
１．はじめに

Brugada症候群は，器質的心疾患のない例に発生す

る特発性心室細動１）（idiopathic ventricular fibrillation :

IVF）の内，非発作時の標準１２誘導心電図で“右脚ブロッ

ク型波形と V１‐３誘導の持続性 ST上昇”という特徴的な

心電図所見を呈する病態であり，１９９２年，ベルギーの

Brugada兄弟により提唱された比較的新しい不整脈症

候群である２）。本症候群は，QT延長症候群と同様に心

臓突然死（sudden cardiac death : SCD）の原因となる

ため，臨床的に注目されているが，同様の心電図所見は

通常の健康診断時にも見られる場合があり，その取扱い

が問題となる。

２．Brugada 症候群に特徴的な心電図所見

Brugadaらは，突然死につながるような心室細動発

作を繰り返すもののうち，心電図上，右脚ブロック型波

形と V１から V２‐３にかけて１mm（０．１mV）以上の持続

性 ST上昇を示す症例を８例まとめて報告し，このよう

な例がその後Yanらにより，Brugada症候群と命名され

ている３）。Brugadaらが報告した８例の内，６例は男性

で，２０～５０歳代の青～壮年期の者が多い。全例，器質的

心疾患は認めず，QT延長もなかった。

Brugada症候群に伴う ST上昇は V１‐３誘導に限局して

いるのが特徴で，上凸型の ST上昇から陰性 T波に移

行する coved type（coved：弓形折り上げの（形容詞，

建築用語））と，自転車のサドルの形をした saddleback

typeの２つのタイプがある（図１）。本症候群にみられ

る ST上昇は，異型狭心症の発作時などとは

異なり持続性であるが，恒久性ではなく，ST

上昇の程度やパターンは変動しやすい。特に

心室細動発作前後には coved typeのST上昇

がみられることが多い４）。また，QRS波と ST

区間の移行帯が不明瞭で両者が融合している

ようにみえるのも本症候群の心電図所見の特

徴である５）。

表１に，諸家の報告による Brugada症候
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図１．Brugada型心電図（V１～V３誘導）
（A）coved typeの ST上昇（５９歳，男性，無症候例），

（B）saddleback typeの ST上昇（Aと同一例の１年前
の心電図。２年前の心電図も Bと同じパターンを示す）。
本例の様に ST上昇の程度やパターンが変動しやすいのは，
Brugada症候群に特徴的な心電図所見の一つである。
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群の心電図基準を示す２，６～８）。ST上昇は J点（QRS波と

