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Resumen

Recientemente se ha descrito la toxicidad que puede producir la ketamina sobre el tracto urinario. La
mayoria de los casos publicados se han dado en consumidores de ketamina con fines recreativos. De
todos modos, la descripcion del cuadro en pacientes que precisan ketamina como parte de un tratamiento
cronico sugiere que el efecto se debe a la propia molécula y no a adulterantes utilizados en su sintesis
clandestina. Se ha descrito la reversibilidad del proceso en sus fases iniciales si se suspende la
administracion de ketamina. En los casos mas avanzados, la gravedad de las lesiones puede implicar la
realizacion de enterocistoplastias o cistectomias. La aparicion de la toxicidad uroldgica parece tener
relacion con la dosis, frecuencia y tiempo de consumo. Presentamos un estudio en el que se describe la
sintomatologia que pueden presentar los consumidores cronicos de ketamina con fines recreativos,
analizando el efecto del patréon de consumo en su aparicion.

Introduccion

Recientemente se ha descrito la
toxicidad que puede producir Ia
ketamina sobre el tracto urinario. La
mayoria de los casos publicados se han
dado en consumidores de ketamina con
fines recreativos. De todos modos, la
descripcion del cuadro en pacientes que
precisan ketamina como parte de un
tratamiento cronico sugiere que el
efecto se debe a la propia molécula y no
a adulterantes utilizados en su sintesis
clandestina (1, 2). Se ha descrito la
reversibilidad del proceso en sus fases
iniciales si  se  suspende la
administracion de ketamina (3). En los
casos mas avanzados, la gravedad de las
lesiones puede implicar la realizacion
de enterocistoplastias o cistectomias (4).
La aparicion de la toxicidad urologica
parece tener relacion con la dosis,
frecuencia y tiempo de consumo.

Presentamos un estudio en el que se
describe la sintomatologia que pueden
presentar los consumidores cronicos de
ketamina con fines  recreativos,
analizando el efecto del patron de
consumo en su aparicion.
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Sintesis del articulo

Estudio transversal en el que se valord a
13 consumidores de ketamina con fines
ladicos. Se realizd una descripcion
detallada de los patrones de consumo y
de la sintomatologia que pueden
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presentar los pacientes afectos de
cistopatia por ketamina.

Seis de los pacientes refirieron
polaquiuria  (micciones cada 42
minutos), nocturia (media de 3
micciones nocturnas), disuria, urgencia,
incontinencia, disminucion del caudal y
dolor hipogastrico y/o perineal. Algunos
aquejaron  otras  molestias  mas

inconstantes, como hematuria
macroscopica y dolor lumbar.
Los consumidores de  ketamina

asintomaticos detallaron un consumo
medio de 1,03 g/dia (desviacion
estandar [DE] 0,92), con una frecuencia
de consumo inferior a 3 veces a la
semana. Los pacientes sintomaticos
refirieron un consumo medio de
ketamina inhalada de 3 g/dia (DE 2), el
80% con una frecuencia diaria. El
tiempo medio de consumo hasta la
aparicion de la sintomatologia fue de 31
meses (DE 16, 29).

Se observo la remision completa del
cuadro en un paciente a las 8 semanas
de haber dejado el consumo de
ketamina.

Comentario

El primer trabajo que establece la
relacion entre el consumo de ketamina y
lesiones del tracto urinario se publico en
el 2007 (5).

El proceso fisiopatologico exacto se
desconoce, pero cada vez toma mas
fuerza la hipodtesis de una toxicidad
directa de la ketamina o de sus
metabolitos sobre el tracto urinario. Tan
el al (6) han realizado un estudio
experimental en ratones, observando
que la administracion de una dosis
diaria de 30 mg/Kg durante 3 y 6 meses
origina una pérdida de grosor del
epitelio vesical y de la capa muscular,
aumentando la densidad de células
apoptoticas y de las fibras de colageno.

En consumidores cronicos de ketamina
se ha descrito una denudacion del
epitelio vesical y una intensa
inflamacion y fibrosis de la lamina
propia (4, 5). En los casos mas
avanzados, se ha descrito retraccion
vesical, hidronefrosis e insuficiencia
renal (4, 5). Oxley et al (7) describen la
presencia de atipias a nivel del epitelio
transicional y la positividad de p53 y
Ki67, hallazgos comunes con el
carcinoma in situ (CIS). Hasta la fecha
no se ha descrito que el consumo
mantenido de ketamina incremente el
riesgo de cancer de urotelio.

Los datos publicados en relacion a la
dosis, frecuencia y tiempo de consumo
de ketamina hasta la aparicion de los
primeros sintomas son muy escasos.
Chu et al (4) describen un consumo
medio de 3,5 afios entre sus pacientes,
pero no especifica la dosis, frecuencia
de consumo ni momento de aparicion de
los sintomas. El estudio realizado por
nuestro equipo concluye que las
molestias podrian aparecer tras un
consumo minimo de 3 o mas veces a la
semana durante una media de 31 meses
(3). Mak et al (8) refieren que los
consumidores empiezan a experimentar
una  mayor intensidad de Ia
sintomatologia a partir de los 24 meses
de consumo y que aquellos sujetos con
una frecuencia de consumo de como
minimo 3 veces a la semana presentan
una menor capacidad vescial. En su uso
clinico, se ha descrito la aparicion de
sintomatologia urologica tras 5-6 meses
de una administracion diaria de 200 a
680 mg de ketamina (2).

Poco se sabe acerca del efecto de la
dosis de ketamina consumida sobre esta
toxicidad. Parece ser necesaria la
exposicion mantenida a una dosis
umbral que estd por determinar. El
nuestro es el tnico estudio que compara
la dosis media de ketamina a la que se
han  expuesto los consumidores
sintomaticos y los asintomaticos, siendo
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de 3 gr/dia entre los primeros y de 1,03
gr/dia entre los segundos (3).

Algunas de las indicaciones de la
ketamina en anestesiologia y psiquiatria
implican de su administracion repetida
durante periodos prolongados. Poder
determinar si existen umbrales de
toxicidad en la dosis y/o tiempo de
consumo seria de gran utilidad en la
practica clinica. Este punto permitiria
marcar unos limites en su forma de
administracion para evitar la toxicidad
urologia descrita.

Conclusiones y recomendaciones en el
uso clinico de ketamina

e Se desconoce el umbral de
toxicidad de la ketamina (dosis,
frecuencia y  tiempo de
administracion). Hasta el
momento se ha descrito la
aparicion de sintomatologia a los
24-31 meses de un consumo
minimo de 3 veces a la semana y
a los 5-6 meses de un consumo
diario.

e Aconsejar al paciente una
ingesta  hidrica  abundante
mientras se administre ketamina
(efecto dilucional de la ketamina
y de sus metabolitos en orina).

e Sospechar la aparicion de
cistopatia por ketamina ante la
aparicion de disuria, polaquiruia,
nocturia, urgencia,
incontinencia, hematuria y/o
dolor hipogastrico, perineal o
lumbar.

e Detener de inmediato la
administracion de ketamina ante
la sospecha de cistopatia
inducida por este farmaco. Se ha
descrito la completa remision
del proceso en sus fases iniciales
si se suspende el consumo.

e Se desconoce un tratamiento
efectivo para mejorar la
sintomatologia o revertir los

procesos de fibrosis vesicales
una vez establecidos.
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