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ORIGINAL ARTICLE

Integration of nefopam into the postoperative multimodal analgesia
protocol in orthopedic and trauma surgery - Batna university hospital
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Introduction and Objectives. Nefopam is a non-opioid central analgesic . o
J P P 9 Constantine 3, Algérie.

commonly employed in perioperative multimodal analgesia protocols due to its
intrinsic antinociceptive properties. This study aimed to assess the contribution —
of nefopam to postoperative multimodal analgesia in orthopedic and Rece'VEd'_ 05 May 2025
traumatological surgeries at Batna University Hospital Center. Materials and ~ A\ccepted: 08 Jun 2025
Methods. A prospective, descriptive, single-center study was conducted in the Correspondance to: Ouarda GUERZA
Department of Orthopedic and Trauma Surgery at the University Hospital £ majl ; guerzaouarda@gmail.com
Center (CHU) of Batna. All patients who underwent surgery under general

anesthesia, without contraindications to nefopam or other analgesics included

in the protocol, were enrolled. Postoperative multimodal analgesia

systematically included the administration of nefopam. Pain intensity was

assessed at 24 hours using a visual analog scale (VAS), and adverse effects

were systematically recorded. Results. A total of 30 patients were included,

59.5 % were aged between 20-40 years, and 63.8 % underwent spinal

procedures. At 24 hours postoperative, 64.6 % of patients reported VAS scores

< 30 mm, indicating effective pain control. Nefopam and co-analgesics were

well tolerated: the most frequent side effects were somnolence (23.8 %) and

postoperative nausea/vomiting (16.7 %). No cases of respiratory depression

or significant gastrointestinal disturbances were observed. Conclusion. The

incorporation of nefopam into a multimodal analgesia protocol for orthopedic

and traumatological surgery provides satisfactory pain control with a favorable

safety profile.
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1. INTRODUCTION

La chirurgie orthopédique-traumatologique, impliquant des interventions lourdes comme les arthroplasties et les ostéosyntheses,
s’accompagne souvent d’une douleur postopératoire intense. Cette douleur nécessite un équilibre délicat entre efficacité antalgique,
mobilisation précoce du patient et limitation des opioides. Si elle est mal prise en charge, la douleur retarde la récupération
fonctionnelle, prolonge la durée d’hospitalisation et augmente le risque de complications somatiques (thromboemboliques,
ischémiques) et psychologiques (anxiété, chronicisation) [1-3].

L'analgésie multimodale, associant des médicaments aux mécanismes d’action complémentaires, est devenue la stratégie de
référence pour optimiser le soulagement tout en réduisant la consommation d’opioides et leurs effets indésirables [4]. Le néfopam,
analgésique central non opioide, agit en inhibant la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline et en bloquant les canaux
sodiques voltage-dépendants, sans provoquer de dépression respiratoire ni d’altération de I’'hémostase ; il prévient également les
frissons postopératoires [5-8].
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Notre étude vise a évaluer I'efficacité d’un protocole analgésique multimodal périopératoire intégrant le néfopam dans la prévention
et la réduction de la douleur postopératoire en chirurgie orthopédique-traumatologique, ainsi que d’analyser I'incidence et les
caractéristiques des effets indésirables associés.

2. MATERIELS ET METHODES

Il sagit d’une étude descriptive, prospective et monocentrique, réalisée au niveau du service de chirurgie orthopédique et
traumatologique du Centre hospitalier universitaire de Batna, sur une période de trois mois, de janvier a mars 2020. Nous avons inclus
dans I'étude tous les patients adultes ayant bénéficié d’une intervention chirurgicale réalisée sous anesthésie générale, ne présentant
aucune contre-indication a I'utilisation du néfopam ni aux autres analgésiques intégrés dans le protocole d’analgésie multimodale.

