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Objective : To study the heart rate variabilities (HRV) in Brugada syndrome patients who 
survive from sudden cardiac death in King Chulalongkorn Memorial Hospital  
 

Methods : This design of study was an age-sex-match-case-control study. Subjects in study 
group (n=8) were previously healthy patients who were successfully resuscitated from VT/VF and 
had documented Brugada ECG pattern without structural heart disease. All of them were implanted 
with automatic implantable cardioverter defibrillator (AICD) and had no medication for at least 2 
weeks. The controlled group (n=22) was healthy person with normal ECG. A 3 –channel continuous 
ECG monitoring was performed in each subject for 24-h. All 24-h ECG data were analysed and 
transformed data to heart rate variabilities. We selected time domain parameters (SDNN, SADNN, 
RMSSD, HRV triangular index) used 3 time intervals:  24-h, daytime and nighttime (08.00 pm. to 
06.00 am), to determine the difference of HRV in each period. 
 

Result : There was no statistical difference of SDNN, SADNN, RMSSD, and HRV triangular 
index between Brugada subjects and controls in each time but all parameters showed statistical 
significant between daytime and nighttime in control group but no significant difference between 
Brugada syndrome group.  
 
 Conclusion : During asymptomatic, Brugada syndrome patients had lower difference in HRV 
during daytime and nighttime which may caused protective effect for VT/VF or this effect was the 
baseline abnormality in cardiac automaticity which easily induced VT/VF. 
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HRV  Heart rate variability 
SDNN   The standard deviation of all normal R-R intervals [N-N intervals] 
SDANN  The standard deviation of the mean of 5-minute intervals 
rMSSD   The root mean square successive differences 
 
      



บทที่ 1 
 

บทนํา 
 

ความสาํคัญและที่มาของปญหางานวจิัย 
 

โรคใหลตายเปนโรคที่มกีารกลาวถึงอยางแพรหลายในชวง 20 ปที่ผานมา ความสนใจเกี่ยวกับ
โรคใหลตายเพิ่งจะเกิดขึ้นอยางกวางขวางในประเทศไทย เมื่อตนป พ.ศ. 2533 เปนตนมา หลังจากมี
รายงานการตายอยางไมคาดคิดในขณะหลับของกลุมแรงงานไทยในประเทศสิงคโปร1 ซึ่งลกัษณะการ
ตายเชนนี้เปนที่รูจักกนัดีมานานนับสิบปในชาวบานบางกลุมในประเทศไทยโดยเฉพาะอยางยิง่ใน 
ภาคอีสาน2 โดยทีล่ักษณะการตายกะทนัหนัทีเ่กิดขึ้นกับแรงงานไทยดงักลาวมีความคลายคลึงกับ
ลักษณะทีม่ีรายงานในตางประเทศ3-7 และมีลักษณะที่เขาไดกับโรคใหลตายที่พบในคนไทยในประเทศ
ไทยคือ 

 
1. เปนการเสียชวีิตกะทันหันในขณะหลับ 
2. เกือบทัง้หมดเปนเพศชาย 
3. สวนใหญอยูในวัยฉกรรจ (ชวงอายุ 20-49 ป) 
4. ทุกรายมีสุขภาพแข็งแรงและทํางานไดเปนปรกติจนกระทั่งคนืที่ตาย 
5. ในรายที่มีผูเหน็เหตกุารณกอนการเสยีชีวติจะพบลักษณะเหมือนมีอาการหายใจติดขัด ตัว

เกร็ง รองครวญคราง ปลุกตืน่ไดลําบากและแมปลุกตื่นไดบางรายจะตายในเวลาตอมา 
6. ในกรณีที่มกีารชันสูตรศพจะไมพบความผิดปกติที่สามารถอธิบายสาเหตุการเสยีชีวติได 
 
ในป พ.ศ. 2524 ศูนยความคุมโรคแหงชาติของประเทศสหรัฐอเมรกิา (Center of Disease 

Control หรือ CDC)8 ไดรับรายงานการเสียชีวิตที่แปลกและไมเคยพบในประเทศสหรัฐอเมริกามากอน
จากกลุมชาวลาวอพยพหนภัียสงครามเวยีดนาม จาํนวน 38 ราย ซึ่งเปนผูปวยในชวงป  พ.ศ. 2520 - 
2524  ขณะนัน้ CDC ไดใหคําจํากัดความของ “Sudden Unexplained Death syndrome (SUDS)” วา
เปนการตายอยางไมคาดคิดในผูปวยอพยพจากประเทศเอเชียตะวนัออกเฉียงใตที่มสุีขภาพปรกติ  การ
ชันสูตรศพไมพบสาเหตุการตาย โดยทีห่ากไมมีการชนัสูตรศพใหถอืวาเปน “Probable SUDS”  
ลักษณะการเสียชีวิตแบบ  SUDS มีรายงานครั้งแรกในประเทศฟลิปปนสในป พ.ศ. 24943 โดยเรียกชื่อ
วา Bangungut ซึ่งหมายถึงความพยายามที่จะตืน่พรอมกับการรองครวญครางเหมือนมีอาการฝนราย  
ในป พ.ศ. 2502  Sugai5 ไดรายงานการขันสูตรศพชาวญี่ปุนทีต่ายในขณะหลับโดยไมทราบสาเหตุ



 2

เปรียบเทยีบกบักลุมที่เสยีชวีิตดวยอุบัติเหตุ สารพษิหรือฆาตัวตาย พบวาเกือบทุกรายเปนผูชายที่มี
สุขภาพแข็งแรง ทุกรายตายขณะหลับ  มักมีเสียงครางเหมือนฝนราย ลักษณะเชนนี้เคยมีชื่อเรียกเปน
ภาษาญี่ปุนวา Pokkuri หมายถงึปรากฏการณที่เกิดอยางทันทีและไมคาดคิดมากอน  การชันสตูรศพ
รวมทัง้หาหลกัฐานทางสารพษิ  ไมพบความผิดปกติที่สามารถทาํใหตายได 
 
 ในประเทศไทยเรียก SUDS วาโรคใหลตายโดยโรคนี้พบไดบอยในประชากรภาค
ตะวันออกเฉียงเหนือและภาคเหนือของประเทศไทย9-11 พบวาอัตราการตายในคนไทยที่อยูในประเทศ
เทากับ 20.8-38/ 1 แสนคน  และแรงงานไทยในสงิคโปรสูงถึง  98.6/ 1 แสนคน11, เพศชายตอเพศหญิง
เทากับ 8.6:16 ชวงเวลาที่เสยีชีวิต  รอยละ 60 เสียชีวิตชวงเวลา 22.00 – 03.00 นาฬิกา รอยละ 7-16 
ตายชวงเวลา 08.00-20.00 นาฬิกา  รอยละ 12 ไมทราบเวลาเสยีชีวติที่แนนอน12  
 
โรคใหลตายและกลุมอาการบรกูาดา 
  

ในประเทศสหรัฐอเมริกาพบอุบัติการณการเสียชีวิตกะทนัหนัจาก cardiac arrest มากกวา 
300,000 คน/ป13  และเกิดจากภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะจาก ventricular fibrillation ที่ไมเกี่ยวเนือ่งกับ
กลามเนื้อหวัใจตายประมาณ 3-9%14 สวนหนึง่นอกจาก ventricular preexcitation syndrome  และ 
prolong QT syndrome  แลวยังพบรายงานผูปวยที่รอดชีวิตจากม ี cardiac arrest และตรวจไมพบ
ความผิดปกตขิองโครงสรางหัวใจแตจะมีคลื่นไฟฟาผิดปกติแบบกลุมอาการบรูกาดา (ดังรูปที่ 1) 

  
รูปที่  1 คลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดา 
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ในป พ.ศ. 2535 Predo และ Josep Brugada15ไดรายงานผูปวย 8 ที่ไดรับการกูคนืชีพจากการ
ภาวะ sudden cardiac arrest มีคลื่นไฟฟาหัวใจเปนแบบ right bundle branch block (RBBB) และ 
ST segment elevation ในตําแหนงขั้วไฟฟาหัวใจ V1-V3 (Brugada sign) มีโครงสรางของหัวใจอยูใน
เกณฑปกติ  และ 4 ใน 8 รายมีประวัติครอบครัวเกิดการตายกะทนัหนั เรียก กลุมอาการนีว้า Brugada 
syndrome  และตอมาไดมีรายงานเพิ่มข้ึนเรื่อย ๆ ใน พ.ศ. 2541 นักวิจยัญี่ปุนรายงานผูปวยกลุม
อาการบรูกาดา 63 รายและในจํานวนนี้เกิด ventricular fibrillation 17 ราย16 , Kasanuki และคณะ
รายงานผูปวยกลุมนี้อีก 6 ราย17 

ในป พ.ศ. 2540 กุลวี เนตรมณีและคณะ18  ไดรายงานผูปวยชายไทย 27 รายมีอาการเขาไดกับ
โรคใหลตายอายุเฉลี่ย 39.7 ป  ผูปวยมีอาการ cardiac arrest เนื่องจาก ventricular fibrillation   17 
รายและมีอาการเขาไดกับ SUDS 10 ราย (หายใจลาํบาก กรนเสยีงดงั อาการชักเกรง็ ในขณะหลับ ปลุก
ตื่นลําบากและไมมีหลักฐานของ cardiac arrest หรือ ventricular fibrillation กอนนาํสงโรงพยาบาล)  
ทุกรายมีโครงสรางหวัใจอยูในเกณฑปกตแิละ 16 ใน 27 ราย พบคลื่นไฟฟาหัวใจมลีักษณะ RBBB และ
มีการยกขึ้นของ ST segment ในขั้วไฟฟาหวัใจ V1-V3 ซึ่งตรงกบัที ่Brugada รายงานไว  ดังนัน้ผูปวย
โรคใหลตายสวนหนึง่ประมาณรอยละ 60 จะแสดงคลื่นไฟฟาหัวใจและมีอาการแบบกลุมอาการ 
บรูกาดา 
 
Heart Rate Variabilty19 
 
 Heart Rate Variability (HRV) เปนการใชหลักสถิติและคณิตศาสตรมาศึกษาอัตราการเตนของ
หัวใจ โดยศึกษาความแปรปรวนของอตัราการเตนของหวัใจซึ่งเกดิจากการควบคุมของระบบประสาท
อัตโนมัติ โดยที่ parasympathetic (vagal) ทําใหหวัใจเตนชาลงสวน sympathetic ทาํใหหัวใจเตนเร็ว
ขึ้น ผลของการกระตุน และยับยั้งทําใหเกดิความแตกตางของระยะทางระหวาง QRS complex ที่ปกติ
แตละตัว ทําใหนาํคาความแตกตางนัน้มาคํานวณทางสถิติออกมาเปนคาความแปรปรวนของอตัราการ
เตนของหวัใจและนํามาใชแปรผลเปนสมดุลระหวางระบบประสาทอตัโนมัติได 
 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
  

เพื่อศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มี
คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาเปรียบเทียบกับคนปกต ิ
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คําถามการวจิัย 
 

ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายทีม่ีคลื่นไฟฟาหัวใจ
แบบบรูกาดาแตกตางจากคนปกติอยางไร 

 
สมมุติฐาน 
 
 ผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายและมีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาในขณะที่ไมมีอาการจะมี
ลักษณะของสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติแตกตางจากคนปกต ิ
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 
 
 ผลของการศึกษาจะชวยบอกถึงพื้นฐานของสมดุลระหวางระบบประสาทอัตโนมัติในขณะที่ไมมี
อาการวามีความแตกตางจากคนปรกติอยางไร, ความผดิปรกติที่เกิดขึ้นอาจเปนปจจัยทีท่ําใหผูปวยเกิด 
ventricular tachycardia หรือ ventricular fibrillation ไดงายกวาคนปรกติ และนาํไปสูคําแนะนาํในการ
ปฏิบัติตนเพื่อปองกนัไมใหเกิดหัวใจเตนผดิจังหวะแบบ ventricular tachycardia หรือ ventricular 
fibrillation ได 
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บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 
           Sudden Unexplained Death Syndrome (SUDS)  หมายถึง ภาวะการตายโดยไมทราบ
สาเหตุของคนที่มีสุขภาพแขง็แรงมาโดยตลอด  สวนใหญพบในเพศชาย ขณะนอนหลับในเวลากลางคืน  
มีรายงานครัง้แรกในประเทศฟลิปปนส ป พ.ศ.24943  เรียกภาวะนีว้า “Bangungut” ซึ่งมีความหมายถงึ 
ความพยายามที่จะตืน่พรอมกับการรองครวญครางในระหวางนอนหลับ  ตอมาในป พ.ศ. 2502  มี
รายงานในประเทศญี่ปุน5 ถงึผูที่เสยีชีวิตขณะนอนหลับโดยไมทราบสาเหตุ ซึง่สวนใหญเปนเพศชาย  มี
ชื่อเรียกตามภาษาญี่ปุนวา “Pokkuri” ซึ่งหมายถงึ ปรากฏการณที่เกิดทันทีโดยไมคาดคดิมากอน   
หลังจากนั้นในป พ.ศ. 2524  ศูนยควบคุมโรคแหงชาติ สหรัฐอเมริกา (Center of Disease 
Control;CDC)  ไดรายงานวา มีผูอพยพชาวเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใตในสหรัฐอเมริกาเสียชีวติอยาง
กะทนัหันและมักเกิดขณะทีห่ลับเวลากลางคืน โดยทกุรายมีสุขภาพแข็งแรงดีมาตลอด เรียกกลุมอาการ
นี้วา Sudden Unexplained Death Syndrome (SUDS)8 และไดใหคําจํากัดความไวดังตอไปนี้ 
         1. กอน พ.ศ. 2524 
              -  เปนผูอพยพชาวเอเชียตะวนัออกเฉียงใต 
              -  เสียชีวิตโดยไมไดคาดมากอน  
              -  มีสุขภาพแข็งแรงมากอน 
              -  ไมสามารถอธิบายสาเหตุการตายไดแมจากการผาศพตรวจพิสูจน 
         2. ตั้งแต พ.ศ. 2524 เปนตนมา ไดกําหนดคําจาํกัดความของ SUDS โดยจําแนกเปน 2 กรณี 
           2.1 ในกรณีที่มีผลการผาศพตรวจพิสูจน กาํหนดเปน definitive case ซึ่งมลัีกษณะดังตอไปนี้ 
              -  ผูเสียชีวิตจะตองเกิดในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต หรือมีพอแมที่เกดิในภูมิภาคนี ้
              -  มีอายุตั้งแต 2 ปขึ้นไป 
              -  ไมสามารถอธิบายสาเหตุการตายไดแมจากการผาศพตรวจพิสูจน 
           2.2 ในกรณีที่ไมมีผลการผาศพตรวจพิสูจน กาํหนดเปน probable case ซึ่งมีลักษณะดังตอไปนี้ 
              -  ผูเสียชีวิตจะตองเกิดในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต หรอืมีพอแมที่เกดิในภูมิภาคนี ้
              -  มีอายุตั้งแต 2 ปข้ึนไป 
              -  ไมสามารถอธิบายสาเหตุการตายได  
           ในประเทศไทยเรียกภาวะนีว้า “ใหลตาย“ ซึ่งมีความหมายถงึ การเสียชีวิตระหวางนอนหลับ   
เร่ิมมีรายงานครั้งแรกในป พ.ศ. 2533  โดยพบในคนงานกอสรางชายที่ไปทาํงานในสิงคโปร1   
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 การศึกษาทางระบาดวิทยาในประชากรไทยที่อยูในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และการศึกษา
ของปยทัศน  ทัศนาววิัฒน9,19 พบวาอัตราตายของโรคใหลตายเทากับ 26-38 คน ตอประชากร 100,000 
คนตอป  ซึ่งเปนสาเหตุการตายที่สาํคัญสาเหตหุนึง่ของประชากรไทยที่อยูในวัยฉกรรจ(อายุ 20-49 ป)  
โดยอุบัติการณในกลุมประชากรที่อยูในภมูิลําเนาเดิม พบต่ํากวาในกลุมประชากรที่มีการอพยพ  และ
สวนใหญจะเสียชีวิตในชวงฤดูรอนและฤดูฝนรอยละ 40.3 มีประวัติการเสียชีวติคลายคลึงกนัในเครือ
ญาติ และ รอยละ 18.3 มีประวัติการเสียชีวิตในลักษณะเดียวกนัในพีช่ายหรือนองชาย    นอกจากนี้ยงั
พบวา โรคใหลตายในประเทศไทย เกดิขึ้นในทกุภาค โดยมีอัตราสูงสุดในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ  
รองลงมาคือภาคเหนือ 

