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REAÇõES TóXICAS AOS ANESTÉSICOS WCAIS 

DR. JOHN E, STEINHAUS (*) 

Os anestésicos locais têm efeitos sistémicos potentes que 
incluem, convulsão, depressão respiratória e depressão circula.. 

· tória. As causas mais comuns destes efeitos colaterais são a 
sobredos,e e a absorção sanguínea rápida. O tratamento deve ser 
dirigido para realizar ventilação com oxigênio, manutenção 
circulatória e controle dw; convulsões seja con tiobarbiturato 
ou com succinilcolina. 

Toda a terapêutica medicamentosa traz consigo a possi
bilidade de toxicidade ou de reações desagradá veis. A na
tureza inerente a este problema pode ser destacada pela ava
liação básica de uma droga, quer dizer, do seu índice tera
,pêutico que compara as doses terapêutica e tóxica. Este as
pecto pode ser complicado, conforme pode ser ilustrado pelo 
fato de que, um determinado efeito farmacológico de uma 
droga pode ser tóxico em certa situação e terapêutico em 
outra. Por exemplo, a depressão miocárdica devida a lido
caina. pode ser tóxica durante uma anestesia local, mas tera
pêutica num tratamento anti-arrítmico, dependendo da do
sagem e das necessidades terapêuticas. Os anestésicos locais 
mostram uma diferença bastante grande entre as reações 
tóxicas, pois a convulsão tipo grande mal, a manifestação 
tóxica mais comum, é resultante do efeito terapêutico, isto é, 
do bloqueio local de um nervo. A natureza localizada de um 
bloqueio nervoso leva os médicos a ignorarem a absorção sis
têmica e os efeitos farmacológicos potenciais correlatos que 
ocorrem com todos os bloqueios nervosos, locais, em maior 
ou menor grau. O efeito tranqüilizante discreto dos anesté
sicos locais, encontrado muito freqüentemente, pode passar 
desapercebido se a atenção estiver voltada principalment-0 
para o cirurgíão e para outras observações. A explicação das 
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reações tóxicas aos anestésicos locais como sendo "sensibi
lidade" tem servido como refúgio para os mal informados 
conduzindo a mau tratamento, prevenção ineficiente, negando 
ao "paciente sensível" o uso de agentes terapêuticos de 
valor (1). Uma avaliação cuidadosa dos casos relatados de 
toxicidade aos anestésicos locais quase que invariavelmente 
demonstra sobredoses relativa ou absoluta sem provas subs
tanciais de uma verdadeira característica alérgica. 

EFEITOS SOBRE O SISTEMA NERVOSO CENTRAL 

As convulsões foram sempre reconhecidas como a carac
terística maia comuns de uma manifestação tóxica intensa a 
estas drogas. A natureza espetacular desta complicação c~n
traüzou a atenção indevidamente sobre a convulsão, espe, 
cialmente se esta for avaliada sobre o ponto de vista do perigo 
de vida. As contraturas tipo grande mal relacionadas com 
a eletrochoqueterapia ou a epilepsia apresentam conseqüên
cias sérias mas que nunca são fatais. O excesso de atenção 
no tratamento da convulsão tem posto em perigo os pacien
tes, com freqüência, devido ao tratamento com um barbitu
rato ou um relaxante muscular, que podem aumentar a de
pressão respiratória ou cardíaca provocando parada cardíaca. 

A ação bifásica dos anestésicos locais sobre o cérebro, que 
inclui efeitos estimulantes sobre os centros superiores e ação 
depressora sobre os centros inferiores do cérebro, tem sido 
freqüentemente esquecida em face da convulsão (2). O as
pecto mais importante é a manutensão de oxigenação ade
quada qualquer que seja a causa da ineficiência da respin:
ção. Deve ser notado, contudo, que as convulsões provocam 
um grande aumento na demanda de oxigênio, que freqüen
temente produz uma hipóxia intensa e acidose respiratória, 
no paciente durante o tratamento, dando mais ênfase a neces
sidade crítica para ventilar o paciente. O controle das con
vulsões é desejável mas secundário ao apoio da respiração. 

