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 δίαυλοι Νa+  → κλαςικόσ ςτόχοσ  

 αναςτολι αγωγισ κεντρομόλων νευρικϊν ϊςεων 

 αποδεδειγμζνθ αναλγθτικι / αντιαρρυκμικι δράςθ 

 αλλθλεπιδράςεισ με άλλα κυτταρικά ςυςτιματα 

 παρόμοιεσ ι ↓ C 

 εναλλακτικοί ςτόχοι 

 εναλλακτικζσ δράςεισ  

Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 

Hollmann MW et al. Curr Opin Anaesthesiol, 2001; 14: 741 – 749  
Kindler CH, Yost CS. Reg Anesth Pain Med, 2005; 30: 260 – 274  
Borgeat A, Aguirre J. Curr Opin Anaesthesiol, 2010; 23: 46 – 471  



 αποκλειςμόσ διαφλων Νa+  → κλαςικόσ ςτόχοσ  

 αναςτολι αγωγισ κεντρομόλων νευρικϊν ϊςεων 

 αποδεδειγμζνθ αναλγθτικι / αντιαρρυκμικι δράςθ 

 αλλθλεπιδράςεισ με άλλα κυτταρικά ςυςτιματα 

 παρόμοιεσ ι ↓ C 

 εναλλακτικοί ςτόχοι 

 εναλλακτικζσ δράςεισ  

 ςθμαςία 

 - ςτιγμι χοριγθςθσ 

 - δοςολογία 

 - οδόσ χοριγθςθσ  

 - ζνδειξθ χοριγθςθσ 

Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 

Kindler CH, Yost CS. Reg Anesth Pain Med, 2005; 30: 260 – 274  
Wright JL et al. Curr Opin Anaesthesiol, 2008; 21: 651 – 656 

Borgeat A, Aguirre J. Curr Opin Anaesthesiol, 2010; 23: 46 – 471  



 τοπικι εφαρμογι / ενςτάλλαξθ 

 διικθςθ χειρουργικισ τομισ 

 ενδοπεριτοναϊκι / ενδοαρκρικι ζγχυςθ 

 αποκλειςμόσ περιφερικϊν νεφρων (PNBs) 

 αποκλειςμόσ νευρικϊν πλεγμάτων 

 κεντρικόσ νευραξονικόσ αποκλειςμόσ (CNBs) 

 ςυςτθματικι χοριγθςθ – iv  

Hollmann MW et al. Curr Opin Anaesthesiol, 2001; 14: 741 – 749  
Beloeil H, Mazoit JX. Ann Fr Anesth Reanim, 2009; 28: 231 – 237  

Carli F et al. Reg Anesth Pain Med, 2011; 36: 63 – 72  

Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ): Περιεγχειρθτικι Περίοδοσ 

 Ποφ ? 

 Πότε ? 

 Πόςο ? 



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 

Αναλγθτικζσ Ιδιότθτεσ 

 ↓ αλγαιςκθςίασ και ↓ υπεραλγθςίασ 

 ↓ περιφερικισ – κεντρικισ ευαιςκθτοποίθςθσ 

 ↓ χρόνιου MTX πόνου 

Μθ Αναλγθτικζσ Ιδιότθτεσ 

 ↓ απάντθςθσ ςτο χειρουργικό stress 

 αντιφλεγμονϊδθσ / αντιμικροβιακι 

 αντικρομβωτικι / αντιιςχαιμικι 

 αντικαρκινικι δράςθ 

 νευροπροςταςία 

 εποφλωςθ τραφματοσ 

 ιςτικι τοξικότθτα Lipkind GM, Fozzard HA. Mol Pharmacol, 2005; 68: 1611 – 1622  
Heavner JE. Curr Opin Anaesthesiol, 2007; 20(4) 336 – 342 

Wright JL et al. Curr Opin Anaesthesiol, 2008; 21: 651 – 656 



Χειρουργικι Σομι – Επζμβαςθ 

Πακοφυςιολογία 

 Επιπτϊςεισ – Αλλθλεπίδραςθ  

 Ι.  τοπικζσ   

 ΙΙ. ςυςτθματικζσ 

 κυτταρικζσ  

 ορμονικζσ 

 μεταβολικζσ 

 μοριακζσ 

 βιοχθμικζσ  

 ανοςολογικζσ 

 γενετικζσ 

 
Kehlet H. Br J Anaesth, 1997; 78: 606 – 617  

Kehlet H, Dahl JB. Lancet, 2003; 362: 1921 – 1928  
Buvanendran A, Kroin JS. Anesth Analg, 2010; 111: 1335 – 1336 

Banz VM et al. Anesth Analg, 2011; 112: 1147 – 1155   

Μεταβολζσ – Σροποποιιςεισ  

 ιςτικι βλάβθ 

 αναιςκθςία 

 ΜΣΧ πόνοσ 

 φλεγμονι 

 ψυχολογικό stress 



Διφαςικι Ειςβολι 

 προκαλοφμενο τραφμα – ιςτικι βλάβθ  

 επακόλουκθ φλεγμονώδθσ αντίδραςθ 
 

Χειρουργικι Σομι – Επζμβαςθ 

Kehlet H, Br J Anaesth, 1997; 78: 606 – 617  
Kehlet H, Dahl JB. Lancet, 2003; 362: 1921 – 1928  

Banz VM et al. Anesth Analg, 2011; 112: 1147 – 1155   



ΣΟΠΙΚΗ 

Οξεία Φλεγμονϊδθσ Αντίδραςθ 

 περιοριςμόσ ιςτικισ βλάβθσ 

 εποφλωςθ – τοπικι άμυνα 

 ευαιςκθτοποίθςθ ΚΝ΢, ΠΝ΢ 

ΓΕΝΙΚΕΤΜΕΝΗ → ΢φνδρομο Προςαρμογισ – STRESS RESPONSE  

Νευροενδοκρινικζσ – Μεταβολικζσ – Ανοςολογικζσ Μεταβολζσ 

Γενικευμζνθ – ΢υςτθματικι Φλεγμονϊδθσ Απάντθςθ 

Ψυχολογικζσ κ ΢υμπεριφορικζσ ΢υνιςτϊςεσ 

 ςτερεότυπθ νευροφυςιολογικι αντίδραςθ 

 διατιρθςθ ηωτικϊν λειτουργιϊν 

«Απάντθςθ» ςτθ Χειρουργικι Σομι 

David P Cuthbertson. QJM, 1932; 1: 233 – 246 
Kehlet H et al. Am J Surg, 2002; 183: 630 – 644  

Burton D et al. CEACC, 2004; 4: 144 – 147  
Banz VM et al. Anesth Analg, 2011; 112: 1147 – 1155   



ΣΟΠΙΚΗ 

Οξεία Φλεγμονϊδθσ Αντίδραςθ 

 περιοριςμόσ ιςτικισ βλάβθσ 

 ανακαταςκευι ιςτϊν – εποφλωςθ 

 τοπικι άμυνα ζναντι μικροοργανιςμϊν 

ΓΕΝΙΚΕΤΜΕΝΗ → ΢φνδρομο Προςαρμογισ 

Νευροενδοκρινικζσ – Μεταβολικζσ – Ανοςολογικζσ Μεταβολζσ 

Γενικευμζνθ – ΢υςτθματικι Φλεγμονϊδθσ Απάντθςθ 

Ψυχολογικζσ κ ΢υμπεριφορικζσ ΢υνιςτϊςεσ 

 ςτερεότυπθ νευροφυςιολογικι αντίδραςθ 

 διατιρθςθ ηωτικϊν λειτουργιϊν 

«Απάντθςθ» ςτθ Χειρουργικι Σομι 

David P Cuthbertson. QJM, 1932; 1: 233 – 246 
Kehlet H et al. Am J Surg, 2002; 183: 630 – 644  

Burton D et al. CEACC, 2004; 4: 144 – 147  
Banz VM et al. Anesth Analg, 2011; 112: 1147 – 1155   



CEACCP, 2004; 4: 144 – 147   

 Απάντθςθ ςτο Χειρουργικό Stress 

 Stress Response to Surgery 

Δυναμικι Διαδικαςία !!! 



