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緒 悶

結節や房室結節./:L-どの Slowfit℃rを抑制 して不応期を

延長 し,伝導速度を低下させる作用iこLL･Tl.発作性 上室

性相柏の停止とJ'･防に広 く使J.~円さItている.最近.わJl

わtlは verとIPamil静注後の早期桝外刺激で.著名な

frag111entati(川 かt吊,､房細動 (aO に移行したことかと､-.

verapamilによる心房の受攻性L･r)増大を示唆する 1例

を経験 したi).発作性心房細動や洞不全症駿群での心房

た心房筋の関Lj-を推測 しVerapamjlに､しろ不整脈Lrl増

感の可能性を指摘する報告もある2).そこで,今回,わ

れわれは,頻拍性上室性不整脈の14例につき,基泰刺激

および早刷刺激に対する心房波(A波)tJ)幅を.＼..i)rIlPanljl

投与例で検討 した.

対 象と方 法

対象は心房甑組敷 くAF)の既往のない,洞不全症厳

秤 (SSS11'例,洞結節たいL心房内 り-工ントlト･嘩相

月3のおL))SNRT･lAR′1､)3例,房室結節 リIr-ントり-I

頻拍 LAVNlくT')4例.潜(細 工副伝導路 りエントり-.1糊

棉 (Cfr~Ⅰ~'ⅠてT)5例の許し拍Jで,心房中隔欠損症 (smi-Ill

ASP)の l例を除凱 器質的疾患を認めなかった.ま

た,全例に心不全,心房拡大や電解質 ･結｢仇左と:し7〕検'露

億の異常を認めなかった.14例の年齢は16-18歳 (平均

SO歳)で,男性lO例,女一性JI例であ-･､た (.表 い .

電気生理学的検査 (EPS)は,検度の目的, 意 義 お よ

び予測され得る危険を詳 しi説明した後,本丸お よ び 家

ナ′し3-4本を,X線透視下に 高 位 右 房, i:.-Jt束電位記

録部,冠状静脈洞.石室心尖郡に置き,刺激ニfJJこび記録

に周いた.プログラム刺激は高位右房にて,刺激頻度を

期長 6OOmsL.718個の基本刺激 (Sl)C7)後.T･ニSl･.S2間

隔を基本周期から順次短縮 して,有効不応期に逮するま

で早期斯外刺激 (S望)を加えた.刺激装置は,Cardiac

StimulこItOrBCO20(7J7'II電子社軸1を用い,刺激幅

2msで,拡張親閲値の2倍の刺激出力で行った.心鰹
内電位とr-L耶寺に体表面心電図 しⅠ, ∩ .Vl誘導)を紙

送 り速度 10OTnrnLsecで記銀 した (SieTnenSElemとl

社製,Mingograf821,

EPS-示標の計測 :洞結節回復時間および修正洞結節

回復時R乱 心房有効不応期 (AFJRI)).洞間期 (SCL),

房室結節伝導時間 (AHl,房室結節有効不応期 (AVN
ERI))を測定 した.

心房波の分析 :ここではA波に着冒し,基本刺激およ

び早期刺激時のA波幅を測定 した.A波幅(1)計測は,図

1のようをこ,刺激スパイクよりA波の終わりまでとし,

基本刺激に対するA波幅 Alと,心扉が反応する爵餌

時の刺激間隔 Si-S笈 をこ対するA波幅 A蓋 を澄め,

vey叩 孜mii投与前後で,同一の Sl-S2間隔の所で比較

検討 した.また,数値は平均±Sl)で表 し.推計学的検

討は t-testにより,P億が0.05以下を有意とみなし

た.

結 果

(1) 一般的な EPS一示標

一′川粧tAr･:lくr日工224±32ms,SeL は 8⊥16±159ms

でめ一-た.veI･こlpamil後は各々,231±こ17msと 816±

145msで右＼哲の変化を示 さなか-･､た (図 2).AI-1間

隔および AV紺ERPは,測定 し得た食倒で延長 した.

(2) 不整脈の誘発と Vt.rapami1の効果

1'S＼:'T はlt)例で誘発され 7例では ＼,(.rこIPmil投与

襖,誘発されなくなり, 1例で echoZOneの狭少化を

Atriこ11Response(RAIそうが verこ1Pこlmil投与後に消失

した.