Como já foi afirmado previamente, os efeitos iniciais 
sobre o sistema nervoso central produzidos por um anesté
sico local são geralmente sintomas subjetivos que podem ser 
semelhantes aos de um tranqüilizante, os mesmos que são 
vistos após álcool etílico. A lidocaina, que tem sido adminis
trada por via venosa com finalidade terapêutica, causa fre
qüentemente um zumbido fino e uma sensação de calor na 
região oral com vários graus de disartria. Embora possa ser 
notada em diferentes pacientes e com os vários anestésicos 
loca.Is, a variação de efeitos é semelhante e geralmente não 
é desagradável para o paciente. A interpretação pode ser con-
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fusa pois o efeito da droga pode interagir com a,preensão 
intensa e perturbação emocional que o paciente apresenta no 
início do procedimento. Uma par.1ente de 32 anos que, em 
nosso serviço, estava sendo induzida para uma histerectomia 
abdominal caiu numa impressionante "seqüência de lamúrias 
e choro" como conseqüência de uma administração venosa 
de 150 mg de lidocaina, antes que se provocasse inconsciên
cia com uma dose subseqüente de tiopental. 

A ação complexa destas drogas é revelada ainda maJs 
por sua ação anticonvulsivante conhecida e seu uso no status 
epilepticus, assim como por sua ação convulsivante em alta 
dosagem. Após estudos prolongados, De Jong (3 ) concluiu 
que as convulsões causadas pelos anestésicos locais se iniciam 
em região subcortical. mais provavelmente no sistema límbico 
e que uma PCO, aumentada diminui o limiar para o episó
dio convulsivo. 

EFEITO CARDIOVASCULAR 

O uso generalizado da !idocaina como anti-arritmico de
monstrou um interessante efeito terapêutico assim como pro
porcionou delinear mais definitivamente a ação depressora 
miocárdica destas drogas. Em dosagem elevada ou com 
absorção rápida, quando o nível sanguíneo excede de 10 
:,g/ml, há grande evidência de depressão miocárdica inten
sa (4

). Por outro lado, com dosagem controlada ('), esta 
ação é mínima e está bem dentro dos limites práticos, o que 
permite a administração de lidocaína em pacientes que 
estão com infarto sério do miocárdio, tanto em injeção única 
de 50-100 mg como numa administração venosa contínua 
numa velocidade de 2-3 mg 1min. A ação anti-arritmica, de
monstrada tanto na reversão de fibrilação ventricular (6 ) 

e no tratamento de batimentos ectópicos ventriculares é bera 
explicada como sendo uma estabilização de membrana das 
células marca-passo (') . A depressão do miocárdio é menos 
bem conhecida; entretanto, assemelha-se a produzida por 
potássio elevado e pode ser devida ao mesmo mecanismo bá
sico. Deve ser salientado que os efeitos depressores dos anes
tésicos locais são somatórios aos outros depressores tais como 
a hipóxia e acidose, comumente presentes em pacientes que 
tem reações tóxicas aos anestésicos locais (') . Já foi demons
trado que o bloqueio autonómico, tal como o dos barbituratos, 
aumenta a depressão cardiovascular (8 ) • 

Os efeitos vasodilatadores dos anestésicos locais são apa
rentes quando estas drogas são dadas da maneira usual em 
concentrações anestésicas (tal como procaina a O. 5%) e tem 
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sido usados pelos médicos para dilatar veias contraidas. As 
concentrações sanguíneas de anestésicos locais produzidas 
por absorção sistêmica são muito mais baixas e a resposta 
vasomotora varia com diferentes agentes. A lidocaina causa 
aumento da pressão arterial numa alta porcentagem de pa
cientes anestesiados, enquanto que a procaina na mesma do
sagem em mg comumento produz diminuição da pressão 
arterial (") . O mecanismo desta ação da lidocaina, supõe-se 
ser devido ao efeito estimulante nos centros cerebrais supe
l"iores que se refletem sobre o sistema nervoso simpático (1"). 