Απάντθςθ ςτο Χειρουργικό Stress 

Sir David P Cuthbertson, QJM, 1932; 1: 233 – 246 
Kehlet H, Br J Anaesth, 1997; 78: 606 – 617  

Little RA, Girolami A. Br J Intensive Care, 1999; 9: 142 – 146 
Desborough JP, Br J Anaesth, 2000; 85: 109 – 117     

ΧΕΙΡΟΤΡΓΙΚΗ 
ΣΟΜΗ 

EARLY 
Ebb Phase 

LATE 
Flow Phase 

 
Recovery 

 
Λεπτά – Ώρεσ 
 

Χαμθλι «Ροι» 
Υποδυναμικι Κατάςταςθ 
↓ κατανάλωςθ Ο2 
↓ CO, BMR, T 

 
Ημζρεσ – Εβδομάδεσ  
 

Υπερμεταβολιςμόσ 
Ακινθτοποίθςθ 
Ανορεξία 

 
Εβδομάδεσ 

Acute – Shock Καταβολιςμόσ Αναβολιςμόσ 

Ebb and Flow Model 

Μεηαβνιέο 

 

Ελέξγεηαο 

Τν C 

Καηαλάιωζεο Ο2 



Χειρουργικι Σομι 

Σοπικι (Περιφερικι) Φλεγμονϊδθσ Αντίδραςθ 

Σριάδα Lewis 
 αγγειοδιαςτολι 
 οίδθμα 
 πόνοσ - υπεραλγθςία 

Ιςτικι Βλάβθ – Νευρογενισ Φλεγμονι 

Woolf CJ. Br J Anaesth, 1989; 63: 139 – 146  
Loeser DJ, Meltzack R. Lancet, 1999; 353: 1607 – 1609  

Julius D, Basbaum A. Nature, 2001; 413: 203 – 210  
Brennan TJ et al. Anesthesiol Clin N Am, 2005; 23: 1 – 20  

ενεργοποίθςθ 
αλγοχποδοχζων 



Αλγαιςκθτικι Απάντθςθ – ΜΣΧ Πόνοσ  

Περιφερικι – Κεντρικι Ευαιςκθτοποίθςθ 

 Ιςτικι – Νευρικι Βλάβθ 

 ενεργοποίθςθ ΠΝ΢, ΚΝ΢ 

 υπεραλγθςία – ευαιςκθτοποίθςθ 

 μετάπτωςθ οξζοσ ςε χρόνιο ΜΣΧ πόνο 

Baron R. Nat Clin Pract Neur, 2006; 2: 95 – 106   
Kehlet H et al. Lancet, 2006; 367: 1618 – 1625  

Burke S, Shorten GD. Biochem Soc Trans, 2009; 37: 318 – 322  
Katz J, Seltzer Z. Expert Rev Neurother, 2009; 9: 723 – 744      

«Sensitizing Soup» 
Inflammatory Mediators 



Γενικευμζνθ Απάντθςθ – Stress Response 

Kehlet H. Br J Anaesth, 1997; 78: 606 – 617 
Desborough JP. Br J Anaesth, 2000; 85: 109 – 117 
Kehlet H, Dahl JB. Lancet, 2003; 362: 1921 – 1928 
Bonnet F, Marret E. Br J Anaesth, 2005; 9: 52 – 58       

Μθχανιςμοί Εκκίνθςθσ – Ενεργοποίθςθσ  

Ι. Σαχεία – Άμεςθ Νευρωνικι Διζγερςθ 

 κεντρομόλα επϊδυνα ερεκίςματα (Αδ, C ίνεσ) 

 ενεργοποίθςθ άξονα HPA  

 διζγερςθ ΢Ν΢ 

 Νευροενδοκρινικι – Μεταβολικι Απάντθςθ 

ΙΙ. Βραδεία – Απϊτερθ Χυμικι Aπάντθςθ 

 βιολογικά – ενηυμικά ςυςτιματα 

 παραγωγι κυτοκινϊν 

 Αντίδραςθ Οξείασ Φάςθσ (Acute Phase Reaction) 

 δυςλειτουργία ανοςοποιθτικοφ  

 

ΚΝ΢ 
Αλγαιςκθςία 

Σοπικι 
Φλεγμονι 



Σαχεία – Άμεςθ Νευρωνικι Διζγερςθ 

Διζγερςθ ΢υμπακθτικοφ ΢υςτιματοσ – Πόνοσ 



 Τποκάλαμοσ – Τπόφυςθ – Επινεφριδιακόσ Άξονασ (ΗΡΑ Axis) 

 ↑ καταβολικϊν ορμονϊν,  ≈ ι ↓ αναβολικϊν ορμονϊν 

 (διαταραχή φυςιολογικών μηχανιςμών ανατροφοδότηςησ) 

 υπόφυςθ 
 ↑ GH, ACTH 

 ↑ β – ενδορφίνεσ, προλακτίνθ, AVP 

 ↑ ↓ TSH, LH, FSH 

 επινεφρίδια 
 ↑ κατεχολαμίνεσ, κορτιηόλθ, αλδοςτερόνθ 

 πάγκρεασ, άλλοι αδζνεσ – όργανα  
 ↑ γλουκαγόνο, ρενίνθ 

 ↓ ινςουλίνθ 

 ↓ τεςτοςτερόνθ, οιςτρογόνα, Τ3 

Kehlet H, Br J Anaesth, 1997; 78: 606 – 617  
Desborough JP, Br J Anaesth, 2000; 85: 109 – 117 

Burton D et al. CEACC, 2004; 4: 144 – 147      

Σαχεία – Άμεςθ Νευρωνικι Διζγερςθ 

Διζγερςθ ΢υμπακθτικοφ ΢υςτιματοσ 

 ↑ μεταβολιςμόσ 

 κινθτοποίθςθ  

 αποκεμάτων ενζργειασ 

 κατακράτθςθ Η2Ο, Νa+  

 διατιρθςθ ομοιοςταςίασ 



 ↑ Καταβολιςμόσ 

 ↑ Πθκτικότθτα 

 Πόνοσ 

 Φλεγμονι 

 Ανοςοκαταςτολι 

 Λοιμϊξεισ 

 Καρδιαγγειακό 

 Αναπνευςτικό  

 ΓΕ΢, ΚΝ΢ 

Σαχεία – Άμεςθ Νευρωνικι Διζγερςθ 

Kehlet H. World J Surg, 2000; 24: 690 – 695  
Desborough JP. Br J Anaesth, 2000; 85: 109 – 117 
Burton D et al. CEACC, 2004; 4: 144 – 147      

Τποκάλαμοσ – Τπόφυςθ – Επινεφριδιακόσ Άξονασ (ΗΡΑ Axis) 
Διζγερςθ ΢υμπακθτικοφ 
Κατεχολαμίνεσ – Νορεπινεφρίνθ – Κορτιηόλθ  

διατιρθςθ ομοιοςταςίασ 



΢υςτθματικι Αντίδραςθ – Πρωτεΐνεσ Οξείασ Φάςθσ 

 ↑ CRP – C3 – Ινωδογόνο, ↓Αλβουμίνθ 

Ενεργοποίθςθ ΢υςτθμάτων «μεςολαβθτϊν» (mediators) 

 κινίνεσ (kinin system), ςυμπλιρωμα (complement system) 

 μεςολαβθτζσ λιπιδίων (lipid mediators), λευκοτριζνεσ (LTs) 

