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Lidocaína por Via Venosa Intraoperatória
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Resumo: Oliveira CMB, Issy AM, Sakata RK – Lidocaína por Via Venosa Intraoperatória.

Justificativa e objetivos: Grande parte dos pacientes submetidos à operação experimentam dor moderada a intensa, havendo necessidade de 
melhorar a técnica analgésica. A lidocaína tem sido usada amplamente por via venosa para tratamento de dor crônica. O objetivo foi fazer uma 
revisão sobre o uso de lidocaína por via venosa para analgesia pós-operatória.

Conteúdo: Foi realizada revisão dos aspectos farmacológicos da lidocaína, dos mecanismos de ação desse anestésico local e de estudos clíni-
cos nos quais os autores empregaram lidocaína intraoperatória.

Conclusões: A lidocaína venosa pode promover efeito analgésico para procedimentos cirúrgicos, sendo mais uma alternativa para o tratamento 
da dor aguda. A realização de mais estudos controlados com diferentes intervenções operatórias poderá trazer mais informações sobre essa 
modalidade analgésica.

Unitermos: ANESTÉSICOS, Local: lidocaína; DOR, Pós-operatória.

[Rev Bras Anestesiol 2010;60(3): 325-333] ©Elsevier Editora Ltda.

INTRODUÇÃO

A dor pós-operatória é uma forma única e comum de dor 
aguda. Muitos trabalhos têm evidenciado que protocolos 
apropriados de tratamento de dor reduzem a morbidade pós-
operatória, favorecem o resultado do tratamento cirúrgico e 
diminuem os gastos hospitalares 1,2. Além disso, o alívio ade-
quado da dor pós-operatória está associado a efeitos positi-
vos a longo prazo para os pacientes, como: menor alteração 
cognitiva pós-operatória, melhor qualidade de vida e redução 
do risco de dor pós-operatória crônica ou persistente 3,4. Con-
tudo, tem sido demonstrado recentemente que cerca de 50% 
a 70% dos pacientes submetidos à operação experimentam 
dor moderada a intensa, indicando que, apesar do desenvol-
vimento de novos fármacos e implementação de novas técni-
cas analgésicas, a dor pós-operatória ainda permanece mal 
avaliada e pobremente tratada 5,6. Uma importante razão para 
esse problema é a falta de conhecimento da fisiopatologia da 
dor pós-operatória 7.

A lesão cirúrgica leva a alterações hemodinâmicas, me-
tabólicas e imunológicas, mediadas por substâncias endó-
genas denominadas citocinas 8. Estas são polipeptídeos ou 
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glicoproteínas produzidos por diversos tipos de células no 
local da lesão e pelo sistema imunológico, sendo respon-
sáveis pela resposta inflamatória nos locais de infecção 
ou lesão e por promover a cicatrização tecidual 10. Além 
disso, células gliais ativadas na ferida operatória favore-
cem a produção de citocinas no sistema nervoso central, o 
que pode induzir sensibilização periférica e central através 
da ação do óxido nítrico, radicais livres de oxigênio e ami-
noácidos excitatórios e, possivelmente, dor neuropática e 
crônica 3,9.

Após trauma ou infecção grave, ocorre produção exage-
rada e persistente de citocinas, que pode levar a lesões em 
órgãos-alvo, insuficiência de múltiplos órgãos e morte 10.

A interleucina-6 (IL-6), uma molécula de aproximada-
mente 21.000 daltons, é uma citocina detectada preco-
cemente e o aumento da sua concentração está correla-
cionado mais com o grau de lesão tecidual durante uma 
operação do que com a duração do procedimento cirúrgico 
8,11-13. Tem sido considerada uma preditora de intensidade 
do trauma até 6 horas após admissão hospitalar 12. Induz 
a síntese hepática de proteínas de fase aguda do trauma, 
como a proteína C-reativa (PCR). O nível de PCR reflete o 
impacto do trauma e está associado à extensão de tecido 
lesado, porém demora cerca de 6 horas para ser detectado 
11,12. Após lesão cirúrgica, a IL-6 é detectável em 60 minu-
tos, com pico sanguíneo entre 4 e 6 horas, e pode persistir 
por 10 dias 8,14.