(3) 心房波の分析

心房波(･')幅 Alおよび A2は全休としては,㌔,er;1PこUl･1il

投 与前後で有意差を認めなかった (図 3).しかし,症

例をこより短縮から延長までさまざまで, 且例で著 しい

fl･こILrlllPnt1-1ti川1を示 した し図 ▲11.～,crapamil捜fj･fTf後

図 1 高位右房刺激時〔77,L､両液(叫由 (AJ･̂ ご)は
刺激スパイク (S,･S2) より心頗波の終 りま
でとする,



表 旦 Al,A2,AERP,SCL はすべて verapami互前後で有意差を認めなかった

Case A宮eーSeX D量a鑑nOSis Al A2 AA f :,' AA 訪 …,' AA2鍔 ,' AA;i vv,'l AERP SeL AH AVNElヾP PSヽ'TC 書Ⅴ C V C ㍗ C V C董V e Ⅴ C Ⅴ

1 48M SSS,SND 70 85 uO 130 1,21 1.18 1.57 i.53 360 260 1270 1230 120130 400 450- -

2 68F SSS 70 95 170 190 1,36 1.12 2.43 2,00 200 220 8購 930 85 80 360 380- -

3 16M IART,SND 65 120 Ilo プOO 1.85 1.82 1.69 1.67 220 180 800 850 80220 260 380十 …米

4 52F TART 95 loo 110 130 1.05 1.18 1.16 1.30 240 260 880 850 45/ 260 280十
5 80F SNRT loo loo 105 130 i.00 1.14 1.05 1.20 260 300 750 680 80 90<315<330+

6 58M ごヽVNRT 65 65 98 一15 1.00 1.17 1.51 1.77 260 260 935 750 65 80 260 340十 +

7 15M AVNRT 75 75 100 100 I.00 I.00 1.33 I,33 ZOO 220 660 700 6(ー75 220 280十 -

8 66M Ct3TRT l逸o 14(ー 185 185 1.00 1,00 1,3:～ 1.32 200 220 800 820室65 75 280 340+ -

9 56M CBTRT 1こう0 130 120 120 I.0〔ー 1.00 0.92 0,92 240 280 900 ア瑚 妻55 95 260 310+ -

10 60 AVNRT,SNt) 90 90 150 135 1.00 ∩.9 1.67 1.50 200 220 1OLIO 920 6り65 320 360{ * -

ll 17 八YNRT 103 95 155 145 0.92 0.91 I.50 1.53 160 160 780 800 / / 260 260十 +

12 62要渚 CBTRT 120 105 125 120 0.88 0.98 1.04 I.14 280 240 860 820 45 90<300 280+ -

13 28M CBTRT 90 80 loo 95 0.89 0.95 I.ll 1.19 210 220 720 丁80 60 75 260 260+ +

14 llF CBTRT 85 75 loョ 90 0.88 0,86 1,24 1.20 300 190 610 600 80170<210 250- -

Mean±S.D. 50二と18.3 93±23 97二と21 125±28 134±34 224±32 231±37 846±一59 816士lL15 妻

洪Ⅴ即aPami且投与で著明な fra屠metationを示 した.

* コソ トロ-ルで誘発された RAR 撒epetit皇veAtrialReaction)
は verapami且投与後に消失 した.
Al:基本刺激に対する心房波の幅

A2:最早期斯界刺激に対する心房波の幅
AERP:Atrialeffectiverefractoryperiod
Srl.:SinusrIrCleleTlgth
AH:AH 時間

ノ肌'NERP:Atrio＼TeTltricu)呈lrTIOdlllef'reLlli＼･しナr･erraLIoryperio(I
PSVT:Paroxysmaisupuraven汁icuiartachycardia

