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Fájdalomtünetek és a fájdalomcsillapítás 
lehetőségei SARS-CoV-2-környezetben
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Az új koronavírusként megismert SARS-CoV-2-fertőzés legsúlyosabb szövődményeként a gyulladásos folyamatok 
jelátvivő molekuláinak elszabadulása – az ún. citokinvihar – kritikus légzési elégtelenséggel társuló akut respirációs 
diszfunkciós szindrómát vagy többszervi gyulladásos szindrómát okoz. Mostanáig igazolódott, hogy a fertőzések 
legnagyobb részben tünetmentesen vagy enyhe tünetekkel zajlanak. A betegség minden szakaszában előfordulhat 
enyhe vagy középsúlyos, ritkábban intenzív fájdalom, melyek enyhítésére számos fájdalomcsillapítási lehetőség áll 
rendelkezésre. A pandémia kezdete óta foglalkoznunk kell a tünetek enyhítésével, akár infektológiai osztályon, akár 
műtéti ellátás alkalmával. A betegek hazaengedését követően figyelmet kell fordítanunk az intenzív osztályos ellátás 
utáni és a COVID–19-et követő tünetek és fájdalmak értékelésére. Időszerű átfogó összefoglalónkban hangsúlyoz-
zuk  a különböző fájdalomcsillapítók szerepét a COVID–19-fertőzéssel összefüggő fájdalommal járó folyamatokban.
Orv Hetil. 2021; 162(38): 1511–1519. 
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Pain symptoms and pain management options in SARS-CoV-2 environment
As the most severe consequence of the new coronavirus SARS-CoV-2 infection, the cytokine storm – caused by the 
liberalization of several inflammatory mediators – engenders critical respiratory dysfunction syndrome or multisystem 
inflammatory syndrome. The most proportion of infections has proven symptomless or with very mild signs of dis-
ease so far. Mild, moderate, or rarely intense pain can occur in every phase of the disease, for the treatment of which 
more than a few analgesic possibilities are readily available. From the start of the pandemic, we have been concerning 
to ameliorate  the symptoms, in either the department of infectology, or operating suites. The post-intensive care pain 
and post-COVID symptoms should be evaluated and treated after discharge. In this timely and comprehensive arti-
cle, the role and importance of different analgesics are articulated regarding the COVID-associated painful condi-
tions. 
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Rövidítések 
A2 = alfa-2; ACE2 = angiotenzinkonvertáló enzim-2; ADH = 
antidiuretikus hormon; ARDS = (acute respiratory distress 
syndrome) akut légzőszervi diszfunkciós szindróma; ASA = 
acetilszalicilsav; COVID–19 = (coronavirus disease 2019) ko-
ronavírus-betegség 2019; COX = ciklooxigenáz; CRP = C-re-
aktív protein; DOP = delta-opioid peptid; EMA = (European 
Medicines Agency) Európai Gyógyszerügynökség; GH = 
(growth hormone) növekedési hormon; IL = interleukin; KOP 
= kappa-opioid peptid; LDH = laktátdehidrogenáz; MIS-A = 
(multisystem inflammatory syndrome in adults) felnőttkori 

multiszisztémás gyulladásos szindróma; MOP = mű-opioid 
peptid; NAE = N-acil-etanol-amin; NK = (natural killer) ter-
mészetes ölősejt; NMDA = N-metil-D- aszpartát; NSAID = 
(non-steroidal anti-inflammatory drug) nemszteroid gyulla-
dáscsökkentő gyógyszer; OIGIS = opioid  indukálta gastro-
intestinalis szindróma; OIH = opioid indukálta hyperalgesia; 
RNS = ribonukleinsav; SARS-CoV-2 = (severe acute respirato-
ry syndrome coronavirus 2) súlyos akut légúti tünetegyüttest 
okozó koronavírus-2; SpO2 = véroxigénszint; TCAD = tricikli-
kus antidepresszáns; TNFα = tumornekrózisfaktor-alfa; TXA2 
= tromboxán A2
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A COVID–19-fertőzésért a Vuhanban (Kína) 2019. de-
cemberben felfedezett SARS-CoV-2 RNS-vírus felelős, 
melynek átlagos inkubációs ideje 4–5 nap, és a betegek 
97,5%-ánál átlag 11,5 napon belül tünetképző. A vírus 
hatékonyan és gyorsan fertőz kis távolságban, főleg a fej 
nyálkahártyáin keresztül. Az alapváltozat főként az idő-
sebb, több társbetegséggel küzdő populáció tagjainál 
okoz súlyos, kritikus állapotot. Az újabban kimutatott 
variánsai virulensebbek, és a középkorú, fiatal populáció-
ban ismert társbetegségek nélkül is képesek súlyos, kriti-
kus betegséget okozni. A Coronaviridae családhoz tar-
tozó RNS-vírus okozta fertőzés az endothel és a 
bazálmembrán károsodását okozza. Légzőszervi, ideg-
rendszeri, máj- és veseérintettséggel, a keringési és a vér-
alvadási rendszer zavaraival párosulhat. Kritikus esetben 
többszervi elégtelenség, felnőttkori akut légzőszervi 
diszfunkciós szindróma (ARDS) vagy a tüdő jelentős 
érintettsége nélküli felnőttkori többszervi gyulladásos 
szindróma (multisystem inflammatory syndrome in 
adults, MIS-A) alakulhat ki [1]. A vírus folyamatosan 
változik, ismert variációi – az európai nyércben található 
Y453F „spike” protein (tüskefehérje) kötőhely mutáció, 
valamint a délkelet-angliai vonal, B1.1.7 és N501Y – az 
ún. „spike” proteint előállító genomhoz fűződnek [2]. 
A fertőzés patomechanizmusa a vírus közvetlen károsító 
hatása a légúti epitheliumrendszerre, illetve erős gyulla-
dásos válaszreakció, a neutrophil- és macrophagaktivizá-
ciót követő citokinvihar [3]. Szinte valamennyi felszaba-
dult mediátor algogén hatású, és számos eddig ismert 
farmakológiai receptor excitációján keresztül aktivizálja a 
nociceptiv afferens rendszert [4].