A lidocaína, tanto por via venosa quanto por via peridural, 
promove importante alívio da dor pós-operatória, com redu-
ção da sua intensidade, diminuição do consumo de anestési-
cos inalatórios e opioides, retorno rápido do trânsito intestinal 
e diminuição da produção de interleucinas 3,13,14. A lidocaína 
possui propriedades anti-inflamatórias significativas 15 e reduz 
a liberação de citocinas tanto in vitro quanto in vivo por inibir 
a ativação de neutrófilos 16-19.
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O efeito analgésico da lidocaína no trauma cirúrgico 
pode ser por bloqueio da transmissão neuronal no local da 
lesão, atenuando a resposta neurogênica, e pela proprie-
dade anti-inflamatórias sistêmica intrínseca. Além disso, a 
lidocaína, dependendo da dose utilizada, pode reduzir a 
lesão celular induzida por citocinas através de mecanismos 
envolvendo canais de potássio mitocondriais sensíveis a 
adenosina trifosfato (ATP) 3,15,19. A propriedade analgésica 
da lidocaína pode persistir mesmo após os níveis plasmá-
ticos terem diminuído, favorecendo a teoria do bloqueio da 
condução nervosa 14.

Existem poucos estudos com uso de lidocaína por via ve-
nosa durante o período intraoperatório, o que despertou nos-
so interesse pelo assunto.

Lidocaína: aspectos farmacológicos

A lidocaína [2-(dietilamino)-N-(2,6-dimetilfenil)acetamida] é 
o anestésico local mais largamente utilizado e considerado 
protótipo dos derivados aminoamidas 20,21. É uma base fraca 
(constante de ionização, pKa 7,9) e pouco hidrossolúvel.

Os canais de sódio voltagem-dependentes (Nav) consti-
tuem os alvos clássicos da lidocaína. Esses são formados 
por um complexo de proteínas glicosiladas, onde encon-
tramos a subunidade α (260.000 daltons) e subunidades 
β1 a β4 (33.000 a 38.000 daltons). A subunidade α contém 
quatro domínios homólogos (1 a 4) e cada um é constituído 
por seis segmentos transmembrana helicoidais (S1 a S6) 
e uma região não helicoidal entre S5 e S6 (segmento P), 
onde fica o canal de passagem do sódio 22,23. Existem nove 
formas diferentes (isoformas) de subunidade α nos canais 
de sódio voltagem-dependentes de mamíferos (Nav 1.1 a 
1.9), sendo que alguns estão relacionados à dor neuropáti-
ca (Nav 1.3, 1.7, 1.8 e 1.9) e outros, à dor inflamatória (Nav 
1.7, 1.8 e 1.9) 25.

Após atravessar a membrana neural, o pH intracelular 
converte a lidocaína para sua forma ionizada e esta age de 
forma reversível na porção S6 do domínio 4 da subunidade 
α dentro dos canais de sódio voltagem-dependentes 23,24. À 
medida que a ação do anestésico se desenvolve, o limite 
para a excitabilidade elétrica gradualmente aumenta, o pico 
do potencial de ação diminui, a condução do impulso neuro-
nal lentifica e o fator de segurança para a condução diminui. 
Isso reduz a probabilidade de propagação do potencial de 
ação e a condução nervosa falha 22. A perda sensitiva ocorre 
progressivamente na ordem de dor, temperatura, toque, 
pressão profunda e função motora, de acordo com o calibre 
das fibras nervosas 24.

A afinidade da lidocaína para os canais de sódio varia 
com a conformação do canal, sendo maior quando o canal 
está aberto (ativado ou inativo) e menor quando o canal está 
fechado (desativado ou em repouso). Assim, quanto maior 
a frequência de estimulação neuronal, mais moléculas de li-
docaína ionizadas têm acesso aos locais de ação e maior 
o grau de bloqueio (bloqueio uso-dependente ou frequência-
dependente) 21,24.

A lidocaína também tem ação analgésica e anti-inflama-
tória quando age em canais de potássio, canais de cálcio e 
receptores acoplados à proteína G 21,24,25.

Na prática clínica, a lidocaína pode ser utilizada em dife-
rentes formas (por exemplo, solução, colírio, creme) e por 
diversas vias de administração (por exemplo, peridural, suba-
racnóidea, intrapleural, venosa, intramuscular, intra-articular, 
tópica) 21, porém daremos ênfase à via venosa.

A lidocaína é metabolizada no fígado pelo sistema enzimá-
tico microssomal (citocromo P450), com taxa de depuração 
de 0,85 L.kg-1.h-1. Ela é convertida por oxidação à monoetilgli-
cinaxilidida, uma parte da qual é hidrolizada à glicinaxilidida. 
Esses metabólitos são ativos e têm sido implicados em casos 
de intoxicação depois de doses repetidas e infusão venosa 
contínua. Sua excreção é realizada pelos rins, tendo uma fa-
se de eliminação rápida de 8 a 17 minutos e uma fase lenta de 
87 a 108 minutos. Menos de 10% da lidocaína é encontrada 
de forma inalterada na urina 20,24,26.

