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ARTICULO ORIGINAL

Infusién intravenosa de ketamina a bajas
dosis durante cirugia de artrodesis de
columna. Una estrategia en el manejo del

dolor agudo posoperatorio

Intravenous ketamine infusion at low doses during spinal
arthodesis surgery. A strategy in acute postoperative pain

management

Jorman H. Tejada'3, Jesus H. Tovar?3, Mario G. Orozco?, Valentina Gutiérrez®, Miguel A. Pinzén®

ABSTRACT

Introduction: Acute postoperative pain is a complex problem given the
pathophysiological characteristics, increasing health costs and complications
and hindering recovery[1],[2]. Spinal arthrodesis is one of the most painful
surgical procedures, presenting intense and disabling pain[3],[4]. Multimodal
analgesia has been the tool with the best results, based on opioids; however,
the combined use of drugs and dependence on opiates are important con-
seqguences. Therefore, the analgesic behavior during the use of subanesthe-
tic doses of ketamine is described in the patients undergoing this procedure.
Methodology: A prospective case series study was conducted from January-
December 2019, with patients undergoing spinal arthrodesis who met the in-
clusion criteria, at the Hernando Moncaleano Perdomo University Hospital, Nei-
va. A univariate statistical analysis of all the variables is performed, with a joint
interpretation of the results. Results: A total of 17 patients underwent surgery,
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one of whom was excluded due to complications related to the surgical mate-
rial. 88% of the patients showed evaluations of mild or absent pain in at least
4 times, with a number of morphine rescues in 24 hours of 1-2 per patient and
patient ambulation in 90% on the first day. Conclusions. Postoperative spinal
arthrodesis patients receiving intravenous ketamine infusion-based analgesia
at subanesthetic doses showed mild or absent pain scores at almost all times.

RESUMEN

Introduccion: El dolor agudo postoperatorio es un problema complejo
dada las caracteristicas fisiopatolégicas, aumentando los costos en salud y las
complicaciones y dificultando la recuperacion[1],[2]. La artrodesis de columna,
es uno de los procedimientos quirtrgicos mas dolorosos, presentando un dolor
intenso e incapacitante[3],[4]. La analgesia multimodal ha sido la herramienta
con mejores resultados, tomando como base los opioides; sin embargo, el uso
combinado de farmacos y la dependencia a opiaceos son consecuencias im-
portantes. Por lo anterior, se describe el comportamiento analgésico durante
el uso de dosis subanestésicas de ketamina en los pacientes llevados a dicho
procedimiento. Metodologia: Se realiza un estudio tipo serie de casos, pros-
pectivo de enero-diciembre de 2019, con los pacientes llevados a artrodesis de
columna que cumplieron con los criterios de inclusion en el Hospital Universi-
tario Hernando Moncaleano Perdomo, Neiva. Se realiza un andlisis estadistico
univariado de la totalidad de las variables, con una interpretaciéon conjunta de
los resultados. Resultados: Se intervinieron un total de 17 pacientes, uno de
los cuales fue excluido por complicaciones relacionadas con el material quirdr-
gico. El 88% de los pacientes mostraron valoraciones de dolor leve o ausente
en al menos 4 tiempos, con nimero de rescates de morfina en 24 h de 1-2 por
paciente y deambulacion de los pacientes en el 90% en el primer dia. Conclu-
siones: Los pacientes posoperatorios de artrodesis de columna que recibieron
analgesia basada en infusién endovenosa de ketamina a dosis subanestésicas
mostraron valoraciones de dolor leve o ausente, en casi todos los tiempos.