Fájdalomtünetek megjelenése COVID–19 
során

A COVID–19-fertőzéssel kapcsolatos fájdalmak

A gyulladásos mediátorok – például C-reaktív protein, 
D-dimer, citokinek, mint az IL6, IL8 és TNFα – szintjé-
nek emelkedése, valamint a neutrophil/lymphocyta 
aránynak az eltolódása, melyek a COVID–19-fertőzé-
sekben tapasztalhatók, jelzi a betegség progresszióját 
ARDS, szepszis és többszervi elégtelenség irányában [3]. 
A gyulladásos mediátorok azonban a periférián részben 
közös kórélettani utat képeznek a perifériás nociceptio 
szignáltranszdukciós mechanizmusaival. Az arachidon-
savút termékei – a macrophagokból, neutrophilekből, 
B-, T-lymphocytákból és NK-sejtekből liberalizálódó 
arachidonsav és egyéb lipidstruktúrák (prosztaglandi-
nok, leukotriének) közül néhány közös metabolikus 
úton osztozik az endokannabinoidokkal és a NAE-szár-
mazékokkal, másrészt fájdalmat kiváltó vagy fájdalom-
csökkentő lipidmediátorokként elősegítik a perifériás 
nociceptiv jelát vitelt [5]. A központi idegrendszer érin-
tettségét jelzi a fájdalommodulációs rendszer kisiklása 
vagy kiesése. A vírus tehát fájdalmat idéz elő a nocicep-

torok direkt és indirekt ingerlésével; a COVID–19 okoz-
ta sajátos citokinprofil a nociceptorplasticitas révén elő-
segíti a fájdalom kialakulását, rontja a korábban fennálló 
fájdalmas állapotokat, továbbá neuropathiához vezet 
[4].

A COVID–19-cel nem specifikus és a gyomor-bél 
traktusban megjelenő fájdalmak
Az infekcióval kapcsolatos fájdalmak megjelenhetnek a 
felső légúti traktusban – orrgarat, szájgarat –, gyakori a 
köhögéssel társuló mellkasi fájdalom, a hasfájás, az izom-
fájdalom például a végtagokon, háton, mellkastájékon. 
Gyakori az ízületi fájdalom, a fejfájás, mely utóbbi a leg-
többször kevert típus vagy a migrénhez hasonló, illetve 
utánozhatja a tenziós típust vagy valamilyen trigeminalis 
autonóm fejfájást. Más egyidejű virális fertőzéssel együtt 
a fájdalmak potenciálódhatnak, különösen az izomfájda-
lom és a fejfájás. Bár a fertőzöttek jó része tünetmentes 
lehet, az izomfájdalom és ízületi fájdalom (1,5–61%), a 
fejfájás (1,7–33,9%), a torokfájás (0,7–47%), a mellkasi 
fájdalom (1,6–17,7%) és a hasi fájdalom (1,9–14,5%) a 
fertőzés általános tünetei, a COVID–19-betegek 71%-
ában előfordulnak [6]. A fájdalom megjelenése klinikai-
lag fontos manifesztációja a COVID–19-fertőzésnek 
[7]. A COVID–19-fertőzéssel kapcsolatos hasi fájdalmak 
az enyhétől az akut hasat utánzó sebészi kórképig terjed-
hetnek. Étvágytalanság, hányinger, hányás, hasi fájdalom 
és hasmenés jelzi a gyomor-bél rendszer érintettségét. 
A  tünetek nagyon becsapósak, számos esetet közöltek, 
amelynél akut hasi műtétet végeztek, majd később kide-
rült, hogy COVID–19-fertőzés hasi manifesztációjáról 
volt szó [8].

A COVID–19 neurológiai szövődményeivel társuló, 
COVID–19-specifikus fájdalmak
Egy Németországban végzett tanulmány [7] alapján a 
neurológiai tünetek a perifériás és a centrális idegrendszer 
érintettségét jelzik, differenciálandók a közönséges izom-
fájdalomtól. A kórházba került betegeknél a központi 
idegrendszer érintettsége 25%, a perifériás idegrendszeré 
9% (5% neuropathia) volt. A tünetek hátterében Guillain–
Barré-szindróma, Miller Fisher-szindróma, agyhártya-
gyulladás vagy agyi érrendszeri történések meningealis 
izgalmi jelei állhatnak, de nem kizárt az agyvelőgyulladás, 
a koponyaüregen belüli vérzés vagy az encephalopathia 
sem. A COVID–19-indukált, fokozott alvadási készség-
gel járó tünetcsoport hátterében sinusthrombosis, artéri-
ás-vénás thrombosis, gócos ischaemia állhat [9]. Stroke 
utáni fájdalom előfordul COVID–19-fertőzésben, de a 
kórházban kezelt betegeknél a rizikó alacsony (0,9%) 
[10]. A stroke hosszan tartó és nehezen kezelhető neuro-
pathiás fájdalmat indukálhat a betegek 7–8%-ánál, mely-
nek hátterében a centrális gátló folyamatok nem megfele-
lő működése és a thalamus érintettsége állhat.

Brought to you by Library and Information Centre of the Hungarian Academy of Sciences MTA | Unauthenticated | Downloaded 08/01/22 06:51 AM UTC



