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doseringsanvisning och hantering av
LAST (LokalAnestetisk SystemToxicitet)

Forandringar sedan foregaende version
Rutinen ersétter ett tidigare PM (Barium-nummer 11501) om dosering av
lokalanestetika for barn. Pga avregistrering av Chirocain
(levobupivakain) inkluderas nu ocksa ropivakain som ett rutinpreparat.

Preparat Styrka (mg/ml) | Maxdos (mg/kg) | Max volym
Xylocain gel 2% séar och p.r. 20 5 0,25 ml/kg
Xylocain gel 2% uretra 20 7 0,35 ml/kg
Xylocain 10 mg/ml (1 %) i trachea 10 3 0,3 ml/kg
Xylocain 10 mg/ml (1 %) injektion 10 5 0,5 ml/kg
Xylocain 20 mg/ml (2 %) injektion 20 5 0,25 ml/kg
Xylocain 20 mg/ml+adrenalin 20 7 0,35 ml/kg
Marcain 2,5 mg/ml (kvarts-%) 2,5 2 0,8 ml/kg
Marcain 2,5 mg/ml +adrenalin 2,5 2 0,8 ml/kg
Marcain 5 mg/ml (halv- %) 5 2 0,4 ml/kg
Chirocain 2,5 mg/ml (kvarts-%) 2,5 2 0,8 ml/kg
Chirocain 5 mg/ml (halv-%) 5 2 0,4 ml/kg
Ropivakain 2 mg/ml 2 3 1,5 ml/kg
Ropivakain 5 mg/ml 5 3 0,6 ml/kg
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Sammanfattning - MAXDOSER for friska
barn >3 manader

Lathunden galler fér administrering i sar, per rectum, i uretra, i trachea
och intramuskulért (inkl interkostalblockad).

Den forfyllda lidokain-gel-sprutan (Xylocain) rymmer 10 ml, spruta ut
overskottsvolymen i en tom spruta. Tank pa att lagga till volym for
“végen in” t.ex. genom en bléskateter.

For barn <3 manader anbefalles forsiktighet med doseringen — se
nedan om individuella faktorer och reducera doserna i tabellen ovan
med 50%b.

Syfte

Att bidra till en klok anvandning av lokalbeddvningsmedel, minska
risken for verdosering, och att kunna hantera en dverdosering om den
anda uppstar.

Bakgrund

Beddvningsmedel blockerar Na-kanaler i nerver. Det har ocksa en toxisk
effekt pa andra organ med Na-kanaler om koncentrationen i plasma
blir for hog, tex i hjartat (retledningsstorningar, negativ inotropi) och
hjarnan (excitation, hallucinationer). Det kan leda till hjartstopp och
generella kramper. Huruvida sadan toxicitet utvecklas beror pa hur och
var lokalbeddvningsmedlet tillfors. Vid oavsiktlig intravends eller
intraarteriell injektion kan det ske inom sekunder eller enstaka minut.
Vid en korrekt placerad nervblockad eller infiltration kan det ske inom ca
20-30 minuter om dosen var alltfor hog, eller patienten ovéantat kanslig.
Vid upprepade doseringar eller infusion av bedévningsmedel kan det ske
nar som helst om tillforseltakten dverstiger patientens férmaga att bryta
ner bedévningsmedlet.

Vid en langsam koncentrationsstegring kan man teoretiskt notera
hallucinationer, omtockning, tinnitus m.m. som symtom pa toxiciteten.
Barn kan ha svart att verbalisera detta. EKG-forandringar kan ses oavsett
alder och samarbetsmojligheter hos patienten.
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Beddvningsmedel

Ropivakain (Narop®) jamfort levobupivakain (Chirocain®) och
bupivakain (Marcain®)

Bupivakain ar urtypen for langverkande bedévningsmedel, men har en
betydande risk for toxicitet.

Levobupivakain ar likt bupivakain men mindre toxiskt och har lange
varit ett standardpreparat pa DSBS. Under 2023 har levobupivakain dock
forsvunnit fran svenska marknaden. Det kan komma att vara tillgangligt
pa licens under en tid, men da till en betydligt hogre kostnad. Det gar inte
heller att fa fardigblandat levobubivakain-klonidin fran APL (Apotek
Produktion & Laboratorier).

Levobupivakain ersatts nu i stor utstrackning av ropivakain. Ropivakain
ar snarlikt levobupivakain vad galler anslag, utbredning och duration.
Det &r valanvant sedan lange pa manga barnsjukhus internationellt, samt
inom vuxenanestesin i Sverige. Tillgangen till ropivakain bedéms god.
Det &r ndgot mindre potent &n levobupivakain, men a andra sidan &r
maxdosen nagot hogre.

