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Цель обзора: оценить обоснованность использования термина «системная токсичность местных анестетиков» и дать правовую оценку 
применения понятия «липидная реанимация». Выполнен обзор нормативных документов и специальной литературы, касающихся вопро-
сов токсичности местных анестетиков. Представлена классификация нежелательных лекарственных реакций, предложенная экспертами 
Всемирной организации здравоохранения. Обсуждены правовые аспекты использования понятия так называемой липидной реанимации. 
Результаты анализа свидетельствуют о целесообразности замены во всех официальных документах термина «системная токсичность» 
местных анестетиков определением «побочное действие лекарственного препарата» («побочные эффекты»). Использование в клинической 
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Objective: assessment of the "systemic toxicity of local anesthetics,” term validity, and a legal appraisal of the term “lipid resuscitation.” Regulatory 
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the classification of the adverse events proposed by World Health Organization experts. The legal issues related to the so-called “lipid resuscitation” 
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В клинической практике системная токсичность 
местных анестетиков (МА) является достаточно 
распространенным явлением, с которым сталкива-
ются не только анестезиологи-реаниматологи, но и 
врачи других специальностей.

Появление кокаина в качестве первого МА в 
конце XIX в. вскоре стало сопровождаться сооб-
щениями о его системной токсичности. Симпто-
мы токсичности часто описывались как судороги 
или дыхательная недостаточность, но в некоторых 
случаях также учитывались побочные эффекты со 
стороны сердца. Часто смертельная местная анесте-
зирующая системная токсичность (LAST – Local 
Anesthetic Systemic Toxicity) лечилась кофеином, 
аммиаком или даже подкожным введением эфира. 
Разработка прокаина в 1904 г. не решила проблему 
системной токсичности, и Комитет по изучению 
токсического действия МА опубликовал отчет о 
43 смертельных случаях, связанных с использова-
нием МA. Выявление способствующих факторов, 
акцент на профилактику и почти полное исклю-
чение кокаина из клинической практики помогли 
снизить заболеваемость LAST [19].

По данным базы PubMed, первое сообщение 
о системной токсичности МА связано с работой 
J. Adriani еt al. (1959) «Influence of absorption on 
systemic toxicity of local anesthetic agents» [12]. 

В этой же базе данных до настоящего времени пред-
ставлено более 900 статей по проблеме системной 
токсичности МА. Одна из последних публика-
ций – M. L. Gitman et al. «Local Anesthetic Systemic 
Toxicity: A Narrative Literature Review and Clinical 
Update on Prevention, Diagnosis, and Management» – 
внесена в сентябре 2019 г. [15].

Согласно данным литературы, частота развития 
различных системных токсических реакций МА 
составляет: при эпидуральной анестезии 4:10 000, 
при блокаде периферических нервов и сплетений 
7,5–20:10 000 [4, 13, 20].

Актуальность данной проблемы не ограничивает-
ся распространенностью и частотой возникновения 
системной токсичности МА. Согласно статистике 
судебных исков к анестезиологам США за 21 год 
(1980–2000), главной причиной смертей или по-
вреждений головного мозга (7 из 19) была инток-
сикация МА [17].

Во время проведения в Финляндии форума 
«Euroаnaesthesiа-2010» Европейский совет по ане-
стезиологии (European Board of Anaesthesiology) 
в сотрудничестве с Европейским обществом ане-
стезиологии (European Society of Anaesthesiology) 
приняли Хельсинкскую декларацию по безопас-
ности пациентов в анестезиологии, которая впо-
следствии была одобрена Всемирной организацией  
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здравоохранения (World Health Organization), Все-
мирной федерацией обществ анестезиологов (World 
Federation of Societies of Anaesthesiologists) и Фе-
дерацией пациентов Европы (European Patients 
Federation). Хельсинкская декларация предпола-
гает, что «все учреждения должны иметь протоко-
лы и средства, необходимые в ситуации системной 
токсичности местных анестетиков...» [18]. На осно-
ве декларации в каждой стране должны быть раз-
работаны свои протоколы липидной реанимации.

