
Session Anesthésie 
Pharmacologie 
 
G Lebuffe, J.M. Wattier 
Unité douleur  
Pôle d’Anesthésie 
Réanimation  
Hôpital Claude Huriez 
 CHRU Lille 

Utilisation de la Gabapentine et de la 
prégabaline 

 

Diapositive 1 

 

 

Utilisation de la Utilisation de la GabapentineGabapentine et et 
de la de la prpréégabalinegabaline

G Lebuffe, J.M. G Lebuffe, J.M. WattierWattier
UnitUnitéé douleur douleur 

Pôle dPôle d’’AnesthAnesthéésie Rsie Rééanimation animation 
Hôpital Claude Hôpital Claude HuriezHuriez

CHRU LilleCHRU Lille

 

Diapositive 2 

 

C.P Taylor et al C.P Taylor et al EpilepsyEpilepsy researchresearch 2007; 73: 1502007; 73: 150--173173

GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline
pharmacocinpharmacocinéétiquetique

Acide 1 aminomethyl
cyclohexaneacétique

S+ 3-isobutyl-gaba

 Pas d’action gabaergique 

 Propriétés anticonvulsivantes

 Pas de liaisons aux protéines plasmatiques

 Pas de métabolisme hépatique

 Pas d’interactions avec les cytochromes

 Elimination rénale sous forme inchangée

 Demi vie 5 à 7 h

 Effets secondaires principaux : vertiges, somnolence, 
sécheresse buccale
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GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

Mécanismes d’action
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Taylor et al Taylor et al EpilepsyEpilepsy researchresearch 2007; 73: 1502007; 73: 150--173173

Canaux calciquesCanaux calciques

Fixation Fixation 
de la de la gabapentinegabapentine et de la et de la prpréégabalinegabaline
àà la sous unitla sous unitéé αα22δδ1 des canaux calciques 1 des canaux calciques 
voltages dvoltages déépendantspendants

ARN messager des sous unitARN messager des sous unitéés s 
αα22δδ1apr1aprèès constriction partielle des s constriction partielle des 
racines L5L6. Expression racines L5L6. Expression 
significative significative àà J4J4

LuoLuo et al J et al J NeurosciNeurosci. 2001; 15;21: 1868. 2001; 15;21: 1868--7575
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GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

mméécanismes dcanismes d’’actionaction

 Système noradrénergique : Administration intrathécale de 
l’idasoxan, un antagoniste des récepteurs α2 adrénergiques (évaluation 
du seuil de retrait de la patte incisée). 
– Blocage de l’effet analgésique de 100 mg/kg de gabapentine orale par 

injection intrathécale ou intra cérébro-ventriculaire d’idasoxan
HayashidaHayashida K et al. K et al. AnesthesiologyAnesthesiology 2007; 106:12132007; 106:1213--99

 Gabapentine et boucle excitatrice spino bulbo spinale: 
Perte efficacité gabapentine après blocage des récepteurs NK1 qui 
activent les faisceaux facilitants sérotoninergiques descendants qui 
s’intègrent dans la boucle bulbospinale

Suzuki  R et al Pain 2005; 117: 292Suzuki  R et al Pain 2005; 117: 292--303303

 

JLAR 2009 



Diapositive 6 

 

GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

Douleurs aiguës postopératoires
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Scores dScores d’’intensitintensitéé de la douleur (EVA) aux de la douleur (EVA) aux 

mouvements mouvements àà 00––6, 66, 6––12 et 1212 et 12––24 h apr24 h aprèès chirurgie. s chirurgie. 

