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＜特集「急性心筋梗塞診療の未来を考える」＞

心筋梗塞の急性期から慢性期における不整脈
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抄 録
心筋虚血に伴う不整脈は，時間経過に伴って好発する時間帯がある．Harris第一相（Ia,Ib），第二相

とよばれる．Ia（発症後5分）で，酸素供給が途絶しNa-K交換が停止，細胞外Kの増加とアシドーシ
スから心室細動が生じやすい．Ib（発症後30分）では内膜面に残ったPurkinje線維の激発活動による
心室頻拍がみられる．この時期は，BystanderCPRとAEDまたは救急隊による早期の電気的除細動が
必須である．第二相（発症後24時間程度）では，壊死を起こし始めた心筋や比較的虚血に強いPurkinje
線維の間で発生する心室頻拍が主体である．緊急冠動脈インターベンションで虚血を消失・軽減させる
ことが最も良い治療であるが，薬物としてリドカインまたはアミオダロンが用いられる．後下壁梗塞で
は，房室ブロックもみられることがある．ここまでは一過性変化によるので，時間とともに安定化し，
通常は慢性期まで治療を継続する必要がない．
3日以上経過して壊死を起こした部位が瘢痕化すると，残存心筋にできたリエントリー性心室頻拍が

主体となる．この時期の不整脈は永続し，アミオダロン内服やカテーテルアブレーションによる治療が
奏功することがある．心収縮が低下していれば植込型除細動器が考慮される．

キーワード：Harris第一相，Harris第二相，心室頻拍，心室細動，心筋虚血．

Abstract

Acuteischemiainduceselectrophysiologicalchangesincardiacmyocytes.Malignantventricular
arrhythmiasarelikelytooccur5minutes,30minutes,and24hoursaftertheonsetofmyocardial
infarction.Thefirstphase（HarrisIa）iscausedbyelevatedpotassiumintheinterstitialspace.The
secondphase（HarrisIb）ispossiblyduetoabnormalautomaticityofPurkinjefibersatriskofthe
ischemia.BystanderCPRand/orearlydefibrillationwiththeapplicationofdefibrillatorisimportantto
rescuethepatient.Thethirdphase（HarrisII）iscausedbyreentry,anditcouldberescuedbyearly
reperfusion.ArrhythmiasinphaseIandIIareusuallytransient,andthetherapyendsoncethecondition
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は じ め に

心筋虚血が生じると酸素や糖などの生存に必
要な物質の欠乏により時々刻々細胞内の代謝が
変化を受け，また虚血に陥る部位とそうではな
い部位とが隣接して不均一になることが原因と
なって様々な不整脈が発生する（図1）．とりわ
け心室頻拍や心室細動が生命を脅かす重症不整
脈として重要である．緊急冠インターベンショ
ン（PCI）が行われる以前は，この発生過程が
自然経過に任され，CCUに収容して致死的不整
脈を早期に発見し，対処することで救命を図っ
ていた．すなわちそれ自体は致死的ではない心
室期外収縮を警告サインとみなし，Lownの分

類１）により「重症度」を評価しリドカイン静注
で治療することが有用であった．しかし現在で
は早期再灌流が可能になり，心筋障害が軽減さ
れるため，このような重症度評価や治療法は全
く時代遅れになってしまった．
しかし，基本現象として自然歴を理解してお

くことは重要で，治療の遅れやうまくいかない
場合の予測に役立つであろう．これまで臨床例
の経過観察２）と動物の冠動脈結紮実験３），低酸
素・低グルコース環境においた単離組織・細胞
の観察４）によって，虚血発生後の心室不整脈
（心室細動や心室頻拍が多い）には好発時刻があ
ることが分かっている．早くも1940年代には
Harrisにより提唱され５），その後の研究で確か

236 白 山 武 司

ofthepatientsarestabilized.Thelastphaseischronic,andmyocardialscarregionistheoriginofthe
arrhythmia.Ablation,amiodarone,andimplantablecardioverterdefibrillatorareusedtotreatpatientsin
thisphase.

KeyWords:HarrisphaseI,HarrisphaseII,Ventriculartachycardia,Ventricularfibrillation,Myocardial
ischemia.