 κυτοκίνεσ (cytokines) – ILs, IFs, TNF, TGF → IL – 1, IL – 6, TNFa 

- μακροφάγα, μονοκφτταρα, PMN 

- ινοβλάςτεσ, ενδοκθλιακά κφτταρα (EC), νευρογλοία 

- αυτοκρινισ – παρακρινισ – ενδοκρινισ δράςθ 

- ρυκμίηουν ζνταςθ κ διάρκεια ανοςοαπάντθςθσ 
Sheeran P, Hall GM. Br J Anaesth, 1997; 78: 201 – 219  

Helmy SAK et al. Anaesthesia, 1999; 54: 733 – 738  
Hollmann MW, Durieux ME. Anesthesiology, 2000; 93: 858 – 875 

Casuto J et al. Acta Anaesthesiol Scand, 2006; 50: 265 – 282   

Βραδεία – Απϊτερθ Χυμικι Απάντθςθ  
Αντίδραςθ Οξείασ Φάςθσ – Acute Phase Reaction (APR) 



Βραδεία – Απϊτερθ Χυμικι Απάντθςθ  

Φλεγμονϊδεισ «Μεςολαβθτζσ» (Mediators) 

Hahnenkamp K et al. Anesth Analg, 2002; 94: 1441 – 1447  
Hahnenkamp K et al. Best Pract Res Clin Anaesthesiol, 2004; 18: 509 – 527  

Choileain NN, Redmond P. Arch Surg, 2006; 141: 1132 – 1140  

ΚΤΣΟΚΙΝΕ΢ 

Προφλεγμονϊδθσ 
Απάντθςθ 
• διαταραχζσ    
• μικροκυκλοφορίασ 
• διαταραχι  
• κυτταρικισ ανοςίασ 

Αντιφλεγμονϊδθσ 
Απάντθςθ 



Sheeran P, Hall GM. Br J Anaesth, 1997; 78: 201 – 219  
Hollmann MW, Durieux ME. Anesthesiology, 2000; 93: 858 – 875 

Pruett SB. Int Immunopharmacol, 2001; 1: 507 – 520  
Nicholson G, Hall GM. Curr Opin Anaesthesiol, 2011; 24: 370 – 374  

Βραδεία – Απϊτερθ Χυμικι Απάντθςθ  

Κυτοκίνεσ (cytokines) 

 Προφλεγμονϊδεισ  

 - TNFa, IFNa, IFNb, IL – 1, IL – 6 → ↓ CMI, NK cells  

 - TNFa, IFNa, IFNb, IL – 1, IL – 6 → ↓ ουδόσ αλγοχποδοχζων  

 - IL – 12 → ↑ TNF, ↑ IL – 1, ↑ IL – 6  

 - IL – 1, IL – 6, IL – 11, TNFa, TNFb, IFNγ → ↑ πρωτεϊνϊν APR 

 - IL – 8 → χθμειοταξία  

 Αντιφλεγμονϊδεισ 

 - IL – 4, IL – 6, IL – 13 → ↓ προφλεγμονωδϊν κυτοκινϊν 

 - IL – 10 → αναςτολι ΝΟ ςυνκετάςθσ 

 - TGFb → ↓ πολλαπλαςιαςμοφ Σ – cells, ↑ κολλαγόνου 

 ΢υςχζτιςθ – Αλλθλεπίδραςθ με Πιξθ – Ινωδόλυςθ – PLT  









Χυμικι Απάντθςθ ςτο Χειρουργικό Stress 

Ανοςοκαταςτολι – Ανοςοτροποποίθςθ (Immune Modulation) 

Desborough JP. Br J Anaesth, 2000; 85: 109 – 117 

Pruett SB. Int Immunopharmacol, 2001; 1: 507 – 520  

Page GG. AACN Cliical Issues, 2005; 16: 302 – 309  

Nicholson G, Hall GM. Curr Opin Anaesthesiol, 2011; 24: 370 – 374       

Μθ Ειδικι 
Φυςικι Ανοςία  
(Innate Immunity) 

Ειδικι, Επίκτθτθ Ανοςία 
(Adaptive Immunity) 

 ↓↓↓ ΝΚ cells 
 μακροφάγα 
 κοκκιοκφτταρα (PMN) 
 δενδριτικά κφτταρα 

Κυτταρικι Ανοςία 
(Cellular Immunity) 
 T – helper cells 
 T – suppressor cells 
 ↓↓↓ T – cytotoxic cells 

Χυμικι Ανοςία 
(Humoral Immunity) 
 ↓↓↓ Β cells 

 ρεκεηνηαμία, θαγνθύηηωζε, ειεύζεξεο ξίδεο Ο2 

 Ν, δηαθνξνπνίεζε, πνιιαπιαζηαζκόο ιεκθνθπηηάξωλ, απόπηωζε 

 Πόλνο: Ελδηάκεζνο Σηαζκόο γηα εθδήιωζε αλνζνηξνπνπνίεζεο 

 ? ΜΤΧ ινηκώμεηο – κεηαζηάζεηο 

 γελεηηθόο πνιπκνξθηζκόο 

Διζγερςθ ΢Ν΢ 

ΔΙΕΓΕΡ΢Η ΠΑΡΑΛΤ΢Η 



Αλλθλεπίδραςθ  

Νευρωνικισ Διζγερςθσ – ΢Ν΢ – Χυμικισ Απάντθςθσ 

Χειρουργικι Σομι 
Διαταραχι ςυςτθμάτων 
ανατροφοδότθςθσ 
(feedback) 

Desborough JP. Br J Anaesth, 2000; 85: 109 – 117 
Velickovic I et al. Periop Med Pain, 2002; 21: 16 – 25  

Burton D et al. CEACC, 2004; 4: 144 – 147  

IL – 1, IL – 6  
↑ ACTH 

κορτιηόλθ  
↓ IL – 6  







Διατιρθςθ Ομοιόςταςθσ 

Κινθτοποίθςθ Ενεργειακϊν Αποκεμάτων 

 

επιπλοκζσ 

- καρδιαγγειακοφ 

- αναπνευςτικοφ 

- ΓΕ΢ 

- υπερπθκτικότθτα 

- φλεγμονι 

- ανοςοκαταςτολι 

- λοιμϊξεισ 

- πόνοσ 

 
Kehlet H, Br J Anaesth, 1997; 78: 606 – 617  

Desborough JP, Br J Anaesth, 2000; 85: 109 – 117 
Burton D et al. CEACC, 2004; 4: 144 – 147      



«Απάντθςθ» ςτο Χειρουργικό Stress 

 περιεγχειρθτικι κνθτότθτα – νοςθρότθτα  

 βραδεία ανάρρωςθ – επιπλοκζσ  

 διαφορά ανάλογα με είδοσ / βαρφτθτα επζμβαςθσ 

Kehlet H. World J Surg, 2000; 24: 690 – 695  
Kehlet H, Dahl JB. Lancet, 2003; 362: 1921 – 1928  

Hahnenkamp K et al. Best Pract Res ClinAanaesthesiol, 2004; 18: 509 – 527  
White P, Kehlet H. Anesthesiology, 2010; 112: 220 – 225  



 Το κυριότερο αίτιο περιεγχειρθτικισ κνθτότθτασ 

 Διαφορά ανάλογα με είδοσ / βαρφτθτα επζμβαςθσ 

«Απάντθςθ» ςτο χειρουργικό stress 





Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 

   Preemptively 
   Preventively 

 ζναρξθ προ Χ/Γ  

 διατιρθςθ                               
τουλάχιςτον 48h ΜΣΧ 



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 

   Σοπικι Διικθςθ Χειρουργικισ Σομισ 
   Περιφερικοί Αποκλειςμοί Νεφρων – Πλεγμάτων 
   Κεντρικοί Αποκλειςμοί Νευράξονα 

Κεντρομόλοσ  
Νευρωνικόσ Αποκλειςμόσ 
(Afferent Neuronal Block) 

