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は じ め に
睡眠時無呼吸症候群とは無呼吸と低呼吸を含

む睡眠呼吸障害（sleep disordered breathing；
SDB）が1時間に5回以上出現し，昼間に日常生
活に支障をきたすほどの眠気や全身倦怠感など

の自覚症状を伴う場合と定義されている。米国

では成人男性の4％，女性の2％に閉塞性睡眠時
無呼吸を認めると報告されている 1）。また，心

不全の患者では 50～ 80％の割合で中枢性の無
呼吸を認めるとされている2,3）。さらに，無呼吸

は夜間の迷走神経緊張をもたらすため徐脈の危

険因子と考えられており 4），徐脈性不整脈を基

礎に有するぺースメーカー植え込み患者は睡眠

障害をきたす特殊な患者群とも考えられる。必

然的にペースメーカー患者が心不全を合併する

と睡眠時無呼吸の割合はさらに高くなることが

想像できる。

閉塞性睡眠時無呼吸の治療に薬物療法はほと

んど効果がなく，CPAP（経鼻的持続気道陽圧）療
法が第一選択の治療法として確立し始めており，

適応があれば耳鼻科的に口蓋垂軟口蓋咽頭形成

術を行っている。
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1 睡眠時無呼吸の診断はペースメーカーで可能か
睡眠時無呼吸症候群を診断するには症状や体

型を参考にエープワース眠気尺度 5）を用いるこ

とである程度診断可能であるが，確定診断には

睡眠ポリソムノグラフィーを用いる必要がある。

この検査により大きく閉塞性無呼吸と中枢性無

呼吸に分類できる（図 1）。鼻呼吸流量がフラッ
トであるが腹壁や胸郭の運動を認める場合には

閉塞性，鼻呼吸流量がフラットで腹壁や胸郭の

運動もフラットである場合には中枢性と診断で

きる。

ペースメーカーでは呼吸，分時換気量，酸素

飽和度といったレート応答センサーの使用で呼

吸状態を判断できる。分時換気量はMV＝ TV×
RRといった式で表すことができる。一回換気量
（TV）はペースメーカーからリード線に微少電流
を流し胸郭インピーダンスの変化を測定するこ

とでその値を知ることができる。たとえば，Ela
社の Talent 3ペースメーカーでは安静時分時換
気量のレベルが 3 時間以上続くとペースメー
カーは睡眠状態にあると判断する。

無呼吸の検出はペースメーカーが睡眠感知状

図 1 中枢性無呼吸と閉塞性無呼吸の呼吸気量パターン
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態にあり，先行する呼吸サイクルの変動が 2回
以上ある場合で呼吸サイクルの変化が10秒以上
60秒以内で認められない場合と定義している。
また，低呼吸はペースメーカーが睡眠感知状態

にあり，先行する呼吸サイクルの変動が 2回以
上あり 8呼吸サイクルの変化が 10秒以上 60秒
以内で50％減少する場合と定義している。胸郭
インピーダンスから測定されたAHI（無呼吸・低
呼吸指数；apnea hypopnea index）と睡眠ポリグ
ラフィーから測定された AHIは r＝ 0.869と高
い相関にあり，ペースメーカーのインピーダン

