
は じ め に

心不全患者における心房細動の発生は，頻拍や心房

収縮の消失により，さらなる心不全の悪化をきたす1）．

そのため心不全患者に合併した心房細動に対しては，

洞調律への復帰とその維持が理想となるが，抗不整脈

薬の不適切な使用は心機能抑制や催不整脈作用などに

より，むしろ予後の悪化を招く危険性がある2）．とく

に，Ⅰ群抗不整脈薬の投与においては洞調律の維持が

得られたとしても，その陰性変力作用によりかえって

心不全が悪化する危険性がある．アミオダロンは陰性

変力作用の少ない抗不整脈薬として，心不全患者に合

併した心房細動に対する役割は大きい3,4）．しかし，

アミオダロンには間質性肺炎などの重篤な心外副作用
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─────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────────
Two patients presented with atrial fibrillation which was refractory to amiodarone but successfully treat-

ed with bepridil. A 76-year-old man with ischemic cardiomyopathy, non-sustained ventricular tachycardia
（NSVT）and atrial fibrillation received amiodarone for NSVT, which disappeared but atrial fibrillation was
sustained. A month after receiving amiodarone, interstitial pneumonia occurred. Interstitial pneumonia was
improved after amiodarone was discontinued, but NSVT occurred again. He received bepridil, when
NSVT and atrial fibrillation disappeared. An 83-year-old man with dilated cardiomyopathy, NSVT, and
atrial fibrillation received amiodarone for NSVT, which disappeared but atrial fibrillation was sustained.
Five months after receiving amiodarone, interstitial pneumonia occurred. Interstitial pneumonia was
improved after amiodarone was discontinued, but NSVT occurred again. He received bepridil, when
NSVT and atrial fibrillation disappeared.
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があり，そのために投与を中止せざるをえない症例も

存在する5,6）
　

．そのような症例に対しては，心房細動

の治療に難渋することがある．

今回，我々は心房細動を合併した心不全患者の非持

続性心室頻拍（non-sustained ventricular tachycardia :