SeibSeib et al. Can J et al. Can J AnaesthAnaesth 2006; 53: 4612006; 53: 461--99
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Gabapentine (1200 mg) avant hystérectomieGabapentine (1200 mg) avant hystérectomie

HEURESHEURES

mg/Hmg/H

12 12 
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2020

4040

5050

6060

3030

GabapentineGabapentine ((n = 25) 270,4 n = 25) 270,4 ±± 144,4 mg/24 h144,4 mg/24 h

11 22 33 44 66 88 16 16 20 20 2424

Placebo (Placebo (n = 25) 419,6 n = 25) 419,6 ±± 83,6 mg/24 h *83,6 mg/24 h *
* p<0, 001* p<0, 001

* 

* 

* 

* 

* 

* 

* 

TuranTuran et al. et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2004; 98: 13702004; 98: 1370--7373
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Consommation antalgique Consommation antalgique àà 24h et 10 24h et 10 

jours aprjours aprèès la chirurgie  s la chirurgie  

SeibSeib et al. Can J et al. Can J AnaesthAnaesth 2006; 53: 4612006; 53: 461--99
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AntihyperalgAntihyperalgéésiesie et/ou et/ou anxiolyseanxiolyse ??

 1200 mg de 1200 mg de gabapentinegabapentine
2,5h avant une 2,5h avant une 
hysthystéérectomie par voie rectomie par voie 
basse vs placebo basse vs placebo àà activitactivitéé
anxiolytique.anxiolytique.

 Diminution consommation Diminution consommation 
dd’’antalgiques et de antalgiques et de 
ll’’intensitintensitéé de la douleur de la douleur 
avec avec gabapentinegabapentine

RorariusRorarius et al. Pain 2004; 110:175et al. Pain 2004; 110:175--81.81.
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GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

Utilisation en ambulatoire
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 GabapentineGabapentine et et 
cholcholéécystectomie ambulatoirecystectomie ambulatoire

GilronGilron I et al. I et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2009; 108:6232009; 108:623--3030

CholCholéécystectomie cystectomie laparoscopiquelaparoscopique (n=89): 1) (n=89): 1) MMééloxicamloxicam (M) 15 mg; 2) (M) 15 mg; 2) GabapentineGabapentine (G) (G) 
1200 1200 --1600 mg et 3) Association 1600 mg et 3) Association mmééloxicamloxicam et et gabapentinegabapentine (M+G) 1h (M+G) 1h avtavt chirchir et et pdtpdt 2 jours 2 jours 
postoppostopéératoires. ratoires. 

  douleur au repos G (2douleur au repos G (2±±1,6)1,6) vs M (3,6vs M (3,6±±2,12,1), p<0,05), p<0,05 et et pas de pas de 
diffdifféérence avec M+G (2,9rence avec M+G (2,9±±2,1) 2,1) 
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 GabapentineGabapentine et et 
cholcholéécystectomie ambulatoirecystectomie ambulatoire

GilronGilron I et al. I et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2009; 108:6232009; 108:623--3030

CholCholéécystectomie cystectomie laparoscopiquelaparoscopique (n=89): 1) (n=89): 1) MMééloxicamloxicam (M) 15 mg; 2) (M) 15 mg; 2) GabapentineGabapentine (G) (G) 
1200 1200 --1600 mg et 3) Association 1600 mg et 3) Association mmééloxicamloxicam et et gabapentinegabapentine (M+G) 1h (M+G) 1h avtavt chirchir et et pdtpdt 2 jours 2 jours 
postoppostopéératoires. ratoires. 
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GabapentineGabapentine, , prpréégabalinegabaline

AnalgAnalgéésie multimodalesie multimodale
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 Synergie dSynergie d’’action action gabapentinegabapentine et  et  
morphinemorphine

Eckhardt K et al. Anesth Analg 2000; 9: 185-91

4 groupes :4 groupes :
P + P ( P + P (  , , nn = 12),= 12),
P + G (P + G ( , , nn = 12),= 12),
M + P (M + P ( , , nn = 12), = 12), 
M + G (M + G ( , , nn = 12). = 12). 

