
บทที่ 3 

ผลการทดลอง

การยินยันความเหมาะสมของวิธีการวิเคราะห์แคฟเฟอีนในขิเร่ัม

1. Lowest limit of detection (LLD)
ความเข้มข้นต่ําสุดของแคฟเฟอีนในชีร่ัมท่ีสามารถวิเคราะห์ได้ คือ ความเข้มข้นท่ี 0.25 

มค.ก./ม.ล. โดยมีค่าของ Area Ratio เฉล่ียเท่ากับ 0.049 (ท = 10) และค่าของ % RSD เท่ากับ
6.57

2. ความถูกต้องของการวิเคราะห์ 
Analytical Recovery
ความถูกต้องของการวิเคราะห์แคฟเฟอีนในซีร่ัมโดยคำนวณหาค่า Analytical Recovery 

ดังแสดงไวิในตารางท่ี 4 พบว่ามีค่าอยู่ระหว่าง 96.46-99.84 % ซ่ึงอยู่ในเกณฑ์ท่ียอมรับได้ ค่า 
เฉล่ียเท่ากับ 98.36 ± 1.729% ดังน้ันวิธีวิเคราะห์น้ีสามารถวิเคราะห์หาปริมาณแคฟเฟอีนในซีร่ัม 
ได้ถูกต้อง

Physical Recovery
แสดงถึงประสิทธิภาพของวิธีการเตรียมสารเพ่ือการวิเคราะห์ โดยแสดงด้วยค่าเปอร์เซ็นต์ 

การคืนกลับ ผลการทดลองแสดงไว้ใน ตารางท่ี 5 พบว่าเปอร์เซ็นต์ Physical Recovery มีค่าอยู่ 
ระหว่าง 80.54-116.33 % โดยมีค่าเฉล่ียของเปอร์เซ็นต์การคืนกลับเท่ากับ 93.06 ±  13.82% ซ่ึง 
อยู่ในเกณฑ์ท่ียอมรับได้ การเตรียมตัวอย่างเพ่ือการวิเคราะห์ด้วยวิธีน้ีให้ผลการคืนกลับของแคฟ 
เฟอีนค่อนข้างสูงเกือบร้อยเปอร์เซ็นต์

3. ความเท่ียงตรงของการวิเคราะห์
ความเท่ียงตรงของการวิเคราะห์แคฟเฟอีนในชีร่ัมมีความแปรปรวนของการวิเคราะห์น้อย 

กว่า 15 % น้ังการวิเคราะห์ในกันเดียวกันและต่างวันกันโดยมีค่าเปอร์เซ็นต์ RSD สำหรับการ 
วิเคราะห์ในกันเดียวกันอยู่ระหว่าง 0.92-5.86 ดังแสดงในตารางที 6 และการวิเคราะห์ต่างกันกัน 
อยู่ระหว่าง 3.66-8.28 ดังแสดงในตารางท่ี 7 ซ่ึงแสดงให้เห็นว่าวิธีการวิเคราะห์น้ีมีความเท่ียงตรง 
เป็นท่ียอมรับได้
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4. ความจำเพาะIจาะจงของวิธีวิเคราะห์
ความจำเพาะเจาะจงของวิธีวิเคราะห์น้ีแสดงได้จากโครมาโตแกรมในรูปที' 6 กล่าวคือค่า 

Retention time ของแคฟเฟอีนในสารละลายชีร่ัมเม่ือฉีดแต่ละคร้ังมีค่าใกล้เคียงกันคืออยู่ระหว่าง 
7.48 และ 7.58 นาทีและตรงกับสารมาตราฐานบริสุทธ์ของแคฟเฟอีนและแยกจากพีคฃอง 
8 - Chlorotheophilline ทีใช้เป็น internal standard ซึงมีค่า Retention time อยู่ในช่วง 8.6 และ 
8.75 นาทีและพีคของแคฟเฟอีนในซึร่ัมและ internal standard ไม่ถูกรบกวนด้วยสารอ่ืนๆในซึร่ัม

