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　　　　心不全に伴う心房細動の管理：

レートコントロールvsリズムコントロール

杉 薫

はじめに

　心房細動は期外収縮に次いで遭遇することの多

い頻脈性不整脈で，高齢になるほどその頻度は増

加する．致死的不整脈ではないが，症状が強くて

生活の質（QOL）を低下させたり，心拍数が多

ければ心不全を惹起したり，高齢者や心不全状態

では脳梗塞を生じやすい．基礎疾患の治療により

心機能が改善すると心房細動が消失したり，基礎

疾患の病態が悪化して心機能が低下すると心房細

動が生じて持続することもある．心不全に伴う心

房細動の管理には薬物療法だけでなく，非薬物療

法も必要とされる．

心房細動の分類と治療方針

　心房細動の治療方針を決めるうえで，病態に応

じた心房細動の分類が参考になる．飲酒，睡眠不

足，過労などで生じ反復することのない一過性心

房細動，自然に停止するが再発を繰り返す発作性

心房細動，自然には停止しないが除細動可能な持

続性心房細動，自然に停止せず除細動もされない

永続性心房細動に分けられる1）．これまでの慣習

からは除細動しないで心房細動を継続させた持続

性心房細動の一部と永続性心房細動を合わせて

“慢性心房細動”ということになる．この分類は

心房細動への対処法に直結するもので，一過性心

房細動であれば，誘因となった条件を避けること

で心房細動を予防できる．基本的に発作性心房細

動と持続性心房細動であれば除細動を試み，洞調

律になっても短期間のうちに再発する例では洞調

律維持のための抗不整脈薬療法が必要になる．心

房細動が継続する持続性心房細動の一部と永続性

心房細動については心不全予防のための心拍数調

節と塞栓症予防のための抗凝固療法が治療の中心

になる．心房細動では心拍の不規則性と頻脈が持

続すると心機能が低下し，うっ血性心不全となる

ので，これを予防するためには，房室結節の伝導

を抑制して心拍数を低下させるか，心房細動を除

細動し洞調律を維持することが必要になる．

なぜ洞調律維持（リズムコントロール）と心拍

数調節（レートコントロール）を分けるのか

＊東邦大学大橋病院第三内科

1）レートコントロールの根拠

　発作性心房細動を繰り返すうちにその頻度が高

くなり，持続時間も長くなる．そのうちに自然に

は停止しない持続性心房細動となり，除細動もさ

れない心房細動へ移行することは，臨床的によく

経験する心房細動例の自然経過である．この過程

のなかで，心房細動の開始時には130／分以上の頻

脈性心房細動になることが多く，頻脈性心房細動

が長時間持続すると左室拡張末期圧が上昇し，

うっ血性心不全を呈するようになる．これを予防

するために心拍数を80～！00／分程度に低下させる

レ・一・一トコントロールが必要となる．心房細動を予

防し，洞調律を維持させることはこれらの合併症

を避ける意味でも重要であるが，洞調律を維持さ

せるには抗不整脈薬を長期に亘り投与することに

なる．抗不整脈i薬には程度の差はあっても心機能

抑制作用や催不整脈作用，心臓以外への副作用が

必ずある（表1）．心房細動を対象としてうっ血

性心不全の有無と抗不整脈薬使用の有無で生命予

後を検討した報告があり2），この中で，うっ血性
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表1　心房細動で使用できる抗不整脈薬の特徴と副作用

抗不整脈薬 排泄経路（％）　心機能抑制　　催不整脈要因 心外性副作用

Ia二丁 キニジン　　　　　肝（80），腎（20）

プロカインアミド　腎（60），肝（40）

ジソピラミド　　腎（70）

シベンゾリン　　　腎（80）

ピルメノール　　　腎（70）
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QT延長，　QRS幅拡大Cinchonism（眩量など），消化器症状

