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 ดิจิทาลิส แฟบ แฟรคเมนท์ 

(Digitalis Fab Fragment)




ผู้ช่วยศาสตราจารย์นายแพทย์สัมมน โฉมฉาย


ภาควิชาเวชศาสตร์ป้องกันและสังคม 


คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล





	 Digitalis Fab Fragment (DSFab) เป็นยาที่มีองค์ประกอบหลักเป็นส่วนของสารภูมิต้านทาน 
 

(antibody) ที่มีประโยชน์ในการรักษาภาวะพิษจากสารกลุ่มคาร์ดิแอกไกลโคไซด์ (cardiac glycoside) 
 

อันได้แก่ ยาดิจอกซิน (digoxin) ยาดิจิทอกซิน (digitoxin) และสารพิษอื่นๆที่มีคุณสมบัติคล้ายคลึงกัน 
 

ซึ่งภาวะพิษชนิดนี้อาจทำให้เกิดอันตรายถึงชีวิตได้ ยา DSFab ได้มาจากการฉีดยาดิจอกซิน (digoxin- 

dicarboxymethoxylamine hapten) ในตัวแกะเพื่อให้สร้างสารภูมิคุ้มกันที่จำเพาะต่อดิจอกซิน เมื่อสกัดสาร

ภูมิคุ้มกันจากตัวแกะแล้วสารนี้จะผ่านกระบวนการย่อยและแยกส่วนจนได้ส่วน Fab ซึ่งเป็นส่วนย่อยของสาร

ภูมิคุ้มกันที่จับกับดิจอกซินได้แต่มีคุณสมบัติเป็นสารก่อภูมิต้านทาน (antigen) น้อยกว่า มีการกระจายตัวและ

กำจัดจากร่างกายมนุษย์ได้ดีกว่าเมื่อเทียบกับสารก่อภูมิคุ้มกันเต็มโมเลกุล DSFab มีความสามารถในการจับ

กับดิจอกซินอย่างจำเพาะซึ่งความสามารถนี้อาจน้อยลงในการจับกับสารกลุ่มคาร์ดิแอกไกลโคไซด์อื่นๆ 





เนื้อหาในบทนี้เป็นข้อมูลที่จำเพาะกับยา DigiFab® เท่านั้น สำหรับข้อมูลผลิตภัณฑ์ DSFab อื่นๆ อาจมี


ข้อแตกต่างที่ปลีกย่อย





เภสัชวิทยาและเภสัชจลนศาสตร์ 

	 ยา DSFab เป็นยาที่ใช้บริหารทางหลอดเลือดดำเท่านั้น โดยยานี้จะกระจายตัวในช่องว่างระหว่าง

เซลล์โดยมีปริมาตรการกระจาย (volume of distribution) ประมาณ 0.3-0.4 ลิตรต่อกิโลกรัม ไม่มีหลักฐานว่า

ยานี้ซึมผ่านเข้าสู่ระบบประสาทส่วนกลาง ผ่านรกไปยังทารกในครรภ์ หรือ ผ่านในนมแม่หรือไม่ 


	 กลไกการออกฤทธิ์ ยาจะออกฤทธิ์โดยการจับกับดิจอกซินด้วยความสามารถในการจับที่สามารถ 

ดึงดิจอกซินออกจากตัวรับ (receptor) ที่หัวใจและกล้ามเนื้อได้ และกลายเป็น digoxin-Fab complex (DFC) 

ทำให้อนุภาคของดิจอกซินนั้นไม่ออกฤทธิ์อีกต่อไป อัตราส่วนในการจับของยาต่อสารพิษคือ DSFab (DigiFab®) 

40 มิลลิกรัมต่อดิจอกซิน 0.5 มิลลิกรัม ซึ่ง DFC จะถูกกำจัดออกทางไตโดยมีค่าครึ่งชีวิตประมาณ 15-18 

ชั่วโมงในผู้ที่ไตทำงานปกติ ส่วนภาวะไตวายนั้นแม้ปริมาตรการกระจายจะไม่เปลี่ยนแปลง แต่ค่าครึ่งชีวิตอาจ

ยาวขึ้นได้มากถึงสิบเท่าของค่าปกติ ร่างกายจะกำจัด DFC ด้วยระบบ reticuloendothelial


	 เมื่อ DSFab จับกับดิจอกซินแล้วอาการของผู้ป้วยอาจเริ่มดีขึ้นในระยะเวลาประมาณ 20 นาทีหลัง

การบริหารยาเสร็จ และระดับยาดิจอกซินรวมในซีรั่ม (total serum digoxin) อาจสูงขึ้นมากกว่าระดับก่อนการ