5. ความสัมพันธ์ระหว่างค่า PAR และความเข้มข้น
ความสัมพันธ์ระหว่างค่าความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในซึร่ัมกับค่า PAR มีลักษณะเป็น 

เล้นตรงในช่วงความเข้มข้นระหว่าง 0.5-8 ng/ml ดังแสดงในรูปท่ี 7 โดยการวิเคราะห์แบบ linear 
regression ได้ในดัวแทนสมการเล้นตรงของความสัมพันธ์คือ Y = 0.2555 X + 0.0066 เม่ือ Y 
เป็นค่า PAR และ X เป็นค่าความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในซึร่ัม มีค่าสัมประสิทธิการตัดสินใจ 
(Coeffecient of determination, R2 ) เท่ากับ 0.9998

การดักษานำร่อง

จากการคำนวณจำนวนกลุ่มตัวอย่างพบว่า ควรรวบรวมตัวอย่าง (Subjects) ให้ได้อย่างน้อย 
11 คน จึงจะมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญ เม่ือเปรียบเทียบค่าแคฟเฟอีนเคลียร้านช์ ก่อน 
และหลังรักษาด้วยวิธี TOCE โดยหาได้จากกราฟความสัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นของแคฟเฟอีน 
กับเวลาของ ผู้ป่วยท้ัง 5 คน ดังแสดงไนรูปท่ี 8

ลักษณะท่ัวไปของกลุ่มคืกษา
คืกษาในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับท่ีได้รับการรักษาด้วยวิธี TOCE ท้ังหมด 12 คน พบว่ามีอายุ 

ระหว่าง 31-72 ปี เพศชาย 10 คน และเพศหญิง 2 คน น้ําหนักอยู่ระหว่าง 38-84 กิโลกรัม มี 
ภาวะตับแข็งร่วมด้วยจำนวน ร-คน ความรุนแรงของโรคตับประเมินโดยใช้เกณฑ์ตาม Child-Pugh 
score (แสดงในภาคผนวก) พบจำนวนผู้ป่วยท่ีจัดอยู่ใน Child A 8 คน, Child B 3 คน Child c 1 
คน และประเมินความรุนแรงของโรคตามขนาดของก้อนมะเร็งโดยใช้เกณฑ์ Okuda’s staging 
(แสดงในภาคผนวก) พบจำนวนผู้ป่วยท่ีจัดอยู่ใน Okuda I เท่ากับ 7 คน, Okuda II เท่ากับ 4 คน 
และ Okuda III เท่ากับ 1 คน ดังแสดงในตารางท่ี 8
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ผลการศึกษาระดับสารชีวเคมีในเลือดที่ใช้ประเมินการทำงานของดับ

สารชีวเคมีในเลือดท่ีใช้ในการประเมินได้แก่ AST, ALT, Total Bilirubin (TB), Albumin, 
Alkaline phosphatase (AP) และ ค่า prothrombin time (PT) ในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับ ศึกษา 1วัน 
ก่อนทำ TOCE และหลังทำ TOCE 5 สัปดาห์ ตังแลดงในตารางท่ี 9 และ 10 ผลการศึกษาพบว่า 
ค่า AST, ALT, TB, Albumin, AP และ ค่า PT ท่ีศึกษา 1 วันก่อนทำ TOCE มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 
77 ± 19.2, 46.5±9.44, 1.06 ± 0.26, 3 .96± 0.12, 396.4 ± 89.1 และ 3 .5 ±  1.47 ตามลำตับ 
และท่ี 5 สัปดาห์ หลังทำ TOCE มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 91 ± 18.30, 61.13 ± 13.22, 2.3 ± 1.43, 
3.51 ± 0.13, 278.8± 54.08 และ 1.13± 0.34 ตามลำตับเม่ือนำค่าสารชีวเคมีตังกล่าวช้างต้นมา 
เปรียบเทียบกันพบว่า ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ p>0.05 ยกเว้นค่า 
albumin ตังแสดงในตารางท่ี 11

