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Points essentiels

périopératoire et a donné lieu & de nombreux travaux de recherche.

chirurgie abdominale.

peuvent étre mises a profit en périopératoire.

méthodologiques et surtout d’effets différents selon le type de chirurgie.

indications.

* La lidocaine intraveineuse (LIV) est utilisée depuis trés longtemps en période

* Les propriétés de la LIV sont particulierement intéressantes dans le contexte actuel de
la récupération améliorée aprés chirurgie. Outre ses propriétés analgésiques et
antihyperalgésiques, la LIV permet d’accélérer la reprise du transit intestinal apres

* Dr’autres propriétés telles que le contrdle des douleurs a I’injection du propofol et
I’inhibition des réflexes consécutifs a I’irritation des voies aériennes supérieures

* Des méta-analyses récentes n’ont pas permis de conclure formellement sur ’effet de la
LIV, du fait d’une inhomogénéité trés importante entre les études, de faiblesses

* Parmi les réticences a I'utilisation de la LIV en periopératoire figurent souvent une
mauvaise connaissance de ses propriétés pharmacocinétiques, notamment dans les
populations ayant des comorbidités, et 1’absence d’AMM spécifique pour ces
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e I est probable que de nouveaux intéréts apparaissent compte-tenu de la mise en
¢vidence d’effets anti-inflammatoires et anti-tumoraux dont les répercussions
cliniques sont encore a I’étude.

La lidocaine est un anesthésique local de la classe des amides et un anti-arythmique de classe
IB synthétisé en 1942 [1]. Elle est utilisée par voie intraveineuse depuis de trés longues
années dans le domaine de la cardiologie pour traiter et prévenir la survenue de troubles du
rythme cardiaque. La reconnaissance précoce de ses propriétés analgésiques, depuis le début
des années 50, a donné lieu a de nombreux travaux mettant en évidence son effet
potentialisateur sur les produits d'anesthésie, sa capacité a réduire la consommation d'opiacés
et les effets indésirables qui s'y rapportent, ainsi que l'inhibition des réflexes des voies
aériennes supérieures, améliorant les conditions d'intubation et d'extubation des patients. Le
développement de nouvelles molécules et I’évolution des stratégies anesthésiques ont ensuite
relégué I'usage de la lidocaine intraveineuse (LIV). L'avénement de la stratégie multimodale
de prise en charge de la douleur, permettant une analgésie efficace en réduisant
concomitamment le recours aux opiacés, a relancé récemment l'intérét de I'usage
peropératoire de la LIV dans le cadre des protocoles RAAC, du développement des prises en
charge ambulatoire ou encore du concept récent d' « anesthésie sans opiacés » [2,3].
L'ensemble des travaux consacrés a cette molécule a permis par ailleurs la reconnaissance de
nouvelles propriétés qui ouvrent des voies particulierement intéressantes durant la période
opératoire et laisse présager de nouvelles indications.

Paradoxalement, malgré 1'ensemble de ces propriétés et sa place désormais clairement
positionnée dans de nombreuses recommandations de pratique, la LIV reste encore
actuellement insuffisamment utilisée [4]. Les raisons en sont certainement multiples.
L’absence d’AMM spécifique et de conditionnement adapté est ’'une des explications. On
peut également citer une certaine méconnaissance de la pharmacologie du produit et une
crainte du maniement intraveineux de molécules réputées dangereuses.

L’objectif de cette conférence d’actualisation est de faire le point sur les bénéfices
associés a I'utilisation de la LIV et de procurer aux lecteurs les bases pharmacologiques
permettant d’utiliser cette molécule dans les meilleures conditions. Pour des informations

complémentaires, le lecteur pourra se référer a d’autres revues récentes sur la LIV [5-7].
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Propriétés pharmacologiques

Pharmacocinétique chez le sujet sain

La lidocaine, une fois injectée par voie intraveineuse, a une cinétique d’¢limination bi-
exponentielle avec une demi-vie de distribution (t1/2a) de 5 a 8 min et une demi-vie
d’élimination (t1/2b) de 80 a 110 min [8]. L’¢élimination est principalement hépatique avec un
coefficient d’extraction hépatique élevé (environ 70 %), ce qui suggere une dépendance plus
importante du métabolisme aux variations du débit sanguin hépatique qu’a la fonction
enzymatique du foie. Environ 90 % de la lidocaine injectée subit dans le foie, par les
cytochromes P450, une voie de dégradation par dééthylation oxydative pour se transformer en
monoé¢thylglycinexylidide (MEGX), a son tour dééthylée en glycinexylidide (GX).
L’excrétion urinaire est principalement composée de 4-OH-xylidine, apreés hydrolyse et
oxydation du GX. Moins de 10 % de la lidocaine injectée est excrétée inchangée dans les
urines. Le MEGX a des propriétés comparables a celle de la lidocaine, avec une puissance
d’environ 80b% mais une plus longue demi-vie d’élimination (2,3 a 2,8 h) [9]. La lidocaine
est liée aux protéines plasmatiques (alphal glycoprotéine acide) a environ 90 % a la
concentration plasmatique de 3 pg/ml.