スによる睡眠時無呼吸の診断が有用である 6）こ

とも報告されている。

2 睡眠障害の病態
睡眠障害や睡眠時無呼吸をきたすと迷走神経

の緊張が亢進し徐脈，低心拍出量状態に陥る。

この結果，肺動脈楔入圧が上昇し肺間質組織の

圧が上昇して肺組織からの求心性迷走神経線維

の刺激が亢進する。一方，心拍出量の低下は換

気量の増加と循環時間の延長を引き起こすが，

PaCO2が減少して容易に無呼吸閾値を下回るこ

とになり中枢性無呼吸へと進んでいく。また，

迷走神経の緊張は上部気道領域の筋肉の弛緩の

亢進や呼吸換気量の変動から上部気道の虚脱を

招きやすい。これに加えて心拍出量の低下から

上部気道領域の局所換気量が減少すると上部気

道の虚脱から閉塞性の無呼吸へ進行することも

考えられる。事実徐脈や低心拍出量状態をきた

すペースメーカー患者では高率に睡眠時無呼吸

を合併することが知られており最近注目されて

きている 7,8） 。

3 睡眠障害の治療にペーシング治療は有効か
Garrigueらは 2002年に心房のオーバードラ

イブペーシングが睡眠時無呼吸の治療に有効で

あることを報告し，注目を集めた 9）。安部らも

心筋梗塞後の持続性心室頻拍に植え込み型除細

動器を植え込んだ75歳の患者で心室ペーシング
により中枢性無呼吸が著明に改善した症例を報

告している 10）。

心房のオーバードライブペーシングが睡眠時

無呼吸の治療に有効である機序として，

Garrigueらは心房高頻度刺激により夜間の徐脈
と低心拍出量状態が改善されることを挙げてい

る。夜間の心拍数増加により迷走神経過緊張状

態が改善し心拍出量の増大がもたらされる。こ

れにより呼吸換気量の変動が改善するとともに

咽頭の迷走神経誘発弛緩が減少し，上部気道の

虚脱が改善して閉塞性無呼吸が改善される。ま

た，心拍出量の増大は肺動脈の楔入圧を低下さ

せ求心性迷走神経線維の刺激を低下させること

や過換気の抑制から中枢性無呼吸を改善すると

報告している 11）。

4 睡眠障害に対するペーシングモードの影響
前述のごとく脈拍を増加させるペースメー

カー治療は睡眠障害を改善する可能性がある。

しかし，ペーシングモードがどのように睡眠に

影響するかの検討は見あたらない。そこで，わ

れわれは初回 DDDペースメーカー植え込みを
行った9例（完全房室ブロック5例，洞不全症候
群 4 例）で，睡眠ポリグラフィー検査を用いて
VVIモードとDDDモードの計2回検査を行った
が，first night effectを排除する目的で第一夜の
記録は施行患者の順に VVIと DDDモードを交
互に選択した。睡眠ポリグラフィー検査は脳波，

眼電図，オトガイ筋筋電図，鼻腔気流，腹壁運

動，心電図，酸素飽和度を記録した。ペーシン

グ心拍数の設定はVVIモード，DDDモードの両
者で夜間の自己平均心房心拍より 10PPM高い
値をプログラムした。

VVIモードと DDDモードの間で有意な差を
認めた睡眠ポリグラフィー検査の項目は入眠潜

時（VVIモード 32± 25分，DDDモード 14± 12
分），中途覚醒の回数（VVIモード 12.1± 7.7回，
DDDモード 4.5± 3.2回），睡眠効率（VVIモー
ド 73± 6％，DDDモード 84± 9％）であった。
また，中途覚醒の総時間は有意ではなかったが

DDDモードで短縮する傾向を認めた。総睡眠時
間は両群で変化を認めなかった。また，REM睡
眠の時間が両群ともに短かったことは，対象患
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者の年齢が72歳と高齢であったこと，病院生活
のため入眠が午後 9時，覚醒が午前 4～ 5時で
あり REM期が好発する早朝覚醒時の記録が少
ないことに起因すると考えられた。無呼吸の総

時間，無呼吸インデックス，AHIも両群間で差
を認めなかったが，AHI≧ 5を示す 4例の睡眠
時無呼吸症候群患者に限るとAHIは改善傾向（p
＝ 0.064）を認めた（図 2）。

5 DDDペーシングにおける睡眠障害改善と不
整脈の関与
前述の検討ではペースメーカー植え込み患者

で高率に睡眠障害を認め，ペーシングモード選

択の違いにより睡眠時無呼吸症候群が改善する

ことが判明した。しかし，その改善機序は依然

として不明である。そこでDDDモードによる睡
眠障害改善の機序を不整脈の関与を中心として

検討した。DDDペースメーカーを植え込んだ完
全房室ブロック 9例 ,洞不全症候群 8例の計 17
例を対象とした。

AHI ＞ 5 以上の睡眠障害を伴った症例（SAS
群）は9例で，残り8例は睡眠障害を認めなかっ
た（non–SAS群）。SAS群では DDDモードを選
択するとVVIモードに比べAHIは著明に改善し
た。不整脈を認めた症例は全17例中11例であっ
たが，SAS群では発作性心房細動 3例，心房期
外収縮 4例，心室期外収縮 4例，心室頻拍 3例
であった（図 3）。不整脈を認めた群と認めな
かった群ではAHIの値およびVVIからDDDモー
ドへの変更による AHI の改善度に有意差はな
かった。SAS群で発作性心房細動を認めた 3例
の睡眠障害は2例が中枢性，1例が混合性で末梢
性の症例はなかった。

SAS群で DDDモードを選択すると VVIモー

図 2 DDD モードと VVI モード変更時の AHI（無呼吸低呼吸イン
デックス）の変化

図 3 SAS（睡眠時無呼吸）群と非 SAS群の不整脈検出頻度
対象症例数 17例，平均年齢 72± 9歳，男性 9例 ,女性 8例
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ドに比べ発作性心房細動の発作回数減少と持続