ผลการศึกษาระดับแคฟเฟอีนัในชีรํ่'ม

เสันกราฟแสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในชีร่ัม่ท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ 
คนที' 1 ถึงคนท่ี 12 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE 
แสดงในรูปท่ี 9 ถึง 20 ตามลำตับรูปท่ี 21 แสดงค่าเฉล่ียความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในชีร่ัมท่ีเวลา 
0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยท้ังหมด จากเสันกราฟแสดงความสัมพันธ์ตังกล่าวสามารถนำมาหาค่า 
พารามิเตอร์ทาง๓ สัซจลนศาสตร์ของแคฟเฟอีนได้ตังน้ี

AUC (Area Under Concentration time curve)
ผลการศึกษาพบว่า AUC ในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1 วันก่อนทำ TOCE 1วันและ 5 

สัปดาห์หลังทำ TOCE มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 144.2 ±  37.96, 223.7 ± 63.35 และ 246.9 ± 73.31. 
ตามลำตับ ตังแสดงในตารางท่ี 12 เม่ือนำค่า AUC มาเปรียบเทียบก่อนและหลังทำ TOCE 1 วัน 
หรีอ 5 สัปดาห์ พบว่ามีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ P < 0.05 ตังแสดงในตารางท่ี 
17

Volume of distribution (Vd)
ผลการศึกษาพบว่า Vd ในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1 วันก่อนทำ TOCE 1วันและ 5 

สัปดาห์หลังทำ TOCE มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 0.88 ± 0.18, 0.89 ± 0.19 และ 0.83 ±0.11 .ตามลำตับ 
เม่ือนำค่า Vd ตังแสดงในตารางท่ี 13 มาเปรียบเทียบก่อนและหลังทำ TOCE 1 วันหรีอ 5 สัปดาห ์
พบว่า มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ P < 0.05 ตังแสดงในตารางที 17
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Elimination rate constant (Kel)
ผลการสืกษาพบว่า Kel ในผู้ปวยโรคมะเร็งตับสืกษาท่ี 1 วันก่อนทำ TOCE 1วันและ 5 

สัปดาห์หลังทำ TOCE มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 0.052 ± 0.007, 0.033 ± 0.005 และ 0.039 ± 0.008. 
ตามลำตับ ตังแสดงในตารางท่ี 15 เม่ือนำค่า Kel มาเปรียบเทียบก่อนและหลังทำ TOCE 1 วัน 
หรีอ 5 สัปดาห์ พบว่ามีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ P < 0.05 ตังแสดงในตารางท่ี 
17

Half life (T 1/2 )
ผลการสืกษาพบว่า Ï1/2 ในผู้ปวยโรคมะเร็งตับสืกษาท่ี 1 วันก่อนทำ TOCE 1วันและ 5 

สัปดาห์หลังทำ TOCE มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 23.2 ±  7.02, 31.1 ±  6.1 และ 39.9 ±11.1 ตามลำตับ 
ตังแสดงในตารางท่ี 14 เม่ือนำค่า T1/2 มาเปรียบเทียบก่อนและหลังทำ TOCE 1 วันหรือ 5 สัปดาห ์
พบว่ามีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ P < 0.05 ตังแสดงในตารางท่ี 17

Clearance (Cl)
ผลการสืกษาพบว่า CI ในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับสืกษาท่ี 1 วันก่อนทำ TOCE 1วันและ 5 

สัปดาห์หลังทำ TOCE มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 0.79 ±  0.2, 0.40 ± 0.06 และ 0.41 ±  0.07 ตามลำตับตัง 
แสดงในตารางท่ี 16 เม่ือนำค่า CI มาเปรียบเทียบก่อนและหลังทำ TOCE 1 วันหรือ 5 สัปดาห์พบ 
ว่ามีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ P < 0.05 ตังแสดงในตารางท่ี 17
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ตารางท่ี 4 แสดงค่าความถูกต้องของวิธีวิเคราะห์แคฟเฟอีนในชีร่ัม (ท = 5)

caffeine 
Concentration 
spiked (pg/ml)

% Analytical recovery Analytical 
recovery 

(Mean ± รอ)