OBS: Ropivakain har ett langsamt anslag. Man kan behéva vanta 10-30
min pa full effekt. Ju tunnare nerver desto kortare tid.

Bupivakain ar det enda langverkande bedévningsmedel som finns med
adrenalintillsats, men pga toxicitetsrisken bor det anvandas restriktivt.
Det kan vara aktuellt som testdos i nervblockader, eller om man vill ha
samtidig karlkonstriktion och langverkande beddvning. Om man endast
onskar karlkonstriktion, dvs utan nagon bedévningseffekt, kan man
spada adrenalin till samma styrka, 5 pg/ml och ge det utan
beddvningsmedel. Eller ge lidokain-adrenalin som &r klart mindre
toxiskt.

Lidokain (Xylocain®)

Detta ar det enda kortverkande, och snabbverkande preparatet vi har pa
DSBS. Det & mindre potent, och mindre toxiskt; dvs man behdver, och
far, ge fler mg/kg jamfort 6vriga preparat. Till skillnad fran andra
bedévningsmedel kan det verka direkt pa en slemhinna. Lidokain finns
med adrenalintillsats, men &r da i en surare 16sning vilket orsakar mer
injektionssmarta och nagot langre anslagstid.

Lidokain (bade med och utan adrenalin) kan buffras for att minska
injektionssvedan. Vid buffring tillsatts 1-2 ml Natriumbikarbonat till 10
ml Lidokain. Detta dras upp i samma spruta. Blandningen skall gdras
kort infor det att den skall anvandas. Risk att det bildas fallningar om den
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ligger for lange. Ovriga beddvningsmedel bildar fallning direkt vid
forsok till buffring.

Maxdoser — generellt

Olika bedévningsmedel &r olika toxiska. Hur mycket man kan ge brukar
uttryckas som maxdoser. Dessa varierar beroende pa vilka kallor man
tittar i, vilket beror pa avsaknad av dubbelblinda randomiserade
humanstudier pa nar bedévningsmedel ger kramper/hjértstopp. Det mesta
bygger pa djurstudier samt extrapoleringar fran historiska fall. Vara
patienter har ofta aven fatt EMLA eller kanske lidokain som gel, vilket
ocksa bidrar till toxicitet. Hur mycket av det som absorberas ar svart att
veta. Darfor dr vara *maxdoser’ dr lite 14gt satta jamfort vissa andra
kéllor.

Individuella faktorer kan spela stor roll for toxiciteten. Patienter med
proteinbrist (framfor allt as-glykoprotein och albumin) klarar inte av att
binda upp sa mycket bedévningsmedel i plasma, och har darfér en ékad
risk for toxicitet redan vid enstaka injektion. Patienter med dalig
leverfunktion férmar inte bryta ner beddvningsmedel sa fort och far
darfor en Okad risk for toxiska reaktioner framfor allt vid upprepade
beddvningar, eller infusion av beddvningsmedel. Neonatala patienter,
som ju alltid har en omogen lever och laga halter av ai-glykoprotein, &r
en riskgrupp dar man maste vara extra forsiktig.

Hur mycket man bor minska dosen vid ovanstaende riskfaktorer finns
inga studier pa, men 25-50% minskning ar ofta rimligt. Dessutom ar da
forstas rimligt med skarpt 6vervakning.

OBS: det ar inget sjalvandamal att utnyttja hela maxdosen. Om man
har injicerat bedévningen pa ratt stélle sa har man bra effekt av att ge en
begréansad dos av en svagare 16sning hos samtliga patienter. (Rad kring
vilken dos i ml/kg som &r rimlig for olika nervblockader finns i separata
rutiner for nervblockader.) Barn upp till ca 10 ars alder har mindre
myelin runt nerverna vilket ger en kraftigare beddvningseffekt &n hos
vuxna, dvs man kan anvanda en lagre koncentration men anda fa samma
effekt.

Den extra duration man far av att 6ka koncentrationen &r minimal.
Upplever man i dvrigt battre smartlindring av att ge maxdos kan det lika
gérna vara en systemisk effekt av bedévningsmedlet — en hdg
plasmakoncentration har ocksa en smartlindrande effekt — men innebér ju
samtidigt att man &r narmre systemisk toxicitet.
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Undantag da en storre dos och/eller hogre koncentration kan vara rimlig
ar om bedovningsmedlet behéver diffundera genom kraftigare vavnad,
t.ex. vid skelettkirurgi. Att striva efter att utnyttja hela 'maxdosen’ ar en
kvarleva fran den tiden da man inte visste var man injicerade. Med
modern ultraljudsledd blockadteknik kan vi — skall vi! — ofta reducera
doserna.

