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Resumen La perfusion perioperatoria de lidocaina intravenosa tiene propiedades analgésicas,
antihiperalgésicas y antiinflamatorias, disminuyendo el consumo de opioides y agentes volati-
les, brindando una rapida recuperacion de la funcion intestinal y alta hospitalaria. Esta revision
narrativa tiene como objetivo exponer su farmacologia e indicaciones para su aplicacion en
la clinica anestésica. Recientes revisiones sistematicas y metaanalisis confirman su empleo en
cirugia abdominal videolaparoscopica y abierta, como también en otros tipos de cirugia, desta-
candose su uso en protocolos de pronta recuperacion. Potenciales beneficios en dolor crénico
posoperatorio, disfuncion cognitiva posoperatoria y recurrencia de cancer estan siendo inves-
tigados. La evidencia actual avala su administracion en el contexto de analgesia multimodal
debido a sus propiedades inmunomoduladoras sobre el estrés quirlrgico, considerandose un
farmaco necesario en la clinica perioperatoria moderna.
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Intravenous lidocaine infusion

Abstract Systemic lidocaine used in continuous infusion during the peri-operative period has
analgesic, anti-hyperalgesic, as well as anti-inflammatory properties. This makes it capable of
reducing the use of opioids and inhalational anaesthetics, and the early return of bowel function,
and patient hospital stay. The aim of this narrative review was to highlight the pharmacology
and indications for clinical application, along with new and interesting research areas. The
clinical applications of peri-operative lidocaine infusion have been reviewed in several recent
systematic reviews and meta-analyses in patients undergoing open and laparoscopic abdomi-
nal procedures, ambulatory procedures, and other types of surgery. Peri-operative lidocaine
infusion may be a useful analgesic adjunct in enhanced recovery protocols. Potential benefits of
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intravenous lidocaine in chronic post-surgical pain, post-operative cognitive dysfunction, and
cancer recurrence are under investigation. Due to its immunomodulation properties over sur-
gical stress, current evidence suggests that intravenous lidocaine could be used in the context

of multimodal analgesia.
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Introduccion

El dolor posoperatorio (POP) es un estimulo nociceptivo
que se produce por el dano tisular provocado por la ciru-
gia, teniendo como resultado experiencias emocionales y
cognitivas. El adecuado control del dolor reduce la mor-
bilidad, mejora los resultados quirirgicos y disminuye los
costos hospitalarios. Sin embargo, se estima que mas del
50% de los pacientes sometidos a procedimientos quirtrgicos
experimentan dolor de moderado a severo'. La persisten-
cia del estimulo doloroso puede incluso potencialmente
cambiar la plasticidad del sistema nervioso, llevando a su
cronificacion?. Entre las causas posibles se mencionan la
diversa sensibilidad individual y la inadecuada eleccion de
farmacos.

Los opioides son frecuentemente utilizados en la tera-
péutica del dolor. No obstante, su empleo puede ocasionar
efectos adversos como depresion respiratoria, nauseas y
vomitos POP, ileo, retencion urinaria, hiperalgesia y modi-
ficacion del estado inmunolégico®. Una alternativa a los
opioides es la perfusion de lidocaina intravenosa (iv), cuyas
propiedades analgésicas, antihiperalgésicas y antiinflama-
torias modulan la respuesta inflamatoria producida por el
estrés quirtrgico®. Algunos estudios demuestran que la lido-
caina disminuye el dolor POP y el consumo de opioides y
agentes volatiles, y produce una rapida recuperacion de
la funcidn intestinal®. Mediante acciones antihiperalgésicas
reduce la alodinia actuando sobre neuronas de la médula
espinal®. Su accién antiinflamatoria ha sido demostrada
in vitro e in vivo disminuyendo la liberacion de citocinas
y la activacion de polimorfonucleares’. Esta revision tiene
como objetivo exponer su farmacologia y las indicaciones
para su aplicacion en la clinica anestésica, como también
sus acciones sobre nuevos campos de estudio, incluyendo
el dolor cronico POP, la disfuncion cognitiva posoperatoria
(DCP) y la recurrencia de cancer.