ในป พ.ศ. 2540 กุลวี เนตรมณีและคณะ18  ไดรายงานผูปวยชายไทย 27 รายมีอาการเขาไดกับ
โรคใหลตายอายุเฉลี่ย 39.7 ป  ผูปวยมีอาการ cardiac arrest เนื่องจาก ventricular fibrillation   17 
รายและมีอาการเขาไดกับ SUDS 10 ราย (หายใจลาํบาก กรนเสยีงดงั อาการชักเกรง็ ในขณะหลับ ปลุก
ตื่นลําบากและไมมีหลักฐานของ cardiac arrest หรือ ventricular fibrillation กอนนาํสงโรงพยาบาล)  
ทุกรายมีโครงสรางหวัใจอยูในเกณฑปกตแิละ 16 ใน 27 ราย พบคลื่นไฟฟาหัวใจมลีักษณะ RBBB และ
มีการยกขึ้นของ ST segment ในขั้วไฟฟาหวัใจ V1-V3 ซึ่งตรงกบัที ่Brugada รายงานไว  ดังนัน้ผูปวย
โรคใหลตายสวนหนึง่ประมาณรอยละ 60 จะแสดงคลื่นไฟฟาหัวใจและมีอาการแบบกลุมอาการ 
บรูกาดา 
 
ลักษณะอาการทางคลินิกของผูปวยกลุมอาการบรูกาดา 
 ผูปวยสวนใหญเปนเพศชาย  อยูในประเทศแถบเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต  พบมากในชวงอาย ุ
22-65 ป  มโีครงสรางของหัวใจอยูในเกณฑปกติ มาดวยอาการเปนลมหมดสติ หรือรอดชีวิตจากการ
ตายกะทนัหนัในขณะพักหรอืนอนหลับ ทัง้จากไดรับการกูคืนชีพหรือฟนเอง   
 ลักษณะคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาประกอบดวย depolarization และ repolarization ที่
ผิดปกติของ right precordial leads แบงไดเปน 3 แบบดังนี ้20 (รูปที่ 2)    

Type 1        prominent coved ST-segment elevation, J wave amplitude or ST-        
                   segment elevation ≥  2 mm or 0.2 mV, negative T wave, little or    
                   no isoelectric separation 
Type 2        ST-segment elevation, J wave amplitude (≥ 2 mm), gradually  
                   descending ST-segment  elevation (remaining ≥ 1 mm above the   
                   baseline) followed by a positive or biphasic T  wave (saddle back  
                   configuration). 
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Type 3     ST-segment elevation < 1 mm of saddle back type, coved type, or both 
  

ทั้งนี้จะตองไมใชคลื่นไฟฟาหัวใจหลังจากไดรับการกูชีวติ หรือ กระตุกหัวใจดวยไฟฟาในชวง 2-
3 ชั่วโมงแรก 
 
ตารางที่ 1  แสดงความผิดปกติของ ST-segment ใน lead V1-3 

 Type 1 Type 2 Type 3 
J wave amplitude ≥ 2 mm ≥ 2 mm ≥ 2 mm 
T wave                       Negative         positive,biphasic positive 
ST-T configuration     coved type saddle back saddle back 
ST segment  
(terminal portion)       

Descending elevated ≥ 1 mm elevated <1 mm 
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รูปที่ 2 แสดงคลื่นไฟฟาหวัใจในผูปวยกลุมอาการบรูกาดา ทั้ง 3 แบบ20 
 
 ในผูปวยหลายราย ST elevation อาจเปลี่ยนแปลงขึ้น ๆ ลง ๆ ได  และการเปลี่ยนแปลง
ดังกลาวจะตรวจพบไดบอยขึ้นเมื่อเลื่อน precordial electrode ไปยังตําแหนงของชองกระดูกซีโ่ครงที่
สูงขึ้นอีก 1-2 ชอง  กลาวคอื ตองเลื่อน  lead V1-3 จาก  intercostal space ที่ 4  เปน  intercostal 
space ที่ 3 (lead  –V1-3)  หรือ  intercostal space ที่ 2  ( lead  -2V1-3)21  ดังรูปที่ 3  จึงจะพบ
คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดา     
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รูปที่ 3 แสดงการเลื่อน precordial electrode เพื่อตรวจหาคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดา21   

 
 นอกจากการการเลื่อน precordial electrode แลว การใชยากลุม sodium channel blocker 
เชน procainamide, ajmaline, flecanide ภาวะที่รางกายมีอุณหภมูิสูง, การใหยา edrophonium หรือ 
neostigmine ทางหลอดเลือดดํา   หรือการให acetylcholine ทางหลอดเลือด coronary  ก็สามารถทํา
ใหST segment ยกชัดเจนขึน้ได   แตการกระตุน beta-adrenoceptor โดยให isoproterenol    การ
ยับยั้ง alpha-adrenoceptor  หรือ การออกกําลงักายจะทําให ST segment ลดลง 21-24 
 
ลักษณะทางพันธกุรรมทีผิ่ดปกติในกลุมอาการบรกูาดา  
 
 มีการศึกษามากมายที่สนับสนุนวากลุมอาการบรูกาดา เปนโรคทีถ่ายทอดทางพนัธุกรรมแบบ 
autosomal dominant25-28 มีการศึกษาพบวาสามารถตรวจพบคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดา ใน first 
degree relatives ของผูปวยใหลตายไดถงึ รอยละ 6029  และหากตรวจพบคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรกูาดา
ในญาติสายตรงโดยเฉพาะบิดาหรือมารดาของผูที่เสยีชวีิตแบบใหลตาย กพ็อจะอนุมานไดวา ผูเสียชีวิต
รายนัน้เปนกลุมอาการบรูกาดา     อยางไรก็ตามมีผูปวยประมาณครึง่หนึ่งที่ไมเคยมีประวัติโรคใหลตาย
ในครอบครัวมากอน (sporadic case)30   ความผิดปกติทางพนัธุกรรมที่เปนสาเหตขุองกลุมอาการนี้คือ 
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mutation ของ gene SCN5A 29 บน chromosome 3      ซึ่งเปน gene เกี่ยวกบั cardiac sodium 
channel alpha-subunit    สามารถตรวจพบไดในผูปวยกลุมอาการบรูกาดาไดประมาณ รอยละ 15-30 
โดยความผิดปกติของ gene ในผูปวยกลุมนี้มีไดหลากหลาย31-33 เชน ที่ตําแหนง donor site ของ intron 
7 ใน domain ที ่ 1 34 (cardiac sodium channel ประกอบดวย 4 transmembrane domains)    
mutation ของ cardiac sodium channel gene (SCN5A)   ยังทาํใหเกิดโรคทางพนัธุกรรมอืน่ ๆ อีก 
เชน chromosome 3-linked long QT syndrome  ซึ่งเกิดจากการขาดหายของ delta KPQ ที่ตําแหนง 
1505-507 ระหวาง intercellular domain ที่ 3 ถึง 4      Lenegre’s disease  เกิดจากความผิดปกติที่ 
exon 22     
 นอกจาก mutation ของ gene SCN5A แลว ยงัมีรายงานผูปวย Brugada Syndrome ทีม่ีความ
ผิดปกติของ gene อ่ืนบน chromosome 3 ใกลกับตําแหนง SCN5A อีก และมีพยากรณโรคคอนขางด3ี5    
ดังนัน้กลุมอาการบรูกาดาจงึเปน primary electrical disease ที่มีความหลากหลายทางพันธกุรรม 
    
พยาธิสรรีวิทยา 
 
 มีหลักฐานหลายประการที่บงวาผูปวยกลุมอาการบรูกาดามี substrate ซึ่งเปนสาเหตุสาํหรับ
การเกิด ventricular fibrillation เชนผูปวยสามารถถูกกระตุนใหเกิด polymorphic ventricular 
tachycardia หรือ ventricular fibrillation ไดและมีความผิดปกติของ signal-averaged ECG 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาทีม่ีความผิดปกติของ gene SCN5A จะม ี fast sodium channel 
current ลดลง เปนผลให transient outward current (Ito) เดนขึ้น ซึ่งจะทาํให action potential dome 
ใน epicardium ของหวัใจหองลางขวาหายไป   โดยทีก่ารเปลี่ยนแปลงเหลานี้ไมพบใน endocardium 
จึงทาํใหมีความแตกตางกนัของการเกิด repolarization  บริเวณผนงัของ right ventricular outflow 
tract (transmural voltage gradient)  ความแตกตางของ action potential นี้ทาํใหเกิดลักษณะของ J 
point และ ST segment elevation ที่พบจากการตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจ ดงัรูปที่ 4  และทําใหเกิด 
reentry  ชนิด  phase 2 reentry ได   เกิดเปน polymorphic ventricular tachycardia และ ventricular 
fibrillation ได36 ดังรูปที่ 5 
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รูปที่ 4 แสดงการเปลี่ยนแปลงของคลืน่ไฟฟาหวัใจและ right ventricle action potential ในผูปวยกลุม
อาการบรกูาดา 
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รูปที่ 5 แสดงการเกิด ventricular arrhythmia ในผูปวยกลุมอาการบรูกาดา 
 

 จากรูปที ่ 5 จะเหน็ไดวา ventricular fibrillation ที่พบในผูปวยใหลตาย สามารถกลับเปนปกติ
ไดเอง37-38  แตยังไมเปนที่เขาใจกันแนชัดวา ทาํไมในผูปวยบางราย ventricular fibrillation จึงสามารถ
กลับเปนปกติไดเอง หรือทาํใหผูปวยเสียชีวิต  มีผูตั้งสมมุติฐานวาปจจัยบางอยางทําให ventricular 
fibrillation เปน sustained ไดเชน hypokalemia, ยาบางชนิด, การเปลี่ยนแปลงของระบบประสาท
อัตโนมัต ิ
 ถึงแมความผดิปกติของ gene ในผูปวยกลุมอาการบรูกาดาจะถูกถายทอดไปยังลกูหลานที่เปน
เพศชายและเพศหญิงอยางเทาเทียมกนั แตอาการผิดปกติมักพบในเพศชายมากกวา คิดเปน 20 เทา
ของเพศหญงิ เนื่องจาก action potential notch ทีเ่กิดจาก transient outward current บริเวณ 
epicardium ของหัวใจหองลางขวาในผูชายเดนกวาผูหญิง39 ทําให action potential ในตอนทายของ 
phase 1 เปนลบมากขึน้ เปนผลใหม ีdispersion of repolarization มากขึ้น ทําใหเกิด phase 2 reentry 
และ polymorphic ventricular tachycardia ไดงายขึ้น 
 
การศึกษาทางสรีรวิทยาไฟฟาหัวใจ (electrophysiological studies) 
 