De maxdoser som anges nedan galler enstaka injektioner. Toxiciteten ar
additiv mellan olika bedévningsmedel, dvs om patienten har fatt halva
maxdosen av lidokain-gel i uretra sa maste man néja sig med halva
maxdosen ropivakain i en annan beddvning vid samma tillfalle.

Pafyllnadsdos kan vara ok i ett senare skede. For att avgéra det behover
man 6vervéga farmakokinetiken hos det preparat man anvant,
absorptionshastigheten fran omradet dar det givits, hur lang tid det har
gatt sedan tidigare doser, och eventuella riskfaktorer hos patienten.
Samrad med inblandad narkoslakare. F6r additiva doser eller
kontinuerliga infusioner kan man rakna med att friska barn éver 1 ar
tal ropivakain eller levobupivakain i dosen 0,4 mg/kg/h. (Toxicitet har
setts vid doser strax 6ver 0,5 mg/kg/h, men det &r fortsatt bra att ha
marginal med tanke pa ev. EMLA m.m.)

For neonatala barn ar maxdosen ropivakain/levobupivakain ca 0,2
mg/kg/h.

Overvakning

Patienter som fatt lokalanestesimedel i en dos som &r i narheten av
maxdosen skall 6vervakas for eventuell toxisk reaktion under minst 30
minuter. Om mojligt bor det innefatta EKG-Gvervakning.

Infiltration av operatoren

Nér operatoren onskar ge lokalanestetikum ska aldrig mer &n max-volym
till den aktuella patienten finnas i sprutan. Om patienten nyss har fatt en
beddvning, eller skall fa en inom kort, maste dosen diskuteras med
ansvarig anestesiolog.

Bedo6vning skall inte ges i blodtomt falt — da kan man inte lita pa
aspirationskontroll for att undvika intravasal injektion, och den
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kompensatoriskt 6kade perfusionen som sker nar manschetten slapps ger
ett onormalt snabbt upptag av bedévningsmedel som deponerats i
omradet.

Bedovningsmedel i EDA — olika alternativ
e BFA = Bupivakain 1 mg/ml + Fentanyl 2 ug/ml + Adrenalin 1
pg/mi
1. Fordelar: beprévad pa DSBS/SU, bra smartlindring. Finns
fardigblandad fran APL (pa barnkirurgisk avd) i 500 ml-pasar.

» Nackdelar: Begransad hallbarhet vid lagring. Dyrt. Dalig
vetenskaplig evidens pa barn. Mycket besvar med klada och
illamaende. Risk for apné, speciellt om man samtidigt ger
opioider iv eller po. Bade klada/illamaende, och
apnéproblemen beror pa fentanyl-komponenten. BFA skall
inte anvandas till barn under 1 ar, eller till patienter som haft
klada/illamaende/apnéer i samband med tidigare anestesier.

e Ropivakain 2 mg/ml + klonidin 1 pg/ml.
Motsvarar levobupivakain-klonidin-blandningen ovan.

» Fordelar: God vetenskaplig evidens pa barn. Minimal risk for
klada/illamaende. Ingen 6kad risk for apnéer. Kan
kombineras med opioider (iv/po).

= Nackdelar: Behdver blandas pa plats. Se instruktion nedan!
Klonidinet epiduralt ger ocksa en systemisk effekt — minska
eventuella klonidindoser som ges i annan form.

e Ropivakain 2 mg/mi

» fardig fabrikstillverkad pase & 200 ml, billig och med mycket
god hallbarhet under lagring.

= Samma fordelar som Ropivakain-klonidin, men nagot samre
smartlindring om man anvénder endast ropivakain.
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Ropivakain 2 mg/ml + klonidin 1 pg/ml -

blandningsinstruktion

Blandningen skall goras relativt kort tid innan den skall kopplas till EDA-
pumpen; max ca 12 h fore.
Blandningen gors av:
2.1.Narkos-ssk eller narkoslékare — t.ex. vid start av behandlingen
2.2.Farmaceut pa BIVA eller BIVA-ssk — om det senare uppstar behov
av en ny pase.

. Anvand en 200 ml-pase ropivakain 2 mg/ml, och

en ny ampull klonidin 150 pg/ml (dvs osptt)

Dra upp 1,4 ml klonidin och injicera i ropivakain-pasen mha en kanyl.
(Detta blir 210 pg klonidin, men pasen ropivakain innehaller nagra ml mer
an de 200 ml som anges pa utsidan. Koncentrationerna blir tillrackligt ratt
sa har!)