Mecanismos de accion

La lidocaina es un anestésico local tipo amida que actla
bloqueando los canales de sodio dependientes de voltaje
(CSDV) en tejidos neuronales, interrumpiendo la transmision
nerviosa®. Los CSDV estan compuestos por una subunidad
a (Nav1.5, 260kDa) y una o mas subunidades B (NavR1.1,
NavB1.1a, NavB3.1; 33-36 kDa). La subunidad « es un com-
plejo heteromultimérico proteico integral que consta de
4 dominios homologos (D1-D4), cada uno de los cuales

contiene 6 segmentos «-hélice transmembrana (51-S6). Los
extremos c- y N-terminal y los lazos de union de los domi-
nios entre si son intracitoplasmaticos. Los segmentos S5-56
y el lazo P de cada dominio forman el poro del canal que
penetra en el interior de la membrana. En los mamiferos
los CSDV tienen 9 diferentes isotipos de unidades a (Nav1.1
a 1.9), unas relacionadas con el dolor neuropatico (Nav1.3,
1.7, 1.8y 1.9) y otras con el dolor inflamatorio (Nav1.7, 1.8
y 1.9). La lidocaina atraviesa la membrana neuronal y es
convertida en su forma no ionizada por el efecto del pH,
uniéndose a la porcion S6 del dominio 4 de la subunidad
o, dentro del canal de sodio. La afinidad de lidocaina a los
CSDV varia con el estado conformacional del canal, siendo
alta cuando el canal esta abierto y baja cuando el canal esta
cerrado. De esta manera, cuanto mayor es la descarga ner-
viosa, mayor cantidad de moléculas ionizadas de lidocaina
ingresan al sitio de accion, incrementando la capacidad de
bloqueo®. Al administrarse por via iv aumentan los niveles
de acetilcolina en el liquido cefalorraquideo, provocando
una inhibicion descendente, una inhibicion de receptores
de glicina y aumentando la liberacion de opioides endoge-
nos, brindando analgesia. A la vez, en la médula espinal
disminuyen los potenciales postsinapticos actuando sobre
receptores N-metil-D-aspartato y neurocininas, modificando
la respuesta del dolor'®. El bloqueo N-metil-D-aspartato
inhibe la proteina cinasa C, disminuyendo la hiperalgesia y la
tolerancia de opioides posoperatoria. En modelos animales
la lidocaina interviene en los primeros pasos de la respuesta
inflamatoria sistémica, modulando la marginacion, la adhe-
renciay la diapédesis de polimorfonucleares hacia el sitio de
la lesion, inhibiendo la produccion de especies reactivas de
oxigeno y la liberacion de histamina. Estas acciones inmu-
nomoduladoras son llevadas a cabo mediante el bloqueo
de receptores acoplados a la proteina G, ya que los poli-
morfonucleares no poseen CSDV''. Mediante los receptores
acoplados a la proteina G interfiere en procesos inflamato-
rios como la sensibilizacion y la degradacion lisosomal de
los neutrdfilos, la produccion de especies reactivas de oxi-
geno y la secrecion de citocinas tanto en macrofagos como
en células gliales. Por otro lado, tiene la propiedad de inter-
ferir en el proceso de adherencia y migracion leucocitaria
a través del endotelio, al inhibir las moléculas de adheren-
cia intercelular, alterando el citoesqueleto o atenuando la
liberacion de factores quimiotacticos. La lidocaina bloquea
la liberacion de interleucina (IL) 1, IL-1B3, factor de necrosis
tumoral « e IL-8 en polimorfonucleares. También disminuye
los niveles de IL-6 y de la enzima fosfolipasa A2, ambas impli-
cadas en la desintegracion de la barrera hematoencefalica,
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