С учетом вышеизложенного первые клинические 
рекомендации «Интенсивная терапия при систем-
ной токсичности местными анестетиками» были 
утверждены Федерацией анестезиологов-реани-
матологов (ФАР) в 2015 г., а обновленное второе 
издание ‒ 30 марта 2018 г. (доступно по адресу: 
http://www.far.org.ru/recomendation). Также в 2018 г. 
данный проект утвержден Министерством здраво-
охранения РФ, но уже в виде Методических реко-
мендаций и с иным названием – «Системная ток-
сичность местных анестетиков» (https://democenter.
nitrosbase.com/clinrecalg5).

При внимательном рассмотрении данных клини-
ческих рекомендаций возникли некоторые вопросы 
терминологического и юридического плана.

Во-первых, вызывает сомнение обоснованность 
использования термина «токсичность». В выше-
указанных рекомендациях термин токсичности 
определяется следующим образом: «Системная 
токсичность местных анестетиков – измененная 
системная реакция на высокую концентрацию мест-
ного анестетика в крови». В этом определении не 
указывается, в лучшую или худшую сторону из-
менена системная реакция, но из контекста самих 
рекомендаций следует, что в худшую, поскольку 
ставит под угрозу жизнь пациента и требует прове-
дения определенных лечебных мероприятий.

Основная масса имеющихся определений ток-
сичности по своей сути схожа с приведенным 
определением и подчеркивает неблагоприятное 
воздействие МА на организм в связи с их высокой 
концентрацией.

Необходимо помнить, что термин «токсичность» 
имеет и второе значение. Токсичность (от  греч. 
toxikon – яд), способность вещества вызывать нару-
шения физиологических функций организма, в ре-
зультате чего возникают симптомы интоксикаций 
(заболевания), а при тяжелых поражениях – его 
гибель. Степень токсичности вещества характери-
зуется величиной токсической дозы – количеством 
вещества (отнесенным, как правило, к единице 
массы тела животного или человека), вызываю-
щим определенный токсический эффект. Следо-
вательно, чем меньше токсическая доза, тем выше 
токсичность вещества. Различают среднесмертель-
ные дозы (сокращенно ЛД50, или LD50), абсолют-
но смертельные (ЛД90–100, LD90–100), минимально 
смертельные (ЛД0–10, LD0–10), среднеэффективные 
(ED50) – вызывающие определенные токсические 
эффекты [6].

Какова же токсическая доза МА? Посмотрим на 
примере лидокаина. В клинических рекомендациях 
ФАР приводится известная «лестница проявления» 
системной токсичности МА [5].

Данные изменения напрямую зависят от концен-
трации анестетика в плазме крови. При увеличении 
концентрации лидокаина в плазме от 5 до 25 мкг/мл 
наблюдается последовательная симптоматика от 
мышечных подергиваний, нарушения зрения, голо-
вокружения, онемения языка (5 мкг/мл) до судорог 
(10 мкг/мл), развития комы (15 мкг/мл), остановки 
дыхания (20 мкг/мл) и сердечно-сосудистого кол-
лапса (25 мкг/мл) [6].

Сколько же надо ввести 2%-ного раствора лидо-
каина, чтобы достичь таких концентраций? Выпол-
ним перерасчет на объем циркулирующей крови, 
составляющий примерно 5 л. Простой расчет пока-
зывает, что для достижения концентрации лидока-
ина в крови, вызывающей появление субъективных 
жалоб пациента (3–6 мкг/мл), необходимо ввести 
внутривенно 1,5–3,0 мг лидокаина, что соответству-
ет 0,75–1,5 мл 2%-ного раствора. Для появления су-
дорог и утраты сознания (8–12 мкг/мл) достаточно 
2,0–3,0 мл 2%-ного раствора лидокаина (40–60 мг), 
для остановки дыхания (20 мкг/мл) – 5,0 мл 
2%-ного раствора лидокаина (100 мг) и остановки 
сердца (25 мкг/мл) – 6,5 мл 2%-ного раствора лидо-
каина (130 мг). Таким образом, банальная местная 
анестезия раствором лидокаина, осуществляемая 
при проведении медицинских вмешательств, уже 
способна вызвать развитие нежелательных токси-
ческих проявлений в виде измененной системной 
реакции.