Palabras clave:
Dolor agudo,
ketamina,

cirugia de columna,
posoperatorio

Lista de abreviaturas
- Posoperatorio (POP)
- Unidad de cuidados posanestésicos (UCPA)
- Unidad de cuidados intensivos (UCI)
- Escala visual analoga (EVA)
- Rango intercuartilico (RIC)

Introduccion

dicado en casos de inestabilidad de la columna
secundaria a diversos procesos y tiene como prin-
cipal complicacion la presentacion de dolor agudo
posoperatorio (POP) intenso o incapacitante, siendo
uno de los procedimientos quirirgicos mas dolorosos
que tiende a la cronificacién como agravante[3],[4].

| a artrodesis de columna es un procedimiento in-

Asi, el dolor agudo POP en este procedimiento se re-
fiere como un problema de manejo complejo por sus
caracteristicas fisiopatoldgicas y que pese al impulso
de nuevas estrategias terapéuticas, continta presen-
te desfavoreciendo la recuperacién y aumentando las
complicaciones[1]. El uso de ketamina como parte de
la estrategia analgésica no opioide, ha demostrado
evidencia favorable en la literatura[5] disminuyendo el
consumo de opioides en un total acumulado especial-
mente en cirugias consideradas altamente dolorosas,
a dosis subanestésicas, bien sea en infusién o bolo,
intra y posoperatorio inmediato hasta 48 h[10]-[16],
ademas con mejoria significativa de las nauseas y el
vémito posoperatorio[11],[16]; todo ello debido no
solo a su interaccion con el receptor NMDA central y
medular (este ultimo implicado en la plasticidad neu-
ronal), sino con sistemas enddgenos relacionados con
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placer (via serotoninérgica, dopamina y receptores
opioides)[5],[10]-[12],[16]-[18], mostrando ser eficaz
y seguro. Estas razones han llevado a su implemen-
tacion como coadyuvante analgésico en nuestros
pacientes; sin embargo, se desconoce un margen
descriptivo de uso y la presentacion de efectos ad-
versos con uso de dosis subanestésicas durante el in-
traoperatorio y posoperatorio inmediato de pacientes
sometidos a artrodesis de columna; tanto en Unidad
de Recuperacion Postoperatoria y Hospitalizacion de
un Hospital del sur de Colombia.

Metodologia

Después de una revision institucional y aprobacién
del Comité de Bioética, se realiza un estudio de serie
de casos de corte prospectivo, en el Hospital Hernan-
do Moncaleano Perdomo, en el periodo de enero a
diciembre de 2019. Tomando una muestra a conve-
niencia de todos los pacientes mayores de 18 afios
llevados a cirugia de artrodesis de columna y que se
administrara infusion intra y posoperatoria de ketami-
na como estrategia analgésica no opioide; excluyen-
do, los pacientes con contraindicaciones para el uso
de ketamina, antecedente de alergia y/o intolerancia
al farmaco, pacientes con limitacion cognitiva o que
salieran bajo ventilacion mecanica, y/o que tuvieran
datos incompletos de la historia clinica.

Para la recoleccién de los datos se disefd una
herramienta que incluia variables sociodemograficas,
variables prequirdrgicas (ASA, diagndéstico, comorbi-
lidades, tiempo de diagnostico, presencia de dolor
cronico, procedimientos previos), variables intraope-
ratorias (tiempo quirdrgico, via de artrodesis y co-
adyuvantes analgésicos intraoperatorios) y variables
posquirtrgicas (intensidad del dolor, presencia de
efectos adversos, requerimiento de rescates de opioi-
des, satisfaccion del paciente). Se define como control
adecuado del dolor puntuaciones menores o iguales a
4, en escala numérica del dolor o dolor leve.

Se obtuvo consentimiento informado de los pa-
cientes participantes.

