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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. 

Department  Medicine Student’s signature 
Field of study  Medicine Advisor’s signature  
Academic year 2003 Co-advisor’s signature  
 



 ฉ

กิตติกรรมประกาศ 
 
 การศึกษาครั้งนี้สําเร็จไดดวยความกรุณาและความชวยเหลือจากหลายฝายดวยกนั ผูทําวิจัย
ขอขอบคุณ 
 ผูเปนโรคใหลตาย และญาติพี่นองของผูปวย ที่ใหความรวมมือในการศึกษาวิจยัเกี่ยวกับโรค
ใหลตาย จนทาํใหความรูทางวิชาการของโรคใหลตายเพิม่พูนมากขึ้น 
 อาจารยนายแพทยสมชาย ปรีชาวัฒน, อาจารยนายแพทยสมเกยีรติ แสงวัฒนาโรจน และ  
รองศาสตราจารยนายแพทยอภิชัย คงพฒันะโยธนิ ที่ใหคําแนะนาํและชวยเหลือในทกุๆ ดาน 
 เพื่อน ๆ แพทยประจําบานตอยอดสาขาอายุรศาสตรโรคหัวใจ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณทกุคนที่
คอยชวยหาผูปวย, ติดตอผูปวยเพื่อมาทําการศึกษาและคอยใหกําลงัใจในการทําการศึกษานีม้าตลอด 
 ขอขอบพระคุณคุณพอนุกูล และคุณแมสิริลักษณ เจยีมอนกุูลกิจ ที่ไดใหความรักและเลี้ยงดู
ผูทําการวิจยัตลอดมาจนถึงปจจุบัน 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



สารบัญ 

 หนา 
บทคัดยอภาษาไทย……………………………………………………………………………. ง 
บทคัดยอภาษาอังกฤษ………………………………………………………………………… จ 
กิตติกรรมประกาศ…………………………………………………………………………….. ฉ 
สารบัญ………………………………………………………………………………………... ฌ 
สารบัญตาราง…………………………………………………………………………………. ฌ 
สารบัญภาพ..…………………………………………………………………………………. ญ 
คํายอ…………………………………………………………………………………………... ฎ 
บทที่  

1. บทนํา…………………………………………………………………………….. 1 
ความสาํคัญและที่มาของปญหาการวิจัย…………………………………....... 1 
ผลหรือประโยชนที่คาดวานาจะไดรับ………………………………………….. 4 

2. ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ......……………………..………………..…….. 5 
ลักษณะอาการทางคลินิกของผูปวยกลุมอาการบรูกาดา ……………………… 6 
พยาธิสรีรวิทยา.....................................................……………………….. 10 
การศึกษาทางสรีรวิทยาไฟฟาหัวใจ........................…………………….…… 12 
เกณฑการวินิจฉัยกลุมอาการบรูกาดา........………………………………….. 13 
การตรวจระบบประสาทอัตโนมัติดวยคาความแปรปรวนของอัตราการเตน
หัวใจ.…………………………………………………………………………. 

 
14 

       สรีรวิทยาเกี่ยวกับการนอนหลับและโรคใหลตาย..................……………… 17 
3. ระเบียบวิธีวิจัย………………………………………………………………….. 26 

คําถามการวจิยั……………………………………………………………….. 26 
วัตถุประสงค…………………………………………………………………….. 26 
สมมุติฐานของการวิจัย ………………………………………………………… 26 
คําสําคัญ ……………………………………………………………………. 26 
ประชากรและตัวอยาง…………………………………………………….. 27 

4. ผลการวิจัย……………………………………………………………………….. 31 
5. อภิปรายผลวจิัย……………………………………………………………... 36 



 ซ

สารบัญ (ตอ) 

 หนา 
รายการอางองิ…………………………………………………………………………………. 39 
ภาคผนวก…………………………………………………………………………………....... 46 

ก.  แบบฟอรมการเก็บขอมูล............................................................................ 47 
ข.  ใบยินยอม เขารวมการศกึษาวิจัยเรื่องความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ

ในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ..................... 
 

48 
ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ................................................................................................ 49 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 ฌ

สารบัญตาราง 

ตารางที่ หนา 
1.  แสดงความผดิปกติของ ST-segment ใน lead V1-3............................................ 7 
2.  ผลการศึกษาความแปรปรวนของการเตนหัวใจแบบ time domain ในผูปวยกลุม

อาการบรูกาดาเทยีบกับกลุมควบคุม.................................................................. 
 

33 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 ญ

สารบัญภาพ 

ภาพที่ หนา 
1. คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดา............................................................................. 2 
2. แสดงคลื่นไฟฟาหัวใจในผูปวยกลุมอาการบรูกาดา ทัง้ 3 แบบ.............................. 8 
3. แสดงการเลื่อน precordial electrode เพือ่ตรวจหาคลืน่ไฟฟาหวัใจแบบ 

บรูกาดา........................................................................................................... 
 
9 

4. แสดงการเปลีย่นแปลงของคลื่นไฟฟาหวัใจและ right ventricle action potential  
ในผูปวยกลุมอาการบรูกาดา…………..................................................................

 
11 

5. แสดงการเกิด ventricular arrhythmia ในผูปวยกลุมอาการบรูกาดา..................... 12 
6. กราฟแสดงคาเฉลี่ย SDNN กลางวันเทยีบกับกลางคืนในผูปวยกลุมควบคุมและ

กลุมบรูกาดา...................................................... ............................................. 
 

34 
7. กราฟแสดงคาเฉลี่ย SDANN กลางวนัเทยีบกับกลางคนืในผูปวยกลุมควบคุมและ

กลุมบรูกาดา...................................................... ......... ......... ......... ............... 
 

34 
8. กราฟแสดงคาเฉลี่ย rMSSD กลางวันเทยีบกับกลางคืนในผูปวยกลุมควบคุมและ

กลุมบรูกาดา...................................................... ......... ......... ......... ............... 
 

35 
9. กราฟแสดงคาเฉลี่ย HRV triangular index กลางวันเทยีบกับกลางคืนในผูปวย

กลุมควบคุมและกลุมบรูกาดา……………………………………………………… 
 

35 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 ฎ

 
คํายอ 

 
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 
 

ความสาํคัญและที่มาของปญหางานวจิัย 
 

โรคใหลตายเปนโรคที่มกีารกลาวถึงอยางแพรหลายในชวง 20 ปที่ผานมา ความสนใจเกี่ยวกับ
โรคใหลตายเพิ่งจะเกิดขึ้นอยางกวางขวางในประเทศไทย เมื่อตนป พ.ศ. 2533 เปนตนมา หลังจากมี
รายงานการตายอยางไมคาดคิดในขณะหลับของกลุมแรงงานไทยในประเทศสิงคโปร1 ซึ่งลกัษณะการ
ตายเชนนี้เปนที่รูจักกนัดีมานานนับสิบปในชาวบานบางกลุมในประเทศไทยโดยเฉพาะอยางยิง่ใน 
ภาคอีสาน2 โดยทีล่ักษณะการตายกะทนัหนัทีเ่กิดขึ้นกับแรงงานไทยดงักลาวมีความคลายคลึงกับ
ลักษณะทีม่ีรายงานในตางประเทศ3-7 และมีลักษณะที่เขาไดกับโรคใหลตายที่พบในคนไทยในประเทศ
ไทยคือ 

 
1. เปนการเสียชวีิตกะทันหันในขณะหลับ 
2. เกือบทัง้หมดเปนเพศชาย 
3. สวนใหญอยูในวัยฉกรรจ (ชวงอายุ 20-49 ป) 
4. ทุกรายมีสุขภาพแข็งแรงและทํางานไดเปนปรกติจนกระทั่งคนืที่ตาย 
5. ในรายที่มีผูเหน็เหตกุารณกอนการเสยีชีวติจะพบลักษณะเหมือนมีอาการหายใจติดขัด ตัว

เกร็ง รองครวญคราง ปลุกตืน่ไดลําบากและแมปลุกตื่นไดบางรายจะตายในเวลาตอมา 
6. ในกรณีที่มกีารชันสูตรศพจะไมพบความผิดปกติที่สามารถอธิบายสาเหตุการเสยีชีวติได 
 
ในป พ.ศ. 2524 ศูนยความคุมโรคแหงชาติของประเทศสหรัฐอเมรกิา (Center of Disease 

Control หรือ CDC)8 ไดรับรายงานการเสียชีวิตที่แปลกและไมเคยพบในประเทศสหรัฐอเมริกามากอน
จากกลุมชาวลาวอพยพหนภัียสงครามเวยีดนาม จาํนวน 38 ราย ซึ่งเปนผูปวยในชวงป  พ.ศ. 2520 - 
2524  ขณะนัน้ CDC ไดใหคําจํากัดความของ “Sudden Unexplained Death syndrome (SUDS)” วา
เปนการตายอยางไมคาดคิดในผูปวยอพยพจากประเทศเอเชียตะวนัออกเฉียงใตที่มสุีขภาพปรกติ  การ
ชันสูตรศพไมพบสาเหตุการตาย โดยทีห่ากไมมีการชนัสูตรศพใหถอืวาเปน “Probable SUDS”  
ลักษณะการเสียชีวิตแบบ  SUDS มีรายงานครั้งแรกในประเทศฟลิปปนสในป พ.ศ. 24943 โดยเรียกชื่อ
วา Bangungut ซึ่งหมายถึงความพยายามที่จะตืน่พรอมกับการรองครวญครางเหมือนมีอาการฝนราย  
ในป พ.ศ. 2502  Sugai5 ไดรายงานการขันสูตรศพชาวญี่ปุนทีต่ายในขณะหลับโดยไมทราบสาเหตุ
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เปรียบเทยีบกบักลุมที่เสยีชวีิตดวยอุบัติเหตุ สารพษิหรือฆาตัวตาย พบวาเกือบทุกรายเปนผูชายที่มี
สุขภาพแข็งแรง ทุกรายตายขณะหลับ  มักมีเสียงครางเหมือนฝนราย ลักษณะเชนนี้เคยมีชื่อเรียกเปน
ภาษาญี่ปุนวา Pokkuri หมายถงึปรากฏการณที่เกิดอยางทันทีและไมคาดคิดมากอน  การชันสตูรศพ
รวมทัง้หาหลกัฐานทางสารพษิ  ไมพบความผิดปกติที่สามารถทาํใหตายได 
 
 ในประเทศไทยเรียก SUDS วาโรคใหลตายโดยโรคนี้พบไดบอยในประชากรภาค
ตะวันออกเฉียงเหนือและภาคเหนือของประเทศไทย9-11 พบวาอัตราการตายในคนไทยที่อยูในประเทศ
เทากับ 20.8-38/ 1 แสนคน  และแรงงานไทยในสงิคโปรสูงถึง  98.6/ 1 แสนคน11, เพศชายตอเพศหญิง
เทากับ 8.6:16 ชวงเวลาที่เสยีชีวิต  รอยละ 60 เสียชีวิตชวงเวลา 22.00 – 03.00 นาฬิกา รอยละ 7-16 
ตายชวงเวลา 08.00-20.00 นาฬิกา  รอยละ 12 ไมทราบเวลาเสยีชีวติที่แนนอน12  
 
โรคใหลตายและกลุมอาการบรกูาดา 
  

ในประเทศสหรัฐอเมริกาพบอุบัติการณการเสียชีวิตกะทนัหนัจาก cardiac arrest มากกวา 
300,000 คน/ป13  และเกิดจากภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะจาก ventricular fibrillation ที่ไมเกี่ยวเนือ่งกับ
กลามเนื้อหวัใจตายประมาณ 3-9%14 สวนหนึง่นอกจาก ventricular preexcitation syndrome  และ 
prolong QT syndrome  แลวยังพบรายงานผูปวยที่รอดชีวิตจากม ี cardiac arrest และตรวจไมพบ
ความผิดปกตขิองโครงสรางหัวใจแตจะมีคลื่นไฟฟาผิดปกติแบบกลุมอาการบรูกาดา (ดังรูปที่ 1) 

  
รูปที่  1 คลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดา 
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ในป พ.ศ. 2535 Predo และ Josep Brugada15ไดรายงานผูปวย 8 ที่ไดรับการกูคนืชีพจากการ
ภาวะ sudden cardiac arrest มีคลื่นไฟฟาหัวใจเปนแบบ right bundle branch block (RBBB) และ 
ST segment elevation ในตําแหนงขั้วไฟฟาหัวใจ V1-V3 (Brugada sign) มีโครงสรางของหัวใจอยูใน
เกณฑปกติ  และ 4 ใน 8 รายมีประวัติครอบครัวเกิดการตายกะทนัหนั เรียก กลุมอาการนีว้า Brugada 
syndrome  และตอมาไดมีรายงานเพิ่มข้ึนเรื่อย ๆ ใน พ.ศ. 2541 นักวิจยัญี่ปุนรายงานผูปวยกลุม
อาการบรูกาดา 63 รายและในจํานวนนี้เกิด ventricular fibrillation 17 ราย16 , Kasanuki และคณะ
รายงานผูปวยกลุมนี้อีก 6 ราย17 

ในป พ.ศ. 2540 กุลวี เนตรมณีและคณะ18  ไดรายงานผูปวยชายไทย 27 รายมีอาการเขาไดกับ
โรคใหลตายอายุเฉลี่ย 39.7 ป  ผูปวยมีอาการ cardiac arrest เนื่องจาก ventricular fibrillation   17 
รายและมีอาการเขาไดกับ SUDS 10 ราย (หายใจลาํบาก กรนเสยีงดงั อาการชักเกรง็ ในขณะหลับ ปลุก
ตื่นลําบากและไมมีหลักฐานของ cardiac arrest หรือ ventricular fibrillation กอนนาํสงโรงพยาบาล)  
ทุกรายมีโครงสรางหวัใจอยูในเกณฑปกตแิละ 16 ใน 27 ราย พบคลื่นไฟฟาหัวใจมลีักษณะ RBBB และ
มีการยกขึ้นของ ST segment ในขั้วไฟฟาหวัใจ V1-V3 ซึ่งตรงกบัที ่Brugada รายงานไว  ดังนัน้ผูปวย
โรคใหลตายสวนหนึง่ประมาณรอยละ 60 จะแสดงคลื่นไฟฟาหัวใจและมีอาการแบบกลุมอาการ 
บรูกาดา 
 
