めた．このうち 12例（92%）は ICDクラスⅡa適応であった．無症候例
（n=108）においては平均 99ヵ月で 4例（4%）に VF発生を認め，いずれもクラス

Ⅱbの ICD適応に相当した．EPSでの誘発性の高さと不整脈イベントの間に関連性
が認められた．【結論】失神例に関してはガイドラインに準じた ICD適応が妥当と

考えられたが，無症候例に関しては，EPSでの不整脈誘発性なども考慮して ICD

適応を検討していくべきと考えられた．
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する BrS症例における ICD植込み状況と，ICD植
込みに関する患者背景ならびに新規 VF発生の状況
を調査した．

Ⅱ．方　　　法

　当院における BrS症例において，EPS施行歴が
あり，かつ EPS施行時において VFの既往がない
180例を対象とした．全症例で同じプログラム刺激
のプロトコール下による EPSが施行されており，
右室心尖部（RVA）および右室流出路（RVOT）から
最短連結期≧ 180 msec（基本周期 600，400 msec）
での 3連までの早期刺激にて誘発を行った 4）．誘発
された心室不整脈は，停止に直流通電を要するもの
ないし 30秒以上持続する VFを陽性として，また
30秒以内に自然停止する 4連発以上の非持続性多形
性心室頻拍（NSPMVT）を陽性と判定した．本研究
では，失神例（n=72）と無症候例（n=108）の全 180
例につき，日本循環器学会ガイドラインにおける
ICD植込みに関する患者背景因子と不整脈イベント
の発生状況を検討し，ICD植込みにおけるガイドラ
インの妥当性を評価した．加えて，無症候群に関し

て，プログラム刺激による誘発モードを含む EPS
での心室不整脈誘発性を検討し，EPSの予後予測に
対する有用性についての評価を行った．

Ⅲ．結　　　果

1．失神例（n=72）における検討
　失神例 72例中，EPSでの VF誘発は 33例（46%），
NSPMVT誘発は 10例（14%）に認めた．実際は，全
72例中 29例に ICD植込みが行われており，図 1に
示すように，その大半（93%）はクラスⅡa適応で
あった．平均 87± 50ヵ月の観察期間内で 13例

（18%）に VFイベントの発生を認めた（2.4%/年）が，
このうち 12例（92%）は ICDクラスⅡa適応であっ
た（図 1）．EPSで心室不整脈誘発を認めた患者群
43例（VF誘発 33例，NSPMVT誘発 10例）と，非誘
発群（29例）での VF発生頻度には，統計学的有意差
を認めなかった（23% vs. 10% ; p=n.s.）．
2．無症候例（n=108）における検討
　無症候例 108例における結果を図 2に示す．EPS
での VF誘発は 49例（45%），NSPMVT誘発は 13例

（12%）で失神例と同等であったものの，ICD植込み

図 1
失神例の ICD植込みに関する患
者背景因子と不整脈イベントの
発生状況
ICD植込み例およびイベント例の大半
がクラスⅡaに該当する症例であった．
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図 2
無症候例の ICD植込みに関する
患者背景因子と不整脈イベント
の発生状況
不整脈イベントを認めた 4例はすべて
クラスⅡbに該当する症例であった．
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reason of EPS ECG fluctuations, ECG fluctuations,
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表 1　無症候例において不整脈イベントを認めた 4例の患者背景

SCB：Naチャネル遮断薬（sodium channel blocker），CI：連結期，VA：心室不整脈，LP：遅延電位，
EPS：電気生理学的検査，ICD：植込み型除細動器，RVOT：右室流出路，RVA：右室心尖部，VF：
心室細動
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については全 108例中 25例と，失神例に比べてそ
の頻度の減少を認めた（40% vs. 23% ; p=0.05）．無
症候例では，平均 99± 48ヵ月の観察期間で 4例

（4%）に不整脈イベント発生が見られた（0.4%/年）．
このイベント例 4例のうち 3例が VFによる ICD適
切作動例であり，残りの 1例は突然死症例であった
が，特筆すべきはイベントを認めた 4例がいずれも
ICDクラスⅡb適応であったことである（図 2）．こ
の 4例について，表 1に患者背景をまとめた．4例
はいずれも家族歴を有さず，自然発生 type 1心電
図を有していた．加算平均心電図・薬物負荷で陽性
反応を認め，その反応性や ST上昇の日内変動など

を根拠に EPSが施行されており，すべての症例で
プログラム刺激による VF誘発を認めた．VF誘発
を認めた誘発モード・条件を検討すると，いずれも
1連あるいは 2連早期刺激で VF誘発をきたしてお
り，また誘発時の連結期が比較的長い症例が目立つ
印象であった．
　なお，EPSで心室不整脈誘発を認めた患者群 62
例（VF誘発 49例，NSPMVT誘発 13例）と，非誘発
群（46例）での VF発生頻度を検討すると，心室不整
脈誘発群で有意に不整脈イベントを認めており，非
誘発群ではイベントを認めていなかった（6% vs. 
0% ; p=0.01）．