Se establecié una induccién anestésica conven-
cional con lidocaina 2% sin epinefrina (1 mg/kg),
propofol (1 mg/kg), rocuronio (0,6 mg/kg), infusiéon
continua de remifentanilo (0,2 mg/kg/min); man-
tenimiento anestésico balanceado con infusién de
opioide y sevorane (manteniendo una concentracién
alveolar minima o CAM 0,5). Estrategia analgésica
con infusién de ketamina por bomba volumétrica,
por un acceso venoso exclusivo en tres tiempos: bolo
inicial durante el lavado quirurgico a dosis de 0,3 mg/
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kg; posteriormente se inicia infusiéon continua a do-
sis de 0,15 mg/kg/h durante el tiempo quirdrgico vy,
finalmente, se ajusta la dosis a 0,12 mg/kg/h que se
mantiene durante 24 h del POP contadas a partir del
paso del dltimo punto de sutura a piel. Como coad-
yuvantes analgésicos intraoperatorios: Diclofenaco 1
mg/kg maximo 75 mg endovenoso (EV) o dipirona 1 g
EV, morfina 0,1 mg/kg (administrada al final de la ins-
trumentacién de columna), profilaxis antiemética con
dexametasona. Se formulé 2 mg morfina EV, para ad-
ministrar sélo como estrategia de rescate en caso de
dolor severo o evaluaciéon de la intensidad del dolor
mayor a 5 en escala numeérica (para lo cual se realizé
educacién del personal de enfermeria y medicina ge-
neral en tal caso). Los datos fueron recogidos por un
investigador designado y entrenado para tal fin.

La evaluacion de la intensidad del dolor se reali-
z6 en 5 tiempos (contados a partir de la llegada del
paciente a la unidad de cuidados postanestésicos
(UCPA) o unidad de cuidados intensivos (UCI): en
hora cero, pasada la primera hora, alas 4, 12y 24 h,
en este Ultimo tiempo se indagaba por el nimero de
rescates de morfina, la presentacién de efectos ad-
versos y la satisfaccion subjetiva del paciente con el
manejo analgésico.

Se llevo a cabo el andlisis univariado de la totali-
dad de las variables, estableciendo la frecuencia de
ocurrencia de los eventos y la magnitud de los mismos
a través de la distribucion de frecuencias absolutas y
relativas para las variables cualitativas. Se calcularon
también las medidas de tendencia central, dispersion
y posicién de las variables cuantitativas: medianas y
rango intercuartilico, para el caso de una distribucién
no normal de las variables, la cual se evalué por el
test de Shapiro Wilks. Una interpretacion conjunta
de los resultados antes descritos consolidé el andlisis
descriptivo.

Resultados

Durante los meses del estudio se intervinieron un
total de 17 pacientes, a todos los cuales se les admi-
nistrd la estrategia endovenosa con ketamina. Uno de
estos pacientes fue excluido debido a una complica-
cién quirdrgica secundaria a la estimulacion constante
de una raiz espinal por el material quirdrgico, lo que
generd dolor de dificil control y necesidad de rein-
tervencién. Obteniendo asi una muestra total de 16
pacientes.

La edad media de los pacientes fue de 60 anos,
la mayorfa de género masculino (62%), con indice de
masa corporal medio de 29 kg/m?. Mas de la mitad de
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los pacientes presentaban algun grado de sobrepeso
y al menos una cuarta parte se encuentra en obesidad
(Tabla 1).

Se encontré como diagndsticos mas frecuentes
las fracturas vertebrales (39%), la compresién medu-
lar (19%) y las hernias discales (12%), con tiempo de
diagnosticos establecido inferior a 2 afos en la cuarta
parte de los sujetos. El 69% de los pacientes tenian
afadida algun tipo de comorbilidad, siendo la hiper-
tension arterial y la diabetes las mas frecuentes. El
75% de los pacientes presentaban dolor de caracte-
risticas neuropdticas prequirtrgico y tan sélo el 31%
manifestaba un estado modulacién del mismo. Sélo 3
pacientes refirieron haber tenido un manejo minima-
mente invasivo del mismo (Tabla 2).

En cuanto a las variables intraoperatorias, la co-
lumna lumbosacro fue la mas comdnmente interveni-
da (8/16), con via de abordaje posterior en 75%. La
mitad de los pacientes fueron de clasificacion ASA 3.
Solo un paciente requirié transfusion de hemocom-
ponentes y menos de la mitad requirié acido trane-
xamico.