Heart Rate Variabilty19 
 
 Heart Rate Variability (HRV) เปนการใชหลักสถิติและคณิตศาสตรมาศึกษาอัตราการเตนของ
หัวใจ โดยศึกษาความแปรปรวนของอตัราการเตนของหวัใจซึ่งเกดิจากการควบคุมของระบบประสาท
อัตโนมัติ โดยที่ parasympathetic (vagal) ทําใหหวัใจเตนชาลงสวน sympathetic ทาํใหหัวใจเตนเร็ว
ขึ้น ผลของการกระตุน และยับยั้งทําใหเกดิความแตกตางของระยะทางระหวาง QRS complex ที่ปกติ
แตละตัว ทําใหนาํคาความแตกตางนัน้มาคํานวณทางสถิติออกมาเปนคาความแปรปรวนของอตัราการ
เตนของหวัใจและนํามาใชแปรผลเปนสมดุลระหวางระบบประสาทอตัโนมัติได 
 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
  

เพื่อศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มี
คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาเปรียบเทียบกับคนปกต ิ
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คําถามการวจิัย 
 

ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายทีม่ีคลื่นไฟฟาหัวใจ
แบบบรูกาดาแตกตางจากคนปกติอยางไร 

 
สมมุติฐาน 
 
 ผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายและมีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาในขณะที่ไมมีอาการจะมี
ลักษณะของสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติแตกตางจากคนปกต ิ
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 
 
 ผลของการศึกษาจะชวยบอกถึงพื้นฐานของสมดุลระหวางระบบประสาทอัตโนมัติในขณะที่ไมมี
อาการวามีความแตกตางจากคนปรกติอยางไร, ความผดิปรกติที่เกิดขึ้นอาจเปนปจจัยทีท่ําใหผูปวยเกิด 
ventricular tachycardia หรือ ventricular fibrillation ไดงายกวาคนปรกติ และนาํไปสูคําแนะนาํในการ
ปฏิบัติตนเพื่อปองกนัไมใหเกิดหัวใจเตนผดิจังหวะแบบ ventricular tachycardia หรือ ventricular 
fibrillation ได 
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บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 
           Sudden Unexplained Death Syndrome (SUDS)  หมายถึง ภาวะการตายโดยไมทราบ
สาเหตุของคนที่มีสุขภาพแขง็แรงมาโดยตลอด  สวนใหญพบในเพศชาย ขณะนอนหลับในเวลากลางคืน  
มีรายงานครัง้แรกในประเทศฟลิปปนส ป พ.ศ.24943  เรียกภาวะนีว้า “Bangungut” ซึ่งมีความหมายถงึ 
ความพยายามที่จะตืน่พรอมกับการรองครวญครางในระหวางนอนหลับ  ตอมาในป พ.ศ. 2502  มี
รายงานในประเทศญี่ปุน5 ถงึผูที่เสยีชีวิตขณะนอนหลับโดยไมทราบสาเหตุ ซึง่สวนใหญเปนเพศชาย  มี
ชื่อเรียกตามภาษาญี่ปุนวา “Pokkuri” ซึ่งหมายถงึ ปรากฏการณที่เกิดทันทีโดยไมคาดคดิมากอน   
หลังจากนั้นในป พ.ศ. 2524  ศูนยควบคุมโรคแหงชาติ สหรัฐอเมริกา (Center of Disease 
Control;CDC)  ไดรายงานวา มีผูอพยพชาวเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใตในสหรัฐอเมริกาเสียชีวติอยาง
กะทนัหันและมักเกิดขณะทีห่ลับเวลากลางคืน โดยทกุรายมีสุขภาพแข็งแรงดีมาตลอด เรียกกลุมอาการ
นี้วา Sudden Unexplained Death Syndrome (SUDS)8 และไดใหคําจํากัดความไวดังตอไปนี้ 
         1. กอน พ.ศ. 2524 
              -  เปนผูอพยพชาวเอเชียตะวนัออกเฉียงใต 
              -  เสียชีวิตโดยไมไดคาดมากอน  
              -  มีสุขภาพแข็งแรงมากอน 
              -  ไมสามารถอธิบายสาเหตุการตายไดแมจากการผาศพตรวจพิสูจน 
         2. ตั้งแต พ.ศ. 2524 เปนตนมา ไดกําหนดคําจาํกัดความของ SUDS โดยจําแนกเปน 2 กรณี 
           2.1 ในกรณีที่มีผลการผาศพตรวจพิสูจน กาํหนดเปน definitive case ซึ่งมลัีกษณะดังตอไปนี้ 
              -  ผูเสียชีวิตจะตองเกิดในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต หรือมีพอแมที่เกดิในภูมิภาคนี ้
              -  มีอายุตั้งแต 2 ปขึ้นไป 
              -  ไมสามารถอธิบายสาเหตุการตายไดแมจากการผาศพตรวจพิสูจน 
           2.2 ในกรณีที่ไมมีผลการผาศพตรวจพิสูจน กาํหนดเปน probable case ซึ่งมีลักษณะดังตอไปนี้ 
              -  ผูเสียชีวิตจะตองเกิดในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต หรอืมีพอแมที่เกดิในภูมิภาคนี ้
              -  มีอายุตั้งแต 2 ปข้ึนไป 
              -  ไมสามารถอธิบายสาเหตุการตายได  
           ในประเทศไทยเรียกภาวะนีว้า “ใหลตาย“ ซึ่งมีความหมายถงึ การเสียชีวิตระหวางนอนหลับ   
เร่ิมมีรายงานครั้งแรกในป พ.ศ. 2533  โดยพบในคนงานกอสรางชายที่ไปทาํงานในสิงคโปร1   
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 การศึกษาทางระบาดวิทยาในประชากรไทยที่อยูในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และการศึกษา
ของปยทัศน  ทัศนาววิัฒน9,19 พบวาอัตราตายของโรคใหลตายเทากับ 26-38 คน ตอประชากร 100,000 
คนตอป  ซึ่งเปนสาเหตุการตายที่สาํคัญสาเหตหุนึง่ของประชากรไทยที่อยูในวัยฉกรรจ(อายุ 20-49 ป)  
โดยอุบัติการณในกลุมประชากรที่อยูในภมูิลําเนาเดิม พบต่ํากวาในกลุมประชากรที่มีการอพยพ  และ
สวนใหญจะเสียชีวิตในชวงฤดูรอนและฤดูฝนรอยละ 40.3 มีประวัติการเสียชีวติคลายคลึงกนัในเครือ
ญาติ และ รอยละ 18.3 มีประวัติการเสียชีวิตในลักษณะเดียวกนัในพีช่ายหรือนองชาย    นอกจากนี้ยงั
พบวา โรคใหลตายในประเทศไทย เกดิขึ้นในทกุภาค โดยมีอัตราสูงสุดในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ  
รองลงมาคือภาคเหนือ 

ในป พ.ศ. 2540 กุลวี เนตรมณีและคณะ18  ไดรายงานผูปวยชายไทย 27 รายมีอาการเขาไดกับ
โรคใหลตายอายุเฉลี่ย 39.7 ป  ผูปวยมีอาการ cardiac arrest เนื่องจาก ventricular fibrillation   17 
รายและมีอาการเขาไดกับ SUDS 10 ราย (หายใจลาํบาก กรนเสยีงดงั อาการชักเกรง็ ในขณะหลับ ปลุก
ตื่นลําบากและไมมีหลักฐานของ cardiac arrest หรือ ventricular fibrillation กอนนาํสงโรงพยาบาล)  
ทุกรายมีโครงสรางหวัใจอยูในเกณฑปกตแิละ 16 ใน 27 ราย พบคลื่นไฟฟาหัวใจมลีักษณะ RBBB และ
มีการยกขึ้นของ ST segment ในขั้วไฟฟาหวัใจ V1-V3 ซึ่งตรงกบัที ่Brugada รายงานไว  ดังนัน้ผูปวย
โรคใหลตายสวนหนึง่ประมาณรอยละ 60 จะแสดงคลื่นไฟฟาหัวใจและมีอาการแบบกลุมอาการ 
บรูกาดา 
 
ลักษณะอาการทางคลินิกของผูปวยกลุมอาการบรูกาดา 
 ผูปวยสวนใหญเปนเพศชาย  อยูในประเทศแถบเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต  พบมากในชวงอาย ุ
22-65 ป  มโีครงสรางของหัวใจอยูในเกณฑปกติ มาดวยอาการเปนลมหมดสติ หรือรอดชีวิตจากการ
ตายกะทนัหนัในขณะพักหรอืนอนหลับ ทัง้จากไดรับการกูคืนชีพหรือฟนเอง   
 ลักษณะคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาประกอบดวย depolarization และ repolarization ที่
ผิดปกติของ right precordial leads แบงไดเปน 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 
  

ทั้งนี้จะตองไมใชคลื่นไฟฟาหัวใจหลังจากไดรับการกูชีวติ หรือ กระตุกหัวใจดวยไฟฟาในชวง 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 แสดงคลื่นไฟฟาหวัใจในผูปวยกลุมอาการบรูกาดา ทั้ง 3 แบบ20 
 
 ในผูปวยหลายราย ST elevation อาจเปลี่ยนแปลงขึ้น ๆ ลง ๆ ได  และการเปลี่ยนแปลง
ดังกลาวจะตรวจพบไดบอยขึ้นเมื่อเลื่อน precordial electrode ไปยังตําแหนงของชองกระดูกซีโ่ครงที่
สูงขึ้นอีก 1-2 ชอง  กลาวคอื ตองเลื่อน  lead V1-3 จาก  intercostal space ที่ 4  เปน  intercostal 
space ที่ 3 (lead  –V1-3)  หรือ  intercostal space ที่ 2  ( lead  -2V1-3)21  ดังรูปที่ 3  จึงจะพบ
คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดา     
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รูปที่ 3 แสดงการเลื่อน precordial electrode เพื่อตรวจหาคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดา21   

 
 นอกจากการการเลื่อน precordial electrode แลว การใชยากลุม sodium channel blocker 
เชน procainamide, ajmaline, flecanide ภาวะที่รางกายมีอุณหภมูิสูง, การใหยา edrophonium หรือ 
neostigmine ทางหลอดเลือดดํา   หรือการให acetylcholine ทางหลอดเลือด coronary  ก็สามารถทํา
ใหST segment ยกชัดเจนขึน้ได   แตการกระตุน beta-adrenoceptor โดยให isoproterenol    การ
ยับยั้ง alpha-adrenoceptor  หรือ การออกกําลงักายจะทําให ST segment ลดลง 21-24 
 
ลักษณะทางพันธกุรรมทีผิ่ดปกติในกลุมอาการบรกูาดา  
 
 มีการศึกษามากมายที่สนับสนุนวากลุมอาการบรูกาดา เปนโรคทีถ่ายทอดทางพนัธุกรรมแบบ 
autosomal dominant25-28 มีการศึกษาพบวาสามารถตรวจพบคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดา ใน first 
degree relatives ของผูปวยใหลตายไดถงึ รอยละ 6029  และหากตรวจพบคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรกูาดา
ในญาติสายตรงโดยเฉพาะบิดาหรือมารดาของผูที่เสยีชวีิตแบบใหลตาย กพ็อจะอนุมานไดวา ผูเสียชีวิต
รายนัน้เปนกลุมอาการบรูกาดา     อยางไรก็ตามมีผูปวยประมาณครึง่หนึ่งที่ไมเคยมีประวัติโรคใหลตาย
ในครอบครัวมากอน (sporadic case)30   ความผิดปกติทางพนัธุกรรมที่เปนสาเหตขุองกลุมอาการนี้คือ 
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mutation ของ gene SCN5A 29 บน chromosome 3      ซึ่งเปน gene เกี่ยวกบั cardiac sodium 
channel alpha-subunit    สามารถตรวจพบไดในผูปวยกลุมอาการบรูกาดาไดประมาณ รอยละ 15-30 
โดยความผิดปกติของ gene ในผูปวยกลุมนี้มีไดหลากหลาย31-33 เชน ที่ตําแหนง donor site ของ intron 
7 ใน domain ที ่ 1 34 (cardiac sodium channel ประกอบดวย 4 transmembrane domains)    
mutation ของ cardiac sodium channel gene (SCN5A)   ยังทาํใหเกิดโรคทางพนัธุกรรมอืน่ ๆ อีก 
เชน chromosome 3-linked long QT syndrome  ซึ่งเกิดจากการขาดหายของ delta KPQ ที่ตําแหนง 
1505-507 ระหวาง intercellular domain ที่ 3 ถึง 4      Lenegre’s disease  เกิดจากความผิดปกติที่ 
exon 22     
 นอกจาก mutation ของ gene SCN5A แลว ยงัมีรายงานผูปวย Brugada Syndrome ทีม่ีความ
ผิดปกติของ gene อ่ืนบน chromosome 3 ใกลกับตําแหนง SCN5A อีก และมีพยากรณโรคคอนขางด3ี5    
ดังนัน้กลุมอาการบรูกาดาจงึเปน primary electrical disease ที่มีความหลากหลายทางพันธกุรรม 
    
พยาธิสรรีวิทยา 
 
 มีหลักฐานหลายประการที่บงวาผูปวยกลุมอาการบรูกาดามี substrate ซึ่งเปนสาเหตุสาํหรับ
การเกิด ventricular fibrillation เชนผูปวยสามารถถูกกระตุนใหเกิด polymorphic ventricular 
tachycardia หรือ ventricular fibrillation ไดและมีความผิดปกติของ signal-averaged ECG 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาทีม่ีความผิดปกติของ gene SCN5A จะม ี fast sodium channel 
current ลดลง เปนผลให transient outward current (Ito) เดนขึ้น ซึ่งจะทาํให action potential dome 
ใน epicardium ของหวัใจหองลางขวาหายไป   โดยทีก่ารเปลี่ยนแปลงเหลานี้ไมพบใน endocardium 
จึงทาํใหมีความแตกตางกนัของการเกิด repolarization  บริเวณผนงัของ right ventricular outflow 
tract (transmural voltage gradient)  ความแตกตางของ action potential นี้ทาํใหเกิดลักษณะของ J 
point และ ST segment elevation ที่พบจากการตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจ ดงัรูปที่ 4  และทําใหเกิด 
reentry  ชนิด  phase 2 reentry ได   เกิดเปน polymorphic ventricular tachycardia และ ventricular 
fibrillation ได36 ดังรูปที่ 5 
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รูปที่ 4 แสดงการเปลี่ยนแปลงของคลืน่ไฟฟาหวัใจและ right ventricle action potential ในผูปวยกลุม
อาการบรกูาดา 
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รูปที่ 5 แสดงการเกิด ventricular arrhythmia ในผูปวยกลุมอาการบรูกาดา 
 

