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Resumen

La ketamina fue sintetizada por primera vez en 1962 por Calvin Stevens en Parke-Davis Co como
anestésico alternativo a la fenciclidina. Se utiliz6 por primera vez en humanos en 1965 por Corssen y
Domino bajo el nombre de "Ketalar". Se trataba de 20 presidiarios que se ofrecieron como
voluntarios. En 1970 se introdujo en la clinica hospitalaria y poco después se administré ampliamente a
los soldados americanos durante la guerra del Vietnam. Se describié como una "droga unica" por ser
capaz de producir hipnosis, analgesia y amnesia. Ningin otro farmaco utilizado en la practica clinica

produce estos tres efectos importantes al mismo tiempo.

Introduccion

Ketamina en el Dolor Agudo Posto

La ketamina fue sintetizada por primera
vez en 1962 por Calvin Stevens en
Parke-Davis _Co como anestésico
alternativo a la fenciclidina.

Se utilizé por primera vez en humanos
en 1965 por Corssen y Domino bajo el
nombre de "Ketalar". Se trataba de 20
presidiarios que se ofrecieron como
voluntarios. En 1970 se introdujo en la
clinica hospitalaria y poco después se
administr6 ampliamente a los soldados
americanos durante la guerra del
Vietnam. Se describi6 como una "droga
unica" por ser capaz de producir

hipnosis, analgesia y amnesia. Ningun
otro farmaco utilizado en la practica
clinica produce estos tres efectos
importantes al mismo tiempo.

La ketamina (2-0-clorofenil-2-
metilamino-ciclo-hexamina) esta

relacionada estructuralmente con la
fenciclidina y la ciclohexamina. Existen
dos isomeros, uno S (+) y otro R (-)
debido a la presencia de un carbono
asimétrico en la molécula. En la
practica clinica se usa una mezcla
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racémica de ambos. El isomero S tiene
un efecto analgésico 3-4 veces superior,
una afinidad a los receptores NMDA 4
veces mayor y un efecto hipnotico 1,5
veces mas potente que el isomero R,
dando lugar a efectos psicotropos mas
leves.
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Mecanismo de accion

La ketamina es un anestésico general
disociativo, no barbitirico y no
narcotico. Se presenta un peculiar
estado de inconsciencia en el que hay
una disociacion funcional de dos areas
cerebrales. El tdlamo y los sistemas de
proyeccion neocortical se bloquean, por
lo que la informacion sensorial
procedente del cuerpo y del entorno
queda practicamente anulada. Al mismo
tiempo se estimula el sistema limbico,
por lo que sigue funcionado la corteza
visual. Asi, cuando se produce la
anestesia se cierran los ojos durante 30-
60 segundos pero luego quedan
completamente abiertos y presentan
movimientos rapidos de nistagmus.

Mecanismo de accion

La ketamina tiene varias acciones que
incluyen interacciones con canales de
calcio, union débil a receptores opioides
mu y kappa, bloqueo de canales de
sodio a altas dosis, efectos
anticolinérgicos por la inhibicién de
receptores nicotinicos y muscarinicos,
antagonismo no competitivo  del
receptor de 4cido N-metil D-aspartico
(NMDA) e inhibiciéon de la recaptacion
de  noradrenalina y  serotonina,
requiriendo  vias

descendentes inhibitorias intactas para
producir analgesia. Ademds tiene
efectos anestésicos locales e interviene
en la sintesis y liberacion de o6xido
nitrico.
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La ketamina es altamente liposoluble,
tiene un gran volumen de distribucion,
rapidamente se redistribuye a los
tejidos  periféricos. Se metaboliza
extensamente en el higado por N-
desmetilacion y vias de hidroxilacion.
Norketamina es el principal metabolito.
Se excreta en la orina y las heces como
norketamina 'y como  derivados
hidroxilados. Tiene un  efecto
acumulativo. La resistencia gradual se
acumula en la administracién repetida.
La semivida de eliminacion es de 2-3
horas y el aclaramiento es de 12-17 ml /
kg / min. La disfunciéon renal podria
causar una depuracion prolongada de
los metabolitos de ketamina, aunque
esto probablemente no sea clinicamente
significativo ya que la gran mayoria se
metaboliza en metabolitos inactivos.

Limitaciones vy precauciones con el
uso de ketamina_ (Link)
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Interacciones medicamentosas

Utilizacion de ketamina en el
tratamiento del dolor agudo y crénico

(PDKF)

Paradoxical Emergence: Administration of
Subanesthetic Ketamine during Isoflurane Anesthesia
Induces Burst Suppression but Accelerates Recovery
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Ketamina en el tratamiento del dolor
postoperatorio
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Existe una amplia evidencia, que la
ketamina intravenosa a dosis
subanestésicas asociada a la anestesia
general, reduce el dolor postoperatorio
v los requerimientos de opioides. Los
efectos analgésicos de la ketamina estan
mediados principalmente a través de
receptores NMDA vy parcialmente a
través de receptores opioides. En 2005,
Elia y Tramér realizaron una revision
sistematica de 53 ensayos aleatorizados

sobre la administracion de ketamina
peroperatoria en adultos y nifios. En 10
de estos estudios se observaron
resultados estadisticamente
significativos, en cuanto a una
reduccion de las puntuaciones de dolor
medidas mediante la escala visual
analogica (EVA) a las 6, 12, 24 y 48 h
del postoperatorio.

En una revision Cochrane del 2010,
Bell et al revisaron 37 ensayos
controlados aleatorizados de pacientes
quirtrgicos adultos que recibieron
Ketamina peroperatoria o placebo. 27
de los 37 trabajos demostraron que la
ketamina redujo los requerimientos
analgésicos y / o las puntuaciones de
dolor.