1513ORVOSI HETILAP  2021  ■  162. évfolyam, 38. szám

ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY

Az infekciót követő fájdalom
A fertőzést, illetve a betegség lezajlását követő fájdalom 
gyakori. Moreno-Pérez 277 túlélő beteget vizsgált, és a 
betegek 50,9%-ában alakult ki COVID–19-et követő 
szindróma. A leggyakoribb a nehézlégzés és a fáradtság-
érzés volt, a betegek 11,9%-ában memóriazavarok, tartós 
fejfájás, kognitív romlás alakult ki. A vizsgálatok nem ta-
láltak releváns prediktív faktort a COVID–19-et követő 
szindróma előrejelzésére [11]. Egy Angliában végzett 
tanulmány szerint az intenzív terápiás osztályról hazaen-
gedett betegek 72%-ánál kifáradás, a következő leggya-
koribb tünetként légszomj (65,6%) és pszichológiai 
distressz jelentkezett (46,9%) [12]. Stam és mtsai  az 
 intenzív terápiás osztályról hazaengedett betegnél a 
 COVID–19-et követő tüneteket kognitív, pszichológiai 
és fizikális csoportokba sorolják, mely utóbbiban a fájda-
lom a második leggyakoribb tünet. Egy francia, 120 be-
teget felölelő vizsgálatban átlagosan 110 napos utánkö-
vetés során a mellkasi fájdalom volt a leggyakoribb, a 
betegek 10,8%-ánál megmaradó tünet. A hospitalizált 
betegekben 48 nappal az elbocsátás után a 6. leggyako-
ribb tünet volt a fájdalom, mely az intenzív terápiás osz-
tályon kezelt betegek 30%-ánál, a nem intenzív osztályon 
kezelt betegek 15%-ánál jelentkezett [13]. A hason fek-
tetett helyzet miatt a felső végtagi neuropathia/neural-
gia gyakori, a súlyos és kritikus állapotú, intenzív terápiás 
osztályon kezelt betegeknél a leggyakoribb késői szö-
vődmény, mely az elbocsátott betegek 14,4%-ánál jelent-
kezett [14, 15]. Egy 143 betegre kiterjedő kohorszta-
nulmányban átlagos 60 napos utánkövetés alatt a betegek 
jelentős részénél ízületi fájdalom (27,3%) és mellkasi fáj-
dalom (21,7%), illetve fejfájás és izomfájdalom szerepelt 
[11]. A COVID–19-fertőzéssel újonnan kialakult neu-
ropathiás fájdalmak az egyéb vírusinfekciók okozta neu-
ropathiákhoz hasonlóak. A COVID–19 neurotoxikus 
következményei komolyabbnak tűnnek megelőző ideg-
rendszeri károsodások után (például szemet érintő her-
pes zoster és herpeszt követő neuralgia) egyébként 
egészséges egyénnél. A perzisztáló neuropathiás fájda-
lom prevalenciáját 28–77%-ra becsülik [14]. 

Posztvakcinációs fájdalom 
Az oltások változatos és általában enyhe mellékhatásokat, 
többek között fájdalmat okoznak. A Pfizer/BioNTech és 
a Moderna az első és a második oltás után lokális fájdal-
mat, kipirulást, duzzanatot, lázat, fáradtságérzést, izom-
fájdalmakat, hányingert, hányást, hidegrázást, viszketést, 
ízületi fájdalmat, ritkán allergiás reakciót, nagyon ritkán 
anafilaxiás sokkot okoz. A Pfizer/BioNTech oltása ese-
tén kevesebb mellékhatást észleltek, mint a Moderna-ol-
tás után [16]. Azonban disszeminált herpes zoster fertő-
zés előfordulását is közölték a Pfizer/BioNTech oltás 
után [17]. Előfordul influenzaszerű tünetekkel kísért 
fejfájás, nyakfájdalom. Ezek többnyire jóindulatúak, 
spontán elmúlnak, tartós fájdalom esetén a ritka ideg-

gyulladásoktól differenciálni szükséges őket. Általánosan 
elfogadott irányelv, hogy nem javasolt NSAID-ok szedé-
se a vakcináció előtt a lehetséges fájdalmak megelő zésére. 

COVID-tól független, de a betegséggel  
egy időben fellépő vagy fennálló fájdalom

Akut fájdalommal járó állapotok, sérülések COVID–
19-fertőzéssel
A COVID–19-től függetlenül, de a betegség zajlásával 
egy időben a normális életünkre jellemző megoszlásban 
fordulhatnak elő újonnan megjelenő betegségek, balese-
tek, illetve a már meglévő krónikus folyamatok fájdalmai 
jelentkezhetnek kiújult formában. Bizonytalan esetek-
ben COVID–19-fertőzöttek szokatlanul intenzív, atípu-
sos vagy perzisztáló, a szokásos gyógyszerekkel nehezen 
csillapítható fájdalmai esetén a malignitás kizárására ki-
egészítő képalkotó vizsgálatok végzése ajánlott [18].

Krónikus fájdalomban szenvedő betegek COVID–
19-fertőzéssel
A korlátozások szubjektív hatása miatt a krónikus fájdal-
mak megélése ellentmondásos, a betegek egy része in-
tenzívebb, egy része csökkenő fájdalomintenzitást jel-
zett, de a betegek 56,5%-a az addig megszokott 
fájdalomintenzitással él, melyet nem befolyásol a pandé-
mia [7]. Krónikus fájdalomban szenvedő betegek koráb-
bi tüneteik fellángolását tapasztalhatják, melyek oka 
multifaktoriális, például a kezelés megszakítása, korláto-
zott hozzáférés az egészségügyi ellátórendszerekhez és 
kezelésekhez, szociális fenyegetettség, aggódás a várható 
kimenetel miatt. A neuropathiás betegek tünetei hosz-
szabb távon romlanak, a kialakult idegrendszeri károso-
dások súlyosbodhatnak. A tumoros fájdalomban szen-
vedő betegek fájdalmai erősödhetnek, prognózisuk az 
átlagpopulációénál rosszabb [18]. A COVID–19 okozta 
fájdalom az alapbetegség mellett áll vagy arra rakódik rá. 
A társbetegségeik miatt rendszeresen gyógyszereket 
 szedő COVID–19-betegek esetén javasolt, hogy a fájda-
lomcsillapító terápiát is a megkezdett módon folytassák. 

Intraoperatív fájdalmak
A COVID–19-fertőzött betegek az izomgyengeség mi-
att gyakrabban esnek el, az idősebb populációban a csí-
pőtáji és a végtagtörések valószínűsége és a következmé-
nyes mortalitás magasabb [19]. A fokozott koaguláció 
miatt a vénás és artériás elzáródás kockázata magasabb. 
A  hasfájások oka lehet arteria mesenterica thrombosis 
(gyakorlatunkban előfordult vena mesenterica thrombo-
sis) és kismedencei thrombosis. COVID–19-fertőzött 
várandós anyánál szülészeti műtétre is fel kell készülni.