 จากรูปที ่ 5 จะเหน็ไดวา ventricular fibrillation ที่พบในผูปวยใหลตาย สามารถกลับเปนปกติ
ไดเอง37-38  แตยังไมเปนที่เขาใจกันแนชัดวา ทาํไมในผูปวยบางราย ventricular fibrillation จึงสามารถ
กลับเปนปกติไดเอง หรือทาํใหผูปวยเสียชีวิต  มีผูตั้งสมมุติฐานวาปจจัยบางอยางทําให ventricular 
fibrillation เปน sustained ไดเชน hypokalemia, ยาบางชนิด, การเปลี่ยนแปลงของระบบประสาท
อัตโนมัต ิ
 ถึงแมความผดิปกติของ gene ในผูปวยกลุมอาการบรูกาดาจะถูกถายทอดไปยังลกูหลานที่เปน
เพศชายและเพศหญิงอยางเทาเทียมกนั แตอาการผิดปกติมักพบในเพศชายมากกวา คิดเปน 20 เทา
ของเพศหญงิ เนื่องจาก action potential notch ทีเ่กิดจาก transient outward current บริเวณ 
epicardium ของหัวใจหองลางขวาในผูชายเดนกวาผูหญิง39 ทําให action potential ในตอนทายของ 
phase 1 เปนลบมากขึน้ เปนผลใหม ีdispersion of repolarization มากขึ้น ทําใหเกิด phase 2 reentry 
และ polymorphic ventricular tachycardia ไดงายขึ้น 
 
การศึกษาทางสรีรวิทยาไฟฟาหัวใจ (electrophysiological studies) 
 
 มีหลายการศึกษาในผูปวยกลุมอาการบกูาดา31,40 ที่ไมพบความสัมพันธของความสามารถที่จะ
ถูกกระตุนใหเกิด ventricular tachycardia หรือ ventricular fibrillation  กับโอกาสที่จะเกิด การเสียชีวิต
เฉียบพลนัแตเปนการศึกษาที่มีจํานวนผูปวยคอนขางนอย  จากการศึกษาของ Brugada และคณะ41 
ซึ่งมีจาํนวนผูปวยมากกวา ไดแสดงใหเห็นวาการตรวจทางสรีรวทิยาไฟฟาหัวใจ สามารถชวยในการ
ประเมินความเสี่ยง และชวยในการวนิิจฉยัในผูปวยบางราย อยางไรกต็าม ยงัไมมีขอมูลเกี่ยวกับ ความ
ไวและความจาํเพาะของการตรวจนี้ เนือ่งจากแบบแผนการกระตุนหัวใจที่หลากหลาย แบบแผนการ
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กระตุนที่ไดรับการแนะนําใหใชตรวจผูปวยกลุมนี้คือ ใหกระตุนที ่ right ventricular apex และ right 
ventricular outflow tract  อยางนอย 3 cycle lengths (600,430, 330 msec.), 1, 2, 3 extrastimuli  
และ  coupling interval 200 msec.15   พบวา ประมาณครึ่งหนึ่งของผูปวยสามารถถูกกระตุนไดจาก 
outflow tract การใหยา isoproterenol ทางหลอดเลือดดําจะทาํใหกระตุนไดยากขึน้ในผูปวยโรคนี ้ สวน
การกระตุนหลงัจากไดยาในกลุม sodium channel blockade ยังไมเปนที่ยอมรับกันในปจจุบนั   ผูที่
สมควรไดรับการตรวจดวยวธิีนี้คือ ผูที่ตรวจพบคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาแตยังไมเคยมอีาการ
ผิดปกติใดๆ และมีประวัติสมาชิกในครอบครัวเคยใหลตายมากอน    สวนผูปวยที่รอดชีวิตจากใหลตาย
และตรวจพบวาม ี ventricular fibrillation, polymorphic ventricular tachycardia ชัดเจนแลวไมมี
ความจาํเปนตองตรวจดวยวธิีนี้อีก ในผูทีต่รวจพบคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดา แตยังไมเคยมีอาการ
ผิดปกติใดๆ และไมมีประวัติสมาชิกในครอบครัวเคยใหลตายมากอน ยงัไมมขีอสรุปแนชัดวาสมควร
ตรวจทาง สรีรวิทยา ไฟฟาหวัใจหรือไม  คา positive predictive value ของการตรวจนี้อยูในชวงรอยละ 
37 ถึง รอยละ 50 สวน negative predictive value ของการตรวจนี้อยูในชวงรอยละ 46 ถงึรอยละ 
9734,42   
 
เกณฑการวนิิจฉัยกลุมอาการบรูกาดา20 
 

1. ST-segment elevation แบบ coved ใน right precordial lead (V1 ถึง V3) ตั้งแต 2 leads ข้ึน
ไป ไมวาจะใชยาในกลุม sodium channel blocker รวมดวยหรือไมก็ตาม  โดยไมมสีาเหตุอ่ืนที่สามารถ
อธิบายลกัษณะคลื่นไฟฟาหวัใจที่ผิดปกตแิบบนี้ได และจะตองมีเกณฑการวินิจฉยัทางคลินกิขอใดขอ
หนึง่ตอไปนี ้

• documented ventricular fibrillation, polymorphic ventricular tachycardia 
• ประวัติครอบครัวเกี่ยวกับการเสียชีวิตแบบเฉียบพลนัโดยไมทราบสาเหตุในคนอายนุอยกวา 

45 ป 
• มีสมาชิกในครอบครัวที่มีคลืน่ไฟฟาหัวใจผดิปกติแบบ coved   เชนเดยีวกนั 
• Electrophysiological inducibility  
• มีประวัติเปนลม หรือ nocturnal agonal respiration 
สวนผูที่ตรวจพบความผิดปกติของคลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาโดยไมมีเกณฑการวินิจฉัย5 ขอ

ดังกลาว ถือเปน idiopathic Brugada ECG pattern (ไมเรียกกลุมอาการบรูกาดา) 
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2. ST-segment elevation แบบ saddle back (type 2,3) ใน right precordial lead (V1 ถึง V3) 
ตั้งแต 2 leads ขึ้นไป และสามารถเปลี่ยนเปนแบบ coved หลงัจากไดยา sodium channel blocker  
รวมกับมีเกณฑการวินิจฉยัทางคลินิกดงักลาวอยางนอย 1 ขอ 

 สวนผูที่มี ST-segment elevation แบบ saddle back (type 3) ใน right precordial lead (V1 
ถึง V3) ตั้งแต 2 leads ขึ้นไป และเปลี่ยนเปน type 2 หลังจากไดยา sodium channel blocker  ไม
สามารถวินจิฉยัวาเปนกลุมอาการบรูกาดา 

 
การตรวจระบบประสาทอัตโนมัติดวยคาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ (Heart rate 
variability หรอื HRV) 
 
 ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ หรือ Heart rate variability (HRV)43 เปนคาที่บอกถงึผล
ของระบบประสาทอัตโนมัตทิี่มีตอหวัใจ  การวัดคา HRV แบงเปน 2 วิธีใหญ ๆ ดังนี ้

1. Time domain  เปนการวัดความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจโดยวิเคราะหจาก
ระยะหางระหวาง แตละ beat ของหวัใจ จากการบันทกึคลื่นไฟฟาหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง (24-hr Holter 
monitoring)  การวัด HRV วธิีนี้ไดแก 

SDNN (the standard deviation of all normal R-R intervals [N-N intervals]) เปนการวัดคา
เบี่ยงเบนมาตรฐานของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหัวใจตลอดชวงเวลาที่บนัทึก EKG     คา 
SDNN ขึ้นกับระยะเวลาทีบ่นัทกึ กลาวคือ หากบันทึก EKG ในคนเดียวกันเปนเวลานานขึ้น จะทาํใหคา 
SDNN สูงขึ้นได   คา SDNN ที่คํานวณไดจากการบันทกึ EKG 24 ชั่วโมงจะบอกถงึ circadian 
variations 

SDANN (the standard deviation of the mean of 5-minute intervals)  เปนการวัดคา
เบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหวัใจทุก 5 นาทีตลอด
ชวงเวลาที่บนัทึก EKG คา SDANN ไมข้ึนกับระยะเวลาที่บนัทกึ สามารถนาํมาเปรียบเทียบระหวางคนที่
บันทกึ EKG ดวยระยะเวลาที่ไมเทากนัได 

SDNNIDX (the average of the SDs of interbeat intervals for each 5-minute interval)  
เปนคาเฉลีย่ของคาเบี่ยงเบนมาตรฐานของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหวัใจทกุ 5 นาทีตลอด
ชวงเวลาที่บนัทึก EKG 

pNN50 (the proportion of adjacent cycles that are more than 50 millisecond apart)  
เปนคารอยละของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหัวใจที่มากกวา 50 millisecond ตลอด
ชวงเวลาที่บนัทึก EKG   
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r-MSSD (the root mean square successive differences) เปนการวัดคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน
ของผลตางของระยะหางระหวางแตละ beat ปกติของหัวใจที่อยูติดกันตลอดชวงเวลาที่บันทึก EKG 

2. Frequency domain เปนการวิเคราะหหาคาความถี่ยอยที่ประกอบกันเปนความถี่ของคลืน่
หัวใจโดยรวมตลอดระยะเวลาที่บนัทกึ EKG   เปนการวิเคราะหที่ซับซอนแตมีความสัมพันธกับ 
autonomic tone ของรางกาย และ time domain HRV  ดังนี ้

high frequency power (0.15-0.4 Hz band) มีความสัมพันธกับคา  r-MSSD และ  pNN50  
เปนคาที่บงชีถ้งึการทํางานของระบบ parasympathetic ที่มตีอหัวใจ และมีความเกี่ยวของกับผลของ
การหายใจที่มตีออัตราการเตนของหวัใจ 

low frequency power (0.04-0.15 Hz band)  มีความสัมพันธกับคา  SDNNIDX  เปนคาที่
แสดงถึงการทาํงานของทัง้ระบบ sympathetic และ parasympathetic ที่มตีอหัวใจ และมีความ
เกี่ยวของกับระบบ baroreceptor  ที่มีตออัตราการเตนของหัวใจ 

very low frequency power (0.0033-0.04 Hz band)  มีความสมัพนัธกับคา  SDNNIDX  เปน
คาที่แสดงถงึผลของอุณหภูม,ิ การทาํงานของระบบ renin-angiotensin และระบบ peripheral 
vasomotor ที่มีตออัตราการเตนของหวัใจ  

ultra low frequency power (0.0000115-0.0033 Hz band)  มีความสัมพันธกับคา  SDNN 
และ SDANN  เปนคาที่แสดงถึงผลของอณุหภูมิ, การทํางานของระบบ renin-angiotensin และระบบ 
peripheral vasomotor ที่มตีออัตราการเตนของหวัใจ  

total power  เปนผลรวมของทกุ ๆ ความถี่ มีคาเทากับ  SDNN2 (ความแปรปรวนของอัตราการ
เตนของหวัใจ) 

เนื่องจากคา frequency domain และ time domain มีความสัมพนัธกนัดังกลาว ดวยคา r 
อยางนอย 0.85 ดังนัน้การวัดคา HRV ในรูป time domain (ซึ่งงายกวา) สามารถใชแทน  frequency 
domain ได  

คา HRV ในคน ๆ หนึ่งจะมคีาคงที่อยางนอย 3-65 วัน44  และสามารถเปลี่ยนแปลงตามปจจัย
ตาง ๆ ดงันี ้

1. circadian variation44 ในชวงกลางวัน คา low frequency (sympathetic เปนสวนใหญ) จะ
สูงกวา  ขณะที่ชวงกลางคนื คา high frequency (parasympathetic) จะสูงกวา 

2. อายุและเพศ45 เมื่ออายุมากขึ้น คา HRV จะต่ําลง   และผูหญิงที่อายุนอยกวา 45-50 ปจะมี 
high frequency power สูงกวาผูชาย   ซึ่งหมายถึง  autonomic cardioprotective effect ในผูหญิง
อายุนอย 

3. สภาวะจิตใจ  มกีารศึกษาพบวา ผูชายที่มีภาวะ phobic anxiety จะมี HRV ต่ํากวาคนทัว่ไป 
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และมีความเสีย่งตอการเกิด sudden cardiac event สูงกวา46   ยงัมีการศึกษาของ Carney 47 พบวา  
ผูปวยโรคซึมเศราจะมี HRV ต่ํากวาคนทัว่ไปอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ

4. การออกกําลังกาย48 พบวานกักฬีาที่ออกกาํลงักายเปนประจําจะม ี high frequency 
component สูงกวาและม ีlow frequency component ต่ํากวาคนทัว่ไป 

5. การสูบบุหร่ี49 จะลด high frequency component  และเพิ่ม low frequency component  
6. การดื่มสุรา  จะลด heart rate variability  
7. ยา  พบวายาบางชนิดมผีลตอ heart rate variability  ไดแก   beta blockers 50-51 และ 

digoxin52 สามารถเพิ่ม heart rate variability,  flecainide และ propafenone 53  จะลด pNN50,  
diltiazem 54 สามารถลด low frequency power,  ยาในกลุม ACE inhibitors ยังมีรายงานทีไ่ดผลไม
สอดคลองกันวาจะเพิ่ม heart rate variability ไดหรือไม 

8. โรคหรือภาวะบางอยาง จะมี HRV ตางจากคนปกติ เชน ภาวะกลามเนื้อหวัใจขาดเลือด มี
การศึกษาพบวา คา HRV มีความสมัพนัธกับอัตราการเกิดภาวะหวัใจเตนผิดจังหวะและอัตราตายใน
ผูปวยโรคนี5้5-57 และสามารถใช  HRV (SDNN) เปน predictor หนึง่ในการบอกโอกาสที่จะเกิด sudden 
cardiac event ได 

ในผูปวยเบาหวาน, ความดนัโลหิตสงู, ภาวะไตวายเรื้อรัง และภาวะหัวใจลมเหลว มีการศึกษา
ชัดเจนแลววา ผูปวยที่มีโรคดังกลาวจะมีคา HRV ต่ํากวาคนทั่วไป 