L’obtention d’un taux plasmatique stable lors d’une administration par perfusion continue
prend plus de 60 min, ce qui pousse a l’injection d’un bolus initial. Compte tenu de la
diffusion rapide de la molécule apres injection en bolus, il est recommandé d’instituer le relai
par perfusion continue si I’on souhaite maintenir une concentration plasmatique stable pour
des administrations de plus de 20 min. La perfusion continue peut étre maintenue plusieurs
heures sans risque d'accumulation du produit. La seule limite décrite tient aux effets
compétitifs entre la lidocaine et son métabolite MEGX qui expose au risque d'accumulation
pour des perfusions de plus de 24 h [10].

La concentration plasmatique de lidocaine considérée comme efficace et slre se situe entre
1,5 et 5 pg/ml [1]. Chez le sujet sain, la concentration seuil associée a la survenue de
symptomes neurologiques est de 15 pg/ml, correspondant environ a I’injection d’une dose de
8 mg/kg [11]. La cardiotoxicité de la molécule survient quant a elle pour des concentrations

supérieures a 20 pg/ml [1].
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Dans le cadre de I’application d’un protocole d’administration standard avec un bolus de 1,5

mg/kg suivie d’une perfusion continue de 1,5 mg/kg chez des patients adultes sains, les
concentrations obtenues sont de 2,24+0,53 pg/ml a 30 min et 2,45+0,73 pg/ml 4 h apres le
début de I’administration, ce qui témoigne d’une marge de sécurité importante [12]. Les
concentrations sont de 1,13+0,37 pg/ml et 0,34+0,18 pg/ml, respectivement 2 h et 6 h apres

I’arrét de I’administration, ce qui témoigne de 1’élimination rapide de la molécule.

Pharmacocinétique dans des populations particuliéres

Tout ce qui contribue a réduire le débit sanguin hépatique provoque une augmentation de la
demi-vie d'¢limination de la lidocaine, comme c'est le cas en particulier dans le cas de
l'insuffisance cardiaque [13] ainsi que dans la cirrhose hépatique sévere [14]. Chez le patient
insuffisant rénal, la demi-vie d'élimination de la lidocaine est également augmentée, devant
inciter a réduire d’environ un tiers les doses administrées [15].

En qui concerne le sujet agé, il n’y a pas de modification significative de la clairance, mais
l'augmentation du volume de distribution entraine également une augmentation de la demi-vie
d'¢limination [16]. Dans cette population, il est donc recommandé d'administrer un bolus a
une dose équivalente a celle d'un sujet jeune, mais de réduire d'environ un tiers la dose
administrée en injection continue.

Chez le sujet obese, I'augmentation du volume de diffusion entraine une baisse significative
de la clairance de la LIV. Il est conseillé, dans cette population, de garder une dose rapportée
au poids du patient pour I'administration du bolus initial, et d'adapter ensuite la perfusion
continue selon le poids idéal du patient [17].

Il existe trés peu de données sur l'administration de LIV chez l'enfant et le nourrisson.
L'augmentation de la fraction libre consécutive a la réduction des capacités de fixation est
compensée par l'augmentation du volume de diffusion. Les rares travaux ayant effectué¢ des
dosages dans cette population suggerent que les doses habituelles rapportées au poids de

I'enfant sont parfaitement sdres, tout du moins au-dela du 6™ mois [18].