図1 虚血に伴う不整脈の発生メカニズム
1）虚血発生直後には，まず細胞内ATPが枯渇し，Na-K交換系が停止す
る．細胞内へKを取り込めなくなり細胞外でKが増加する一方，電気
的興奮で流入したNaが細胞内に貯留し，比較的ATPを要求しないNa-
Ca交換系で排出されるが，逆に細胞内Caが増加して激発活動の原因に
なる．
2）心室筋活動電位は，虚血部位で静止膜電位が浅く，プラトーも低い．
そのため健常部との間で生じた電位勾配に従って矢印の方向に電流が
流れて興奮を生じ，不整脈発生の基盤になる．
3）慢性期には，斜線で示す壊死（瘢痕）部位が島状に形成される．その
間隙を縫うように正常または障害心筋を興奮が伝搬するが，距離と伝
導時間がうまく合うと左上のように興奮がもとに戻ってくる場合があ
る．リエントリー回路である．



められている．

冠動脈が突然閉塞した場合，5分後と15～30
分後に心室不整脈のピークがある．第1のピー
ク（Ia）では，虚血にさらされた心筋細胞のNa-
K交換が停止，細胞外KとHイオン濃度が上昇
して，局所の静止膜電位が上昇する２）６）．近接し
た比較的健常な細胞群との間に電位差を生じて
興奮伝搬が発生する．一方交感神経緊張に伴う
Ca流入の増加により，異常自動能も発生しやす
い７）．第2のピーク（Ib）８）９）では，微小な側副路
の開通により細胞外Kが洗い出され再灌流障
害が生じるのと，心腔内からの血液供給で息を
保っていた内膜直下の細胞に虚血の影響がおよ
ぶ一方，虚血の影響を受けにくいPurkinje細胞
が残っていることから，おそらくPurkinje細胞
の関与する心室頻拍が発生する２）．また，細胞間
ギャップ結合の主要タンパクであるconnexin43
の分布が変わり細胞間伝導時間が増加すること
や交感神経の活性化も関与する８）１０）．
また虚血状態がそのまま継続するばかりでは

なく，血栓が一部溶解・分離したり，冠攣縮を
合併していたのが解除されたりして，血流が再
開した場合にも心室細動が起こりやすい．再灌

急性虚血発症時の不整脈6）

（Harris第1相）

流不整脈といわれる１１）．
この時間帯は臨床的には救急要請されて病院

に到着するまでの時間帯にあたり，再灌流時代
にあっても，以前と経過に大差はないと思われ
る．その分，発症すぐの救急要請とBystander
CPRによって救命率が上昇する余地が大きい．
AED（自動体外除細動器）の使用も有用である．
しかし，概念的な予測はできても実態把握は困
難で，どの程度救命されているのか，改善の余
地がどれくらいあるのかを推定するのは難し
い．CPRによって救命された例の統計が乏し
く，また間に合わずに突然死として扱われた場
合，剖検がないと虚血かどうか診断できないた
めである．信頼できる日本の統計として，東京
都監察医務院で原因不明の急死のため検案した
事例の統計が利用できる１２）が，虚血性心疾患が
原因とされたものは平成27年に4438例で，こ
れは東京都全体の死亡数75960の5.85％にあた
る．京都市の同年の死亡数13768に当てはめる
と805で，年間おおむね800人程度の方が急性
心筋梗塞を発症後，病院到着前に亡くなられて
いる可能性がある．今後実態調査とそれに基づ
く対策が講じられることを期待したい．

冠動脈閉塞後30分程度を境に，いったん致死
的不整脈は発生しにくくなるが，4時間程度経
過すると再度増加し，24時間でピークに達し，
48時間程度で消退する．このときは心室細動
よりも心室頻拍が多く，心室筋の異常自動能が
想定されている．心筋が壊死を起こして死滅す
る時間帯と考えられ，作業心筋が壊死を起こし
ても，その間に取り残されたPurkinje線維が
残っていて，不整脈の発生源になる可能性があ
る１３）．おそらく緊急PCIで，この壊死をできる
だけ救い出しているものと考えられる．
このころまでに発生した心室細動や心室頻拍

は，以後組織が修復されるにしたがって消失
するため，その時を切り抜ければ，基本的に後
日の対策を必要としない．従って，早期に対応
することに集中する必要があり，直流除細動，

虚血急性期の不整脈6）

（Harris第2相）
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図2 急性冠動脈閉塞で生じた心室頻拍と大動脈圧
冠動脈インターベンション中の心電図と大動脈