รักษาถึงสิบเท่าภายใน 1-2 ชั่วโมงแรก ในขณะเดียวกันระดับยาดิจอกซินอิสระในซีรั่ม (free serum digoxin) 
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อาจลดลงจนไม่สามารถวัดได้ด้วยการตรวจทางห้องปฏิบัติการ มีการศึกษาในผู้ป่วย 150 รายพบว่าระยะเวลา

ตั้งแต่การบริหารยาหมดจนถึงการออกฤทธิ์จนเต็มที่อาจใช้เวลาตั้งแต่ 0.5 ถึง 6 ชั่วโมง โดยระยะเวลาเฉลี่ย

เท่ากับ 88 นาที 





ข้อบ่งใช้

	 ข้อบ่งใช้ของ DSFab ได้แก่ ภาวะพิษจากสารกลุ่มคาร์ดิแอกไกลโคไซด์ทั้งเฉียบพลันและเรื้อรัง 
 

โดยการพิจารณารักษาควรทำในผู้ป่วยที่มีอาการและอาการแสดงทางคลินิกของภาวะพิษที่รุนแรง และ/หรือมี

ระดับความเข้มข้นในสภาวะคงที่ (steady state concentration) ของดิจอกซินที่เป็นอันตรายต่อชีวิต (การเจาะ

เลือดเพื่อประเมินระดับดิจอกซินควรทำอย่างน้อย 8-10 ชั่วโมงหลังการบริหารดิจอกซินครั้งสุดท้าย) 


	 ภาวะพิษจากสารกลุ่มคาร์ดิแอกไกลโคไซด์ที่สามารถรักษาได้ด้วย DSFab ได้แก่ ภาวะพิษจากยา
 

ดิจิทอกซิน พิษจากยี่โถ (oleander) และคางคก รายละเอียดข้อบ่งใช้มีดังนี้


	 1. 	 ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะที่เป็นอันตรายเช่น ภาวะ ventricular tachycardia, 

ventricular fibrillation, cardiac arrest และภาวะ symptomatic bradyarrhythmia และ heart block ที่ไม่

ตอบสนองต่อการรักษาด้วย atropine หรือมีแนวโน้มในทางที่เลวลง


	 2.	  ผู้ป่วยที่มีภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงกว่า 5.5 มิลลิอิควิวาเลนซ์ต่อลิตร


	 3. 	 ผู้ป่วยที่มีระดับความเข้มข้นดิจอกซินในเลือดสูงกว่า 10 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรในภาวะพิษ
 

เฉียบพลัน


	 4. 	 ผู้ป่วยที่มีระดับความเข้มข้นดิจอกซินในเลือดสูงกว่า 6 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรในภาวะพิษเรื้อรัง





ข้อห้ามใช้ 

	 ไม่มีข้อห้ามใช้แต่ควรใช้อย่างระมัดระวังในกรณีที่ผู้ป่วยมีประวัติแพ้ผลิตภัณฑ์โปรตีนจากแกะ 

เอนไซม์ปาเปอิน มะละกอ หรือแมนนิทอล





อาการไม่พึงประสงค์

	 DSFab เป็นยาที่มีผลอันไม่พึงประสงค์ไม่รุนแรงและค่อนข้างปลอดภัย โดยเฉพาะอย่างยิ่งเมื่อเทียบ

กับอันตรายที่เกิดจากพิษของคาร์ดิแอกไกลโคไซด์ อาการไม่พึงประสงค์ที่มีรายงานได้แก่ (ตัวเลขร้อยละ
 

ในวงเล็บได้มาจากการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยานี้จำนวน 150 ราย)


	 1. 	 ภาวะโพแทสเซียมในซีรั่มต่ำ (hypokalemia) (ร้อยละ 4) ซึ่งผู้ป่วยบางรายที่มีระดับโพแทสเซียม

ในซีรัมต่ำมาก (น้อยกว่า 2.5 มิลลิอิควิวาเลนซ์ต่อลิตร) ต้องได้รับการบริหารโพแทสเซียมเพื่อทดแทน


	 2. 	 ภาวะหัวใจวายหรือ rapid ventricular responseในผู้ป่วยภาวะ atrial fibrillation อันเกิดจาก

การถอนฤทธิ์ยาดิจอกซินในผู้ป่วยโรคหัวใจที่ได้ประโยชน์จากฤทธิ์ยาดิจอกซินอยู่บ้าง (ร้อยละ 3)


	 3. 	 ภาวะผื่นแพ้ที่ผิวหนัง (ร้อยละ 1)


	 4. 	 เป็นยาที่อยู่ใน FDA pregnancy category C ซึ่งหมายความว่า การทดลองพบความเสี่ยงที่จะ