Propriétés pharmacodynamiques

Le principal mécanisme d'action de la lidocaine est le blocage des canaux sodiques voltage
dépendants [19]. Cependant, selon la concentration, cette molécule a la possibilité¢ d'inhiber
les systémes glycinergiques, sérotoninergiques ainsi que les canaux potassiques a faible dose,

les canaux calciques ainsi que le récepteur NMDA pour les plus fortes doses [20].
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Propriétés analgésiques et anti-hyperalgésiques

La LIV a un effet analgésique par l'addition d'effets périphériques et centraux [21].
Administrée chez des volontaires sains soumis a un pincement interdigital douloureux, la LIV
réduit l'intensité douloureuse mais surtout, prévient la réaction d’hypersensibilisation induite
par la stimulation répétée [22]. L'origine périphérique de cet effet analgésique est attesté par
'emploi d'analogue ne traversant pas la barriere hémato-encéphalique, et dont I'efficacité a été
démontrée [23], ainsi que par la mise en évidence d'un effet direct sur l'excitabilité et la
conduction des messages douloureux dans des fibres C apres stimulation nociceptive [24].
L'effet central est attesté sur un modele expérimental bloquant l'accés périphérique de la
molécule [25]. Cet effet central semble d’ailleurs prédominant au niveau médullaire ou la LIV
déprime les réflexes polycinétiques et inhibe les récepteurs aux NMDA. Enfin, des effets

purement cérébraux ont été mis en évidence [26].

Effets anti-inflammatoires

La LIV a des effets anti-inflammatoires bien caractérisés [27]. Elle inhibe la migration,
l'adhésion et 1’activation leucocytaire aux sites lésionnels. Cela a été clairement montré sur
des modeles animaux de péritonite ou d'inoculation bactérienne cutanée [28]. Chez 'homme,
la LIV diminue significativement 1’infiltration leucocytaire autour d'une cicatrice [29], et
réduit la sécrétion des marqueurs biologiques de l'inflammation aprés chirurgie abdominale
[30]. Compte tenu de l'absence de canaux sodiques sur les cellules inflammatoires, 1'action de
la LIV serait médiée par le systéme des protéines-G intracellulaires [31] et ’activation des

canaux potassiques mitochondriaux [32].

Effet sur le systéme respiratoire

La LIV a un effet relaxant sur l'arbre trachéo-bronchique mise en évidence sur anneaux
trachéaux isolés [33]. Elle est méme capable de reverser la contracture trachéale induite par
l'acétylcholine ou I'histamine [34]. Par ailleurs, la LIV a un effet dépresseur respiratoire tres
modéré, qui s’exprime par une diminution du volume courant et de la fréquence respiratoire

quelques minutes apres l'injection, mais sans véritable traduction clinique [35].
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Effets cardiovasculaires

Aux doses utilisées dans le cadre de la recherche des effets analgésiques et anti-
inflammatoires, la LIV n'a pratiquement pas d'effet cardiaque [36]. Comme tous les
anesthésiques locaux, la lidocaine a un effet biphasique sur le muscle lisse vasculaire,
entralnant une vasoconstriction a faible concentration et une vasodilatation a plus forte
concentration [37]. Cet effet serait dépendant de 1’endothélium et médié par l'action de la
lidocaine sur les récepteurs potassiques voltages dépendants et les récepteurs a I'adénosine

[38].

Effets digestifs

La LIV accélere la reprise du transit intestinal aprés chirurgie abdominale, comme cela est
attesté dans de nombreuses publications [39].

Cette propriété est la conséquence d'effets indirects (effet anti-inflammatoire, réduction de la
consommation d’opiacés) mais aussi d'effets directs sur le muscle lisse de la paroi digestive
mise en évidence chez l'animal, ainsi que d'un effet inhibiteur sur les boucles réflexes
impliquant le plexus nerveux mésentérique et potentiellement impliquées dans l1'iléus

postopératoire [40].

Effet anti-thrombotique

Tous les anesthésiques locaux a fortes concentrations, mais encore plus particuliérement pour
la lidocaine, inhibent 1'agrégation plaquettaire [41]. Cette propriété pourrait étre a 1'origine de
l'inhibition de la réaction thrombotique induite par une lésion microcirculatoire [42]. La
traduction clinique de cette propriété a été évoquée il y a longtemps dans les mécanismes a
l'origine de la réduction de l'incidence de thrombose veineuse postopératoire apres

arthroplastie de hanche [43].