 มีหลายการศึกษาในผูปวยกลุมอาการบกูาดา31,40 ที่ไมพบความสัมพันธของความสามารถที่จะ
ถูกกระตุนใหเกิด ventricular tachycardia หรือ ventricular fibrillation  กับโอกาสที่จะเกิด การเสียชีวิต
เฉียบพลนัแตเปนการศึกษาที่มีจํานวนผูปวยคอนขางนอย  จากการศึกษาของ Brugada และคณะ41 
ซึ่งมีจาํนวนผูปวยมากกวา ไดแสดงใหเห็นวาการตรวจทางสรีรวทิยาไฟฟาหัวใจ สามารถชวยในการ
ประเมินความเสี่ยง และชวยในการวนิิจฉยัในผูปวยบางราย อยางไรกต็าม ยงัไมมีขอมูลเกี่ยวกับ ความ
ไวและความจาํเพาะของการตรวจนี้ เนือ่งจากแบบแผนการกระตุนหัวใจที่หลากหลาย แบบแผนการ
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กระตุนที่ไดรับการแนะนําใหใชตรวจผูปวยกลุมนี้คือ ใหกระตุนที ่ right ventricular apex และ right 
ventricular outflow tract  อยางนอย 3 cycle lengths (600,430, 330 msec.), 1, 2, 3 extrastimuli  
และ  coupling interval 200 msec.15   พบวา ประมาณครึ่งหนึ่งของผูปวยสามารถถูกกระตุนไดจาก 
outflow tract การใหยา isoproterenol ทางหลอดเลือดดําจะทาํใหกระตุนไดยากขึน้ในผูปวยโรคนี ้ สวน
การกระตุนหลงัจากไดยาในกลุม sodium channel blockade ยังไมเปนที่ยอมรับกันในปจจุบนั   ผูที่
สมควรไดรับการตรวจดวยวธิีนี้คือ ผูที่ตรวจพบคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาแตยังไมเคยมอีาการ
ผิดปกติใดๆ และมีประวัติสมาชิกในครอบครัวเคยใหลตายมากอน    สวนผูปวยที่รอดชีวิตจากใหลตาย
และตรวจพบวาม ี ventricular fibrillation, polymorphic ventricular tachycardia ชัดเจนแลวไมมี
ความจาํเปนตองตรวจดวยวธิีนี้อีก ในผูทีต่รวจพบคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดา แตยังไมเคยมีอาการ
ผิดปกติใดๆ และไมมีประวัติสมาชิกในครอบครัวเคยใหลตายมากอน ยงัไมมขีอสรุปแนชัดวาสมควร
ตรวจทาง สรีรวิทยา ไฟฟาหวัใจหรือไม  คา positive predictive value ของการตรวจนี้อยูในชวงรอยละ 
37 ถึง รอยละ 50 สวน negative predictive value ของการตรวจนี้อยูในชวงรอยละ 46 ถงึรอยละ 
9734,42   
 
เกณฑการวนิิจฉัยกลุมอาการบรูกาดา20 
 

1. ST-segment elevation แบบ coved ใน right precordial lead (V1 ถึง V3) ตั้งแต 2 leads ข้ึน
ไป ไมวาจะใชยาในกลุม sodium channel blocker รวมดวยหรือไมก็ตาม  โดยไมมสีาเหตุอ่ืนที่สามารถ
อธิบายลกัษณะคลื่นไฟฟาหวัใจที่ผิดปกตแิบบนี้ได และจะตองมีเกณฑการวินิจฉยัทางคลินกิขอใดขอ
หนึง่ตอไปนี ้

• documented ventricular fibrillation, polymorphic ventricular tachycardia 
• ประวัติครอบครัวเกี่ยวกับการเสียชีวิตแบบเฉียบพลนัโดยไมทราบสาเหตุในคนอายนุอยกวา 

45 ป 
• มีสมาชิกในครอบครัวที่มีคลืน่ไฟฟาหัวใจผดิปกติแบบ coved   เชนเดยีวกนั 
• Electrophysiological inducibility  
• มีประวัติเปนลม หรือ nocturnal agonal respiration 
สวนผูที่ตรวจพบความผิดปกติของคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาโดยไมมีเกณฑการวินิจฉัย5 ขอ

ดังกลาว ถือเปน idiopathic Brugada ECG pattern (ไมเรียกกลุมอาการบรูกาดา) 



 14

2. ST-segment elevation แบบ saddle back (type 2,3) ใน right precordial lead (V1 ถึง V3) 
ตั้งแต 2 leads ขึ้นไป และสามารถเปลี่ยนเปนแบบ coved หลงัจากไดยา sodium channel blocker  
รวมกับมีเกณฑการวินิจฉยัทางคลินิกดงักลาวอยางนอย 1 ขอ 

 สวนผูที่มี ST-segment elevation แบบ saddle back (type 3) ใน right precordial lead (V1 
ถึง V3) ตั้งแต 2 leads ขึ้นไป และเปลี่ยนเปน type 2 หลังจากไดยา sodium channel blocker  ไม
สามารถวินจิฉยัวาเปนกลุมอาการบรูกาดา 

 
การตรวจระบบประสาทอัตโนมัติดวยคาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ (Heart rate 
variability หรอื HRV) 
 
 ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ หรือ Heart rate variability (HRV)43 เปนคาที่บอกถงึผล
ของระบบประสาทอัตโนมัตทิี่มีตอหวัใจ  การวัดคา HRV แบงเปน 2 วิธีใหญ ๆ ดังนี ้

1. Time domain  เปนการวัดความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจโดยวิเคราะหจาก
ระยะหางระหวาง แตละ beat ของหวัใจ จากการบันทกึคลื่นไฟฟาหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง (24-hr Holter 
monitoring)  การวัด HRV วธิีนี้ไดแก 

SDNN (the standard deviation of all normal R-R intervals [N-N intervals]) เปนการวัดคา
เบี่ยงเบนมาตรฐานของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหัวใจตลอดชวงเวลาที่บนัทึก EKG     คา 
SDNN ขึ้นกับระยะเวลาทีบ่นัทกึ กลาวคือ หากบันทึก EKG ในคนเดียวกันเปนเวลานานขึ้น จะทาํใหคา 
SDNN สูงขึ้นได   คา SDNN ที่คํานวณไดจากการบันทกึ EKG 24 ชั่วโมงจะบอกถงึ circadian 
variations 

SDANN (the standard deviation of the mean of 5-minute intervals)  เปนการวัดคา
เบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหวัใจทุก 5 นาทีตลอด
ชวงเวลาที่บนัทึก EKG คา SDANN ไมข้ึนกับระยะเวลาที่บนัทกึ สามารถนาํมาเปรียบเทียบระหวางคนที่
บันทกึ EKG ดวยระยะเวลาที่ไมเทากนัได 

SDNNIDX (the average of the SDs of interbeat intervals for each 5-minute interval)  
เปนคาเฉลีย่ของคาเบี่ยงเบนมาตรฐานของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหวัใจทกุ 5 นาทีตลอด
ชวงเวลาที่บนัทึก EKG 

pNN50 (the proportion of adjacent cycles that are more than 50 millisecond apart)  
เปนคารอยละของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหัวใจที่มากกวา 50 millisecond ตลอด
ชวงเวลาที่บนัทึก EKG   
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r-MSSD (the root mean square successive differences) เปนการวัดคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน
ของผลตางของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหัวใจที่อยูติดกันตลอดชวงเวลาที่บันทึก EKG 

2. Frequency domain เปนการวิเคราะหหาคาความถี่ยอยที่ประกอบกันเปนความถี่ของคลืน่
หัวใจโดยรวมตลอดระยะเวลาที่บนัทกึ EKG   เปนการวิเคราะหที่ซับซอนแตมีความสัมพันธกับ 
autonomic tone ของรางกาย และ time domain HRV  ดังนี ้

high frequency power (0.15-0.4 Hz band) มีความสัมพันธกับคา  r-MSSD และ  pNN50  
เปนคาที่บงชีถ้งึการทํางานของระบบ parasympathetic ที่มตีอหัวใจ และมีความเกี่ยวของกับผลของ
การหายใจที่มตีออัตราการเตนของหวัใจ 

low frequency power (0.04-0.15 Hz band)  มีความสัมพันธกับคา  SDNNIDX  เปนคาที่
แสดงถึงการทาํงานของทัง้ระบบ sympathetic และ parasympathetic ที่มตีอหัวใจ และมีความ
เกี่ยวของกับระบบ baroreceptor  ที่มีตออัตราการเตนของหัวใจ 

very low frequency power (0.0033-0.04 Hz band)  มีความสมัพนัธกับคา  SDNNIDX  เปน
คาที่แสดงถงึผลของอุณหภูม,ิ การทาํงานของระบบ renin-angiotensin และระบบ peripheral 
vasomotor ที่มีตออัตราการเตนของหวัใจ  

ultra low frequency power (0.0000115-0.0033 Hz band)  มีความสัมพันธกับคา  SDNN 
และ SDANN  เปนคาที่แสดงถึงผลของอณุหภูมิ, การทํางานของระบบ renin-angiotensin และระบบ 
peripheral vasomotor ที่มตีออัตราการเตนของหวัใจ  

total power  เปนผลรวมของทกุ ๆ ความถี่ มีคาเทากับ  SDNN2 (ความแปรปรวนของอัตราการ
เตนของหวัใจ) 

เนื่องจากคา frequency domain และ time domain มีความสัมพนัธกนัดังกลาว ดวยคา r 
อยางนอย 0.85 ดังนัน้การวัดคา HRV ในรูป time domain (ซึ่งงายกวา) สามารถใชแทน  frequency 
domain ได  

คา HRV ในคน ๆ หนึ่งจะมคีาคงที่อยางนอย 3-65 วัน44  และสามารถเปลี่ยนแปลงตามปจจัย
ตาง ๆ ดงันี ้

1. circadian variation44 ในชวงกลางวัน คา low frequency (sympathetic เปนสวนใหญ) จะ
สูงกวา  ขณะที่ชวงกลางคนื คา high frequency (parasympathetic) จะสูงกวา 

2. อายุและเพศ45 เมื่ออายุมากขึ้น คา HRV จะต่ําลง   และผูหญิงที่อายุนอยกวา 45-50 ปจะมี 
high frequency power สูงกวาผูชาย   ซึ่งหมายถึง  autonomic cardioprotective effect ในผูหญิง
อายุนอย 

3. สภาวะจิตใจ  มกีารศึกษาพบวา ผูชายที่มีภาวะ phobic anxiety จะมี HRV ต่ํากวาคนทัว่ไป 
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และมีความเสีย่งตอการเกิด sudden cardiac event สูงกวา46   ยงัมีการศึกษาของ Carney 47 พบวา  
ผูปวยโรคซึมเศราจะมี HRV ต่ํากวาคนทัว่ไปอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ

4. การออกกําลังกาย48 พบวานกักฬีาที่ออกกาํลงักายเปนประจําจะม ี high frequency 
component สูงกวาและม ีlow frequency component ต่ํากวาคนทัว่ไป 

5. การสูบบุหร่ี49 จะลด high frequency component  และเพิ่ม low frequency component  
6. การดื่มสุรา  จะลด heart rate variability  
7. ยา  พบวายาบางชนิดมผีลตอ heart rate variability  ไดแก   beta blockers 50-51 และ 

digoxin52 สามารถเพิ่ม heart rate variability,  flecainide และ propafenone 53  จะลด pNN50,  
diltiazem 54 สามารถลด low frequency power,  ยาในกลุม ACE inhibitors ยังมีรายงานทีไ่ดผลไม
สอดคลองกันวาจะเพิ่ม heart rate variability ไดหรือไม 

8. โรคหรือภาวะบางอยาง จะมี HRV ตางจากคนปกติ เชน ภาวะกลามเนื้อหวัใจขาดเลือด มี
การศึกษาพบวา คา HRV มีความสมัพนัธกับอัตราการเกิดภาวะหวัใจเตนผิดจังหวะและอัตราตายใน
ผูปวยโรคนี5้5-57 และสามารถใช  HRV (SDNN) เปน predictor หนึง่ในการบอกโอกาสที่จะเกิด sudden 
cardiac event ได 

ในผูปวยเบาหวาน, ความดนัโลหิตสงู, ภาวะไตวายเรื้อรัง และภาวะหัวใจลมเหลว มีการศึกษา
ชัดเจนแลววา ผูปวยที่มีโรคดังกลาวจะมีคา HRV ต่ํากวาคนทั่วไป 

 
การใชความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในการประเมินความเสี่ยงตอการเสียชวีิตแบบ
เฉียบพลัน 
 
 การเปลี่ยนแปลงของระบบประสาทอัตโนมตัิตอหัวใจ มีความเกี่ยวของกับการเกิดภาวะหัวใจ 
เตนผิดจังหวะชนิดรุนแรงได โดยเฉพาะในภาวะหวัใจขาดเลือด58-59 ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะชนิด 
ventricular arrhythmia เปนสาเหตุการตายแบบเฉียบพลันในโรคดังกลาว  ปจจัยที่มีผลเพิ่มการทํางาน
ของระบบประสาท sympathetic หรือลดการทํางานของระบบประสาท parasympathetic  จะเพิ่ม
โอกาสในการเกิด ventricular arrhythmia ได และในทางตรงกนัขาม ปจจัยที่มีผลลดการทํางานของ
ระบบประสาท sympathetic หรือเพิม่การทํางานของระบบประสาท parasympathetic  จะลดการเกิด 
ventricular arrhythmia 59-60   โดยทัว่ไป ภาวะที่มีการทาํงานของระบบประสาท sympathetic เพิ่มข้ึน 
หรือการทาํงานของระบบประสาท parasympathetic  ลดลงจะสัมพันธกับคา HRV ที่ต่ําลง    และภาวะ
ที่มีการทาํงานของระบบประสาท sympathetic ลดลงหรือการทาํงานของระบบประสาท 
parasympathetic เพิ่มข้ึน จะสัมพนัธกับคา HRV ที่เพิม่ข้ึน  
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 คา HRV ที่ลดลง สามารถบงถึงพยากรณโรคที่ไมดี (มีอัตราตายที่สูงขึน้)ในผูปวยบางโรคได เชน 
ในผูปวยหัวใจขาดเลือดที่มีคา SDNN นอยกวา 50 msec. จะมีอัตราตายสูงกวาผูปวยที่มีคา SDNN 
มากกวานี้ 4-5     ในภาวะหัวใจลมเหลว คา SDNN < 70 msec. และคา SDANN < 55 msec. มี
ความสัมพันธกับอัตราตายที่ 6 เดือน ดวยความไวถงึ รอยละ 100 และรอยละ 88 ตามลําดบั และ
ความจาํเพาะถึงรอยละ 87 ทั้ง 2 คา 4  นอกจากนี้คา HRV ที่ต่ํา ยังมคีวามสัมพันธกับอัตราตายที่สูงขึน้
ในผูปวยเบาหวาน ภาวะพิษสุราเรื้อรังที่มกีารทํางานของระบบประสาทอัตโนมัติผิดปกติดวย 

