
TOXICITE DES ANESTHESIQUES LOCAUX  

Dr Y PICHOT   Douala 2016



Anesthésiques  Locaux

 blocage réversible de la conduction nerveuse

 impératifs précis de dose, de concentration

 risque de toxicité cardiaque et cérébrale 

◦ résorption massive (surdosage)

◦ injection accidentelle intra-vasculaire

◦ administration continue prolongée

 amino-amides en anesthésie et chirurgie

 techniques diverses (infiltration, BNP, APD…)



Structure moléculaire



Propriétés physicochimiques

Pka Fraction

Non ionisée

%     ph 7,4

Fixation

Protéique

%

Puissance Liposolubilité

Lidocaïne 7,9 25 64 1 2,9

Mépivacaïne 7,6 39 77 1-2 0,8

Bupivacaïne

L-Bupivacaïne

8,1 15 95 4-6 28

Ropivacaïne 8,1 17 94 4-6 6,1



Résorption sanguine

Conférence d’experts 2002

Pratique des AL et ALR par des médecins non spécialisés en 
anesthésie réanimation

Concentration

Plasmatique 

AL

SCALP

ORL

BLOC INTERCOSTAL

BLOC PLEXIQUE



Pharmacocinétique

Pharmacology of Local  anesthetic

In Raj : Practical Management of Pain, 3 ed



Lidocaïne 400 mg

Infiltration 

sous cutanée

Concentration Durée sans 

adrénaline

Durée avec

adrénaline

lidocaïne 1 % 2 h 6,5 h

bupivacaïne 0,25% 3 h 7   h

Scott DB



Pharmacocinétique

Résorption sanguine

conditionne largement les effets systémiques des AL

Distribution sanguine

fixation aux érythrocytes et protéines plasmatiques 

(orosomucoïde,  albumine)

 fraction libre AL  sites saturés ou synthèse 

protéique  (fraction libre bupivacaïne 6 fois plus élevée chez le  

NNé que le NRS 6 mois) (+++)

Métabolisme hépatique



Mécanisme d’action AL
Direction de l’influx

Canal Sodique



Glycoprotéine : canal sodique

In : Traité d’anesthésie  Dalens, 2004



Le canal sodique

In:Traité d’anesthésie Dalens, 2004



Bloc phasique  

In:Traité d’anesthésie Dalens, 2004



Complications 

Allergie

Toxicité locale

Toxicité systémique   ( «brutale»      

concentration plasmatique forme libre AL )

 neurologique

 cardiovasculaire



Allergie 

 « étiquetée » mais non documentée

 SFAR 2001 risque (1/13000) ; curare (62%), 

latex (16,5%), hypnotiques (7,4%),antibiotiques 

(4,7%), morphiniques (1,9%),  AL (0,7%)

 métabisulfite des solutions adrénalinées

 conservateurs générique lidocaïne  (parabène)

 allergie vraie des amino-amides

exceptionnelle



Toxicité locale

 Rachianesthésie à la lidocaïne (neurotoxicité
directe) (1/5000) syndrome de la queue de 
cheval, arachnoïdite CI de la lidocaïne

 Troubles neurologiques transitoires (radicalgie)
(20 % lidocaïne /1% bupivacaïne)

 Neuropathie invalidante si injection intra 
neuronale (injection intrafasciculaire)

 Myotoxicité de la bupivacaïne 
« toxicité mitochondriale »



Neurotoxicité lidocaïne

Effet du temps d’exposition d’un nerf de sciatique de 

grenouille avec de la lidocaïne à 5 %

In:Traité d’anesthésie Dalens, 2004



Myotoxicité bupivacaïne

JM Malinovsky



Myotoxicité       bupivacaïne > ropivacaïne



Myotoxicité

Baisse dose dépendante de la consommation d’oxygène mitochondrial et de la 

synthèse d’ ATP Bupivacaïne > Ropivacaïne > Lidocaïne

Sztark F,Anesthsiology 1998

« asphyxie mitochondriale »