 
การใชความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในการประเมินความเสี่ยงตอการเสียชวีิตแบบ
เฉียบพลัน 
 
 การเปลี่ยนแปลงของระบบประสาทอัตโนมตัิตอหัวใจ มีความเกี่ยวของกับการเกิดภาวะหัวใจ 
เตนผิดจังหวะชนิดรุนแรงได โดยเฉพาะในภาวะหวัใจขาดเลือด58-59 ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะชนิด 
ventricular arrhythmia เปนสาเหตุการตายแบบเฉียบพลันในโรคดังกลาว  ปจจัยที่มีผลเพิ่มการทํางาน
ของระบบประสาท sympathetic หรือลดการทํางานของระบบประสาท parasympathetic  จะเพิ่ม
โอกาสในการเกิด ventricular arrhythmia ได และในทางตรงกนัขาม ปจจัยที่มีผลลดการทํางานของ
ระบบประสาท sympathetic หรือเพิม่การทํางานของระบบประสาท parasympathetic  จะลดการเกิด 
ventricular arrhythmia 59-60   โดยทัว่ไป ภาวะที่มีการทาํงานของระบบประสาท sympathetic เพิ่มข้ึน 
หรือการทาํงานของระบบประสาท parasympathetic  ลดลงจะสัมพันธกับคา HRV ที่ต่ําลง    และภาวะ
ที่มีการทาํงานของระบบประสาท sympathetic ลดลงหรือการทาํงานของระบบประสาท 
parasympathetic เพิ่มข้ึน จะสัมพนัธกับคา HRV ที่เพิม่ข้ึน  
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 คา HRV ที่ลดลง สามารถบงถึงพยากรณโรคที่ไมดี (มีอัตราตายที่สูงขึน้)ในผูปวยบางโรคได เชน 
ในผูปวยหัวใจขาดเลือดที่มีคา SDNN นอยกวา 50 msec. จะมีอัตราตายสูงกวาผูปวยที่มีคา SDNN 
มากกวานี้ 4-5     ในภาวะหัวใจลมเหลว คา SDNN < 70 msec. และคา SDANN < 55 msec. มี
ความสัมพันธกับอัตราตายที่ 6 เดือน ดวยความไวถงึ รอยละ 100 และรอยละ 88 ตามลําดบั และ
ความจาํเพาะถึงรอยละ 87 ทั้ง 2 คา 4  นอกจากนี้คา HRV ที่ต่ํา ยังมคีวามสัมพันธกับอัตราตายที่สูงขึน้
ในผูปวยเบาหวาน ภาวะพิษสุราเรื้อรังที่มกีารทํางานของระบบประสาทอัตโนมัติผิดปกติดวย 

 
การเปลี่ยนแปลงของระบบประสาทอัตโนมัติในผูปวยกลุมอาการบรกูาดา    
 
 เนื่องจากผูปวย Brugada syndrome มักเกิดอาการขึ้นในเวลากลางคืน จึงมีผูเสนอวาอาจเปน
จากการเปลี่ยนแปลงในระบบประสาทอัตโนมัต ิ โดยในชวงหลบัมักพบ vagal tone สูง ในขณะที ่
adrenergic tone ลดลง และพบวาการเปลี่ยนแปลงของคลื่นไฟฟาหัวใจที่ผิดปกติแบบ right bundle 
branch block และ ST segment elevation พบไดนอยลงเมื่อมกีารกระตุนระบบ adrenergic  และจาก
การศึกษาของ Kasanuki และคณะ61 พบวา สามารถกระตุนใหเกิด ventricular fibrillation ไดงายขึ้น 
เมื่อทํา vagal stimulation หรือเมื่อ block sympathic   แตจากการศึกษาของรุงโรจนและคณะ62 พบวา
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในผูปวยใหลตายมีคาต่ํากวาคนปกติ และมีคาต่ําชัดเจนมากขึ้น
ในชวงกลางคนื ซึ่งหมายถงึการมี sympathetic tone สูงกวาปกติในผูปวยกลุมนี้   ดังนัน้จากขอมูลที่ยงั
ไมสอดคลองกันเหลานี้จงึยงัไมสามารถสรุปไดชัดเจนวาการเปลีย่นแปลงของระบบประสาทอัตโนมัติ
เกี่ยวของกับภาวะใหลตายอยางไร และความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ จะเปนคาที่สามารถ
นํามาใชในการประเมินความเสี่ยงตอการเสียชีวิตแบบเฉยีบพลนัในผูปวยใหลตายหรือไม  คงตองอาศัย
การศึกษาเพิม่เติมตอไป 
 
สรีรวทิยาเกีย่วกับการนอนหลับและโรคใหลตาย 
 
 การตายที่เกิดขึ้นในขณะหลับซ่ึงเปนลักษณะที่สําคัญที่พบไดในผูปวยโรคใหลตายรวมถึงกลุม
อาการบรูกาดาดวย ดังนั้นจึงนาจะทําความเขาใจในกระบวนการนอนหลับและความผิดปรกติที่เกิดขึ้น
ในขณะหลับเพื่อจะไดเห็นความสัมพันธบางประการของการนอนหลับกับโรคใหลตาย วงจรในการนอน
หลับประกอบไปดวยการหลับ 2 แบบ ดังตอไปนี6้3 
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การนอนหลับแบบ non rapid eye movement   
การนอนหลับแบบที่ไมมีการกลอกลูกตาอยางรวดเร็ว (non rapid eye movement หรือ non-

REM sleep) การนอนหลับแบบนี้ยังแบงออกไดเปน 4 ข้ัน คือ 
ขั้นที่ 1  ขั้นนี้ใชเวลาประมาณครึ่งนาทีถึงเจ็ดนาที  เปนเวลาระหวางรอยตอของความรูสึกตื่น

กับการหลับ   ระดับความรูสึกเกี่ยวกับส่ิงแวดลอมรอบตัวและการรับรูสิ่งสัมผัสจากภายนอกจะลดลง 
การหลับในข้ันนี้เปนการหลับที่ตื้นที่สุดและอาจจะเริ่มมีฝนสั้น ๆ หรืออาจมีความรูสึกเหมือนยังตื่นอยูได 
คลื่นสมองมีลักษณะความลึกของคลื่นต่ํา (low amplitude) มีหลายความถี่ผสมผสานกัน (mixed 
frequency) และมีคลื่น theta เกิดขึ้นเปนระยะ ๆ (3-7 รอบ / วินาที) การหลับในขั้นนี้จะถูกปลุกต่ืนได
งาย 

ขั้นที่ 2  เปนขั้นที่มีการหลับลึกกวาขั้นที่หนึ่ง  ความนึกคิดสั้นและไมมีความตอเนื่อง เปนขั้นที่มี
การหลับอยางแทจริง คร่ึงหนึ่งของเวลานอนทั้งหมดเปนการนอนในขั้นนี้ การปลุกใหตื่นมักตองใชการ
กระตุนที่แรง เปนขั้นที่เห็นคลื่น sleep spindle (ความถี่ 12-14 รอบ/วินาที) และ K complexes (คลื่นที่
มีขนาดสูงกวา 100 microvolts) ในคลื่นไฟฟาสมองเปนระยะ ๆ การหลับในข้ันนี้จะใชเวลาประมาณ 
10-25 นาที   

ขั้นที่ 3  และขั้นที่ 4 เปนขั้นตอนการหลับที่ลึกที่สุด โดยเฉพาะอยางยิ่งในขั้นที่ 4 ซึ่งทั้งสองขั้นมี
ความคลายกัน  คือ   มีคลื่นไฟฟาสมองลักษณะdelta wave ซึ่งเปนคลื่นความถี่ต่ํา (0.5 – 2 รอบ/
วินาที)  เเตมีขนาดของคลื่นสูง (> 75 microvolts) ในขั้นที่ 3 พบคลื่น delta นอยกวาในขั้นที่ 4 แตอยาง
นอยที่สุดตองพบคลื่นนี้มากกวา รอยละ 20 ของคลื่นที่พบในชวงเวลานั้น จึงจะบอกไดวาเปนการหลับ
ในขั้นที่ 3 หรือหากเปนขั้นที่ 4 ควรพบคลื่น delta ไมนอยกวารอยละ 50 ของคลื่นที่ปรากฎ อยางไรก็ดี 
อาจไมมีความจําเปนในการแบงการนอน ข้ันที่ 3 และขั้นที่ 4 และสามารถเรียกรวมกันเปนการนอนหลับ
ขั้นที่มีคลื่น delta หรือข้ันหลับลึก (deep sleep) ได เวลาของการหลับในข้ันที่ 3 นี้จะสั้นเพียง 2-3 นาที
แลวผานเขาสูการนอนที่ขั้นที่ 4 ซึ่งอาจนานถึง 20-40 นาที ในวงจรแรก ๆ ของการหลับ ตอมาในวงจร
หลัง ๆ จะสั้นลงเรื่อย ๆ ขั้นตอนการหลับข้ันตอนนี้จะพบมากในครึ่งแรกของการนอนหลับของคนปรกติ 

 
การเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาที่พบในการนอนหลับ 
 

• การหายใจที่สม่ําเสมอและชาลงเมื่อเทียบกับขณะตื่นและจะชาที่สุดในการหลับข้ันที่ 4 
• กลามเนื้อของรางกายมีการผอนคลายตัว 
• การควบคุมอุณหภูมิของรางกายยังทํางาน แตอาจมีการตอบสนองตอการเปลี่ยนแปลงของ

อุณหภูมิภายนอกลดลง 
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• ระบบประสาทอัตโนมัติชนิด parasympathetic จะทํางานเพิ่มข้ึนโดยมีอัตราการเตนของ
หัวใจลดลงและความดันโลหิตต่ําลง  แตมีการเคลื่อนไหวของระบบทางเดินอาหารเพิ่มข้ึน ในบางครัง้ทีม่ี
การกระตุนจากสิ่งกระตุนภายนอกรางกายจะพบมีคลื่นไฟฟาสมองเปนรูป K complexes ซึ่งตรงกับชวง
ที่มีคลื่นประสาทอัตโนมัติชนิด sympathetic เกิดขึ้นแตเปนแคชวงสั้น ๆ 

• ระบบไหลเวียนของเลือดและการใชน้ําตาลกลูโคสของสมองลดลง 
 

การนอนหลับแบบ rapid eye movement 
 

เปนการหลับแบบที่มีการกลอกลูกตาอยางรวดเร็ว (rapid eye movement sleep หรือ REM 
sleep) ระยะนี้มีการเปลี่ยนแปลงของคลื่นไฟฟาสมองคลายกับการหลับข้ันที่ 1 ของการนอนหลับแบบ 
non-REM คือมีความลึกของคลื่นต่ํา (low amplitude) ความถี่สูงและพบมีคลื่นเหมือนฟนเลื่อย (saw 
tooth wave) รวมดวย การหลับแบบ REM นี้ จะมีประมาณ 4-5 ครั้งตอการนอนหลับปรกติหนึ่งครั้ง 
ระยะเวลาของการหลับแบบ REM ที่เกิดครั้งแรกมักจะสั้นเพียง 1-5 นาที และจะนานขึ้นใน REM ครัง้ตอ 
ๆ ไป ในผูใหญที่มีการนอนปรกติ การหลับระยะ non-REM และ REM จะเกิดขึ้นสลับกันประมาณทุก 
90-110 นาที ระยะเวลาของ REM จะประมาณรอยละ 20-25 ของเวลาหลับทั้งหมด ระดับความรูสึกใน
ระยะ REM นี้ มักจะตื้นและเมื่อถูกปลุกตื่นนี้นอนจะยังจําความฝนไดเปนสวนใหญ ซึ่งตางจากการหลับ
แบบ non-REM การหลับระยะ REM ยังแบงไดเปน 2 สวน คือสวนที่เปน tonic REM เปนชวงที่มีการ
หลับแบบหนึ่งไมพบกิจกรรมทางสรีระเกิดขึ้น กลามเนื้อสวนใหญไมทํางาน ยกเวนกลามเนื้อกระบังลม
และสวนที่เปน phasic REM เปนชวงของการหลับที่มีการเปลี่ยนแปลงเปนระยะ ๆ กลามเนื้อตาจะ
กลอกลูกตาเร็วขึ้น กลามเนื้อหลายมัดมีการบิดตัว เหมือนกับรางกายไดรับการกระตุนอยางมาก 

 
การเปลี่ยนแปลงทางสรีระที่พบในการนอนหลับแบบ REMประกอบดวย 
 

•  การหายใจไมสม่ําเสมอบางครั้งนอยลงจนกระทั่งหยุดหายใจ (apnea) ได ซึ่งเขาใจวาเกิด
จากมีการกระตุนที่ประสาทสวนกลางระดับกานสมอง 

• ระบบหมุนเวียนของเลือดมีการเปลี่ยนแปลงอยางไมแนนอน ในชวงนี้ ชีพจรไมคงที่ ความ
ดันโลหิตสูงขึ้นกวาเดิมมาก เนื่องจากมีการกระตุนของระบบประสาท sympathetic ที่กลามเนื้อ ทําใหมี
การหดตัวของหลอดเลือดของอวัยวะภายในและมีผลตอหัวใจ เกิดการเตนผิดจังหวะบอยขึ้น จึงคาดได
วาชวง phasic REM เปนชวงเกิดการเปลี่ยนแปลงที่มีผลกระตุนการทํางานของระบบหัวใจและหลอด
เลือดจนทําใหเกิดหัวใจวายเฉียบพลันได 
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วงจรของการนอนหลับ  การนอนหลับของคนปรกติ เร่ิมตนตั้งแตระยะที่ยังรูสึกตัวแลวเขาสู
ภาวะการเคลิ้มหลับแลวหลับลึกลงไปเรื่อย ๆ ตามลําดับของวงจรของการนอนหลับที่เร่ิมตนที่การนอน
หลับแบบ non-REM ตามดวยการนอนหลับแบบ REM หมุนสลับเปนวงจร คืนละ 3-6 วงจร ความยาว
ของชวงการหลับข้ันที่ 3 และข้ันที่ 4 ของการนอนหลับแบบ non-REM นั้น จะสั้นลงเรื่อย ๆ จนอาจไม
พบในวงจรหลัง ๆ ของการนอนหลับ ในขณะที่ชวงเวลาของการนอนหลับแบบ REM นั้นจะยาวเพิ่มขึ้น 
และจะพบการหลับแบบนี้สลับกับการหลับขั้นที่ 2 ของ non-REM ในวงจรทาย ๆ ของการนอนหลับ 
ชวงเวลาของการนอนแบบ REM โดยเฉลี่ยจะประมาณ 15 นาที แตอาจยาวถึงชั่วโมงไดอยางไรก็ดี ใน
การหลับตามปรกติมักจะมีการตื่นเปนชวงสั้นๆ เนื่องจากการขยับตัวซึ่งมีแทรกอยูเปนประจําเกือบทุก 
15-20  นาทีของการนอนโดยทั่วไปแลวเราพอจะแบงเวลาของการนอนหลับระยะตางๆไดโดยประมาณ
ดังนี้  คือ  การนอนหลับข้ันที่ 1 ของ  non-REM  กินเวลาประมาณรอยละ  2-5  ขั้นที่  2  ประมาณรอย
ละ  45-55  ขั้นที่ 3  และ 4  ประมาณรอยละ 13-23  และการนอนหลับแบบ  REM  ประมาณรอยละ  
20-25  สวนชวงเวลาที่มีการตื่นจะนอยกวารอยละ  5  ของเวลาทั้งหมดขอการนอนหลับ 