. Vand pasen upp och ner, lat kanylen sitta kvar men lossa sprutan. Dérefter

pressar man ut sa mycket luft som majligt ur pasen innan man slutligen tar
bort kanylen. (Att tomma pasen pa luft s& har minskar risken for pumpstopp
pga luftbubblor nar pasen borjar ta slut.)

Koppla darefter CADD Solis-infusionsaggregat till pumpen.

Man skall INTE byta infusion pga att det gatt ett visst antal timmar sedan
blandningen gjordes. Beddvningsmedel har en egen antibakteriell effekt,
och riskerna med byte och nya blandningar beddéms stdrre &n att fortsatta
anvanda samma pase hela EDA-behandlingens langd. Vid eventuellt byte
av beddvningspase kan man fortsatta anvanda samma infusionsaggregat
(&tminstone i 5 dagar), aterigen for att minimera riskerna med
isarkopplingar.
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Arbetsbeskrivning — LAST (Lokalanestetisk
systemtoxicitet)

Behandlingen stravar efter:

HLR — borja HLR som vanligt vid hjartstillestand/bradykardi, men tank
aven pa foljande punkter:

Séakerstall ventilationen — undvik respiratorisk acidos! Vid normalt pH &r
det mesta beddvningsmedlet bundet till proteiner. Vid acidos lossnar det
frén proteinerna och kan utéva sin toxiska verkan. Aven hypoxi ar forstas
negativt, men det har ingen direkt paverkan pa farmakokinetiken, som
hyperkapni har.

Bryt kramperna —metabol acidos pga laktat ger kad toxicitet pa samma
sétt som respiratorisk acidos.

Anvand helst Midazolam (0,1-0,2 mg/kg x flera v.b.)

Propofol och/eller pentothal &r andrahandspreparat pga risk for negativ
inotrop effekt, men det kan ju vara lattare tillgangligt. Darfor ok att borja
med det v.b.

Intralipid (20% = 200 mg/ml) fungerar som en antidot till
beddvningsmedlets toxicitet, &ven om mekanismen &ar oklar.

Dos Intralipid: 1,5 ml/kg som bolus. Denna kan v.b. upprepas efter nagra
minuter.

Dérefter v.b. 0,25 ml/kg/min infusion. (Beakta den totala maxdosen, se
nedan.)

Viss forsiktighet med adrenalin — takykardi kan dka den kardiotoxiska
effekten av bedévningsmedlet.

Mot arytmier: Cordarone (amiodarone) 15 mg/ml. Dos 5 mg/kg = 0,33
ml/kg.

Buffra garna, forslagsvis Tribonat 4 ml/kg. (Detta gor att mer
beddvningsmedel binds upp till plasmaproteinerna vilket minskar
toxiciteten.)

Om ovanstaende inte hjélper a&r ECMO ett alternativ.

Tillagg:

Intralipid finns i Lakemedelsrum pa Op1 — alldeles intill Dantrolen-ladan.
Intralipid finns dven i BIVA:s lakemedelsrum, nere vid golvet, intill dvriga
TPN.

Maxdos Intralipid: 12 ml/kg. — Risker inkluderar fettemboli, pankreatit
m.m.

Propofol innehaller lite Intralipid, men det ar betydligt svagare. Dvs
volymen propofol skulle behdva vara véldigt stor for att fa en adekvat
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mangd lipider, och da far man fér mycket negativ inotrop effekt av
propofol-delen.

o Overvakning efter toxisk reaktion? Minst 2-6 h med EKG pa
BIVA/BIMA/UVA efter mindre allvarlig toxicitet. Om HLR-krévande
LAST, gor som efter annan HLR-situation.

e GIOm inte registrera i HLR-registret om HLR startats.

Ansvar

Galler for all personal pa ovan namnda VO. Respektive VEC har ansvar
for spridning och implementering.

Verksamhetschefen ansvarar for att rutinen finns och féljer gallande
forfattningar/lagar.

Uppfoljning, utvardering och revision
Smértansvarig anestesiolog ansvarar for uppfoljning/revision.

Medvetet avsteg fran rutinen dokumenteras i Melior om rutinen ar
kopplad till patient.” Ovriga orsaker till avsteg fran rutinen rapporteras i
MedControlPRO.”

Intraffad LAST bor alltid medfoéra en Melior-anteckning oavsett, samt en
rapport i MedControlPRO.
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Ursprungsdokumentet ar framtaget av tidigare smartlakare vid kliniken.
2024 omarbetat och LAST-delen tillagd av Christian Bergek, dverlakare
AnOpIVA Neonatal barn.
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