%
RSD1 2 3 4 5

1 96.85 102.1 98.68 98.97 97.3 98.79 ±2.06 2.81
2 100.2 98.19 95.85 106.8 81.29 96.46 ±9.415 9.76
8 96.73 95.4 104.5 104.6 97.88 99.84 ±4.426 4.43

Mean % Analytical recovery = 98.36 ± 1.729% 1.76

ตารางท่ี 5 แสดงค่า Physical recovery ของวิธีวิเคราะห์แคฟเฟอีนในซีร่ัม (ก = 3)

caffeine
Concentration

(ng/ml)

% recovery (ท = 3) Physical 
recovery 

(Mean ± รอ)
% RSD

1 2 3

0.5 90.4 76.08 89.25 85.23 ±7.95 9.33
1 85.08 97.06 95.85 92.67 ±  6.59 7.11
2 98.43 93.74 88.52 90.57 ±2.78 3.07

4 79.76 81.55 80.33 80.54 ± 0.91 11.29

8 119.6 124.5 106 116.3 ±  9.58 8.24
Mean % Physical recovery = 93.06 ± 13.82% 1.95
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ตารางท่ี 6 แสดงความเท่ียงตรงของการวิเคราะห์แคฟเฟอีนในชีร่ัมเม่ือทำการวิเคราะห์ใน 
วันเดียวกัน (Intraday precision) (ท -  5)

Concentration
(jj-g/ml)

Peak area ratio 
(Mean ± รอ)

% RSD

0.5 0.516 ±0.0075 1.463
1 0.644 ± 0.0059 0.922
2 0.91210.0535 5.865
4 1.51610.0401 2.644
8 2.63210.1006 3.821

ตารางท่ี 7 แสดงความเท่ียงตรงของการวิเคราะห์แคฟเฟอีนในชีร่ัมเม่ือทำการวิเคราะห์ใน 
ต่างวันกัน (Interday precision) (ท = 5)

Concentration
(pg/ml)

Peak area ratio 
(Mean 1 รอ)

% RSD

0.5 0.52010.019 3.667
1 0.648 1 0.029 4.524
2 0.927 1 0.039 4.260
4 1.461 ±0.121 8.283

8 2.771 ±0.178 6.434
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รูปท่ี 6 แสดงโครมาโตแกรมท่ีได้จากการวิเคราะห์แคฟเฟอีนท่ีเติมลงในซีร่ัม 

ก. Blank serum
ข. Blank serum + IS (8-chlorotheophilline)
ค. Blank serum + caffeine + IS
ง. สารละลายมาตรฐานของแคฟเฟอีนและ IS

caffeine (4 pg/ml) ค่า Retention time 7.4-7.5 min
8-chlorotheophilline ค่า Retention time 8.6-8.7 min

7.4
89

 C
AI

fei
ne



รูปท่ี 7 แสดงกราฟมาตรฐานของแคฟเฟอีนในซีรัม
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Caffeine Cone. ( |ig/ml )

time (hr)

รูปท่ี 8 แสดงความเข้มข้นเฉล่ียของแคฟเฟอีนท่ีเวลาต่างๆ ของผู้ป่วยมะเร็งตับ
ในการศึกษานำร่องโดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5
สัปดาห์หลังทำ TOCE
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ตารางท่ี 8 แลดงลักษณะท่ัวใปฃองกลุ่มศึกษาโรคมะเร็งตับท่ีได้รับการรักษาด้วย 
วิธี TOCE

treatment
Sex
M/F

Age
(yrs.)

Weight

(kg)

Cirrhosis Child's score Okuda staging

+ve -ve A B c I II III

Pre

10/2 45 + 20

59 ± 15 8 4 8 3 1 7 4 1

Post 5 
weeks

58+13 9 3 7 3 2 5 6 1

หมายเหตุ (รายละเอียดแลดงในภาคผนวก) 
+ ve = มีภาวะ cirrhosis 
- ve = ไม่มีภาวะ cirrhosis
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time (hr)

รูปท่ี 9 แลดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในชีร่ัมท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ีโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ
คนที, 1 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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รูปท่ี 10 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีน'ใน'ชีร่ัมท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ังโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ
คนท่ี 2 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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Caffeine Cone, (fig/ml)