 
การเปลี่ยนแปลงของระบบประสาทอัตโนมัติในผูปวยกลุมอาการบรกูาดา    
 
 เนื่องจากผูปวย Brugada syndrome มักเกิดอาการขึ้นในเวลากลางคืน จึงมีผูเสนอวาอาจเปน
จากการเปลี่ยนแปลงในระบบประสาทอัตโนมัต ิ โดยในชวงหลบัมักพบ vagal tone สูง ในขณะที ่
adrenergic tone ลดลง และพบวาการเปลี่ยนแปลงของคลื่นไฟฟาหัวใจที่ผิดปกติแบบ right bundle 
branch block และ ST segment elevation พบไดนอยลงเมื่อมกีารกระตุนระบบ adrenergic  และจาก
การศึกษาของ Kasanuki และคณะ61 พบวา สามารถกระตุนใหเกิด ventricular fibrillation ไดงายขึ้น 
เมื่อทํา vagal stimulation หรือเมื่อ block sympathic   แตจากการศึกษาของรุงโรจนและคณะ62 พบวา
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในผูปวยใหลตายมีคาต่ํากวาคนปกติ และมีคาต่ําชัดเจนมากขึ้น
ในชวงกลางคนื ซึ่งหมายถงึการมี sympathetic tone สูงกวาปกติในผูปวยกลุมนี้   ดังนัน้จากขอมูลที่ยงั
ไมสอดคลองกันเหลานี้จงึยงัไมสามารถสรุปไดชัดเจนวาการเปลีย่นแปลงของระบบประสาทอัตโนมัติ
เกี่ยวของกับภาวะใหลตายอยางไร และความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ จะเปนคาที่สามารถ
นํามาใชในการประเมินความเสี่ยงตอการเสียชีวิตแบบเฉยีบพลนัในผูปวยใหลตายหรือไม  คงตองอาศัย
การศึกษาเพิม่เติมตอไป 
 
สรีรวทิยาเกีย่วกับการนอนหลับและโรคใหลตาย 
 
 การตายที่เกิดขึ้นในขณะหลับซ่ึงเปนลักษณะที่สําคัญที่พบไดในผูปวยโรคใหลตายรวมถึงกลุม
อาการบรูกาดาดวย ดังนั้นจึงนาจะทําความเขาใจในกระบวนการนอนหลับและความผิดปรกติที่เกิดขึ้น
ในขณะหลับเพื่อจะไดเห็นความสัมพันธบางประการของการนอนหลับกับโรคใหลตาย วงจรในการนอน
หลับประกอบไปดวยการหลับ 2 แบบ ดังตอไปนี6้3 
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การนอนหลับแบบ non rapid eye movement   
การนอนหลับแบบที่ไมมีการกลอกลูกตาอยางรวดเร็ว (non rapid eye movement หรือ non-

REM sleep) การนอนหลับแบบนี้ยังแบงออกไดเปน 4 ข้ัน คือ 
ขั้นที่ 1  ขั้นนี้ใชเวลาประมาณครึ่งนาทีถึงเจ็ดนาที  เปนเวลาระหวางรอยตอของความรูสึกตื่น

กับการหลับ   ระดับความรูสึกเกี่ยวกับส่ิงแวดลอมรอบตัวและการรับรูสิ่งสัมผัสจากภายนอกจะลดลง 
การหลับในข้ันนี้เปนการหลับที่ตื้นที่สุดและอาจจะเริ่มมีฝนสั้น ๆ หรืออาจมีความรูสึกเหมือนยังตื่นอยูได 
คลื่นสมองมีลักษณะความลึกของคลื่นต่ํา (low amplitude) มีหลายความถี่ผสมผสานกัน (mixed 
frequency) และมีคลื่น theta เกิดขึ้นเปนระยะ ๆ (3-7 รอบ / วินาที) การหลับในขั้นนี้จะถูกปลุกต่ืนได
งาย 

ขั้นที่ 2  เปนขั้นที่มีการหลับลึกกวาขั้นที่หนึ่ง  ความนึกคิดสั้นและไมมีความตอเนื่อง เปนขั้นที่มี
การหลับอยางแทจริง คร่ึงหนึ่งของเวลานอนทั้งหมดเปนการนอนในขั้นนี้ การปลุกใหตื่นมักตองใชการ
กระตุนที่แรง เปนขั้นที่เห็นคลื่น sleep spindle (ความถี่ 12-14 รอบ/วินาที) และ K complexes (คลื่นที่
มีขนาดสูงกวา 100 microvolts) ในคลื่นไฟฟาสมองเปนระยะ ๆ การหลับในข้ันนี้จะใชเวลาประมาณ 
10-25 นาที   

ขั้นที่ 3  และขั้นที่ 4 เปนขั้นตอนการหลับที่ลึกที่สุด โดยเฉพาะอยางยิ่งในขั้นที่ 4 ซึ่งทั้งสองขั้นมี
ความคลายกัน  คือ   มีคลื่นไฟฟาสมองลักษณะdelta wave ซึ่งเปนคลื่นความถี่ต่ํา (0.5 – 2 รอบ/
วินาที)  เเตมีขนาดของคลื่นสูง (> 75 microvolts) ในขั้นที่ 3 พบคลื่น delta นอยกวาในขั้นที่ 4 แตอยาง
นอยที่สุดตองพบคลื่นนี้มากกวา รอยละ 20 ของคลื่นที่พบในชวงเวลานั้น จึงจะบอกไดวาเปนการหลับ
ในขั้นที่ 3 หรือหากเปนขั้นที่ 4 ควรพบคลื่น delta ไมนอยกวารอยละ 50 ของคลื่นที่ปรากฎ อยางไรก็ดี 
อาจไมมีความจําเปนในการแบงการนอน ข้ันที่ 3 และขั้นที่ 4 และสามารถเรียกรวมกันเปนการนอนหลับ
ขั้นที่มีคลื่น delta หรือข้ันหลับลึก (deep sleep) ได เวลาของการหลับในข้ันที่ 3 นี้จะสั้นเพียง 2-3 นาที
แลวผานเขาสูการนอนที่ขั้นที่ 4 ซึ่งอาจนานถึง 20-40 นาที ในวงจรแรก ๆ ของการหลับ ตอมาในวงจร
หลัง ๆ จะสั้นลงเรื่อย ๆ ขั้นตอนการหลับข้ันตอนนี้จะพบมากในครึ่งแรกของการนอนหลับของคนปรกติ 

 
การเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาที่พบในการนอนหลับ 
 

• การหายใจที่สม่ําเสมอและชาลงเมื่อเทียบกับขณะตื่นและจะชาที่สุดในการหลับข้ันที่ 4 
• กลามเนื้อของรางกายมีการผอนคลายตัว 
• การควบคุมอุณหภูมิของรางกายยังทํางาน แตอาจมีการตอบสนองตอการเปลี่ยนแปลงของ

อุณหภูมิภายนอกลดลง 
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• ระบบประสาทอัตโนมัติชนิด parasympathetic จะทํางานเพิ่มข้ึนโดยมีอัตราการเตนของ
หัวใจลดลงและความดันโลหิตต่ําลง  แตมีการเคลื่อนไหวของระบบทางเดินอาหารเพิ่มข้ึน ในบางครัง้ทีม่ี
การกระตุนจากสิ่งกระตุนภายนอกรางกายจะพบมีคลื่นไฟฟาสมองเปนรูป K complexes ซึ่งตรงกับชวง
ที่มีคลื่นประสาทอัตโนมัติชนิด sympathetic เกิดขึ้นแตเปนแคชวงสั้น ๆ 

• ระบบไหลเวียนของเลือดและการใชน้ําตาลกลูโคสของสมองลดลง 
 

การนอนหลับแบบ rapid eye movement 
 

เปนการหลับแบบที่มีการกลอกลูกตาอยางรวดเร็ว (rapid eye movement sleep หรือ REM 
sleep) ระยะนี้มีการเปลี่ยนแปลงของคลื่นไฟฟาสมองคลายกับการหลับข้ันที่ 1 ของการนอนหลับแบบ 
non-REM คือมีความลึกของคลื่นต่ํา (low amplitude) ความถี่สูงและพบมีคลื่นเหมือนฟนเลื่อย (saw 
tooth wave) รวมดวย การหลับแบบ REM นี้ จะมีประมาณ 4-5 ครั้งตอการนอนหลับปรกติหนึ่งครั้ง 
ระยะเวลาของการหลับแบบ REM ที่เกิดครั้งแรกมักจะสั้นเพียง 1-5 นาที และจะนานขึ้นใน REM ครัง้ตอ 
ๆ ไป ในผูใหญที่มีการนอนปรกติ การหลับระยะ non-REM และ REM จะเกิดขึ้นสลับกันประมาณทุก 
90-110 นาที ระยะเวลาของ REM จะประมาณรอยละ 20-25 ของเวลาหลับทั้งหมด ระดับความรูสึกใน
ระยะ REM นี้ มักจะตื้นและเมื่อถูกปลุกตื่นนี้นอนจะยังจําความฝนไดเปนสวนใหญ ซึ่งตางจากการหลับ
แบบ non-REM การหลับระยะ REM ยังแบงไดเปน 2 สวน คือสวนที่เปน tonic REM เปนชวงที่มีการ
หลับแบบหนึ่งไมพบกิจกรรมทางสรีระเกิดขึ้น กลามเนื้อสวนใหญไมทํางาน ยกเวนกลามเนื้อกระบังลม
และสวนที่เปน phasic REM เปนชวงของการหลับที่มีการเปลี่ยนแปลงเปนระยะ ๆ กลามเนื้อตาจะ
กลอกลูกตาเร็วขึ้น กลามเนื้อหลายมัดมีการบิดตัว เหมือนกับรางกายไดรับการกระตุนอยางมาก 

 
การเปลี่ยนแปลงทางสรีระที่พบในการนอนหลับแบบ REMประกอบดวย 
 

•  การหายใจไมสม่ําเสมอบางครั้งนอยลงจนกระทั่งหยุดหายใจ (apnea) ได ซึ่งเขาใจวาเกิด
จากมีการกระตุนที่ประสาทสวนกลางระดับกานสมอง 

• ระบบหมุนเวียนของเลือดมีการเปลี่ยนแปลงอยางไมแนนอน ในชวงนี้ ชีพจรไมคงที่ ความ
ดันโลหิตสูงขึ้นกวาเดิมมาก เนื่องจากมีการกระตุนของระบบประสาท sympathetic ที่กลามเนื้อ ทําใหมี
การหดตัวของหลอดเลือดของอวัยวะภายในและมีผลตอหัวใจ เกิดการเตนผิดจังหวะบอยขึ้น จึงคาดได
วาชวง phasic REM เปนชวงเกิดการเปลี่ยนแปลงที่มีผลกระตุนการทํางานของระบบหัวใจและหลอด
เลือดจนทําใหเกิดหัวใจวายเฉียบพลันได 
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วงจรของการนอนหลับ  การนอนหลับของคนปรกติ เร่ิมตนตั้งแตระยะที่ยังรูสึกตัวแลวเขาสู
ภาวะการเคลิ้มหลับแลวหลับลึกลงไปเรื่อย ๆ ตามลําดับของวงจรของการนอนหลับที่เร่ิมตนที่การนอน
หลับแบบ non-REM ตามดวยการนอนหลับแบบ REM หมุนสลับเปนวงจร คืนละ 3-6 วงจร ความยาว
ของชวงการหลับข้ันที่ 3 และข้ันที่ 4 ของการนอนหลับแบบ non-REM นั้น จะสั้นลงเรื่อย ๆ จนอาจไม
พบในวงจรหลัง ๆ ของการนอนหลับ ในขณะที่ชวงเวลาของการนอนหลับแบบ REM นั้นจะยาวเพิ่มขึ้น 
และจะพบการหลับแบบนี้สลับกับการหลับขั้นที่ 2 ของ non-REM ในวงจรทาย ๆ ของการนอนหลับ 
ชวงเวลาของการนอนแบบ REM โดยเฉลี่ยจะประมาณ 15 นาที แตอาจยาวถึงชั่วโมงไดอยางไรก็ดี ใน
การหลับตามปรกติมักจะมีการตื่นเปนชวงสั้นๆ เนื่องจากการขยับตัวซึ่งมีแทรกอยูเปนประจําเกือบทุก 
15-20  นาทีของการนอนโดยทั่วไปแลวเราพอจะแบงเวลาของการนอนหลับระยะตางๆไดโดยประมาณ
ดังนี้  คือ  การนอนหลับข้ันที่ 1 ของ  non-REM  กินเวลาประมาณรอยละ  2-5  ขั้นที่  2  ประมาณรอย
ละ  45-55  ขั้นที่ 3  และ 4  ประมาณรอยละ 13-23  และการนอนหลับแบบ  REM  ประมาณรอยละ  
20-25  สวนชวงเวลาที่มีการตื่นจะนอยกวารอยละ  5  ของเวลาทั้งหมดขอการนอนหลับ 

 
ปรากฏการณตาง ๆ ที่เกิดขึ้นขณะนอนหลับ 
 

ในระหวางที่มีการนอนหลับนอกจากจะมีการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นตามระยะตาง ๆ ของการ
นอนหลับและสัมพันธกับเพศและอายุแลว ยังมีปรากฏการณที่พบรวมดวยไดอีกคือ 