üCTROS SISTE:MAS ORGA~ICOS 

Em dosagem elevada os anestésicos locais causam blo
queio neuromuscular em animais experimentais e no homem. 
A íntima relação destas drogas com a acetilcolina tem sido 
citada como uma explicação para a interferência com a função 
neuromuscular em vários locais (11 ) • A utilização da lido
caina venosa como auxiliar da anestesia geral parece reduzir 
a dosagem de relaxantes musculares necessária, entretanto, 
foi observado em nosso hospital, em grande série de casos, 
bloqueio neuromuscular prolongado com a associação de lido
caina com relaxantes musculares. A interação tóxica grave 
dessas drogas não parece ter nenhum significado clínico. 

Todos os anestésicos locais atravessam a baneira pla
centária e podem causar depressão fetal grave. Embora o 
útero mais comumente apresente aumento de tônus e de força 
contrátil, ao invés de depressão, após exposição aos anestési
cos locais, experimentalmente, nem o relaxamento uterino 
nem a estimulação representam problema clínico sério. 
Efeiots metabólicos graves causados por estas drogas são 
pouco comuns. A formação de metahemoglobina após o uso 
de prilocaina limitou este anestésico local, tão útil. 

REAÇÕES ALJ':RGICAS 

Um exame dos relatos médicos sobre reações alérgicas a 
drogas revelará que a incidência destas reações devidas a 
anestésicos locais é muito baixa apesar de seu uso generali
zado por muitos anos. O termo "sensibilidade" ou "hipersen
sibilidade" aos anestésicos locais foi usado sem definição; 
embora, implique num tipo de reação histamínica ou anafi
latiforme. Pacientes com história de reação aos anestésicos 
locais freqüentemente são recusados a receber as vantagens 
destes agentes valiosos porque diz-se que são "sensíveis" aos 
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anestésicos locais. Durante vários anos vimo~ testando agres
sivamente certo número de pacientes com tais histórias e não 
fomos capazes de demonstrar nenhuma reação aos anesté
sicos locais. 

Relato de caso - Uma estudante de enfermagem de 21 
anos tinha um nevus atras do seu pescoço, na altura da linha 
de flexão. A decisão de retirar o nevus por· razões cosméti
cas e por possível irritação do tumor era complicada por uma 
história de "sensibilidade" a procaina durante uma visita a 
seu dentista. Este episódio havia sido suficientemente grave 
pois que causou um período de inconsciência de 12 horas e 
hospitalização. quando ela tinha 17 anos. Testes de pele feitos 
por um cirurgião cof procaina e lidocaina foram interpreta
dos com9 sendo duvidosamente positivos. Não hacvia história 
alérgica, exceto para o episódio acima descrito e os testes 
de pele repetidos pelo serviço de anestesia foram interpreta
dos como negativos. A paciente foi levada para a sala de 
operações e preparada para a cirurgia. Foi explicado a pa
ciente que os testes realizados antes da cirurgia mostraram 
que haveria segurança com lidocaina. Gom todas as precau
ções tomadas para tratar uma possível "reação anafilática" 
foram administradas doses de lidocaina de 1,10 e 50 mg em 
incrementes com intervalo de 5 minutos com monitoragem 
cuidadosa do sistema circulatória e observações para outros 
sinais de alergia. As observações foram negativas, exceto para 
um efeito "tranqüilizante" da lidocaina. A cirurgia foi então 
realizada usando-se lidocaina a O. 5% em infiltração local 
num volume de 20 mi. 