เกิดอันตรายต่อตัวอ่อนในครรภ์ของสัตว์ทดลอง แต่ยังไม่มีการศึกษาในสตรีมีครรภ์ หรือยังไม่มีการศึกษา

ทดลองในมนุษย์และสัตว์ทดลอง จึงต้องชั่งน้ำหนักระหว่างประโยชน์ในการรักษาภาวะพิษจากคาร์ดิแอก
 

ไกลโคไซด์ และความเสี่ยงที่อาจเกิดขึ้น
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ปฏิกิริยาต่อยาอื่น

	 1. 	 DSFab ไม่ทำปฏิกิริยากับยาอื่นนอกจากดิจอกซิน ซึ่งอาจทำให้การรักษาด้วยดิจอกซินไม่ได้ผล

จนกว่า DSFab จะหมดจากร่างกายซึ่งใช้เวลาประมาณ 2-3 วันในคนปกติและอาจนานถึง 7-10 วันในผู้ที่มี
 

ไตวาย


	 2. 	 การรักษาด้วย DSFab ทำให้เกิด digoxin-Fab complex ซึ่งรบกวนการตรวจวัดระดับดิจอกซิน
 

รวมในซีรั่มจากการตรวจด้วยวิธี immunoassay ซึ่งใช้ในห้องปฏิบัติการทางคลินิก ดังนั้นการประเมินระดับ
 

ดิจอกซินรวมในซีรั่มจึงควรทำการตรวจด้วยวิธีตรวจวัดระดับดิจอกซินอิสระในซีรัมเท่านั้น





ขนาดและวิธีใช้

	 การคำนวณขนาด DSFab มี 4 วิธี ซึ่งแต่ละวิธีขึ้นกับความเหมาะสมตามสถานการณ์และข้อจำกัด

นั้นๆ ดังสรุปในตาราง


วิธีที่


1











2








3














4


สถานการณ์


ทราบขนาดยา 


ดิจอกซินที่กิน


(ตัวอย่างที่ 1)





ทราบระดับ

ดิจอกซินในซีร่ัม


(ตัวอย่างที่ 2)


ไม่ทราบขนาด

ยาและระดับ

ดิจอกซิน








ผู้ป่วยที่อาจได้

ประโยชน์จากยา

ดิจอกซินเกิด

ภาวะแทรกซ้อน 

เช่น หัวใจวาย


วิธีที่ใช้


คำนวนขนาด DSFab 

จากขนาดดิจอกซิน








คำนวนขนาด DSFab

จากข้อมูลเภสัช

จลนศาสตร์


รักษาด้วย DSFab จาก

ข้อมูลเชิงประสบการณ์











การให้ยาทีละน้อย


เพื่อให้ผู้ป่วยพ้นจาก

ภาวะพิษ แต่ยังได้

ประโยชน์จากฤทธิ์ของ

ยาดิจอกซิน


รายละเอียด


- ชีวปริมาณออกฤทธ์ิ (bioavailability)


ของดิจอกซินเท่ากับร้อยละ 80


- DSFab 1 ขวดเล็กสำหรับดิจอกซิน 

0.5 มิลลิกรัม


ปริมาตรการกระจายของดิจอกซิน 


5 ลิตรต่อกิโลกรัม (บางรายงานมีค่า 

8 ลิตรต่อกิโลกรัม)


ภาวะพิษเฉียบพลัน :


10-20 ขวดเล็ก


ภาวะพิษเรื้อรัง :


ผู้ใหญ่ 3-6 ขวดเล็ก


เด็ก 1-2 ขวดเล็ก


บริหาร DSFab ครั้งละ 1-3 ขวดเล็ก

ประเมินผล 1 ชั่วโมง หลังการบริหาร 

และบริหารซ้ำหากยังไม่ได้ผล


ที่ต้องการ


ข้อจำกัด


ขนาดยาดิจอกซิน 

อาจคลาดเคลื่อน








ความคลาดเคลื่อน

ของปริมาตรการ

กระจายที่ใช้


ขนาด DSFab อาจ

ไม่เพียงพอ หรือมาก

เกินไป








ทำได้เฉพาะผู้ที่มี

ระดับสัญญานชีพ

ปกติและไม่มี

ภาวะฉุกเฉิน
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ตัวอย่างที่ 1 ผู้ป่วยให้ประวัติว่ากินดิจอกซินขนาด 0.25 มิลลิกรัมต่อเม็ด จำนวน 30 เม็ด 


ปริมาณยาดิจอกซินที่ผู้ป่วยได้รับ คือ 0.25 มิลลิกรัม x 30 เม็ด เท่ากับ 7.5 มิลลิกรัม


