
บท ท ิ 3

วิธีการวิจัย

รูปแบบการวิจัย (Research Design)

เป็นการศึกษาวิจัยเชิงทดลอง (Experimental Randomised Controlled Trial) เปรียบเทียบการ 

ทำงานของตับ ในผู้ปวยโรคตับแข็งท่ีได้รับอาหารท่ีมีกรดอะมิโนโซก่ิงกับกลุ่มท่ีได้เพียงอาหารท่ีมีโปรตีนสูง

ระเบียบวิธีวิจัย (Research Methodology)

การคัดเสือกผู้ปวย

ในการคัดเสือกผู้ปวยเพ่ีอทำการศึกษา (Inclusion criteria) ผู้ปวยจะต้องมีกฎเกณฑ์ครบท้ัง 3 ข้อ

ดังน้ี

1. ผู้ปวยได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคตับแข็ง (จากการตรวจ,ทางคลีนิค ร่วมกับการตรวจทางห้อง 

ปฏิบัติการ, และ liver imaging หรือได้การพิสูจน์ทางช้ินเน้ือ) ไม่ว่าสาเหตุของโรคตับแข็งจะเกิดจากสาเหตุ 

ใดก็ตาม

2. เป็นเพศชายหรือหญิงก็ได้ อายุระหว่าง 25-70 ปี

3. ผู้ปวยยินยอมเข้าร่วมโครงการวิจัย

กฎเกณฑ์ในการคัดเสือกผู้ปวยออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) ผู้ปวยมีกฎเกณฑ์ข้อใดข้อ 

หน่ึงต่อไปน้ี 1 2 3

1. มีการติดเชือร่วมด้วย, มี variceal bleeding, hepatic encephalopathy , ascites ทีไม่ 

สามารถควบคุมได้

2. ผู้ปวยทีมีโรคร้ายแรงอืน ๆ ร่วมด้วย เช่น uncontrolled diabetes, renal failure, 

hepatoma, etc

3. ผู้ปวยท่ีมีประวัติแพ้คาเฟอีน
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การคำนวณขนาดตัวอย่าง

ทีระดับความเชือมัน 95% (Of error = 0.05 ) และ power of test 80% ((3 error = 0.2) การ 

ศึกษาผลของ BCAA ทำให้ caffeine clearance ดีข้ึน 20% ข้ึนไปต้องใช้ขนาดตัวอย่างรวม 28 ราย

N = (Z a + Zp)2 2P (UP)
2

D

OC = 0.05 ( one - sided ) Z a =1.64 

(3 = 0.2 ( one - sided ) Z P  = 0.84

คำนวณขนาดตัวอย่างได้ กลุ่มละ 14 คน

วิธีการวิจัย

1. ผู้ปวยโรคตับแข็ง ท่ีมีลักษณะตามกฎเกณฑ์ท่ีกำหนด ท่ีมารับการรักษาท่ีคลีนิกโรค 

ทางเดินอาหาร หรือแผนกผู้ปวยนอกอายุรกรรม โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ และยินยอมเข้า 

ร่วมโครงการวิจัย

2. ผู้ปวยจะได้รับการชักประวัติเพ่ือให้ทราบถึงสาเหตุของตับแข็ง ผลแทรกช้อน การ 

ปฏิบัติตัว ภาวะทางโภชนาการ เท่าท่ีจะทำได้ และตรวจร่างกายอย่างละเอียด เพ่ือประเมิน 

ภาวะโภชนาการ1ของผู้ปวย ผลแทรกช้อนของโรคตับแข็ง,ประวัติการใช้ยาหรือ

เคร่ืองด่ืมท่ีมีคาเฟอีน

3. ผู้ปวยจะได้รัปการเจาะเลือดเพ่ือส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการ คือ CBC , plasma 

glucose, BUN, creatinine, electrolyte, liver function tests เช่น albumin, 

bilirubin, alkaline phosphase, liver enzyme , prothrombin time 1 HBsAg , 

anti HCV,transferrin,blood ammonia, cholesterol, triglyceride และตรวจปัสสาวะ

4. ให้ผู้ปวยรับประทานคาเฟอีน 3.5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ในรูปสารละลายคาเฟอีน 0.35%

ในน้ํา เวลา 21.00 น.ด่ืมน้ําตาม 1ถ้วยแก้ว จากน้ันเก็บชีรัมท่ีเวลา 9.00น. และ 

13.00น.ของวันรุ่งข้ึน คร้ังละ 10 มิลลิลิตร ชีร่ัมท่ีได้จะนำมาผ่านข้ันตอนการสกัดและ 

หาปริมาณของคาเฟอีนด้วยวิธี HPLC



17

5. คำนวณหา pharmacokinetic parameters ของ caffeine โดยใช้ computer - based 

MKMODEL kinetic program จะได้ค่า Kel 1 Vd, Cl และมาคำนวณหาค่า caffeine 

clearance (Cl) โดยใช้สูตร Cl = Kel X Vd

6. จากผลการตรวจร่างกายและผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการแบ่งผู้ป่วยเป็น 3 กลุ่ม

ตาม Chile-Pugh classification ได้เป็น กลุ่ม A,B และ C ในแต่ละกลุ่มจะมีผู้ป่วย 

อย่างน้อย 5 คน จากน้ันแต่ละกลุ่มจะทำการลุ่ม เป็น

กลุ่มท่ี 1 รับประทานอาหารโรคตับ ร่วมกับ อาหารท่ีมีก'รดอะมิ'โน'ชนิด'โซ่ก่ิง โดยอาหารโรคตับจะ

แนะนำ ให้ผู้ป่วยรับประทานตามเมนูอาหารที่จัดให้หรือเทียบเท่า โดยมีโปรตีนเป็นส่วน 

ประกอบ 40 กรัม ให้พลังงานท้ังหมด 1400 กิโลแคลอร่ี ส่วนอาหารท่ีมีกรดอะมิโนชนิด 

โซ่ก่ิงให้รับประทาน 150 กรัม ประกอบด้วย โปรตีน 40 กรัม ให้พลังงาน 630 กิโล- 

แคลอร่ี ดังนั้น ผู้ป่วยในกลุ่มนี้จะได้ พลังงานวันละประมาณ 2000 กิโลแคลอร่ี และ 

โปรตีนวันละ 80 กรัม และให้วิตามินบีรวมวันละ 3 เม็ด

กลุ่มท่ี 2 รับประทานอาหารโรคตับ ท่ีมีส่วนประกอบของโปรตีน 80 กรัม ให้พลังงาน 2000 กิโล

แคลอร่ี และวิตามินบีรวมวันละ 3 เม็ด

ท้ัง 2 กลุ่ม ให้รับประทานอาหารดังกล่าว เป็นเวลา 4 สัปดาห์ ระหว่างน้ัน ท่ี 2 สัปดาห์ จะนัดผู้ป่วย 

เพือวัดส่วนสูง,ชังนำหนัก,วัด triceps skin fold และ mid muscle circumference ตรวจภาวะสมองเสือม 

จากโรคตับและผลข้างเคียงจากอาหารท่ีให้ และท่ี 4 สัปดาห์ จะนัดให้ผู้ป่วยมาประเมินผลโดย, ตรวจร่างกาย 

เจาะเลือดดูภาวะโปรตีนในร่างกายจากค่า transferrin, albumin, ประเมินผล liver function tests จาก 

ระดับ albumin, enzyme, prothrombin time และ วัด caffeine clearance
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