Três outros pacientes foram enviados por dentistas e der
matologistas e tiveram essencialmente o mesmo tratamento 
e resultado. Após estes testes todos puderam receber anestesia 
local para a cirurgia sem nenhum problema sério de reação 
de sensibilidade. 

Estudos recentes de Aldrete (") demonstraram reação 
alérgica ao meti! parabeno, preservativo de soluções anesté
sicas locais, tanto quanto para os derivados do ácido para
aminobenzóico. Deve ser também destacado que os dentistas 
que usam diariamente anestésicos locais apresentam reações 
dermatológicas a estes agentes. Esta evidência com o poten
cial alérgico de pacientes que reagem a uma ampla variedade 
de agentes ou situações, incluindo temperatura e emoções, 
torna necessária uma avaliação cuidadosa dos pacientes com 
história de reações alérgicas. Testes agressivos realizados 
com o consentimento do paciente tornam possível adminis
trar anestésicos locais na maioria dos casos . 
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TOXICIDADE COMPARATIVA DOS ANEST.f.:S.ICOS LOCAIS 

A comparação de vário2 anestésicos locais 11.10stra geral
mente um r,arlilelo entre sua toxictdade e potencia pc,r vil1 
venosa (13). Conseqüentemente a vantagem de um agente 
sobre outro é geralmente devida a duração de ação e a outros 
efeitos 1armacológicos correlatos. Apesar da administração 
de anestésicos locais por via subcutànea, para estudos de 
toxidade, ter muita semelhança com o uso clínico ( exceto 
para a injeção venosa inadvertida), a variação desse dado 
devido a problemas de absorção e diferença entre espécies, 
torna a toxicidade venosa uma comparação mais útil. Numa 
avaliação completa entre toxicidade comparativa a distribui
ção e eliminação tornam-se também um fator significativo 
no controle de níveis sanguíneos tóxicos. A lúdrólise da pro
caina e de anestésicos similares por urna esterase presente no 
sangue reduz rapidamente as concentrações tóxicas tornando 
possível dar grandes quantidades destas drogas desde que nao 
seja excedido o tempo necessário para a hidrólise pela 
esterase. 

A dibucaina por outro lado, é um anestésico local muíto 
potente e muito tóxico que não é hidrolisado; sua eliminação 
e desintoxicação lentas apresentam implicações tóxicas sérias 
irnprevísíveis pela toxicidade aguda venosa. Sua conjugação 
com tecidos susceptíveis, tal como o coração, é relativamente 
resistente e a reversão de tais efeitos depressores são extre
mamente difíceis. A tetracaina apresenta esta mesma pro
priedade mas em menor intensidade. Contudo, como ela 
apresenta a junção ester como a procaina, há pelo menos 
uma hidrólbe lenta. Os anestésicos locais do tipo amida, tais 
corno a lidocaina, não são hidrolizados pela esterase e sua 
toxicidade limitada depende da redistribuição do composto. 
Katz (1") relatou que 95'i" de uma dose de lidocaina inje
tada é removida da circulação sistêmica cm 2-5 minutos. 
Se aparecerem reações tóxicas com esta droga a continuação 
da circulação permitirá sua redistribuição e a melhora dos 
altos nÍ'veis sanguíneos que causam os efeitos tóxicos. A este 
respeito, há semelhança com o tiopental, apresentando 
duração de ação curta com dosagens razoáveis. Se forem 
dadas grandes doses, 1. O a 2. O gramas, a redistribuição tem 
eficiência limitada e, conseqüentemente, podem persistir efei
tos tóxicos intensos por períodos de tempo prolongados devi
do a desintoxicação relativamente lenta pelo fígado. 
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SOBREDOSE 