0 5 10 15 20 25 30
time (hr)

รูปท่ี 11 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในชีร่ัมท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ปวยมะเร็งตับ
คนท่ี 3 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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Caffeine Cone. (|_ig/ml)

time (hr)

รูปท่ี 12 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในชีร่ัมท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ปวยมะเร็งตับ
คนท่ี 4 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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รูปท่ี 13 แลดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในรีร่ัมท่ีเวลา0 ถ ึง2 4 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ
คนที 5 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE



time (hr)

รูปท่ี 14 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในซีร่ัมท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ 
คนท่ี 6 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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time (hr)

รูปท่ี 15 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในซีร่ัมท่ีเวลาอ ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ปวยมะเร็งตับ
คนท่ี 7 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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time (hr)

รูปท่ี 16 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในชีร่ัมท่ีเวลา0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ
คนท่ี 8 โดยเปรยบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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รปท่ี 17 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีน'โน'ซีร่ัมท่ีเวลา0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ
คนท่ี 9 โดยเป่ร็ยบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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Caffeine Cone.

0 5 10 15 20 25 30
time (hr)

รูปท่ี 18 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในซีร่ัมท่ีเวลา0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ
คนท่ี 10 โดยเป่รียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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Caffeine Cone.

0 5 10 15 20 25 30
time (hr)

รูปที, 19 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในชีร่ัมท่ีเวลา0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็งตับ
คนท่ี 11 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE วับ 1วันและ5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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Caffeine Cone.

time (hr)

รูปท่ี 20 แสดงความเข้มข้นของแคฟเฟอีนในซีร่ัมท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ปวยมะเร็งตับ
คนท่ี 12 โดยเปรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE
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caffeine conc.((ig/ml)

time (hr)

รูปท่ี 21 แสดงความเข้มข้นเฉล่ียของแคฟเฟอีนในรีร่ัมท่ีเวลา 0 ถึง 24 ช่ัวโมงของผู้ป่วยมะเร็ง
ตับจำนวน 12 คน'โดยฟรียบเทียบ 1 วันก่อนทำ TOCE กับ 1 วัน และ 5 สัปดาห์หลัง

ทำ TOCE
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ตารางท่ี 9 แสดงค่าสารชีวเคมีในIลือดท่ีใช้ประเมินการทำงานของตับในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับ 
สืกษา 1วันก่อนทำ TOCE

Subjects
AST

(u/l)

ALT

(u/l)

Total bilirubin 
(mg/dl)

ALB
(g/dl)

AP

(u/l)

PT prolong 
(sec)

AFP
(ng/ml)

1 34 30 3.1 3.5 84 9.9 8,000
2 79 68 2.65 3.4 409 4.6 559
3 247 14 0.61 3.7 287 3.6 2.3
4 132 78 0.89 3.6 472 0.8 1302.9
5 125 30 1.31 4.0 283 1.5 358,857
6 35 49 1.29 3.5 724 0.5 1.9
7 29 23 0.33 4.5 251 0.4 3.0
8 108 131 0.79 3.9 115 17.2 171.6
9 39 29 0.15 4.3 278 0.9 514.3
10 29 31 0.63 4.3 87 0.3 3.7
11 23 25 0.35 4.6 104 0.5 4
12 44 50 0.73 4.3 252 1.8 1.6

Mean 77 46.5 1.06 3.96 396.4 3.5 30785
SE 19.24 9.44 0.26 0.12 89.10 1.47 29831

หมายเหตุ AST = Aspatate aminotransferase
ค่าปกติ 
0-38 U/L

ALT = Alanine aminotransferase 0-38 U/L
AP = Alkaline phosphatase 39-117 U/L
PT = Prothrombin time 0-3 sec
ALB = Albumin 3.4-5.5 g/dl
AFP = Alpha fetoprotein 0-28 ng/ml
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ตารางท่ี 10 แสดงค่าสารชีวเคมีในเลือดท่ีใช้ประเมินการทำงานของตับในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับ 
สืกษาท่ี 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

Subjects
AST

(๙!)