図 3　不整脈イベントのKaplan-Meier曲線
誘発モード（左図）や連結期の長さ（右図）において，誘発性が高い症例でイベント発生率が高い．
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ICD implantation n（%） 21（49%） 3（17%） 1（2%） <0.0001
induction of VA
　VF n（%） 33（77%） 16（89%） ―  NA
　poly-VT n（%） 10（23%） 2（11%） ―  NA
site of induction
　RVA n（%） 19（44%） 13（72%） ―  NA
　RVOT n（%） 36（84%） 9（50%） ―  NA
　both n（%） 13（30%） 4（22%） ―  NA

表 2　無症候例における誘発モード別による心室不整脈誘発状況
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3．無症候例でのEPS誘発性の検討
　無症候例での検討結果からは，EPSでの不整脈誘
発性と不整脈イベントの間に関係性が見られた．そ
こで引き続き，無症候例における心室不整脈誘発性
の高さと予後の関係について検討を行い，リスク層
別化としての EPSの有用性に関する評価を行った．
無症候 BrSの 108例に関して，EPSでの心室不整脈
誘発を認めたプログラム刺激による誘発モードに準
じて，① 1連あるいは 2連刺激で誘発された群（43
例），② 3連刺激で誘発された群（18例），③非誘発
群（47例）の 3群に分けて，比較検討を行った．表 2
に誘発状況を示すが，不整脈誘発率や誘発部位での
差は認められなかった．図 3に，3群間における不
整脈イベントの Kaplan-Meier曲線を図示したが，
誘発モード（左図）や連結期の長さ（右図）において誘
発性が高い症例（1連/2連刺激での誘発あるいは
220 msec以上の連結期での誘発がある症例）につ
き，不整脈イベント発生率が高い結果を認めた．

Ⅳ．考　　　察

　失神例に関しては従来の報告と相違なく，2.4%/年
のイベント発生率を認め，また不整脈イベントを認

めた症例の大半が日本循環器学会ガイドラインの
ICD適応クラスⅡaに相当する症例であった．この
結果からも，失神歴のある BrS症例において，本
邦のガイドラインに準じた ICD適応は妥当である
と考えられた．近年，ヨーロッパからも，一次予防
で ICD植込み対象となる VF既往のない BrS症例
に関し，①家族歴，②失神歴，③ VF誘発のうち 2
項目以上の要素が満たされるような症例，すなわち
本邦のガイドラインのクラスⅡaに相当する症例で
は不整脈予後が不良であるとの報告がなされ 5），本
邦のガイドラインの妥当性が支持されている．
　無症候例に関しては，0.4%/年と低い頻度でのイ
ベント発生率を認め，従来の報告に合致する結果で
あった．しかし，不整脈イベントを認めた 4例は，
いずれもガイドライン上はクラスⅡbの ICD適応症
例であり，無症候例に関してはガイドラインのみに
準じて ICD適応を検討するには限界があることが
示唆された．
　BrSにおいて，リスク層別化としての EPSによ
る VF誘発の有用性に関しては，一定の見解が得ら
れていない 6）, 7）．その一因として，誘発プロトコー
ルの施設間・症例間での不一致が指摘されている．

図 4　無症候BrS例における ICD適応検討の提案
〔文献 1）より引用改変〕
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一方，統一プロトコール下での少ないプログラム刺
激による VF誘発が，予後予測として有用との報告
もあり 8），VF誘発の有無のみならず，その誘発性
についての評価が必要である可能性も示唆されてい
る．本研究でも同様に，誘発モードや連結期の長さ
の観点で評価した誘発性の高い症例（1連 /2連刺激
での誘発，あるいは 220 msec以上の連結期での誘
発がある症例）においては，不整脈イベント発生率
が高いとの結果が得られている．したがって，易誘
発性のある症例は不整脈性が高く，ICD適応検討の
評価として有用である可能性が示唆された．
　このような結果を踏まえ，当院で検討した無症候
BrS例における ICD適応基準の提案を図 4に示し
た．前述のように，無症候例についてはガイドライ
ンのみではなく，その他のリスク評価を十分行う必
要性があると考えられる．われわれは，リスク評価
としてのエビデンスレベルの高い自然発生 type 1
心電図を重視し，過去に報告されている様々なリス
ク因子を並行して検討するとともに，EPS施行の有
無を判断している．EPSの結果に関しては，VF誘
発の有無のみを評価するのではなく，その不整脈誘
発性も考慮に入れた ICD適応の必要性を考慮する
ことが望ましく，今後もさらなる検討を要する．
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