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Medzi dalSiu vyznamnu skupinu latok v terapii bolesti patria opioidy. PouZivaju sa na lieCbu nddorovej
a nenadorovej bolesti strednej a silnej intenzity, pri ktorych benefit liecby prevazuje nad jej rizikom.

Opioidné receptory (MOP, KOP, DOP) sa nachadzaju primarne v mozgu, mieche a na perifériach. Podla afinity
k receptorom ich delime na agonistov (napr. morfin, fentanyl), parcidlnych agonistov (napr. buprenorfin)

a antagonistov opioidnych receptorov (napr. naloxén). Terapeuticky pouzivané opioidy pdsobia predovsetkym
na MOP receptory, zodpovedné za vacsinu analgetického Ucinku.

Vedlajsie Gcinky v tejto skupine latok su centralne aj periférne. Patri k nim hlavne Gtlm, sedacia, depresia
dychania, eufdria, nauzea, zvracanie, zapcha, retencia mocu, svalova rigidita, miéza, ¢i bradykardia.
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Interakcie:

1. Farmakokinetické interakcie:

V ramci opioidnych analgetik najdeme isté Specifikd. Opioidy maju nizky terapeuticky index a prejavuje sa

u nich aj interindividudlna variabilita (na Grovni enzymu CYP2D6 - pomali a rychli metabolizatori kodeinu), preto
sU z hladiska manazmentu liekovych interakcii narocné. Navyse ciest metabolizacie tu byva niekol'ko

a interakcia nemusi nastat na vsetkych z nich. Preto k nim treba pristupovat komplexne a prikladat vacsi
vyznam k ich skdmaniu.

Farmakokinetické interakcie nastavaju hlavne na Urovni CYP3A4 a CYP2D6 (ale aj dalSich podtypoch CYP450).

V niektorych pripadoch méa pévodné lie¢ivo a aj jeho metabolit analgeticky ucinok (napr. hydrokodén a
hydromorfén). Pokial d6jde k silnej inhibicii biotransformacnych enzymov, vzrastie plazmaticka koncentracia
lieCiva a znizi sa tvorba metabolitov. Znamena to mozné zvysSenie neziaducich Gc¢inkov a nebezpecenstvo
predavkovania. Prikladom je kombinacia fentanylu a itrakonazolu, pri ktorej dochadza k zvyseniu plazmatickej
hladiny fentanylu. Pacienti by mali byt monitorovani a v pripade potreby je vhodné upravit davkovanie fentanylu
titraciou.

Niektoré lie¢ivé latky sl ale neaktivne proliecivd, ktoré sa za pomoci biotransformaénych enzymov premienaju
na aktivne metabolity (napr. proliecivo kodein sa biotransforméciou CYP2D6 meni na aktivny morfin a CYP3A4
na neaktivny norkodein). V tomto pripade sa inhibiciou metabolizmu (napr. CYP2D6 inhibitor chinidin) zniZuje
konverzia prolieciva na jeho aktivny metabolit a dochddza k znizeniu terapeutickej ucinnosti.

Indukciou biotransformacnych enzymov nastava zvySena premena lieiva na jeho metabolity. Teda pokial
mame aktivne liecivo (napr. fentanyl), meni sa indukciou (napr. CYP3A4 induktor, rifampicin) na menej aktivne
alebo neaktivne metabolity a pokial proliecivo (napr. kodein), dochadza k vzniku aktivnych metabolitov (morfin).

Nebezpecnou je interakcia petidinu s induktormi enzymov (napr. fenytoin), pri ktorej dochadza k zvysenej
tvorbe metabolitu norpetidinu, ktory p6sobi na CNS excitatne a mo6ze vyvolavat tremor a kre.

2. Farmakodynamické interakcie:

e ZvySenie vstrebavania lieciv

Opioidy predIzuju dobu prechodu gastrointestinalnym traktom. M6zu zvySovat vstrebavanie liecivych latok.
Riziko je vysSie pri uzivani viacerych latok timiacich motilitu, napriklad v kombinacii s latkami

s anticholinergnym ucinkom (napr. trospiumchlorid). Pacient by mal byt o tomto neziaducom ucinku pouceny,
pripadne mozno zvazit profylaxiu pomocou laxativ.

e Serotoninova toxicita

Tramadol, petidin, fentanyl a tapentadol maju okrem Gcinku na opioidny receptor aj serotonergny efekt. Pri
sucasnom uzivani s inymi serotonergnymi liekmi, ako st SSRI (napr. citalopram), SNRI (napr. venlafaxin) a iMAO
(moklobemid), hrozi serotoninovy syndrém. Najvacsie riziko predstavuje kombinacia uvedenych latok s iIMAO
(moklobemid). Uvedend kombindcia sa neodporuca.

e Seddcia a utlm dychania:
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TImivo posobiace latky (napr. barbituraty, benzodiazepiny, alkohol, hydroxyzin a. i.) uZivané spolu s opiatmi
zvySuju riziko vzniku sedacie a Utlmu CNS. Pri kombinécii opioidov a barbiturdtov/alkoholu hrozi navyse Utim
dychania. Pacient by mal byt pouc¢eny a monitorovany.

PharmDr. Patricia Cec¢kova
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