ST-T区間の移行部）で計測するものが多く，ST上昇

のパターンは coved typeが本症候群に特徴的（typical

Brugada-type ECG）で，V１誘導から V３誘導まで全て

saddleback typeの心電図所見を呈する例は，最近では

Brugada症候群の診断基準から外しているものもある。

我が国では，中高年者を対象とした健康診断時に心電

図検査を行う機会が多く，失神発作や心室細動の既往の

ない例にも Brugada症候群と同様の心電図所見を認め

る場合がある。このような例は Brugada症候群のよう

に高率に心室細動を起こすことはなく，自覚症状を伴わ

ない例に出現する ST上昇を伴う右脚ブロック型波形は

“Brugada型心電図（Brugada-type ECG）”と呼び，

Brugada症候群とは区別して取扱う。

３．Brugada 症候群の成因

１）遺伝子異常

Brugada症候群には遺伝素因があり，Alingsらの集

計（総説）では，Brugada症候群の約２２％に家族内発

生がみられている９）。Brugada症候群の遺伝子解析では，

第３染色体短腕上（３p２１）にある心筋 Naチャネルの

αサブユニットをコードする SCN５A遺伝子の変異

（mutation）が報告されており１０），Na電流の低下（loss

of function）が ST上昇の成因であると推測されている１１）。

しかし，SCN５A遺伝子の変異が認められるのは

Brugada症候群の１５％程度で１２），第３染色体の他の領域

（３p２２‐２５）の異常も報告されており，本症候群にお

ける遺伝的多様性（genetic heterogeneity）が指摘され

ている１３）。

Brugada症候群の原因遺伝子の一つと考えられてい

る SCN５A遺伝子の変異が最初に報告されたのは先天性

QT延長症候群（LQT３）の症例である１４）。LQT３では，

Brugada症候群とは別の部位の SCN５Aの変異によっ

てもたらされた Naチャネルの異常のため，再分極相に

Naチャネルが再開口し，微量の Naイオンが心筋細胞

内に流入すること（gain of function）が QT延長の原因

となると考えられており１４），SCN５A遺伝子のわずかな

変異の違いが大きな臨床病態の変化をもたらす。さらに，

最近では，SCN５A遺伝子の一つの同じコドン（codon：

遺伝暗号）の変異でありながら，置換されるアミノ酸の

違いにより（１７９５番目のチロシンがシステイン，ヒスチ

ジン，どちらに置換されるかにより），臨床像が LQT３

か Brugada症候群かになる２家系も報告されており１５），

興味深い。

２）自律神経異常

心室細動の発生など，突然死の原因となる Brugada

症候群の不整脈発生には，自律神経機能の異常が密接に

関連している。Kasanukiらは，心肺蘇生にて救命し得

た６例の Brugada症候群を対象として，心室細動の発

生と自律神経機能の関連性を検討している１６）。彼らの検

討では，心室細動（失神発作）は多くの例で睡眠中や安

静時に発生し，ホルター心電図による発作直前の心拍ス

ペクトル解析では，副交感神経機能の指標である高周波

（HF）成分の急激な亢進が認められている。さらに薬

物負荷などによる ST区間の変化を検討すると，ST上

昇の程度は，運動や β刺激薬（isoproterenol），アトロ

表１．Brugada症候群の心電図基準

報 告 者
（報告年）

QRS波形
（V１）

ST上昇度
（mV）

ST上昇部位
（誘導）

ST上昇の
パターン

Brugada P.,
et al.（１９９２）２）

Miyasaka Y.,
et al.（２００１）６）

Matsuo K.,
et al.（２００１）７）

Brugada J.,
et al.（２００２）８）

RBBB型

rsR’ or rsr’型

terminal r’
の存在

terminal r’
の存在

≧０．１

≧０．１
（J点）

≧０．１
（J点）

≧０．２
（J点）

V１ to V２－３

V１ to V２ to V３

V１（V２）が
V２（V３）が

V１ to V２

Coved型

Coved型 or
Saddleback型

Coved型＊

Saddleback型

Coved型

* : V１から V３誘導まで全て saddleback typeのものは除外。
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ピン投与により減少し，β遮断薬（propranolol）や過換