Etude contrôlEtude contrôléée chez 12 volontaires sains en 4 groupes croise chez 12 volontaires sains en 4 groupes croiséés. Mesure de  la tols. Mesure de  la toléérance rance àà
la douleur la douleur àà un test au froid.  T1: administration placebo ou 60 mg de morphun test au froid.  T1: administration placebo ou 60 mg de morphine; T2 ine; T2 
administration administration gabapentinegabapentine ou un placebo.ou un placebo.
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 Gabapentine et
anti-inflammatoires non stéroïdiens

1h avant et pendant 3 j apr1h avant et pendant 3 j aprèès ls l’’ hysthystéérectomie (n=110), placebo ou 1800mg/j rectomie (n=110), placebo ou 1800mg/j 
gabapentinegabapentine ou 50 mg/j ou 50 mg/j rofecoxibrofecoxib ou une combinaison 1800mg/50mg/j. ou une combinaison 1800mg/50mg/j. 

  douleurs douleurs àà la la 
mobilisation (position mobilisation (position 
assise, toux) par assise, toux) par 
gabapentinegabapentine, AINS, et , AINS, et 
surtout lsurtout l’’association. association. 

 AmAméélioration du lioration du peakpeak flow flow 
expiratoire par association expiratoire par association 
gabapentinegabapentine + AINS+ AINS

GilronGilron I et al. Pain 2005;113:191I et al. Pain 2005;113:191--200200
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PrPréégabalinegabaline etet

antianti--inflammatoires non stinflammatoires non stééroroïïdiensdiens
80 patients pour arthrod80 patients pour arthrodèèse : 4 groupes, se : 4 groupes, 11 placebo, placebo, 22 ccéélecoxiblecoxib 400 mg 1h avant et 12 400 mg 1h avant et 12 
h aprh aprèès, s, 33 prpréégabalinegabaline 150 mg 1h avant et 12h apr150 mg 1h avant et 12h aprèès, s, 44 ccéélecoxiblecoxib et et prpréégabalinegabaline
400mg/150mg 1h avant et 200mg/150 mg 12h apr400mg/150mg 1h avant et 200mg/150 mg 12h aprèèss

ReubenReuben SS et al. SS et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2006;103:12712006;103:1271--77
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PrPréégabalinegabaline et corticoet corticoïïdes (DXM)des (DXM)

120 patients pour arthroplastie de hanche : 3 groupes, 120 patients pour arthroplastie de hanche : 3 groupes, 11 placebo, placebo, 22 prpréégabalinegabaline 300 300 
mg, mg, 33 prpréégabalinegabaline 300 mg + 300 mg + ddééxamxamééthasonethasone 8 mg. TT + parac8 mg. TT + paracéétamol tamol avtavt BO. BO. 
Antalgiques de recours: paracAntalgiques de recours: paracéétamol (1gr x 3/24h) + ACP morphine (tamol (1gr x 3/24h) + ACP morphine (bolusbolus 2,5mg). 2,5mg). 
NausNauséées traites traitéées par es par OndansOndanséétrontron..

MathiesenMathiesen O et al. O et al. BrBr J J AnaesthAnaesth 2008;101:5352008;101:535--4141

 Pas dPas d’’effet additif de la effet additif de la 
DXM pour lDXM pour l’’analganalgéésie. sie. 

 nombre total de nombre total de 
vomissement vomissement dsds grpgrp
prpréégabalinegabaline + DXM. + DXM. 
Consommation similaire Consommation similaire 
dd’’ondansondanséétrontron..

  score de sscore de séédation dation àà 2 et 2 et 
4h dans 4h dans grpgrp prpréégabalinegabaline, , 
aucune diffaucune difféérence rence àà 24h.24h.
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 GabapentineGabapentine et et 
analganalgéésie locorsie locoréégionalegionale

FassoulakiFassoulaki A et al. A et al. EurEur J J AnaesthesiolAnaesthesiol 2007; 24:5212007; 24:521--88
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ContrôleContrôle

GabapentineGabapentine

HystHystéérectomie par voie abdominale (n=60): rectomie par voie abdominale (n=60): GabapentineGabapentine 1600 mg vs plac1600 mg vs placéébo bo pdtpdt 7J +  7J +  
infiltration infiltration ropivacaineropivacaine 0,75% 0,75% pdtpdt 30h + ACP morphine (48h) relais parac30h + ACP morphine (48h) relais paracéétamol codtamol codééine ine 
(3(3èèmeme au 7au 7èèmeme J). J). 