Il est a noter que la majorité des interventions dans cette spécialité sont habituellement pratiquées sous anesthésie locorégionale et
la proportion d’actes réalisés sous anesthésie générale étant limitée. En périopératoire, chaque patient a regu une perfusion de
Néfopam (20 mg sur 30 min) 30 minutes avant |’extubation, associée a 1 g de paracétamol administré 15 minutes auparavant et a 40
mg de parecoxib 60 minutes avant I'extubation. En postopératoire, toute douleur évaluée avec un score EVA supérieur ou égal a 4
déclenchait le relais multimodal : néfopam 20 mg toutes les 6 heures en perfusion lente d’une heure, paracétamol 1 g IV x 4/jour et
parecoxib 40 mg IV x 2/jour. Les patients ont bénéficié d’une surveillance continue pendant les 24 heures suivant le retour au bloc,
avec évaluation de la douleur et recueil systématique des effets indésirables toutes les six heures, consignés sur les fiches de
surveillance (identité, classification ASA, type d’intervention, scores EVA, événements indésirables).

La saisie et I'analyse des données ont été faites a I'aide du logiciel Epi Info 7. Au vu du mode anonyme d’administration du
guestionnaire, aucune information sur les non-répondants n’a été obtenue. Notre travail a été fait aprés avoir eu I'accord verbal des
participants. La prise en charge des malades a été faite selon les recommandations des sociétés savantes nationales et internationales.

= femme
<20ans  20-30ans 31-40ans 40-50ans 50-60ans ®m homme
Figure 1. Répartition des patients selon I'age (n=30) Figure 2. Répartition selon le sexe (n=30).

3. RESULTATS

Dans le cadre de notre étude, trente patients ont satisfait aux criteres d’inclusion. La plupart étaient des sujets jeunes : 30,7 % avaient
entre 20 et 30 ans et 28,8 % entre 30 et 40 ans (Figure 1), avec un age moyen de 30,9 ans et des ages extrémes allant de 18 a 60 ans.
Une prédominance masculine a été observée (59,4 %, sex-ratio H/F = 1,46) (Figure 2). Par ailleurs, 79,2 % des patients étaient classés
ASA 1 (Figure 3). La chirurgie rachidienne (traumatique, spondylodiscite) représentait 63,8 % des indications opératoires (Figure 4).

L'efficacité analgésique du protocole multimodal s’est traduite par une diminution significative de la douleur, évaluée par I'échelle
visuelle analogique (EVA) avec des scores inférieurs a 30 mm (Figure 5). Dés I'extubation (HO), 86 % des patients rapportaient une
douleur de faible intensité. Cette maitrise de la douleur s’est maintenue dans le temps, comme en attestent les proportions respectives
de patients présentant un score EVA faible : 72,2 % a H6, 68,8 % a H12, 65,9 % a H18 et 64,6 % a H24. Ces résultats confirment que le
contrble antalgique obtenu est a la fois efficace et prolongé (Tableau 1).
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Figure 3. Répartition selon la classification ASA (n=30). Figure 4.répartition selon type de chirurgie (n=30).

En ce qui concerne la tolérance au traitement, des effets indésirables liés a I'administration de néfopam ont été observés chez une
minorité de patients : la somnolence a été rapportée dans 23,8 % des cas, tandis que 16,7 % ont présenté des nausées et des
vomissements. La majorité des patients (65,5 %) n’a présenté aucun effet secondaire au cours de la période postopératoire (Tableau
2).

Figure 4. |'évolution de la proportion de patients présentant une EVA <30 mm
durant les 24 premiéeres heures postopératoires.

Tableau 1. répartition selon I’évolution de I'intensité
de la douleur aigué postopératoire.

EVA [0_ 30 mm [ [30_ 60 mm [ >60 mm . Evolution de |a proportion de patients avec EVA < 30 mm aprés chirurgie

HO 84% 16% 0%

H6 72,2% 27,8% 0% ” \
H12  6875% 28,45% 2,8%

H18 65,95 % 23,6% 10,45 % '

H24 64,6 % 29,85% 5,55% o
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Temps post-opérataire

4. DISCUSSION

Le néfopam est un analgésique central non opioide, classé parmi les benzoxazocines, développé dans les années 1970 pour la prise
en charge de la douleur aigué et postopératoire [9]. Son action antalgique résulte principalement de I'inhibition de la recapture de la
sérotonine, de la noradrénaline et de la dopamine au niveau spinal et supraspinal, ainsi que d’'une modulation des canaux sodiques
voltage-dépendants, conférant a la fois un effet antinociceptif et antihyperalgésique sans dépression respiratoire ni altération de
I’'hnémostase. Cette absence d’effets sédatifs respiratoires et d’activité antiagrégante plaquettaire le rend particulierement adapté a
I'association avec d’autres classes d’antalgiques (paracétamol, AINS, opioides), permettant de potentialiser le soulagement tout en
réduisant la survenue d’effets indésirables [10,11].