 
ปรากฏการณตาง ๆ ที่เกิดขึ้นขณะนอนหลับ 
 

ในระหวางที่มีการนอนหลับนอกจากจะมีการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นตามระยะตาง ๆ ของการ
นอนหลับและสัมพันธกับเพศและอายุแลว ยังมีปรากฏการณที่พบรวมดวยไดอีกคือ 

2.1 Circadian rhythm 
การนอนหลับสลับกับการตื่นเปนหนึ่งในปรากฏการณธรรมชาติหลาย ๆ อยางที่มี

การปรับเปลี่ยนขึ้นลงเปนวงจร โดยทั่วไปการปรับเปลี่ยนนี้เกิดขึ้นในชวงเวลาประมาณหนึ่งวัน คือ มีการ
สลับของกลางคืนและกลางวันซึ่งมีชื่อเรียกวา circadian rhythm (ไดจากภาษาลาติน circa = ประมาณ 
dian = หนึ่งวัน) เชน การปรับเปลี่ยนของระดับอุณหภูมิของรางกาย ซึ่งโดยเฉลี่ยจะลดลงในชวงเวลา
หลับและคอย ๆ สูงขึ้นในตอนเชาตรู ระดับของ growth hormone สูงขึ้นในชวงแรกของนอนหลับแลว
กลับสูระดับปรกติกอนที่จะตื่นและระดับฮอรโมนคอรติสอลจะลดลงในชวงแรกของการนอนหลับแลว
คอย ๆ สูงขึ้นในตอนเชา ในทํานองเดียวกันระดับของแรโปตัสเซียมในเลือดและปสสาวะก็มีการ
เปลี่ยนแปลงขึ้นลงเชนกัน โดยที่ระดับของโปตัสเซียมในปสสาวะเปลี่ยนแปลงขึ้นลงไดมากกวา 5 เทา 
ในขณะที่ระดับในเลือดปรับเปลี่ยนขึ้นลงในชวงประมาณรอยละ 10 ของปริมาณปรกติเทานั้น 

2.2 ปรากฏการณทางหัวใจและระบบหมุนเวียนของเลือด 
การทํางานของหัวใจและปจจัยที่มีผลตอการทํางานของหัวใจบางอยางก็มีระดับ

ขึ้นลงในรอบ 24 ชั่วโมงได เชน ระดับของ Plasma catcholamine ความดันโลหิตทั้ง systole และ 
diastole อัตราการเตนของชีพจร ซึ่งจะเพิ่มขึ้นในชวงเชาตรูและสูงสุดในตอนกลางวันทําใหการบีบตัว
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ของกลามเนื้อหัวใจและปริมาณเลือดที่ฉีดออกจากหัวใจเพิ่มข้ึนตั้งแตเชาตรู นอกจากนี้ยังพบวา
ความสามารถในการจับกลุมของเกล็ดเลือดเพิ่มขึ้น ในขณะที่ปฎิกูลยาของการละลายกริบรินลดลง  
(fibrinolytic  activity)  ความเขมขนของปริมาตรเม็ดเลือดแดงและความหนืดของเลือดเพิ่มข้ึน การ
เปลี่ยนแปลง ตาง ๆ เหลานี้หากเกดิขึ้นในจังหวะที่พอเหมาะอาจนําไปสูความผิดปรกติของการทํางาน
ของอวัยวะที่สําคัญข้ึนได โดยเฉพาะอยางยิ่งระบบหัวใจและหลอดเลือด  การตรวจวัดการทํางานของ
หัวใจในขณะนอนหลับดวยเครื่องตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจชนิดพกพาตลอดทั้งวัน (24hour ambulatory 
electrocardiography monitoring) นอกจากจะสามารถตรวจหาภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดและ
การเตนผิดจังหวะของหัวใจไดแลว ยังสามารถใชตรวจสอบอิทธิพลของระบบประสาทอัตโนมัติที่มีตอ
การทํางานของหัวใจได โดยการวิเคราะหความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจ (heart rate 
variability)64 ซึ่งมีความสัมพันธกับการทํางานของระบบประสาทอัตโนมัติวิธีวิเคราะหทําโดยการ
เปรียบเทียบอัตราสวนของความแปรปรวนที่มีความถี่ต่ําและความถี่สูงโดยสัมพันธกับชวงเวลาที่เกิด
การเปลี่ยนแปลง ในเวลากลางวันนั้นพบวาระบบประสาท sympathetic ของคนปรกติ จะทํางาน
มากกวาระบบประสาท parasympathetic สวนในเวลากลางคืนจะเปนตรงกันขาม การตรวจวิธีนี้มี
ประโยชนในการทํานายการตายกระทันหันในผูปวยที่มีโรคหัวใจอยูกอนได เชน ผูปวยโรคกลามเนื้อ
หัวใจตายจากการขาดเลือดในชวงเวลา 6-12 เดือน หลังเกิดโรคพบวามีผูปวยที่มีการทํางานของระบบ
ประสาท parasympathetic ต่ําลงในเวลากลางคืน40 และผูปวยกลุมนี้เสี่ยงตอการตายกะทันหันเพิ่มข้ึน 

 
 การเปลี่ยนแปลงของคลื่นไฟฟาหัวใจขณะหลับนั้นนอกจากเกี่ยวของกับอิทธิพลของระบบ
ประสาทอัตโนมัติ (autonomic nervous system) แลวยังอาจจะเกี่ยวของกับการปรับตัวขึ้นลงของระดับ
ฮอรโมนและแรธาตุโปตัสเซียมในรางกาย และนอกจากนี้ยังพบมีการเปลี่ยนแปลงอื่น ๆ ของคลื่นไฟฟา
หัวใจอีกหลายประการ เชน 

• พบมี QT interval ในคลื่นไฟฟาหัวใจยาวขึ้นในเวลากลางคืนมากกวากลางวัน ทั้งในคน
ปรกติและผูปวยที่มีหัวใจเตนผิดจังหวะ65-66 

• ในชวงการนอนหลับแบบ Non-REM มี sinus arrest เกิดขึ้น sinoatrial node อาจหยุด
ทํางานไดนานถึง 9 วินาที   โดยไมมีความผิดปรกติของรางกายเกิดขึ้นแตอยางใด67 

• พบภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดโดยการตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจบอยขึ้นในชวงเชา 
โดยเฉพาะอยางยิ่งในชวง 1-3 ชั่วโมงภายหลังตื่นนอน67 

 
โดยสรุป  การเปลี่ยนแปลงทางสรีระตาง ๆ ที่เกิดขึ้นในขณะหลับและการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้น

ตามอิทธิพลของวงจรของวัน (circadian) เหลานี้เมื่อเกิดขึ้นรวมกันในเวลาที่พอเหมาะ  ก็อาจจะทําให
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เกิดโรคกระทันหันไดหลายโรค โดยเฉพาะอยางยิ่งในผูปวยที่มีปญหาหัวใจและหลอดเลือดอยูกอน เชน 
การตายจากโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด  การเปนโรคอัมพาตหรือแมแตการตายกระทันหัน68,69  ที่มัก
เกิดในชวงเชามากกวาชวงเวลาอื่น 

 
การเปลี่ยนแปลงที่อาจจะอธิบายการเกิดใหลตายได มีดังตอไปนี้ 
 

• การปรับเปลี่ยนของระดับการทํางานของระบบประสาท sympathetic และ 
parasympathetic ซึ่งมีผลตอการปรับตัวขึ้นลงของระดับความดันโลหิต  การเตนผิดจังหวะของหัวใจ  
และภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดชั่วคราว 

• การหายใจที่ผิดปรกติ  โดยเฉพาะอยางยิ่งในเพศชายอาจทําใหเกิดใหลตายไดงายขึ้นแม
จะเคยมีการศึกษาพบวาผูปวยที่มี sleep apnea syndrome ไมไดมีความเสี่ยงตอการตายในขณะหลับ
มากกวาคนปรกต4ิ5 

• การเปลี่ยนแปลงของคุณสมบัติและสวนประกอบของเลือด  รวมทั้งระดับของฮอรโมน
และแรธาตุตาง ๆ  ที่เอ้ือตอการเกิดภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดหรือการเตนผิดจังหวะ 

 
โรคใหลตายและการนอนหลับ 

ดังที่กลาวแลว ในขณะหลบัมีการเปลี่ยนแปลงทางสรีระหลายอยาง เนื่องจากในขณะนีย้ังไมมี
ขอมูลแนชัดทีแ่สดงวาการเปลี่ยนแปลงเหลานี้มีความแตกตางกนัระหวางเชื้อชาติ  ซึ่งจะสามารถ
อธิบายการเกดิโรคใหลตายที่พบเฉพาะกลุมเชื้อชาติเอเชียได ปจจัยที่ทาํใหวงจรและระยะตาง ๆ ของ
การนอนหลับแตกตางกนัได ไดแก อายุ เพศ ส่ิงแวดลอม (ความรอนเย็น ความคุนเคย  ลักษณะของที่
นอน  ความแปลกที่) ความคาดหวงั การเดินทาง การเปลี่ยนสถานทีน่อน การยายถิ่นฐาน และ  อาชีพ 
(การทํางานเปนผลัด) ความเครียด การออกกําลงักาย การไดรับสารหรือยาบางอยางเปนตน อยางไรกด็ ี 
การตายในขณะหลับกพ็บไดนอยมากในคนปรกติทั่วไป  ซึง่ในทีน่ี้หมายถงึ ผูที่มสุีขภาพปรกติกอนตาย
และไมพบความปรกติที่สามารถอธิบายสาเหตุการตายไดจากการตรวจชันสูตรศพดวยวิธมีาตรฐาน
ทั่วไป  ในกรณีที่มีการตรวจอยางละเอยีดเฉพาะในรายที่สงสัยจะมีสาเหตุการตายโดยอาศัยเครื่องมือ
หรือความเชี่ยวชาญเปนกรณีพิเศษ ก็อาจจะพบความผิดปรกติของระบบเหนี่ยวนําไฟฟาหวัใจ 
(conducting system) ของผูใหลตายทีต่องอาศัยเทคนิคการตรวจพเิศษทางพยาธวิิทยา70 หรือ การ
ตรวจทางพนัธกุรรมดังที่มกีารศึกษาในกลุมอาการ Long-QT71 เปนตน สาํหรับโรคใหลตาย เกอืบทุก
รายเสียชวีิตในขณะหลับ โดยไมมีประวัติการนอนหลับที่ผิดปรกติมากอน อาจจะมีบางรายทีเ่คยมี
ประวัติการนอนที่ผิดปรกติบาง (sleep disturbance) เชนมอีาการหายใจติดขัดอึดอัดที่เกิดขึ้น
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ทันทีทนัใด ปลุกตื่นลําบากหรือมีอาการเหมือนถูกผีอํา (sleep paralysis)72 ในชวงขณะหลบัหรือ
ชวงเวลาใกลตื่นผูมีอาการนี้จะรูสึกเหมือนรูสึกตัวแตไมสามารถขยับเขยื้อนแขนขาหรือลําตัวได คลาย
เปนอัมพาต  มีอาการหวาดกลัวแมอยากจะเปลงเสียงรองขอความชวยเหลือก็ไมสามารถทําได อาการ
เหลานี้เปนอยูชั่วครูแลวมักจะหายไปไดเอง  
 โดยสรุปแลวการที่เกิดโรคใหลตายขึ้นอยางกระทันหันในคืนใดคืนหนึ่งโดยเฉพาะนั้น ก็นาจะ
อธิบายไดดวยเหตุผล 2 ประการคือ 
 1.  ผูใหลตายอาจมีความผิดปรกติของการนอนหลับอยูแลว ประจวบเหมาะกับคืนนั้นมีปจจัย
เสริมเกิดขึ้น เชน มีฝนรายรุนแรงหรือไดรับปจจัยที่กระตุน สงเสริมใหเกิดใหลตายไดตั้งแตชวงเวลา
กลางวัน   เชน ความเสียใจผิดหวังอยางรนุแรงหรือการทํางานหนักหักโหมงานมากเกินไป 
 2.  ผูใหลตายมีความผิดปรกติของการทํางานของอวัยวะ หรือระบบควบคุมการทํางานของ
รางกายเปนพื้นฐานอยูกอน แลวมีการแปรเปลี่ยนของสรีรวิทยาของการหลับรุนแรงมากพอที่จะกระตุน
ใหเกิดใหลตายได 
 ทั้งกรณีจะนําไปสูความผิดปรกติของการทํางานของระบบเหนี่ยวนําไฟฟาหัวใจ หรือระบบ
หมุนเวียนของเลือดอยางใดอยางหนึ่งหรือทั้งสองอยางรวมกันแลวนําไปสูการใหลตายในที่สุดจาก
รายละเอียดดังที่กลาวมาตั้งแตตนแลวนั้น  ก็พอจะรวบรวมเหตุผลที่สนับสนุนวาสรีรวิทยาของการนอน
หลับที่ไมสมดุลนั้นอาจนําไปสูการเกิดใหลตายได คือ 
 1.  ในขณะหลับ   เพศชายมีทั้งภาวะหัวใจเตนชาหรือหยุดเตน (sinus arrest)67 และภาวะ
หายใจชาหรือหยุดหายใจพบไดบอยกวาเพศหญิง จึงทําใหพบการใหลตายเกิดในเพศชายมากกวา 
 2.  ผูที่มีการยายถิ่นฐานหรือผูมีปญหาในการดําเนินชีวิต  เชน ผูอพยพหรือผูขายแรงงานใน
ตางประเทศ  คนเหลานี้นอกจากมีปญหาในการปรับตัวอยางมากแลว  ก็มักมีปญหาทางเศรษฐกิจ
เนื่องจากมีหนี้สินทวมตัว จึงตองทํางานนอกเวลา  ตรากตรํางาน อดนอน เพื่อหารายไดเพิ่มหรือมี
ปญหาอื่นๆ อีก ทําใหเกิดความเครียดเพิ่มข้ึน แลวมีผลใหเกิดปญหาของการนอนหลับโดยเฉพาะอยาง
ยิ่งภาวะนอนไมเต็มอ่ิม (sleep deprivation) ทําใหมีชวงการนอนหลับระยะ REM เพิ่มข้ึน73 ในป พ.ศ.
2536  Somer และคณะ74 ไดศึกษาในคนปรกติพบวาการมี REM sleep เพิ่มข้ึนเปนการเพิ่มโอกาสของ
ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ (cardiac  arrhythmia) และตายได  เนื่องจากในชวง  REM  มีการปรับตัวขึ้น
ลงของระบบประสาท   sympathetic  มากกวาขณะตื่นถึง 2  เทา  นอกจากนี้  Somers   ยังพบวา
ในชวงที่เกิด  K  complex   ในคลื่นสมองขณะที่อยูในระยะของการหลับแบบ  slow-wave sleep  
(non-REM) นั้น มีการทํางานของประสาท  sympathetic   เพ่ิมข้ึน ทําใหหัวใจเตนผิดจังหวะไดงาย
เหตุผลนี้อาจจะอธิบายผลของการศึกษาทางระบาดวิทยาหลายการศึกษาที่พบวา  ในกลุมผูอพยพขาม
ประเทศ  หรือผูขายแรงงานในตางประเทศ       ผูขายแรงงานจากชนบทอพยพเขาเมืองหลวง       มีความ
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เสี่ยงที่จะเกิดใหลตายเพิ่มขึ้นไดถึง  4   เทาของผูที่ไมมีการเคลื่อนยาย ความเสี่ยงนี้สูงขึ้นในระยะแรก
ของการยายถิ่นฐานและคอย ๆ   ลดลงภายในระยะเวลา 1-2 ป  ซึ่งอาจจะเปนไปไดวาความเครียด
เร้ือรังภายหลังจากมีการปรับตัวในเวลาตอมาไดดีข้ึน 