C:Contrt)1

V:Verapamil
SNI_):SiIlLlStlいdedysfunction
SSS:Si｡ksi11uSSyndrome

TART:IntrLlこItriI117･eentr;lnltとtLlhI,Llardia

SNRT:SilluSnodereentrilnttLl｡恒TIlrriia

AVNRーr:AtriL-＼'(ultrieulLll~llOdalTでentT･anttaLlhyLlardiこi
CBTRT:Concealedbypasstractreentramttachyeardia
P.V.:ド-＼Jillu(さしNS:P〈O.05)
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図 2 N･:1(l'L_Srl,ハ ･ヽ(リ･1,1日;lmil投 ij.前後し11華
化

AERP二心房有効不応期
SLl∴ 洞明断
(､:('川Itl･り1

＼･T:＼'ttr';り)と1111il

管,図 5に示すように,A息は4例で延長予 6例で不

餐,4例で短縮の3群に分かれ 一方,A詔も同様に3

群に分かれた.veEqaPami且授与前後でヲA且不変群のう

ち2例で A芝が延長 し 違例が短縮 し 全体で A2 は

産品群6例,不変群3軌 短縮群5例とな-つた .A2/Al

比も,verapamii投与前後でほぼ同様で,verapamil

後 A記が延長 した群で,その比は大きい傾向を認めた

(泰 1).

(1) 1'LlraPamilへの反応と原因不整脈の関係

veyaPamil授与後 A2鮭炭を示 した6例中5例には,

SNRT,IA展T または SSSを認め,これらは心房筋の

電気整理学的異常が推定された.A2の不変ないし短縮

群は,房室結節内または房室 リエソUj-頻拍で, i例

に軽度の洞機能異常を認めるのみであった.

洞機能と verapamil投与後の Al･A盟の反応の対応

をみると,図 6に示すように,Alは洞機能異常群に
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図 3 Al･A芝に対する verapam豆lの効果
Ai:基本刺激時の心房波の幅

A2:最短 S五･S2時の心房波の幅
(':(二川Itrい1

＼･7:VL.l叫1;川1il

鮭最例が多く,正常群に短縮,不変例が多い傾向が認め

ど)わた.A2では,洞機能殿膚群に延長例が多いが,正

常群では, --窪の傾向が認められなかった｡

A2/Aiが150%以上の拡大 聴a欝mentatiom)を示 し

た6例中,竣例は洞機能異常群で,逆に洞機能異常群4

例全体が A2,/Al150%以上であった (豪 1).

考 接

Verapamilは,広く上室性不整脈の治療に用いられリ

慢性g)心房粗細動 (AF)では,房室結節の伝導を抑え

心室レ-一卜の調節にも用いられている.また,ジギタリ

スとの併用で AFの除細動をこ用いられることもある3).

-克 ペ-スメーカ-治療や WPW 症候群等において,

AF 出現の可能性を予測することは,臨床上 非常に有

益で,そのための心房受攻性の指標とLて,早期斯外刺

激法による,fragmentationTZOne4),RAR5-7),AERP

8),AFRP7)等が検討されており,大江らほ,A2/Al>
150%となる場合を fya那1emtationとし,fragmemtatiom



小関 :Verapamilの心房筋への電気生理学的作卿 こついての検討 (ql)1
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図 4 症例2の心房渡の幅の拡大 (AタB)と著明な FTagmentation(C)

HBE:HisbLll1〔11eL､1し､し･tr･いL,rこIm
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A=の∨･Cの変化 A:のV Cの変化 吾,T断

SSS

SSS

IA∩T
､

SN∩T
≡
AVN∩T

AVN∩T

r61RT

CBTRT

AVNFII

AVNRT

CEうT∩T

e日TRT
(I臼1RT

図 5 Verapam主i前後における A且･ 鶴 の 変化と

診断の対応

略号は衰 1と同 じ

を来たサ早期刺激間隔 Si-S2の範囲 抽 a琵memtat豆om-

zonだ)が AF の予測に有周であるとしている.