Con respecto al POP, menos de la mitad de los
sujetos requirieron manejo en la UCI. Y en cuanto a
las frecuencias del manejo con adyuvantes: a 15 se les
administrd acetaminofén y 14 recibieron un antiinfla-
matorio no esteroideo y/o dipirona, sélo uno recibio
corticoides, y a ningln caso se indicé neuromodula-
dores. La mitad de los pacientes hizo uso de rescates
de opioide con un tiempo promedio de 85 min POP
para la primera dosis, con un nUmero de rescates pro-
medio de 1 a 2 durante las 24 h (Figura 1).

En lo correspondiente con desenlaces generales
menos de la quinta parte de los pacientes presentaron
nauseas y estrefiimiento, 2 pacientes presentaron un
episodio emético y tan sélo 1 paciente tuvo alucina-
ciones (Tabla 3).

Llegando a las variables desenlace especifico en
lo relacionado con el control del dolor, se aprecia en
términos generales un 6ptimo control, con valoracio-
nes de dolor leve o ausente en el 88% en al menos

4 tiempos; la mediana de la calificacion en la EVA del
dolor fue de 0, maximo de 1 en las primeras 24 h
con un rango intercuartilico que oscilade 0 a1y 0 a
2; es decir, que las tres cuartas partes de la muestra
presentaron calificaciones iguales o menores a 2 en
todos los momentos de la evaluacién. En lo referente
a la satisfaccion con la analgesia, se lograron puntajes
optimos con una mediana de 10 puntos con un RIC
de 8,5 a 10; es decir, que al menos tres cuartas par-
tes de los individuos lo calificaron por encima de 8/10
puntos. Finalmente, en cuanto al desenlace funcional,
se aprecid que casi el 90% de los pacientes lograron
movilizacién y deambulacion en el primer dia POP y al
segundo dia ya lo hacian la totalidad de los pacientes
(Tabla 4).

Discusion

Con los afnos multiples definiciones de dolor han
ido més alla de la percepcién fisica, abarcando ade-
mas aspectos psiquicos y sus implicaciones sobre las
actividades diarias y ello a su vez, sobre el desempefio
econdémico y la calidad de vida en la poblacién acti-
va[5], principalmente en aquellos con dolores com-
plejos como el lumbar, en quienes al menos un tercio
de los pacientes presentan limitaciones en sus activi-
dades|[6].

En el ambiente perioperatorio, la busqueda de es-
trategias de modulaciéon del dolor se ha convertido
en un eje fundamental de la funcién del anestesiélo-
go, mas aun cuando la apariciéon de dolor temprano
genera con frecuencia persistencia del mismo entre
otras consecuencias nefastas[6],[7]. En Colombia, un
estudio multicéntrico publicado en 2016 que evalué
la efectividad del control del dolor POP en las UCPA
en 8 clinicas del pais, demostrd que el 59,1% no pre-
sentaba porcentajes aceptables de dolor controlado a
las 4 h, y molestias como nduseas eran mas frecuen-
tes en estos pacientes[8].

En una revisién sistematica sobre el uso de keta-

Tabla 1. Analisis descriptivo variables sociodemograficas

Variable

Edad (afios)
Género masculino
Peso (kg)

Talla (cm)

IMC (kg/m?)

n/m %/RIC
60 42-64
10 62-50
71 64-81
164 157-167
29 27-30

Variables cualitativas: n, frecuencia absoluta; %, frecuencia relativa. Variables cuantitativas: m, mediana; RIC, rango inter-

cuartilico.
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' ______________________________! _____________|]
Tabla 2. Analisis descriptivo de variables antecedentes

Variable

Fractura

Compresiéon medular

Hernia discal

Listesis

Canal lumbar estrecho

Escoliosis

Trauma ragquimedular

Tiempo diagndstico (afnos)