Основополагающим документом, в соответствии 
с которым осуществляется использование меди-
цинских препаратов, является официальная ин-
струкция, с которой можно ознакомиться на сайте 
Государственного реестра лекарственных средств 
по адресу: https://grls.rosminzdrav.ru/. Согласно 
представленным там данным, в РФ зарегистриро-
ван 31 производитель (отечественные и зарубеж-
ные) лекарственного препарата МНН «Лидока-
ин», которые используют два различных варианта 
утвержденных «Инструкций по применению лекар-
ственного препарата для медицинского применения 
Лидокаин». Данные инструкции, безусловно, имеют 
много общего, но принципиально отличаются мак-
симальной разовой дозировкой. Так, в инструкции 
ЛС-00155-110212 указывается: «Для инфильтра-
ционной анестезии: внутрикожно, подкожно. При-
меняют раствор лидокаина 5 мг/мл (максимальная 
доза 300 мг).

Проводниковая анестезия: в стоматологии – 
периневрально, от 1 до 5 мл раствора лидокаина 
20 мг/мл, общая доза до 100 мг; при блокаде нерв-
ных сплетений – периневрально, от 5 до 10 мл рас-
твора лидокаина 20 мг/мл (общая доза до 200 мг).

Спинальная анестезия: субарахноидально, от 3 
до 4 мл раствора лидокаина 20 мг/мл (общая доза 
60–80 мг).
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Эпидуральная анестезия: эпидурально от 10 до 
15 мл раствора лидокаина 20 мг/мл (максимальная 
общая доза до 300 мг) или от 1 до 2 мл раствора 
анестетика на каждый сегмент спинного мозга, ко-
торый необходимо блокировать.

Максимальная доза для взрослых 4,5 мг/кг, 
но не более 400 мг.

Рекомендуемые дозы для детей при нервно-мы-
шечной блокаде – до 5 мг/кг  0,25–1% (2,5–10 мг/мл) 
раствора. Максимальная доза для детей – 5 мг/кг».

В то же время действует и другая инструкция 
ЛС-001555-290519, согласно которой «Максималь-
ная доза для взрослых – не более 4,5 мг/кг, реко-
мендуется не превышать дозу 300 мг; для внутри-
венной регионарной анестезии – не более 4 мг/кг. 
Повторное введение в течение 24 ч не рекоменду-
ется. Не рекомендуется применять непрерывное 
введение анестетика с помощью катетера; введение 
максимальной дозы не должно повторяться чаще 
чем через 90 мин».

Таким образом, вопрос о максимальной допусти-
мой разовой дозе лидокаина остается дискутабель-
ным.

Определенный практический интерес пред-
ставляет экспериментальное исследование 
Б. А. Бгуашевой (2009), по которому токсичность 
(LD50) 2%-ного раствора лидокаина при п/к введе-
нии составляет 256 мг/кг (!), что существенно пре-
вышает рекомендуемые клинические дозировки [1].

Таким образом, приведенные дозы анестетика в 
клинических рекомендациях по своей сути не явля-
ются токсичными, так как соответствуют рекомен-
дуемым инструкцией дозам, но, тем не менее, они 
могут вызвать «измененную системную реакцию». 
Возникает вопрос, как обозначить эту реакцию? 
В связи с этим необходимо обратиться к класси-
фикации нежелательных лекарственных реакций, 
предложенной экспертами Всемирной организации 
здравоохранения [14].

Нежелательные эффекты лекарственных 
средств – любые вредные эффекты, возникающие 
при применении лекарственных препаратов. 

Неблагоприятная побочная реакция – это лю-
бая непреднамеренная и вредная для организма че-
ловека реакция, возникающая при использовании 
препарата в обычных дозах с целью профилактики, 
лечения и диагностики. 

Побочные явления – любые неблагоприятные 
с медицинской точки зрения проявления, которые 
возникают во время лечения препаратом, но кото-
рые не обязательно имеют причинно-следственную 
связь с этим лечением. Возможно, что неблагопри-
ятные проявления совпадают по времени с приемом 
препарата.

Побочное действие лекарств, побочный эф-
фект – любое непреднамеренное действие лекар-
ственного средства (выходящее за рамки рассчи-
танного терапевтического), обусловленное его 
фармакологическими свойствами, наблюдаемое при 
использовании лекарства в рекомендуемых дозах. 

Основные элементы этого определения – фармако-
логическая природа эффекта, его непреднамерен-
ность и не результат передозировки.