3.  เนื่องจากระยะเวลาของการหลับแบบ REM และการหลับข้ันที่ 2 ของการหลับแบบ non-
REM ที่มีคลื่นสมองชนิด K complexes นั้น จะยาวเพิ่มข้ึนในวงจรหลัง ๆ  ของการหลับ  และการหลับ
ทั้งสองระยะ มีความสัมพันธกับการกระตุนระบบประสาท sympathetic การกระตุนนี้ทําใหหัวใจเตนผิด
จังหวะไดงายขึ้น ดวยเหตุนี้  จึงพอจะอธิบายขอมูลทางระบาดวิทยาที่พบในการศึกษาตาง ๆ ไดวาสวน
ใหญของการใหลตายพบมากในชวง 24.00-04.00 นาฬิกา และในรายที่มีพยานพบเห็นและบอกเวลาที่
เกิดใหลตายไดนั้น มักเกิดอาการภายหลังเขานอนแลวประมาณ 3.5 ชั่วโมง (พิสัย 2-3 นาที –8.5 
ชั่วโมง)77 ซึ่งก็เปนชวงที่เขาวงจรการหลับที่ 2  ตอวงจรที่ 3 อยางไรก็ดี ผูใหลตายบางรายมีอาการ
ภายหลังเขานอนไมนาน และบายรายก็มีอาการรองครวญคราง เกร็งตัว ปลุกตื่นลําบาก ลักษณะคลาย
กับอาการละเมอที่มักจะเกิดในชวงของการหลับแบบ non-REM ข้ันที่ 3-4 ดวยเหตุนี้ จึงเปนการยากที่
จะสรุปแนชัดวาการใหลตายเกิดขึ้นในชวงเวลาใดของการนอนหลับ นอกจากนี้ ยังมีรายงานการตรวจ
พบคลื่นไฟฟาหัวใจที่แสดงวามีการเตนผิดจังหวะของหัวใจในขณะหลับ ในชายหนุม 2 ราย ที่ตายดวย
โรค Pokkuri ทั้งสองมีสุขภาพเปนปรกติ แตเกิดอาการคลายใหลตาย ขณะที่นอนติดเครื่องตรวจจับ
คลื่นไฟฟาหัวใจในโรงพยาบาล  การเตนผิดจังหวะที่พบคือ polymorphic ventricular tachycardia 
แลวเปลี่ยนเปน ventricular fibrillation ซึ่งเกิดตามหลังคลื่น ventricular ectopic beat75 เนื่องจากการ
เตนผิดจังหวะเชนนี้มีความสัมพันธกับการปรับเปลี่ยนของระบบประสาทอัตโนมัติ  โดยเฉพาะอยางยิ่ง
กับระบบประสาท sympathetic ผลของการรายงานนี้จึงสนับสนุนความสัมพันธดังกลาว 

4.  จาการศึกษาของ Charoenpan และคณะ71 ซึ่งศึกษาดูการเปลี่ยนแปลงของขบวนการ
ทํางานของระบบตาง ๆ ของรางกายในขณะหลับในกลุมผูที่รอดจากใหลตายหรือพี่ชายหรือนองชายของ
เหยื่อใหลตาย  ซึ่งเปนคนไทยเปรียบเทียบกับกลุมควบคุมที่มีเพศเดียวกันและอายุใกลเคียงกันปรากฏ
วา ไมพบความแตกตางของระดับน้ําตาล  ระดับแรธาตุในเลือด คลื่นไฟฟาหัวในคลื่นแสดงการหายใจ  
หรือดรรชนีของการหยุดหายใจ แตอยางใด ระดับความเขมขนของออกซิเจนในเลือดในขณะหลับ 
(nocturnal hypoxia) ของกลุมที่รอดจากใหลตายหรือญาติใหลตายมีระดับต่ํากวากลุมเปรียบเทียบ 
ความแตกตางนี้จะรุนแรงและชัดเจนขึ้นหากมีการออกกําลังกายในเวลากลางวันมากอน เนื่องจาก
การศึกษานี้  มีจํานวนผูที่เขารับการศึกษานอยเกินกวาที่จะสรุปผลไดดวยความมั่นใจทางสถิติ แตสิ่ง
ตรวจพบก็อาจเปนขอสมมุติฐานที่แสดงวา ผูที่รอดจากการใหลตายหรือพี่และนองชายของผูที่เกิด
ใหลตายอาจมีสรีรวิทยาของการนอนหลับแตกตางจากคนปรกติทั่วไป  อยางไรก็ดี  ภาวะความเขมขน
ของออกซิเจนในเลือดต่ําลงมาในขณะหลับนี้สามารถพบในคนปรกติเชนกัน 
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 เพื่อใหความรูเกี่ยวกับการนอนหลับ   ปจจัยเสี่ยงของโรคใหลตายที่สัมพันธกับการนอนหลับ
และโรคใหลตายมีเพิ่มข้ึนและมีคุณภาพดีพอที่จะสนับสนุนความสัมพันธของปรากฏการณทั้งสอง  
นอกจากจะมีการศึกษาในดานตาง ๆ แลว  ยังควรมีการศึกษาเปรียบเทียบสรีรวิทยาของการนอนหลับ
ระหวางคนปรกติกับผูที่รอดจากการใหลตายหรือพี่ชายนองชายของผูที่ใหลตายเพิ่มข้ึน  โดยการใช
เครื่องตรวจสภาพสรีรวิทยาของการนอนหลับ (polysomnography) ซึ่งปจจุบันมีใชอยูทั่วไปแลว 
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บทที่ 3 
 

ระเบียบวิธีวิจัย 
 
รูปแบบการวจิัย (Research Design) 
 
 เปนแบบ Match case control study 
 
คําถามการวจิัย 
 

ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายทีม่ีคลื่นไฟฟาหัวใจ
แบบบรูกาดาแตกตางจากคนปกติอยางไร 

 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
  

เพื่อศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มี
คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาเปรียบเทียบกับคนปกต ิ

 
สมมุติฐาน 
 
 ผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายและมีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาในขณะที่ไมมีอาการจะมี
ลักษณะของสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติแตกตางจากคนปกต ิ
 
คําสําคัญ 
 

BRUGADA SYNDROME  
  SUDDEN UNEXPLAINED DEATH SYNDROME (SUDS)  

HEART RATE VARIABILITY  
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ระเบียบวธิีการวิจยั (Research Methodology) 
 

ประชากร (population) และตัวอยาง (sample)  
- ประชากรเปาหมาย คือผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดา 
- ประชากรตัวอยาง คือผูปวยที่รอดชีวิตจากโรคใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดา ที่

เขารับการรักษาในรพ.จุฬาลงกรณ ซึ่งไมไดรับการรักษาดวยยาที่มีผลตอการเตนของหวัใจ 
เกณฑการคดัเลือกผูปวยเขาสูการศกึษา   
ผูปวยโรคใหลตายที่อายุตั้งแต 15 ปข้ึนไปที่มารับการรกัษาในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณและมี

ลักษณะตาง ๆ ตอไปนี้ครบทุกขอ ไดแก 
1. ผูปวยที่เคยมสุีขภาพสมบูรณแข็งแรงมากอนที่จะเกิดภาวะหัวใจหยดุเตนจาก ventricular 

fibrillation (VF) และสามารถกูชีวิตกลับมาได 
2. ผูปวยตองมีคลื่นไฟฟาหัวใจผิดปกติแบบ right bundle branch block และม ีST-segment 

elevation มากกวาหรือเทากับ 0.1 mV ใน lead V1-V3 ทัง้ที่เปนชัว่คราวหรือเปนตลอดเวลา 
3. ไมพบความผดิปกติอ่ืน ๆ จากการสืบคนเพิ่มเติมตาง ๆ ไดแก echocardiography, 

coronary angiography และ ventriculography ของหวัใจหองลางทัง้ซายและขวา 
4. ผูปวยทุกรายไมไดรับประทานยาที่มีผลตออัตราการเตนหัวใจหรือมีผลตอระบบประสาท

อัตโนมัติอยางนอย 2 อาทิตยกอนทําการบันทกึคลื่นไฟฟาหัวใจ 24 ชั่วโมง  
5. ผูปวยตองยอมลงลายมือช่ือในแบบฟอรมการเขารวมการวิจยั 
เกณฑการคดัเลือกผูปวยออกจากการศึกษา   
ผูปวยที่มีลักษณะขอใดขอหนึ่งตอไปนี้จะถกูตัดออกจากการศึกษา ไดแก 
1. ผูปวยไดรับยาที่มีผลตออัตราการเตนหวัใจ เชนยารกัษาภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ 

(antiarrhythmic drug) และไมสามารถหยุดยาได 
2. ผูปวยที่ตรวจพบภาวะ VF เกิดจากความผิดปกติของโครงสรางหัวใจ (structural heart 

disease) จากการสืบคนเพิม่เติมดังที่ไดกลาวขางตน 
3. ผูปวยม ีQRS complex แบบอื่นนอกจาก normal sinus rhythm มากกวารอยละ 50 ของ

แตละชวงเวลาทีน่ํามาทาํการศึกษา เชน ตรวจพบวามี pacemaker rhythm  
4. ผูปวยขอออกจากการศึกษา 
เกณฑการคดัเลือกผูที่อยูในกลุมควบคุม  
ผูที่เขามาเปนกลุมควบคุมจะตองมีลักษณะดังตอไปนี้ครบทุกประการ 
1. เปนผูทีม่ีสุขภาพสมบูรณแข็งแรง ไมมีปญหาดานสุขภาพอื่น ๆ มากอน 
2. ผูเขารวมการศึกษาจะตองมีผลการตรวจรางกายและคลื่นไฟฟาหัวใจปรกติ 
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3. ผูเขารวมการศึกษาจะตองไมไดรับประทานยาใดๆ ในชวง 2 สัปดาหกอนเขารวมการศึกษา 
4. ผูเขาการศึกษาจะตองมีอายใุกลเคียงกบักลุมตัวอยางทีท่ําการศึกษา (± ไมเกิน 5 ป) แบบ

คนตอคน 
5. ผูที่เขามาเปนกลุมควบคุมตองยอมลงลายมือช่ือในแบบฟอรมการเขารวมการวิจัย 

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample Size Determination) 
 
 เนื่องจากยังไมมีรายงานการศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ (heart rate 
variabilities) ในผูปวยทีร่อดชีวิตจากโรคใหลตายและจํานวนผูปวยที่รอดชีวิตและกลับมารักษาในรพ. 
จุฬาลงกรณมไีมมาก  จึงกําหนดขนาดตัวอยางผูปวยที่เปนโรคใหลตายจํานวน 9 ราย และกลุมควบคุม
ที่เปนคนสุขภาพแข็งแรงจาํนวน 15 ราย 
 
การรวบรวมขอมูล 
 
 ผูปวยและผูทีอ่ยูในกลุมควบคุมทุกรายจะตองติด 3 channels Holter monitor เปนเวลา 24 
ชั่วโมงโดยใหมาติดในตอนเชาจากนัน้ใหผูเขารับการศึกษากลับไปใชชวีิตประจําวนัตามปกติ และนํา
เครื่องออกในเชาวนัรุงขึ้น โดยผูเขารับการศึกษาจะตองบันทึกขอมูลอาการผดิปกติที่เกิดขึน้ขณะติด 
Holter  ขอมูลที่ไดจาก Holter จะถูกวเิคราะหดวยโปรแกรมสําเร็จรูปจากบริษทั Rozinn และจะถูก
ตรวจสอบการอาน QRS complex แตละตัวโดยผูทาํการวิจัย 
 ขอมูลจาก Holter หลังจากที่ไดตรวจสอบการอาน QRS complex จากผูวิจยัแลว จะถูก
คํานวณความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจแบบ time domain จากโปรแกรมสําเร็จรูปของบริษัท 
Rozinn โดยที่ตัวแปรที่จะใชในการประเมินสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติไดแก SDNN, SADNN, 
RMSSD และ HRV triangular index ทุกตัวแปรจะถูกแบงคํานวณตามชวงเวลาโดยกําหนดใหเวลาเชา 
เร่ิมต้ังแต 6.00 น. จนถงึ 20.00 น. และเวลากลางคนืเริ่มต้ังแตเวลา 20.00 น.จนถงึ 6.00 น. และ
คํานวณตลอดระยะเวลา 24 ชั่วโมง 
 