Comorbilidades

Diabetes mellitus
Dl Hipertensién arterial

Enfermedad renal crénica

Patologia psiquiatrica

Otras

Dolor neuropatico

Dolor controlado

Intervencion invasiva previa

Intervencion minimamente invasiva previa

PreQx AINEs

PreQx opioides

PreQx neuromoduladores

PreQx acetaminofén

PreQx dipirona

PreQx corticoides

n/m % /RIC
37,50
18,75
12,50
12,50
1 6,25
1 6,25
1 6,25
0,9 0,4-2
1 68,75
5 31,25
50,00
12,50
18,75
25,00
75,00
31,25
0,00
18,75
50,00
56,25
18,75
87,50
25,00
5 31,25

N N W O

=

A A WO O W O U N M W N O

Variables cualitativas: n, frecuencia absoluta; %, frecuencia relativa. Variables cuantitativas: m, mediana; RIC, rango inter-
cuartilico; PreQx: prequirdrgico; AINEs: antiinflamatorios no esteroideos.

Figura 1. Frecuencia de la administraciéon de medicamentos
analgésicos posoperatorios.
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mina en dosis subanestésicas como alternativa a los
opioides se demostré que su efecto no era superior,
sin embargo, se determiné como un farmaco adecua-
do y de mayor seguridad en la analgesia multimodal,
debido al menor riesgo de desarrollo de dependencia,
en el manejo del dolor agudo POP[9]. Laskowski et
al.[10], realizaron una revisién sistematica del uso de
ketamina intraoperatoria en la que incluyeron estudios
de 1966 a 2010 doble ciegos y controlados para un
total de 4.701 pacientes en 47 estudios, encontrando
como hallazgo significativo que la eficacia analgésica
estaba dado en cirugia consideradas como dolorosas,
mientras que en cirugias dentales, amigdalectomia y/o
de cabeza y cuello no tuvo ningun beneficio adicional.

Estos hallazgos estan relacionados con la interac-




Infusion de ketamina en cirugia de columna - J. H. Tejada et al.

I e
Tabla 3. Analisis descriptivo variables desenlaces generales

Analisis descriptivo

Variable
Nauseas
Emesis
Sedacién
Prurito
Estrefimiento
Desorientacion
Alucinaciones
Hipertension
Taquicardia
Otros
Antiemético
Laxante

Fibra

n/m

- O W O O N W

A N O O O

0

%/RIC
18,75
12,50

0,00
0,00
18,75
0,00
6,25
0,00
0,00
0,00
12,50
25,00
0,00

Variables cualitativas: n frecuencia absoluta; % frecuencia relativa. Variables cuantitativas: m mediana; RIC rango intercuar-

tilico.

cién antagoénica con el receptor de NMDA a nivel del
cerebro y la médula espinal, que a su vez interviene
en el aprendizaje, memoria y plasticidad sindaptica,
amplificacion de las sefales del dolor, desarrollo de
la sensibilizacion central y la tolerancia a opioides[11];
ademas, interacciona con otros receptores: opioides,
monoaminérgicos, colinérgicos, nicotinicos, musca-
rinicos y canales de sodio; y mejora de los sistemas
antinociceptivos enddgenos, blogueando las sefiales
aferentes de la via espino-reticular y espino-talamica.
Otro mecanismo productor de analgesia es la interac-
cion con el transportador de serotonina aumentando
su actividad central y la inhibitoria descendente rela-
cionada con efectos antiinflamatorios mediados por
la interleuquina 6[12].

Los resultados obtenidos en este estudio muestran
una correlacién con la disminuciéon en la evaluacién
del dolor POP en las primeras 24 h, con calificaciones
inferiores a 2 en tres cuartas partes de los pacientes,
con disminucion en el consumo de opioides con un
promedio de 1 a 2 rescates. Esto acorde a un me-
taandlisis de 14 ensayos clinicos controlados con un
total de 649 pacientes en POP de cirugia de columna,
a quienes se les administrd ketamina mostré una re-
ducciéon del consumo de opioides hasta a 24 h con
minimos efectos adversos[13], con lo cual su utiliza-
cion toma fuerza. Por su parte, Nielsen et al.[14] desa-
rrollaron un ensayo clinico aleatorizado en pacientes
llevados a cirugia de columna en el que, ademas de la

