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THUOÁC GIAÛM ÑAU NHOÙM AÙ PHIEÄN (OPIOIDS) 
 
 
 
 
 

Thuoác phieän laø thuoác giaûm ñau maïnh hay coøn goïi laø thuoác giaûm ñau trung öông 
duøng trong gaây meâ toaøn thaân hay giaûm ñau sau moå. Morphine tröôùc ñaây ñöôïc duøng 
tieàn meâ , gaây meâ , nhöng hieän nay , morphine ñöôïc thay theá bôûi caùc chaát thuoác 
phieän coù taùc duïng nhanh , ngaén , giaûm ñau maïnh hôn vôùi ít taùc duïng phuï hôn cho 
pheùp ñieàu chænh deã daøng vaø nhanh choùng trong luùc gaây meâ . Morphine, 
buprenorphine , nalbuphine ñöôïc duøng giaûm ñau sau moå . Fentanyl , sufentanil, 
alfentanil, remifentanil duøng giaûm ñau trong moå . 

 
Cô cheá taùc duïng 

Caùc thuoác phieän taùc duïng baèng caùch gaén coù hoài phuïc vaøo caùc thuï theå chuyeân 
bieät , coù baûo hoøa. Hieän nay, coù 4 loaïi thuï theå ñöôïc xaùc ñònh : mu (µ vôùi µ-1 vaø µ-2) 
, kappa (k), delta (d) vaø sigma(s ). Thuoác phieän coù tính an thaàn, nhöng taùc duïng 
maïnh nhaát laø giaûm ñau. Taùc duïng döôïc cuûa thuoác tuøy thuoäc loaïi thuï theå maø thuoác 
gaén vaøo, aùi tính vôùi thuï theå vaø thuï theå coù bò kích hoaït hay khoâng . Caùc thuoác ñoàng 
vaän vaø khaùng vaän ñeàu gaén vaøo thuï theå nhöng chæ coù thuoác ñoàng vaän laø kích hoaït 
thuï theå.  

Taùc duïng laâm saøng cuûa caùc thuï theå thuoác phieän 
    Thuï theå µ : giaûm ñau treân tuûy (µ-1), öùc cheá hoâ haáp  (µ-2), saûng khoaùi , nghieän, 
cöùng cô 
    Thuï theå k : giaûm ñau tuûy , öùc cheá hoâ haáp , an thaàn , co ñoàng töû  
    Thuï theå d : giaûm ñau, thay ñoåi haønh vi, gaây co giaät 
    Thuï theå s : caûm giaùc khoù chòu , aûo giaùc , kích thích taâm thaàn vaän ñoäng , co 
maïch. 

Caùc thuï theå thuoác phieän chuû yeáu naèm trong heä thaàn kinh trung öông , ñaëc bieät laø 
trong söøng sau tuûy soáng . Khi coù phaûn öùng vieâm, caùc thuï theå naøy xuaát hieän ôû moâ 
ngoaïi bieân .  

Cô cheá taùc duïng cuûa thuï theå thuoác phieän laø gaén vôùi proteine G , coù taùc duïng ñieàu 
hoøa adenylate cyclase vaø thay ñoåi daãn truyeàn ion qua keânh.   
Phaân loaïi caùc thuoác aù phieän :   

Ñoàng vaän ñôn thuaàn coù taùc duïng taêng theo lieàu cho tôùi khi ñaït taùc duïng toái ña . 
Goàm morphine , fentanyl , sufentanyl, alfentanyl . 

Ñoàng vaän moät phaàn nhö bupreùnorphine coù taùc duïng traàn neân hieäu quaû giaûm ñau 
bò haïn cheá  
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Thuoác ñoàng vaän -khaùng vaän nhö nalbuphine (Nubain) taùc duïng ñoàng vaän treân 
thuï theå kappa , vaø khaùng vaän treân thuï theå mu . Thuoác cuõng coù taùc duïng traàn laøm 
giôùi haïn taùc duïng giaûm ñau . 

Thuoác khaùng vaän ñôn thuaàn nhö naloxone khoâng coù taùc duïng giaûm ñau . 
 