É bem estabelecido que a absorção sistêmica de qualquer 
anestésico local depende do grau de vascularização do sítio 
de injeção, sendo maior, respectivamente, com as vias ve-
nosa, traqueal, intercostal, paracervical, peridural, plexo bra-
quial, ciática e subcutânea 21,22,24.

A intensidade do efeito adverso depende da dose adminis-
trada, da velocidade e do local de administração, assim como 
do estado físico do paciente com relação a idade, condições 
clínicas e gravidez 24.

Conforme a concentração de lidocaína na circulação sistê-
mica aumenta, surgem vários sinais e sintomas dos sistemas: 
nervoso central e cardiovascular. Em níveis séricos abaixo de 
5 μg.mL-1, é relatada analgesia e os motoneurônios corticais 
são inibidos, o que explica sua atividade anticonvulsivante 26. 
Em níveis mais altos, o paciente relata parestesia perioral, 
gosto metálico, tontura, fala desconexa, diplopia, zumbido, 
confusão, agitação, contrações musculares e convulsão 24. 
Às vezes, convulsão é a primeira indicação de intoxicação 
grave 27, a qual ocorre por inibição dos neurônios inibitórios 
através de receptores GABA (ácido gama-aminobutírico) na 
amígdala encefálica 24,26. Geralmente, a convulsão acontece 
em concentrações plasmáticas acima de 8 μg.mL-1, porém 
pode surgir em níveis séricos menores na presença de hi-
percarbia 20. Na toxicidade cardiovascular, ocorre bradicardia, 
com aumento do intervalo PR e alargamento do complexo 
QRS 24. A alergia a derivados aminoamida é considerada um 
evento extremamente raro, sendo estimada em menos que 
1% das reações registradas 24.

O tratamento da intoxicação deve envolver medidas de su-
porte, com oxigenação, hidratação e uso de vasopressores, 
inotrópicos, anticonvulsivantes e antiarrítmicos, conforme ne-
cessário 24.

Lidocaína por via venosa

A lidocaína é empregada amplamente por via venosa 28. Ao 
ser administrada por via venosa, é inicialmente distribuída 
aos órgãos ricamente perfundidos, tais como encéfalo, rins e 
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coração, e depois segue para os tecidos menos perfundidos, 
como pele, músculo esquelético e gordura. Seu volume de 
distribuição é grande (91 L.kg-1), e seu coeficiente de partição 
óleo/água é de 366, tendo potência intermediária. Cerca de 
60% das suas moléculas ligam-se às proteínas plasmáticas, 
principalmente à <α1-glicoproteína ácida 24.

Aproximadamente 40% da lidocaína por via venosa é ex-
traída temporariamente durante a primeira passagem pelos 
pulmões, onde o pH é menor com relação ao plasma. Con-
sequentemente, esse fator diminui as chances de intoxicação 
após injeção intravascular acidental 24,27. Cerca de 90% da 
lidocaína administrada por via venosa é metabolizada no fí-
gado, e a meia-vida é de 1,5-2 horas.

A ação da lidocaína por via venosa é periférica e central, 
e os mecanismos são: bloqueio de canais de sódio, ação gli-
cinérgica e bloqueio de receptores NMDA, redução de subs-
tância P 29. Em baixas concentrações, a lidocaína inibe a ati-
vidade anormal em fibras aferentes primárias, principalmente 
fibras C, causa bloqueio simpático, vasodilatação e quebra de 
círculo vicioso que mantém a dor.

O bloqueio de canais de sódio causa inibição da atividade 
neuronal espontânea e evocada 30, bem como reduz a hipe-
ratividade neuronal, com alívio da dor 30,31. Em concentrações 
terapêuticas, a lidocaína diminui a hiperexcitabilidade sem 
afetar a condução do nervo.

A lidocaína por via venosa promove diminuição da sensi-
bilização medular 32, reduz a atividade de neurônios medula-
res e diminui a despolarização pós-sináptica mediada por re-
ceptores N-metil-D-aspartato (NMDA) e neurocinina 29. Pode 
reduzir a atividade do glutamato no corno dorsal da medula 
espinal, e seu efeito é maior para um subgrupo de neurônios 
da medula espinhal 30. A maior susceptibilidade de neurônios 
hiperexcitáveis à lidocaína pode ser explicada pela alteração 
da expressão de canais de sódio na lesão do nervo, que os 
torna sujeitos a bloqueio exagerado pela lidocaína 29. A ação 
é relacionada com supressão de descarga ectópica, causada 
por alteração de canais de sódio 29.