圧を示す． バルーンを拡張して左冠動脈を閉塞し
たところ，心室頻拍を生じて血圧が低下した．実
際の急性心筋梗塞発症時もこれと同様の経過を
取って，心室頻拍や心室細動を生じると考えられ
る．



cardioversionをいかに早く実施できるかが重要
である．また繰り返して重症不整脈が生じる場
合には，アミオダロンやリドカインの点滴静注
が行われ，短時間作用型のβ遮断薬（ランジオ
ロール），デクスメデトミジンやプロポフォー
ルを用いた中等度鎮静も有効なことがある．
QT延長に注意が必要だがニフェカラント静注
も用いられる．
また，房室ブロックを来すことも散見され，

とくに下後壁梗塞に多い２）．右室壁に分布が多
い迷走神経終末が影響されて，迷走神経反射を
きたすことが原因の一つと考えられ，1～2日
で軽快することが多い．もともと房室結節や洞
結節は虚血の影響を受けにくく通常は回復して
くるので，一時ペーシングで対応すればよい．
一方，左冠動脈領域の心筋梗塞で中隔基部が広
範に虚血に陥ると，Purkinje線維（刺激伝導系）
が障害されるために房室ブロックが起こること
がある．これは，His束以下の障害で補充調律
がでにくく不安定で，不可逆的であるためペー
スメーカ植込みを要する場合が多い．

虚血慢性期の不整脈

2週間程度たつと，梗塞・壊死を起こした部
分がコラーゲン線維に置き換わり，組織として
修復される．このころには，線維化を起こした
部分の中に島状に生きた心筋が配置され，一部
障害された心筋が残る状態で安定化する．この
時たまたま興奮伝搬が旋回できるような回路

（リエントリー回路）が心筋のネットワーク中
に形成されると，そこから心室頻拍が誘発され
ることになる１４）．これは，すでに修復され安定
した組織中の変化が基本にあるため永続し，不
整脈は再発性である．虚血によって生じたリエ
ントリー回路は心内膜側に多く見られ，持続性
心室頻拍を生じる場合，カテーテルアブレー
ションの治療目標になる．
慢性期に発生する心室期外収縮は死亡率の予

測因子になり，数が多いほど死亡率が高い１５）．
しかし，1990年代に盛んに研究されたように，
期外収縮を減らして予後を改善する抗不整脈

薬はなく，逆に数を減らさないβ遮断薬が生命
予後を改善する１６）．連発性心室不整脈が出る場
合は，予後に与える影響の少ないアミオダロン
を選択することが多い１７）．左室駆出率が35％以
下の例では，不整脈による死亡率が高く，一次
予防としても植込型除細動器（ICD）が植え込
まれ１８），心室頻拍に対してはICD，カテーテル
アブレーションやアミオダロン，ソタロール，
β遮断薬など併用して治療する．この時期に心
室細動が発生した場合には，2次予防として
ICD植込みが必須である１９）２０）．
心機能が悪い場合（おおむね左室駆出率35％

未満）は，血圧変動や水分量によって圧負荷，
容量負荷がかかり，心室筋を伸展する力が働
く．特に健常な部位と梗塞の境界が伸展され，
非特異的陽イオンチャネルが活性化されて不整
脈の発生をきたすことが知られている２１）．心不
全の治療として，アンジオテンシン変換酵素阻
害薬やβ遮断薬，利尿薬を併用していく必要が
あるし，心臓リハビリテーションも有力であ
る．また当然のことだが，さらに虚血範囲を広
げない治療として，脂質異常や糖尿病の治療を
行い，抗血小板薬を使用，冠動脈狭窄に対する
PCIなどの治療も広い意味で重症不整脈を予防
していくために重要である．

ま と め

急性冠動脈疾患においては，血流が途絶える
ことにより重症不整脈が生じることが多い．ま
ず発症直後の救命が大事で，bystanderCPRと
早期の救急要請が非常に重要である．いったん
病院に搬送されると，冠動脈インターベンショ
ンを実施できる施設が多いため，早期に虚血を
改善する強力な武器になる．結果的に，心筋の
障害が最低限に抑えられ，心機能が保たれると
不整脈発生が抑制される．また糖尿病や脂質異
常が多い現状に鑑みると，今後はこれらの動脈
硬化を進める因子をコントロールすることも重
要と考える．

開示すべき潜在的利益相反状態はない．
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