I/ TAÙC DUÏNG CHUNG CUÛA THUOÁC PHIEÄN ÑOÀNG VAÄN 
Heä thaàn kinh trung öông  
   Giaûm ñau  
   An thaàn  
   Saûng khoaùi  
   Buoàn noân vaø noân 
   Co ñoàng töû  
   ÖÙc cheá hoâ haáp  
• thôû chaäm , noâng 
• giaûm ñaùp öùng hoâ haáp vôùi thöøa CO2   

  ÖÙc cheá trung khu vaän maïch 
  Nghieän (khoâng bò nghieän khi duøng giảm đau trên laâm saøng) 
Heä hoâ haáp 

ÖÙc cheá ho 
Co thaét pheá quaûn 

Heä tim maïch  
Daõn tónh maïch  
Nhòp tim chaäm do kích thích daây X 

Tieâu hoùa  
    Giaûm nhu ñoäng gaây: 
• Chaäm laøm troáng daï daøy 
• Taùo boùn 

    Co thaét cô voøng Oddi vaø oáng maät chuû  
Tieát nieäu 
   Taêng tröông löïc cô voøng vaø bí tieåu 
Noäi tieát 
   Gaây phoùng thích ADH 
Da  
   Ngöùa  

 
MORPHINE 

Morphine ñöôïc trích töø caây thuoác phieän (opium) . Coù theå duøng qua ñöôøng uoáng, 
tieâm baép, tieâm tónh maïch, daùn da, qua haäu moân, khoang ngoaøi maøng cöùng vaø trong 
khoang tuûy soáng. Thöôøng duøng chích tónh maïch 0,1 -0,15 mg/kg (choïn lieàu taêng daàn 
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1-2 mg) hay tieâm baép 0,2-0,3 mg/kg. Taùc duïng giaûm ñau xaûy ra 10-15 phuùt sau TM, 
30-45 phuùt sau TB, vaø keùo daøi 1-4 giôø. Thuoác coù taùc duïng chaäm do ít tan trong môõ.  

Morphine ñöôïc chuyeån hoùa taïi gan 80%, 10% qua thaän ôû nguyeân daïng vaø 10% 
thaûi qua phaân. Morphine qua nhau thai deã daøng neân gaây suy hoâ haáp treû sô sinh. 
Morphine qua haøng raøo maùu naõo chaäm do tan trong nöôùc. Khi uoáng , morphine bò 
gan huûy moät phaàn .  

Morphine giaûm ñau hieäu quaû treân moïi loaïi ñau , trong ñau noäi taïng , chaán thöông 
caáp, giaûm ñau vaø lo aâu trong nhoài maùu cô tim. Treân beänh nhaân bị suy thaát traùi, 
morphine laøm daõn tónh maïch vaø laøm giaûm caûm giaùc khoù thôû.  
Taùc duïng phuï quan troïng cuûa morphine laø : 
• Buoàn noân vaø oùi do kích thích vuøng hoùa thuï theå khôûi phaùt oùi taïi saøn naõo thaát IV 
• ÖÙc cheá hoâ haáp do taùc duïng tröïc tieáp treân trung khu hoâ haáp  
• Laøm chaäm laøm troáng daï daøy do giaûm nhu ñoäng 
• Tuït huyeát aùp do öùc cheá trung khu vaän maïch vaø daõn maïch ngoaïi vi do phoùng 

thích histamine 
• Taêng tröông löïc cô voøng gaây co thaét ñöôøng maät vaø bí tieåu 
• ÖÙc cheá phaûn xaï ho. 

 
 MEPERIDINE (Pethidine, Dolargan, Dolosal) 

 Meperidine coù taùc duïng giaûm ñau baèng 1/10 morphine . Chuû yeáu duøng giaûm ñau 
sau moå TB lieàu 1-2 mg/kg. Meperidine coù taùc duïng ngaén hôn morphine vaø gaây 
buoàn noân, oùi, tuït huyeát aùp nhieàu hôn.  

 Meperidine laø thuoác phieän duy nhaát coù ñoàng thôøi taùc duïng gaây teâ yeáu (coù ích 
trong gaây teâ tuûy soáng lieàu 1 mg/kg) 

Meperidine coù taùc duïng gioáng atropine gaây nhòp tim nhanh. Meperidine öùc cheá 
tröïc tieáp co boùp cô tim  ôû lieàu 2 mg/kg. Thuoác ít phoùng thích histamine vaø ít coù 
taùc duïng treân cô voøng hôn morphine neân ñöôïc duøng roäng raõi sau moå ñöôøng tieâu 
hoùa vaø côn ñau quaën gan. Meperidine khoâng öùc cheá co boùp töû cung nhöng qua 
nhau thai deã daøng.  
Taùc duïng phuï nhö morphine  

Run laïnh :meperidine (25-50 mg) raát hieäu quaû ñeå giaûm laïnh run sau moå . 
Morphine vaø fentanyl khoâng coù taùc duïng naøy . 