A szakmaspecifikus beavatkozások egyénre szabott 
műtéti fájdalomcsillapítást igényelnek, melyek nem kü-
lönböznek a különböző társterületeken alkalmazott 
aneszteziológiai módszerektől [20]. A személyzet védel-
mére kialakított irányelveket a COVID–19-betegek ellá-
tására kijelölt műtőkben végzett feladatok során is be kell 
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1. táblázat Az NSAID-ok potenciális káros és hasznos hatásainak összefoglalása

Az NSAID-ok potenciálisan káros hatásai Az NSAID-ok potenciálisan hasznos hatásai

Nyálkahártya-károsító mellékhatások a gyomor-bél rendszerben Csökkentik a súlyos COVID–19 kialakulásának kockázatát 

Vesefunkciót károsító hatás Javítják a felépülést

A cardiovascularis rendszert károsító hatás Csökkentik a súlyosból kritikus COVID–19 kialakulásának kockázatát 

Tüdő-, légzésfunkciót károsító hatás (COPD- és allergiafellángolás) Redukálják a SARS-CoV-2 bejutását a sejtekbe

Elhúzódó betegség bakteriális légúti infekció okozta betegségek 
esetén

Csökkentik a vírusreplikációt

A fokozott hiperkoaguláció lehetősége Gátolják az NF-κB és egyéb mediátorok (például az NLRP3 fehérje) 
aktivációját 

Egyes inflammatiós mediátorok emelkedése, a citokinvihar erősítése Csökkentik az inflammatiós mediátorok és a citokinek termelődését

Az immunválasz csökkenése a vírus elleni küzdelemben Fokozzák az I/III. típusú interferonválaszt

Fokozott neutrophil extracellularis csapda (NET) képződés Fokozzák az antivirális T-helper- és NK-sejt-aktivitást

Szövetsérülések, csontsérülések gyógyulásának lassítása Gátolják a monocyta-, macrophag- és neutrophilmigrációt

COPD = krónikus obstruktív tüdőbetegség; COVID–19 = koronavírus-betegség 2019; NF-κB = nukleárisfaktor-kappa-B; NK = temészetes ölő-
sejt; NSAID = nemszteroid gyulladáscsökkentő gyógyszer; SARS-CoV-2 = súlyos akut légúti tünetegyüttest okozó koronavírus-2

tartani, beleértve a betegutakat, a beteg-előkészítést és a 
műtét utáni megfigyelést [21]. A tervezett műtéti be-
avatkozások időzítésére új irányelvek érvényesek, a 
 COVID–19-környezet és az erőforrások átütemezése 
miatt. 

Perioperatív fájdalmak
COVID–19-betegek tervezett vagy akut műtétek esetén 
már fájdalmakkal érkezhetnek a műtőbe, illetve a műtő-
ből posztoperatív fájdalmakkal térhetnek vissza az osz-
tályra. A műtétek egy része elvégezhető egynapos sebé-
szet formájában, ami célszerű törekvés. Az egynapos és 
hagyományos sebészeti ellátás utáni fájdalomcsillapítás 
tervezése a helyi protokollok alapján történik, a fájdalom 
értékelésével és lehetőségek szerint multimodális fájda-
lomcsillapítás tervezésével. A regionális érzéstelenítés 
szerepe kiemelkedő [22].

 
Intenzív osztályon fekvő betegek fájdalmai
Az intenzív terápiás osztályokon kezelt betegek egy része 
fájdalomcsillapító kezelésben részesül, aminek okai a kö-
vetkezők lehetnek:
1)  az alapbetegség miatti fájdalom (például akut hasnyál-

mirigy-gyulladás, medencetörés); 
2)  sebészeti, traumatológiai és egyéb műtét utáni álla-

pot; 
3)  hirtelen kialakult kórkép fájdalma (például bélelzáró-

dás, aortadissectio, mélyvénás thrombosis); 
4)  procedurális fájdalom (például tracheostomakészítés, 

mellkascsövezés, kötéscsere); 
5)  krónikus fájdalomban szenvedő beteg már meglévő 

fájdalma (például combfejnekrózis);
6)  krónikus fájdalommal élő tumoros beteg; 
7)  külön kategóriát képezhet a tumoros betegnél megje-

lenő új fájdalom, 
8)  a tartós endotrachealis intubálás, gépi lélegeztetés, 

immobilizáció miatt szükséges analgoszedáció. 

A fájdalomcsillapítás lehetőségei

A multimodális szemlélet alapján a fizio- és mozgásterá-
pia, a pszichés vezetés és számos alternatív módszer lét-
jogosultsága bizonyított; a klinikai gyakorlatban gyógy-
szereket használunk fájdalomcsillapításra, melyek a 
gyulladásos folyamatokat és az immunrendszert is befo-
lyásolják. 

NSAID-ok használata COVID–19-fertőzésben 

Általánosságban, az NSAID-használat nem rontja a 
 COVID–19-kimenetelt és a halálozást. Az idősebb 
 populációban rendszeresen használt NSAID-kezelés, a 
COVID–19-fertőzés és a halálozási adatok elemzése 
alapján az NSAID-kezelés COVID–19 kapcsán alacso-
nyabb halálozási mutatókkal jár, mint azoknál a betegek-
nél, akik nem használnak NSAID-ot [23]. Az NSAID-
használat kissé emelheti a COVID–19-infekció veszélyét, 
vagy inkább maszkolhatja a fertőzés kezdeti tüneteit, és 
megnehezítheti a felismerését. Nincs viszont összefüg-
gésben a hospitalizációval, de csökkenti az intenzív terá-
piás osztályra történő felvételek számát. Az NSAID-ok 
potenciálisan hasznos és káros hatásait az 1. táblázat fog-
lalja össze [24].