QT延長，　QRS幅拡大SLE様症状，穎粒球減少，肝障害

QT延長，　QRS幅拡大　口渇，尿閉，排尿困難，低血糖

QRS幅拡大　　　　　頭痛，眩量，口渇，尿閉，低血糖

QT延長，　QRS幅拡大頭痛，口渇，尿閉

Ib目薬 アプリンジン 干月 。 （QRS幅拡大） しびれ，振戦，肝障害，白血球減少

Ic群薬 フレカイニド　　腎（85）

プロパフェノン　　肝

ピルジカイニド　　腎
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QRS幅拡大

QRS幅拡大

QRS幅拡大

眩量，耳鳴，差明，霧視，下痢

筋肉痛，熱感，頭痛，悪心，肝障害

消化器症状，神経症状（ともに少ない〉

H群論　　　 ISAなし

　（β遮断薬）　ISAあり

肝，腎

肝，腎

↓↓↓　徐脈

↓↓　　徐脈

気管支喘息，血糖値低下，

脱力感，レイノー現象

皿傷薬 アミオダロン　　　肝

ソタロール　　　　腎

ニフェカラント　　腎（50），肝（50）

・
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QT延長，徐脈

QT延長，徐脈

QT延長，徐脈

肺線維症，甲状腺機能異常，角膜色素沈着

気管支喘息，頭痛，倦怠感

口渇，ほてり，頭重感

IV群薬　　　　ベラバミル

　（Ca拮抗薬）ジルチアゼム

　　　　　　ベプリジル

肝（80），腎（20）

月干（60），　腎（35）

腎（50）

↓

0
0

↓徐脈

徐脈

QT延長，徐脈

便秘，頭痛，顔面のほてり

消化器症状，ほてり

眩量，頭痛，便秘，肝障害，倦怠感

その他 ジゴキシン 腎 tt 房室ブロックなど 食欲不振，嘔吐

心不全があって抗不整脈薬を投与した症例は，

うっ血性心不全があって抗不整脈薬を投与しな

かった症例よりも生命予後の悪いことが明らかに

されている．一方，うっ血性心不全がなければ抗

不整脈薬投与の有無に関わらず，生命予後は悪く

ないことも明らかにされている（図1）．このよ

うに心房細動自体は危険な不整脈ではないが，

うっ血性心不全が加味された場合には生命の危険

もあるので，その対処法には注意しなければなら

ない．さらに，抗不整脈薬で100％洞調律を維持

することは困難である3）ことから，抗不整脈薬を

投与せずにレートコントロールをして心不全を予

防することのほうが臨床的には重要であるという

考えがある．

2）リズムコントロールの根拠

　一方で見方を変えると，心房細動中の心拍数が

上昇して心機能が低下することについて別の考え

ができる．心房細動になった直後には不規則な心

拍数が増加することが知られており，この状態が

長引けば心臓のポンプ機能が低下し，心拍数が

130／分以上の頻脈性心房細動が持続すると心不全

状態となる．この状態が長引けば心筋症に類似す

るために，頻脈誘発性心筋症（tachycardia　in一
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　　　動患者の生存率．（文献2）から引用）

630　720

聾

心不全の有無と抗不整脈薬投与の有無による心房細

duced　cardiomyopathy）ともいわれる4）．しかし，

この心不全状態は可逆性で，心房細動を洞調律に

するだけで次第に心機能は改善する（図2）．し

たがって，心房細動にならなければ心不全になら

なかったことから，心房細動は可能な限り予防す

べきであると結論できる．

　さらに48時間以上持続する心房細動では，左房

内および左心耳内に血栓塊が形成され易いことが
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図2　頻脈性心房細動による頻脈誘発性心筋症．左は入院時で肺うっ血と胸水貯留がある．右は直

　　流通電による除細動後で心陰影は縮少しており，肺うっ血と胸水は消失している．

指摘されている5）．特に心不全に合併する心房細

動では脳梗塞を生じやすい．洞調律時と比較して

心房収縮の低下することが血栓塊形成の原因であ

る．心原性の脳塞栓症では広範囲の脳梗塞を生じ

やすく，しかも出血性梗塞の形を取ることが多い

ために治療に難渋する．いずれにしろ心房細動で

は脳塞栓の発症頻度が洞調律より5倍も高いこと

が示されている6）．このことを予防するためにも

洞調律を維持することが重要である．

　実験的に心房を頻回に刺激して興奮させると，

心房興奮の持続時間に比例して，その後の心房細

動発生頻度が増加し，心房細動持続時間が延長す

る7）．しかも，心房細掌中の心房興奮頻度は次第

に高くなる．AIIesieら8）は，このように心房細動

が生じやすくなる現象を心房の電気的リモデリン

グと称した．リモデリング形成の病態から考慮す

ると，心房細動を早期に除細動し，再発を予防す

ることが大切であり，心機能を低下させない意味

からも洞調律を維持することが大切である．

欧米の大規模試験
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　このような背景から，欧米では洞調律維持を優