われわれは平VeraPamil投 与後に著 しいA波の幅の

延長か∴ h･ilL,Tlt(l=tiltiい= -＼し､､)移行,:!:.認人ユ､.＼pt,I･ill_1;1111il

十日),.:洩il)rrこIL,=1',=1こIti川1し71関連;::/-し､::肴l_jト 二き

た. 周期畏 600msの凝審刺激で心房波の幅 (Al) 杏

verapam呈l授与前後で検討すると,延鼠 不変,短縮

の 3群に浄かれ 不変群で鮎学期刺激時 (A2)には延

長 または短縮を来 した. このことから,verapamilは

早期輔敷時ハ心jJj波い けLIHmH11こIti川1を.しい)励行刷 二

十′:,もハ 上里卜 畑F/4. さ1-,∴ ＼でrこIPこImilて心扉波ハ

幅が延長 した例は,SS繋,SNRTラIART に多 く,洞機

能異常群の堂例が A2//Alが ユ劉 %以上と fra鮮memtatiom

を示 した点や,verapamil投与後のA波の変化から,

これ らの不整脈群では心房筋の電気生理学的異常が示癒

され る .

このような心房の fragmentationの出現機序は不明

であるが,おそらく心房の伝導遅延を表わ している宙才能

性がある4)9)且0).Hordofらぼ,手術時に切除 した先天

性心疾患における拡張 した心房筋を,微小電極法により,

検討 し,拡張期脱分極を認めた ‖). この様な脱分極 L

洞機能異常群 洞槻能正常群

V/C東成侵す賓短縮 A∃ A? AE A?n=3叫 3 n二号叫 …〉;く…
㍗- ー＼ O n二二5∠ 3r7-0 ー n=4-叫 4

図 6 洞機能と verapami且前後の A且｡A2の変化
と対応

た くS且ow fiber化したい 白頭筋では,興奮の発生や伝
噂に Ca-電流が関係するため,veFaPamilが異常をも
たらすと考えられ 実験的にも認められている.また臨

床的には, A王ZAWA らは正常心房 を対象に, A望/Al

を指標として用い,心房電位a)fragmerltatiorlを薬剤

授与 前後で検討 し,verapamilが A2を拡大 し,すな

わil,1LrこIL,m(-Ill:lli川1 圭増強 さtU∴/八 】)mL:Llilllltlli(it,

虻はその効果がなかったことか ら,fragmemtatiom の

出現には sk)W ri転汀の関与 した伝導が原因となってい

ることを示唆している2㌧

SSS や 1ART で も,不整脈の発生には伝導遅延が

関与し その背旗には slow fi転㌘化 した心房筋の存在

が推定 され る,本研究でみ ㌍〕れた verapami= こよ り

h-こIgml､=tlltiotl.小出規 巨十 I,増 .j(十く吊子杜Lf.二1日l

の不整脈において心房筋の S漫ow f豆払丁化の関与, した

がって拡張期脱分極をきた Lでいる病態の関 を･を推測 さ

せる,

臨 床心臓電気生理学的検査時は,不安や痛みによる自

律神経の緊張や書記),ペ---シンダを用いることによる血

圧低下とその結果による神経反射の影響,細胞構築上の

問嶺葛3-, これらによる不応期や伝導性の変化8)tn など

が複雑に関係し,verapamilの作周 を修飾すると思わ

れるが,特に SSSや iART では,verapamilが AF

を誘発する免除性があるのではないかと考える.

又9本研究の対象は,smallASD の---例を除き,①

器質的心疾患を含まず,② 心不全 ･心房拡大は禽蜜ず,

③ 食倒に AF の既往を認めなかった.従って正常な心

房で も veyapamilは上室性不整脈例では電気生理学的

輿常を増悪 し,逆に不整脈の発生を促す催不整脈作用を
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きたす可能性を示 している.また将来 AF出現を予測

する太めに verapamil投与下の EPSは有用である可

能性を示唆 している.

結 語

頻拍性上室性不整脈で,器質的心疾患が無 く,かつ心

房拡大が否定される14例につき,早期期外刺激法により,

verapamil投与前後で心房波の幅を検討 した.

Verapamil投与後による心房波は,SSS,SNRT,もART

で高頻度に延長 し,これらの不整脈では心房の電気生理

学的異常が示唆された.特に洞機能異常群では全例でA

波の fra欝mentatiom を示 し,veTapamilによる心房波

の延畏例も大であった.

Verapamilは頻拍の予防 ･停止効果を示す 一風 SSS

などでは,逆に心房性不整脈を来たす可能性があり,注

意を牽すると思われた.
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