Inhibition du transport des Acides Gras  à chaines longues



Toxicité systémique

 AL agissent sur toutes les membranes excitables
 accidents neurologiques centraux et 

cardiovasculaires
 aggravation si hypoxie et acidose
 injection IV accidentelle, surdosage +++ 
 anomalie du métabolisme par baisse débit hépatique 
 Albright (anesthesiology, 1979) toxicité cardiaque 

mortelle de la bupivacaine (6) et l’étidocaïne (1)
 Auroy

◦ (1994) 23 convulsions (103 730 ALR)
◦ (2002)  8 convulsions (158 083 ALR) 

en rapport avec une toxicité systémique sans aucun arrêt 
cardiaque



Littérature

RAPM ,vol35, 2,2010



Littérature

RAPM ,vol35, 2,2010



Littérature

RAPM ,vol35, 2,2010

INJECTION INTRAVASCULAIRE



Littérature

RAPM ,vol 35, 2, 2010



Littérature

RAPM ,vol 35, 2, 2010



Littérature

RAPM ,vol 35, 2, 2010





Toxicité cardiaque

JM Malinovsky



 Un étudiant en médecine 21 ans doit subir une 
fibroscopie gastrique pour suspicion d'ulcère

 On lui fait prendre en gargarisme de solution de 
lidocaïne (20 ml à 4%) pendant 60 s

 Pendant le gargarisme, il s'effondre en convulsant

 Il décède peu après malgré la réanimation



The death of a healthy volunteer in a human research project : 

implications for Australian clinical research. 
Ray DO                                              Med J Aust 1998; 168 : 449-51

 Une jeune étudiante de 19 ans, volontaire "saine".

 Subit une fibroscopie bronchique  pour un protocole.

 Reçoit une dose très importante de lidocaïne.

 Elle est renvoyée chez elle 60 minutes après.

 Elle arrive aux urgences en arrêt ≈ 90 minutes après.

 Concentration sanguine de lidocaïne aux urgences:

13 µg/mL environ 2 h 1/2 après l'administration

 Elle décède 2 jours plus tard.

 Absence de dose plafond de lidocaïne en spray dans le 

protocole d’étude



Lidocaine-Induced Cardiac Arrest in the Emergency Department: 

Effectiveness of Lipid Therapy J Emerg Med, 2016

 Une jeune femme de 35 ans reçoit une infiltration  de 

lidocaïne 50 ml de lidocaïne à 2 % pour l’incision et le 

drainage d’un abcès labial

 A la fin du drainage, elle est prise de vomissements  puis 

devient confuse et convulse

 Elle est intubée et survient un arrêt cardiaque

 Elle reçoit un bolus de 100 ml d’intralipides suivit d’une 

perfusion de 0,25ml/Kg/24h et récupère en 3 mn une 

hémodynamique

 Aucune séquelle neurologique



Toxicité neurologique de la lidocaïne

 action anti-convulsivante < [4µg/ml ]

 manifestations préconvulsivantes « mineures »

> [ 5µg/ml ]

◦ paresthésies périorales et langue, diplopie 
, acouphènes, anxiété, agitation, somnolence….

◦ frissons, secousses musculaires visage et 
extrémités, nystagmus, empâtement de la voix…

 convulsion généralisée > [ 10 µg/ml ]

 coma et arrêt respiratoire > [ 25 µg/ml ]





Toxicité cardiaque de la lidocaïne

 effet antiarythmique [3µg/ml ] avec  durée du PA et 

PRA des fibres de purkinge

 effet toxique > [5µg/ml ], modification du PA de toutes 

les cellules myocardiques,  vitesse de conduction,

PRE,  contractilité (bradycardie sinusale)

 effet dépresseur myocardique > [7µg/ml ] avec  du 

débit cardiaque

 > [10µg/ml ] collapsus , T conduction et de rythme 

sévères….