Tableau 2. Répartition selon les effets indésirables.

EFFETS SECONDAIRES

%

Aucun effet

Nausées et vomissement
Somnolence

Vertige

Modifications hémodynamiques
Convulsion

65,5

16,7

23,8

4,8

3,6
0
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Le néfopam exerce son effet antihyperalgésique en bloquant les canaux sodiques voltage-dépendants présynaptiques, ce qui limite
la libération de glutamate dans la fente synaptique et réduit secondairement I’activation des récepteurs NMDA, dampant ainsi les
circuits de la sensibilisation centrale et de I’hyperalgésie [12,13]. La posologie recommandée est de 20 mg administrés par voie
intramusculaire ou intraveineuse toutes les 4—6 heures, dans la limite de 120 mg par jour, et peut étre délivrée en perfusion lente de
15-60 minutes selon le contexte clinique [14].

Les effets indésirables du néfopam sont principalement dus a son activité anticholinergique. Les manifestations les plus fréquemment
observées incluent la somnolence, les nausées avec ou sans vomissements, I’hyperhidrose, les vertiges, la tachycardie, les palpitations,
la bouche seche et la rétention urinaire. Il est contre-indiqué en cas d'hypersensibilité au médicament, de convulsions, de glaucome a
angle fermé, de rétention urinaire liée a des troubles prostatiques, chez les enfants de moins de 15 ans, ainsi que chez les femmes
enceintes ou allaitantes. Des précautions sont nécessaires en cas d'insuffisance hépatique ou rénale, de pathologies cardiovasculaires
et chez les personnes agées. L'association avec des médicaments sédatifs ou I'alcool est déconseillée en raison du risque accru de
somnolence et d'altération de la vigilance [5,7].

Dans le cadre de notre étude, nous avons évalué |'efficacité d’un protocole d’analgésie multimodale postopératoire combinant
paracétamol, néfopam et un AINS pour optimiser le soulagement de la douleur. Ce protocole repose sur I'association d’agents a
mécanismes complémentaires : antinociception périphérique via le paracétamol, inhibition centrale de la recapture monoaminergique
par le néfopam et action anti-inflammatoire locale par I'AINS ; afin de potentialiser I'effet analgésique tout en limitant les effets
indésirables individuels [15,16]. Ces agents pharmacologiques, intégrés de fagcon complémentaire dans la stratégie analgésique
globale, bénéficient chacun d’une validation scientifique rigoureuse et sont largement préconisés dans les référentiels actuels pour la
prise en charge de la douleur postopératoire [17-20].

Le néfopam a prouvé son intérét en monothérapie dans le traitement des douleurs aigués modérées a séveres, notamment en
contexte postopératoire, en permettant une réduction significative de I'intensité de la douleur ainsi que de la consommation
d’opioides. Plusieurs études ont également rapporté un effet potentialisateur significatif lorsque le néfopam est intégré a une stratégie
analgésique multimodale en association avec des opioides, des AINS ou du paracétamol [21-24].

Les recommandations de I’American Pain Society (2016) préconisent une analgésie multimodale systématique en postopératoire,
combinant plusieurs agents, dont les antalgiques non opioides (acétaminophéne, AINS), pour renforcer I'efficacité antalgique et
réduire I'usage des opioides. Cette stratégie débute des la phase préopératoire avec une planification individualisée et I'éducation du
patient [25]. la SFAR a actualisé ces recommandations en 2016 en réaffirmant la nécessité d’associer systématiquement un antalgique
non morphinique a toute prescription de morphinique en postopératoire, et en soulignant I'intérét de protocoles multimodaux
adaptés aux spécificités de chaque type de chirurgie et de chaque patient [26]. Une dose de 20 mg de néfopam administrée par voie
intraveineuse est généralement considérée comme équianalgésique a 10 mg de morphine, bien que cette équivalence puisse varier
selon le contexte clinique et les caractéristiques individuelles du patient [27].

