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ยาเมทอกซีฟลูเรน (Methoxyfl urane) เดิมเปนยาระงับความ
รูสึกที่นิยมใชกันอยางแพรหลายในวิสัญญีแพทยในชวงป
คริสตทศวรรษ 1960s อยางไรก็ตาม ในชวงป 1970s มีรายงาน
เกี ่ยวกับปญหา nephrotoxicity (dose-dependent) 
เน่ืองจากมี fl uoride เปนสวนประกอบอยูในโครงสรางโมเลกุล
ของยา ซ่ึงการใชยาทางวิสัญญีเพ่ือดมสลบ จะใชคา Minimum 
alveolar concentration (MAC) คือ คาความเขมขนของยา

ระงับความรูสึกที่สามารถยับยั้งการตอบสนองตอความเจ็บปวด
ในผูปวยรอยละ 50 โดยเมทอกซีฟลูเรนใช MAC เทากับ 
0.16% ตอเนื่องกันเปนเวลานานประมาณ 2.5 – 3 ชั่วโมง ใน
การใชเปนยาระงับความรูสึก (anesthetic agent) ตอมาพบ
วาเมทอกซีฟลูเรนมีฤทธ์ิระงับปวดเมื่อสูดดมในขนาดยาตํ่า
(low-dose methoxyfl urane) ซึ่งเปนการใชยาในเวลาสั้น ๆ 
ดังน้ัน โอกาสท่ีจะเกิด nephrotoxicity จึงนอยลง เมทอกซีฟลูเรน 
มีคุณสมบัติทางยาที่สําคัญ คือ มี onset คอนขางเร็วประมาณ 
4 นาที เทียบกับประมาณ 5 นาที ของการใหมอรฟนทาง
หลอดเลือดดําท่ีจําเปนตองมีการเปดเสนและการประกอบ
ชุดน้ําเกลือ ในขณะท่ีการเตรียมยาเมทอกซีฟลูเรนทําไดงายกวา 
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 การใชเมทอกซีฟลูเรน (methoxyfl urane) เปนยาสูดดม
เพื่อบรรเทาอาการปวด มีขอมูลดานความปลอดภัยสําคัญ
ในเรื่อง renal toxicity ซึ่งเปนประเด็นดานความปลอดภัย
ที่เปนที่กังวลกัน เนื่องจากการใชยาในการระงับความรูสึก 
(anesthetic use) ของเมทอกซีฟลูเรนในอดีตมีปญหา 
nephrotoxicity จนตองเลิกใชกันไปนั้น มีขอมูลการศึกษา
พบวาการใชเมทอกซีฟลูเรนในขนาดตํ่าเพื่อใชเปนยาสูดดม
เพ่ือบรรเทาอาการปวดช่ัวคราวมี safety margin คอนขางสูง 
ประมาณ 2.7 ถึง 8 เทา เมื่อเทียบกับการใชยาเมทอกซี-
ฟลูเรนในการระงับความรูสึก โดยมีรายงานความเสี่ยงของ
การเกิด nephrotoxicity นอยมากจากขนาดยาในการให
เพื่อบรรเทาปวด (analgesic use) ของ methoxyfl urane 
inhaler ดวย โดยขนาดยาสูงสุดที่แนะนํา คือ 6 มล. ตอ
วัน (2 ขวด) และ 15 มล. ตอสัปดาห (5 ขวด) นอกจากนี้
ผลจากการศึกษา randomized clinical METHANE-SIRIO 
4 study ท่ีรายงานไวใน Cardiology Journal  เดือนตุลาคม 
ป 2021 พบวาเมทอกซีฟลูเรนมีกลไกการออกฤทธิ์แตกตาง
ไปจากมอรฟน ดังนั้น methoxyfl urane จึงไมมีผลในเรื่อง 
respiratory depression, ไมมีผล delay antiaggregatory 

