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Artigo Educacional

Toxicidade Sistémica dos Anestésicos Locais

L. M. Cangiani, TSA!

Cangiani L M — Systemic local anesthetic toxicity.

The toxic reactions due to absorption of local anesthetics are described with emphasis on the effects
of the central nervous system and the cardiovasular system, related reactions of allergic origin, the
methemogiobinemia, the effects on the uterus, fetus and newborn.

Many factors could influence their toxicity, either increasing its absorption or the rates of absorption,
distribution, bio-transformation and elimination of the local anesthetics.
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terapia medicamentosa traz sempre a pPOsSi-
bilidade de reacOes que vao desde leves,
desagradaveis até tOxicas graves por aparecerem
em orgaos vitais da economia, colocando em risco
a vida do paciente.

Os anestésicos locais ndo fogem & regra, apre-
sentando efeitos sistémicos que vao desde disar-
tria, entorpecimento da lingua e da boca, tontura,
ate efeitos sistemicos potentes gue incluem con-
vulsao e depressdo cardiorrespiratoria.

Usualmente, os anestésicos locais sdo aplicados
em uma area especifica do orgsnismo, onde
exercem 0 seu efeito primario. Etes sdo absorvi-
dos pelo organismo exercendo acdo em membra-
nas excitavels, proporcionando efeitos, que, por
sua gravidade, devem ser destacados aqueles sobre
O sistema nervoso central e coracao.

Dentre as causas principais desses efeitos apare-
cem, com destaque, a sobredose e a absorcdo
sanguinea rapida.

As reacoes toxicas dependem do nivel sangui-
Nneo da droga que retlete 0 equilibrio entre a sua
absorcdo, distribuicdo, biotransformacdo e elimi-
nacao. Assim, e de grande tmportancia os fatores
que Influenciam este equilibrio. Admite-se como
razoavel usar 0s niveis sanguineos como indicacao
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de toxicidade, porque estudos realizados em
animais com a lidocaina, prilocalna, mepivacaina
e bupivacaina mostraram que 0s niveis teciduais
destas drogas no miocardio e cérebro acompa-
nham os niveis sanguineos?’ 2 3

Considerando os limttes de variacao individual,
e possivel admitir cifras medias para a maioria das
drogas comumente empregadas, desde que fatores
que alteram a sua atividade ndo estejam influen-
clando.

Dentre os fatores que podem influenciar o0s
niveis sanguineos, aquetes que modificam a absor-
¢cac da droga sao extremamente importantes com
relacdo a toxicidade. Estes fatores incluem: a)
Local da injecdo; b} Droga utilizada; c) Dose
total, d) Velocidade de injecdo; e} Concentracdo
da solucdo; f) Associacdo com adrenalina; g) Peso
e idade dos pacientes.

Estudos comparativos com a lidocalna e prilo-
caina, injetadas em diferentes regides do organis-
mo, em volumes, concentracdes e doses totais
diferentes, associadas ou nao a adrenatina, pude-
ram demonstrar alguns fatos, que levaram &
algumas conclusdes importantes’.

LOCAL DE INJECAQO — Quanto mais vascula-
rizada a regtao, maior nivel sangufneo do agente
serd observado. Comparando-se 0 espaco intercos-
tal com o espaco peridural, com 0 subcutdneo
vaginal e subcutaneo abdominal, pode-se observar
malor absor¢cdo com consequente nivel sangufineo
maior, quando da injecdo no espaco intercostal
que e mats vascularizado que 0s outros. Obede-
cendo aquela ordem, a injecdo no subcutaneo
abdominal fol o que proporcicnou menor nivel
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sanguineo, sendo esta regido menos vascularizada
do que as outras citadas.

Com relacdo & nebulizacdo topica da laringe e
traquéia, dados conflitantes aparecem. Parece que
se deve as condicdes em que foram aplicadas as
nebulizacBes, proporcionando uma conducdo rapi-
da e macica para os alveolos, ja que a absor¢ao
pela mucosa da faringe, laringe, traqueia e bron-
quios nNdo e tao rapida. Assim, naqueles pacientes
conscientes em que se aplica anestesia topica no
laringe e traquéia, a tosse e a degluticao diminuem a
absorcdo da dose total e a quantidade deglutida
apOs absorcdo passara pelo figado, gue destruira
0s anestésicos locais do grupo amida, diminuindo
o nivel sanguineo. Nos pacientes inconscientes e
submetidos @ ventilacgdo artificial, grande parte do
volume nebulizado serd conduzido aos alvéolos,
dai sua maior absorcdo!.