気で増加しており，副交感神経緊張状態が心室細動の発

生に重要な要因となっていると述べている。

Nakazawaらも，２７例の Brugada例を対象として，

ホルター心電図による自律神経機能の評価を行っている

が，心室細動合併例では，心室細動のない例に比べて，２４

時間心拍数や最大心拍数が低下し，心拍スペクトル解析

でも，症状を伴う Brugada例で，前述した HF成分の

増加と交感神経機能の指標である LF/HF比（低周波成

分と高周波成分の比率）の低下を認め，副交感神経機能

の亢進と交感神経機能の低下が Brugada症候群に特異

的な所見であったと述べている１７）。一方，Nomuraらは，

心 筋 交 感 神 経 終 末 に 取 り 込 ま れ る１２３I-MIBI

（metaiodobenzylguanidine）を用いた心筋シンチグラム

で Brugada症候群の自律神経機能を検討しているが，

心室細動合併例で心臓交感神経機能の低下を示唆する所

見を認めたと報告している１８）。

４．Brugada 症候群の診断

１）患者背景

Brugada症候群は，QT延長症候群が女性に多いのと

は対照的に，男性に圧倒的に多い。Alingsらの集計に

よれば，対象とした１６３例の Brugada症候群の内，１５０

例（９２％）は男性であった９）。発症のピークは４０歳代に

あり，アジアからの報告が過半数を占め（５８％），３６例

（２２％）に家族内発生がみられている。心室細動等の致

死的不整脈の発生は安静時や睡眠時に多く，飲酒が引き

金となる場合もある１６）。また，Brugada症候群には心

房細動の合併が１０～３９％にみられる１９，２０）。Moritaらは，

個別の症例で心房細動の発生頻度は高くないが，

Brugada症候群では電気生理学的検査で心房細動の原

因（基質）となる心房の受攻性（atrial vulnerability）

が亢進していたと報告している２０）。

２）標準１２誘導心電図の変化

前述した“右側胸部誘導の ST上昇を伴う右脚ブロッ

ク型波形”が本症候群に特徴的な心電図所見である。本

来の右脚ブロック（RBBB）と異なり，Brugada症候群

では左側胸部誘導の幅広い S波は見られないことが多

い。また，QRS幅は０．１２秒未満と，完全右脚ブロック

型よりも不完全右脚ブロック型を呈することが多い。ST

上昇には，coved typeと saddleback typeの２つのパ

ターンがみられるが，coved typeは心室細動などの致

命的不整脈と関連が深いと報告されている２１，２２）。QT間

隔は正常であるが，左脚前枝ブロック（LAFB）の合併

による左軸偏位がみられる場合がある２３）。

このような Brugada症候群の心電図変化が不明瞭な

場合，胸部誘導を１～２肋間上方で記録すると ST上昇

が明瞭となる場合がある。これは，Brugada症候群で出

現するイオン電流の異常が右室流出路（right ventricular

outflow tract : RVOT）に存在するためで１６，２４），V１～V３

誘導の１～２肋間上方がちょうど右室流出路に該当する

ためである。

３）薬剤によるBrugada 型心電図の誘発試験（drug

challenge）

Naチャネル遮断薬である I群抗不整脈薬には，非典

型的な Brugada症候群の心電図変化を明瞭にする作用

がある。Brugadaらは，非典型的な心電図所見（transient

normalization of ECG pattern）を呈する Brugada症候

群の症例に Ia群抗不整脈薬のプロカインアミド（１０mg/

kg）や Ic群抗不整脈薬のフレカイニド（２mg/kg）を

静脈内投与すると ST上昇が明瞭となり，将来の致死的

不整脈イベントの予測に有用であったと報告している２５）。

Shimizuらは，フレカイニドを静脈内投与した場合に

０．１５mV以上の ST上昇が見られた際には，Brugada症

候群と正常群を明瞭に区別できると述べているが２６），Na

チャネル遮断薬による負荷試験時には心室細動等の発生

をきたす恐れがあり，除細動などの適切な処置ができる

施設以外では行うべきでない２５）。

４）致死的不整脈の診断

Brugada症候群では，連結期の短い心室性期外収縮

より誘発されるレートの早い多形性心室頻拍

（polymorphic VT）や心室細動が突然死の原因となる。