Emulsions lipides données expérimentales

 RATS:

 Pretreatment or resuscitation with a lipid infusion shifts the 

dose-response to bupivacaine-induced asystole in rats.
Weinberg and all. Anesthesiology. 1998

Décalage de la dose réponse  et réduction de la mortalité

 CHIENS:

Lipid emulsion infusion rescues dogs from bupivacaine-

induced cardiac toxicity. Weinberg and all. Reg Anesth Pain Med. 2003 

100% vs 0% de survie





ELI-AL : piège lipidique
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Bupi Intralipid®

Ropi Intralipid®

Bupi Medialipide®

Ropi Medialipide®

Mazoit JX et al, Anesthesiology,2009



ELI-AL : mécanismes

K. Nouette-Gaulin, AFAR, 2014











Myocardiotoxicité : bloc phasique

Mazoit JX et al, Anesthesiology,2000



Myocardiotoxicité : bloc phasique

Hillert, Anesthesiology 2009

Dose seuil d’adrénaline 

à ne pas dépasser  

10μ/kg 



2010
2012

Recommandations Toxicité Systémique Aigue des  AL

Ventilation en 02 pur

Suppression des convulsions

RCP et dose titrée d’adrénaline (ASRA < 1μg/kg)

Intralipides (SFAR 3ml/kg)

Surveillance rythmique 6h

La SFAR recommande de disposer au mois d’une poche de 500 ml 

d’intralipes dans les lieux où se pratique l’ALR



ASRA 2012



SFAR 2010



Avantage des formes énantiomères S

 Blocage des canaux sodiques plus réversible 

 Bloc phasique d’intensité moindre

=> Moins de blocage de la conduction cardiaque et de 
la contractilité myocardique

Myocardiotoxicité diminuée

Meilleur pronostique de la réanimation

Ropivacaïne

Lévobupivacaïne



Bupivacaïne

 Doses maximales en injection unique

◦ APD/blocs plexique et tronculaire

 Classiquement 150 mg (2,5mg/kg) et 200 mg (3mg/kg) si 

adrénaline

 Actuellement solution adrénalinée à 150 mg (2 mg/kg) 

bloc membre supérieur et 180 mg (2,5 mg/kg) bloc 

membre inférieur adulte de poids > 5Okg      

◦ Anesthésie caudale enfant

 Bupivacaïne  [0,25% ] 0,1 ml/an/métamère

 Pas AMM en infiltration , mais largement utilisée

◦ Analgésie 3 heures [0,25% ] / 6 heures [0,25% A]   F

France  Lbupivacaïne Ropivacaïne



Prévention des accidents systémiques

 Respecter les doses maximales (injection unique), les délais 

de réinjection et doses cumulées (analgésie post-opératoire)

 Voie Veineuse de Sécurité. Scope

 Injecter lentement et fractionner les doses

 Effectuer des tests d ’aspiration

 Garder le contact verbal avec le patient

 Arrêter l’injection en cas de doute

 Solutions adrénalinées si nécessaire

 Echo guidage  ( visualisation du volume injecté ,  diminution 

des volumes injectés)

 Emulsions lipidiques à disposition



RPC SFAR 2003



AL et Pédiatrie     (SFAR 2010)

 Caudale posologie :  < 2mg/kg  Levo 0,25% et Ropi  
0,2%

 APD posologie :  < 1,7mg/kg  Levo 0,25% et Ropi 
0,2%

 Rachianesthésie :  bupivacaïne 0,5 % utilisation selon 
poids enfant

 BNP :  0,5 mg/kg   Levo 0,25%  et Ropi 0,2 %

 Blocs continue :  Ropi 0,1 %   0,2mg/kg/h



Toxicité des Alocaux en 2016

Actualité

Tous les amino-amides

Respect des posologies

Intralipides 20% à disposition