DROGA USADA — As caracter(sticas indivi-
duais de cada droga, especialmente pela proprie-
dade de fixacdo aos tecidos onde ela & depo-
sitada, determinam um maior ou menor nive!
sanguneo. Assim a lidocaina apresenta um maior
nivel sanguineo do que a bupivacaina, motivo
pelo qual, esta fixa-se mais aos tecidos apresen-
tando uma absorcao mais lenta.

DOSAGEM DA DROGA - Tem sido demons-
trado que existe correlacdo linear entre a dose
total empregada e o nivel sanguineo’.

VELOCIDADE DA INJECAQ - As diferencas
das velocidades da injecdo tém valor nas adminis-
tracOes venosas onde ela pode ser de extrema
importdncia nas condicdes de débito cardraco
baixo, quando O cérebro e coracao podem ser
atingidos por altos niveis da droga’.

CONCENTRACAQO — Foi demonstrado para a
lidocaina e para a prilocaina que mantendo-se a
dose total e variando as concentracfes, nao
ocorreram diferencas significativas no nivel san-
guineo. O efeito da concentragao desaparece,
sendo mais importante a dose total empregada.
No entanto, tal fato parece ndo acontecer com a
bupivacaina que na concentracdo a 0,/5%, man-
tendo-se a mesma dose total, em relacac a
bupivacaina a 0.,5%, apresenta um nivel sangui-
neo mais alto. Na concentracdo a 0,75% a difusibili-
dade, a saturacdo local e a superficie exposta
tornam-se maiores, dal o maior nivel sanguineo,
atingido em menor tempo.

ASSOCIACAO COM ADRENALINA — A asso-
ciacdo com adrenalina diminui a absorgac do
anestésico local, diminuindo o nivel sanguineo',

PESO E IDADE DOS PACIENTES — Ndo se
determinou uma correlacdo entre 0 peso e idade ¢
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o nfvel sanguineo dos anestésicos locais. Com
relacao ao peso, esta falta de correlacao, provavel-
mente, deve-se as diferencas na massa de tecido
adiposo que tem pouca influéncia na farmaco-
cinética dos anestésicos locais'.

Quanto a distribuicdo, a biotransformacao e a
eliminagdo, responsaveis pela diminuicao do nivel
sanguineo, apods ser atingido o nivel maximo,
alguns fatores estdo envolvidos, como 0 tipo da
droga, fixacdo a proteinas plasmaticas, ligacoes
competitivas, tipo de metabolizacdo e estado
fisico do paciente.

Os anestésicos locais que sao hidrolisados no
sangue apresentam eliminacdo rapida. S30 eles o©s
derivados dos ésteres como a procaina e a
tetracaina. Ja os do tipo amida, como a lidocail-
na, mepivacaina, prilocaina e bupivacaina, sofrem
metabolizacdo hepatica, com eliminacdo mais len-
ta e em condicOes de doenca hepatica ou nague-
las com alteracdes hemodinamicas, como débito
cardiaco baixo e choque, dificultam a eliminacao
aumentando a toxicidade.

Os anestésicos locais tornam-se mais toxicos do
que o habitual em condicdes de acidose. Assim a
depressdo toxica das membranas excitavels nao
depende somente dos niveis tissulares reais resul-
tantes do equillbrio da captacdo, distribuicao,
biotransformacdo e eliminacao do agente, mas do
estado das membranas receptoras, na o0casido
determinada por fatores proprios do paciente,
como alteracoes do equilibrio acido-basico. Existe
uma relacdo complexa entre toxicidade, pH,
pCO, confirmando o aumento da toxicidade nos
estados de acidose?.

Qutro fator a ser citado sdo as ligacGes compe-
titivas ocasionadas por drogas com carga positiva
que ocupam o0s locals protéicos teciduals ou
plasmaticos, impedindo a ligacdao catidnica do
anestésico local, causandc uma malor concentra-
cdo de base tivre no plasma, con conseguente
aumento da toxicidade. S0 exemplos a mepert-
dina, difenit-hidantoina, guinidina, desipramina®.