A causa mais comum de reações tóxicas aos anestésicos 
locais e a sobredose. É prática bastante comum dar anesté
sicos locais sem notar ou registrar a droga usada, especial
mente em administração tópica. A dosagem. total dos anes
tésicos locais deve ser cuidadosamente anotada como se faz 
com outras drogas potentes tais como os barbituratos e os 
agentes cardiovasculares. Conforme já foi dito anteriormente, 
a potência e a toxicidade dos anestésicos locais são geral
mente paralelas e as doses comumente aceitas como seguras 
estão apresentadas na Tabela I. Estas doses presumem um 
paciente pesando 70 kg, em condições de saúde. Também 
_está descrita uma escala de dosagem baseada no peso, que é 
um guia melhor pois há uma diferença de duas vezes o peso 
para o adulto e muito maior para crianças. Deve ainda ser 
notado que estas dosagens presumem uma velocidade de 
absorção semelhante a dos locais comuns subcutâneos e peri
neurais que produzem um pico de concentração em 15 a 30 
minutos. 

TABELAI 

DOSES TOLERA \'EIS DE ANEST1!:SICOS LOOAIS 

Dose total pa.ra Dose em base 
paciente médio de pêso 

Procaina 1000 rng. 14 mg.Jkg. 

Lidocaina 500 mg. 7 mg./kg. 

Carbocaina 500 mg. 7 rng./kg. 

2.50mg. 3.5 mg./kg. 

Tetracaina 100 mg. 1.4 mg./kg. 

Além das correções para uma base de peso, deve-se usar 
restrição de dosagem para o paciente grave e para o velho. 
Mais uma vez, quando se seleciona a dosagem total com base 
semelhante a usada para os agentes venosos como os tiobar
bituratos, levando-se em conta o estado físico, poucas vezes 
ocorrem erros na dosagem. 

Embora a dosagem deva ser diminuida para o idoso e 
para o paciente grave, ela pode ser ligeiramente rmmentada 
se o paciente for saudável, e se demonstra boa tolerânci<:i e o 
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tempo de administração vai além de 30 minutos. Se for admi
nistrada uma dose elevada há uma maior obrigação do mé
dico em observar e controlar qualquer efeito adverso. 

A dosagem segura para a administração tópica está nas 
doses encontradas na tabela I, embora a velocidade de absor
ção em sua maior parte seja muito mais lenta na maioria 
das mucosas. A anestesia tópica para uma área altamente 
vscularizada, especialmente dentro da árvore tráqueo-brôn
quica, pode ser absorvida muito rapidamente ("), à seme
lhança de uma injeção venosa. Em diversos estudos Adriam 
e col (rn) demonstraram concentrações sanguíneas elevadas 
a partir do trato respiratório, mas uiveis mais baixos, no 
estômago e bexiga. Na administração venosa a velocidade de 
administração é muito importante pois a destruição por hi
drólise da procaina ou a redistribuição, como com a lidocaina, 
permitirão níveis de dosagem apresentados na tabela I, se 
for controlada a velocidade de administração. Bromage e 
Robson (17) conclu'ram que não ocorre toxicidade grave com 
concentrações sanguíneas abaixo de 10 :,.g/ml num estudo 
de injeções controladas por via venosa e intramuscular. Os 
sinais graves de efeitos sistêmicos podem ser controlados pa,. 
rando-.'le a administração, como acontece com o tiopental ou 
outra medicação venosa. 

A administração venosa de iidocaina numa dose única de 
50 mg foi recomendada para o tratamento de arritmia car
díaca; mesmo doses de 100 mg são bem toleradas, exceto em 
pacientes muito graves ou muito pequenos. Uma velocidade 
de infusão de 2 mg/min, num paciente de 70 kg. por um 
período de horas tem sido também usada com bons resultados, 

