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Lokální anestetika 

• blokují vznik a vedení vzruchu  
ve vzrušivých tkáních (nervy a svaly) 

 

• vyvolávají reverzibilní ztrátu citlivosti    
spolu s různým stupněm motorické blokády              
v určité ohraničené oblasti těla 



Local anaesthetics -  

wonder drugs or dangerous toxins? 

Martin Jöhr 

6 



Lokální anestetika – „dirty drugs“ 

• nervová blokáda  

 = klasický LA účinek 

• další účinky 
– dotvářejí blok 

– význam pro toxicitu 

 

 

 

• alternativní účinky 
(protizánětlivý, 
antikoagulační apod.) 

• blokáda Na+ kanálů 
 

• blokády dalších struktur 
– různé K+ kanály 

– Ca2+ kanály 

– receptory 

– enzymy 

– mitochondrie 
 

• receptory  
v nevzrušivých tkáních 



7,5-10 nm 

http://www.pacificu.edu/optometry/ce/courses/22746/ocularpainpg3.cfm 

+ 

116 pm 

Blokáda Na+ kanálů  
důsledkem náboje, nikoliv ucpání 



Postupy lokální anestezie - rozdělení 

• centrální (neuroaxiální) bloky 
– subarachnoidální 

– epidurální 
• kaudální 

• paravertebrální bloky 

• intrapleurální analgezie 

• blokády periferních nervů 

• intravenózní regionální anestezie (IVRA), IARA 

• lokální anestezie v užším slova smyslu 
– topická 

– infiltrační 

X 

X 

X 



Rawal N.: Epidural technique for postoperative pain:  

gold standard no more? 

Reg Anesth Pain Med. 2012 May-Jun;37(3):310-7 

Moderní postupy 



Moderní postupy 

• paravertebrální blok u torakotomií 

• transversus abdominis plane blok 

• katetr v ráně u císařských řezů 

• femorální blok u kloubních náhrad na DK 

• lokální infiltrační analgezie u kloubních náhrad 

Rawal N.: Epidural technique for postoperative pain: gold standard no more? 

 Reg Anesth Pain Med. 2012 May-Jun;37(3):310-7 



Moderní postupy LA 

• blokády periferních 
  nervů 
T. Horlocker: Peripheral Nerve Blocks  
    - Regional Anesthesia for the New Millennium 

     Reg Anesth Pain Med 1998; 23(2): 237-240 

  výskyt LAST: 1:1 000 pacientů 
A Checklist for Treating Local Anesthetic Systemic Toxicity. ASRA 2012 
 

• lokální infiltrační  
  analgezie 

→systémová toxicita 
 

 

 

 

→ in-situ toxicita 
- neurony 
- myocyty 
- chondrocyty 



Systémová toxicita 

• 1979 

 

• 1996 

• 1998 
 

• 2004 

• 2006 

• 2008 

• 2012 

kardiotoxicita (G. Albright: Anesthesiology) 

výzkum mechanismů 

ropivakain jako bezpečnější LA 

G. Weinberg: lipid brání ZO indukované  LA, 
 nebo ulehčuje resuscitaci u potkana 

lipid jako „silver bullet“ 

M. Rosenblatt: první kazuistika Lipid Rescue 

T. McCutchen:  CR prevence zástavy lipidem 

doporučení ASRA pro resuscitaci LAST 

 

 



• uvážit mimotělní oběh 
 

• adrenalin < 1 μg/kg! 

• lipid 

 

• lipidregistry.org 

 

2012 



http://www.csarim.cz/Public/csim/21%20%20DP_lecba_toxicka_reakce_LA 

_CSARIM_final_approval_140212.pdf¨ 

2012 





Neúspěšná KPR s IVLE 
• muž, 29 let, penetrující trauma břicha, obou DK a LHK 

• analgezie: 0,2% ropi  
– lumbální epi 10 ml/hod + 5 ml po 30 min 

– supraklavikulární blok: 8 ml/hod + 5 ml po 30 min  

• další den operace v CA: 
– předoperační ropi 2,9 mg/l 

– 1,5 % mepi 20 ml SCNB + ropi pokračuje s bolusy 3, resp. 5 ml 
po 20, resp. 30 minutách 

– po operaci VAS 10, ropi 5+5 ml 0,5% do epi, FNT 

– zástava oběhu, KPR včetně IVLE, úmrtí 

– po smrti další den: ropi v krvi 7,9 mg/l, v MMM 32 mg/l 

Buckenmaier CC et al.: The Effect of Lipid Emulsion Infusion on Postmortem 

Ropivacaine Concentrations in Swine: Endeavoring to Comprehend a Soldier’s Death. 