↓ νευροενδοκρινικισ 
μεταβολικισ απάντθςθσ 
ςτο χειρουργικό stress 

↑ άρδευςθσ 
ςτεφανιαίων 

αγγείων 

↑ ιςτικισ 
άρδευςθσ 

↓ αντίςταςθσ 
ςτθν ινςουλίνθ βζλτιςτθ 

αναλγθςία 

↓ προφλεγμονϊδουσ 
απάντθςθσ                                     

ςτο χειρουργικό stress 

↑ 
κινθτικότθτασ 

εντζρου 

βελτίωςθ 
λειτουργίασ 

διαφράγματοσ 

Kehlet H. Curr Opin Crit Care, 2009; 15: 355 – 358  
Carli F et al. Reg Anesth Pain Med, 2011; 36: 63 – 72  



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
↓ ΜΣΧ φλεγμονϊδουσ αντίδραςθσ 

 Περιοχικι Δράςθ 

 ↓ αγωγισ νευρικϊν ϊςεων  

 (από το ςημείο τησ ΧΤ) 

 ικανοποιθτικι αναλγθςία 

 ↓ υπεραλγθςίασ 

 ↓ νευρογενοφσ φλεγμονισ 

 ΢υςτθματικι Δράςθ  

 φαρμακοδυναμικι 

 αντιφλεγμονϊδεισ ιδιότθτεσ  

 
Kehlet H, Holte K. Br J Anaesth, 2001; 87: 62 – 72  
Beilin B et al. Anesth Analg, 2003; 97: 822 – 827 

Beloeil H, Mazoit JX. Ann Fr Anesth Reanim, 2009; 28: 231 – 237   



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
 Αντιφλεγμονϊδθσ Δράςθ 

Ανοςοτροποποιθτικι Δράςθ 
 

Επίδραςθ ςε πολυμορφοπφρθνα, μακροφάγα, μονοκφτταρα 
Σροποποίθςθ Φλεγμονϊδουσ Απάντθςθσ 



Χειρουργικι Σομι Φλεγμονι 

Ενδοκιλιο 

Κοκκιοκφτταρα 
(PMN) 

Ιςτόσ 

Αγγείο 
Integrins 
Selectins 
Ligands 

Κυτοκίνεσ/Χυμοκίνεσ  
LPS, TNFa, C 
IL – 1, IL – 8 
MIP – 3  

Ενίςχυςθ Απάντθςθσ 
Χθμειοταξία 
LTB4, TNFa, LPS 
IL – 1, IL – 8 
C3a, C5a 
Subtance P, PAF 

Liu L et al. Thromb Haemost, 2003; 89: 213 – 220  
Sunderkotter C et al. Eur J Cell Biol, 2003; 82: 379 – 383  

Cassuto J et al. Acta Anaesthesiol Scand, 2006; 50: 265 – 282  

ICAM – 1 
VCAM  
Integrin receptors 

Μετανάςτευςθ 
Διαπίδυςθ 

Ενδοκιλιο 

TNF, PAF 
C3a, C5a 
Histamine  
IL – 1, IL – 8  



- in vitro / in vivo και δοςοεξαρτϊμενθ / αναςτρζψιμθ δράςθ 

- ςε ςυνικεισ C πλάςματοσ κλινικισ πρακτικισ 

 Αναςτολι «Προςκόλλθςθσ» WBC (Adhesion) 

- απελευκζρωςθ προςτακυκλίνθσ 

- αλλθλεπίδραςθ με integrins, ICAM – 1, VCAM 

 
 

 Αναςτολι «Μετανάςτευςθσ» WBC (Migration – Diapedesis) 

- επίδραςθ ςτον κυτταρικό ςκελετό WBC, RBC, PLT, ινοβλαςτϊν 

- επίδραςθ ςτον κυτταρικό ςκελετό καρκινικϊν / μυϊκϊν κυττάρων 

- ↓ απελευκζρωςθσ κυτοκινϊν, χυμοκινϊν 

- iv λιδοκαΐνθ: ↓ κοκκιοκυττάρων περιτοναϊκοφ υγροφ  

- sc, IT λιδοκαΐνθ: ↓ κοκκιοκυττάρων αρκρικοφ υγροφ  

 

 

 

   

Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
 Αντιφλεγμονϊδθσ Δράςθ 

Azuma Y et al. Int J Immunopharmacol, 2000; 22: 789 – 796  
Lan W et al. Anesth Analg, 2005; 100: 409 – 412  

Fischer LG et al. Anesth Analg, 2001; 92: 1041 – 1047  
Li CY et al. Anesth Analg, 2003; 97: 1312 – 1316  



- in vitro / in vivo και δοςοεξαρτϊμενθ / αναςτρζψιμθ δράςθ 

- ςε ςυνικεισ C πλάςματοσ κλινικισ πρακτικισ 

 Αναςτολι «Ενεργοποίθςθσ» Ουδετεροφίλων (Activation – Priming) 

- αναςτολι PKC, PLC (Gq – coupled signaling pathway) 

- αναςτολι PLD (φαγοκφττωςθ, αποκοκκίωςθ, ↑ οξειδωτικϊν ουςιϊν) 

 

 

 Αναςτολι «Φαγοκφττωςθσ» (Phagocytosis) 

- δυςλειτουργία ζκφραςθσ υποδοχζων επιφάνειασ WBC 

- αναςτολι δραςτθριότθτασ ινϊν ακτομυοςίνθσ 

- ροπιβακαΐνθ: αςκενισ επίδραςθ ςτθ φαγοκφττωςθ WBC  

 

 

 

   

Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
 Αντιφλεγμονϊδθσ Δράςθ 

Tan Z et al. Curr Opin Immunol, 1999; 58: 1881 – 1889   
Hollmann MW et al. Anesthesiology, 2001; 95: 113 – 122  

Mikawa K et al. Eur J Anesthesiol, 2003; 20: 104 – 110  

Hollmann MW, Durieux ME. Anesthesiology, 2000; 93: 858 – 875  
Welters IW et al. Acta Anaesthesiol Scand, 2001; 45: 570 – 575  

Kiefer RT et al. Anesthesiology, 2003; 98: 842 – 848   



LA & Inflammatory Pain 
nerve – blocking potency 

LIDO, BUPI, ROPI 
↓ PLT Aggregation, ↓ DVT  

Lidocaine – Prilocaine Cream 
↓ Oedema 

Lidocaine – Mepivacaine 
C < local infiltration 

INJURED TISSUE – INFLAMMATORY MEDIATORS & LA  

circulation 

cell injury 

Scavenging Effects 
membrane lipids – proteins 
mitochondria 

(+) stimulation IL – 1 RA 
lung, vascular, heart, sepsis 

Cassuto J et al, Acta Anaesthesiol Scand, 2006; 50: 265 – 282 
Wright JL et al. Curr Opin Anaesthesiol, 2008; 21: 651 – 656 



Αντιφλεγμονϊδθσ Δράςθ Σοπικϊν Αναιςκθτικϊν 
Μθχανιςμοί 

Aydin ON et al. Eur J Anaesthesiol, 2001; 18: 687 – 694 
Eldor J. Anaesthesia, 2003; 58: 926 – 928 

- αποκλειςμόσ διαφλων Να+ 

- ↓ οξειδωτικοφ stress 

- προςταγλανδίνεσ  

- αναςτολι GPC – Rs 

- δίαυλοι Ca++ 

- αναςτολι m1 υποδοχζων Ach 

- αναςτολι NMDA 

- αλλθλεπίδραςθ με c – AMP 

- αλλθλεπίδραςθ με PKC 

- αλλθλεπίδραςθ με MAPK 

- μιτοχόνδρια  

 



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Χοριγθςθ Απευκείασ ςτθν Σομι 

 Κίνδυνοσ Λοίμωξθσ Χειρουργικισ Σομισ 

 - βακτθριοςτατικά – βακτθριοκτόνα 

 - αντφλεγμονϊδθσ δράςθ 

 - διατιρθςθ φυςιολογικισ άμυνασ / ενεργοποίθςθσ PMNs 

 - αναςτολι ενίςχυςθσ υπζρμετρθσ φλεγμονϊδουσ απάντθςθσ 

 - (PMN priming) 

