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Ａ．研究目的 

Brugada症候群は、12誘導心電図の右側

胸部誘導における J波増高と特徴的な ST上

昇を呈し、主として若年〜中年男性が夜間に

VFを引き起こして突然死する可能性のある

疾患である 1)。Brugada症候群のうち、心停

止・心室細動(VF)既往のある有症候性の場

合、再発する危険性が高く、植込型除細動器

(ICD)の class Iの適応となる。一方、無症候

性 Brugada症候群では、リスク層別化が重

要な課題である。 

電気生理検査(EPS)によるプログラム電気

刺激(PES)は Burgada症候群のリスク層別化

に有用という報告と有用でないという報告が

あり、議論の分かれるところである 2-4)。 

本研究では日本の大規模登録研究である

特発性心室細動研究会(J-IVFS)に登録された

Brugada症候群症例の中で、無症候かつ

EPSを施行された症例の心事故発生を調査

し、PESが予後予測に有用か否かを検証す

ることが目的である。 

Ｂ．研究方法 

特発性心室細動研究会(J-IVFS)に登録さ

れた 531名の type 1 Brugada型心電図を呈

する症例のうち、心停止の既往がなく、EPS

を施行している Brugada症候群 224例(平均

年齢 51 ± 14歳、男性 209例(93.3%))を対象

とした。EPSは、まず右室心尖部から、次

に右室流出路から行い、基本周期は 600msec

および 400msecとし、三連期外刺激まで、

連結期 200msecまでプログラム電気刺激

(PES)を行った。VF、30秒以上の持続性
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VT、または失神を伴う多型性 VTが誘発さ

れた場合を PES陽性、誘発されない場合を

PES陰性と判定した。 

（倫理面への配慮） 

本研究は「本邦における Brugada症候群と類似

疾患の病態に関する多施設共同研究」として各

登録施設において倫理審査にて承認を受けた上

で、「臨床に関する倫理指針」「個人情報の保護

に関する法律」など関連法規に則り行った。電

気生理検査や治療については、各施設で通常診

療の範囲内で施行されている医学的に妥当性の

ある検査・治療を行った。 

Ｃ．研究結果 

対象症例である心停止既往のない 224 例の

Brugada症候群を 76 ± 39か月間追跡を行っ

た。追跡期間の長さには EP陽性・陰性間に有

意差がなかった。追跡期間中、132例の PES陽

性例中 8症例(6.1%)で心事故が発生したのに対

し、92例の PES陰性例中 4例(4.3%) で心事故

が発生した(P = 0.68)。 

これらの 12件の心事故には 11例の VFに対

する ICD適切作動と 1例の心停止蘇生が含まれ

ている。心事故発生率は EP陽性群で 0.9%/

年、EP陰性群れ 0.7%/年であった。 

誘発部位別でみると、右室心尖部からの刺激

で誘発された 72例中 3例(4.2%)、右室流出路か

らの刺激で誘発された 60例中 5例(8.3%)で心事

故が発生し (P = 0.33)、それぞれの年次発生率

は 0.6%/年、1.2%/年と有意差は認めなかった

(P= 0.33)。 

期外刺激の数に関しては、二連期外刺激以上

で誘発された 58例中 6例(10.3%)、二連刺激以

上で誘発されなかった 166例中 6 例で心事故が

発生したが、発生率に有意差は認めなかった

(1.6 vs. 0.6%/年; P = 0.07)。しかし単発期外誘

発された 8例中 3例(37.5%)、単発期外刺激で誘

発されなかった 216例中 9例(4.2%)で心事故が

発生し、発生率に有意差が認められた(8.8 vs. 

0.6%/年; P <0.0001) 。 

心事故発生に関わる因子を同定するた

め、単変量解析を行ったところ、有症候(ハ

ザード比 3.08, 95%信頼区間 1.01–10.4, p= 

0.048)、自然発生タイプ 1(ハザード比 8.18,  

95%信頼区間 1.59–149.5, p= 0.008)、および

単発期外刺激での VF/VT誘発(ハザード比

12.4, 95%信頼区間 2.72–43.1, p=0.003)の 3

つの因子で有意であり、他の因子では有意差

を認めなかった。 

これらの①有症候、②自然発生タイプ 1、

③単発期外刺激での誘発の 3つの危険因子を

すべて満たした 3例中 3例(100%)、2つの危

険因子を有する 40例中 3例(7.5%)、1つの

危険因子を有する 114例中 6例(5.3%)、1つ

も危険因子を持たない 67例中 0例(0.0%)で

心事故が発生した。3つの危険因子を有する

例と 2つの危険因子を有する例、あるいは 3

つの危険因子を有する例と 1つの危険因子を

有する例、2つの危険因子を有する例と一つ

も危険因子を持たない例の間では死亡率に有

意差が認められた。 

 

 

(図 1) 二連期外刺激以上で誘発された群

(PES+)と誘発されなかった群(PES-)のイベ

ント回避曲線（F-1-2）Takagi M, et al.より

引用） 

 



 

(図 2)単発期外刺激で誘発された群(PES+)

と誘発されなかった群(PES-)のイベント回避

曲線（F-1-2）Takagi M, et al.より引用） 

 

(表)無症候性 Brugada 症候群の心事故発生の

予測因子の単変量解析 

Ｄ．考察 

Brugada症候群のうち、心停止・心室細

動(VF)既往のある有症候性の場合、再発する

危険性が高く、植込型除細動器(ICD)の class 

Iの適応となる。一方、無症候性 Brugada症

候群では、リスク層別化が重要な課題であ

る。電気生理検査(EP)によるプログラム電気

刺激(PES)は Burgada症候群のリスク層別化

に有用という報告と有用でないという報告が

あり、議論の分かれるところである。 

2010年の FINGERレジストリ 2)では

EPSでの誘発性は心事故発生の予測因子と

なりえず、症状と自然発生タイプ 1心電図が

有意な予測因子であった。また 2012年の

PRELUDEレジストリ 3)でも、誘発性は心事

故発生の予測因子とならず、失神、自然発生

タイプ 1心電図、心室局所不応期＜200 

msec、そして QRS fragmentationが予測因

子であった。一方、2002年の Brugadaらの

報告では EPSによる誘発の重要性を報告し
4)、2015年の論文でも誘発性とその後の心イ

ベント発生との有意な関連を報告している。

わが国の 2007年そして 2009年の VFある

いは心停止既往例を含めた多施設研究では，

誘発性と心イベント発生との関連を認めなか

ったが、2012年の単施設研究では 2連刺激

までで誘発された場合には予測因子となりう

ることが報告されている。日本の多施設登録

研究である本研究では、VFあるいは心停止

既往例を除いた無症候例では、単発刺激で誘

発された場合には予後予測因子となりうるこ

とが示された。さらに 2016年の欧米からの

プール解析において、失神および自然発生タ

イプ 1心電図のみならず EPSによる誘発性

も心イベントの予測因子であり、とくに 2連

刺激までで誘発された場合はリスクが高い可

能性が報告されている 5)。 
Ｅ．結論 
日本の多施設登録研究である特発性心室細

動研究会(J-IVFS)に登録された VF・心停

止の既往のない Brugada症候群 224例に

対して、プログラム電気刺激において単発

期外刺激で VT/VFが誘発された症例ではそ

の後の心事故発生率が有意に高率であっ

た。有症候、自然発生タイプ 1、および単

発期外刺激での誘発性は無症候性 Brugada

症候群の予後予測に有用であった。 
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