 Meperidine chuyeån hoùa qua gan thaønh normeperidine , sau ñoù , chaát naøy thuûy 
phaân thaønh meperidine acid . Normeperidine coù thôøi gian baùn huûy daøi gaáp 4-5 
laàn meperidine, coù hoaït tính giaûm ñau , kích thích thaàn kinh trung öông . Khi cho 
thuoác lieàu cao , laäp laïi, hay khi suy thaän, seõ bò tích tuï normeperidine gaây böùt röùt, 
rung cô, co giaät. Thuoác IMAO laøm taêng chuyeån hoùa thaønh normeperidine , neáu 
duøng chung vôùi IMAO , meperidine seõ gaây cöùng cô , soát cao, taêng huyeát aùp, co 
giaät vaø cheát.  
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FENTANYL  
Fentanyl laø thuoác phieän toång hôïp , tan trong môõ nhieàu, qua maøng teá baøo nhanh 

neân taùc duïng nhanh hôn morphine raát nhieàu. Sau khi chích moät lieàu, thôøi gian taùc 
duïng ngaén vaø thuoác heát taùc duïng do söï taùi phaân phoái. Tuy nhieân, thôøi gian baùn huûy 
daøi töông töï . Thuoác ñöôïc chuyeån hoùa chuû yeáu ôû gan, chaát chuyeån hoùa khoâng coù 
hoaït tính.  

Sau khi chích moät lieàu, hay truyeàn tónh maïch , fentanyl maïnh hôn morphine 75-
125 laàn, nhöng neáu duøng laâu daøi (nhö fentanyl daùn) , ñoä maïnh chæ coøn baèng 30-40 
laàn morphine.  

Thuoác ít coù taùc duïng treân tim vaø huyeát aùp . Lieàu cao fentanyl tieâm tónh maïch 
nhanh coù theå gaây cöùng cô. Fentanyl gaây ngöùa maët vaø toaøn thaân ( gioáng nhö 
sufentanyl vaø alfentanyl) . 

Fentanyl khoâng duøng qua ñöôøng uoáng vì gan huûy 70% thuoác. Fentanyl ñöôïc cho 
qua (TB, TM , tieâm döôùi da, döôùi löôõi, daùn da, trong khoang ngoaøi maøng cöùng, 
khoang tuûy soáng, nhoû muõi vaø hít). Fentanyl daùn da (2,5-10 mg) phoùng thích 25-100 
mcg/giôø trong 3 ngaøy. Sau 3 ngaøy, thay mieáng môùi, nhöng thuoác tieáp tuïc phoùng 
thích töø vuøng da daùn trong voøng 15 giôø.  
Chæ ñònh vaø lieàu duøng :  
1- Gaây meâ : 1-3 mcg/kg ôû beänh nhaân töï thôû, moå ngaén 30-40 phuùt; 5-10 mcg/kg cho 

phaãu thuaät lôùn, thôû maùy. Gaây meâ caân baèng truyeàøn tónh maïch 0,5- 2,5 µg/kg/ giôø . 
2- Trong moå tim , fentanyl 50- 100 mcg/kg phoái hôïp vôùi midazolam hay 

flunitrazepam (kyõ thuaät diazanalgesia), sau moå , phaûi thôû maùy.  
3-  Tieàn meâ an thaàn giaûm ñau: cho tröôùc luùc daãn ñaàu 25-50 µg TM .  
 4- Fentanyl ñöôïc duøng phoái hôïp vôùi caùc thuoác daãn ñaàu khaùc ñeå öùc cheá thay ñoåi 

huyeát aùp khi ñaët noäi khí quaûn. Phaûi cho fentanyl 3 phuùt tröôùc khi ñaët noäi khí 
quaûn. 

5-Fentanyl 10-25 mcg pha chung vôùi bupivacaine trong teâ tuûy soáng laøm taêng taùc 
duïng teâ vaø keùo daøi thôøi gian taùc duïng . Bôm vaøo khoang ngoaøi maøng cöùng qua 
catheter 0,3 mcg/kg/giôø hay moät lieàu (50-100 mcg) 

6-Fentanyl (50-100 µg/giôø TM ) ñöôïc duøng ñeå giaûm ñau sau moå , trong ung thö . 
Daïng qua da, qua nieâm maïc duøng trong ñieàu trò ñau do ung thö. 

 
 SUFENTANIL  

Sufentanil laø thuoác phieän toång hôïp maïnh nhaát ( gaáp 10-15 laàn fentanyl). Thuoác 
taùc duïng töông töï nhö fentanyl nhöng taùc duïng ngaén hôn. 