ALT

(น/!)

Total bilirubin 
(mg/dl)

ALB
(g/dl

AP

(iu/l)

PT prolong
(sec)

AFP
(ng/ml)

1 226 121 17.75 2.8 325 1.9 6,000
2 120 75 4.17 3.8 694 4.2 12.9
3 57 16 0.33 3.1 285 0.3 12.2
4 78 43 0.77 3.2 241 0 . 13.3
5 111 32 1.56 3.1 649 1.7 267,288
6 28 27 1.22 3.6 1320 0.8 0.9
7 19 13 0.44 3.8 212 0.7 2.9
8 109 116 0.96 4.2 101 2 287.4
9 50 43 0.64 3.9 176 0.1 1,086.2
10 23 25 0.43 3.9 169 0.7 2.2
11 16 14 0.1 3.8 87 0.7 1.9
12 51 59 0.12 3.0 325 0.5 4.8

Mean 91 61.13 2.30 3.51 278.8 1.13 22891
SE 18.3 13.22 1.43 0.13 54.08 0.34 22223

หมายเหตุ AST = Aspatate aminotransferase
ค่าปกติ 

0-38 U/L
ALT = Alanine aminotransferase 0-38 U/L
AP = Alkaline phosphatase 39-117 U/L
PT = Prothrombin time 0-3 sec
ALB = Albumin 3.4-5.5 g/dl
AFP = Alpha fetoprotein 0-28 ng/ml
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ตารางท่ี 11 เปรียบเทียบค่าพารามิเตอร์ท่ีใช้ประเมินการทำงานของตับในผู้ปวย
โรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1 วันก่อนทำ TOCE และ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

พารามิเตอร์ท่ีใช้
Mean

difference
SE difference

การวิเคราะห ์
ทางสถิต 

(Paired t-test)

AST (น/!) -14.0 28.01 NS (p=0.63)
ALT (น/เ) -15.0 13.33 NS (p=0.28)
TB (mg/dl) -1.30 1.22 NS (p=0.31)

ALB (g/ml) 0.45 0.086 p=0.001
AP (u/l) 117.58 70.20 NS (p=0.12)
PT (sec) 2.37 1.35 NS (p=0.11)

AFP 7893.21 7609.57 NS (p=0.32)

หมายเหตุ
NS = แตกต่างอย่างไม่มีนัยสำคัญทางสถิติท่ี P > 0.05
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ตารางท่ี 12 แสดงค่า AUC ของแคฟเฟอีนในผู้ปวยโรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1วันก่อนทำ
TOCE 1 วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

subjects
Child's
score

AUC (กาg.hr/l)
Pre -  treatment Post -  treatment 

(1 day )
Post -  treatment 

(5 weeks)
1 c 533 856 820
2 B 226.34 399.06 735.57
3 A 102.8 90.49 154.3
4 A 35.86 128.03 64.61
5 A 72.71 72.09 204.18
6 B 131.11 119.1 107.17
7 A 114.72 132.36 182.19
8 B 153.64 281.48 213.47
9 A 97.57 203.33 118.81
10 A 104.7 171.38 84.32
11 A 93.73 103.5 76.96
12 A 64.69 127.9 202

Mean 144.23 223.7 246.9
SE 37.96 63.35 73.31

P value p=0.16 a p=0.42 ช

หมายเหตุ a = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 1 วัน
ช = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 5 สัปดาห์
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ตารางท่ี 13 แสดงค่า Vd ของแคฟเฟอีนในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1วันก่อนทำ
TOCE 1 วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

subjects
Child's
score

Vd (l/kg)
Pre -  treatment Post -  treatment 

(1 day )
Post -  treatment 

(5 weeks)
1 c 0.9 0.43 0.7
2 B 0.58 0.53 0.57
3 A 0.65 1.0 0.95
4 A 1.09 1.11 1.02
5 A 1.15 1.04 1.15
6 ธ 0.62 0.66 0.70
7 A 0.56 0.54 0.58
8 B 0.70 1.15 0.70
9 A 0.59 0.57 0.49
10 A 0.51 0.41 0.43
11 A 0.57 0.50 0.53
12 A 2.78 2.77 1.86