2.1 Circadian rhythm 
การนอนหลับสลับกับการตื่นเปนหนึ่งในปรากฏการณธรรมชาติหลาย ๆ อยางที่มี

การปรับเปลี่ยนขึ้นลงเปนวงจร โดยทั่วไปการปรับเปลี่ยนนี้เกิดขึ้นในชวงเวลาประมาณหนึ่งวัน คือ มีการ
สลับของกลางคืนและกลางวันซึ่งมีชื่อเรียกวา circadian rhythm (ไดจากภาษาลาติน circa = ประมาณ 
dian = หนึ่งวัน) เชน การปรับเปลี่ยนของระดับอุณหภูมิของรางกาย ซึ่งโดยเฉลี่ยจะลดลงในชวงเวลา
หลับและคอย ๆ สูงขึ้นในตอนเชาตรู ระดับของ growth hormone สูงขึ้นในชวงแรกของนอนหลับแลว
กลับสูระดับปรกติกอนที่จะตื่นและระดับฮอรโมนคอรติสอลจะลดลงในชวงแรกของการนอนหลับแลว
คอย ๆ สูงขึ้นในตอนเชา ในทํานองเดียวกันระดับของแรโปตัสเซียมในเลือดและปสสาวะก็มีการ
เปลี่ยนแปลงขึ้นลงเชนกัน โดยที่ระดับของโปตัสเซียมในปสสาวะเปลี่ยนแปลงขึ้นลงไดมากกวา 5 เทา 
ในขณะที่ระดับในเลือดปรับเปลี่ยนขึ้นลงในชวงประมาณรอยละ 10 ของปริมาณปรกติเทานั้น 

2.2 ปรากฏการณทางหัวใจและระบบหมุนเวียนของเลือด 
การทํางานของหัวใจและปจจัยที่มีผลตอการทํางานของหัวใจบางอยางก็มีระดับ

ขึ้นลงในรอบ 24 ชั่วโมงได เชน ระดับของ Plasma catcholamine ความดันโลหิตทั้ง systole และ 
diastole อัตราการเตนของชีพจร ซึ่งจะเพิ่มขึ้นในชวงเชาตรูและสูงสุดในตอนกลางวันทําใหการบีบตัว
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ของกลามเนื้อหัวใจและปริมาณเลือดที่ฉีดออกจากหัวใจเพิ่มข้ึนตั้งแตเชาตรู นอกจากนี้ยังพบวา
ความสามารถในการจับกลุมของเกล็ดเลือดเพิ่มขึ้น ในขณะที่ปฎิกูลยาของการละลายกริบรินลดลง  
(fibrinolytic  activity)  ความเขมขนของปริมาตรเม็ดเลือดแดงและความหนืดของเลือดเพิ่มข้ึน การ
เปลี่ยนแปลง ตาง ๆ เหลานี้หากเกดิขึ้นในจังหวะที่พอเหมาะอาจนําไปสูความผิดปรกติของการทํางาน
ของอวัยวะที่สําคัญข้ึนได โดยเฉพาะอยางยิ่งระบบหัวใจและหลอดเลือด  การตรวจวัดการทํางานของ
หัวใจในขณะนอนหลับดวยเครื่องตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจชนิดพกพาตลอดทั้งวัน (24hour ambulatory 
electrocardiography monitoring) นอกจากจะสามารถตรวจหาภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดและ
การเตนผิดจังหวะของหัวใจไดแลว ยังสามารถใชตรวจสอบอิทธิพลของระบบประสาทอัตโนมัติที่มีตอ
การทํางานของหัวใจได โดยการวิเคราะหความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจ (heart rate 
variability)64 ซึ่งมีความสัมพันธกับการทํางานของระบบประสาทอัตโนมัติวิธีวิเคราะหทําโดยการ
เปรียบเทียบอัตราสวนของความแปรปรวนที่มีความถี่ต่ําและความถี่สูงโดยสัมพันธกับชวงเวลาที่เกิด
การเปลี่ยนแปลง ในเวลากลางวันนั้นพบวาระบบประสาท sympathetic ของคนปรกติ จะทํางาน
มากกวาระบบประสาท parasympathetic สวนในเวลากลางคืนจะเปนตรงกันขาม การตรวจวิธีนี้มี
ประโยชนในการทํานายการตายกระทันหันในผูปวยที่มีโรคหัวใจอยูกอนได เชน ผูปวยโรคกลามเนื้อ
หัวใจตายจากการขาดเลือดในชวงเวลา 6-12 เดือน หลังเกิดโรคพบวามีผูปวยที่มีการทํางานของระบบ
ประสาท parasympathetic ต่ําลงในเวลากลางคืน40 และผูปวยกลุมนี้เสี่ยงตอการตายกะทันหันเพิ่มข้ึน 

 
 การเปลี่ยนแปลงของคลื่นไฟฟาหัวใจขณะหลับนั้นนอกจากเกี่ยวของกับอิทธิพลของระบบ
ประสาทอัตโนมัติ (autonomic nervous system) แลวยังอาจจะเกี่ยวของกับการปรับตัวขึ้นลงของระดับ
ฮอรโมนและแรธาตุโปตัสเซียมในรางกาย และนอกจากนี้ยังพบมีการเปลี่ยนแปลงอื่น ๆ ของคลื่นไฟฟา
หัวใจอีกหลายประการ เชน 

• พบมี QT interval ในคลื่นไฟฟาหัวใจยาวขึ้นในเวลากลางคืนมากกวากลางวัน ทั้งในคน
ปรกติและผูปวยที่มีหัวใจเตนผิดจังหวะ65-66 

• ในชวงการนอนหลับแบบ Non-REM มี sinus arrest เกิดขึ้น sinoatrial node อาจหยุด
ทํางานไดนานถึง 9 วินาที   โดยไมมีความผิดปรกติของรางกายเกิดขึ้นแตอยางใด67 

• พบภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดโดยการตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจบอยขึ้นในชวงเชา 
โดยเฉพาะอยางยิ่งในชวง 1-3 ชั่วโมงภายหลังตื่นนอน67 

 
โดยสรุป  การเปลี่ยนแปลงทางสรีระตาง ๆ ที่เกิดขึ้นในขณะหลับและการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้น

ตามอิทธิพลของวงจรของวัน (circadian) เหลานี้เมื่อเกิดขึ้นรวมกันในเวลาที่พอเหมาะ  ก็อาจจะทําให
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เกิดโรคกระทันหันไดหลายโรค โดยเฉพาะอยางยิ่งในผูปวยที่มีปญหาหัวใจและหลอดเลือดอยูกอน เชน 
การตายจากโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด  การเปนโรคอัมพาตหรือแมแตการตายกระทันหัน68,69  ที่มัก
เกิดในชวงเชามากกวาชวงเวลาอื่น 

 
การเปลี่ยนแปลงที่อาจจะอธิบายการเกิดใหลตายได มีดังตอไปนี้ 
 

• การปรับเปลี่ยนของระดับการทํางานของระบบประสาท sympathetic และ 
parasympathetic ซึ่งมีผลตอการปรับตัวขึ้นลงของระดับความดันโลหิต  การเตนผิดจังหวะของหัวใจ  
และภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดชั่วคราว 

• การหายใจที่ผิดปรกติ  โดยเฉพาะอยางยิ่งในเพศชายอาจทําใหเกิดใหลตายไดงายขึ้นแม
จะเคยมีการศึกษาพบวาผูปวยที่มี sleep apnea syndrome ไมไดมีความเสี่ยงตอการตายในขณะหลับ
มากกวาคนปรกต4ิ5 

• การเปลี่ยนแปลงของคุณสมบัติและสวนประกอบของเลือด  รวมทั้งระดับของฮอรโมน
และแรธาตุตาง ๆ  ที่เอ้ือตอการเกิดภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดหรือการเตนผิดจังหวะ 

 
โรคใหลตายและการนอนหลับ 

ดังที่กลาวแลว ในขณะหลบัมีการเปลี่ยนแปลงทางสรีระหลายอยาง เนื่องจากในขณะนีย้ังไมมี
ขอมูลแนชัดทีแ่สดงวาการเปลี่ยนแปลงเหลานี้มีความแตกตางกนัระหวางเชื้อชาติ  ซึ่งจะสามารถ
อธิบายการเกดิโรคใหลตายที่พบเฉพาะกลุมเชื้อชาติเอเชียได ปจจัยที่ทาํใหวงจรและระยะตาง ๆ ของ
การนอนหลับแตกตางกนัได ไดแก อายุ เพศ ส่ิงแวดลอม (ความรอนเย็น ความคุนเคย  ลักษณะของที่
นอน  ความแปลกที่) ความคาดหวงั การเดินทาง การเปลี่ยนสถานทีน่อน การยายถิ่นฐาน และ  อาชีพ 
(การทํางานเปนผลัด) ความเครียด การออกกําลงักาย การไดรับสารหรือยาบางอยางเปนตน อยางไรกด็ ี 
การตายในขณะหลับกพ็บไดนอยมากในคนปรกติทั่วไป  ซึง่ในทีน่ี้หมายถงึ ผูที่มสุีขภาพปรกติกอนตาย
และไมพบความปรกติที่สามารถอธิบายสาเหตุการตายไดจากการตรวจชันสูตรศพดวยวิธมีาตรฐาน
ทั่วไป  ในกรณีที่มีการตรวจอยางละเอยีดเฉพาะในรายที่สงสัยจะมีสาเหตุการตายโดยอาศัยเครื่องมือ
หรือความเชี่ยวชาญเปนกรณีพิเศษ ก็อาจจะพบความผิดปรกติของระบบเหนี่ยวนําไฟฟาหวัใจ 
(conducting system) ของผูใหลตายทีต่องอาศัยเทคนิคการตรวจพเิศษทางพยาธวิิทยา70 หรือ การ
ตรวจทางพนัธกุรรมดังที่มกีารศึกษาในกลุมอาการ Long-QT71 เปนตน สาํหรับโรคใหลตาย เกอืบทุก
รายเสียชวีิตในขณะหลับ โดยไมมีประวัติการนอนหลับที่ผิดปรกติมากอน อาจจะมีบางรายทีเ่คยมี
ประวัติการนอนที่ผิดปรกติบาง (sleep disturbance) เชนมอีาการหายใจติดขัดอึดอัดที่เกิดขึ้น
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ทันทีทนัใด ปลุกตื่นลําบากหรือมีอาการเหมือนถูกผีอํา (sleep paralysis)72 ในชวงขณะหลบัหรือ
ชวงเวลาใกลตื่นผูมีอาการนี้จะรูสึกเหมือนรูสึกตัวแตไมสามารถขยับเขยื้อนแขนขาหรือลําตัวได คลาย
เปนอัมพาต  มีอาการหวาดกลัวแมอยากจะเปลงเสียงรองขอความชวยเหลือก็ไมสามารถทําได อาการ
เหลานี้เปนอยูชั่วครูแลวมักจะหายไปไดเอง  
 โดยสรุปแลวการที่เกิดโรคใหลตายขึ้นอยางกระทันหันในคืนใดคืนหนึ่งโดยเฉพาะนั้น ก็นาจะ
อธิบายไดดวยเหตุผล 2 ประการคือ 
 1.  ผูใหลตายอาจมีความผิดปรกติของการนอนหลับอยูแลว ประจวบเหมาะกับคืนนั้นมีปจจัย
เสริมเกิดขึ้น เชน มีฝนรายรุนแรงหรือไดรับปจจัยที่กระตุน สงเสริมใหเกิดใหลตายไดตั้งแตชวงเวลา
กลางวัน   เชน ความเสียใจผิดหวังอยางรนุแรงหรือการทํางานหนักหักโหมงานมากเกินไป 
 2.  ผูใหลตายมีความผิดปรกติของการทํางานของอวัยวะ หรือระบบควบคุมการทํางานของ
รางกายเปนพื้นฐานอยูกอน แลวมีการแปรเปลี่ยนของสรีรวิทยาของการหลับรุนแรงมากพอที่จะกระตุน
ใหเกิดใหลตายได 
 ทั้งกรณีจะนําไปสูความผิดปรกติของการทํางานของระบบเหนี่ยวนําไฟฟาหัวใจ หรือระบบ
หมุนเวียนของเลือดอยางใดอยางหนึ่งหรือทั้งสองอยางรวมกันแลวนําไปสูการใหลตายในที่สุดจาก
รายละเอียดดังที่กลาวมาตั้งแตตนแลวนั้น  ก็พอจะรวบรวมเหตุผลที่สนับสนุนวาสรีรวิทยาของการนอน
หลับที่ไมสมดุลนั้นอาจนําไปสูการเกิดใหลตายได คือ 
 1.  ในขณะหลับ   เพศชายมีทั้งภาวะหัวใจเตนชาหรือหยุดเตน (sinus arrest)67 และภาวะ
หายใจชาหรือหยุดหายใจพบไดบอยกวาเพศหญิง จึงทําใหพบการใหลตายเกิดในเพศชายมากกวา 
 2.  ผูที่มีการยายถิ่นฐานหรือผูมีปญหาในการดําเนินชีวิต  เชน ผูอพยพหรือผูขายแรงงานใน
ตางประเทศ  คนเหลานี้นอกจากมีปญหาในการปรับตัวอยางมากแลว  ก็มักมีปญหาทางเศรษฐกิจ
เนื่องจากมีหนี้สินทวมตัว จึงตองทํางานนอกเวลา  ตรากตรํางาน อดนอน เพื่อหารายไดเพิ่มหรือมี
ปญหาอื่นๆ อีก ทําใหเกิดความเครียดเพิ่มข้ึน แลวมีผลใหเกิดปญหาของการนอนหลับโดยเฉพาะอยาง
ยิ่งภาวะนอนไมเต็มอ่ิม (sleep deprivation) ทําใหมีชวงการนอนหลับระยะ REM เพิ่มข้ึน73 ในป พ.ศ.
2536  Somer และคณะ74 ไดศึกษาในคนปรกติพบวาการมี REM sleep เพิ่มข้ึนเปนการเพิ่มโอกาสของ
ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ (cardiac  arrhythmia) และตายได  เนื่องจากในชวง  REM  มีการปรับตัวขึ้น
ลงของระบบประสาท   sympathetic  มากกวาขณะตื่นถึง 2  เทา  นอกจากนี้  Somers   ยังพบวา
ในชวงที่เกิด  K  complex   ในคลื่นสมองขณะที่อยูในระยะของการหลับแบบ  slow-wave sleep  
(non-REM) นั้น มีการทํางานของประสาท  sympathetic   เพ่ิมข้ึน ทําใหหัวใจเตนผิดจังหวะไดงาย
เหตุผลนี้อาจจะอธิบายผลของการศึกษาทางระบาดวิทยาหลายการศึกษาที่พบวา  ในกลุมผูอพยพขาม
ประเทศ  หรือผูขายแรงงานในตางประเทศ       ผูขายแรงงานจากชนบทอพยพเขาเมืองหลวง       มีความ
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เสี่ยงที่จะเกิดใหลตายเพิ่มขึ้นไดถึง  4   เทาของผูที่ไมมีการเคลื่อนยาย ความเสี่ยงนี้สูงขึ้นในระยะแรก
ของการยายถิ่นฐานและคอย ๆ   ลดลงภายในระยะเวลา 1-2 ป  ซึ่งอาจจะเปนไปไดวาความเครียด
เร้ือรังภายหลังจากมีการปรับตัวในเวลาตอมาไดดีข้ึน 

