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Местные анестетики – 

лекарственные средства (ЛС), широко 

применяемые в современной клинической 

практике для обезболивания в 

интраоперационном и постоперационном 

периодах, а также с целью 

симптоматической терапии некоторых 

патологических состояний, 

сопровождающихся выраженным болевым 

синдромом.  

Для уменьшения дозы и увеличения 

продолжительности действия, местные 

анестетики могут назначаться в 

комбинации с ЛС, обладающими 

сосудосуживающим действием 

(эпинефрин, норэпинефрин).  

Сужение просвета кровеносных 

сосудов замедляет кровоток в месте 

инъекции, уменьшает системную 

абсорбцию, пролонгирует действие и, 

отчасти, способствует снижению 

токсического действия местных 

анестетиков на нервную и сердечно-

сосудистую системы. 

Как показывает опыт многолетних 

наблюдений, местные анестетики и 

сосудосуживающие ЛС по отдельности и в 

комбинации могут быть причиной 

развития относительно редких, но 

потенциально серьезных нежелательных 

реакций (НР) со стороны мышечной 

системы (некрозы и миопатии).  

Проведенный в 2001 г. K. Denkler 

анализ литературных источников за 

период с 1880 г. по 2000 г. выявил 48 

случаев развития гангрены и некрозов 

пальцев после проведения местной 

анестезии. Большинство из этих случаев 

датированы ранее 1950 г. [1].  

В российской федеральной базе 

данных НР на ЛС на момент подготовки 

данной статьи имелось 2 сообщения о 

случаях развития некрозов, вызванных 

применением местных анестетиков. 

Аналогичные сообщения содержались и в 

международной базе данных НР на ЛС 

VigiBase. 

Экспериментальные данные 

свидетельствуют о том, что все местные 

анестетики (даже в субанестетический и 

терапевтических дозах) могут вызывать 

мионекроз.  

При этом определенные виды 

анестезии, такие как ретро-, и 

перибульбарная блокада, ассоциируются с 

повышением частоты нарушений функций 

мышц, вызванных действием местных 

анестетиков [2, 4, 5-12].  

Риск миотоксичности может 

повышаться также с увеличением времени 

действия местных анестетиков на 

мышечные волокна, что особенно важно 

для лекарственных форм с замедленным 

высвобождением [13-14].  



При этом, как показали результаты 

проведенных исследований, НР со стороны 

мышечной системы вызываются именно 

местным анестетиком, а не веществами 

для его доставки к органу-«мишени», хотя 

и они могут играть роль (второстепенную) 

в развитии патологического процесса, 

вызывая локальное воспаление, или 

действуя иным опосредованным путем 

[13-14].     

Патоморфологические изменения 

мышечной ткани под действием местных 

анестетиков показаны на рисунке 1 – 

видны проявления некробиоза, 

варьирующего от незначительных травм 

волоком в форме вакуолей до полностью 

разрушенных мертвых клеток, 

выраженный интерстициальный и 

межмышечный отек, единичные 

интактные волокна. 

В основе патогенеза поражения 

мышечных волокон под действием 

местных анестетиков лежит изменение 

клеточного гомеостаза ионов Ca
2+

.  

Benoit P.W. et al. [5, 15, 23] были 

первыми, кто выдвинул предположение, о 

том, что некроз поперечно-полосатых 

мышц может быть следствием повышения 

концентрации свободного 

внутриклеточного Ca
2+

, индуцированного 

взаимодействием местных анестетиков с 

RyR–рецепторами саркоплазматического 

ретикулума.  

 
Рисунок 1 – Поперечный срез скелетной мышцы (окраска толуидиновым синим) 

после продолжительного (6 часов) действия местного анестетика (бупивакаин) 

 

В дальнейших исследованиях в 

1992-2004 гг. Романовым Б.К. было 

показано, что необратимость процесса 

некроза тканей может определяться 

повышением неседиментируемой и общей 

активности некоторых внутриклеточных 

ферментов – лизосомальных кислых 

гидролаз: бета-галактозидазы, кислой 

фосфатазы и катепсина D [29, 30].  

В обычных условиях эти ферменты 

выполняют функции пищеварительного 

аппарата клетки, «переваривая» широкий 

круг метаболитов и обеспечивая клетку 

энергетическими субстратами и 

пластическим материалом.  

При увеличении содержания ионов 

Ca
2+ 

в саркоплазме процесс активации 

кислых гидролаз (являющийся pH–

зависимым процессом), может привести к 

запуску «самопереваривания» внутри-

клеточных структур (прежде всего – 

мембран) с их необратимой деструкцией и 

выходом в кровь активных форм 

ферментов. 

Взаимодействие местных 

анестетиков с рецепторами на мембранах 

(внешних и саркоплазматического 

ретикулума) также является pH–

зависимым процессом: только свободные 

молекулы местных анестетиков вызывают 

высвобождение Ca
2+ 

из внутриклеточных 

депо, а протонированные формы данных 

препаратов, напротив, ингибируют 

транспорт ионов кальция через мембраны 

саркоплазматического ретикулума.  

Таким образом, степень 

повреждения мышечной ткани имеет 

сильную корреляцию с уровнем свободных 

непротонированных молекул местных 

анестетиков, достигающих 

саркоплазматического ретикулума, а 

миотоксическое действие может 



потенцироваться низким внутриклеточным 

уровнем pH [18].  

Другим возможным механизмом 

миотоксичности местных анестетиков, по 

мнению ряда исследователей, может 

являться нарушение окислительного 

фосфорилирования в митохондриях и 

оксидативный стресс [18, 20].  

Возможным способом 

предотвращения некроза миоцитов, 

вызванного оксидативным стрессом и 

нарушениями биохимических процессов в 

саркоплазматическом ретикулуме, 

вызванных местными анестетиками, 

является введение N-ацетилцистеина, что 

было показано в работе французских 

ученых из университета города Монпелье, 

Франция [19]. 

Монотерапия вазоконстрикторами, 

в том числе адреномиметиками, также 

может быть ассоциирована с развитием 

некрозов или ишемии, особенно в тех 

местах, где имеются терминальные 

артерии или слабая васкуляризация, а 

также у пациентов с сопутствующей 

патологией (периферические заболевания 

артерий, вазоспастическая артериальная 

гипертензия, и т.д.) [22].  

Основным патогенетическим 

фактором в данном случае является 

ишемия, вызванная недостаточным 

кровоснабжением участков тела, лежащих 

дистальнее места введения, вследствие 

спазма сосудов. Вазоконстрикторы могут 

также потенцировать миотоксическое 

действие местных анестетиков за счет 

увеличения времени их воздействия на 

мышечные ткани [23].  

Несмотря на всю серьезность 

возможных осложнений терапии 

местными анестетиками и 

адреномиметиками со стороны мышечной 

и сосудистой систем, как показывают 

современные обзоры литературы [24] и 

научные статьи [25-26], случаи развития 

тяжелой ишемии, гангрены или некроза 

крайне редки, ассоциированы с 

применением высоких доз препаратов и 

могут быть полностью купированы на 

ранней стадии развития патологического 

процесса путем введения фентоламина, 

тербуталина или нитроглицерина [24]. 

Препаратом выбора в данном случае 

можно считать фентоламин [24, 27], 

показавший хорошую эффективность в 

лечении ишемии, вызванной подкожным 

введением эпинефрина в область пальцев у 

добровольцев [24, 25, 27, 28]. 

Таким образом, миотоксичность 

является серьезным осложнением 

фармакотерапии местными анестетиками, 

которое в ряде случаев может потребовать 

госпитализации и назначения ЛС для 

купирования патологического процесса. 
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