Os pacientes com insuficiéncia renal, urémicos
e com anemia secundaria €St30 mais propensos a
toxicidade do anestesico local quando apresentam
certo grau de acidose e hipoproteinemia. Nestes
pacientes, pela diminuicdo do tempo de acao
local dos anestésicos exigindo injecOes repetidas,
deve-se tomar cuidado para ndo ocasionar efertc
cumulativo das drogas.

ReacOes toxicas

Em condicdes normais 0s agentes anesteésicos
locais exercem algum efeito sistémico sobre as
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membranas excitavets do organismo. A sobredose
e a absorcdo sanguinea rapida sdo as causas mais
frequentes de reagDes tOxicas graves, entretanto,
algumas reacdes alérgicas podem ocorrer indepen-
dente da dose.

Sistema nervoso central

O nivel sanguineo de anestésico local ira
determinar o aparecimento de sintomas tOXicos
para o sistema nervoso central.

Considerando limites de variacao individual, é
possivel admitir cifras médias para a maioria das
drogas comumente empregadas. Os sintomas toxi-
cos com a lidocalna comegam a aparecer num
nivel sanguineo em torno de 5 pg.mi~!, tornan-
do-se grave quando este nivel ultrapassa
10 xg.mi~!'. A mepivacaina acompanha a lido-
caina, e a bupivacaina comeca a induzir efeitos
toOXxicos iniciais quando 0s niveis sanguineos atin-
gem de 1 a 1,6 ug.ml-1”. Estes niveis sangui-
neos tornam-se menores na vigéncia de hipoxia e hi-
percarbia.

O aparecimento dos sintomas relativos ao siste-
ma nervoso central ocorre de acordo com O
aumento progressivo do nivel sanguineo do anes-
tésico local. Evidentemente que gquando da absor-
c40 macica a sequéncia de eventos ndo ocorrery, e
dependendo do nivel atingido, o efeito tOxico
podera manifestar-se direto por convulsdes ou ate
depressdo generalizada de todo o sistema nervoso
central®.

Os sintomas toxicos inicials sdo subjetivos e o
primeiro que € o entorpecimento da [ingua,
mutto provavelmente, ndo se deve a acao scbre 0O
sistema nervoso central. Admite-se que a (ntensa
vascularizacdo da lingua com a alta concentracao
de anestésico local atingida neste orgde leve ao
surgimento do entorpecimento?.

3o indicativos de alteracGes para o i{ado do
sistema nervoso central 0 aparecimento de verti-
gem e delirio acompanhadas de alteracoes visuais
e auditivas. Desorientacdo e sonoléncia podem
também ocorrer. Qualgquer sintoma desses rela-
tados indicam toxicidade e servem de alerta para
complicacBes maiores que poderdo se seguir?®.

Por depressdo de sinapses inibidoras do sistema
nervoso central aparecem sinais excitatorios como
tremores e abalos musculares, envolvendo Inicial-
mente 0S musculos da face e extrenmidades.
Progressivamente esses abatos tornam-se mats in-
tensos e instala-se convulsdo generalizada do tipo
tonico-clénica’ .

Considerando este tipo de acdao € bom lembrar
que, dependendc da quantidade de agente aneste-

i
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sico local circulante, podera ocorrer depressao
concomitante das fibras excitatdrias e a fase
estimulativa podera ser fugaz, ocorrendo depres-
sdo generalizada, com insuficiéncia cerebral, de-
pressdo dos centros respiratério e vasomotor, gue
associada a acao direta sobre 0 miocardio e vasos
sanguineos, pode levar a parada cardiorres-
piratoria de dificil recuperacao.

N3o foi possivel estabelecer correlacdo entre os
sintomas toxicos e alteracOes eletroencefalografi-
cas, mas, em alguns individuos, durante a estimu-
lacgo inicial do sistema nervoso central aparece-
ram ondas lentas, aumento na atividade delta -
teta e depressdo da atividade alfa. Qutro aspecto
observado é que na fase excitatOria a amigdala
cerebral € a que expertimenta Inicialmente as
maiores alteracBes da atividade®.

A amigdala faz parte do sistema limbico e
corresponde a uma pequena colecao central de
nucleo situado na regido ventral do lobo temporal

bilateralmente.
Experiéncias em animais tém demonstrado gue

-a estimulacgo elétrica da amigdala leva amioclo-

nia das paipebras e boca, movimentos ritmicos de
protrusdo da lingua, salivacdo e dilatacdo pupilar.
Estudos com anestésicos locais injetados na
artéria carGtida comum levam a descarga inicial na
amigdala do mesmo lado?.