Effets anti-tumoraux

Une littérature trés récente réalisée principalement sur des mod¢les in vitro témoignent d'un
effet anti-tumoral direct et indirect de la LIV [44]. Celle-ci stimule l'effet de la réaction
immunitaire dirigée contre les cellules tumorales ainsi que les phénomeénes d’apoptose. Par
ailleurs, la lidocaine est capable d'agir directement sur I’ADN des cellules cancéreuses. Enfin,
la lidocaine inhibe la phosphorylation de certaines tyrosines kinases impliquées dans

l'adhésion et la migration a travers l'endothélium des cellules tumorales. Sur un modele
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animal de xénogreffe de cellules d’hépatocarcinome, la lidocaine a un effet inhibiteur

comparable a celui du cisplatine et peut tres significativement en potentialiser 1'effet [45]. La
traduction clinique de ses propriétés reste encore assez floue mais ouvre un champ de
recherche intéressant, nourrissant le débat sur l'influence de la prise en charge anesthésique
sur la récurrence et I'évolution métastatique apres chirurgie carcinologique. Apres excision
cutanée d’une xénogreffe de cellules tumorales mammaires sous anesthésie au sévoflurane, la
LIV réduit le risque de métastases pulmonaires [46] et pourrait fortement potentialiser 1’effet

anti-tumoral du cisplatine [47].

Effet antimicrobien

La lidocaine est capable d'inhiber la croissance de bactéries gram-positives, gram négatives,
de mycobactérie et autres cellules fongiques [48]. la Lidocaine aurait méme un effet antiviral

direct contre I'herpés virus [49].

Utilisation clinique de la lidocaine intraveineuse en anesthésie-réanimation

Prévention de la douleur a I’injection de propofol

La douleur a I'injection de propofol est fréquente et représente une source d'inconfort pour les
patients. L'efficacité de la LIV pour prévenir cette douleur a l'injection du propofol est
désormais clairement documentée par de nombreux travaux regroupés en méta-analyses [50].
L'effet peut étre obtenu soit en mélangeant la lidocaine a la solution de propofol, soit par
l'injection intraveineuse d’une faible dose de lidocaine (< 20 mg) en maintenant un systéme
de garrot durant un court moment (en général 60 secondes aprés I’injection). Le mécanisme
d'action de la lidocaine reste encore completement ¢lucidé. Il a été montré que l'effet était
principalement direct sur le vaisseau. Lorsqu'elle est mélangée au propofol, la lidocaine baisse

le pH de la solution, ce qui pourrait expliquer l'effet analgésique.

Prévention des réflexes des voies aériennes supérieures

L'application clinique en anesthésie des propriétés bronchodilatatrices de la lidocaine remonte
au début de l'utilisation de celle-ci par voie intraveineuse. Chez des patients ayant une
hyperréactivit¢ bronchique, la LIV atténue la réponse bronchique a I'histamine aussi
efficacement qu’un aérosol de salbutamol [51]. Chez des patients anesthésiés, un bolus de 1,5
mg/kg de lidocaine abolit le réflexe de toux déclenché par l'instillation d'eau dans la trachée

[52].
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Il a également ét¢ montré qu'une dose de 1 a 2 mg/kg de lidocaine intraveineuse est efficace

pour prévenir le laryngospasme chez I’enfant [53]. Une méta-analyse récente met en évidence
I’intérét de la LIV pour réduire la toux et l'irritation bronchique chez l'adulte et I'enfant, tant

au moment de 1'intubation que de 1'extubation [54].

Impact sur la douleur et la récupération postopératoire

Une revue initiale du groupe Cochrane, publiée en 2015 (45 études entre 1966 et 2014 toutes
chirurgies confondues) avait retrouvé un bénéfice de la LIV sur les douleurs a la 24°™ heure
postopératoire, une réduction de la consommation d'opiacés, de l'incidence de nausées ainsi
que de la durée moyenne de s¢jour [55]. Cette méta-analyse a été réactualisée en 2018 avec
l'ajout de 23 études [56]. Les conclusions ont été modifiées par rapport a la revue initiale, les
auteurs ayant souligné la grande hétérogénéité des études, le nombre important d'imprécisions
et d'é¢tudes de qualit¢ modérée, ne permettant pas de conclure de fagon formelle sur les
bénéfices retrouvés a l'administration de LIV. Compte tenu des différences importantes
relatives au type de chirurgie, il parait préférable (et certainement plus pertinent) d'analyser

les effets de la LIV en fonction de ce dernier critére.