Mean 0.88 0.89 0.83
SE 0.18 0.19 0.11

P value p=0.75 a p=0.65 ช

หมายเหตุ a = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 1 วัน
ช = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 5 สัปดาห์
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ตารางที 15 แสดงค่า Kel ของแคฟเฟอีนในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1วันก่อนทำ
TOCE 1 วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

subjects
Child’s
score

Kel (h r1)
Pre -  treatment Post -  treatment

(1 day )
Post -  treatment 

(5 weeks)
1 c 0.007 0.010 0.007
2 B 0.020 0.015 0.008
3 A 0.049 0.040 0.024
4 A 0.094 0.025 0.053
5 A 0.042 0.047 0.015
6 ธ 0.044 0.045 0.048
7 A 0.044 0.023 0.029
8 B 0.040 0.023 0.029
9 A 0.060 0.029 0.06
10 A 0.089 0.049 0.086
11 A 0.078 0.067 0.085
12 A 0.054 0.027 0.026

Mean 0.052 0.033 0.039
SE 0.007 0.005 0.008

P v a lu e p=0.011 a p= 0 .013 ช

หมายเหตุ ล = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 1 วัน
ช = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 5 สัปดาห์
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ตารางที 14 แสดงค่า Ï1/2 ของแคฟเฟอีนในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1วันก่อนทำ
TOCE 1 วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

subjects
Child's
score

T1/2 (hr)
Pre - treatment Post -  treatment 

(1 day )
Post -  treatment 

(5 weeks)
1 c 94.9 72.6 114
2 B 33.39 45.28 84
3 A 13.25 17.98 28.9
4 A 7.4 28.14 12.82
5 A 16.46 14.72 46.41
6 ธ 15.85 15.5 14.78
7 A 15.82 30.13 22.52
8 B 16.73 30.4 24.24
9 A 11.36 22.98 11.53
10 A 8.06 14.67 8.31
11 A 9.02 10.42 8
12 A 35.73 70.28 102

Mean 23.2 31.1 39.9
SE 7.02 6.1 11.1

P v a lu e p=0.61a p=0 .38  ช

หมายเหตุ a = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 1 วัน
ช = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 5 สัปดาห์



70

ตารางที 16 แลดงค่า CI ของแคฟเฟอีนในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับศึกษาท่ี 1วันก่อนทำ
TOCE 1 วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

subjects
Child's
score

Cl (กา!/ทาเก.kg)
Pre - treatment Post -  treatment 

(1 day )
Post -  treatment 

(5 weeks)
1 c 0.110 0.068 0.070
2 B 0.243 0.138 0.079
3 A 0.559 0.640 0.380
4 A 1.627 0.450 0.903
5 A 0.802 0.810 0.290
6 B 0.446 0.490 0.540
7 A 0.509 0.440 0.268
8 B 0.380 0.210 0.270
9 A 0.597 0.290 0.490
10 A 0.560 0.340 0.690
11 A 0.620 0.560 0.760
12 A 0.900 0.460 0.290

Mean 0.79 0.40 0.41
SE 0.20 0.06 0.07

P value p=0.06a p=0 .03  b

หมายเหตุ a =  เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 1 วัน
ช = เปรียบเทียบก่อนและหลังได้รับการรักษาด้วย TOCE 5 สัปดาห์
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ตารางท่ี 17 แสดงค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ของแคฟเฟอีนในผู้ป่วยโรคมะเร็ง 
ตับท่ี 1วันก่อนทำ TOCE 1 วันและ 5 สัปดาห์หลังทำ TOCE

parameter
Mean

Pre treatment

Mean Difference
Pre - Post treatment 

(Iday)
Pre -  Post treatment 

(5weeks)
AUC (mg.hr/l) 144.23 - 79.48 -121.26
Vd (l/kg) 0.88 -0.018 0.04
Kel (h r1) 0.052 0.018 0.012

T1/2 (hr) 23.2 0.21 0.19

CL (ทา!/กาin.kg) 0.79 -7.927 -16.73
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