Esta seletividade dos anestesicos locais pela
amigdala ainda ndo tem explicacdo e algumas
hipOteses tém sido formuladas como a da perfu-
sd0 e captacdo seletivas. Assim, a maior vascu-
larizacdo das amigdalas em relacdo a outras partes
do cérebro, a sua formacao de substancia cinzen-
ta com neurdnios curtos, estrutura gue 0s anesté--
sicos locals tém maior afinidade, poderiam expli-
car, mas carece de comprovagio® .

Além da poténcia intrinseca dos anestésicos
locais, alguns fatores modificam o limiar para as
convulsdes, propiciando ou retardando as suas
exteriorizacoes. Entre esses fatores citam-se O
equilibrio acido-basico e 0 uso concomitante ae
drogas que atuam no sistema nervoso central.

Existe relacdo entre as variacOes do pH e do
nCO, e o limiar convulsivo. O limiar convulsivo €
inversamente proporcional as variagdes de pCO,.
Um aumento de pCO, diminui o limiar convulsi-
vO, OU seja, com nivel sanguineo menor de
anestésico local a toxicidade aparece. O mesmo
acontece com a diminuicdo do pH. Um decrésci-
mo do pH também diminui o limiar convuisivo.
Assim a acidose respiratoria ou metabdlica com a
nCO, elevada provocara uma grande queda no
limiar convulsivo, fazendo com que doses bem
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toleradas em condi¢bes normais possam provocar
convulsdo? .

Para explicar estes fatos alguns mecanismos
tém sido sugerido. A pCO, elevada aumenta ©
fluxo sanguineo cerebral podendo assim ser car-
reado uma maior quantidade de anestésico local
para o cérebro. O CO, poderia aumentar a
excitabilidade do sistema nervoso central, bem
como produzir uma queda do pH intracelular
proporcionando um aumento da forma catiGnica
do anestésico local induzindo a uma sobredose
relativa. Um fato bem estabelecido € que durante
as convulsdes induzidas por anestésicos |ocals
tanto o fluxo sanguineoc como © metabolismo
cerebral estdo aumentados®.

Algumas drogas aumentam o limiar convulsivo
como o diazepam e o0s barbitlricos. Entretanto,
quando utilizados profilaticamente em doses clini-
cas 0 diazepam tem se mostrado mais eficiente.

O diazepam utilizado na pré-medicacdao ou na
sedacdo, via venosa, de pacientes para bloqueios,
aumenta o limitar convulsivo, permitindo o emi-
prego de doses maiores de anestesico local. Mas, €
bom lembrar que exatamente por 1SS0 0OS pPro-
dromos de um efeito 1Oxico nao aparecem,
inexistindo por este fato os sinais de alerta das
reacdes mais graves’.

As convulsBes aumentam © consumo de 0Xxige-
nio produzindo hipoxia, maior produgdo de CO,
levando a acidose respiratéria € no tratamento da
crise convulsiva € de vital importancia 0 suporte
ventilatdrio adequado ao seu controle. O controle
das convulsdes com barbituratos e reiaxantes
musculares ¢ eficiente nas mdos daqueles habitua-
dos a manter a perviabilidade das vias aereas e
ventilacdo artificial, O emprego do diazepam, em
doses suficientes, tem sido preconizado por n3do
apresentar os efeitos indesejaveis das outras dro-
gas citadas®.

Sistema cardiovascular

Os anestésicos locais deprimem as membranas
excitaveis do sistema cardiovascular, deprimindo a
conducdo e contratilidade cardiacas. Esta depres-
s30 € . oose-dependente, e como fica dificil o
estudo na vigéncia de uma complicacao cardiovas-
cular, estes se baseiam em infusbGes venosas
sistémicas em animais, ou voluntarios procurando
estabelecer apenas 0 pico maximo sanguineo dos
agentes sem que ocorram fendmenos de depressao
cardiovascular. De acordo com estes trabalhos 0s
picos de 4 a 8 ug.mi~! para a lidocaina e 1,53
3,0 ug.m!~! para a bupivacainando ddo indicios de
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depressao cardiovascular, entretanto na vigéncia de
hipoxia e hipercarbia, estes niveis poderdo tornar-se
toxicos embora existam controvérsias®