เนื่องจากยา 1 ขวดเล็ก (vial) มี DSFab 40 มิลลิกรัมซึ่งสามารถจับดิจอกซินได้ 0.5 มิลลิกรัม


ดังนั้น ต้องใช้ DSFab จำนวนทั้งสิ้น 	 


	 =	 ปริมาณยาดิจอกซินที่ผู้ป่วยได้รับ (7.5 มิลลิกรัม) / ปริมาณดิจอกซินที่ DSFab จับ (0.5 มิลลิกรัม)


	 = 	 15 ขวดเล็ก





ตัวอย่างที่ 2 ผู้ป่วยมีน้ำหนักตัว 60 กิโลกรัม มีระดับดิจอกซินในซีรัม 10 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร ปริมาตรการ

กระจายของดิจอกซิน (Vd) 5 ลิตรต่อกิโลกรัม 


สูตร 


จำนวน DSFab ที่ต้องใช้ (ขวดเล็ก) 	 


	 = 	 ปริมาณดิจอกซินในร่างกาย (มิลลิกรัม) / ปริมาณดิจอกซินที่ DSFab จับ (0.5 มิลลิกรัม)	


	 = 	 [ระดับดิจอกซิน (นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร) x Vd x น้ำหนักตัว (กิโลกรัม)] / [1000 x 0.5 มิลลิกรัม

ต่อขวดเล็ก]


	 = 	 [10 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร x 5 ลิตรต่อกิโลกรัม x 60 กิโลกรัม] / [1000 x 0.5 มิลลิกรัมต่อขวดเล็ก]


	 = 	 6 ขวดเล็ก


ดังนั้นผู้ป่วยรายนี้ควรได้รับการรักษาด้วยยา DSFab จำนวน 6 ขวดเล็ก





หมายเหตุ :	 1.	 หากคำนวณได้จำนวนขวดเป็นทศนิยม ควรปัดขึ้นเป็นจำนวนเต็ม


	 	 2.	 ระดับยาที่ใช้ประกอบการคำนวณ ต้องเป็นระดับยาในสภาวะคงที่ ซึ่งหมายถึงระดับยา
 

ที่เจาะเลือดตรวจอย่างน้อย 8-10 ชั่วโมงหลังการกินดิจอกซินครั้งสุดท้ายเสมอ


	 	 3.	 เนื่องจากปริมาตรการกระจายของดิจอกซินอาจมีความหลากหลาย หากผู้ป่วยไม่ดีขึ้นด้วย

ขนาดที่ได้จากการคำนวนด้วยปริมาตรการกระจาย 5 ลิตรต่อกิโลกรัม ภายใน 1 ชั่วโมงหลังการบริหารยาเสร็จ 

อาจพิจารณาให้ DSFab ซ้ำในขนาดเดิมอีกครั้งหนึ่ง


	 การรักษาภาวะพิษจากสารกลุ่มคาร์ดิแอกไกลโคไซด์เช่น ภาวะพิษจากยาดิจิทอกซิน ยี่โถ (oleander) 

และคางคกด้วยยา DSFab ควรพิจารณาใช้ขนาดยาแบบการรักษาดิจอกซินเชิงประสบการณ์และอาจพิจารณาให้

ยา DSFab ซ้ำตามความจำเป็น





	 การผสมยาควรปฏิบัติตามเอกสารกำกับยาหรืออาจปฏิบัติโดยผสมยา 1 ขวดเล็ก (vial) ในน้ำกลั่น

ปลอดเชื้อ 4 มิลลิลิตร ซึ่งจะทำให้ได้ยาเป็นของเหลวใส ไม่มีสี ที่มีความเข้มข้นประมาณ 10 มิลลิกรัมต่อ

มิลลิลิตร หลังจากนั้นอาจผสมในน้ำเกลือเพื่อการบริหารทางหลอดเลือดดำตามความต้องการ เมื่อผสมยาแล้ว

ยังไม่ได้ใช้ อาจเก็บยาในตู้แช่ที่อุณหภูมิ 2-8 องศาเซลเซียส เป็นเวลาไม่เกิน 4 ชั่วโมง การบริหารยาควรหยด

ทางหลอดเลือดดำผ่านตัวกรองขนาด 0.22 ไมครอน โดยบริหารในระยะเวลา 30 นาที หากผู้ป่วยมีภาวะหัวใจ

หยุดเต้นอาจฉีดยาให้หมดในครั้งเดียวได้
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รูปแบบของยา

	 ยา DSFab ( DigiFab®) อยู่ในรูปผงแห้ง (lyophilized form) บรรจุ 40 มิลลิกรัมต่อขวดเล็ก
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