時間の減少を認めたが症例数が少ないため有意

な変化ではなかった（図4）。DDDモードの選択
でVVIモードに比べ心房期外収縮と心室期外収
縮が減少傾向を認めた。また，非持続性心室頻

拍の 3例は DDDモードへの変更ですべてが消
失した。発作性心房細動，心房性不整脈を認め

た症例で睡眠障害の程度を DDDモードと VVI
モードで比較したが有意差は認めなかった。

SpO2は SAS群，non–SAS群ともに改善したが
SAS群の改善効果はnon–SAS群と比べて有意に
大きかった。そして SAS群に限ると DDDモー
ド選択時に SpO2 の改善は AHI の改善と rs ＝
0.646, p＝ 0.025の有意な相関を認めた（図 5）。

SAS 群では深睡眠深度を表す S3+S4 の時間は
VVIからDDDへモードを変更すると増加する傾
向を認めたが，non–SAS群では有意な変化を示
さなかった。

睡眠障害患者に不整脈が合併することはよく

知られた事実である 12～ 14）。睡眠障害を伴わな

い健常成人でも睡眠中に洞停止やウエンヶバッ

ハ型の房室ブロック等の徐脈性不整脈を認める

ことは珍しくないとの報告もある15）。SDBをも
つ患者では徐脈性不整脈を高率に認めるが 16），

睡眠時無呼吸そのものが迷走神経の緊張を助長

することより徐脈性不整脈の危険因子であると

考えられている17,18）。これに反して，睡眠障害

時に心房細動や心房粗動が多発するという報告

は少ない19,20）。しかし，洞不全症候群に心房細

動が合併することは以前よりよく知られてい

る21,22）。われわれの検討では発作性心房細動は

VVIモードを選択したSAS群 9例中 3例に認め，
non–SAS群 8例では認めていない。この事実は
睡眠時無呼吸に心房細動が関与している可能性

を示唆したものと考えている。そして，発作性

心房細動を認めた SAS群の 3例はモードを VVI
から DDDへ変更することで発作性心房細動の
消失を認めている。DDDモード選択により発作
性心房細動が抑制された機序は，心房のオー

バードライブペーシングにより心房細動のトリ

ガーとなる心房期外収縮を抑制したことに加え

122

図 4 AS（睡眠時無呼吸）群と非SAS群における発作性心房細動の出現
頻度と持続時間

（Mizutani N. Ther Res 2005;26:471）

図 5 AHI（無呼吸低呼吸インデックス）とPO2の
関係

（Mizutani N. Ther Res 2005;26:471）
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て，房室同期による生理的なペーシングにより

血行動態が改善して低酸素血症を改善した結果

とも考えられる。

われわれの検討で，SAS群におけるVVIモー
ドから DDDモード変更による睡眠障害の改善
機序は心房性不整脈の改善によるものとは結論

づけられなかった。心房性不整脈の改善による

睡眠障害の改善機序は完全に否定されたと考え

てはいないが，少数例の検討であり，今後さら

なる検討が必要である。

6 睡眠時無呼吸症候群に対するペーシング治療
の問題点
前述のように睡眠時無呼吸症候群に対する心

房オーバードライブペーシング治療の有効性が

報告される一方，無効であったとの報告 8,23）も

ある。睡眠時無呼吸症候群に対して心房オー

バードライブペーシング治療が無効であったと

の報告は心機能が正常な閉塞性無呼吸症候群を

対象にしており，心機能がやや低下した中枢性

無呼吸患者を含んだGarrigueらの検討とは患者
背景を異にした可能性がある。中枢性睡眠時無

呼吸症候群を高率に合併する心不全症例に限れ

ば，心拍出量低下が睡眠時無呼吸の発症の重要

な因子であるためペーシング療法は有効との報

告9,24）があり，今後心臓再同期療法（両心室ペー

シング）が注目を集めていくものと考えている。

ペーシング適応のない睡眠時無呼吸患者に対

するペーシング治療は現在のところ確立された

治療法とはいえない。また，ペーシング適応の

ある睡眠時無呼吸患者に対しても睡眠時無呼吸

の治療法の一つとしてペーシング治療を考える

場合には，さらなるペーシング機能の進化が必

要と考えている。たとえば，酸素飽和度測定セ

ンサーなどを用いて睡眠時無呼吸発生の発症機

序を認知し，心拍数の減少傾向を認めたときに

のみ数秒間心房オーバードライブペーシングを

行うことで過剰な迷走神経の緊張を抑制し，睡

眠時無呼吸に移行することを阻止できるかもし

れない。しかし，現在使用されているペース

メーカーは一部に睡眠時無呼吸の診断機能をも

つものがあるが，いずれも治療のためのアルゴ

リスムをもったものはない。このような現状で

は睡眠時無呼吸症候群にペーシング治療が有効

か否かの判断を下すことはできない。ペーシン

グ治療が睡眠時無呼吸の新たな治療手段になり

うる可能性を求めてさらなる検討が必要と考え

ている。
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