Considerando esses niveis, € possivel utilizar a
lidocaina como agente iantidisritmico no trata-
mento das extrassistoles ventriculares. E foram os
trabalhos realizados com essa finalidade que per-
mitiram estudar os efeitos cardiacos dos aneste-
sicos locats, permitindo a compreensao do efeito
depressor da lidocalna no coracdo?r 10+ 11

Os niveis para obtencio de atividade antidisri't-
mica para a lidocalna variam de 2 a 5 ug.ml™!.
Entretanto, ultrapassando esses niveis, alteracdes
comegam a ocorrer como depressao generalizada
da automaticidade, da velocidade de conducdo e
da contratilidade miocardicas. A diminuicdo da
duracdo do potencial de acdo, a reducdo da
excitabilidade vao ocorrendo a medida que o
nivel sanguineo for aumentando. Ocorre diminui-
cdo da forca de contracdo 1sometrica do ventricu-
lo esquerdol?s 13,14

A lidocaina prolonga a fase 4 de despolarizacao
espontanea das células de Purkinje, obstruindo os
canais de soddio ou por interferéncia com o fluxo
de potéassio’?. Este fato ocorre em misculo
ventricular e ndoc no muasculo atrial, podendo
explicar porgue a hdocaina e mais atil no
tratamento de disritmias ventriculares®.

Se por um lado a lidocaina tem uma boa
margem para emprego na terapéutica clinica ©
mesmo ndo se pode dizer dos anestésicos locais
de longa duracdo como a bupivacaina e a etido-
caina.

Encontram-se relatos de casos nos quais houve
injecdo acidental intravenosa de bupivacaina ou
etidocaina, provocando parada cardiaca de dificil
reversao, qualquer que tenha sido a arritmia
presente, seja ela fibrilagao ventricular, taquicar-
dia ventricular, bloqueio completc ou assistolia® ?.

Estes anestesicos locais sdo altamente lipossolu-
veis e ligam-se intensamente as proternas sendo
atribufdo a estas propriedades fisico-quimicas a
maior facilidade de penetracdo no coracdo?.

Estudos comparativos entre a lidocarna, bupiva-
cafna, etidocarlna, prilocaina, mepivacaina e tetra-
calna na funcao atrtal demonstraram que o efeito
cardiodepressor € mais acentuado com 0S$ anestesi-
cos locais mais potentes e lipossoluvels como a
bupivacaina, etidocaina e tetracaina, sendo os
que experimentam penetracdo mais rapida na fi-
bra cardiaca' S+ !¢

Outro aspecto a salientar & que se existem
controvérsias com relacdo a hipoxia e acidose
potencializando os efeitos da lidocaina, para a
bupivacaina e etidocaina 0s estudos mostram um
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real aumento da toxicidade na vigéncia das
mesmas.

Na realidade parece que ocorre uma maior
resisténcia aos efeitos tdxicos dos anestésicos
locats no sistema cardiovascular em relacdo ao
sistema nervoso certral, mas eles existem e ndo
devem ser desprezados nas condicOes usuais e em
especial na hipoxia e hipercarbia com conseguen-

te alteracdao do equilibrio acido-basico.

Portanto, os anestésicos locais de longa dura-
cd0, em especial a bupivacaina, apresentam maior
cadiotoxicidade, maior penetrabilidade nas mem-
branas cardiacas e maior resisténcia a recuperacaoc
apOs parada cardfaca, fato este observado em
particular nos atrios.

O aumento do calcio intracelular potencializa
0s efeitos cardiodepressores da bupivacaina e é
sabido que em condicdes hipdxicas, ocorre consu-
mo do ATP com aumento do infiuxo de calcio
para dentro das celulas. Assim, diante de hipoxia
em pacientes sob bloqueio com bupivacaina e
etidocaina deve-se ficar alerta para complicacOes
cardiocirculatorias.

Deve-se também levar em consideracdo a intera-
cac dos anestésicos {ocals com drogas que atuam,
no coracao. A Interacdo de verapamil com a
bupivacaina e lidocaina resulta em sinergismo
aditivo com relacdo ao efeito cronotropico negati-
vo. Com relacdo ao efeito notrdpico negativo
parece que apenas a lidocaina apresenta potencia-
lizacao com soma de efeitos na interacdo com o
verapamill 7.