Röviden néhány NSAID-ról
Ibuprofén. COVID–19-ben a legellentmondásosabb 
NSAID. Kezdetben bizonyíték nélküli hírek és közlemé-
nyek jelentek meg káros hatásáról, hogy a gyulladás-
csökkentő szerek, különösen az ibuprofén rontja a 
 COVID–19 lefolyását, mivel fokozza az ACE2-expresz-
sziót, és gátolja az antitesttermelést. A későbbi tanulmá-
nyok nem találtak ibuprofén által okozott káros hatást. 
A legújabb tanulmányok nem mutattak különbséget az 
ibuprofén- és más NSAID-kezelés hatása és mellékhatása 
között [25]. Egy dán tanulmány szerint az NSAID-ok 
használata COVID–19-betegeknél nincs összefüggés-
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ben a 30 napos mortalitással, a hospitalizációval, az in-
tenzív terápiás osztályra történő felvétellel, a gépi léle-
geztetéssel vagy a vesepótló kezeléssel [26]. Az ibuprofén 
a szokásos adagolásban alkalmazva az Európai Gyógy-
szerügynökség (EMA) ajánlása szerint előnyös cardio-
vascularis mellékhatásprofillal rendelkezik. Ebben a te-
kintetben az ibuprofén és a dexibuprofén egyenértékű 
[27]. Az ibuprofén és naproxén csökkentette a kórházi 
felvételek arányát reumás ízületi fájdalmakban szenvedő 
COVID–19-betegeknél [28]. Ibuprofén- (34 betegből 
29) és naproxén- (7 betegből 6) előkezeléssel a betegek 
jelentős aránya nem igényelt gépi lélegeztetést [29]. A 
naproxénnek szintén leírták antivirális hatását, igaz influ-
enza A, B viszonylatában. 

Acetilszalicilsav (ASA) előzetes szedése csökkentette 
a COVID–19 kockázatát [30], míg a COX2-gátlók nem 
javították szignifikánsan a COVID–19-fertőzés rizikó-
ját. Az ASA-ról jól ismert az NSAID-ok között egyedi 
antithrombocyta- és coronariaprotectiv  hatása, melyet a 
vérlemezkék és megakaryocyták COX1-gátlásán keresz-
tül fejt ki, így blokkolva a TXA2-termelést az aktivált 
 thrombocytákban, csökkentve a prothromboticus hatá-
sokat és a vasoconstrictiót. Az ibuprofén, a naproxén és 
az indometacin gátolja az ASA antithrombocyta-hatá-
sát, míg a celekoxib és a szulindak nem mutat anti-
thrombocyta-hatást. Az ASA gátolhatja a vírusrepliká-
ciót.  Thrombocytagátló hatása mellett előnyös hatása 
 COVID–19-betegekben, hogy gyulladásellenes mediá-
torok termelését indítja. A thrombocytaaggregáció-gát-
lás és a vasoconstrictio megelőzése az ASA két legna-
gyobb klinikai előnye a hospitalizált COVID–19-betegek 
prognózisának javítására [31].

Celekoxib. Egy COVID–19-próbavizsgálatban a cele-
koxib 200 mg napi kétszeri adásával teljes remissziót, 
míg napi egyszeri adagolással 82%-os remissziót értek el 
a kontroll 57%-hoz képest. A celekoxib a pneumoniát a 
kontrollcsoportban gyorsabban javította a radiológiai 
képek alapján [32]. A celekoxib elősegíti a közepes és 
súlyos állapotú COVID–19-betegek gyógyulását. Az ala-
csony dózisú celekoxib kissé emelte a nem fatális szívin-
farktus rizikóját, a nagy dózisok viszont nem voltak ösz-
szefüggésbe hozhatók a magasabb rizikóval. 

Az indometacin erős antivirális tulajdonságot mutatott 
SARS-CoV-1 és kutya-koronavírussal szemben. A SARS-
CoV-2 esetén Vero E6 sejtvonalon vizsgálva potens anti-
virális hatású. Napi 2 × 75 mg dózisban 3 nap alatt teljes 
hatást értek el humánvizsgálatban, így ígéretes lehető-
ségnek látszik a COVID–19 kezelésében [33]. Az indo-
metacin – ahogy egyébként az NSAID-ok és a COX2-
gátlók – erős vesefunkció-károsító, emiatt COVID–
19-betegekben renalis szövődmények esetén nem aján-
lott a használata. Fontos, hogy az indometacin erős 
coronaria-vasoconstrictor a vasodilatatoros prosztaglan-
dinhatás blokkolásával, emiatt szívkoszorúér-betegeknek 
nem vagy körültekintéssel adható. 

Diklofenák. A lymphopeniához és immunszuppresszi-
óhoz vezető állapot kivédésére az ibuprofén és a diklo-

fenák sokkal jobbnak bizonyult, mint a paracetamol, 
nemcsak fájdalomcsillapító és lázcsillapító tulajdonsága-
ikban, de a lymphocytaszám javításában is [34]. A ha-
zánkban is népszerű diklofenák-orfenadrin kombináció 
alkalmazása viszont meggondolandó a súlyos légzőszervi 
tünetekkel küszködő, súlyos állapotú COVID–19-bete-
gekben a centrális izomlazító hatás miatt. A diklofenák 
alkalmazása során a cardiovascularis szövődmények lehe-
tősége továbbá is fennáll, amit célszerű szem előtt tar-
tani. 

Metamizol. Adható láz- és fájdalomcsillapításra, ked-
vező a mellékhatásprofil, kedvezőbb a potenciálisan elő-
nyös hatás. 3 új beteget regisztráltak COVID–19-ben 
kialakult neutropeniával metamizol adása után, emiatt 
körültekintés szükséges, gondolni kell erre a szövőd-
ményre [35].

Paracetamol. Gyenge fájdalomcsillapító, nem gyulla-
dáscsökkentő, a COX-ra nincs hatással, a perifériás szenzi-
tizáció megelőzésében nem hatásos. Lázcsillapító hatása 
kisebb, és rövidebb ideig tart, mint az NSAID-oké általá-
ban. Mellékhatásprofilja jó, hepatotoxicus hatását n-acetil-
cisztein adásával ellensúlyozni kell. Az ajánlások szerint 
nincs különbség a COVID–19-környezetben és a pandé-
mia előtt alkalmazott lázcsillapítási stratégiák között a 
 paracetamol és az NSAID-ok vonatkozásában. Mivel a 
 COVID–19 többféle mechanizmuson keresztül májkáro-
sodást okoz, a paracetamol használata  COVID–19 esetén 
megfontolandó [36].