เพียงเทยาลงในกระบอกสูดยาแลวสูดทางปากเพื่อบรรเทา
อาการปวด นอกจากนี ้ เมื ่อสูดเมทอกซีฟลูเรนเขาไปแลว
ยาจะออกฤทธ์ิอยูในกระแสเลือดไดคอนขางนานประมาณ 15-30 
นาที เนื่องจากมีคา blood gas partition coeffi cient
คอนขางสูง คือ 13
 ทั้งนี้ เพื่อความปลอดภัยในการใชเมทอกซีฟลูเรนเปนยา
สูดดมในการบรรเทาอาการปวด  จึงมีคําแนะนําใหจํากัดการใช 
analgesic dose ของเมทอกซีฟลูเรนไมเกิน 2 กระบอกสูดยา 
(6 มล.) ภายใน 1 วัน และไมเกิน 5 กระบอกสูดยา (15 มล.) 
ภายใน 1 สัปดาห เพื่อไมใหเกิดปญหากับไต โดยการใชขนาด
ยาสูงสุดที่แนะนําของเมทอกซีฟลูเรนจะมีคา MAC-hours อยูที่ 
0.59 ซ่ึงต่ํากวาถึงประมาณ 5 เทา เม่ือเทียบกับคา MAC-hours 
2.5-3.0 ที่เปนอันตรายตอไต สําหรับการใชเมทอกซีฟลูเรน
ในทางคลินิกเปนยาสูดดมเพื่อบรรเทาอาการปวด มีขอบงใชที่มี
รายงานจากหลายการศึกษา มากท่ีสุดก็คือ การบาดเจ็บ (trauma) 
และรวมถึงการบาดเจ็บทางการกีฬา (sporting accidents)  
ยาเมทอกซีฟลูเรนในขนาดต่ําเพ่ือบรรเทาอาการปวดยังเปน 
treatment option สําหรับ labor pain, burn dressing 
changes, postoperative pain, cosmetic procedures 
และในทันตกรรม ในสวนขอหามใชยา ไดแก head injury, 
unconsciousness ระดับความรูสึกตัวลดลงรวมถึงผลจาก
แอลกอฮอล และ malignant hyperthermia สําหรับ
ผลขางเคียงที่อาจพบไดจากการใชยาเมทอกซีฟลูเรนใน
ขนาดต่ําเพ่ือบรรเทาอาการปวด ไดแก งวงเล็กนอย คล่ืนไสและ
ปวดศีรษะ       



of hospital stay ลดลงคอนขางชัดเจนมากกวาเมื่อเทียบกับ
กลุมผูปวยที่ไดรับ standard care โดยเฉพาะในผูปวย shoul-
der dislocations พบวา methoxyfl urane inhaler ลด 
length of hospital stay ไดดีกวา standard care ถึง 183 
นาที (methoxyfl urane inhaler 167 นาที เทียบกับ stand-
ard care 350 นาที (p=0.009))
 ดังนั้น การศึกษานี้จึงสรุปวา methoxyfl urane inhaler 
นาจะมี fi nancial benefi t ดวยการชวยลดการใช IV proce-
dural sedation นอกจากนี้ จากการประเมินความคิดเห็นของ
บุคลากรในแผนกฉุกเฉินพบวา รูสึกพึงพอใจกับ methoxyfl urane 
inhaler      

effect ของยากลุม antiplatelets อยางเชน ticagrelor และมี 
gastrointestinal (GI) side effects ไมมากนัก
 สวนขอมูลดานประสิทธิภาพของการใชเมทอกซีฟลูเรน
เปนยาสูดดมเพื่อบรรเทาอาการปวด มีรายงานจากหลายการ
ศึกษา โดยการศึกษาที่ชื่อวา STOP study เปนการศึกษาแบบ
randomized, double-blind, placebo-controlled ใน
ผูปวย acute pain จาก minor trauma จํานวน 300 คน ใน
แผนกฉุกเฉิน เปรียบเทียบระหวางเมทอกซีฟลูเรนและยาหลอก 
พบวา เมทอกซีฟลูเรนมีประสิทธิภาพลดปวดไดดีกวาอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ โดยขอดีของเมทอกซีฟลูเรนชนิดสูดทางปาก 
ออกฤทธ์ิบรรเทาความปวดไดเร็ว ระยะเวลาเฉล่ียในการออกฤทธ์ิ
บรรเทาปวดสั้นประมาณ 4 นาที โดยอาการขางเคียงที่พบ
สวนใหญ คือ ปวดศีรษะและมึนงง ซึ่งมีอาการเล็กนอยและ
เกิดขึ้นชั่วคราวเทานั้น 