先するか，レートコントロールを優先するかをみ

る無作為割付試験が行われた．ドイツの21施設で

行われたPIAF9）の成績と，米国とカナダで行わ

れたAFF【RMlo）研究が報告されている．　PIAFで

は心房細動のままレートコントロールとしてジル
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図3　PIAFにおける運動耐容能．アミオダロンによる洞

　　調律維持群が優れていた．（文献9）から引用）

チアゼム180～270mg／日を125例に投与した群

（A群）と，洞調律維持として127例で心房細動

を除細動し，洞調律維持のためにアミオダロン

600mg／日を3週間，その後200mg／日を投与した群

（B群）で，心房細動による症状の改善を検討し

ている．心房細動中の心拍数，症状の改善，

QOLについては両群問で差はなく，6分歩行試

験による運動耐応能だけは52週後の比較でB群

が有意に（P＜0．008）優れていた（図3）．PIAF
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では試験期間が短いこともあって生命予後に関す

る相違は見られなかった．

　AFFIRMでは6時間以上の心房細動発作が6ケ

月以内に認められた心房細動例を対象として，65

歳以上か脳塞栓症と死亡リスクの高い症例が登録

された．初回の除細動に成功した例が，2，027例

のレートコントロール群と2，　033例のリズムコン

トロール群に無作為割り付けされ，平均3．5年

（2～6年間）追跡された．5年間の試験：終了時

の洞調律維持率は，リズムコントロール群で65％

であり，レートコントロール群でも約35％で洞調

律が保たれていた．全死亡例に有意差はなく（図

4），一分梗塞発症率も有意差はなかった．このよ

うにAFFIRMでもPIAFでもレートコントロール

はリズムコントロールに劣らない治療法であると

しているが，どちらを選択すべきかということに

ついて回答はない．

薬物療法か非薬物療法か

　さらに，レートコントロールあるいはリズムコ

ントロールのどちらを選択しても，治療手段とし

て薬物療法にするか非薬物治療にするかという選

択肢が生じる．

1）非薬物療法によるリズムコントロール

　心機能が低下していない症例では抗不整脈薬で

除細動可能であるが，心機能が低下して心不全状

態であったり，確実に除細動を行いたい場合には

直流通電による電気的除細動が行われる．WPW

症候群に生じる心房細動（偽性心室頻拍）に対し

ても直流通電が第一選択であるが，偽性心室頻拍

の予防に副伝導路のカテーテルアブレーションが

薦められる．アブレーションを多数例手がけてい

る施設では一般に治療成績が良いので，アブレー

ションは偽性心室頻拍の第一選択的治療法になっ

ている．心房細動による徐脈頻脈症候群に対して

はAAIペースメーカーあるいは両心房ペース
メーカー11）を植え込むことにより，心房細動停止

時の洞停止あるいは洞房ブロックに対処できるだ

けでなく，心房ペーシングにより心房細動を予防

することもできる．洞調律維持に関して，3種類

以上の抗不整脈薬に抵抗性であれば非薬物治療と

して発作性心房細動を根治させる肺静脈カテーテ

ルアブレーションを考慮する．肺静脈アブレー

ションについては根治例があるものの，再発を含

　　　　3e
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図4　AFFIRM試験における全死亡率の比較、

　　　（文献10）を改変）

めて50％前後の治癒率なので，第一選択的治療と

はなっていない。

2）非薬物療法によるレートコントロール

　房室伝導を抑制するために房室結節へ進入する

遅伝導路をアブレーションして心房細動中の心拍

数を低下させる房室結節修飾術，あるいは房室結

節のアブレーションにより完全房室ブロックを作

成してVVIペースメーカーを植え込む治療法は

レートコントロールの非薬物療法となる．

リズムコントロールを選択した薬物治療

　心房細動治療における抗不整脈薬の役割は心房

細動の除細動とその後の洞調律維持である．抗不

整脈薬の除細動効果については，Naチャネル遮

断薬とKチャネル遮断薬を比較したいくつかの