Az opioidok használata COVID–19-fertőzésben

Az opioidok alapvetően kitűnő fájdalomcsillapítók, ha-
tásmechanizmusuk jól értett, mellékhatásprofiljuk is-
mert. Legfontosabb mellékhatásaik sajnálatosan interfe-
rálnak a COVID–19-cel, emiatt használatukat komolyan 
mérlegelni kell. Minden betegnél egyéni elbírálás szüksé-
ges [37].

Az opioidok alkalmazásával együtt járó problémák
 1) Légzésdepresszió. 
 2) Tudatmódosító, kábító hatás. 
 3) Opioid indukálta hyperalgesia (OIH). 
 4)  Opioid indukálta gastrointestinalis szindróma 

 (OIGIS) 
 5) Tolerancia. 
 6) Addikció. 
 7) Dependencia. 
 8) Immunológiai hatások. 
 9) Hormonális hatások [38].
10)  Carcinoma-visszatérés, carcinomaproliferációt ser-

kentő hatás. 
11)  Izomrigiditást, izomrángást, izomgörcsöt előidéző 

hatás. 
12) Opioidkrízis, opioidepidémia. 

Az opioidrendelésre és -használatra különös gondot 
kell fordítani a pandémia során. A korábban opioid-fáj-
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dalomcsillapításra állított betegnél COVID–19-fertőzés 
esetén számítanunk kell a légzésdepresszió megjelenésé-
re, mely ronthatja az oxigenizációs paramétereket a nem 
opioidokkal kezelt betegekkel szemben. COVID–19- 
fertőzés során és a betegségen átesett populációban a 
légzési elégtelenség kockázata jóval magasabb, mint az 
átlagpopulációban. Az OIGIS minden opioidalkalmazás 
esetén jelentkezik, beleértve a tramadolt is. Idetartozik a 
gastrointestinális traktus váladéktermelésének csökkené-
se, a hányinger, a hányás, a bélműködés lassulása, a szék-
rekedés. 

Az immunrendszer és az opioidok kapcsolata
Az immunstatust lényegesen befolyásolja az előzetes 
vagy aktuális opioid- és alkoholfogyasztás. Az opioid-
rendszer hatást gyakorol az immunvédekezésben részt 
vevő sejtes elemek funkciójára, modulálja a veleszületett 
és a szerzett immunválaszt [39].

Néhány opioid, például a morfin és a fentanil, im-
munszuppressziót okoz, és fokozza a pneumonia és az 
egyéb felső légúti infekciók rizikóját. A buprenorfin és az 
oxikodon egyes adatok szerint erősíti az immunválaszt. 
Tartós adás esetén a kodeinnek, az oxikodonnak, a dia-
morfinnak és a metadonnak nincs mérhető hatása az im-
munrendszerre. A morfin az immunsejtek apoptózisát 
indukálja, csecsemőmirigy- és lépatrophiát okoz, el-
nyomja a B- és T-lymphocyták proliferációját. A morfin 
rontja az első vonalbeli védekezést a baktériuminvázióval 
szemben a macrophagok, a neutrophilek, a nem specifi-
kus citotoxikus T-sejtek, az NK- és a dendritikus sejtek 
csökkentésével [40].

Röviden néhány opioidról
Morfin. Az opioidok és a morfin immunmodulációt oko-
zó hatását egyre több vizsgálat támogatja. In vivo és in 
vitro nem COVID–19-es modellekben a morfinnak elő-
nyös immunológiai hatása mutatkozott, ami azt sugallja, 
hogy szerepe lehet a citokinvihar tompításában a korai 
stádiumú súlyos COVID–19-ben. Ezzel szemben po-
tenciálisan káros hatást gyakorolhat a késői stádiumú sú-
lyos COVID–19-re, különösen szeptikus sokk fellépése 
esetén [41]. Többszervi elégtelenségben a morfin hatása 
nehezen kiszámítható, aktív metabolitja, a morfin-6-glü-
kuronid kumulálódik, ürülése bizonytalan. OIGIS-t vált 
ki, melynek egyik eleme a biliaris traktus spasmusa, ami a 
késői COVID–19-szervkárosodások, különösen a máj-
érintettség esetén megfontolást érdemel, különösen tar-
tós alkalmazást követően. Erős, OIH-t okozó hatása és 
kifejezett bélmotilitás-csökkentő hatása miatt nem ideá-
lis választás COVID–19-betegekben. Bár palliációra a 
leggyakrabban ajánlott és alkalmazott szer a morfin, a 
fentanil és az alfentanil is szerepet kaphat a végstádiumú 
betegek ellátásában [42].

A fentanil potens, szintetikus, tiszta MOP-receptor-
agonista, mely dózisfüggő módon befolyásolja a sejtes 
immunválaszt és a citokintermelődést. Az NK-citotoxici-
tás már az első posztoperatív napon csökken a hagyomá-

nyos kis dózisok (1–5 μg/kg) és az extrém nagy dózisok 
(75–100 μg/kg) után [43]. Az immunválasz visszatér a 
kis dózisok után, ám a nagy dózisok után 48 órán túl is 
mérhető. (A mindennapi gyakorlatban ilyen extrém dózi-
sok alkalmazására nem kerül sor, de a többhetes intenzív 
terápiás osztályos és elhúzódó onkológiai alkalmazás ku-
mulatív dózisa miatt gondolatébresztő.)

Az oxikodon nem befolyásolja a monocyták és mac-
rophagok phagocytosisát, sem az NK-aktivitást. Csök-
kenti a T-lymphocyták IL6-termelését [44]. Az oxiko-
don metabolitja is aktív analgetikus hatású. 