A lidocaína promove alívio significante da dor com redu-
ção da alodinia e da hiperalgesia 32,33. Ocorre diminuição da 
dor espontânea, da disestesia, da hiperalgesia mecânica e da 
alodínia mecânica 29,34.

O bloqueio preferencial por canais de sódio inativados as-
segura que ocorra somente bloqueio de canais de neurônios 
hiperexcitados, tais como os com atividade ectópica após le-
são de nervo, que estão sempre despolarizados 35.

A lidocaína parece não ser tão eficaz em dor nocicepti-
va 33. O efeito parece ser dependente da dose, e àquela a 5 
mg.kg-1, 30 minutos foi considerada a de resposta mais con-
sistente 35. Em outro estudo não houve correlação entre con-
centração plasmática máxima e alívio máximo da dor 29.

A lidocaína venosa não deve ser usada em pacientes 
com disritmia, insuficiência cardíaca, coronariopatia, Adams- 
Stokes ou bloqueio cardíaco 29, devendo ser usada com cau-
tela em pacientes com insuficiência hepática, bradicardia si-
nusal e bloqueio incompleto de ramo 29.

Os efeitos colaterais mais comuns geralmente são leves e 
relacionados com o SNC 29. Os pacientes podem apresentar: 

sonolência, tontura, gosto metálico, cefaleia, visão borrada, 
parestesia, disartria, euforia e náusea 29,33. Doses maiores 
administradas de maneira rápida podem causar zumbido, 
moleza, tremor e agitação. As alterações cardiovasculares 
geralmente são mínimas com doses usuais.

Lidocaína por via venosa e dor pós-operatória

Os autores têm demonstrado que doses baixas de lidocaí-
na por via venosa (concentração plasmática menor que 
5 μg.mL-1) atenuam a dor após procedimentos sem interferir 
na condução nervosa normal e com menor incidência de efei-
tos colaterais 14,36-43. A melhor dose de lidocaína para se obter 
maior eficácia para tratamento da dor pós-operatória ainda 
não foi definida 44, provavelmente porque os padrões de sen-
sibilização central e periférica são diferentes entre os vários 
tipos e locais de cirurgia 40.

A lidocaína por via venosa tem propriedades analgésicas 

39, anti-hiperalgésicas 31,38,39 e anti-inflamatórias 15, sendo ca-
paz de reduzir os requerimentos analgésicos intra e pós-ope-
ratórios e o tempo de internação dos pacientes 14,39,41,42. Seus 
efeitos são mais pronunciados quando sua infusão ocorre no 
período intraoperatório 39 e podem continuar por dias ou se-
manas, isto é, além do tempo de infusão e da sua meia-vida 
plasmática 43,45, o que indica sua ação sobre outros alvos, não 
só os canais de sódio voltagem-dependentes e sugere uma 
prevenção da hipersensibilidade do sistema nervoso central 
ou periférico ou ambos 41.

Em um estudo, foi demonstrado, experimentalmente, que a 
lidocaína venosa produz três fases distintas de alívio: a primei-
ra surge durante a infusão e diminui em 30 a 60 minutos após 
seu término; a segunda é uma fase transitória que ocorre cerca 
de 6 horas após a infusão; a terceira fase aparece em 24 a 48 
após a infusão e continua pelos próximos 21 dias 46.

Além de atuar sobre os canais de sódio voltagem-depen-
dentes (Nav), especialmente sobre as isoformas Nav 1.7, 
1.8 e 1.9 presentes nos nociceptores dos tecidos inflamados 
45, a lidocaína age também sobre os receptores acoplados à 
proteína G (RAPG), os receptores NMDA (N-metil-D-aspar-
tato) e os canais de potássio e de cálcio, interferindo com a 
condução do impulso excitatório sobre as fibras A-delta e C, a 
dor visceral, a sensibilização central e a resposta imunológi-
ca 15,19,36,38,42,44,47,48. A lidocaína parece bloquear indireta-
mente os receptores NMDA através da inibição da protei-
nocinase C (PKC) 47, influenciando, de modo importante, 
a hiperalgesia pós-operatória e a tolerância dos opioides 
31,38,49.