NSVT）に対してアミオダロンを投与し，NSVTの抑制

には成功したが，心房細動が持続した症例に対して，

べプリジルの投与に変更することでNSVTと心房細動

の抑制に成功した2症例を経験したので報告する．

症　　　例

症例１ 76歳，男性

主　訴 : 呼吸困難．

現病歴 : 1986年に前壁梗塞，1994年に下壁梗塞を

発症した．1994年の冠動脈造影では狭窄が右冠動脈

の分節2 : 100%，左冠動脈前下行枝の分節6 : 100%で，

分節 2に対して冠動脈ステント留置術を施行し0%と

なった．しかし，心拡大，心機能低下が著明で，心房

細動，腎不全も合併しており，入退院を繰り返してい

た．2004年11月にも心不全の増悪で入院していたが，

入院中に NSVTを認めたため，アミオダロン 200

mg/dayの投与を開始した．その後，NSVTはみられな

くなり，アミオダロンの副作用もなく退院となった．

しかし，2005年1月に呼吸困難を認め再度入院となっ

た．

入院時胸部X線写真所見（Fig. 1－左）: 心胸郭比は

64％で心拡大を認めた．右下肺野を中心に網状影を

認めた．

胸部コンピューター断層撮影所見（Fig. 1－右）: 全

肺野に網状影を認めた．

入院時心電図所見（Fig. 2）: 心房細動で左脚ブロッ

クを認めた．心室性期外収縮がみられた．

入院時血液検査所見 : WBC 7,360/μ l， CRP

2.16mg/dl，LDH 272 IU/l，KL-6 514 U/mlと間質性肺炎

が疑われた．また，ANP 241 pg/ml，BNP 586 pg/ml，

BUN 96.7 mg/dl，血清クレアチニン 5.72 mg/dlと心不

全，腎不全の悪化がみられた．

心エコー図検査所見 : 左室拡張末期径は69 mm，左

室駆出率は21%，左房径は52 mmで，全周性に著明な

壁運動の低下がみられた．僧帽弁逆流はⅡ度，三尖弁

逆流はⅠ度で，推定肺動脈収縮期圧は 50 mmHgと肺

高血圧を認めた．

入院後経過 : 呼吸不全の原因として，アミオダロン

による間質性肺炎および慢性心不全の急性増悪が考え

られたため，まずアミオダロンを中止しドブタミンの

投与を開始した．しかし，血行動態の悪化，尿量低下，

炎症反応や呼吸状態の悪化がみられ，ドパミン，ミル

リノンを投与し，抗生物質の投与やステロイドパルス

療法を開始し，最終的には人工呼吸器による管理を

行った．その後，血行動態は改善し，尿量の増加がみ
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Fig. 1 Case 1. Chest radiograph（left）and thoracic computed tomography scan（right）on admission
showing the interstitial shadow in the bilateral lungs



られ，また肺野の網状影も改善し人工呼吸器からの離

脱もできた．しかし，NSVTが頻発するようになった

ため，ベプリジル100 mg/dayの内服を開始した．内服

後はNSVTはみられなくなり，内服 20日後には洞調

律となった（Fig. 3）．

症例2 83歳，男性

主　訴 : 呼吸困難．
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Fig. 2 Case 1. Electrocardiogram on admission showing that atrial fibrillation was sustained

Fig. 3 Case 1. Electrocardiogram after bepridil administration showing that atrial fibrillation disap-
peared



現病歴 : 拡張型心筋症，心房細動，肺気腫で加療中

であった．2004年2月に慢性心不全の増悪で入院中に

NSVTの頻発を認め，アミオダロン200 mg/dayの投与

を開始した．NSVT消失し退院となるも，同年9月に

呼吸困難を認めるようになり，胸部X線写真および胸

部コンピューター断層撮影により右下肺野を中心に網

状影がみられ，薬剤性間質性肺炎が疑われたため入院

となった．

入院時胸部X線写真所見（Fig. 4－左）: 心胸郭比は

51％．両肺野に気腫性変化を，また右下肺野を中心

に網状影を認めた．

胸部コンピューター断層撮影所見（Fig. 4－右）: 両

側上肺野は気腫変化が著明であった．右下肺野を中心

に網状影を認めた．また，左胸水を少量認め，左下葉

はair-bronchogramのある浸潤影を認め，細菌性肺炎の

合併が疑われた．

入院時心電図所見（Fig. 5）: 心房細動で右脚ブロッ

クを認めた．心室性期外収縮がみられた．

入院時血液検査所見 : WBC 9,060/μ l， CRP

1,005 mg/dl，LDH 273 IU/l，KL-6 1,040 U/mlと間質性

肺炎が疑われた．また， ANP 166 pg/ml， BNP

579 pg/mlと心不全の悪化がみられた．

心エコー図検査所見: 左室拡張末期径は64 mm，左

室駆出率は32%，左房径は48 mmで，全周性に著明な

壁運動の低下がみられた．僧帽弁逆流はⅡ度，三尖弁

逆流はⅠ度で，推定肺動脈収縮期圧は 40 mmHgと肺

高血圧を認めた．

入院後経過 : 呼吸不全の原因の一つとしてアミオダ

ロンによる間質性肺炎が考えられたため，アミオダロ

ンを中止した．また，細菌性肺炎の関与も考えられた

ため，抗生物質の投与を開始した．心エコー図上，心

不全についても増悪傾向がみられたため，ドブタミン

の投与を開始した．その結果，肺野の網状影や浸潤影

の改善とともに呼吸状態も改善した．しかし，NSVT

が頻発するようになったため，ベプリジル100 mg/day

の投与を開始した．内服後はNSVTはみられなくなり，

内服10日後には洞調律となった（Fig. 6）．

考　　　察

心不全患者においてはさまざまな不整脈が合併し，

その予後に大きな影響を及ぼすことが多い．アミオダ

ロンは他の抗不整脈薬と異なり，イオンチャネルを介

した抗不整脈作用に加えてβ遮断作用など多彩な薬理

作用を有しており，心不全患者に合併した不整脈に対

するアミオダロンの有用性は確立されてきている7－9）．

しかし，アミオダロンには間質性肺炎などの重篤な心

外副作用があり，そのために投与を中止せざるをえな

い症例も存在する5,6）．本症例においても，アミオダ

ロンはNSVTを抑制することはできたが，間質性肺炎

をきたしたため投与を中止せざるをえなかった．しか
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Fig. 4 Case 2. Chest radiograph（left）and thoracic computed tomography scan（right）on admission
showing the interstitial shadow in the right lower lung field