Tem sido relatados, embora com pouca freqüência quando 
as doses são controladas, o aparecimento de reações tóxicas 
após a liberação de torniquete em anestesia venosa regional. 
Estudos com drogas radioativas relatam que aproximada-
mente 25% da droga chegará a circulação quando da reti
rada do torniquete. Um bloqueio feito num adulto médio 
(70 kg) limitado a 3 mg/kg ou 42 mi de solução a O. 5%, 
para bloquear o antebraço, dará menos de 100 mg para a 
circulação geral na retirada do torniquete. Uma compara
ção entre as concentrações sanguíneas de lidocaina após in
jeção venosa regional, e bloqueios axilar e epidural mostrou 
menores valores com a injeção venosa regional (18) • Um 
estudo em voluntários nos quais foi injetada lidocaina numa 
dose de 3 mg/kg administrada como solução a 0.5% por via 
venosa regional não produziu quaisquer sintomas tóxicos 
quando o torniquete foi retirado após 5 minutos (lU) . As 
alterações ECG foram mínimas e não puderam ser diferen
ciadas dos traçados de rotina. As sensações subjetivas foram 
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menores do que as produzidas por dosagens umcas de 50 e 
J.00 mg referidas acima. Parece que a parada card'aca rela
tada por Kennedy ('º) com esta técnica deve ter outra ex
plicação. A técnica venosa regional numa dosagem de 3 
mg/kg é uma técnica segura e eficiente de anestesia. 

TRATAMENTO DA TOXICIDADE 

Em muitas situações os anestésicos locais produzem 
efeitos sérios sobre o sistema nervoso central antes que se 
torne evidente a depressão circulatória. A natureza espeta
cular das convulsões centralizou a atenção sobre este fenô
meno, enquanto que, a depressão respiratória é a causa mais 
provável da fatalidade. No tratamento da intoxicação por 
anestésico local o principal elemento é a ventilação com oxi
gênio. O aumento da demanda de oxigênio e a maior pro
dução de C02 causados pelas convuLsões juntamente com a, 
jnterferência na ventilação causada pela intensa contração 
muscular, tornam desejável o controle da convulsão. A admi
nistração de tiobarbiturato por via venosa em inerementos· 
de 50 a 100 mg, com especial atenção para o estado circula
tório até que as convulsões estejam controladam é o método 
geralmente mais vantajoso. 

TABELA II 

Anest.ésicos locais Barbltora1.os Snool.nlleolina 

C'nnvulsõcs t .J, .J, 

RP~piração J, .J, J, J, 

C'frcular.ão J, J, o 

A administração de succinHcolina na dosagem usual 
tambêm controlará as convulsões mas torna obrigatória a 
manutenção da via aérea e resp:ração artificial. Os relaxan
tes musculares somente devem ser usados com este propósito 
por médicos habituados a manterem a via aérea e em fazer 
respiração artificial. Em mãos experimentadas ambos os mé
todos para controlar as convulsões são úteis. Muitas convul
sões causadas por anestésicos locais são de curta duração e 
auto-limitadas. A terapêutica medicamentosa para controle 
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de convulsões somente deve ser instituída se as convulsões 
forem persistentes. 

A pressão arterial, o pulso e outras medidas cardiovas
culares devem ser acompanhados conforme as condições per
mitirem. Com depressão cardíaca intensa o levarterenol é 
mais eficiente em combater tanto a depressão vasomotora 
como a cardíaca. Se ocorrer parada cardíaca deve ser insti
tuída compressão cardíaca. A terapêutica deve ser centrali
zada na possibilidade de um coração intensamente deprimi
do, em cujo caso o levarterenol será muito útil. 

A Tabela II resume a terapêutica por drogâs indicando 
os perigos e limitações de cada terapêutica. 

SUMMARY 

TOXIC REACTIONS TO LOCAL ANESTHETICS 

Local anesthetics have potent systemic effects which include convulsion, res
piratory depression, an circulatory depression. Overdosage and rapid abaorption 
are the most common causes of these adverse effects. Treatment should be directed 
toward ventilation with oxygen, circulatory support and control of convulsiorui 
with either thiobarbiturate or succinylcholine. 
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