 αρκετζσ μελζτεσ: καλλιζργεια άκρου κακετιρα, WBC, CRP 

 - λοιμϊξεισ ςυνολικά: 0.7% vs 1.2% (control) 

 - τοπικζσ επιπολισ λοιμϊξεισ: < 0.1% 

 - εν τω βάκει λοιμϊξεισ: μεμονωμζνα περιςτατικά 

Hollmann MW et al. Anesthesiology, 2001; 95: 113 – 122  
Liu SS et al. J Am Coll Surg, 2006; 203: 914 – 932  

Kehlet H, Liu SS. Anesthesiology, 2007; 107: 369 – 371  
Wright JL et al. Curr Opin Anaesthesiol, 2008; 21: 651 – 656  



Σοπικά Αναιςκθτικά: Αντιμικροβιακι Δράςθ 

ςυςχζτιςθ  

- κυρίωσ με C 

- λιγότερο με δομι 

- μικοσ αλφςου αλκυλίου 

- ρακεμικι διαμόρφωςθ 

     ↑ R – isomer 

     ↓ S – isomer  

- ROPI: αςκενισ δράςθ 

 

- ↑ βακτθριοκτόνου 
δράςθσ αντιβιοτικϊν 

- αντιικι δράςθ (HSV1, 2) 

- αντιμυκθτιαςικι δράςθ 

 Aydin ON et al. Eur J Anaesthesiol, 2001; 18: 687 – 694 
Eldor J. Anaesthesia, 2003; 58: 926 – 928 



΢υςτθματικι Χοριγθςθ Σοπικϊν Αναιςκθτικϊν 

Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

 40 αςκενείσ (λιδοκαΐνθ vs saline) 

 λιδοκαΐνθ iv bolus (1.5 mgr/kgr) κ ζγχυςθ 2 – 3 mgr / min 

 προεγχειρθτικά ωσ κ 1h μετεγχειρθτικά 

 ↓ χρόνοσ νοςθλείασ (p<0.05) 

 καλφτερθ ΜΣΧ αναλγθςία 

 ταχφτερθ κινθτοποίθςθ εντζρου 

 





Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

 μεταανάλυςθ / 5.472 αναφορζσ 

 29 μελζτεσ (RCTs) – 1.754 αςκενείσ 

 λιδοκαΐνθ vs saline 



Postoperative pain at rest 

Postoperative pain during cough 

Postoperative pain during movement 

Postoperative morphine 

administration 

Favours Lidocaine Favours Control 

Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

Vigneault L et al. Can J Anaesth, 2011; 58: 22 – 37 



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

McCarthy GC et al. Drugs, 2010; 70: 1149 – 1163  
Vigneault L et al. Can J Anaesth, 2011; 58: 22 – 37 

 ταχφτερθ κινθτοποίθςθ εντζρου 

 ↓ ποςοςτά διαφυγισ από αναςτόμωςθ 

 ↓ ΜΝΕ 

 ↓ χρόνου MTX νοςθλείασ 

 μεγαλφτερο όφελοσ ςε επεμβάςεισ κοιλίασ 

      - ανοικτζσ κ λαπαροςκοπικζσ 

 παρόμοια ςυχνότθτα φαινομζνων τοξικότθτασ (12 μελζτεσ) 

 τοξικά επίπεδα λιδοκαΐνθσ ςτο πλάςμα (8 μελζτεσ) 

 ? αςφάλεια 

 ? ιδανικι δοςολογία  

 ? διάρκεια χοριγθςθσ 





Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

Svenson BR et al. Reg Anesth Pain Med, 2010; 35: 370 – 376  

παρόμοια ΜΣΧ αναλγθςία 



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

Svenson BR et al. Reg Anesth Pain Med, 2010; 35: 370 – 376  



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

Wongyingsinn M et al. Reg Anesth Pain Med, May – June 2011; 36: 241 – 248  

παρόμοιοσ ΜΣΧ νοςθλείασ 



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
Θωρακικι Επιςκλθρίδιοσ Αναιςκθςία – (ΣΕΑ)  

΢υμπακθτικόσ Αποκλειςμόσ (Transient Sympathetic Block) 

Κεντρικόσ 

Σ1 – Σ4 

Περιφερικόσ 

Σ1 – L2 

Εκλεκτικόσ Αποκλειςμόσ  

προγαγγλιονικϊν καρδιακϊν 

ςυμπακθτικϊν ινϊν 

Moraca RJ et al. Ann Surg, 2003; 238: 663 – 673  

Kozian A et.al. Curr Opin Anaesthesiol, 2005; 18: 29 – 34 

↓ επιπλοκϊν 

↓ stress response 





Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
ΣΕΑ – Φλεγμονι και Ανοςοποιθτικό ΢φςτθμα   

↓ προφλεγμονωδϊν κυτοκινϊν (IL – 1β, IL – 6) 

↓ υπεραλγθςίασ, SP, NGF 

↓ αναςτολι πολλαπλαςιαςμοφ Β cells, T cells 

 παρά τον αποκλειςμό νωτιαίων νεφρων  

 αςκενισ επίδραςθ ςτθ φλεγμονϊδθ ΜΣΧ απάντθςθ 

 ελάχιςτθ «άμεςθ» ανοςοτροποποιθτικι δράςθ 

 κάκε ευεργετικι επίδραςθ   → 

 ςυςτθματικι απορρόφθςθ ΣΑ ςτθν κυκλοφορία 

Kehlet H, Holte K. Br J Anaesth, 2001; 87: 62 – 72  
Beilin B et al. Anesth Analg, 2003; 97: 822 – 827 

Beloeil H, Mazoit JX. Ann Fr Anesth Reanim, 2009; 28: 231 – 237   



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 

 60 pts 

 λιδοκαΐνθ 1.5 mgr/kgr bolus, infusion 2 mgr/min 

 ταχφτερθ κινθτοποίθςθ εντζρου 

 άμβλυνςθ φλεγμονϊδουσ αντίδραςθσ (↓ IL-1, IL-6) 

 



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 



Περιεγχειρθτικι IV Χοριγθςθ Λιδοκαΐνθσ 







 

 Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 

 - εφάπαξ χοριγθςθ  

 - ςυνεχισ ζγχυςθ 

 Αποκλειςμοί περιφερικϊν νεφρων 

 Αποκλειςμοί  νευρικϊν πλεγμάτων 

 

 



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Χοριγθςθ Απευκείασ ςτθν Σομι 



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Χοριγθςθ Απευκείασ ςτθν Σομι 

 ανάλογα με είδοσ επζμβαςθσ 

 ΚΘΧ, ΓΧ, Μ/Γ, Πλαςτική, ΑΓΓΕΙΟ, ΠΑΙΔΧ, ΟΡΘ, LAP  

 απλι επίκεςθ 

 εφάπαξ ζγχυςθ 

 τοποκζτθςθ κακετιρων ςτθν τομι 

 διακοπτόμενθ / ςυνεχισ ζγχυςθ ΣΑ 

 Local Infiltration Analgesia (LIA) 

 - χοριγθςθ μεγάλου όγκου ΣΑ 

 - ςε αλλεπάλλθλα «ςτρϊματα» τομισ 

 υποδόριοσ ιςτόσ 

 «επιπολισ» 

 προπεριτοναϊκά 

 περιπρωκτικά 

 ενδοαρκρικά 

 περιαρκρικά 

 ενδοχπεηωκοτικά 

 υποςτερνικά 

 ενδοκοιλιακά  

 (ενςτάλλαξθ) 
Gupta A. Curr Opin Anaesthesiol, 2010; 23: 708 – 713 
Scott NB. Anaesthesia, 2010; 65 (Suppl 1): 67 – 75 
Ganapathy S, Brookes J. Anesthesiol Clin, 2011; 29: 329 – 342  

http://www.wikisurgery.com/index.php?title=Image:07.39.00_infiltrate_the_wounds.jpg