Побочная реакция на лекарственное средство – 
неожиданный и нежелательный эффект, прояв-
ляющийся у больного при приеме лекарственно-
го средства в терапевтической (диагностической, 
профилактической) дозе. Под лекарственным сред-
ством понимают любое вещество, используемое для 
диагностики, лечения и профилактики болезни. По-
бочная реакция возникает в течение определенного 
времени после введения препарата.

Серьезные побочные явления – события, на-
ступившие при применении лекарственных пре-
паратов, такие как смерть или угрожающие жизни 
состояния, инвалидизация, госпитализация либо ее 
удлинение, появление врожденных аномалий, зло-
качественных новообразований, могут быть след-
ствием передозировки. Разница между серьезными 
и тяжелыми побочными явлениями следующая: се-
рьезные – предполагается значительный вред или 
ущерб для больного вследствие развития состояний, 
предусмотренных определением «серьезные побоч-
ные явления»; тяжелые – предполагается степень 
выраженности побочных явлений 

Несерьезная неблагоприятная побочная реак-
ция определяется как любая из побочных реакций, 
которая не отвечает критериям «серьезной побоч-
ной реакции». 

Передозировка: токсичность.
Токсические эффекты лекарственного средства 

напрямую связаны с его общей или местной кон-
центрацией. Обычно такие эффекты предсказуемы, 
исходят из результатов исследований на животных 
и при превышении пороговой концентрации могут 
развиться у любого пациента. Каждому лекарствен-
ному средству присущи свои токсические эффек-
ты [2].

Следовательно, говоря о токсичности введенных 
лекарственных средств, само собой подразумевается 
их передозировка, или, другими словами, несоблю-
дение инструкции по применению лекарственных 
препаратов, что априори делает врача виновным и 
чревато возникновением уголовной ответственно-
сти. Поэтому было бы неплохо в клинических реко-
мендациях использовать вместо определения «ток-
сичность» термин «побочный эффект» МА и тем 
самым предупредить виновность врача вследствие 
развития нежелательных лекарственных реакций.

Следующим существенным юридическим аспек-
том, связанным с развитием нежелательных лекар-
ственных реакций на МА, является использование 
липидной реанимации.

В проекте клинических рекомендаций ФАР «Ин-
тенсивная терапия при системной токсичности 
местными анестетиками» (2018) и в методических 
рекомендациях «Системная токсичность местных 
анестетиков» (2018) указано, что развитие систем-
ной токсичности МА может быстро приводить к 
тяжелой брадикардии и гипотензии, вплоть до оста-
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новки кровообращения, и поэтому рекомендации по 
интенсивной терапии при токсичности МА входят в 
перечень обязательных протоколов Хельсинкской 
декларации по безопасности пациентов в анесте-
зиологии для всех учреждений, где проводят ане-
стезии. Подобные протоколы и рекомендации уже 
разработаны в Европе и Америке (Neal J. N. et al., 
2010, 2012) (Guidelines for the Management of Severe 
Local Anaesthetic Toxicity, 2010) [7, 8].

В последних рекомендациях Европейского сове-
та по реанимации (2015) ни слова не упоминается 
о токсичности МА и, естественно, о применении 
липидной эмульсии при развитии системной ток-
сичности МА [9]. В самих же клинических рекомен-
дациях ФАР делаются ссылки на ряд протоколов 
интенсивной терапии системной токсичности МА, 
таких как протокол Ассоциации анестезиологов Ве-
ликобритании и Ирландии [16], в которых предла-
гается схема интенсивной терапии при системной 
токсичности МА 20%-ной жировой эмульсией. Со-
гласно данным рекомендациям при остановке сер-
дечной деятельности внутривенно вводится болюс 
20%-ной липидной эмульсии в дозе 1,5 мл/кг в тече-
ние 1 мин (≈ 100 мл), далее продолжается непрерыв-
ная инфузия липидной эмульсии в дозе 0,25 мл/кг 
в 1 мин (≈ 20 мл/мин). При восстановлении сер-
дечной деятельности необходимо продолжить 
непрерывную внутривенную инфузию липидной 
эмульсии до полной стабилизации гемодинамики 
и в течение 10 мин после достижения стабильно-
сти кровообращения. При отсутствии сердечной 
деятельности – повторить начальный болюс по 
100 мл внутривенно дважды с интервалом в 5 мин 
и удвоить скорость инфузии до 0,5 мл/кг в 1 мин, 
если артериальное давление остается низким или не 
определяется, до максимальной дозировки 10 мл/кг.