し，中止することにより不整脈は再発するため，その

後の抗不整脈薬の選択が問題となる．

近年，心房細動の抑制に対してベプリジルの有用性

が注目されている．ベプリジルはCaチャネル遮断薬

として分類されているが，first kineticのNaチャネル

遮断作用と強いKチャネル遮断作用を有することが知

られている．とくに，Kチャネルに対しては，遅延整

流チャネルのうち Ikr，Iksを遮断するほかに，心房筋

に多い Ikurの遮断作用があるために，心房細動に対し

て有効であるといわれている10）．Ikurはアミオダロン
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Fig. 5 Case 2. Electrocardiogram on admission showing that atrial fibrillation was sustained

Fig. 6 Case 2. Electrocardiogram after bepridil administration showing that atrial fibrillation disap-
peared



よりもべプリジルのほうが抑制作用が強いため，本症

例でもべプリジルがアミオダロン無効の心房細動に有

効であったと考えられる．これまでアミオダロンに不

応の心房細動にベプリジルが有効であった報告はな

く，このような症例が存在することはベプリジルが心

不全患者の心房細動に対する治療の選択肢の一つにな

る可能性が示唆された．しかし，ベプリジルの心不全

に対する影響や心不全合併症例に対する長期予後は不

明である．

今回報告した症例1では3ヵ月後に腎不全のため他

界され，症例2では1年間は心不全の悪化はみられな

かったものの，1年後に心不全の増悪で他界された．

これらの症例は高齢で腎不全や呼吸器疾患を合併した

重症例であったことから，ベプリジルの心不全に対す

る影響は判断できないものの，今後の検討が必要であ

ることも確かである．また，ベプリジルは Ikr遮断作

用も強くQT延長，QT dispersionの増大を生じ，tor-

sades de pointesを起こすことがあるが，QT延長，QT

dispersionの増大に対してはβ遮断薬の併用により改

善するとの報告があり，本症例についてもβ遮断薬を

併用していたため，QT延長や torsades de pointesなど

の副作用を認めることはなく安全に使用することがで

きた11）．

結　　　語

心房細動を合併した心不全患者のNSVTに対してア

ミオダロンを投与し，NSVTの抑制には成功したが，

心房細動が持続した症例に対して，べプリジルの投与

に変更することでNSVTと心房細動の抑制に成功した

2症例を経験した．ベプリジルはアミオダロン無効の

心不全患者の慢性心房細動に対して有効であった．
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アミオダロン無効の心不全患者の心房細動に対してべプリジルが著効した2症例を経験した．症
例 1は 76歳，男性．心筋梗塞後の慢性心不全，心房細動，非持続性心室頻拍（NSVT）で加療中．
NSVTに対してアミオダロンの投与を行ったところ，NSVTはみられなくなったが，心房細動は持
続していた．投与して 1ヵ月後に間質性肺炎をきたしアミオダロンの投与を中止したが，再び
NSVTが出現するためべプリジルを投与したところ，NSVT消失し洞調律となった．症例2は83歳，
男性．拡張型心筋症，心房細動，NSVTで加療中．NSVTに対してアミオダロンの投与を行ったと
ころ，NSVTはみられなくなったが，心房細動は持続していた．投与して5ヵ月後に間質性肺炎を
きたしアミオダロンの投与を中止したが，再びNSVTが出現するため，べプリジルを投与したとこ
ろNSVTは消失し洞調律となった．ベプリジルはアミオダロン無効の心不全患者の心房細動に対し
て有効であった.
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