 Αποτελεςματικότθτα  

 καλι ανοχι 

 ικανοποιθτικι αναλγθςία 

 απουςία κινθτικοφ αποκλειςμοφ (ΟΡΘ) 

 ↓ αναγκϊν ςε οπιοειδι 

 ↓ ΜΝΕ, ↓ ανεπικφμθτων ενεργειϊν 

 ταχεία κινθτοποίθςθ – ανάρρωςθ 

 ↑ ικανοποίθςθ αςκενϊν 

 ↓ χρόνοσ ΜΣΧ νοςθλείασ 

 

Liu SS et al. J Am Coll Surg, 2006; 203: 914 – 932  
Essving P et al. Acta Orthop, 2009; 80: 213 – 219 

Hanna MN et al. Curr Opin Anaesthesiol, 2009; 22: 672 – 677 
Kehlet H. Reg Anesth Pain Med, 2009; 34: 389 – 390 

Reader JC. Anesth Analg, 2011; 113: 684 – 686     

Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Διικθςθ Σομισ – Περιφερικοί Αποκλειςμοί  



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Διικθςθ Σομισ – Περιφερικοί Αποκλειςμοί  

 Μθχανιςμοί Δράςθσ 

 

 ενδογενείσ αντιφλεγμονϊδεισ ιδιότθτεσ 

  αποκλειςμόσ διαφλων Νa+ 

   ↓ πόνου 

    διακοπι αλγαιςκθτικισ οδοφ 

   ↓ πρωτοπακοφσ υπεραλγθςίασ 

    περιφερικισ ευαιςκθτοποίθςθσ  
 

Beloeil H et al. Anesthesiology, 2006; 105: 128 – 138  
Gupta A. Curr Opin Anaesthesiol, 2010; 23: 708 – 713 

   Whiteman A et al. CEACC, 2011; 11: 167 – 171 
Rawal N. Reg Anesth Pain Med, 2011; 36: 417 – 420   



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Διικθςθ Σομισ – Περιφερικοί Αποκλειςμοί  

 Μθχανιςμοί Δράςθσ 

 αναςτολι τοπικισ ιςτικισ – νευρογενοφσ φλεγμονισ 
 

 ↓ φλεγμονωδϊν διαβιβαςτϊν 

 ↓ ελεφκερεσ ρίηεσ Ο2 

 ↓ τοπικό οίδθμα 

 ↓ προςκόλλθςθσ WBC ςε ενδοκιλιο 

 ↓ υπεραλγθςίασ 

 ↓ ευαιςκθτοποίθςθσ  

Kawamata M et al. Αnesthesiology, 2002; 97: 550 – 559  
Beilin B et al. Anesthesiology, 2003; 98: 151 – 155 
Beloeil H, Mazoit JX. Ann Fr Anesth Reanim, 2009; 28: 231 – 237  



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Διικθςθ Σομισ – PNBs – CNBs   

 Μθχανιςμοί Δράςθσ 

 Αντιφλεγμονϊδεισ ιδιότθτεσ – ςυςτθματικι απορρόφθςθ 

 

 προεγχειρθτικι χοριγθςθ (preemptively) 

 ↓ αναγκϊν ςε αναλγθτικά / αναιςκθτικά διεγχειρθτικά 

 ↓ ειςόδου αλγαιςκθτικϊν ερεκιςμάτων ςτο ΚΝ΢ 

 προκαταβολικά αποκλειςμόσ NMDA / wind – up φαινομζνων 

 ↓ ζκλυςθ φλεγμονωδϊν «μεςολαβθτϊν»  
Beloeil H et al. Anesthesiology, 2006; 105: 128 – 138  

Beloeil H, Mazoit JX. Ann Fr Anesth Reanim, 2009; 28: 231 – 237  
Gupta A. Curr Opin Anaesthesiol, 2010; 23: 708 – 713 

   Whiteman A et al. CEACC, 2011; 11: 167 – 171 



 Κλινικι Μελζτθ – Καιςαρικι Σομι υπό spinal  

 διπλι τυφλι RCT, 38 αςκενείσ 

 ΜΣΧ ςυνεχισ υποδόρια ζγχυςθ BUPI 0.5% vs NS 0.9%, 2ml/h 

 εξίδρωμα τομισ: μζτρθςθ κυτοκινϊν, χυμοκινϊν, SP, PGE2, NGF 

 1, 3, 5, 7, 24h MTX 

 ↓ IL – 10, ↑ SP ςε ομάδα BUPI (p < 0.001) 

 τροποποίθςθ τοπικισ φλεγμονϊδουσ απάντθςθσ 



 ΣΑ: αντιφλεγμονϊδθσ δράςθ 

 - διαφορζσ μεταξφ τοπικισ κ ςυςτθματικισ χοριγθςθσ 

 - ρόλοσ κερατινοκυττάρων – ινοβλαςτϊν  

 SP: προφλεγμονϊδθσ «διαμεςολαβθτισ» 

 IL – 10: ζντονθ αντιφλεγμονϊδθσ δράςθ 

 BUPI: ↓ IL – 10, ↑ SP 

 - διαταραχι τροποποίθςθσ φλεγμονϊδουσ απάντθςθσ 

 - προφλεγμονϊδθσ επίδραςθ 

 - ↑ ζκκλυςθ προφλεγμονωδϊν πεπτιδίων 

 - ? εποφλωςθ, ? νευροτοξικότθτα, ? χονδρόλυςθ 

 

 

΢υνεχισ Ζγχυςθ BUPI  ςε Χειρουργικι Σομι 

Διαταραχι Σοπικισ Φλεγμονϊδουσ Απάντθςθσ  

Carvalho B et al. Anesth Analg, 2010; 111: 1452 – 1459  



 πειραματικζσ in vivo – in vitro μελζτεσ 

 γενετικόσ πολυμορφιςμόσ ςτθν ζκφραςθ Nalp1 → IL – 1  

 διακφμανςθ ζκλυςθσ IL – 1 ςτθ χειρουργικι τομι 

 - KC (keratinocyte chemokine) 

 - MIP 1a (macrophage inflammatory protein 1a) 

 IL – 1: ζκλυςθ «μεςολαβθτϊν» φλεγμονισ 

 ? εποφλωςθ, ? ανοςοτροποποίθςθ  

 





 Πλιρθσ – Αποτελεςματικι Ανακοφφιςθ Πόνου 

 είναι εφικτι χωρίσ χριςθ οπιοειδϊν 
 

 «stress – free» anaesthesia 

 «more» than just anaesthesia / analgesia  

 «fast – track» surgery, ↑ ικανοποίθςθ, ↓ κόςτουσ 

 

Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
Επιςκλθρίδιοσ Αναιςκθςία – Αναλγθςία  

Block BM et al. JAMA, 2003; 290: 2455 – 2463  

Werawatganon T et al. Cochrane Database Syst Reve, 2005; CD004088 

Popping DM et.al. BJA, 2008; 101: 832 – 840 

Kehlet H, Wildmore DW. Ann Surg, 2008; 248: 189 – 198 

Ahlers O et al. Br J Anaesth, 2008; 101: 781 – 787   



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
Επιςκλθρίδιοσ Αναιςκθςία – Αναλγθςία (ΕΑA)  

 ΣΕΑ: προτιμϊμενθ vs LEA 

 - όχι κινθτικόσ αποκλειςμόσ 

 - ↓ επζκταςθ κεφαλικά 

 επεμβάςεισ LAP, Κ/Χ                    
? αμφίβολο όφελοσ 

 ζναρξθ προ χειρουργείου 
διατιρθςθ                               
τουλάχιςτον 48h ΜΣΧ 

Beilin B et al. Anesthesiology, 200398: 151 – 155  

White P, Kehlet H. Anesthesiology, 2010; 112: 220 – 225  

Carli F et al. Reg Anesth Pain Med, 2011; 36: 63 – 72  

Manion SC, Brennan TJ. Anesthesiology, 2011; 115: 181 – 188  

Επίπεδο ΣΕΑ                 
ανάλογα με επζμβαςθ 



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
ΣΕΑ: ↓ Νευροενδοκρινικι – Μεταβολικι Απάντθςθ   