Chirurgie abdominale

Le bénéfice de l'utilisation périopératoire de la LIV a été clairement montré en chirurgie
abdominale a travers de nombreuses ¢tudes randomisées contrdlées regroupées en méta-
analyses [57-60]. La LIV permet une réduction de [D’intensité douloureuse, de Ia
consommation d’opiacés, de 1’incidence de NVPO, de la durée de I’iléus postopératoire et de
la durée moyenne d’hospitalisation. Dans la méta-analyse de Marret et al., regroupant 8
¢tudes de haut grade méthodologique, ’intensité douloureuse 24 heures aprés la chirurgie
était réduite de 5,9 mm (IC 95 % 2,2-9,9 P <0,01), la durée de I’ileus de 8,3 h (IC 95 % 3-13
P < 0,01], le risque de NVPO d’un ODDS ratio de 0,39 [IC 95 % 0,2-0,76 P < 0,01] et la
DMS de 0,84 jour [IC 95 % 0,3-1,38 P < 0,01] par rapport a un groupe de patients ne recevant
pas de LIV. Une autre méta-analyse, cette fois-ci centrée sur la chirurgie coelioscopique,
regroupant 14 études et plus de 700 patients, retrouve également une réduction significative
de la consommation d’opiacés, de ’intensité douloureuse sur 24 h et de I’incidence de NVPO
[61]. L’impact positif de la LIV sur le raccourcissement du délai de reprise du transit
intestinal aprés chirurgie colorectale vient d’étre souligné une nouvelle fois dans une méta-

analyse récente [62].
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Chez le patient obése opéré de chirurgie bariatrique, la LIV est associée a une réduction de la

consommation en opiacés et une amélioration de la qualité de récupération a H24 par rapport
a un groupe contrdle [63]. Dans cette population, I’administration de LIV par un bolus de 1,5
mg/kg suivi d’une perfusion continue de 2 mg/kg/h donnait des concentrations sériques trés
stires, entre 1,5 et 5 pg/ml [64].

L’administration de LIV présente un intérét bien documenté dans les chirurgies courtes
réalisées en ambulatoire. Elle permet une meilleure qualité de récupération apreés ceelioscopie
gynécologique [65]. Deux méta-analyses récentes retrouvent I’utilisation de la LIV associée a
une réduction de la douleur (jusqu’a la 48°™ heure postopératoire) et de la consommation
d’opiacés apres cholécystectomie par ceelioscopie en ambulatoire [66, 67].

Concernant les chirurgies abdominales non digestives, la LIV a ét¢ montrée bénéfique pour
les procédures urologiques, que ce soit aprés prostatectomie [68], cystectomie [69], ou
néphrectomie par laparotomie [70].

De méme, la LIV permet une réduction des NVPO, une reprise du transit intestinal plus
précoce et une meilleure qualité de récupération postopératoire a J1 et J3 apres chirurgie

gynécologique par ceelioscopie [71].

Autres chirurgies

Une méta-analyse regroupant 4 études a montré que la LIV permettait une réduction de la
consommation d'opiacés sur les 72 heures postopératoires apres chirurgie du sein, sans
bénéfice sur l'intensité douloureuse, mais avec un impact particulier sur la réduction du risque
de développement de douleurs chroniques postopératoires (RR = 0,3 IC 95 % 0,1-0,7 P =
0,012) [72]. Une récente étude randomisée controlée est venue confirmer ces résultats [73].

L'effet de la LIV semble modeste voire absent en chirurgie orthopédique. Concernant la
chirurgie du rachis, une récente étude randomisée controlée ne retrouve pas d'intérét a la
perfusion de LIV, méme sur l'incidence de douleur chronique [74]. Il en est de méme pour la
chirurgie d'arthroplastie de hanche [75]. Cependant, dans le cas de cette chirurgie
orthopédique, la LIV semble toutefois intéressante pour le contrdle de la douleur
postopératoire chez les patients ayant une consommation d'opiacés postopératoire
particulierement €levée [76]. Dans ce cadre, elle serait méme plus efficace que la létamine.

La LIV présente un intérét dans la prise en charge des patients opérés de la thyroide [77,78],
ou elle pourrait méme réduire le risque de toux a I’extubation, générateur de saignement, et

permettre la réduction de douleurs chroniques postopératoires.
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L'intérét de la LIV dans la chirurgie cardiaque reste actuellement débattu, les études récentes

ne retrouvant pas la protection contre les dysfonctions cognitives postopératoires évoquée
dans les premiers travaux consacrés a ce sujet [79].

Les patients opérés de chirurgie thoracique semble en revanche pouvoir bénéficier de
I'administration de LIV [12].