3.  เนื่องจากระยะเวลาของการหลับแบบ REM และการหลับข้ันที่ 2 ของการหลับแบบ non-
REM ที่มีคลื่นสมองชนิด K complexes นั้น จะยาวเพิ่มข้ึนในวงจรหลัง ๆ  ของการหลับ  และการหลับ
ทั้งสองระยะ มีความสัมพันธกับการกระตุนระบบประสาท sympathetic การกระตุนนี้ทําใหหัวใจเตนผิด
จังหวะไดงายขึ้น ดวยเหตุนี้  จึงพอจะอธิบายขอมูลทางระบาดวิทยาที่พบในการศึกษาตาง ๆ ไดวาสวน
ใหญของการใหลตายพบมากในชวง 24.00-04.00 นาฬิกา และในรายที่มีพยานพบเห็นและบอกเวลาที่
เกิดใหลตายไดนั้น มักเกิดอาการภายหลังเขานอนแลวประมาณ 3.5 ชั่วโมง (พิสัย 2-3 นาที –8.5 
ชั่วโมง)77 ซึ่งก็เปนชวงที่เขาวงจรการหลับที่ 2  ตอวงจรที่ 3 อยางไรก็ดี ผูใหลตายบางรายมีอาการ
ภายหลังเขานอนไมนาน และบายรายก็มีอาการรองครวญคราง เกร็งตัว ปลุกตื่นลําบาก ลักษณะคลาย
กับอาการละเมอที่มักจะเกิดในชวงของการหลับแบบ non-REM ข้ันที่ 3-4 ดวยเหตุนี้ จึงเปนการยากที่
จะสรุปแนชัดวาการใหลตายเกิดขึ้นในชวงเวลาใดของการนอนหลับ นอกจากนี้ ยังมีรายงานการตรวจ
พบคลื่นไฟฟาหัวใจที่แสดงวามีการเตนผิดจังหวะของหัวใจในขณะหลับ ในชายหนุม 2 ราย ที่ตายดวย
โรค Pokkuri ทั้งสองมีสุขภาพเปนปรกติ แตเกิดอาการคลายใหลตาย ขณะที่นอนติดเครื่องตรวจจับ
คลื่นไฟฟาหัวใจในโรงพยาบาล  การเตนผิดจังหวะที่พบคือ polymorphic ventricular tachycardia 
แลวเปลี่ยนเปน ventricular fibrillation ซึ่งเกิดตามหลังคลื่น ventricular ectopic beat75 เนื่องจากการ
เตนผิดจังหวะเชนนี้มีความสัมพันธกับการปรับเปลี่ยนของระบบประสาทอัตโนมัติ  โดยเฉพาะอยางยิ่ง
กับระบบประสาท sympathetic ผลของการรายงานนี้จึงสนับสนุนความสัมพันธดังกลาว 

4.  จาการศึกษาของ Charoenpan และคณะ71 ซึ่งศึกษาดูการเปลี่ยนแปลงของขบวนการ
ทํางานของระบบตาง ๆ ของรางกายในขณะหลับในกลุมผูที่รอดจากใหลตายหรือพี่ชายหรือนองชายของ
เหยื่อใหลตาย  ซึ่งเปนคนไทยเปรียบเทียบกับกลุมควบคุมที่มีเพศเดียวกันและอายุใกลเคียงกันปรากฏ
วา ไมพบความแตกตางของระดับน้ําตาล  ระดับแรธาตุในเลือด คลื่นไฟฟาหัวในคลื่นแสดงการหายใจ  
หรือดรรชนีของการหยุดหายใจ แตอยางใด ระดับความเขมขนของออกซิเจนในเลือดในขณะหลับ 
(nocturnal hypoxia) ของกลุมที่รอดจากใหลตายหรือญาติใหลตายมีระดับต่ํากวากลุมเปรียบเทียบ 
ความแตกตางนี้จะรุนแรงและชัดเจนขึ้นหากมีการออกกําลังกายในเวลากลางวันมากอน เนื่องจาก
การศึกษานี้  มีจํานวนผูที่เขารับการศึกษานอยเกินกวาที่จะสรุปผลไดดวยความมั่นใจทางสถิติ แตสิ่ง
ตรวจพบก็อาจเปนขอสมมุติฐานที่แสดงวา ผูที่รอดจากการใหลตายหรือพี่และนองชายของผูที่เกิด
ใหลตายอาจมีสรีรวิทยาของการนอนหลับแตกตางจากคนปรกติทั่วไป  อยางไรก็ดี  ภาวะความเขมขน
ของออกซิเจนในเลือดต่ําลงมาในขณะหลับนี้สามารถพบในคนปรกติเชนกัน 
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 เพื่อใหความรูเกี่ยวกับการนอนหลับ   ปจจัยเสี่ยงของโรคใหลตายที่สัมพันธกับการนอนหลับ
และโรคใหลตายมีเพิ่มข้ึนและมีคุณภาพดีพอที่จะสนับสนุนความสัมพันธของปรากฏการณทั้งสอง  
นอกจากจะมีการศึกษาในดานตาง ๆ แลว  ยังควรมีการศึกษาเปรียบเทียบสรีรวิทยาของการนอนหลับ
ระหวางคนปรกติกับผูที่รอดจากการใหลตายหรือพี่ชายนองชายของผูที่ใหลตายเพิ่มข้ึน  โดยการใช
เครื่องตรวจสภาพสรีรวิทยาของการนอนหลับ (polysomnography) ซึ่งปจจุบันมีใชอยูทั่วไปแลว 
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บทที่ 3 
 

ระเบียบวิธีวิจัย 
 
รูปแบบการวจิัย (Research Design) 
 
 เปนแบบ Match case control study 
 
คําถามการวจิัย 
 

ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายทีม่ีคลื่นไฟฟาหัวใจ
แบบบรูกาดาแตกตางจากคนปกติอยางไร 

 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
  

เพื่อศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มี
คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาเปรียบเทียบกับคนปกต ิ

 
สมมุติฐาน 
 
 ผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายและมีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาในขณะที่ไมมีอาการจะมี
ลักษณะของสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติแตกตางจากคนปกต ิ
 
คําสําคัญ 
 

BRUGADA SYNDROME  
  SUDDEN UNEXPLAINED DEATH SYNDROME (SUDS)  

HEART RATE VARIABILITY  
 
 
 
 

 



 27

ระเบียบวธิีการวิจยั (Research Methodology) 
 

ประชากร (population) และตัวอยาง (sample)  
- ประชากรเปาหมาย คือผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดา 
- ประชากรตัวอยาง คือผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดา ที่

เขารับการรักษาในรพ.จุฬาลงกรณ ซึ่งไมไดรับการรักษาดวยยาที่มีผลตอการเตนของหวัใจ 
เกณฑการคดัเลือกผูปวยเขาสูการศกึษา   
ผูปวยโรคใหลตายที่อายุตั้งแต 15 ปข้ึนไปที่มารับการรกัษาในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณและมี

ลักษณะตาง ๆ ตอไปนี้ครบทุกขอ ไดแก 
1. ผูปวยที่เคยมสุีขภาพสมบูรณแข็งแรงมากอนที่จะเกิดภาวะหัวใจหยดุเตนจาก ventricular 

fibrillation (VF) และสามารถกูชีวิตกลับมาได 
2. ผูปวยตองมีคลื่นไฟฟาหัวใจผิดปกติแบบ right bundle branch block และม ีST-segment 

elevation มากกวาหรือเทากับ 0.1 mV ใน lead V1-V3 ทัง้ที่เปนชัว่คราวหรือเปนตลอดเวลา 
3. ไมพบความผดิปกติอ่ืน ๆ จากการสืบคนเพิ่มเติมตาง ๆ ไดแก echocardiography, 

coronary angiography และ ventriculography ของหวัใจหองลางทัง้ซายและขวา 
4. ผูปวยทุกรายไมไดรับประทานยาที่มีผลตออัตราการเตนหัวใจหรือมีผลตอระบบประสาท

อัตโนมัติอยางนอย 2 อาทิตยกอนทําการบันทกึคลื่นไฟฟาหัวใจ 24 ชั่วโมง  
5. ผูปวยตองยอมลงลายมือช่ือในแบบฟอรมการเขารวมการวิจยั 
เกณฑการคดัเลือกผูปวยออกจากการศึกษา   
ผูปวยที่มีลักษณะขอใดขอหนึ่งตอไปนี้จะถกูตัดออกจากการศึกษา ไดแก 
1. ผูปวยไดรับยาที่มีผลตออัตราการเตนหวัใจ เชนยารกัษาภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ 

(antiarrhythmic drug) และไมสามารถหยุดยาได 
2. ผูปวยที่ตรวจพบภาวะ VF เกิดจากความผิดปกติของโครงสรางหัวใจ (structural heart 

disease) จากการสืบคนเพิม่เติมดังที่ไดกลาวขางตน 
3. ผูปวยม ีQRS complex แบบอื่นนอกจาก normal sinus rhythm มากกวารอยละ 50 ของ

แตละชวงเวลาทีน่ํามาทาํการศึกษา เชน ตรวจพบวามี pacemaker rhythm  
4. ผูปวยขอออกจากการศึกษา 
เกณฑการคดัเลือกผูที่อยูในกลุมควบคุม  
ผูที่เขามาเปนกลุมควบคุมจะตองมีลักษณะดังตอไปนี้ครบทุกประการ 
1. เปนผูทีม่ีสุขภาพสมบูรณแข็งแรง ไมมีปญหาดานสุขภาพอื่น ๆ มากอน 
2. ผูเขารวมการศึกษาจะตองมีผลการตรวจรางกายและคลื่นไฟฟาหัวใจปรกติ 
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3. ผูเขารวมการศึกษาจะตองไมไดรับประทานยาใดๆ ในชวง 2 สัปดาหกอนเขารวมการศึกษา 
4. ผูเขาการศึกษาจะตองมีอายใุกลเคียงกบักลุมตัวอยางทีท่ําการศึกษา (± ไมเกิน 5 ป) แบบ

คนตอคน 
5. ผูที่เขามาเปนกลุมควบคุมตองยอมลงลายมือช่ือในแบบฟอรมการเขารวมการวิจัย 

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample Size Determination) 
 
 เนื่องจากยังไมมีรายงานการศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ (heart rate 
variabilities) ในผูปวยทีร่อดชีวิตจากโรคใหลตายและจํานวนผูปวยที่รอดชีวิตและกลับมารักษาในรพ. 
จุฬาลงกรณมไีมมาก  จึงกําหนดขนาดตัวอยางผูปวยที่เปนโรคใหลตายจํานวน 9 ราย และกลุมควบคุม
ที่เปนคนสุขภาพแข็งแรงจาํนวน 15 ราย 
 
การรวบรวมขอมูล 
 
 ผูปวยและผูทีอ่ยูในกลุมควบคุมทุกรายจะตองติด 3 channels Holter monitor เปนเวลา 24 
ชั่วโมงโดยใหมาติดในตอนเชาจากนัน้ใหผูเขารับการศึกษากลับไปใชชวีิตประจําวนัตามปกติ และนํา
เครื่องออกในเชาวนัรุงขึ้น โดยผูเขารับการศึกษาจะตองบันทึกขอมูลอาการผดิปกติที่เกิดขึน้ขณะติด 
Holter  ขอมูลที่ไดจาก Holter จะถูกวเิคราะหดวยโปรแกรมสําเร็จรูปจากบริษทั Rozinn และจะถูก
ตรวจสอบการอาน QRS complex แตละตัวโดยผูทาํการวิจัย 
 ขอมูลจาก Holter หลังจากที่ไดตรวจสอบการอาน QRS complex จากผูวิจยัแลว จะถูก
คํานวณความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจแบบ time domain จากโปรแกรมสําเร็จรูปของบริษัท 
Rozinn โดยที่ตัวแปรที่จะใชในการประเมินสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติไดแก SDNN, SADNN, 
RMSSD และ HRV triangular index ทุกตัวแปรจะถูกแบงคํานวณตามชวงเวลาโดยกําหนดใหเวลาเชา 
เร่ิมต้ังแต 6.00 น. จนถงึ 20.00 น. และเวลากลางคนืเริ่มต้ังแตเวลา 20.00 น.จนถงึ 6.00 น. และ
คํานวณตลอดระยะเวลา 24 ชั่วโมง 
 
การเก็บขอมลู (Data collection) 
 