 

 αγγειοδιαςτολι – καρδιοπροςταςία, ιδίωσ Κ/Χ   

 βελτίωςθ ιςοηυγίου Ο2, διαςτολι ακθρωματικϊν αγγείων, ↓ MI 

 ↓ HR, ↓ AF, ↓ δυςρυκμιϊν, ↑ EF, ↓ ΑΠ, ↓ DVT, ↑ PE 

 αναπνευςτικό ςφςτθμα 

 ↑ VC, ↓ ατελεκταςιϊν, ↓ υποξαιμίασ, ↓ λοιμϊξεων 

 ↓ διάρκειασ μθχανικοφ αεριςμοφ κατά 20% 

 ΓΕ΢ – προςταςία από ςπλαγχνικι υποάρδευςθ 

 ↓ ΜΝΕ, ↓ ΜΣΧ ειλεοφ,  ≈ διαφυγι αναςτομϊςεων 

 ταχφτερθ κινθτοποίθςθ, ↓ Χρόνοσ ΜΣΧ νοςθλείασ 

 ↓ υπερκαταβολιςμοφ 

 ? ? ? Θνθτότθτα – Ζκβαςθ  
Liu SS et al. Anesthesiology, 2004; 101: 153 – 161  

Liu SS et al. Anesth Analg, 2007; 105: 789 – 808  
Popping DM et al. Arch Surg, 2008; 143: 990 – 999  

White P, Kehlet H. Anesthesiology, 2010; 112: 220 – 225  
Manion SC, Brennan TJ. Anesthesiology, 2011; 115: 181 – 188    



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
ΣΕΑ – Αναπνευςτικό ΢φςτθμα   

 ↓ χριςθσ οπιοειδϊν / αποτελεςματικι αναλγθςία 

 ↓ ΜΣΧ δυςλειτουργίασ διαφράγματοσ 

 ↑ VC 

 

 ↓ ατελεκταςιϊν, ↓ υποξαιμίασ 

 ↓ λοιμϊξεων αναπνευςτικοφ 

 ↓ διάρκειασ ΕΣΔ – μθχανικοφ αεριςμοφ κατά 20% 

 ≈ υποξικι πνευμονικι αγγειοςφςπαςθ 

Ballantyne JC et al. Anesth Analg, 1998; 86: 598 – 612 
Garutti I et al. J Cardiothorac Vasc Surg, 2003; 17: 302 – 305  

Nishimori M et al. Cochrane Database Syst Rev, 2006; 3: CD 005059 
Popping DM et al. Arch Surg, 2008; 143: 990 – 999 

Manion SC, Brennan TJ. Anesthesiology, 2011; 115: 181 – 188    



Σοπικά Αναιςκθτικά (ΣΑ) 
ΣΕΑ – Γαςτρεντερικό ΢φςτθμα   

 ↓ χριςθσ iv οπιοειδϊν 

 ↓ ΜΣΧ ειλεοφ 

 αποκλειςμόσ ςυμπακθτικοφ 

 ↑ κινθτικότθτασ εντζρου 

 ≈ ποςοςτά διαφυγισ αναςτομϊςεων 

 ταχφτερθ κινθτοποίθςθ 

 ? Χρόνοσ ΜΣΧ νοςθλείασ 

Ballantyne JC et al. Anesth Analg, 1998; 86: 598 – 612 
Garutti I et al. J Cardiothorac Vasc Surg, 2003; 17: 302 – 305  

Nishimori M et al. Cochrane Database Syst Rev, 2006; 3: CD 005059 
Popping DM et al. Arch Surg, 2008; 143: 990 – 999 

Manion SC, Brennan TJ. Anesthesiology, 2011; 115: 181 – 188    







Changes in the peripheral and central neuronal pathways following a peripheral nerve 

injury, resulting in chronic neuropathy  

(Urch CE, Dickenson AH, EJC, 2008) 



 Μθχανιςμοί Δράςθσ 

 αναςτολι NMDA wind – up  

 νωτιαία υπερδιζγερςθ 

 sprouting 

 wind – up 

 δευτεροπακισ  υπεραλγθςία 

 υπερδιζγερςθ ςτελζχουσ 

 πλαςτικότθτα ΚΝ΢ 

 φλοιικι αναδιοργάνωςθ 

 κεντρικι ευαιςκθτοποίθςθ 

 Χρόνιοσ ΜΣΧ πόνοσ 

Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Διικθςθ Σομισ – Περιφερικοί Αποκλειςμοί  









http://www.jneuroinflammation.com/content/7/1/27/figure/F1?highres=y


Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Χοριγθςθ Απευκείασ ςτθν Σομι – PNBs  

 Μυοτοξικότθτα: πιο ζντονθ ςε ↓ θλικίεσ  

 ζγχυςθ ςε ςκελετικοφσ / οφκαλμικοφσ μφεσ / ? παιδιά 

 βουπιβακαΐνθ >>  λιδοκαΐνθ >> προκαΐνθ >> ροπιβακαΐνθ 

 υπζρμετρθ ςφςπαςθ μυϊκϊν ινιδίων 

 - οίδθμα – λφςθ μυϊκϊν κυττάρων – ↓ ΑΣΡ – μυονζκρωςθ 

 - ανζπαφοι: μυοβλάςτεσ, ςυνδετικόσ ιςτόσ  

 - ρόλοσ  ενδοκυττάριου Ca++ / δυςλειτουργίασ μιτοχονδρίων 

 ζκταςθ βλάβθσ: δοςοεξαρτϊμενθ 

 - αναγζννθςθ ςε 3 – 4 wks 

 - επαναλαμβανόμενθ – ςυνεχισ ζγχυςθ 

 - επινεφρίνθ 

 - ςτεροειδϊν  
Zink W, Graf BM. Reg Anesth Pain Med, 2004; 29: 330 – 340  

Nouette – Gaulain K et al. Anesthesiology, 2009; 111: 1120 – 1127  
Borgeat A, Aguirre J. Curr Opin Anaesthesiol, 2010; 23: 466 – 471   



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Ενδοαρκρικι Χοριγθςθ 

 Χονδροτοξικότθτα – Χονδρόλυςθ  

 πειραματικό – κλινικό επίπεδο 

 κυρίωσ επεμβάςεισ ϊμου 

 BUPI περιςςότερο τοξικι από ROPI 

 LIDO κ μεκυλπρεδνιηολόνθ 

 - ? χθμικι αςυμβατότθτα αρκρικοφ υγροφ – ΣΑ 

 - ? οξφτθτα δ/τοσ ι επινεφρίνθ 

 - ? περιοριςμζνοσ χϊροσ αρκρικισ κοιλότθτασ 

 - ? χριςθ ραδιοςυχνότθτασ 

 

Chu CR et al. Arthroscopy, 2006; 22: 693 – 699  
Webb ST, Ghosh S. Br J Anaesth, 2009; 102: 439 – 441 

Bailie DS, Ellenbecker TS. J Shoulder Elbow Surg, 2009; 18: 742 - 747 
Sheshadri V et al. Arthroscopy, 2009; 25: 337 – 347  

Bogatch MT et al. Am J Sports Med, 2010; 38: 520 – 526   



 Χονδροτοξικότθτα – Χονδρόλυςθ  

 ↑ C κ ↑ διάρκεια ζκκεςθσ 

 μεγαλφτεροσ κίνδυνοσ 

 - ρυκμόσ ζγχυςθσ > 2ml/h 

 - 0.5% > 0.25% > 0.125% 

 - 1wk > 1d > 60min > 15 min 

 ςυςτινεται θ χριςθ ROPI vs BUPI 

 - αραιά δ/τα  

 - για μικρό χρονικό διάςτθμα 

 - εφάπαξ ζγχυςθ 

 - διακοπτόμενθ ζγχυςθ 

Busfield BT, Romero DM. Arthroscopy, 2009; 25: 647 – 652  
Rapley JH et al. Arthroscopy, 2009; 25: 1367 – 1373 