Utero

Qs anestésicos locats em concentracdes eleva-
das, como nas injecoes vasculares inadvertidas ou
nos bloquelos paracervicais, onde 0 anestésico
local € depositado proximo as artérias uterinas,
aumentam o tOnus e diminuem O ritmo e a forca
de contracdo!®.

Os anestésicos locais como a lidocaina e bupi-
vacaina, utilizados na clinica, promovem vasodila-
tacao e que ndo deveriam diminuir o fluxo
sanguinec uterino. Entretanto, alguns autores de-
monstraram efeito vasoconstritor desses agentes a
nivel de vasos uterinos em estudos em animais.
Esse efetto vasoconstrictor tantoc em Utero gravido
como nao gravido, acompanhou-se de um aumen-
to do tdnus uterino com diminuicdo, por algum
tempo, do fluxo sanguineo uterino. Nesses casos
a quantidade de anestésico local utitizada foi
muito alta, com o nivel sanguineo atingindo cerca
de 200 ug.m!~! para a lidocaina' ?.
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Estudos reatizados “'in vitro” utilizando lidocar-
na e mepivacaina e segmentos de artéria uterina
humana mostraram o efeito vasoconstritor dessas
drogas em concentracOes bem superiores as utili-
zadas na clinica. Cerca de 400 a 1.000 g g.mi™!.
Esse efeito vasoconstrictor ndo foi abolido por
blogueador a-adrenérgico mostrando uma acdo
direta do anestésico local nos vasos® %+ 41,

Foi observado em ovethas ndo gravidas que a
Injecao direta de lidocaina e bupivacaina na
artéria uterina provoca uma diminuicdo progressi-
va do fluxo sanguineo uterino. Essa diminuicdo é
dose-dependente € uma reducdo do fluxo em
cerca de 40% foram observadas com concentracdo
de 5ug.ml™! de bupivacaina e 200 ug.mi~?! de li-
docaina! ?.

Niveis sanguineos, habitualmente, encontrados
em parturientes submetidas a anestesia peridural,
na ausencia de hipotensao arterial, ndo diminuem
significativamente o fluxo sanguinec uterino. En-
tretanto niveis maiores podem ocorrer na sobre-
dosagem € Injegd0 Inadvertida em vaso com
consequente diminuicdo do fluxo.

Fetos e rerem-nascidos

Os anestésicos locais tipo éster, que sdo hidroli-
sados No organismo materno, atingem concentra-
cdes muito baixas no feto. Os anestésicos locais
tipo amida apresentam diferentes comportamen-
tos na passagem transplacentaria dependendo do
grau de fixacdo as proteinas plasmaticas. Deve-se
salientar que existem ind(cios de que 0s anestési-
cos locais tipo amida possam ser metabolizados
pelo feto.

Apesar dos baixos niveis sanguineos encontra-
dos nos fetos e recem-nascidos em doses clinicas,
guando da sobredosagem e injecdo inadvertida
em vaso, 0s efeitos no feto se fardo sentir.
Concentracoes subconvulsivas podem produzir
efettos circulatortos e cerebrais nos fetos e re-
cem-nascidos, nos quais ocorrem o0s fendmenos de
ligacaoc competitiva e eliminacdo lenta. Quando a
ISt juntam-se a acidose pronunciada e hipoter-
mia, as reacoes tOxicas serao mais intensas.

E sabido que a concentracdo de bilirrubina
fetal pode chegar a 3,0 mg% contra 0,3 a 0,7% no
adulto e que a bikrrubina com carga positiva
compete com 0O anestesico local nos locais de
fixacdao proteicos tissulares ou plasmaticos, restan-
do, assim, concentracOes elevadas de base circu-
lante. Por esta razdo a toxicidade sera maior para
os fetos e recém-nascidos e maior ainda na
vigéncia de hipoxia e hipotermia, conduzindo a
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reacOes toxicas graves para o lado do cérebro e
sistema cardiovascular.

O efeito tOxico mats frequente sobre o feto e
nascituro € a bradicardia, que € mais observada e
intensa, quando da realizacac do blogueio para-
cervical onde aparecem também alteracdes eletro-
cardiograficas com encurtamentoc do espaco PR,
inversdo e desaparecimento da onda P'?.

Metahemoglobina

A metahemoglobina pode ocorrer apGs adminis-
tracdo de altas doses de priiocaina. Niveis signifi-
cativos foram observados apos tnjecao de 600 mg
de prilocaina por via peridurat.

