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Vázlat

- Általános aspektusok

• Opioidok analgetikus hatásának támadáspontjai

• Molekuláris hatásmechanizmus

• „Preferenciális agonizmus”

• Analgetikus hatás jellegzetességei

• Egyéb központi idegrendszeri és viszcerális hatások

• Mellékhatások

(Tolerancia, dependencia, opioid rotáció, opioid-indukált hiperalgézia: Pintér Erika)

- Opioidok csoportosítása (farmakológiai vs. klinikai)

- Gyenge/ közepes hatáserősségű vegyületek: 

Minor opioidok képviselői, klinikai alkalmazása, kombinációi



Az opioidok analgetikus

hatásának támadáspontjai

Szupraspinális hatások

• leszálló gátlópályák aktiválása

• az affektív komponens gátlása

Gerincvelői hatások

• preszinaptikusan: 
mediátor-felszabadulás gátlása 

• posztszinaptikusan: 
membrán-hiperpolarizáció

Perifériás hatások 
(csak gyulladásos állapotokban)

• a nociceptív idegvégződések 
excitabilitásának csökkentése

Endogén opioidok felszabadítása (→
járulékos delta- és kappa-

receptor-közvetítette hatások)



Az opioidok perifériás és gerincvelői hatásai a felszálló 

fájdalompályán
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Az opioidok aktiváló hatása

a leszálló fájdalomgátló

pályákra

diszinhibíció révén



Az opioidok molekuláris hatásmechanizmusa

DOR: delta opioid receptor

MOR: mu opioid receptor

KOR: kappa opioid receptor



Az opioidok molekuláris hatásmechanizmusa



Az opioidok G-protein-

függő, ill. -arrestinfüggő

jelátvitele



A preferenciális agonizmus sémája 

-arrestin közvetítette hatások: pl. légzésdepresszió, székrekedés

Az oliceridin G-protein iniciálta jelátviteli utat preferáló agonista, 

amelyik kisebb mértékű légzésdepressziót és székrekedést okoz.



Az opioidok hatásainak receptoriális háttere

mü delta              kappa

Analgézia

szupraspinális +++ - -

spinális ++ ++ +

perifériás ++ - ++

Légzésdepresszió +++ ++ -

Obstipáció ++ ++ +

Pupillaszűkület ++ - +

Szedáció ++ - ++

Eufória +++ - -

Fizikai függőség +++ - +

Diszfória - - +++

Pethő, 2023



Az opioidok analgetikus hatásának jellegzetességei

• a fájdalom nem mindig szűnik meg teljesen, de elviselhetőbb

lesz: csökken az affektív (emocionális) komponense

• a tompa fájdalom jobban csökken, mint az éles

• a neuropátiás fájdalomra kevésbé hatnak

• tipikus indikációk

• akut: szívinfarktus, epe- és vesekólika, szülési fájdalom

Krónikus:

• tumoros fájdalom

• égési sérülés    

• posztoperatív fájdalom



Az opioidok egyéb centrális hatásai

• eufória vagy diszfória

• szedáció: kifejezett a fenantrén-származékoknál

• általános érzéstelenítő hatás: csak nagy dózisban (fentanyl és társai)

• légzőközpont-depresszió

• a CO2 iránti érzékenység csökken → hypoxia vezérli a légzést

• a hypercapnia miatt az intrakraniális nyomás fokozódik

• az analgetikus hatás is hozzájárulhat (a fájdalom serkenti a légzést!)

• köhögési központ gátlása: nem korrelál a légzőközpont-deprimáló

hatással; a közvetítő receptorok kevésbé érzékenyek naloxon iránt

• pupillaszűkület (miosis)

• oculomotorius-mag izgatása révén

• csak minimális toleranciát mutat

• hányinger, hányás: CTZ izgatása + vestibularis izgalom

• törzsizomzat rigiditása: gátolhatja a légzést                           • viszketés