A buprenorfin parciális MOP-agonista, KOP-antago-
nista, nincs dysphoriát okozó hatása, mint a nalbufinnak, 
kisebb a hányinger, hányás rizikója, plafoneffektusa van, 
nincs kifejezett légzésdepressziót okozó hatása. Affinitá-
sa a MOP-receptorhoz jóval nagyobb, mint a többi 
MOP-agonistának, így váltáskor meg kell várni a hatás 
elmúlását, különben leszorítja a MOP-receptorokról a 
tiszta agonistákat, például a fentanilt és a morfint, és akut 
megvonási tüneteket okoz. Csak limitált hatással bír a 
neutrophilek, monocyták phagocytosisára és az oxidatív 
viharra, továbbá nem befolyásolja a citokintermelést. 
Nem befolyásolja az NK-funkciót, így az immunválasz 
szempontjából neutrálisnak tűnik. 

A nalbufin MOP-antagonista KOP-agonista. Légzés-
depresszív és fájdalomcsillapító hatása is plafoneffektust 
mutat. Nem okoz markáns megvonási tüneteket, abú-
zuspotenciálja alacsony, nem okoz OIH-t. Szeptikus ál-
latmodellben fizikális állapotjavulást ér el, humánvizsgá-
latban leírták antiinflammatiós hatását. 

Szufentanil. Néhány adatot közöltek a szufentanil le-
hetséges immunszuppresszív hatásáról preemptív epi-
duralis anesztézia alkalmazása során, az NK-aktivitás 
csökkenésével. Bupivakainnal adva előnyösebb epiduralis 
érzéstelenítésben, mint a fentanil, kisebb immunszupp-
resszív hatással, kiegyensúlyozottabb fájdalomcsillapítás-
sal, jobb mellékhatásprofillal. 

A remifentanil gyulladáscsökkentő hatása ismert, vi-
szont nagyon gyorsan OIH-t okoz. A remifentanil csök-
kentette a proinflammatiós citokintermelést humán ne-
utrophil sejteknél. Alacsony dózisban nem befolyásolta 
az NK-citotoxicitást. Coronariaműtétre került betegek-
nél is csökkentette a citokintermelést [44]. 

Az alfentanil nem teljesen nyomja el a stresszválaszt, a 
GH-, ADH- és kortizolkiválasztást a nagy dózisok csök-
kentik. 

A meperidin mellékhatásprofilja kedvezőtlen, nincs 
köhögéscsillapító hatása, légúti intervenciók fájdalom-
csillapítására nem alkalmas. Szívizomdepresszív hatása 
miatt keringési elégtelenségben, sokkos, szeptikus be-
tegnél nem javasolt az alkalmazása. Metabolitja, a nor-
meperidin központi idegrendszert stimuláló hatású. 
 Befolyásolhatja a neutrophil-kemotaxist gyulladásos fo-
lyamatokban. 

Tramadol. Morfin-ekvianalgetikus dózisban a trama-
dol posztoperatív beteganyagban gyors és teljesen vissza-
fordítható immunszuppressziót mutatott [44]. A popu-
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láció 12–16%-ában nem metabolizálódik – a folyamatot 
a CYP2D6 katalizálja –, így nem képződik O-dezmetil-
tramadol, mely az aktív metabolit. MOP-agonista szero-
tonin- és noradrenalinvisszavétel-gátló hatással, így főleg 
a leszálló modulációs rendszer aktivitását fokozza. Már 
kis iv. dózisban is gátolja a didergést. Hányingerkeltő ha-
tása eléggé kifejezett, egyéni érzékenység szerint. Az 
idősebb korosztályban gyakran dysphoriát, hallucináció-
kat okoz, főleg TCAD-kal együtt alkalmazva. A trama-
dol gyulladásgátló hatása segít a COVID-dal járó cito-
kinvihar elnyomásában, csökkenti az IL6-, TNFα- és 
CRP-szinteket. NK- és T-sejt-aktiváló szerepe van, fo-
kozza az IL2 kiválasztását, mely immunerősítő a SARS-
CoV-2-vel szemben. Szerepe van a légzési elégtelenség-
gel kezelt súlyos állapotú betegeknél a fokozott 
fibrintermelés és polimerizáció csökkentésében, véd a 
thromboemboliás szövődményekkel szemben. Cardio-
protectiv hatását is feltételezik, csökkenti az LDH szint-
jét, mely minden súlyos állapotú COVID–19-betegben 
megjelenik. A tramadol fokozza az antioxidáns aktivitást. 
Hatékony fájdalomcsillapító, köhögéscsillapító, antipszi-
chotikus hatása segítség a COVID–19-cel összefüggő 
organikus pszichoszindróma ellensúlyozásában. A trama-
dol baktericid hatású, például a Pseudomonas aeruginosá-
val szemben, mely gyakori a kritikus állapotú COVID–
19-betegekben [45].

Támogató fájdalomcsillapítás

NMDA-receptor-antagonizmus
Ketamin. A ketamin ígéretes fájdalomcsillapító 
 COVID–19-környezetben. Biztonságos, iv., im., per os 
adható anesztetikum, potens analgetikum, antidepresz-
szív hatással. Emeli a vérnyomást, ami fontos a súlyos 
állapotú, egyébként is vazopresszorkezelésre szoruló be-
tegeknél. Beavatkozásokhoz használva nem rontja a he-
modinamikát, nem okoz légzésdepressziót. Csökkenti a 
további szedatívumigényt, mely károsan befolyásolja az 
immunológiai védekezést. Megelőzi a szedatívumok in-
dukálta zavartságot és dezorientációt. Megelőzi a han-
gulatromlást, stabil szedációt vagy anesztéziát biztosít. 
Gyulladáscsökkentő hatású, csökkenti az IL6- és a CRP-
szintet. A CRP-szint, a fehérvérsejtszám, a TNFα- és a 
TNFα-receptor-expresszió nem változott ketamin hasz-
nálatakor. A morfinhoz adva a ketamin jobb SpO2-érté-
keket és magasabb légzésszámot ért el, 30 perc múlva a 
vitális paraméterek a kiindulási értékre tértek vissza [46]. 