電気生理学的検査法（electrophysiological study : EPS）

で は，心 室 の 電 気 刺 激（programmed electrical

stimulation）で心室頻拍や心室細動が誘発されやすく，

本症候群の確定診断に利用されているが，限界もある。

Prioiらは，３９例の Brugada症候群を対象として電気生

理学的検査を行い，２６例（６７％）（有症状１３例，無症状

１３例）に心室細動や持続性の多形性心室頻拍が誘発され

たと報告しているが，この内，３３±３８ヵ月の経過観察期

間に心室細動が発生したのは有症状例の５例のみで，将

来の心室細動発生に対する EPSの陽性予見率は５０％，

齋 藤 憲 他２２２



陰性予見率は４６％とそれ程高くなかったと述べている１２）。

致死的不整脈の自然発作の確認や，不整脈の誘因とな

る自律神経異常の解析にはホルター心電図（ambulatory

electrocardiography : AECG）が有用な検査法となる。

また，加算平均心電図（signal-averaged ECG）で検出

される心室遅延電位（late ventricular potentials : LP）

の存在が致死的不整脈のよい指標になり，Brugada症

候群のリスクの層別化に有用であるという報告もみられ

る２４）。

５）Brugada 症候群の診断基準

表２は，Gussakらにより提唱された Brugada症候群

の診断基準を示す２７）。Brugada症候群の診断には，基

礎疾患の否定と本症候群に特徴的な心電図所見を証明す

ると共に，心臓突然死の家族歴，心室細動等の致死的不

整脈の確認，遺伝子異常の証明などが必要で，本基準で

は，主基準（major criteria）一つと副基準（minor

criteria）一つがそろったものを Brugada症候群と判定

している。

６）鑑別診断

Brugada症候群の診断には，右側胸部誘導で ST上昇

を来す左室肥大や心筋虚血～梗塞，心筋炎等の各種病態

の除外診断が必要となる。不整脈源性右室心筋症

（arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy :

ARVC）は，遺伝的には Brugada症候群と全く異なっ

た疾患であるが，発病早期には Brugada型心電図を示

す場合（Brugada-like phenotype）があり２８），両者の鑑

別が困難となる。表３に両者の鑑別点を示す。Naチャ

ネル遮断薬の投与（drug challenge）は，両者の鑑別に

役立つ可能性がある２９）。

５．健康診断時のBrugada 型心電図の出現頻度

健康診断時の心電図検査では，稀に Brugada型心電

図に遭遇する機会がある。戸兵らは，小中学校の学童検

診（６～１４歳）９，５６９例，成人病検診（３０～６０歳）４，０９２

例を対象にして，Brugada型心電図の出現頻度を検討

してるが，小中学生では１例（０．０１％），成人では３例

（０．０７％）に典型的な Brugada波形を認めている（全

て男性）。対照とした病院受診者（１２～９４歳）８，３６６例の

検討では，８例（０．０９％）に Brugada型心電図がみら

れ（全て男性），内４例に失神発作（３例は心室細動に

よる）を認めたが，検診例では Brugada波形以外，異

常所見はなかったと報告している３０）。

著者らも，徳島県の職場検診７，４４９例を対象として心

電図波形の検討を行ったが，１９例（０．２６％）に Brugada

型心電図を認めた３１）。１９例は全て男性で，年齢は４６．８±

８．５（２７～６１）歳であり，coved typeが１２例（０．１６％），

saddleback typeが７例（０．０９％）であった。右脚ブロッ

クは不完全右脚ブロック型が１５例（７９％）と圧倒的に多

く，３例（１６％）に左脚前枝ブロックの合併を認めた。

問診票には心愁訴はなく，基礎疾患の合併を示唆する記

載もなかった。

表２．Brugada症候群の診断基準

主基準（major criteria）
１．Brugada型心電図の存在（基礎疾患なし）
２．薬剤負荷（Naチャネル遮断薬）による Brugada型心電図の

誘発
副基準（minor criteria）
１．心臓突然死の家族歴
２．原因不明の失神
３．心室頻拍，心室細動の既往
４．電気生理学的検査法による心室頻拍，心室細動の誘発
５．遺伝子異常の証明