• görcskeltő hatás: csak toxikus adagoknál

• endokrin hatások: GnRH ,  CRF ,  Pro ,  ADH 



Az opioidok viszcerális hatásai

• csökkent gyomormotilitás → lassult gyomorürülés → lassult 

intesztinális felszívódás miatt a Cmax csökken és a Tmax nő

• mind a vékonybélben, mind a vastagbélben

• a nyugalmi és a sphinctertónus növekszik

• a szegmentáló mozgás fokozódik

• a perisztaltika lassul: minimális tolerancia

• a perisztaltika gátlása részben intesztinális, részben centrális

hatások eredménye

• fedősejtek, pancreas, epe, enterocyták szekréciós aktivitása

csökken

• Oddi-sphincter kontrakciója → epeúti nyomás növekszik

• az ureter tónusa nő

• a vizeletürítés gátlódik: sphincter-kontrakció + centrális hatás

• a méhizomzat ellazul → a szülés elhúzódik



A Cmax és a Tmax függése a felszívódás ütemétől
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A felszívódás lassulásakor 

(pl. lassult gyomorürülés 

opioid hatására)

• Cmax  → Hatás 

• Tmax  → Hatás késik

Minimális hatékony plazmaszint

I > II > III: csökkenő felszívódási ütem (ka)



Az opioidok mellékhatásai

• légzésdepresszió                       • szerotonin-szindróma

• szedáció, diszfória • mellékvesekéreg-elégtelenség

• konvulziók (túladagolásnál)      • hipogonadizmus 

• hányinger, hányás

• obstipáció

• vizeletretenció

• emelkedett nyomás az epeutakban

• hipotenzió

• szülés elhúzódása

• viszketés (főleg morfin esetében, akár intratekális adáskor is)



Az opioidok farmakológiai felosztása 

(hatáserősség, receptoriális mechanizmus és kémiai 

szerkezet alapján)

• Erős agonisták • Fenantrének

• Gyenge-közepes agonisták • Fenilpiperidinek

• Kevert agonista–antagonista        • Fenilheptilaminok

hatású szerek

• Morfinánok

• Tiszta antagonisták                        • Benzomorfánok



: átpozícionálás + metabolikus konverzió



Gyenge-közepes opioid agonisták: minor opioidok

• kodein
●
, dihidrokodein

●
, tramadol

●
, propoxyphen, tapentadol: a 

morfinénál kisebb analgetikus hatás

• orálisan hatékonyak, közepes erősségű fájdalom (vagy köhögés)

csillapítására, illetve fájdalomra gyakran NSAID-dal kombinálva

• a kodein (hasonlóan az oxikodon, hidrokodon) affinitása az 

opioidreceptorok iránt kicsi, analgetikus hatását a belőle CYP2D6 

katalizálta demetiláció révén képződő morfin (oxymorphon, 

hydromorphon) közvetíti (a CYP2D6 genetikai polimorfizmusai

csökkent vagy fokozott analgetikus hatást eredményezhetnek)

• propoxyphen: a dextropropoxyphen az aktív izomer (a levopro-

poxyphen csak köhögéscsillapító); a CYP3A4 metabolizálja

• tramadol, tapentadol: gyenge mü-agonisták + NA, 5-HT uptake

gátlása (→ leszálló gátlás ), interakció: MAO-gátlók + SSRI-k;

görcskeltő hatásúak



Kodein (metil-morfin)

• Természetes fenantrénvázas vegyület 

(ópium 2. legfontosabb alkaloidja, 0,3-3 %)

• Közvetlenül kismértékben hat az opioid

receptorokon; 5-15%a morfinná alakul

Tabletta, végbélkúp, injekció (s.c., i.m.)

Dózis: 

Kombináció: paracetamol, ibuprofen, metamizol

(Kanada, Ausztrália, Szerbia, Szlovákia-

vény nélkül is!)

Indikáció:

Posztoperatív, poszt-traumás

Idegi eredetű, neuropátiás fájdalom (?)

Degeneratív ízületi fájdalom (gerinc, csípő)

https://hu.wikipedia.org/wiki/Morfin
https://hu.wikipedia.org/wiki/Paracetamol
https://hu.wikipedia.org/wiki/Ibuprofen


Dihidrokodein, hidrokodon 
(„dihidrokodeinon”) 

• Félszintetikus kodein-származékok (C7-C8 kötés telítésével). 

• Növeli a vegyület köhögéscsillapító és analgetikus hatását. 