Hepburn J et al. Joint Bone Spine, 2011 (epub ahead of print)  
Piper SL et al. Am J Sports Med, 2011 (epub ahead of print) 

Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Ενδοαρκρικι Χοριγθςθ 



Χειρουργικι 
Σομι 

Φάςεισ 
Εποφλωςθσ 

PLT 



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Χοριγθςθ Απευκείασ ςτθν Σομι κ Εποφλωςθ Σραφματοσ 





΢υνζπειεσ Ανεπαρκοφσ ΜΣΧ Αναλγθςίασ 

Κακυςτερθμζνθ Εποφλωςθ Σραφματοσ 

McGuire et al. Ann Behav Med, 2006; 31: 165 – 172 
Walburn J et al. J Psychosom Res, 2009; 67: 253 – 271 

Gouin JP, Kiecolt – Glaser JK. Immunol Allergy Clin N Am, 2011; 31: 81 – 93    

 πειραματικζσ in vivo – κλινικζσ μελζτεσ – μεταανάλυςθ  

 

 επίδραςθ περιεγχειρθτικοφ stress ςτθν εποφλωςθ 

 γαςτρικό bypass, CABG 

 οξφσ ΜΣΧ πόνοσ (VAS > 8 τισ πρϊτεσ 48h MTX) 

 επίμονοσ χρόνιοσ ΜΣΧ πόνοσ 

 κακυςτζρθςθ χρόνου εποφλωςθσ ωσ και 33% 

 ↑ κίνδυνοσ λοίμωξθσ τραφματοσ  

 



΢υνζπειεσ Οξζοσ ΜΣΧ Πόνου 

Κακυςτερθμζνθ Εποφλωςθ Σραφματοσ 

McGuire et al. Ann Behav Med, 2006; 31: 165 – 172  

Αςκενείσ με VAS > 8  
τισ πρϊτεσ 48h ΜΣΧ 
↓ χρόνου εποφλωςθσ κατά 33% 



 πειραματικζσ in vivo – in vitro μελζτεσ 

 αναςτολι των (2) πρϊτων ςταδίων εποφλωςθσ 

 - inflammation και grannulation – proliferation 

 μθχανιςμόσ: κυτταροτοξικότθτα 

 - διαταραχι ομοιόςταςθσ ενδοκυττάριου Ca++ 

 δοςοεξαρτϊμενθ δράςθ, χρονικι ςτιγμι χοριγθςθσ 

 ? ειδικότθτα ανάλογα με είδοσ ΣΑ 

 ? ΜΣΧ κιλθ, ? χθλοειδι   



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Αντικαρκινικι Δράςθ ??? 

 αναδρομικι μελζτθ 

 επεμβάςεισ ριηικισ προςτατεκτομισ (Ca προςτάτου) 

 επιςκλθρίδιοσ αναλγθςία vs IV οπιοειδι 

 ↓ βιοχθμικϊν δεικτϊν υποτροπισ καρκίνου 

 

 αναδρομικι ανάλυςθ 

 επεμβάςεισ μαςτεκτομισ, PV Block 

 ↓ ποςοςτϊν υποτροπισ καρκίνου ↓ μεταςτάςεων 

 

 προκαΐνθ: ↑ κεραπευτικοφ δείκτθ cisplatin                 

 πειραματικι μελζτθ, δράςθ μεταβολίτθ ςτθ ΦΚ Χθμειοκ/κοφ  

 

 Exadaktylos AK et al. Anesthesiology, 2006; 105: 660 – 664  

 Biki B et al. Anesthesiology, 2008; 109: 180 – 187  

 Viale M et al. Anticancer Res, 2001; 21: 485 – 487  



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Αντικαρκινικι Δράςθ ??? 

 ςυςτθματικι αναςκόπθςθ 

 Φυςικά Κφτταρα Φονείσ 

 Natural Killer Cells – NK Cells 

 ΣΑ: διζγερςθ ΝΚ cells ςτθν περιεγχειρθτικι περίοδο 

 μθ ειδικι, κυτταρικι, αντικαρκινικι ανοςοαπάντθςθ 

 ? πικανι αντικαρκινικι δράςθ 

 

 RCT, 65 pts, ΚΟΤ, 2 ομάδεσ ΕΠΙ ± iv λιδοκαΐνθ 20min προ XT 

 ικανοποιθτικι ΜΣΧ αναλγθςία, ↓ IL – 6 κ IL – 1ra 

 διατιρθςθ ικανότθτασ πολλαπλαςιαςμοφ λεμφοκυττάρων 

 άμβλυνςθ μεταβολϊν ανοςοποιθτικοφ από ΧΣ 

 

 

Forget P, De Kock M. Ann Fr Anesth Reanim, 2009; 28: 751 – 768  

Yardeni IZ et al. Anesth Analg, 2009; 109: 1464 – 1469  



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Νευροπροςτατευτικι Δράςθ ??? 

 ςθμαςία 

 - ΜΣΧ γνωςιακζσ διαταραχζσ 

 - νευρολογικζσ επιπλοκζσ μετά Κ/Χ, Ν/Χ επεμβάςεισ  

 iv λιδοκαΐνθ: πειραματικζσ μελζτεσ 

 αντιαρρυκμικι ι ↓ δόςθ  

 πριν ι μετά ιςχαιμικό επειςόδιο 

 περιοριςμόσ βλάβθσ ςτθν περιιςχαιμικι περιοχι 

 ↓ απόπτωςθσ νευρϊνων 

 ↑ νευρϊνων που επιβιϊνουν 

  βελτίωςθ SSEPs 

 

 

 

Lei B et al. Neuroscience, 2004; 125: 691 – 701 
Hemmings HC. J Neurosurg Anaesthesiol, 2004; 16: 100 – 101   

Cao H et al. Anesth analg, 2005; 101: 1163 – 1169  
Popp SS et al. Neuroscience, 2011 (epub ahead of print)  



Σοπικά Αναιςκθτικά  (ΣΑ) 
Νευροπροςτατευτικι Δράςθ ??? 

 κλινικζσ μελζτεσ CABGs – iv λιδοκαΐνθ  

 προεγχειρθτικά ι ωσ κ 48h MTX  

 bolus 1 mgr/kgr – infusion 1mgr/min 

 εγκεφαλικι προςταςία ιδίωσ ςε ΢Δ 

 βελτίωςθ νευροψυχολογικϊν δοκιμαςιϊν ωσ κ 1 χρόνο μετά 

 δράςθ ςτο αρχικό ςτάδιο ιςχαιμικοφ καταρράκτθ 

 αποκλειςμόσ διαφλων Νa+, ↓ ςυνεχοφσ εκπόλωςθσ νευρϊνων 

 ↓ εξάντλθςθσ ΑΣΡ, απαγωγι ελευκζρων ριηϊν Ο2, ↓ ICP  

 αναςτολι δράςθσ γλουταμικοφ και κυτοχρϊματοσ C 

 ↓ πυροδότθςθσ νευρωνικισ απόπτωςθσ 

 

 

 

Wang D et al. Anesth Analg, 2002; 95: 1134 – 1141  
Mathew JP et al. Stroke, 2009; 40: 880 – 887  

Kellermann K, Jungvirth B. Semin Cardiothorac Vasc Surg, 2010; 14: 95 – 101  



Πακοφυςιολογία – Βιοχθμεία Χειρουργικισ Σομισ 

«Πολφπλοκθ» 



Ρόλοσ Ανοςοποιθτικοφ – ΚΝ΢ – Κυττάρου   
«εν πολλοίσ» αδιευκρίνιςτοσ 

Μζλλον Σοπικϊν Αναιςκθτικϊν   
«υποςχόμενο» 