Следует оценить и правомочность назначения 
липидной эмульсии (липидной реанимации) соот-
ветственно нормативно-правовым актам РФ.

Согласно Федеральному закону от 25 декабря 
2018 г. № 489-ФЗ «О внесении изменений в ста-
тью  40 Федерального закона «Об обязательном 
медицинском страховании в Российской Федера-
ции» и Федеральному закону «Об основах охраны 
здоровья граждан в Российской Федерации» все 
имеющиеся на сегодняшний день клинические ре-
комендации с 01.01.2019 г. становятся обязательны-
ми к применению [11].

В статье 37 «Организация оказания медицинской 
помощи» п. 14 указано, что «стандарт медицинской 
помощи разрабатывается на основе клинических 
рекомендаций, одобренных и утвержденных в со-
ответствии с настоящей статьей, в порядке, уста-
новленном уполномоченным федеральным органом 
исполнительной власти, и включает усредненные 
показатели частоты предоставления и кратности 
применения… 2) зарегистрированных на террито-
рии Российской Федерации лекарственных пре-
паратов (с указанием средних доз) в соответствии 
с инструкцией по применению лекарственного 

препарата и фармакотерапевтической группой по 
анатомо-терапевтическо-химической классифика-
ции, рекомендованной Всемирной организацией 
здравоохранения». Таким образом, согласно требо-
ваниям данного Федерального закона, назначение 
лекарственных средств должно осуществляться в 
соответствии с утвержденной Инструкцией по при-
менению лекарственных препаратов.

Согласно инструкции по применению лекарствен-
ного препарата для медицинского применения Липо-
фундин MCT/ЛCT 20% (П № 012674/01–230412) 
показаний для его применения всего два:

«- источник энергии, включающий легко утили-
зируемый липидный компонент (среднецепочечные 
триглицериды);

- обеспечение организма незаменимыми жирными 
кислотами в составе парентерального питания».

Кроме того, в инструкции предусмотрена и мак-
симальная скорость инфузии, которая должна со-
ставлять «до 0,15 г липидов/кг массы тела/ч, что 
составляет до 0,75 мл/кг массы тела/ч».

Таким образом, в инструкции по использованию 
липидной эмульсии отсутствуют такие показания, 
как системная токсичность или побочные эффекты 
МА, а предлагаемая в клинических рекомендациях 
ФАР скорость введения явно превышает указанную 
в инструкции.

Как уже упоминалось выше, проект клинических 
рекомендаций ФАР «Интенсивная терапия при 
системной токсичности местными анестетиками» 
размещен на сайте Министерства здравоохранения 
РФ (2018) в виде Методических рекомендаций 
«Системная токсичность местных анестетиков». 
Естественно, возникает вопрос, а является ли этот 
документ нормативно-правовым актом и обязате-
лен ли он к исполнению на территории РФ [3, 10]?

Согласно Постановлению Правительства РФ от 
13 августа 1997 г. № 1009 «Об утверждении Правил 
подготовки нормативных правовых актов федераль-
ных органов исполнительной власти и их государ-
ственной регистрации» нормативно-правовыми ак-
тами признаются документы, зарегистрированные 
в Министерстве юстиции РФ [7]. Методические 
рекомендации «Системная токсичность местных 
анестетиков» такой регистрации в Министерстве 
юстиции РФ не прошли, следовательно, не отно-
сятся к нормативно-правовым актам.

Заключение

Представляется целесообразным термин «си-
стемная токсичность» МА во всех официальных 
документах заменить определением «побочное 
действие лекарственного препарата» («побочные 
эффекты») как более достоверно отражающим суть 
имеющейся проблемы. Имеет место парадоксаль-
ная ситуация, когда, с одной стороны, применение 
липидных эмульсий при измененной системной 
реакции МА клинически обосновано и широко ис-
пользуется во всем мире, а с другой ‒ применение 
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липидных эмульсий для этих целей является не- 
обоснованным и противозаконным в РФ. С боль-
шим сожалением следует признать, что в настоя-
щее время отсутствуют нормативно-правовые акты 

интенсивной терапии при измененной системной 
реакции МА и любые благие начинания в виде ли-
пидной реанимации могут быть чреваты юридиче-
скими последствиями.
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