A lidocaína, através de RAPG, interfere em alguns pro-
cessos inflamatórios, como sensibilização e degranulação 
lisossômica de neutrófilos, produção de radicais livres de 
oxigênio e secreção de citocinas pelos macrófagos e célu-
las gliais 15.46.50.51.

A lidocaína também age em canais de potássio e de cál-
cio volta -gem-dependentes, porém com menos afinidade 
que nos canais de sódio. Geralmente, o bloqueio acontece 
no canal iônico aberto, semelhante ao estado susceptível 
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do canal de sódio. A inibição dos canais de cálcio nos termi-
nais nervosos pré-sinápticos tem implicação significante na 
liberação dos neurotransmissores e, consequentemente, há 
interferência na propagação do impulso doloroso 48. Supõe-
se que a lidocaína reduz a lesão celular induzida por citoci-
nas, utilizando canais de potássio mitocondriais sensíveis à 
adenosina trifosfato (ATP) 19.

Estudos clínicos

Em colecistectomia videolaparoscópica, também houve 
efeito aditivo sobre o alívio da dor pós-operatória e efeito 
sinérgico sobre a recuperação do trânsito intestinal quando 
a lidocaína venosa (3 mg.kg-1.h-1) e o dextrometorfano in-
tramuscular (40 mg) foram administrados 30 minutos antes 
da operação 40.

Foi obtida redução da intensidade de dor e do consumo de 
morfina pós-operatórios, com aparente prevenção da hiperal-
gesia central, em pacientes submetidos a cirurgias abdomi-
nais quando a lidocaína venosa (bolus de 1,5 mg.kg-1, seguido 
de infusão de 1,5 mg.kg-1.h-1) foi administrada cerca de 50 
minutos antes da incisão operatória e continuada até 60 
minutos após a sutura cutânea, sendo esse benefício mais 
evidente 36 horas após a cirurgia 39.

A lidocaína por via venosa em bolus de 2 mg.kg-1 pré-inci-
sional e infusão de 3 mg.kg-1.h-1 mantida até o fim da opera-
ção promoveu importante alívio da dor e retorno mais rápido 
da função intestinal, reduziu o consumo de anestésico volá-
til e de opioide e atenuou a produção de interleucinas 1AR 
(antagonista de receptor), 6 e 8 (IL-1AR, IL-6 e IL-8) durante 
72 horas após colectomia convencional 14. Da mesma forma, 
ficou claro seu perfil analgésico em pacientes submetidos à 
colectomia videolaparoscópica 41.

Por outro lado, a lidocaína venosa, bolus de 1,5 mg.kg-1 e 
mantido 1,5 mg.kg-1.h-1 até 60 minutos depois da sutura cutâ-
nea não produziu qualquer aumento na analgesia ou recupe-
ração funcional e também não alterou os limiares de dor táctil 
e de pressão após artroplastia total de quadril 52.

CONCLUSÃO

Os trabalhos mostram que a lidocaína venosa pode promover 
efeito analgésico para procedimentos cirúrgicos, sendo mais 
uma alternativa para tratamento da dor aguda, principalmente 
em pacientes que não podem submeter-se à anestesia por 
via espinal ou que se recusam a recebê-la. A realização de 
mais estudos controlados com diferentes intervenções opera-
tórias poderá trazer mais informações sobre essa modalidade 
analgésica.
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Resumen: Oliveira CMB, Issy AM, Sakata RK – Lidocaína por Vía 
Venosa Intraoperatoria.

Justificativa y objetivos: Gran parte de los pacientes sometidos a 
la operación, experimentan dolor moderado a intenso, lo que hace 
necesario mejorar la técnica analgésica. La lidocaína ha sido usada 
ampliamente por vía venosa para el tratamiento de dolor crónico. El 
objetivo de este estudio fue hacer una revisión sobre el uso de la 
lidocaína por vía venosa para la analgesia postoperatoria.

Contenido: Fue realizada una revisión de los aspectos farmacológi-
cos de la lidocaína, de los mecanismos de acción de ese anestésico 
local, y de los estudios clínicos en los cuales los autores usaron lido-
caína intraoperatoria. 

Conclusiones: La lidocaína venosa puede promover un efecto anal-
gésico para procedimientos quirúrgicos, siendo una alternativa más 
para el tratamiento del dolor agudo. La realización de más estudios 
controlados con diferentes intervenciones operatorias podrá traer 
más informaciones sobre esa modalidad analgésica.