1. บันทกึขอมูลเบื้องตนของกลุมตัวอยาง ไดแก อายุ เพศ ภูมิลําเนา ประวัติอดีต ประวัติ
ครอบครวัที่เกีย่วกับ sudden death อาการที่มาครั้งแรก การตรวจรางกายทัว่ไปและระบบหวัใจรวมทัง้
รายละเอียดของการรักษาทัง้หมดที่ไดจากเวชระเบียน 
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2. บันทกึผลการตรวจ 3 channels, 24-h Holter Monitoring จากนั้นนําขอมูลทีไ่ดมาเขา
เครื่องคอมพิวเตอรโดยใชโปรแกรมของบริษัท Rozinn ในการอานและแปรผลขอมูล  ลักษณะขอมลูที่ได
คือคลื่นไฟฟาหัวใจจาํนวน 3 leads ตลอด 24 ชั่วโมง, โปรแกรมจะชวยในการแยกกลุมลักษณะของ 
QRS complex ออกเปน Normal sinus beat, ventricular beat, supraventricular beat, artifact ซึ่ง
ผูวิจัยจะตองเลือก 1 ใน 3 leads ที่เหน็ชดัเจนที่สุดมาวเิคราะห และแกไขใหเครื่องอาน QRS complex 
ใหถูกตองทุกตัวกอนที่จะนาํมาคาํนวณเปนความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจ  โดยหลังจากที่
แกไขใหโปรแกรมอานลกัษณะ QRS complex ที่ถูกตองแลว  โปรแกรมจะเลือกเฉพาะ normal sinus 
beat มาคํานวณหาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจใหโดยมตีัวแปรที่สนใจที่ไดจากการคํานวณ
คือ ความแปรปรวนของระยะเวลาระหวาง QRS complex ที่ปรกต ิ(Standard deviation of normal to 
normal interval, SDNN), ความแปรปรวนของระยะเวลาเฉลี่ยทุก 5 นาทีของระยะเวลาระหวาง QRS 
complex ที่ปรกติ (Standard deviation of the 5 minute mean normal to normal interval, SADNN) 
จากนั้นจงึคอยกําหนดชวงเวลาที่จะทําการศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจออกเปน
กลางวันและกลางคืน 
 
การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis) 
 
 การศึกษาหาความแปรปรวนอัตราการเตนของหวัใจเปนการศึกษาเพือ่เปรียบเทียบสมดุล
ระหวางระบบประสาท sympathetic และ parasympathetic ซึ่งในคนปรกติจะแสดงใหเห็นวาในขณะ
หลับ (ในเวลากลางคืน) ความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจจะมีคามากกวาในเวลากลางวนั 
(SDNN, SADNN, RMSSD, HRV triangular index กลางคืนมากกวากลางวนั), เนื่องจากยังไมมี
คาคงที่ในการบอกวาความแปรปรวนระดับไหนผิดปกตใินคนไทยการศึกษานี้จึงแสดงใหเห็นถึงแนวโนม
ของความแตกตางกนัระหวางคนไขกลุมอาการบรูกาดากบัคนปกติเทานั้น วิธีการใชสถิติเปรียบเทียบ
คาเฉลี่ยของแตละตัวแปรจะใช paired T-test ในการเปรียบเทียบตวัแปรในกลุมเดียวกัน เชน คาเฉลี่ย 
SDNN กลางวัน เทยีบกับ คาเฉลี่ย SDNN กลางคืน ในกลุมผูปวยบรูกาดา  และใช unpaired T-test 
สําหรับเปรียบเทียบตัวแปรขามกลุม เชน คาเฉลีย่ SDNN กลางวนัของกลุมผูปวยบรูกาดา เทียบกับ 
คาเฉลี่ย SDNN กลางวนัของกลุมควบคุม 
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ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Consideration) 
 
 การวิจยันี้เปนการวิจยัที่ผูวิจยัไมไดเขาไปควบคุมหรือแทรกแซง (intervention) ใดๆ กับกลุม
ตัวอยางและกลุมควบคุม  นอกเหนือไปจากการติดเครื่องบันทึกคลืน่ไฟฟาหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง (24-h  
Holter monitor) ซึ่งไมมีอันตรายใด ๆ ตอเขารวมวิจยั 
 
ขอจํากัดในการวิจยั (Limitation) 
 
 การศึกษาทาํเฉพาะแผนกอายุรกรรม  โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ  ผูปวยกลุมอาการบรูกาดายังมี
จํานวนไมมากพอที่จะแสดงใหเหน็ถงึความแตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ  และ การติดเครื่องบันทกึ
อัตราการเตนหัวใจแลวใหผูปวยทํากจิกรรมตามปกตทิําใหมีคลื่นรบกวน (artifact) เกิดขึ้นขณะบนัทกึ
จํานวนหนึ่ง ทาํใหระยะเวลาที่นาํมาคาํนวณความแปรปรวนอัตราการเตนของหวัใจไมเทากันในผูปวย
แตละราย 
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 

ขอมูลทัว่ไป 
 
 ระหวางชวงเวลาเดือนมกราคม 2546 ถึงเดือนมกราคม 2547 จํานวนผูปวยกลุมอาการ 
บรูกาดาที่เขารวมการศึกษามีทั้งสิน้ 9 ราย (อายเุฉลี่ย 39±7.7 ป) เพศชาย 8 รายและเพศหญิง 1 ราย 
โดยที่ผูปวยทกุรายไดรับการติดตามอาการทางคลนิิกและไดติดเครื่องบันทกึอัตราการเตนหวัใจตลอด 
24 ชั่วโมงทุกราย มีผูปวย 8 รายไดรับการรักษาดวยการใส AICD สวนอีก 1 รายเปนผูปวยใหมทีก่ําลัง
รอที่จะใสเครื่อง AICD และไมไดรับประทานยารักษาหวัใจเตนผิดจังหวะ (antiarrhythmic) ผูปวยชาย 1 
รายที่ไดรับการรักษาดวยการใส AICD ไมสามารถเขารวมการศึกษานี้ไดเนื่องจากชวงเวลากลางคนื
ผูปวยมีอัตราการเตนของหวัใจนอยกวา 60 คร้ังตอนาททีําใหเครื่อง AICD ทํางานเปนเครื่องกระตุน
หัวใจ (Pacemaker) ดวยอัตราการเตนหัวใจ 60 คร้ัง/นาทีใหกับผูปวยรายนี้มากกวา  5 ชั่วโมงในชวง
เวลากลางคนืจึงไมสามารถนํามารวมในการศึกษานี้ได  สวนจาํนวนผูเขารวมศึกษาในกลุมควบคุม
จํานวน 15 รายมีอายเุฉลี่ย (36±12 ป) และเพศ (ชาย 13 รายและเพศหญิง 2 ราย) 
 
 ขอมูลพื้นฐานของผูปวยกลุมอาการบรูกาดา 9 รายมีลักษณะดังตอไปนี ้

1. เพศ 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาในการศึกษานี้เปนเพศชาย 8 ราย, เพศหญงิ 1 ราย 
2. อาย ุ
 อายุเฉลี่ยของผูปวยที่เขารับการศึกษา 39±7.7 ป และชวงอายุอยูระหวาง 29-62 ป โดย

เฉลี่ยผูปวยมีอาการหมดสตคิร้ังแรกขณะที่มีอายุเฉลี่ย 38±6.8 ป 
3. ภูมิลําเนา 
 ผูปวยสวนใหญมีภูมิลําเนาอยูภาคกลาง 6 ราย, ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 2 ราย และ

ภาคใต 1 ราย 
4. ประวัติครอบครัว 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดามปีระวัติคนในครอบครัวเกิด sudden death 6 ราย และไมมี

ประวัติ sudden death จํานวน   3 ราย 
5. ชวงเวลาที่เกิดอาการ 
 ชวงเวลาที่เกดิอาการใหลตายที่บนัทกึครั้งแรก จากประวัติผูปวยทั้ง 7 รายเกิดในขณะที ่
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ผูปวยกาํลังหลับโดย 6 รายเกิดในชวงเวลา 20.00-6.00 น. อีก 2 รายเกิดในชวงเชา 
6. การศึกษาทางสรีรวิทยาทางไฟฟา 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาไดรับการศึกษาทางสรีรวทิยาทางไฟฟากระตุนไดชนิด 

polymorphic ventricular tachycardia จํานวน 3 ราย, ventricular fibrillation  1 ราย และไมสามารถ
กระตุนใหเกิด ventricular tachyarrhythmia ได 3 ราย และไมไดรับการตรวจ 2 ราย เนื่องจากผูปวย 1 
รายไดรับยา amiodarone มากอน และอีก 1 รายเปนผูปวยใหมทีก่ําลงัรอประเมิน 

7. Ventriculography 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาไดรับการตรวจ  ventriculography อยูในเกณฑปกตทิั้งหมดและ

คาเฉลี่ยของ Left ventricular ejection fraction ของหวัใจหองลางดานซาย 65.9±8.7% และหองลาง
ดานขวา 65.6±8.7% ซึ่งมีคาปรกติทัง้  2 ดาน 

8. Echocardiography 
 อยูในเกณฑปกติทั้ง 9 ราย 
9. Coronary angiography 
 ผูปวยจาํนวน 8 รายที่ไดรับการรักษาดวย AICD มี coronary angiography อยูในเกณฑ

ปกติ สวนผูปวยใหม 1 รายยงัไมไดรับการประเมิน 
10. การเกิด ventricular arrhythmia ซ้ํา 
 ผูปวยจาํนวน 3 รายจาก 8 รายที่ไดรับการรักษาดวย AICD เทานัน้ที่มขีอมูลวามกีาร

กระตุกของ AICD เนื่องจากมี ventricular tachyarrhythmia  
 
ผลการศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจแบบ time domain  
 

ในกลุมผูปวยบรูกาดาพบวาเฉลี่ยของอัตราการเตนหัวใจตลอด 24 ชั่วโมงต่ํากวากลุมควบคุม
อยางมีนยัสําคัญ ( p = 0.04) แตเมื่อเทียบ SDNN, SADNN, RMSSD, และ HRV triangular index ใน
ผูปวยกลุมบรูกาดา และกลุมควบคุม ทั้งเวลากลางวันและกลางคืนไมพบความแตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (ตารางที ่3)  
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ตารางที่ 2 ผลการศกึษาความแปรปรวนของการเตนหัวใจแบบ time domain ในผูปวยกลุม
อาการบรกูาดาเทียบกับกลุมควบคุม 
 
Variable Brugada Syndrome 

(n=8) 
Control (n=15) P value 

Mean HR 67.63±9.6 75.87±8.1 0.04 
Analysis Duration 23.27±0.4 22.8±1.6 0.45 
SDNN 133.35±33.2 136.39±42.7 0.86 
SDNN (D) 97.28±22.3 98.78±32.9 0.91 
SDNN (N) 111.75±39.6 133.65±53.2 0.32 
SADNN 112.41±44.9 126.19±43.2 0.48 
SADNN (D) 79.34±24.9 85.06±31.2 0.66 
SADNN (N) 80.71±38.2 112.58±47.7 0.09 
RMSSD 37.86±21.5 31.73±17.3 0.46 
RMSSD (D) 34.06±23.9 25.9±13.7 0.31 
RMSSD (N) 40.15±31.3 40.7±27.5 0.96 
HRV triangular index 35.40±7.9 33.56±10.4 0.66 
HRV triangular index (D) 24.66±5.5 27.20±8.9 0.47 
HRV triangular index (N) 28.89±12.9 35.5±15.6 0.31 
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แตเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลีย่ระหวางกลางวนัและกลางคนืของ SDNN, SADNN, RMSSD, และ 
HRV triangular index ในกลุมเดียวกนั จะพบวาคาเฉลีย่ของทกุตัวแปรของกลุมผูปวยบรูกาดา มีความ
แตงตางกนัระหวางกลางวนักับกลางคืนอยางไมมีนยัสําคัญทางสถิติ ซึ่งแตกตางจากคนปรกติทีม่คีวาม
แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติดังรูปที่ 6-9 

รูปที่ 6 กราฟแสดงคาเฉลีย่ SDNN กลางวันเทียบกบักลางคืนในผูปวยกลุมควบคุมและกลุม 
บรูกาดา 
 

 
รูปที่ 7 กราฟแสดงคาเฉลีย่ SADNN กลางวันเทยีบกับกลางคืนในผูปวยกลุมควบคุมและกลุม 
บรูกาดา 
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รูปที่  8 กราฟแสดงคาเฉลี่ย RMSSD กลางวันเทียบกับกลางคนืในผูปวยกลุมควบคุมและ
กลุมบรกูาดา 
 
 

 
รูปที่ 9 กราฟแสดงคาเฉลีย่ HRV triangular index กลางวันเทียบกับกลางคนืในผูปวยกลุม
ควบคุมและกลุมบรกูาดา 
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บทที่ 5 
 