Esquemas de dosificacion Ketamina
iv

Todas ellas han demostrado su eficacia.
En la mayoria de los estudios
publicados, las dosis intraoperatorias
efectivas de bolus oscilan entre 0,15
mg/kg a 0,5 mg/kg y las infusiones se
establecen comtinmente, en el rango de
0,1-0,2 mg /kg/h. También se considera
util: 2 mcg/kg/min. Los efectos
psicosensoriales aumentan con
dosificaciones superiores a 0,3 mg/kg,
por lo que deberia tenerse en cuenta si
consideramos como estrategia
analgésica, los bolus en pacientes
despiertos.

Los efectos de wuna dosis unica
desaparecen a los 30-45 minutos. En
este sentido, un paciente anestesiado
puede tolerar dosis mas altas pero
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siempre ajustdindose a los tiempos
anestésico-quirurgicos, para evitar la
aparicion de dichos efectos en Ia
educcion. Durante las cirugias largas,
deben considerarse bolos repetidos de
ketamina cada 30-45 min. No hay
consenso sobre el limite superior de la
infusion de ketamina, pero 0,3 mg/ kg/h
es un limite superior razonable, que
debe considerarse en  pacientes
despiertos durante su estancia en una
Sala de Reanimacion. En pacientes
obesos, el peso corporal ideal debe
utilizarse para el calculo de la dosis.

Procedimientos dolorosos Menos dolorosos

0.5 mg/kg antes o después de la | 0,25 mg/kg antes de la incision
induccion (antes de la incision)

0,25 mg/kg ¢/30 min 0,125 mg/kg ¢/30 min 1

500 pg ki 250 pg /kg/h

60 min antes de finalizar

30 min antes de finalizar |

Tabla 1. Esquemas de dosfficacion

Fuente: Ketamine for Perioperative Pain
Management Tabla.2 (PDF)

Cirugia abdominal mayor: Infusion
intraoperatoria de 500
ug/kg/h  precedida de un bolo
preincisional de 1 mg/kg - 0,5 mg / kg.

Procedimientos pélvicos mayores con
anestesia general o epidural: Menos
dolor postoperatorio con dosis de 0,5
mg/kg de  Ketamina S (+)
preincisional ~ seguido de  bolos
intermitentes de 0,2 mg / kg, en
comparacion con la Ketamina S (+)
unicamente preincisional.

Ketamina en Anestesia Regional
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La aplicacion clinica de la S(+)-
ketamina en el tratamiento del dolor
por_via intratecal no se considera del
todo segura por sus efectos secundarios

psicomiméticos anestesia

incompleta.

y su

En el dolor oncolégico ha
demostrado ser efectiva cuando Ia
analgesia convencional neuroaxial ha
fallado, logrando un sustancial alivio
del dolor y disminuyendo las dosis de
morfina, clonidina y bupivacaina.

En el caso del dolorcronico, los
tratamientos prolongados de ketamina
intratecal pueden causar
neurotoxicidad. Su administraciéon via
intratecal ~ durante tres  semanas
incrementa la incidencia de
mielopatia vacuolar.

Estaria indicado el empleo de ketamina
en su enantidmero (t) y libre de
cualquier  excipiente.  Segun o
descrito, la ketamina intratecal se
recomendaria solo en  pacientes
terminales, en quienesla terapia
intratecal con  otros  analgésicos
convencionales hayan fracasado.
Fuente: Farmacos adyuvantes por via
neuroaxial (PDF)

Otras aplicaciones de la Ketamina

1. Ketamina a dosis baja (0,5 mg /
kg) no se ha relacionado con
cambios  hemodindmico vy
efectos adversos. Es una dosis
Optima para la  analgesia
preventiva en la colecistectomia
laparoscopica.

2. Ketamina intranasal preventiva
1,5 mg / kg mejora la analgesia
postoperatoria después de la
cirugia nasal endoscopica.

3. Dosis de 0,25-0,5 mg/kg iv bolo
inicial, seguido de una infusion
de 50-500 pg/kg/ h, como
complemento para la analgesia
postoperatoria 'y  para la
reduccion de la hiperalgesia
exdgena inducida por opioides.

— Copyright ReAR. Rev Elect Anestesiar pertenece a la Asociacion Anestesia Reanimacion Espafia. Entidad sin dnimo de lucro.

ANESTESIAR



http://anesthesiology.pubs.asahq.org/article.aspx?articleid=2026055
http://www.anestesia.org.ar/search/articulos_completos/1/1/1163/c.pdf
http://www.anestesia.org.ar/search/articulos_completos/1/1/1163/c.pdf
http://www.medigraphic.com/pdfs/rma/cma-2010/cmas101e.pdf
http://anestesiar.org/WP/uploads/2017/08/tablaketa.jpg
http://anestesiar.org/WP/uploads/2017/09/bigstock-spinal-nerve-block-71224720.jpg

REV ELECT ANESTESIAR- VOL 10 (4) :1

4. Ketamina para la depresion
resistente al tratamiento ¢ ideas
de suicidio.

5. Dolor crénico y
oncologico:  Utilizacion de
ketamina en el tratamiento
del dolor agudo y
cronico (PDF

* Dolor Neuropatico
Dolor Central
Dolor Regional Complejo
Neuralgia Postherpética
Dolor Orofacial

= Dolor Oncoldgico

* Dolor Isquémico

= Fibromialgia

http://anestesiar.org/2009/sindrome-
regional-complejo-doloroso-alodinia-y-
ketamina/

http://anestesiar.org/201 1/ketamina-en-
analgesia-multimodal-postcesarea/
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