En neurochirurgie, la LIV, outre ses effets sur le contrdle de I'hémodynamique et de la
pression intracérébrale, procure un bénéfice analgésique significatif, ce qui semble en faire

une indication particulieérement intéressante [80].
Autres intéréts cliniques en anesthésie

La LIV posséde d'autres propriétés qui peuvent présenter un intérét durant l'anesthésie
générale. Il a été montré qu'elle permettait de réduire, voire abolir la réponse hémodynamique
cérébrale a la stimulation des voies aériennes supérieures en neurochirurgie [81]. La dose de
1,5 a 2 mg/kg administrée 2 a 3 minutes avant la laryngoscopie permet de réduire
significativement les variations de fréquence cardiaque de pression artérielle systolique et
moyenne et le relargage de catécholamines a I'intubation [82].

Durant la période opératoire, la lidocaine intraveineuse réduit les besoins en hypnotiques
d'environ un tiers [83, 84]. De méme, les besoins peropératoires en opiacés sont réduits
d'environ 50 % par la LIV aux doses recommandées [85]. L’administration de LIV
s'accompagne d'une baisse dose dépendante de la valeur du BIS [86].

Enfin, la lidocaine intraveineuse permet de réduire les myoclonies induites par la

succinylcholine [87].
Protocoles d’administration

Il reste beaucoup de questions non résolues sur les modalités optimales d'administration de la
LIV. 1l semble conseillé de débuter cette administration le plus tot possible lors de la prise en
charge anesthésique. Dans la majorité des études, la lidocaine est administrée par un bolus
initial de 1 a 3 mg/kg (la dose de 1,5 mg/kg étant la plus fréquemment utilisée). Ce bolus doit
étre suivi par une perfusion continue d'une dose allant de 1 a 5 mg/kg/h (la dose de 1,5
mg/kg/h étant la plus fréquemment employée) [56]. Compte tenu des parametres
pharmacocinétiques (cf. supra), il est 1égitime de débuter cette perfusion continue lorsque la

durée d’administration excéde 20 a 30 min.
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La perfusion continue est le plus souvent stoppée en fin d’intervention. Il ne semble pas

pertinent de la prolonger apres la fin de la chirurgie [88].
Tolérance

Comme tous les anesthésiques locaux, la lidocaine est associée a un risque de toxicité
systémique. Celle-ci se manifeste initialement par une agueusie, des paresthésies linguales,
un engourdissement péri-oral, une sédation, des acouphénes, ou encore une vision floue. Ces
signes doivent immédiatement alerter, faire stopper la perfusion de lidocaine et envisager
l'administration d'une solution lipidique. Pour des concentrations sériques plus élevées, on
peut observer une agitation avec survenue de crises convulsives précédant un arrét cardiaque
par bloc auriculoventriculaire. Comme mentionné préalablement, la marge de sécurité¢ aux
doses habituellement utilisées est élevée [56]. Cependant, cette toxicité peut apparaitre plus
rapidement lors de l'association a d'autres anesthésiques locaux utilisés pour une analgésie
locorégionale, de comorbidités ou d'age extréme.

Une interaction médicamenteuse avec les autres médicaments antiarythmiques doit étre notée
et conduire a ne pas associer ces molécules.

La lidocaine peut étre associée a des réactions allergiques de type hypersensibilité. Des tests
cutanés positifs, bien qu’extrémement rares, ont ét¢ décrits [89]. Plus que la molécule de
lidocaine, ce sont principalement les adjuvants de préservation associés (sulfites, benzoate...)
qui sont impliqués. Il est important de noter qu’il n'existe pas toujours de réactions cutanées

croisées entre les différents types d'anesthésiques locaux amides [90].
Conclusion

La LIV est utilisée en anesthésie depuis trés longtemps. Elle possede des propriétés
analgésiques et anti-hyperalgésiques. Elle accélére la reprise du transit intestinal, ce qui en fait
une molécule particulierement intéressante, et dont 1’efficacité a été bien documentée en
chirurgie abdominale, notamment dans les stratégies de prise en charge axées sur la
récupération améliorée aprés chirurgie. Par ailleurs, elle présente d’autres propriétés, telles
que le contrdle de la douleur a I’injection de propofol, ou encore I’inhibition des réflexes
initiés par une stimulation des voies aériennes supérieures, présentant un grand intérét en

période périopératoire. Ses propriétés anti-inflammatoires et anti-tumorales ouvrent de
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nouvelles voies de recherche, et pourraient aboutir a une utilisation plus large de cette
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molécule. Les connaissances pharmacologiques et la mise a disposition de nouveaux

conditionnements plus adaptés a 1’administration intraveineuse pourraient permettre une

utilisation plus large, plus efficace, et plus sire a ’avenir.
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