การเก็บขอมลู (Data collection) 
 

1. บันทกึขอมูลเบื้องตนของกลุมตัวอยาง ไดแก อายุ เพศ ภูมิลําเนา ประวัติอดีต ประวัติ
ครอบครวัที่เกีย่วกับ sudden death อาการที่มาครั้งแรก การตรวจรางกายทัว่ไปและระบบหวัใจรวมทัง้
รายละเอียดของการรักษาทัง้หมดที่ไดจากเวชระเบียน 
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2. บันทกึผลการตรวจ 3 channels, 24-h Holter Monitoring จากนั้นนําขอมูลทีไ่ดมาเขา
เครื่องคอมพิวเตอรโดยใชโปรแกรมของบริษัท Rozinn ในการอานและแปรผลขอมูล  ลักษณะขอมลูที่ได
คือคลื่นไฟฟาหัวใจจาํนวน 3 leads ตลอด 24 ชั่วโมง, โปรแกรมจะชวยในการแยกกลุมลักษณะของ 
QRS complex ออกเปน Normal sinus beat, ventricular beat, supraventricular beat, artifact ซึ่ง
ผูวิจัยจะตองเลือก 1 ใน 3 leads ที่เหน็ชดัเจนที่สุดมาวเิคราะห และแกไขใหเครื่องอาน QRS complex 
ใหถูกตองทุกตัวกอนที่จะนาํมาคาํนวณเปนความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจ  โดยหลังจากที่
แกไขใหโปรแกรมอานลกัษณะ QRS complex ที่ถูกตองแลว  โปรแกรมจะเลือกเฉพาะ normal sinus 
beat มาคํานวณหาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจใหโดยมตีัวแปรที่สนใจที่ไดจากการคํานวณ
คือ ความแปรปรวนของระยะเวลาระหวาง QRS complex ที่ปรกต ิ(Standard deviation of normal to 
normal interval, SDNN), ความแปรปรวนของระยะเวลาเฉลี่ยทุก 5 นาทีของระยะเวลาระหวาง QRS 
complex ที่ปรกติ (Standard deviation of the 5 minute mean normal to normal interval, SADNN) 
จากนั้นจงึคอยกําหนดชวงเวลาที่จะทําการศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจออกเปน
กลางวันและกลางคืน 
 
การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis) 
 
 การศึกษาหาความแปรปรวนอัตราการเตนของหวัใจเปนการศึกษาเพือ่เปรียบเทียบสมดุล
ระหวางระบบประสาท sympathetic และ parasympathetic ซึ่งในคนปรกติจะแสดงใหเห็นวาในขณะ
หลับ (ในเวลากลางคืน) ความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจจะมีคามากกวาในเวลากลางวนั 
(SDNN, SADNN, RMSSD, HRV triangular index กลางคืนมากกวากลางวนั), เนื่องจากยังไมมี
คาคงที่ในการบอกวาความแปรปรวนระดับไหนผิดปกตใินคนไทยการศึกษานี้จึงแสดงใหเห็นถึงแนวโนม
ของความแตกตางกนัระหวางคนไขกลุมอาการบรูกาดากบัคนปกติเทานั้น วิธีการใชสถิติเปรียบเทียบ
คาเฉลี่ยของแตละตัวแปรจะใช paired T-test ในการเปรียบเทียบตวัแปรในกลุมเดียวกัน เชน คาเฉลี่ย 
SDNN กลางวัน เทยีบกับ คาเฉลี่ย SDNN กลางคืน ในกลุมผูปวยบรูกาดา  และใช unpaired T-test 
สําหรับเปรียบเทียบตัวแปรขามกลุม เชน คาเฉลีย่ SDNN กลางวนัของกลุมผูปวยบรูกาดา เทียบกับ 
คาเฉลี่ย SDNN กลางวนัของกลุมควบคุม 
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ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Consideration) 
 
 การวิจยันี้เปนการวิจยัที่ผูวิจยัไมไดเขาไปควบคุมหรือแทรกแซง (intervention) ใดๆ กับกลุม
ตัวอยางและกลุมควบคุม  นอกเหนือไปจากการติดเครื่องบันทึกคลืน่ไฟฟาหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง (24-h  
Holter monitor) ซึ่งไมมีอันตรายใด ๆ ตอเขารวมวิจยั 
 
ขอจํากัดในการวิจยั (Limitation) 
 
 การศึกษาทาํเฉพาะแผนกอายุรกรรม  โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ  ผูปวยกลุมอาการบรูกาดายังมี
จํานวนไมมากพอที่จะแสดงใหเหน็ถงึความแตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ  และ การติดเครื่องบันทกึ
อัตราการเตนหัวใจแลวใหผูปวยทํากจิกรรมตามปกตทิําใหมีคลื่นรบกวน (artifact) เกิดขึ้นขณะบนัทกึ
จํานวนหนึ่ง ทาํใหระยะเวลาที่นาํมาคาํนวณความแปรปรวนอัตราการเตนของหวัใจไมเทากันในผูปวย
แตละราย 
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 

ขอมูลทัว่ไป 
 
 ระหวางชวงเวลาเดือนมกราคม 2546 ถึงเดือนมกราคม 2547 จํานวนผูปวยกลุมอาการ 
บรูกาดาที่เขารวมการศึกษามีทั้งสิน้ 9 ราย (อายเุฉลี่ย 39±7.7 ป) เพศชาย 8 รายและเพศหญิง 1 ราย 
โดยที่ผูปวยทกุรายไดรับการติดตามอาการทางคลนิิกและไดติดเครื่องบันทกึอัตราการเตนหวัใจตลอด 
24 ชั่วโมงทุกราย มีผูปวย 8 รายไดรับการรักษาดวยการใส AICD สวนอีก 1 รายเปนผูปวยใหมทีก่ําลัง
รอที่จะใสเครื่อง AICD และไมไดรับประทานยารักษาหวัใจเตนผิดจังหวะ (antiarrhythmic) ผูปวยชาย 1 
รายที่ไดรับการรักษาดวยการใส AICD ไมสามารถเขารวมการศึกษานี้ไดเนื่องจากชวงเวลากลางคนื
ผูปวยมีอัตราการเตนของหวัใจนอยกวา 60 คร้ังตอนาททีําใหเครื่อง AICD ทํางานเปนเครื่องกระตุน
หัวใจ (Pacemaker) ดวยอัตราการเตนหัวใจ 60 คร้ัง/นาทีใหกับผูปวยรายนี้มากกวา  5 ชั่วโมงในชวง
เวลากลางคนืจึงไมสามารถนํามารวมในการศึกษานี้ได  สวนจาํนวนผูเขารวมศึกษาในกลุมควบคุม
จํานวน 15 รายมีอายเุฉลี่ย (36±12 ป) และเพศ (ชาย 13 รายและเพศหญิง 2 ราย) 
 
 ขอมูลพื้นฐานของผูปวยกลุมอาการบรูกาดา 9 รายมีลักษณะดังตอไปนี ้

1. เพศ 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาในการศึกษานี้เปนเพศชาย 8 ราย, เพศหญงิ 1 ราย 
2. อาย ุ
 อายุเฉลี่ยของผูปวยที่เขารับการศึกษา 39±7.7 ป และชวงอายุอยูระหวาง 29-62 ป โดย

เฉลี่ยผูปวยมีอาการหมดสตคิร้ังแรกขณะที่มีอายุเฉลี่ย 38±6.8 ป 
3. ภูมิลําเนา 
 ผูปวยสวนใหญมีภูมิลําเนาอยูภาคกลาง 6 ราย, ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 2 ราย และ

ภาคใต 1 ราย 
4. ประวัติครอบครัว 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดามปีระวัติคนในครอบครัวเกิด sudden death 6 ราย และไมมี

ประวัติ sudden death จํานวน   3 ราย 
5. ชวงเวลาที่เกิดอาการ 
 ชวงเวลาที่เกดิอาการใหลตายที่บนัทกึครั้งแรก จากประวัติผูปวยทั้ง 7 รายเกิดในขณะที ่
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ผูปวยกาํลังหลับโดย 6 รายเกิดในชวงเวลา 20.00-6.00 น. อีก 2 รายเกิดในชวงเชา 
6. การศึกษาทางสรีรวิทยาทางไฟฟา 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาไดรับการศึกษาทางสรีรวทิยาทางไฟฟากระตุนไดชนิด 

polymorphic ventricular tachycardia จํานวน 3 ราย, ventricular fibrillation  1 ราย และไมสามารถ
กระตุนใหเกิด ventricular tachyarrhythmia ได 3 ราย และไมไดรับการตรวจ 2 ราย เนื่องจากผูปวย 1 
รายไดรับยา amiodarone มากอน และอีก 1 รายเปนผูปวยใหมทีก่ําลงัรอประเมิน 

7. Ventriculography 
 ผูปวยกลุมอาการบรูกาดาไดรับการตรวจ  ventriculography อยูในเกณฑปกตทิั้งหมดและ

คาเฉลี่ยของ Left ventricular ejection fraction ของหวัใจหองลางดานซาย 65.9±8.7% และหองลาง
ดานขวา 65.6±8.7% ซึ่งมีคาปรกติทัง้  2 ดาน 

8. Echocardiography 
 อยูในเกณฑปกติทั้ง 9 ราย 
9. Coronary angiography 
 ผูปวยจาํนวน 8 รายที่ไดรับการรักษาดวย AICD มี coronary angiography อยูในเกณฑ

ปกติ สวนผูปวยใหม 1 รายยงัไมไดรับการประเมิน 
10. การเกิด ventricular arrhythmia ซ้ํา 
 ผูปวยจาํนวน 3 รายจาก 8 รายที่ไดรับการรักษาดวย AICD เทานัน้ที่มขีอมูลวามกีาร

กระตุกของ AICD เนื่องจากมี ventricular tachyarrhythmia  
 
ผลการศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจแบบ time domain  
 

ในกลุมผูปวยบรูกาดาพบวาเฉลี่ยของอัตราการเตนหัวใจตลอด 24 ชั่วโมงต่ํากวากลุมควบคุม
อยางมีนยัสําคัญ ( p = 0.04) แตเมื่อเทียบ SDNN, SADNN, RMSSD, และ HRV triangular index ใน
ผูปวยกลุมบรูกาดา และกลุมควบคุม ทั้งเวลากลางวันและกลางคืนไมพบความแตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (ตารางที ่3)  
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ตารางที่ 2 ผลการศกึษาความแปรปรวนของการเตนหัวใจแบบ time domain ในผูปวยกลุม
อาการบรกูาดาเทียบกับกลุมควบคุม 
 
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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แตเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลีย่ระหวางกลางวนัและกลางคนืของ SDNN, SADNN, RMSSD, และ 
HRV triangular index ในกลุมเดียวกนั จะพบวาคาเฉลีย่ของทกุตัวแปรของกลุมผูปวยบรูกาดา มีความ
แตงตางกนัระหวางกลางวนักับกลางคืนอยางไมมีนยัสําคัญทางสถิติ ซึ่งแตกตางจากคนปรกติทีม่คีวาม
แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติดังรูปที่ 6-9 

รูปที่ 6 กราฟแสดงคาเฉลีย่ SDNN กลางวันเทียบกบักลางคืนในผูปวยกลุมควบคุมและกลุม 
บรูกาดา 
 

 
รูปที่ 7 กราฟแสดงคาเฉลีย่ SADNN กลางวันเทยีบกับกลางคืนในผูปวยกลุมควบคุมและกลุม 
บรูกาดา 
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รูปที่  8 กราฟแสดงคาเฉลี่ย RMSSD กลางวันเทียบกับกลางคนืในผูปวยกลุมควบคุมและ
กลุมบรกูาดา 
 
 

 
รูปที่ 9 กราฟแสดงคาเฉลีย่ HRV triangular index กลางวันเทียบกับกลางคนืในผูปวยกลุม
ควบคุมและกลุมบรกูาดา 
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บทที่ 5 
 