Admite-se que a ortotoluidina, um produto de
degradacdo da prilocaina, seja responsavel pelo
aparecimento da metahemoglobina, porque ocorre
um intervaio de tempo entre 0 pico maximo de
concentracao de prilocaina no sangue e O apareci-
mento de metahemoglobina. A ortotoluidina pro-
move a oxidacdo do ferro do grupo heme da sua
forma ferrosa {(Fe t ¥) passando a forma férrica
(Fe + + +). Deste modo a captacio e o transporte
do oxigénio pela hemoglobina ficam prejudicados
e, considerando que a curva de dissociacac da
hemoglobina desvia para a esquerda, vai ocorrer
déficit de fornecimento de oxigénio aos tecidos.
A hipoxia advém, e a acidose metabdélica insta-
la-se.

Pequenos graus de metahemoglobina com pou-
cas alteracOes clinicas podem reverter espontanea-
mente em 2 ou 3 h. O tratamento medicamentoso
consiste em administrar azu! de metileno por vta
venosa na dose de 0,6 a 1 mg.kg™".

O grande risco da formacdo de metahemoglobi-
na € nos pacientes com insuficiéncta cardiaca,
anemia e problemas respiratdrios nos quais a
prilocaina estad contra-indicada’.

Cangiani L M — Toxicidade sistémica dos anestési-
cos locais.

Neste trabalhc sd3o apresentadas as reacoes
toxicas dos anestésicos locais para 0 sistema
nervoso central e 0 sistema cardiovascuiar.
Sio relatadas ainda as reacOes alérgicas,
a metahemoglobina e os efeitos sobre o Utero,
feto e recém-nascido. Sdo abordados os fatores
que alteram a toxicidade dos anestésicos locais,
influindo no seu local de acao e no equilibrio
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Alergia

O aparecimento de urticarias, laringoedema,
broncoespasmo e choque anafilatico € aconteci-
mento raro com anestésicos locais e, na maioriz
dos casos relatados, © anestesico utilizado é do
tipo éster, com residuo do acido para-aminoben-
zOico formando hapteno com a imunogiobulina
E.

Ao metil p-hidroxibenzoato, preservativo das
soluches anestesicas e imputado, pela sua capaci-
dade em formar haptenos, um grande numero de
casos de fenOmenos alérgicos constatados. Este
fato foir comprovado apos realizacdo de testes
alérgicos com 0O preservativo & com a solucac
Isolada.

A maioria dos casos de alergia a lidocainas,
procalina ou mepivacaina tém sido relatados na
literatura odontologica. A reacac alergica mais
frequente € a dermatite de contato em pesscal
que lida diariamente com a procaina. No entantc
a ‘reacao de pele mais intensa e observada com a
tetracaina porque esta droga € mais irritante para
a pele.

Um individuo alérgico a procaina podera ser
alérgico a todos 0s agentes anestésicos locais do
tipo éster e ndo o sera ags do tipo amida como a
lidocaina e bupivacaina.

O choque anafilatico causado por anestésico
local é raro e fica dificil diferenciar o choque da
depressdo cardiovascular que se seque a sobredose
ou absorcaoc macica de anestestco local. No
entanto, a ocorréncia de colapso vascular apos
pequenas doses de anestésico local define para ©
lado da anafitaxia.

Apesar da baixa Incidéncia de alergla aos
anestesicos locals, deve-se sempre levar em consi-
deracdo a historia relatada pelo pactente, e 0s
testes conjuntival ou intradermico poderao ser
Uteis para deteccdo do fendmeno alérgico’ .

Cangiani L M — Toxicidad sistémica de 1os anestési-
cos iocales.

En este trabajo son presentadas las reacciones tOxi-
cas de los anesteésicos locales para el sistema rervioso
central y el sistema cardiovascular. Aan tamhién son
relatadas las reacciones alérgicas, la metahemoglobi-
na y los efectos sobre el Gtero, feto y recién nacido.
Los factores que alteran la toxicidad de los
anestésicos locales;, son abordados, influyendo
en su local de accion y en el equilibrio entre
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entre a absorcdo, distribuicdo, biotransformacéo la absorciéon, distribucion, biotransformacién vy
e eliminacio. eliminacién.

Unitermos: ANESTESICOS: local; COMPLICA-

COES; TOXICIDADE
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