  consommation morphine consommation morphine 
sur 48h (31 vs 50 mg)sur 48h (31 vs 50 mg)

  paracparacéétamol codtamol codééineine
 Pas de diffPas de difféérence sur rence sur 

ll’’intensitintensitéé douloureusedouloureuse
  du nombre des patientes du nombre des patientes 

avec symptomatologie avec symptomatologie 
douloureuse douloureuse àà 1 mois1 mois
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 GabapentineGabapentine et et 
analganalgéésie locorsie locoréégionalegionale

)

Bloc Bloc interscalinterscalééniquenique ((ropivacaropivacaïïnene 0,5% : 0,3 ml/kg) et 0,5% : 0,3 ml/kg) et gabapentinegabapentine (800mg (800mg 
prprééopopéératoire) dans la chirurgie ratoire) dans la chirurgie arthroscopiquearthroscopique de lde l’é’épaule (n=60). paule (n=60). 

Adam F et al. Adam F et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2006;103:12782006;103:1278--82.82.
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 GabapentineGabapentine et et 
analganalgéésie locorsie locoréégionalegionale

)

BPCS (BPCS (ropivacaineropivacaine 0,475% + 0,475% + clonidineclonidine 7575µµg) en chirurgie g) en chirurgie 
thyroidiennethyroidienne + + gabapentinegabapentine (1200mg de (1200mg de gabapentinegabapentine orale 2h orale 2h avtavt
chirchir) vs plac) vs placéébo (n=50)bo (n=50)

Brogly et al. Brogly et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2008; 107: 17202008; 107: 1720--55
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 GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline
posologieposologie

 GabapentineGabapentine prprééopopéératoire (2h) dans les ratoire (2h) dans les 
discectomiesdiscectomies (n=100)/ baisse de la          (n=100)/ baisse de la          
consommation de fentanyl dconsommation de fentanyl dèès 300mg, peu de   s 300mg, peu de   
diffdifféérence entre 600 et 1200mgrence entre 600 et 1200mg

626,51200

635900

702,5600

987,5300

1217,50

Consommation 
fentanyl µg

Posologie 

 100 mg de 100 mg de prpréégabalinegabaline ne permettent pas dne permettent pas d’’obtenir une diminution de obtenir une diminution de 
ll’’intensitintensitéé de douleur aprde douleur aprèès chirurgie uts chirurgie utéérine mineurerine mineure

PandeyPandey et al. J et al. J NeurosurgNeurosurg AnesthesiolAnesthesiol 2005;17:652005;17:65--88

 300mg ou 150 mg x 2 de 300mg ou 150 mg x 2 de prpréégabalinegabaline ppéériopriopéératoireratoire sont efficaces sur sont efficaces sur 
ll’’intensitintensitéé de douleur aigude douleur aiguëë apraprèès extraction dentaire ou hysts extraction dentaire ou hystéérectomie rectomie 
ssss coeliocoelio

PaechPaech MJ et al. MJ et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2007;105:14492007;105:1449--5353

Hill CM et al. Hill CM et al. EurEur J Pain 2001; 5:119J Pain 2001; 5:119--2424
JokelaJokela R et al. Pain 2008; 134: 106R et al. Pain 2008; 134: 106--1212

 

Diapositive 23 

 

GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

PrPréévention des douleur vention des douleur 
chroniques postopchroniques postopéératoiresratoires
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FassoulakiFassoulaki et al. et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2005;101:14272005;101:1427--3232
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Placebo

Treatment

TT: Gabapentine +
EMLA + Infiltration 
Ropi
plexus brachial et du 
3ème et 5ème nerf 
intercostal
vs. placebo

Gabapentine: 400 mg 
débutée la veille 
poursuivie pdt 8 J 
(400 mg x 4).
Crème EMLA pdt 3 J.