อภิปรายผลวิจัย 
 

 จากขอมูลทั่วไปของผูปวยโรคใหลตายที่มคีลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาพบวาสวนใหญเปนเพศ
ชาย  อายุเฉลีย่ประมาณ 39 ป  ชวงเวลาทีเ่กิดอาการหมดสติเนื่องมาจาก ventricular arrhythmia สวน
ใหญเปนขณะนอนหลับสอดคลองกับการศึกษาที่ผานมาดังทีก่ลาวมาแลวในบททบทวนวรรณกรรม ภูลิ
เนาของผูปวยสวนใหญอยูในภาคกลาง  แตจากระบาดวิทยาของผูปวยกลุมอาการบรูกาดาสวนใหญมี
ภูมิลําเนาอยูในภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ อาจเนื่องมาจากที่ตั้งของโรงพยาบาลทีท่ําการศึกษารับผูปวย
ที่สงมารักษาตออยูในภาคกลาง  ผูปวยทุกรายมีโครงสรางทางหัวใจปกติทุกรายโดยยืนยันจากประวัต ิ
การตรวจรางกาย  echocardiogram coronary angiogram ventriculogram และ การศึกษาสรรีวิทยา
ทางไฟฟา (ยกเวนผูปวยใหม 1 รายที่ยงัไมไดทํา coronary angiogram และ การศึกษาสรีรวทิยาทาง
ไฟฟาหัวใจ) ผลการศึกษาสรีรวิทยาทางไฟฟาพบวาสวนใหญสามารถกระตุนใหเกิด polymorphic 
ventricular tachycardia และ ไมสามารถกระตุนใหเกิด ventricular tachyarrhymia ซึ่งแตกตางจาก
ขอมูลทางคลื่นไฟฟาหัวใจ ที่ไดจากผูปวยขณะหมดสติเปนครั้งแรกโดยทัง้หมดเปน ventricular 
fibrillation อาจเปนเพราะผูปวยกลุมอาการบรูกาดาสวนหนึ่งมี polymorphic ventricular tachycardia 
เปนเวลานานกอนมาถงึโรงพยาบาลจงึเปลี่ยนเปน ventricular fibrillation สวนคาเฉลี่ยของอัตราการ
เตนของหวัใจตลอดทั้งวนัตกตางกัน อาจเปนเพราะผูปวยบรูกาดาสวนหนึง่หลงัจากที่รอดชีวิตจาก 
ventricular fibrillation สวนใหญจะอยูบานเฉย ๆ หรือ ทาํงานในบานเลก็ ๆ นอย ๆ ซึง่ตางจากกลุม
ควบคุมที่เปนคนในวยัทาํงานและทาํงานอยูในกรุงเทพเกอืบทุกรายจึงอาจทาํใหอัตราการเตนของหวัใจ
มีคาเฉลี่ยที่สูงกวากลุมผูปวยบรูกาดา  
 Sudden unexpected death syndrome (SUDS) ในประเทศไทยเรยีกวาโรคใหลตาย ผูปวย
สวนใหญมักจะเปนผูชาย โดยมีอัตราสวนระหวางเพศชายตอเพศหญิงประมาณ 20:1  มีการเสียชีวิต
เฉียบพลนัทีเ่กดิในเวลากลางคืน รอยละ 68 บางรายมีญาติเห็นเหตุการณบางรายไมเหน็เหตุการณ 
ขอมูลของอาการกอนใหลตายทีท่ราบสวนใหญมักมเีสียงดังในคอเหมอืนมีอาการหายใจลําบาก หายใจ
ขัดหรือมีอาการเหมือนสําลกั  หายใจไมทัน   โดยไมมีเสียงหวีดหววิ แตจะเปนลกัษณะเหมือนมีเสมหะ
ติดคอ  บางรายมเีสียงกรดีรองเหมือนมกีารฝนรายหรอืละเมอ ซึ่งจะเกิดเพยีงไมกี่นาทีกอนเสยีชีวิต   
ประมาณรอยละ 60 ของผูปวยโรคใหลตายมีลักษณะทางคลินิกเขาไดกับกลุมอาการบรูกาดา78 ซึ่งเรา
ทราบและรูจักกลุมอาการนีม้าเปนเวลา 10 ป ทําใหเราสามารถนาํขอมูลของกลุมอาการบรูกาดามา
ประยุกตใชกับคนไขกลุมใหลตายและสามารถนํามาศึกษาตอเพื่อเปรียบเทียบลกัษณะและธรรมชาติ
ของโรค  เพื่อผลในการรักษาตอไปในอนาคต 

 



 37

 กลุมอาการบรูกาดาเปนหนึง่ในโรคที่ทาํใหเกิด SUDS ที่ไมพบความผิดปรกติทางโครงสราง
หัวใจ มีคลืน่ไฟฟาหัวใจขณะมีอาการคือ ventricular fibrillation และอาการสวนใหญเกิดในเวลา
กลางคนื พบไดบอยในกลุมผูชายโดยเฉพาะอยางยิง่ในครอบครัวเดียวกนั  ซึง่ลกัษณะทัง้หมดมีความ
คลามคลึงกับผูปวยโรคใหลตายของไทย  ความผิดปกติที่พบไดในกลุมบรูกาดาคือความผิดปกติของ
สายพนัธกุรรมในสวนทีเ่รียกวา SCN5A79 เปนผลใหเกดิความผิดปรกติทางโครงสรางของ อัลฟาซับยนูิต 
(Alpha subunit) ของ Cardiac sodium channel ซึ่งสงผลใหตรวจพบความผดิปกติทางคลื่นไฟฟา
หัวใจ ในปจจุบันยงัไมทราบวาปจจยัใดเปนตัวกระตุนใหเกิด ventricular fibrillation หรือ sudden 
cardiac arrest ความสนใจเกี่ยวกับระบบประสาทอัตโนมัติกับโรคใหลตายเกิดขึ้นโดยเริ่มจาก Van den 
Berg และคณะ80  ไดรายงานวามีอัตราการเตนหวัใจนอยลงกอนเกิด ventricular fibrillation ในผูปวยบรู
กาดา, Miyasaki และคณะ43   รายงานลักษณะ ST-elevation ที่ยกกลับมาปกติไดโดยการใชยา 
Isoproterinol ซึ่งเปนยาทีท่าํใหอัตราการเตนของหวัใจเพิ่มข้ึนและเพิม่ sympathetic activity ได, กุลวี 
เนตรมณี และคณะ81 ไดศึกษาเปรียบเทียบผลของการรักษาคนไขโรคใหลตายดวยการใหยา 
propanolol เพียงอยางเดยีว เทยีบกับ การรักษาดวย automatic implantable cardioverter 
defibrillator (AICD) โดยทานยา propanolol รวมดวย พบวากลุมที่ไดยา propanolol และใส AICD มี
อัตราการทาํ defibrillation นอยกวากลุมที่ไดรับการใส AICD อยางเดียว ผลของการศึกษาแสดงใหเหน็
วาการใหยาเพื่อเปลี่ยนสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติมีสวนในการทําใหเกิดความผิดปกตทิีช่ัดเจน
ขึ้นหรือสามารถลดโอกาสเกดิ ventricular fibrillation ใหนอยลงได  แตอยางไรก็ดียังไมมีการศึกษาใด
ใหคําตอบเกี่ยวกับภาพรวมของสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติในผูปวยบรูกาดา 
 ผลการศึกษานี้แสดงใหเหน็วาผูปวยกลุมอาการบรูกาดาขณะที่ไมเกิดอาการนั้นม ีsympathetic 
activity ที่เดนกวา parasympathetic activity อยูเกือบตลอดเวลา และไมพบลักษณะของ 
parasympathetic ที่เดนขึน้ในเวลากลางคืนเหมือนในคนปกติ  ทําใหเกิดแนวความคิดที่วาขณะที่ผูปวย
ไมมีอาการนั้น sympathetic activity ทีเ่ดนตลอดเวลาอาจเปนความผิดปกติเบื้องตนที่ทาํใหเกิด 
ventricular fibrillation ไดงายกวาคนปกติทัว่ไป หรือ อาจจะเปนกลไกในการปองกนัไมใหเกิด 
ventricular fibrillation เพราะจากการศึกษาตางๆ กอนหนานี้แสดงใหเห็นวากอนเกิด ventricular 
fibrillation จะมีการเพิ่มข้ึนของ vagal tone ที่สูงแลวจึงเกิด ventricular fibrillation ดังนั้นขอมูลที่ได
จากการศึกษานี้จึงเปนพื้นฐานความรูที่สําคัญตอการศึกษาถงึปจจัยพืน้ฐานที่ผิดปกติและปจจัยเสีย่งตอ
การเกิด ventricular fibrillation ในคนไขโรคใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดา การทีจ่ะสรุป
ขอมูลเกี่ยวกับสมดุลระบบประสาทอัตโนมตัิไดสมบูรณจําเปนตองมีขอมูลการเปรียบเทียบระหวางกลุม
คนไขใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดาเทียบกับ คนปกติหรือญาตพิี่นองของผูปวยที่มี
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คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาแตไมเคยมีอาการ syncope หรือตรวจพบ ventricular fibrillation วามี
ความแตกตางจากคนปกติหรือกลุมที่เคยมอีาการแลวอยางไร 
  
ขอจํากัดในการวิจยั 
 

1. การประเมนิความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจแบบ time domain เปนวธิีหนึ่งใน
การศึกษาหาสมดุลระหวางระบบประสาทอัตโนมัต ิยงัมีการศึกษาแบบ frequency domain ทีน่ํามาใช
ประเมินความสมดุลระหวางระบบประสาทอัตโนมัติแตดวยขอจํากัดทางเทคนิคของเครื่องมือที่ใชใน
การศึกษาจึงไมสามารถนาํขอมูลมาศึกษาได 

2. การศึกษานี้จะสมบูรณมากขึ้นหากมีการเปรียบเทียบรวมกับญาติผูปวยที่ไมมีความผิด 
ปกติทางคลื่นไฟฟาหัวใจ หรือกลุมที่มีคลืน่ไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาโดยยังไมมีอาการ 

3. การศึกษาระบบประสาทอัตโนมัติเปนเรื่องยากที่จะควบคุมสภาพแวดลอมใหเหมือนกันใน
ชวงเวลาเดยีวกันที่ทาํการศึกษาเชน บางคนอาจนอนไมหลับตลอดทัง้คืนในชวงทีท่าํการติดเครื่องบันทึก
คลื่นไฟฟาหวัใจ 

4. กลุมควบคุมทีน่ํามาทาํการศึกษาอาจมีคนที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดาแตตรวจไมพบ
ขณะนํามาทาํการตรวจคัดกรองเพื่อเขารวมการศึกษาได 
 
การประยุกตใชทางคลินิก 

 
 ยังไมมีวิธกีารใดในปจจุบันที่จะบอกวาผูปวยรายใดมีความเสีย่งตอการเกิด ventricular 

tachyarrhytmia การศึกษานีห้วงัจะหาความแตกตางของสมดุลระบบประสาทอัตโนมัติวาผูปวยกลุมที่
เคยมีอาการมคีวามเสีย่งสงูเพราะมีสมดุลระบบประสาทอัตโนมัติผิดปกติเปนพื้นฐานและการใหยาทีม่ี
ผลตอสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติอาจเปนทางเลอืกในการรักษาวิธหีนึ่งนอกจากการใส AICD 
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ภาคผนวก ก 
 

แบบฟอรมการเก็บขอมูล 
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิต 

จากโรคใหลตายในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
 
วันที่                                                           . 
ชื่อและนามสกลุ                                                                        .      
HN                                /           .               
อายุ                           ป  
เพศ                         1.ชาย            2.หญงิ 
น้ําหนกั                     ก.ก.          
สวนสงู                      ซ.ม. 
Blood pressure               /             mmHg. 
ผลของการบนัทึกคลื่นไฟฟาหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง 
ระยะเวลาที่ไดทําการบันทึก 24-hr Holter Monitoring ________ชั่วโมง            นาท ี
คาเฉลี่ยของอตัราการเตนหวัใจ ___________ /min. 
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ 

การศึกษาตลอด 24 ชั่วโมง 
o SDNN _____________ msec. 
o SDANN ____________ msec. 
o rMSSD _____________ msec. 
o HRV triangular index ___________________ 

ชวงเวลากลางวัน 
o D-SDNN _____________ msec. 
o D-SDANN ____________ msec. 
o D-rMSSD _____________ msec. 
o D-HRV triangular index ___________________ 

ชวงเวลากลางคืน 
o N-SDNN _____________ msec. 
o N-SDANN ____________ msec. 
o N-rMSSD _____________ msec. 
o N-HRV triangular index ___________________ 
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ภาคผนวก ข 
 

ใบยินยอมเขารวมการศึกษาวิจยั 
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิต 

จากโรคใหลตายในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
 
1. คําชี้แจงเกีย่วกับโรคของผูปวย 

ผูที่รอดชีวิตจากโรคใหลตาย มีความเสี่ยงตอการเกิดภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะซ้ํา   ความ
แปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจอาจเปนขอมูลหนึง่ที่มีความสมัพันธกับความเสี่ยงตอการเกดิภาวะ
หัวใจเตนผิดจงัหวะ การศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจจงึอาจทาํใหไดขอมูลทีน่ําไปสู
การพัฒนาวิธรัีกษาที่มีประสิทธิภาพและประหยัดคาใชจายตอไปในอนาคต 

 
2. คําชี้แจงเกีย่วกับขั้นตอนในการศึกษา 

ผูปวยจะไดรับการนัดมาติดเครื่องบันทกึอตัราการเตนของหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง จากนั้นจะให
ผูปวยกลับบานทาํกิจวัตรประจําวนัตามปกติ และใหกลับมาถอดเครือ่งบันทึกอีกครั้งในวนัรุงขึ้น  โดย
ผูปวยสามารถติดตอขอคําปรึกษา น.พ.อนุรักษ  เจยีมอนุกูลกิจ หนวยโรคหวัใจ ตกึอายุรศาสตรชั้นลาง  
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ  เบอรโทรศัพท 02-2564184, 02-2564291, 01-4200406 

 
3. คํายินยอม 

ขาพเจา นาย/นาง/นางสาว ..................................................................อายุ ............ป 
ไดทราบขั้นตอนการศึกษา และยนิดีที่จะเขารวมในการศึกษา โดยไมมกีารบังคับแตประการใด   
ขาพเจามีสิทธจิะยกเลกิไมเขารวมในการศกึษา ในกรณีที่ขาพเจาเห็นวาไมเกิดประโยชนหรือเกิดผล
แทรกซอนใด ๆ      
     วันที่...........เดือน........................พ.ศ..................... 
    ลงชื่อ .............................................................ผูเขารวมโครงการ 
     (.............................................................) 
    ลงชื่อ .............................................................แพทยผูวิจยั 
     (.............................................................) 
    ลงชื่อ .............................................................พยาน 
     (.............................................................) 
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ประวัติผูทําวิทยานิพนธ  
 

ชื่อ-นามสกุล   อนุรักษ  เจียมอนุกูลกิจ  
วัน เดือน ปเกดิ   22  กุมภาพันธ  2518 
ภูมิลําเนา   จังหวัดกรุงเทพมหานคร 
     
ประวัติการศึกษาและทาํงาน 
 นิสิตคณะแพทยศาสตร จฬุาลงกรณมหาวิทยาลัย     2535-2541 
 แพทยใชทุนในภาควิชาอายุรศาสตร  

โรงพยาบาลมหาราชนคร เชยีงใหม     2541-2545 
 แพทยประจาํบานตอยอดหนวยโรคหัวใจและหลอดเลือด  

ภาควิชาอายุรศาสตรโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ   2545-2547 
 
ปริญญาและประกาศนยีบตัร 

ปริญญาแพทยศาสตรบัณฑิต จฬุาลงกรณมหาวิทยาลยั  2541 
 วุฒิบัตรแพทยผูเชียวชาญสาขาอายุรศาสตร   2545 
 
สมาชิกสมาคมวิชาชพี 
 สมาชิกราชวทิยาลัยอายุรแพทยแหงประเทศไทย 
 สมาชิกแพทยสมาคมแหงประเทศไทย 
 สมาชิกแพทยสภา  
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