U D D FITE RECEPTORS OPIACIS:

MES ENLLA DEL RECEPTOR
Miquel del Rio

ADDICCIONS

/

- — ¥ "I!._ : — — -
! & e
| ' i N
\ | | | ‘-.H_‘\










Receptor | Op. endogens | precursor agonista

U endorfines proopiomelano-cortina (POMC) morfina

Ketociclazolina,

K dinorfines prodinorfina )
pentazozina

6 encefalines proencefalina morfina

Estereoespecifics
B, ul, 2,k 1,k 2, €0 0.
e regulacio respiratoria
e control de la temperatura
e control de la ingesta
* regulacio de I’estres
e regulacidé mecanismes nocicepcio
e sistema de recompensa



Cortex
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Cortex
frontal

) V- O—

egmental |
ventral
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Receptors u 1 sistema DA

~nerve terminals
/ in nucleus accumbens \

= dopamine
GABA

nerve terminals

/ in nucleus accumbens\
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= heroin

'@ morphine

Naltrexona
Nalmefeno .
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Analgesia, ., : >
. Regulacid nocicepcio
depressio :
i . . (encefalines)
resplratorla, euforia

Morfina +++ +
Codeina ++ +
Metadona +++ +
Fentanil ++4 +
Petidina ++ +
Meperidina ++ +
Oxicodona ++
Tramadol + i
Buprenorfina ++ /- - - ]
Pentazozina Antag. + +

{Naltrexona Antag. +++ Antag. +]

Nalmefene Antag. +++ Antag. +




Analgesia, sedacio, disforia,
al-lucinacions, deliri (dinorfines)

Morfina Cannabinoide CB1

Codeina

Metadona [Antag. NMDA (d-)

Fentanil

Petidina

Meperidina

Oxicodona

Tramadol £5HT i NA

Buprenorfina

Pentazozina

Naltrexona

Nalmefene




El receptor G

Efecte neuromodulador del sistema o,
(sistemes DA | del glutamat NMDA)

Efecte Inmunomodulador
Agonistes o, a psicosi
haloperidol, clorpromazina: Aafinitat o

Antagonistes o, a AP reguladors dels
sistemes DA mesolimbic | mesocortical



otor G

Agonisme o: cocadina, metamfetamina,
morfina/DAM, fluvoxamina, dextrometorfan,
fluoxetina.

El rece

Efectes al-lucinogens

Agonistes sovint actuen sobre altres receptors
com els kI el NMDA del glutamat.

Fenciclidina agonista o, i antagonista dels
NMDA (PCP) .



El rece

otor G

Agonistes selectius o, a

Propietats AD per modulacio NMDA
Deterior cognitiu en esquizofrenia
Deliri en gent gran; Alzheimer
Flashbacks en TEPT

Fluvoxamina: prevencio en prodroms
esquizofrenia / T. ansiosos



El receptor

Antagonistes o atenuen en animails els
efectes de cocaina | metamfetamina:

« efectes subjectius | psicomotors
e elreforc

e |es convulsions
| redueixen I’auto administracio d’OH

stractaments utils en addiccions?



El recepftor K

« a sedacio, disforia, analgesia
« Circuit de recompensa: efectes contraris

« Hipodopaminergia a cortex pre-frontal &
Impulsivitat | menor control cognitiu



El receptor I<

Consum cronic d’OH a

« V¥ recompensa de |I’alcohol

A efectes sedants

A disforia

Antagonistes k, ¥ consum nomes en
animals dependents d’OH.

Agonistes kK, Yreforc positiu de I’OH per
reduccio de DA a NAC.



Nalmefene:
 Desenvolupat inici dels 70
e 1995 aprovat als EEUU (sobredosi)
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Comparat amb naltrexona:
 NO hepatotoxic
 AccioO sobre receptors k hiperregulats

e Orientar-se cap a una reduccio del
consum



Analgesia

Supraespinal -/hiperalgesia

Espinal +

Periférica




Regulacio o i malalties autoinmunes
Agonistes o | depressio

Agonistes o | reparacio neuronal
Antagonistes o | psicosl

Antagonistes o i addiccid a cocaina

Antagonistes k | addiccio a I’alcohol
Antagonistes kK | addiccio a cocaina?
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