อภิปรายผลวิจัย 
 

 จากขอมูลทั่วไปของผูปวยโรคใหลตายที่มคีลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาพบวาสวนใหญเปนเพศ
ชาย  อายุเฉลีย่ประมาณ 39 ป  ชวงเวลาทีเ่กิดอาการหมดสติเนื่องมาจาก ventricular arrhythmia สวน
ใหญเปนขณะนอนหลับสอดคลองกับการศึกษาที่ผานมาดังทีก่ลาวมาแลวในบททบทวนวรรณกรรม ภูลิ
เนาของผูปวยสวนใหญอยูในภาคกลาง  แตจากระบาดวิทยาของผูปวยกลุมอาการบรูกาดาสวนใหญมี
ภูมิลําเนาอยูในภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ อาจเนื่องมาจากที่ตั้งของโรงพยาบาลทีท่ําการศึกษารับผูปวย
ที่สงมารักษาตออยูในภาคกลาง  ผูปวยทุกรายมีโครงสรางทางหัวใจปกติทุกรายโดยยืนยันจากประวัต ิ
การตรวจรางกาย  echocardiogram coronary angiogram ventriculogram และ การศึกษาสรรีวิทยา
ทางไฟฟา (ยกเวนผูปวยใหม 1 รายที่ยงัไมไดทํา coronary angiogram และ การศึกษาสรีรวทิยาทาง
ไฟฟาหัวใจ) ผลการศึกษาสรีรวิทยาทางไฟฟาพบวาสวนใหญสามารถกระตุนใหเกิด polymorphic 
ventricular tachycardia และ ไมสามารถกระตุนใหเกิด ventricular tachyarrhymia ซึ่งแตกตางจาก
ขอมูลทางคลื่นไฟฟาหัวใจ ที่ไดจากผูปวยขณะหมดสติเปนครั้งแรกโดยทัง้หมดเปน ventricular 
fibrillation อาจเปนเพราะผูปวยกลุมอาการบรูกาดาสวนหนึ่งมี polymorphic ventricular tachycardia 
เปนเวลานานกอนมาถงึโรงพยาบาลจงึเปลี่ยนเปน ventricular fibrillation สวนคาเฉลี่ยของอัตราการ
เตนของหวัใจตลอดทั้งวนัตกตางกัน อาจเปนเพราะผูปวยบรูกาดาสวนหนึง่หลงัจากที่รอดชีวิตจาก 
ventricular fibrillation สวนใหญจะอยูบานเฉย ๆ หรือ ทาํงานในบานเลก็ ๆ นอย ๆ ซึง่ตางจากกลุม
ควบคุมที่เปนคนในวยัทาํงานและทาํงานอยูในกรุงเทพเกอืบทุกรายจึงอาจทาํใหอัตราการเตนของหวัใจ
มีคาเฉลี่ยที่สูงกวากลุมผูปวยบรูกาดา  
 Sudden unexpected death syndrome (SUDS) ในประเทศไทยเรยีกวาโรคใหลตาย ผูปวย
สวนใหญมักจะเปนผูชาย โดยมีอัตราสวนระหวางเพศชายตอเพศหญิงประมาณ 20:1  มีการเสียชีวิต
เฉียบพลนัทีเ่กดิในเวลากลางคืน รอยละ 68 บางรายมีญาติเห็นเหตุการณบางรายไมเหน็เหตุการณ 
ขอมูลของอาการกอนใหลตายทีท่ราบสวนใหญมักมเีสียงดังในคอเหมอืนมีอาการหายใจลําบาก หายใจ
ขัดหรือมีอาการเหมือนสําลกั  หายใจไมทัน   โดยไมมีเสียงหวีดหววิ แตจะเปนลกัษณะเหมือนมีเสมหะ
ติดคอ  บางรายมเีสียงกรดีรองเหมือนมกีารฝนรายหรอืละเมอ ซึ่งจะเกิดเพยีงไมกี่นาทีกอนเสยีชีวิต   
ประมาณรอยละ 60 ของผูปวยโรคใหลตายมีลักษณะทางคลินิกเขาไดกับกลุมอาการบรูกาดา78 ซึ่งเรา
ทราบและรูจักกลุมอาการนีม้าเปนเวลา 10 ป ทําใหเราสามารถนาํขอมูลของกลุมอาการบรูกาดามา
ประยุกตใชกับคนไขกลุมใหลตายและสามารถนํามาศึกษาตอเพื่อเปรียบเทียบลกัษณะและธรรมชาติ
ของโรค  เพื่อผลในการรักษาตอไปในอนาคต 

 



 37

 กลุมอาการบรูกาดาเปนหนึง่ในโรคที่ทาํใหเกิด SUDS ที่ไมพบความผิดปรกติทางโครงสราง
หัวใจ มีคลืน่ไฟฟาหัวใจขณะมีอาการคือ ventricular fibrillation และอาการสวนใหญเกิดในเวลา
กลางคนื พบไดบอยในกลุมผูชายโดยเฉพาะอยางยิง่ในครอบครัวเดียวกนั  ซึง่ลกัษณะทัง้หมดมีความ
คลามคลึงกับผูปวยโรคใหลตายของไทย  ความผิดปกติที่พบไดในกลุมบรูกาดาคือความผิดปกติของ
สายพนัธกุรรมในสวนทีเ่รียกวา SCN5A79 เปนผลใหเกดิความผิดปรกติทางโครงสรางของ อัลฟาซับยนูิต 
(Alpha subunit) ของ Cardiac sodium channel ซึ่งสงผลใหตรวจพบความผดิปกติทางคลื่นไฟฟา
หัวใจ ในปจจุบันยงัไมทราบวาปจจยัใดเปนตัวกระตุนใหเกิด ventricular fibrillation หรือ sudden 
cardiac arrest ความสนใจเกี่ยวกับระบบประสาทอัตโนมัติกับโรคใหลตายเกิดขึ้นโดยเริ่มจาก Van den 
Berg และคณะ80  ไดรายงานวามีอัตราการเตนหวัใจนอยลงกอนเกิด ventricular fibrillation ในผูปวยบรู
กาดา, Miyasaki และคณะ43   รายงานลักษณะ ST-elevation ที่ยกกลับมาปกติไดโดยการใชยา 
Isoproterinol ซึ่งเปนยาทีท่าํใหอัตราการเตนของหวัใจเพิ่มข้ึนและเพิม่ sympathetic activity ได, กุลวี 
เนตรมณี และคณะ81 ไดศึกษาเปรียบเทียบผลของการรักษาคนไขโรคใหลตายดวยการใหยา 
propanolol เพียงอยางเดยีว เทยีบกับ การรักษาดวย automatic implantable cardioverter 
defibrillator (AICD) โดยทานยา propanolol รวมดวย พบวากลุมที่ไดยา propanolol และใส AICD มี
อัตราการทาํ defibrillation นอยกวากลุมที่ไดรับการใส AICD อยางเดียว ผลของการศึกษาแสดงใหเหน็
วาการใหยาเพื่อเปลี่ยนสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติมีสวนในการทําใหเกิดความผิดปกตทิีช่ัดเจน
ขึ้นหรือสามารถลดโอกาสเกดิ ventricular fibrillation ใหนอยลงได  แตอยางไรก็ดียังไมมีการศึกษาใด
ใหคําตอบเกี่ยวกับภาพรวมของสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติในผูปวยบรูกาดา 
 ผลการศึกษานี้แสดงใหเหน็วาผูปวยกลุมอาการบรูกาดาขณะที่ไมเกิดอาการนั้นม ีsympathetic 
activity ที่เดนกวา parasympathetic activity อยูเกือบตลอดเวลา และไมพบลักษณะของ 
parasympathetic ที่เดนขึน้ในเวลากลางคืนเหมือนในคนปกติ  ทําใหเกิดแนวความคิดที่วาขณะที่ผูปวย
ไมมีอาการนั้น sympathetic activity ทีเ่ดนตลอดเวลาอาจเปนความผิดปกติเบื้องตนที่ทาํใหเกิด 
ventricular fibrillation ไดงายกวาคนปกติทัว่ไป หรือ อาจจะเปนกลไกในการปองกนัไมใหเกิด 
ventricular fibrillation เพราะจากการศึกษาตางๆ กอนหนานี้แสดงใหเห็นวากอนเกิด ventricular 
fibrillation จะมีการเพิ่มข้ึนของ vagal tone ที่สูงแลวจึงเกิด ventricular fibrillation ดังนั้นขอมูลที่ได
จากการศึกษานี้จึงเปนพื้นฐานความรูที่สําคัญตอการศึกษาถงึปจจัยพืน้ฐานที่ผิดปกติและปจจัยเสีย่งตอ
การเกิด ventricular fibrillation ในคนไขโรคใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดา การทีจ่ะสรุป
ขอมูลเกี่ยวกับสมดุลระบบประสาทอัตโนมตัิไดสมบูรณจําเปนตองมีขอมูลการเปรียบเทียบระหวางกลุม
คนไขใหลตายที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดาเทียบกับ คนปกติหรือญาตพิี่นองของผูปวยที่มี
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คลื่นไฟฟาหวัใจแบบบรูกาดาแตไมเคยมีอาการ syncope หรือตรวจพบ ventricular fibrillation วามี
ความแตกตางจากคนปกติหรือกลุมที่เคยมอีาการแลวอยางไร 
  
ขอจํากัดในการวิจยั 
 

1. การประเมนิความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจแบบ time domain เปนวธิีหนึ่งใน
การศึกษาหาสมดุลระหวางระบบประสาทอัตโนมัต ิยงัมีการศึกษาแบบ frequency domain ทีน่ํามาใช
ประเมินความสมดุลระหวางระบบประสาทอัตโนมัติแตดวยขอจํากัดทางเทคนิคของเครื่องมือที่ใชใน
การศึกษาจึงไมสามารถนาํขอมูลมาศึกษาได 

2. การศึกษานี้จะสมบูรณมากขึ้นหากมีการเปรียบเทียบรวมกับญาติผูปวยที่ไมมีความผิด 
ปกติทางคลื่นไฟฟาหัวใจ หรือกลุมที่มีคลืน่ไฟฟาหัวใจแบบบรูกาดาโดยยังไมมีอาการ 

3. การศึกษาระบบประสาทอัตโนมัติเปนเรื่องยากที่จะควบคุมสภาพแวดลอมใหเหมือนกันใน
ชวงเวลาเดยีวกันที่ทาํการศึกษาเชน บางคนอาจนอนไมหลับตลอดทัง้คืนในชวงทีท่าํการติดเครื่องบันทึก
คลื่นไฟฟาหวัใจ 

4. กลุมควบคุมทีน่ํามาทาํการศึกษาอาจมีคนที่มีคลื่นไฟฟาหัวใจแบบบรกูาดาแตตรวจไมพบ
ขณะนํามาทาํการตรวจคัดกรองเพื่อเขารวมการศึกษาได 
 
การประยุกตใชทางคลินิก 

 
 ยังไมมีวิธกีารใดในปจจุบันที่จะบอกวาผูปวยรายใดมีความเสีย่งตอการเกิด ventricular 

tachyarrhytmia การศึกษานีห้วงัจะหาความแตกตางของสมดุลระบบประสาทอัตโนมัติวาผูปวยกลุมที่
เคยมีอาการมคีวามเสีย่งสงูเพราะมีสมดุลระบบประสาทอัตโนมัติผิดปกติเปนพื้นฐานและการใหยาทีม่ี
ผลตอสมดุลของระบบประสาทอัตโนมัติอาจเปนทางเลอืกในการรักษาวิธหีนึ่งนอกจากการใส AICD 
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ภาคผนวก ก 
 

แบบฟอรมการเก็บขอมูล 
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิต 

จากโรคใหลตายในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
 
วันที่                                                           . 
ชื่อและนามสกลุ                                                                        .      
HN                                /           .               
อายุ                           ป  
เพศ                         1.ชาย            2.หญงิ 
น้ําหนกั                     ก.ก.          
สวนสงู                      ซ.ม. 
Blood pressure               /             mmHg. 
ผลของการบนัทึกคลื่นไฟฟาหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง 
ระยะเวลาที่ไดทําการบันทึก 24-hr Holter Monitoring ________ชั่วโมง            นาท ี
คาเฉลี่ยของอตัราการเตนหวัใจ ___________ /min. 
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหัวใจ 

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

ชวงเวลากลางวัน 
o D-SDNN _____________ msec. 
o D-SDANN ____________ msec. 
o D-rMSSD _____________ msec. 
o D-HRV triangular index ___________________ 

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

ใบยินยอมเขารวมการศึกษาวิจยั 
ความแปรปรวนของอัตราการเตนหวัใจในผูปวยที่รอดชีวิต 

จากโรคใหลตายในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
 
1. คําชี้แจงเกีย่วกับโรคของผูปวย 

ผูที่รอดชีวิตจากโรคใหลตาย มีความเสี่ยงตอการเกิดภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะซ้ํา   ความ
แปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจอาจเปนขอมูลหนึง่ที่มีความสมัพันธกับความเสี่ยงตอการเกดิภาวะ
หัวใจเตนผิดจงัหวะ การศึกษาความแปรปรวนของอัตราการเตนของหัวใจจงึอาจทาํใหไดขอมูลทีน่ําไปสู
การพัฒนาวิธรัีกษาที่มีประสิทธิภาพและประหยัดคาใชจายตอไปในอนาคต 

 
2. คําชี้แจงเกีย่วกับขั้นตอนในการศึกษา 

ผูปวยจะไดรับการนัดมาติดเครื่องบันทกึอตัราการเตนของหวัใจตลอด 24 ชั่วโมง จากนั้นจะให
ผูปวยกลับบานทาํกิจวัตรประจําวนัตามปกติ และใหกลับมาถอดเครือ่งบันทึกอีกครั้งในวนัรุงขึ้น  โดย
ผูปวยสามารถติดตอขอคําปรึกษา น.พ.อนุรักษ  เจยีมอนุกูลกิจ หนวยโรคหวัใจ ตกึอายุรศาสตรชั้นลาง  
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ  เบอรโทรศัพท 02-2564184, 02-2564291, 01-4200406 

 
3. คํายินยอม 

ขาพเจา นาย/นาง/นางสาว ..................................................................อายุ ............ป 
ไดทราบขั้นตอนการศึกษา และยนิดีที่จะเขารวมในการศึกษา โดยไมมกีารบังคับแตประการใด   
ขาพเจามีสิทธจิะยกเลกิไมเขารวมในการศกึษา ในกรณีที่ขาพเจาเห็นวาไมเกิดประโยชนหรือเกิดผล
แทรกซอนใด ๆ      
     วันที่...........เดือน........................พ.ศ..................... 
    ลงชื่อ .............................................................ผูเขารวมโครงการ 
     (.............................................................) 
    ลงชื่อ .............................................................แพทยผูวิจยั 
     (.............................................................) 
    ลงชื่อ .............................................................พยาน 
     (.............................................................) 
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ประวัติผูทําวิทยานิพนธ  
 

ชื่อ-นามสกุล   อนุรักษ  เจียมอนุกูลกิจ  
วัน เดือน ปเกดิ   22  กุมภาพันธ  2518 
ภูมิลําเนา   จังหวัดกรุงเทพมหานคร 
     
ประวัติการศึกษาและทาํงาน 
 นิสิตคณะแพทยศาสตร จฬุาลงกรณมหาวิทยาลัย     2535-2541 
 แพทยใชทุนในภาควิชาอายุรศาสตร  

โรงพยาบาลมหาราชนคร เชยีงใหม     2541-2545 
 แพทยประจาํบานตอยอดหนวยโรคหัวใจและหลอดเลือด  

ภาควิชาอายุรศาสตรโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ   2545-2547 
 
ปริญญาและประกาศนยีบตัร 

ปริญญาแพทยศาสตรบัณฑิต จฬุาลงกรณมหาวิทยาลยั  2541 
 วุฒิบัตรแพทยผูเชียวชาญสาขาอายุรศาสตร   2545 
 
สมาชิกสมาคมวิชาชพี 
 สมาชิกราชวทิยาลัยอายุรแพทยแหงประเทศไทย 
 สมาชิกแพทยสมาคมแหงประเทศไทย 
 สมาชิกแพทยสภา  
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