• Fájdalomcsillapító, köhögéscsillapító, obstipáns

(légzésdepressziót okoz).

• A kodeinhez hasonló pszichés és fizikai dependencia

• Orális készítmények önmagukban és kombinációkban:

- Hidrokodon kontrollált felszabadulású: Hysingla ER, Zohydro ER

- Azonnali felszabadulású + paracetamol: Vicodin, Lortab, Lorcet, 

Maxidone, Norco, Zydone

•+ ibuprofen: Vicoprofen, Ibudone, Reprexain

•+ aszpirin: Alor 5/500, Azdone, Damason-P, Lortab ASA, Panasal

https://en.wikipedia.org/wiki/Paracetamol
https://en.wikipedia.org/wiki/Ibuprofen
https://en.wikipedia.org/wiki/Aspirin


Tramadol

- 1977-ben törzskönyvezett

- Gyenge opioid receptor agonista (parciális MOR agonista: (+)-izomer + 

szerotonin és noradrenalin visszavétel-gátló (SNRI, leszálló gátló 

rendszert aktiválja: (-)-izomer)

- Prodrug, mely metabolikus úton válik aktív vegyületté (biztonságosabb, 

gyors metabolizálóknál erősebb hatás!)

- Addikciós potenciál kisebb, megvonási tünetek SSRI/ SNRI-khez hasonlít

- Egyszeri D: 50-100 mg (napi maximális D: 400-600 mg)

- Fájdalomcsillapítás időtartama: 3-6 óra (150 mg azonnali kioldású tabletta 

egyenérétkű kb 200 mg SR lassú kioldódású tablettával) 

Indikációk:

- Krónikus posztoperatív és poszttraumás fájdalom

- Gyulladásos és degenratív ízületi fájdalom

- Bizonyos idegi és tumoros fájdalom

két enantiomer

https://hu.wikipedia.org/wiki/Prodrug




Tramadol mellékhatások

- A harántcsíkolt izmok tónusát növeli, görcs-köszöböt csökkenti 

(gerincsérves, agytumoros, epilepsziás betegeknek nem ajánlott!)

- Több hónapos vagy éves 150 mg feletti használata akár végleges 

látásromlást, negatív dioptrianövekedést is okozhat

- Nincs hatása a kardiovaszkuláris rendszerre (nem depresszív hatású, nem 

emeli az arteria pulmonalisban a nyomást)

- Nem okoz simaizomgörcsöt, hisztamin felszabadulást, jelentős 

légzésdepressziót

- hányinger 25%, hányás 9,5% 

- székrekedés 21% 

- fejfájás 19% 

- szédülés 14% 

- szájszárazság 13% 

Interakciók: SSRI-k, SNRI-k, MAO-A, TCA-k- szerotonin szindróma (agitáció, 

tremor, myoclonus, hypertermia, keringési labilitás)



Tramadol gyógyszerformák

50 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg (több, mint 150 készítmény!)

tabletta, retard tabletta, kapszula, cseppek, végbélkúp, inj.
Per os készítményeket vízzel kell bevenni (interakció lehet pl. kólával, citrom. 

vagy narancslével, grapefruit lével (máj enzimblokkoló hatású!).

• Adamon 

•Contramal

•Ralgen

•Tramadol AL 

•Tramalgic

Kombinált készítmények:

A tolerancia kialakulásának esélye csökkenthető, alacsonyabb dozírozás elég 

+ paracetamol (37,5 mg/325 mg) 

+ dexketoprofen (75 mg/25 mg)

https://hu.wikipedia.org/wiki/Paracetamol


Propoxifen/ dextropropoxifen (jobbra forgató 
izomer), dextrometorphan

- 1955-ben szabadalmaztatott (Eli Lilly)

- 1957-ben törzskönyvezett

- Súlyos aritmiák miatt visszavonták a 80-as években, 

majd 2009-ben újra engedélyezték figyelmeztetésekkel 

- Önmagában vagy paracetamollal kombinálva 

tablettában fájdalomcsillapító, köhögécsillapító

- A kodein analóg levorphanol d izomere

- Elsősorban köhögéscsillapító

- Nem-kompetitív NMDA (glutamát) receptor 

antagonista

- Nem hat az opioid receptorokon