表３．Brugada症候群と ARVCの鑑別

臨床的特徴 Brugada症候群 ARVC

好発年齢（歳）
性別（男性：女性）

原因遺伝子
症 状
不整脈の発生
画像検査所見

病理所見

心電図所見（QRS）

心電図所見（ST-T）
心電図所見の変動性
心室性不整脈
心房性不整脈
不整脈の発生機序
ST区間の上昇
Ⅰ群薬
Ⅱ群薬
Ⅲ群薬
Ⅳ群薬
β刺激

転帰（natural history）

３５～４０
８：１
SCN５A

失神，心停止
安静時
異常なし

異常なし

右脚ブロック／
左脚前枝ブロック
V１～V３の ST上昇

（+）
多形性 VT/VF

１０～２５％（早期より）
Phase２

増加
増加

不変～増加
不変
減少
突然死

２５～３５
３：１

hRYR２，plakoglobin
動悸，失神，心停止

労作時
右室の形態的～

機能的異常
右室の脂肪浸潤，線
維化

ε‐波
QRS間隔の延長
胸部誘導のT陰性化
多くは（－）
単形性 VT/VF
２次性（末期）
Scar-related

減少
減少
減少

不変～減少
増加

突然死，心不全

（Wilde A. A. M., et al. : Circulation１０６：２５１４，２００２より改変引用）
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Hermidaらは，ヨーロッパにおける健常者１，０００例を