  สวนการศึกษาที่ 3 มีชื่อวา MEDITA study เปน pro-
spective, randomized, active-controlled, parallel-
group, open-label, multicentre trial ทําในอิตาลี ซึ่ง
รายงานไวใน Advance in Therapy ป 2019 เปรียบเทียบ
ระหวาง methoxyfl urane inhaler และ standard care 
ในผูปวย  acute trauma ประมาณ 270 คน ซึ่ง standard 
care สําหรับ moderate pain คือ IV paracetamol หรือ 
IV ketoprofen สวน standard care สําหรับผูปวย se-
vere pain คือ IV morphine ผลการศึกษาพบวา โดยรวมแลว
methoxyfl urane inhaler มีคะแนน VAS (visual analog scale)
ลดปวดไดดีกวา standard care ท้ังใน moderate และ severe
pain โดยเฉพาะอยางยิ่งชวงประมาณ 10 นาทีแรก พบวา 
methoxyfl urane inhaler ลดความปวดไดดีกวาอยางชัดเจน 

 การศึกษาที่ 2 เปนการศึกษาแบบ prospective obser-
vational, cohort-defi ned service evaluation study ที่
รายงานไวใน Advance in Therapy ป 2020 ซึ่งประเมินเรื่อง 
length of hospital stay ของแผนกฉุกเฉินในผูปวยที่บาดเจ็บ
กระดูกและขอ ในระดับปานกลางถึงรุนแรงจํานวน 159 คน 
เปรียบเทียบระหวาง methoxyfl urane inhaler และ
standard care เชน local anesthetic regional block ดวย 
lidocaine หรือ bupivacaine, IV opioids หรือ IV ketamine 
พบวากลุมผูปวยที่ไดรับ methoxyfl urane inhaler มี length 



เน่ืองจาก  methoxyfl urane inhaler  ออกฤทธ์ิไดคอนขางเร็ว 
นอกจากนี้ ผลจากการประเมินความพึงพอใจของทั้งผูปวย
และแพทยผูใหการรักษา พบวา ความพึงพอใจของผูปวย
ตอ methoxyfl urane inhaler และ standard care 
ไมแตกตางกันมากนัก แตแพทยผูใหการรักษามีความพึงพอใจ
ตอ methoxyfl urane inhaler มากกวาอยางชัดเจนเมื่อเทียบ
กับ standard care การศึกษานี้จึงสรุปวา methoxyfl urane 
inhaler มีประสิทธิภาพดีกวา standard care ในการลด
ความปวด โดยเฉพาะกลุมผูปวยที่ตองการลดความปวดใหได
เร็ว ๆ ในชวง 10 นาทีแรก และ methoxyfl urane inhaler ยัง
นาจะเหมาะสําหรับการใชใน out-of-hospital environment 
เชน ในรถ ambulance หรือในสนามแขงขันกีฬา   

อยางชัดเจนเมื่อเทียบกับ standard analgesic therapy โดย 
methoxyfl urane inhaler ออกฤทธิ์ในการลดความปวดไดเร็ว
กวาดวย median time to fi rst pain relief ที่ 3 นาที เทียบ
กับ 10 นาที ของ standard analgesic therapy 
 นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาแบบ systematic review & 
meta-analysis ที่รายงานไวใน Journal of Pain Research
ป 2021 ซึ ่งรวบรวมจากการศึกษาแบบ randomized
controlled trials (RCTs) จํานวนหนึ่งที่ศึกษาเปรียบเทียบ
ระหวาง methoxyfl urane inhaler และ standard care,
placebo, no treatment, NSAIDs และ opioids พบวา 
โดยรวมแลว favors methoxyfl urane  inhaler  
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 โดยสรุป Methoxyfl urane inhaler เปนยาบรรเทาปวด
ท่ีมีประสิทธิภาพและมีความปลอดภัย และท่ีโดดเดนก็คือ ยา
ออกฤทธิ์รวดเร็วและมีความเหมาะสมท่ีจะใชบรรเทาปวด
อาการบาดเจ็บตาง ๆ  ท้ังในโรงพยาบาล หรือในรถ ambulance 
ในสนามแขงขันกีฬา นอกจากนี้ บุคลากรทางการแพทยและ
ผูปวยที่ใชมีความรูสึกสะดวกสบายและพึงพอใจตอการใช 
methoxyfl urane  inhaler 

 สําหรับอีกการศึกษาหนึ่งที่มีชื่อวา InMEDIATE study  
เปนการศึกษาแบบ randomized, active controlled,
multicenter study ทําในสเปน เปรียบเทียบระหวาง
methoxyfl urane inhaler และ standard analgesic therapy
ในผูปวย acute moderate to severe pain ที่เกิดจาก 
trauma จํานวนประมาณ 300 คน พบวา methoxyfl urane 
inhaler ลด pain intensity ในชวง 20 นาทีแรก ไดดีกวา