disminucion del dolor agudo, también mejoré el dolor
cronico a 6 meses, encontraron que la disminucién en
el consumo de opioides acumulado en 24 h era de
42 mg en el grupo que recibié ketamina comparados
con el grupo que recibié placebo. Mas adelante, un
ensayo clinico realizado por Minosima et al.[15] en
2015 encontré que ketamina intra y posoperatorias
hasta 48 h a dosis de 2 ug/kg/h eran suficientes para
disminuir el consumo de morfina, ademas de dismi-
nuir las nauseas y la emesis POP, con lo cual decrecié
la necesidad de antieméticos en estos pacientes favo-
reciendo el inicio temprano de la via oral.

Con relacioén a la presentacion de efectos adversos
es de resaltar que los trabajos mencionados se han
encontrado la disminucién de la presentacion de nau-
seas y vémito POP como principal beneficio en este
aspecto[10]-[15], sin embargo, los efectos neuropsi-
quiatricos se vuelven mas frecuentes cuando se usa
el farmaco[10], esto ultimo difiere de nuestro trabajo
en tanto sélo 1 paciente presenté un episodio de alu-
cinaciones visuales que resolvié de forma espontanea
en un tiempo inferior a 5 minutos. La presentacion
de este efecto se encuentra relacionado con la do-
sis[11],[16]-[18]; sin embargo, en este caso la reaccion
puede ser explicada por una predisposicién psiquica
del paciente. Otros efectos adversos frecuentes son
la taquicardia y la hipertensién, sin embargo, no se
presentaron en ninguno de los pacientes.

Una limitacion de este estudio fue el seguimiento
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' ______________________________________________________________________ _________|]
Tabla 4. Analisis descriptivo variables desenlaces especificas

Analisis descriptivo

Variable n/m
EVA Pop inmediato 0
Ausente
Dolor Pop inmediato Leve
Moderado
Severo
EVA Pop 1 h 0
Ausente
Dolor Pop 1 h Leve
Moderado
Severo
EVA Pop 4 h 0
Ausente
Dolor Pop 4 h Leve
Moderado
Severo
EVA Pop 12 h 0
Dolor Pop 12 horas Ausente
Leve
Moderado
Severo
EVA Pop 24 h 1
Dolor Pop 24 h Ausente
Leve
Moderado
Severo
Control adecuado dolor24 h 14
Satisfaccion (0-10) 10
Inicio movilizacion 1 dia
2 dias

%/RIC
0-1
12 75,00
3 18,75
0 6,25
1 0,00
0-2
9 56,25
5 31,25
0 0,00
2 12,50
0-2
9 56,25
6 37,50
1 6,25
0 0,0
0-2
" 68,75
4 25,00
1 6,25
0 0,00
0-2
8 50,00
7 43,75
1 6,25
0 0,00
87,50
8,5-10
14 87,50
2 12,50

Variables cualitativas: n frecuencia absoluta; % frecuencia relativa. Variables cuantitativas: m mediana; RIC rango intercuar-

tilico. EVA: escala verbal analoga. Pop: posoperatorio.

realizado sélo durante 24 h evaluando el dolor agudo
en ese tiempo, por lo que no puede determinarse si
a largo plazo los pacientes tenian mejoria del dolor
o desarrollo de dolor crénico, para lo cual harfa falta
mayor investigacion en el campo.

Conclusiéon

El seguimiento a los pacientes sometidos a ar-
trodesis de columna que recibieron un protocolo de
analgesia con infusién de ketamina muestra un con-
trol adecuado y eficaz del dolor agudo POP, con mi-
nimos eventos adversos y una satisfaccion adecuada
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por parte de los pacientes. Ante estos hallazgos y la
evidencia de su uso para este tipo de procedimiento,
se sugiere la continuacion del protocolo instaurado en
la institucion y no descartar la posibilidad de ampliar
su uso en procedimiento que se prevea altas califica-
ciones de dolor en el POP.
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