対象として，Brugada型心電図の出現頻度を検討して

いるが，１２例（１．２％）で右脚ブロック＋ST上昇波形

を認め，内１例（０．１０％）に coved typeの ST上昇を

伴う Brugada波形を認めたと報告している３２）。この

coved typeの症例は３８歳の男性で，失神発作の既往があ

り，電気生理学的検査で持続性の多形性心室頻拍が誘発

されたため ICDの植込みを勧められたが拒絶している。

しかし，対象例全体の４９±３０ヵ月に及ぶ経過観察期間内

には，１例も失神発作はみられていない。

Miyasakaらは，大阪守口市で１３，９２９例に及ぶ多数の

検診例を対象として，Brugada型心電図の出現頻度を

検討すると共に，Brugada例の生命予後を前向きに調

査している６）。彼らの検討では，９８例（０．７０％）にBrugada

型心電図を認め（年齢５８±９歳，８１％が男性），この内，

QRS波形がrsR’型でcoved typeの ST上昇を伴う典型的

な Brugada型波形は１７例（０．１２％）存在したと報告し

ている。また，２．６±０．３年の前向き調査では，saddleback

typeの ST上昇を示した５６歳の男性が１例突然死した

が，Brugada型心電図を認めない例でも１３９例の死亡が

みられ，Brugada型心電図の有無による死亡率の違い

はなかったと報告している。

検診時には，判読者間での所見の一致率も心電図判定

の重要な要因となる。上述したMiyasakaらの検討では，

一人の判読者は１０４例を，別の判読者は１３３例を Brugada

型心電図と判定していたため，２人の判定が一致した９８

例が調査対象群となっている６）。この際，６～２６％の例

が共通した Brugada型心電図の判定から外れており，

判定に躊躇する機会が比較的多い Brugada型心電図の

判定は複数の判読者で行うのが望ましい。

６．Brugada 症候群の治療

Brugada症候群による突然死を確実に防止できる抗

不整脈薬はなく，植込み型除細動器（implantable

cardioverter defibrillator : ICD）が唯一の治療法とな

る３３）。Brugadaらが，本症候群を一つの独立した疾患

単位として報告するきっかけとなった２歳の女児もアミ

オダロンの内服とペースメーカー治療を受けていたが突

然死している３４）。日本循環器学会が中心となって作成し

た Brugada症候群に対する ICDの植込みが推奨される

病態は，①心停止蘇生例，②自然停止する心室細動また

は多形性心室頻拍が確認されている場合，③原因不明の

失神と Brugada型心電図所見を有し，電気生理検査に

よって多形性心室頻拍または心室細動が誘発される場合

である３５）。

７．Brugada 症候群の予後

Brugada症候群の生命予後は不良で，心室細動や失

神発作の既往のある例（有症状例）では，平均３３～３６ヵ

月の経過観察中に１６～３４％の症例で心事故が発生してい

る１２，３３，３６）。一方，職場検診や学童検診で行われる心電図

検査でも，心室細動や失神発作の既往のない例で，

Brugada症候群に特徴的な心電図所見を呈する例

（Brugada型心電図）に遭遇する機会があるが，この

ような偶然発見された無症候例の生命予後は比較的良好

であると考えられている。しかし，稀に突然死の報告も

あり，慎重な経過観察は必要である６，１２，３６）。表４に

Brugada症候群の病態別不整脈イベント発生率を示

す８，１２）。

８．無症候例の取扱い

心電図健診などで偶然発見された無症候例の取扱いに

関しては，明確な結論は得られていない。０．２mV以上

の coved typeの ST上昇が薬剤負荷を行わなくてもみ

られる例（spontaneous abnormal ECG）や心臓突然死

の家族例を有する例，Brugada症候群の家族では電気

生理学的検査（EPS）が勧められるが，EPSで持続性

心室頻拍や心室細動が誘発される場合には突然死の可能

性もあり，ICDの植込みが勧められる８）。

上記以外の無症候例では，心室細動発生のリスクは少

なく，定期的な心電図検査で経過をみる場合が多い。こ

の際，服用薬剤や電解質異常による心電図変化（ST上

昇）や ARVCとの鑑別を行うため，薬歴調査や血液検

表４．Brugada症候群の不整脈イベント発生率

対 象 例 数 観察期間（月）不整脈発生率

Brugada J., et al.（２００２）８）

①心停止よりの蘇生例
②失神発作を認める例
③無症状例

Priori S.G., et al.（２０００）１２）

①有症状例
②無症状例

７１
７３
１９０

３０
３０

５４±５４
２６±３６
２７±２９

３３±３８
３３±３８

６２％
１９％
８％

１６％
０％
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査，心臓超音波検査によるスクリーニングが必要であ

る３７）。運動負荷試験は冠動脈疾患による ST上昇を除外

するために必要であるが，Brugada症候群では運動時

に ST上昇が消失し，運動後に再上昇をきたすという所

見がみられることが多く，右側胸部誘導の ST区間の変

動には注意を払う必要がある。さらに，夜間や安静時に

発生する致死的な不整脈を確認するためにはホルター心

電図検査が有用である。

低リスク群に属する無症候例では，運動制限等の特別

な生活指導は必要としないが，Brugada症候群では飲

酒が致死的な不整脈の誘因となる場合があり，アルコー

ルに対する指導は必要である。患者には本症候群の概要

を十分説明し，意識消失発作や眼前暗黒感等の失神前駆

症状が現れた場合には，ただちに受診させる必要がある。

I群抗不整脈薬等の薬剤服用時のみに ST上昇がみられ

る無症候例では，特別な治療は必要としないが８，３８），

Brugada症候群では，I群抗不整脈薬（Naチャネル遮

断薬）は ST上昇を増悪させ致死性不整脈を誘発する恐

れがあり，期外収縮や心房細動等の不整脈の治療に際し

ては注意が必要である。
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The Brugada syndrome and its treatment
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SUMMARY

In 1992, Brugada brothers reported 8 patients with aborted sudden death without

organic heart disease and exhibiting a characteristic ECG pattern of right bundle branch block

(RBBB) and ST-segment elevation in right precordial leads (V1-V3). The syndrome is a

familial disease and most frequently diagnosed in middle-aged men of Asian origin. The

arrhythmic events such as polymorphic ventricular tachycardia (VT) or ventricular fibrillation

(VF) are frequently generated during sleep. The Brugada syndrome has been linked to

mutations in SCN5A, the gene encording for the α-subunit of the sodium channel. Sodium

channel blockers (class IA and IC) identify the risk of sudden death in patients with the

syndrome. Implantation of ICD is the only effective treatment of the VF for Brugada

syndrome. The Brugada-type ECG in annual health examinations for adult citizens is not a

very rare condition in Japan. Although it is reported that the mortality of subjects with the

Brugada-type ECG in a community-based population is low compared with the mortality

seen in a hospital-based study, there is also a report of the example of death in asymptomatic

cases and the further study about a prognosis of Brugada syndrome is required.

Key words : Brugada syndrome, Brugada-type ECG, autonomic imbalance, idiopathic VF,

sudden cardiac death
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