Sufentanil coù tính tan trong môõ cao vaø döôïc ñoäng gioáng nhö fentanyl. ÔÛ pH sinh 
lyù, coù löôïng thuoác ion hoùa cao neân theå tích phaân phoái nhoû hôn vaø thôøi gian thaûi 
ngaén hôn fentanyl. Beùo phì laøm taêng theå tích phaân phoái vaø thôøi gian baùn thaûi cuûa 
sufentanyl. 
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Chæ ñònh vaø lieàu duøng  
1- Sufentanil (nhö fentanyl) ñöôïc duøng gaây meâ caân baèng hay trong moå tim lieàu cao 

(10-30 µg/kg TM) 
2- Lieàu 0,3-1 µg/kg TM trong 1-3 phuùt tröôùc khi ñaët NKQ seõ ngöøa ñaùp öùng huyeát 

ñoäng khi ñaët NKQ. 
3- Duøng duy trì trong gaây meâ caân baèng , sufentanil cho töøng lieàu 0,1-0,5 µg/kg TM 

hay truyeàn TM lieân tuïc (0,3-1 µg/kg/giôø TM) . 
 
ALFENTANIL  

Alfentanil coù taùc duïng nhanh vaø ngaén hôn fentanyl. Thuoác coù tính tan trong môõ 
keùm hôn fentanyl nhöng nhôø 90% alfentanil töï do ôû daïng khoâng ion hoùa ôû pH sinh 
lyù neân alfentanil qua  maøng maùu naõo nhanh (caân baèng maùu-naõo sau 1,1 phuùt so vôùi 
6 phuùt cuûa fentanyl , sufentanil) neân thuoác coù taùc duïng nhanh . 

Alfentanil maïnh hôn morphine 10 laàn vaø baèng 1/4-1/10 fentanyl. Taùc duïng an 
thaàn, oån ñònh tim maïch vaø öùc cheá hoâ haáp töông töï  fentanyl. 

Alfentanil coù theå tích phaân phoái nhoû hôn fentanyl do tính tan trong môõ thaáp hôn 
vaø ñoä gaén keát proteùin cao hôn (92% , chuû yeáu gaén vôùi a1 glycoprotein)  

Noàng ñoä alfentanil trong maùu giaûm nhanh (90% lieàu thuoác ban ñaàu ra khoûi maùu 
sau 30 phuùt) do ñöôïc phaân phoái nhanh vaøo moâ. neân tænh meâ nhanh  

Ñoä thanh thaûi alfentanil baèng 1/2 cuûa fentanyl. Alfentanil chuyeån hoùa taïi gan 
thaønh chaát khoâng coù hoaït tính (xô gan laøm chaäm thaûi alfentanyl).  
Lieàu , caùch duøng 
1- Do thôøi gian taùc duïng nhanh, alfentanil ñöôïc duøng daãn ñaàu gaây meâ (120 µg/kg 

TM laøm maát tri giaùc trong 2-2,5 phuùt) .  
2- Thôøi gian caân baèng maùu-naõo ngaén cho pheùp cho alfentanil  30 µg/kg TM 60-90 

giaây tröôùc khi ñaët NKQ ñeå traùnh ñaùp öùng huyeát ñoäng khi ñaët NKQ . 
3- Alfentanil ñöôïc truyeàn TM lieân tuïc 25-100 µg/kg/giôø phoái hôïp N2O hay propofol  
 
REMIFENTANIL 

Remifentanil laø thuoác phieän coù taùc duïng cöïc ngaén do bò thuûy phaân bôûi men 
esterase trong maùu vaø moâ (taùc duïng cöïc ngaén do chuyeån hoùa chöù khoâng do taùi phaân 
phoái thuoác). Thuoác coù taùc duïng nhanh, ngaén, gaây cöùng cô thaønh ngöïc nhieàu hôn 
(neân chích chaäm remifentanil trong 30 giaây). ÔÛ lieàu > 1 µg/kg TM gaây taêng nheï 
huyeát aùp vaø nhòp tim nhöng khoâng phoùng thích histamine. Thuoác heát taùc duïng 
nhanh, töï thôû laïi trong 2-5 phuùt, vaø bò ñau ngay sau moå neân caàn cho thuoác giaûm ñau 
sôùm ngay sau khi ngöøng remifentanil. Remifentanil laø thuoác phieän thích hôïp nhaát 
ñeå phoái hôïp vôùi propofol trong kyõ thuaät gaây meâ tónh maïch hoaøn toaøn (total 
intravenous anesthesia). 