A2-adrenoreceptor-agonizmus
Dexmedetomidin. A szelektív A2-adrenoreceptor-agonis-
ta dexmedetomidin az intenzív terápiás osztályokon szé-
leskörűen használt szedatívum, az A2-adrenoreceptoron 
a perifériás modulációs rendszerre ható fájdalomcsillapí-
tó adjuváns. Használata nemcsak a delírium megféke-
zésében és a beteg analgoszedációjában hasznos, hanem 
az eddigi adatok szerint szervprotectiv és antiinflamma-
tiós hatással is rendelkezik. A dexmedetomidin használa-

ta a COVID–19-ben megjelenő többszervi elégtelenség 
enyhítésére még klinikai vizsgálati eredményekre vár 
[47].

Nátriumcsatorna-blokád, regionális érzéstelenítés 
A regionális érzéstelenítés blokkolja a károsító stimulu-
sok központi idegrendszerbe jutását, kivédi az általános 
érzéstelenítés mellékhatásait, potenciális szövődményeit. 
Hatékony fájdalomcsillapítást ér el, kevesebb a műtét 
utáni opioid és fájdalomcsillapító-igény, kisebb mértékű 
a stressz, a betegek szabadon fogyaszthatnak ételt, italt, 
kevesebb ápolást igényelnek. Ideg mellé ültetett katéter-
rel a fájdalomcsillapítás kitolható napokra, hetekre. 
Könnyebb, gyorsabb a mobilizáció, gyorsabb rehabilitá-
ciót és funkció-visszatérést érhetünk el. Amennyiben le-
hetséges, az epiduralis anesztézia, a spinalis anesztézia és 
a perifériás idegblokád preferált COVID–19-környezet-
ben a nem érintett és COVID–19-fertőzött betegeknél. 
Hátrány, hogy kialakulóban lévő citokinvihar, vazopresz-
szorigény esetén a spinalis és az epiduralis anesztézia 
ronthatja a hypotensiót. A perifériás idegblokád viszont 
nem befolyásolja a hemodinamikát. Az eddigi adatok 
alapján a regionális érzéstelenítés nem befolyásolja a ki-
menetelt. A COVID–19-es posztoperatív betegnél alkal-
mazott regionális anesztézia megteremti a fájdalom-
mentes ébresztés lehetőségét, az opioid okozta 
légzésdepresszió kivédhető, a beteg extubálható, spon-
tán légzésben hasra fordítható. Légúti érintettség esetén 
kerülendők vagy óvatosan végzendők a légzési izomzat 
funkcióját potenciálisan rontó proximális felső végtagi 
blokádok [48].

Megbeszélés

Az új koronavírus okozta fertőzést követően számos 
 tünet, többek között változatos képet mutató fájdalom 
jelentkezhet. A felszabaduló mediátorok szinte mind-
egyike fájdalomkeltő, a fájdalmak minden típusa és loka-
lizációja előfordulhat. Az erőforrások átcsoportosítása 
miatt a COVID–19-cel nem érintett betegek egy része 
kiesik az ellátási körből, komoly fájdalmakat okozó dege-
neratív ízületi fájdalmak műtéti megoldásai maradnak el, 
a betegek tovább kénytelenek megbirkózni fájdalmaik-
kal. A COVID–19-betegek mérsékelt tüneteikkel felvé-
teles osztályokra kerülhetnek, ahol a személyzetnek a 
COVID–19-progresszió folyamatos értékelésén túl a ko-
rábban fennálló és az újonnan kialakuló tünetekkel 
– többek között a fájdalommal – is foglalkoznia kell. Az 
intenzív osztályokon kezelt súlyos, gyakran kritikus álla-
potú betegeknél a fájdalom kérdése mindennapos prob-
léma [49]. A COVID–19 késői szövődményei nem rit-
kák; a betegek tüneteit folyamatosan követni és értékelni 
kell, mivel egy új angol tanulmány szerint az elbocsátott 
betegek közül minden tizedik meghal, és a betegek közel 
egyharmada újrafelvételt igényel az átlag 140 napos kö-
vetési időszak alatt [50]. A COVID–19-cel összefüggő 
fájdalmak kezelésében a gyulladásra adott immunválaszt 
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és a citokinvihart kedvezően befolyásolni képes gyógy-
szerek állnak a középpontban. A legújabb tanulmányok 
nem mutattak különbséget az ibuprofén- és más 
 NSAID-kezelés hatása és mellékhatása között. Az ASA-
nak jelentősége lehet a COVID–19-et követő, thrombo-
cytaaggregációval járó szövődmények tompításában. In-
tenzív fájdalom esetén az opioidok nélkülözhetetlennek 
tűnnek, de számos negatív hatásuk miatt folyamatos al-
kalmazásuk átgondolást érdemel. Enyhe opioidagonista 
választása esetén a tramadol előnyösnek tűnik. A folya-
matos fentaniladagolást célszerű megszakítani, illetve le-
állítani; érdemes újraindítását a fájdalommal járó beavat-
kozások, ápolási teendők idejére tartogatni. Palliatív 
ellátás esetén az elsőként választható szer a kis dózisban 
titrált morfin. COVID–19-betegeknek a ketamin hasz-
nálata javasolható. A multimodális analgesia részeként 
alkalmazva, a regionális érzéstelenítés kivédi az általános 
érzéstelenítés szövődményeit, csökkenti az opioidok 
mellékhatásait az intra- és a posztoperatív periódusban. 

Következtetés

A SARS-CoV-2 okozta pandémia komoly terhet ró a be-
tegekre és az egészségügyi ellátórendszerre. A COVID–
19-fertőzés kapcsán megjelenő fájdalmak gyakori pana-
szok, az ellátórendszer minden szintjén megjelenhetnek. 
A COVID–19-cel összefüggő fájdalmak didaktikus cso-
portosításának ismerete, az adott területen a fájdalom 
értékelése és követése elősegítheti az optimális terápiát és 
a késői szövődmények megelőzését és kezelését. 

Anyagi támogatás: A közlemény megírása, illetve a kap-
csolódó kutatómunka anyagi támogatásban nem része-
sült.

A szerző a cikk végleges változatát elolvasta és jóvá-
hagyta.

Érdekeltségek: A szerzőnek nincsenek érdekeltségei.
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