Anesth Analg 2012;114:894–900 



Neúspěšná KPR s IVLE 

• CR podporuje „lipid sink“, který funguje i po smrti 

• max. tolerovaná dávka ropi při inf. 10 mg/min 

– tepna: 3,4-5,3 mg/l celk. konc., 0,34-0,85 mg/l volná frakce 

– žíla: 0,5-3,2 mg/l celk. konc., 0,01-0,24 mg/l volná frakce 

 Knudsen 1997 



• Walter Reed Army Medical Center 

• 13 pacientů s perif. nerv. kat. s mediánem 7 (6-27) dnů 

• 0,2% ropi 6-14 ml/h + bolusy 30-60 ml 0,5% ropi k operacím 

• 2 pacienti toxické koncentrace  
(vždy po bolusu 300 mg ropi v předchozích 24 hodinách  

Anesth Analg 2010;110:630–4 

Knudsen 1997 



LipidRescue 

• podat lipidy včas, před rozvojem hypoxie a acidózy! 

• při acidóze uvážit její korekci před podáním lipidů! 
vazebná kapacita se snižuje a toxicita se může zvýšit! 

• adrenalin v malých dávkách 1 ug/kg! 
– arytmie 

– lipid mění reakci na adrenalin 
Carreiro S: Intravenous Lipid Emulsion Alters the Hemodynamic Response 

to Epinephrine in a Rat Model. J Med Toxicol. 2013 Feb 15 

• lipidy ovlivňují laboratorní parametry, hl. glykemii, Mg 
Grunbaum AM: Analytical interferences resulting from intravenous lipid 
emulsion. Clin Toxicol (Phila) 2012 Nov;50(9):812-7.  



• individualizovaná léčba bolesti  
+ vyhnutí se opioidům 

• lokální infiltrační analgezie 
• multimodální perorální analgezie 

 

Enhanced recovery 

H. Kehlet 



• lokální infiltrační analgezie 
→ in situ toxicita 

• neurony 
• myocyty 
• chondrocyty 

 

Enhanced recovery 

H. Kehlet 



Lokální toxicita - cytotoxicita 
• výskyt: 

– nejdříve oční lékařství 

• mechanismus: 

– zásah do homeostázy kalcia 

– vliv na mtb v mitochondriích 

• snížená tvorba ATP 

• tvorba ROS 

• lidokain toxický hl. pro neurony při SA podání 
bupivakain toxický pro myoblasty 

 

nekróza 

apoptóza 

Nouette-Gaulain K: Local anesthetic ‘in-situ’ toxicity during peripheral nerve blocks:  

update on mechanisms and prevention. Curr Opin Anesth 2012, 25:589–595 



Hojení rány 

Fáze hojení: 

• hemostáza 

• zánět 

• proliferace 

– granulace 

– tvorba kolagenu 

– epitelizace 

• remodelace 

 

• 6 x 10 potkanů v CA 

• 3 ml FR, 1,25 mg/kg a 2,5 mg/kg 
levobupi v 3 ml 

• řez na zádech vč. podkoží, sutura 

• vyšetření po 8, resp. 21 dnech 

• pevnost v tahu tensiometrem, 
hydroxyprolin, histologie 

Zeren S et al.: Effects of Levobupivacaine on Wound Healing.  

Anesth Analg  2013;116:495–9 



Hojení rány 

- levo snížil pevnost rány 8. den,  

+ levo zvýšil pevnost rány 21. den 

dávka 1,25 mg/kg lepší, doporučena tam, kde se 
stehy vyjímají později 

 Zeren S et al.: Effects of Levobupivacaine on Wound Healing.  

Anesth Analg  2013;116:495–9 



Prevence toxicity in-situ 

• minimální efektivní koncentrace LA 

• přiměřené trvání blokády 

• uvážit okolnosti zvyšující náchylnost k toxicitě: 

– mitochondriální nemoci  

– hypoxie  

– diabetes 

– statiny 

• antioxidanty: NAC, resveratrol, erytropoetin, dex 

Nouette-Gaulain K: Local anesthetic ‘in-situ’ toxicity during peripheral nerve blocks:  

update on mechanisms and prevention. Curr Opin Anesth 2012, 25:589–595 