無作為割付試験があり12・　13），除細動効果は明らか

にNaチャネル遮断薬が優れている．心機能低下

例で薬物弾除細動を行うときには，心機能抑制の

少ない抗不整脈薬を選択すべきである（表1）．

心機能抑制の弱いキニジンかアプリンジン，ある

いはKチャネル遮断作用をもつアミオダロンか

ベプリジルを投与する．しかし，基本的に心機能

が低下しているときの第一選択は直流通電による

電気的除細動である．直流通電は100Jから試み，

200∫まで増量する．この方法で除細動できない

ときはアプリンジン100mgを10分間で点滴静注

し，再度直流通電を行う．これにより除細動でき

る確率は高い14）．頻脈性心房細動で心機能が低下

しているときに，心室応答拍数を低下させるだけ

で時間経過とともに除細動されることがある．こ

の目的でジゴキシン0，25mgを10～20分で点滴静注

すると心拍数が低下し，除細動されることがある．
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抗不整脈薬による除細動は基本的に心機能の低下

していない例に行うべきである．心不全に対し

ACE阻害薬のトランドラプリルを投与していた

例では心房細動の発生率が有意に低かった（図5）

という報告があり15），心不全例では抗不整脈薬に

頼らない治療法も考慮すべきである．

　心房細動合併率の高い慢性心不全に対して，ア

ミオダロンによる心房細動中の心拍数減少効果は

2週間後で20％，12ヶ月後でも14％でプラセポと

比較して高く　（P＝0．006），心房細動から洞調律

％
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？gtws
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Trandolapril

　簿嚢例

3　　4
Years

への回復率も31％と8％（P＝0．002），洞調律か

ら心房細動への移行率も4．1％と8．3％（P＝

0．005）でアミオダロンの有効性が示されてい
る16）．

レートコントロールを選択した薬物治療

　レートコントロールのためには房室結節の伝導

を抑制すれば良いので，ジゴキシン，Caチャネ

ル遮断薬，β一遮断薬のいずれかを投与する．

DAAF研究17＞でジゴキシンの除細動効果は低い

が，心拍数低下作用のあることが明らかにされて

いる（図6）．Lundstromら18）は慢性心房細動例

でCaチャネル遮断薬のうちジルチアゼムとベラ

バミルの両者をホルター心電図でプラセポと比較

したところ，プラセポは88±14／分，ジルチアゼ

ム270mg／日投与で76±13／分（P＜0．001），ベラ

バミル240mg／日で80±11／分（P〈0．01）であり，

両Caチャネル遮断薬ともに房室結節の伝導抑制

と運動耐容能の改善は同等であったとしている．

WPW症候群に心房細動が生じたときにレートコ

ントロールをしょうとして，ベラバミル，β一遮

断薬やジゴキシンを投与すると，房室結節伝導が

抑制されて副伝導路伝導が強調され，心室興奮回

数が著しく多くなって心室細動へ移行しやすくす

るために禁忌である．

2

ま　と　め

o 1

図5　心機能が低下した心筋梗塞1577例におけるトランド

　　ラプリル服用の有無による心房細動の頻度．（文

　　献15）から引用）

　心房細動に対する治療法をまとめてみると，リ

ズムコントロールに関わる治療法はレートコント

ロールよりはるかに複雑で選択肢は多い．心房細

動を繰り返した症例でも長期に亘り洞調律を維持

しているならば合併症は少ないことになる．心房

細動の治療法は症例毎に選択されるべきであり画
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図6　DAAF試験．左図は時間経過による洞調律への復帰．右図は心房細動例への心拍数の効果．（文献17＞から引用）
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一的ではない．しかし，心機能低下例ではアミオ

ダロンを投与して，抗凝固薬を併用することが最

良の治療法かも知れない．
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