L’association néfopam-paracétamol tend a produire un effet principalement additif, sans démonstration claire de synergie significative
dans les modeles expérimentaux ou cliniques [28,29]. En revanche, un effet potentialisateur notable a été observé lorsque le néfopam
est associé a certains anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) [30,31].

Le néfopam présente un potentiel d’épargne morphinique significatif en période postopératoire. Son utilisation permettrait une
réduction significative de la consommation de morphine, avec une diminution moyenne de 30 a 50 %, tout en maintenant une
analgésie efficace. De plus, il contribue a atténuer le développement de la tolérance aigué aux opioides, optimisant ainsi la gestion de
la douleur et réduisant les effets indésirables associés a ces derniers [32,33]. Dans notre protocole, le néfopam a été administré en fin
d’intervention, alors que les patients étaient encore sous anesthésie générale. Ce choix visait a anticiper le pic plasmatique du
médicament afin qu’il ne coincide pas avec la phase d’émergence anesthésique, limitant ainsi la survenue des nausées et des
vomissements postopératoires (NVPO), dont la fréquence atteint habituellement 20 % [34]. Cette administration précoce s’est
également révélée nécessaire pour prévenir les frissons post-anesthésiques, fréquemment observés, tout en assurant une analgésie
préemptive dés la sortie du bloc opératoire, améliorant le confort du patient et la qualité de la prise en charge de la douleur dés les
premiéres heures postopératoires [35,36]. Par contre, le néfopam étant administré dans le cadre d’un protocole analgésique
multimodal, il est difficile d’en isoler I'effet spécifique sur la douleur postopératoire.

Dans notre étude, en postopératoire, le néfopam est délivré a raison de 20 mg toutes les six heures, chaque dose étant administrée
en perfusion lente sur une heure. En pratique clinique et selon la littérature, deux modalités d’administration intraveineuse sont
envisageables : la perfusion continue a débit constant, qui permet de maintenir un taux plasmatique stable et de limiter les fluctuations
susceptibles d’entrainer des effets indésirables, et I'administration discontinue (perfusions intermittentes), les recommandations
cliniques convergent vers un débit de perfusion de 30 a 60 minutes pour optimiser le compromis entre efficacité antalgique et
tolérance [37,38].
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Dans notre étude, I'administration du néfopam en perfusion intraveineuse lente sur une durée d'une heure a été associée a une
incidence relativement faible d'effets indésirables. La somnolence a été rapportée chez 23,8 % des patients, tandis que les nausées et
les vomissements ont concerné 16,7 % des cas. Notamment, 65,5 % des patients n'ont présenté aucun effet secondaire. Ces résultats
suggerent que le mode d'administration adopté pourrait contribuer a une meilleure tolérance du médicament. Les données du
fabricant indiquent que les effets indésirables les plus fréquents associés au néfopam comprennent la somnolence (31 a 58 %), les
sueurs (jusqu'a 35 %), les nausées et les vomissements (jusqu'a 20 %), les vertiges (jusqu'a 18 %), la sécheresse buccale (jusqu'a 30 %),
les douleurs au point d'injection (6 %) et la tachycardie (5 a 12 %).

Il est reconnu que la fréquence des nausées et des vomissements postopératoires (NVPO) liés au néfopam varie selon plusieurs
parameétres, notamment le contexte d'utilisation (seul ou en association avec d'autres antalgiques), la voie d'administration et surtout
la vitesse d'administration. Plus cette derniére est rapide, plus le risque de NVPO est élevé. Ainsi, I'administration lente semble limiter
la survenue d'effets indésirables, notamment digestifs, et améliorer la tolérance du médicament en contexte postopératoire [39,40].

5. CONCLUSION

L’association d’antalgiques non opioides constitue un pilier de I'analgésie postopératoire, particulierement en chirurgie orthopédique
et traumatologique, ou le néfopam trouve toute sa place au sein d’une stratégie multimodale. Agissant comme un analgésique central
non morphinique, il module la transmission nociceptive par inhibition de la recapture des monoamines et des canaux sodiques voltage-
dépendants, sans provoquer de dépression respiratoire. Pour maximiser son efficacité et limiter les effets indésirables, on préconise
une administration lente.
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