Lieàu duøng  
1- Do taùc duïng ngaén, neân remifentanil thöôøng ñöôïc truyeàn tónh maïch lieân tuïc phoái 
hôïp vôùi caùc thuoác meâ khaùc ñeå gaây meâ toaøn thaân : 
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    • Remifentanil (0,3-1 µg/kg/phuùt TM) vôùi N2O 66%.  
    • Remifentanil (0,25-0,4 µg/kg/phuùt TM) vôùi propofol (75 µg/kg/phuùt TM) . 

2- Remifentanil ñeå an thaàn hay giaûm ñau trong gaây teâ vuøng lieàu 0,5-1 µg/kg/phuùt 
TM.  
 
TRAMADOL 

Tramadol laø thuoác phieän toång hôïp môùi nhaát. Tramadol laø thuoác aù phieän yeáu, kích 
thích thuï theå µ vaø öùc cheá söï baét laïi noradrenaline vaø phoùng thích serotonine. Khi 
tieâm tónh maïch ôû lieàu 1-2 mg/kg tramadol coù  ñoä maïnh baèng 1/10 morphine, töông 
ñöông meperidine. Tramadol ít öùc cheá hoâ haáp hôn morphine. Taùc duïng phuï cuûa 
tramadol laø buoàn noân, noân oùi, khoâ mieäng, vaõ moà hoâi, bí tieåu. Ít bò taùo boùn hôn caùc 
thuoác phieän khaùc.  

Lieàu duøng : Tieâm tónh maïch 1-2 mg/kg ; uoáng 50 mg, coù taùc duïng sau 1-2 giôø , 
keùo daøi 4 giôø.  
 
KHAÙNG VAÄN 
NALOXONE laø thuoác khaùng vaän ñôn thuaàn treân thuï theå µ , k , d . 
1- Trong laâm saøng , naloxone duøng ñeå ñoái khaùng taùc duïng suy hoâ haáp vaø an thaàn 

cuûa thuoác phieän 
2- Naloxone seõ ñoái khaùng taát caû taùc duïng cuûa thuoác phieän keå caû giaûm ñau , vì vaäy 

phaûi cho chaäm , choïn lieàu (20-40 µg TM ñaït taùc duïng sau 1 - 2 phuùt) ñeå traùnh ñau 
ñoät ngoät , döõ doäi ôû BN sau moå 

    a) Hoùa giaûi hoaøn toaøn vaø ñoät ngoät taùc duïng thuoác phieän coù theå gaây cao huyeát aùp , 
maïch nhanh, loaïn nhòp tim, phuø phoåi 

    b) Phuø phoåi coù theå xaûy ra ngay khi BN khoâng coù beänh tim, vaø ñöôïc cho laø do taùc 
duïng cuûa catecholamine phoùng thích gaây taêng aùp löïc ÑM phoåi 

    c) Naloxone laøm xuaát hieän hoäi chöùng cai thuoác 
3- Naloxone coù taùc duïng ngaén (1-4 giôø) , neân coù theå bò taùi phaùt suy hoâ haáp neáu 

duøng lieàu lôùn thuoác phieän vaø/hoaëc thuoác ñoàng vaän taùc duïng daøi hay gaây teâ thaàn 
kinh trung öông vôùi thuoác phieän . Neáu suy hoâ haáp keùo daøi , sau lieàu ban ñaàu phaûi 
truyeàn TM lieân tuïc  (3-10 µg/kg/giôø)  

 
SÖÛ DUÏNG THUOÁC PHIEÄN TRONG LAÂM SAØNG  

o Tieàn meâ 
o Daãn ñaàu gaây meâ (ñôn ñoäc hay phoái hôïp) 
o ÖÙc cheá ñaùp öùng huyeát ñoäng do kích thích ñau (alfentanyl nhôø ñaït caân baèng 

maùu naõo nhanh nhaát) 
o Giaûm ñau trong moå 
o Giaûm ñau sau moå (giaûm ñau sau moå do beänh nhaân töïï kieåm soaùt , phong beá 

heä thaàn kinh trung öông , ñöôøng TM) 
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o Thuoác phoái hôïp cho thôû maùy ñeå traùnh choáng maùy vaø chòu ñöïng ñöôïc oáng 
NKQ 

 
Taøi lieäu tham khaûo  
1. Opiods . Trong : Handbook of clinical Anesthesia  , Barash PG , Cullen BF , 

Stoelting RK . 4th edition , Philadelphia , Lippincotte William , 2001 : 158 - 176 
2. Langlade A . Morphiniques . Trong : Le livre de l'interne anesthesiologie . 

Francis Bonnet , Anne Soulier , Catherine Spielvogel . Medecine-Sciences . 
Flammarion . 1998 : 84 - 90 .  

 
 