*

*

* P < 0.05 vs. Control

Effet de la gabapentine sur la douleur à 3 mois après 
chirurgie mammaire

Effet de la gabapentine sur la douleur à 3 mois après 
chirurgie mammaire
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GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

Effets Effets àà 1 et 3 mois1 et 3 mois
 Effets positifs : 

 Chirurgie mammaire (Gabapentine 400 mg pdt 10 jours): diminution sensation brûlure 
à 3 mois 

FassoulakiFassoulaki et al. et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2002; 95: 9852002; 95: 985--9191
 Chirurgie mammaire (Gabapentine 1600 mg pdt 8 jours): diminution symptomatologie 

douloureuse à 3 mois 
FassoulakiFassoulaki et al. et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2005; 101: 14272005; 101: 1427--3232

 Hystérectomie abdominale (Gabapentine 1600 mg pdt 5 jours): diminution 
symptomatologie douloureuse à 1 mois

FassoulakiFassoulaki et al. et al. EurEur J J AnaesthesiolAnaesthesiol 2006; 23: 1362006; 23: 136--4141

 Absence d’effet:
 Hystérectomie abdominale (Gabapentine 600 mg pdt 3 jours): pas d’effet à 1 mois 

GilronGilron et al. Pain 2005; 113: 191et al. Pain 2005; 113: 191--200200

 Hystérectomie abdominale (Gabapentine 1600 mg pdt 5 jours): pas d’effet à 3 mois
TuranTuran et al. et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2006; 102: 1752006; 102: 175--8181

TiippanaTiippana et al. et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2007;104:15452007;104:1545--5656
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Effet de la gabapentine (1200 mg) avant 

thyroidectomie sous BPCS
Effet de la gabapentine (1200 mg) avant 

thyroidectomie sous BPCS

Brogly et al. Anesth Analg 2008; 107: 1720-5  
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GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

Autres effetsAutres effets
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GabapentineGabapentine prpréégabalinegabaline

Autres effets y compris adversesAutres effets y compris adverses

 Nausées et vomissements postopératoires (NVPO) : 
 Epargne morphinique associée à une réduction des NVPO après 

hystérectomie par voie abdominale mais pas après chirurgie rachidienne  

 Etudes de faible puissance + objectifs secondaires 
MathiesenMathiesen et al. BMC Anesthesiology 2007; 7:6et al. BMC Anesthesiology 2007; 7:6

 Anxiété:
 Propriétés anxiolytiques non constamment observées avec la gabapentine

MenigauxMenigaux et al. et al. AnesthAnesth AnalgAnalg 2005; 100: 13942005; 100: 1394--9999
RosariusRosarius et al. Pain 2004; 110: 175et al. Pain 2004; 110: 175--8181

 Efficacité prégabaline dans l’anxiété généralisée et les phobies sociales
GuttusoGuttuso et al. Lancet 2003; 361: 1703et al. Lancet 2003; 361: 1703--55

 Sédation : 
 Pas d’effets sédatifs marqués avec l’administration préopératoire de 

gabapentine
MathiesenMathiesen et al. BMC Anesthesiology 2007; 7:6et al. BMC Anesthesiology 2007; 7:6
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Conclusions Conclusions 

 IntIntéérêt de la rêt de la gabapentinegabapentine dans les douleurs aigudans les douleurs aiguëës s 
postoppostopéératoiresratoires

–– Baisse de la consommation de morphineBaisse de la consommation de morphine

–– Baisse de lBaisse de l’’intensitintensitéé de la douleurde la douleur

 Place de la Place de la prpréégabalinegabaline reste reste àà prprééciserciser

 Posologie et durPosologie et duréée optimale de optimale d’’administration administration àà ddééterminer terminer 
avec un minimum de :avec un minimum de :

–– GabapentineGabapentine : 600 mg per os: 600 mg per os

–– PrPréégabalinegabaline : 300 mg per os: 300 mg per os

 NNéécessitcessitéé dd’’une une éévaluation de la valuation de la gabapentinegabapentine et de la et de la 
prpréégabalinegabaline pour la prpour la préévention des douleurs chroniques vention des douleurs chroniques 
postoppostopéératoiresratoires
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