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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situacion problematica
Tanto en la antigledad como en la actualidad, los médicos anestesiologos se
enfrentan a un dilema recurrente, sobre cémo poder aliviar el dolor de un paciente

sin producirle un dafio adicional.

Ha habido muchos avances farmacoldgicos y tecnoldgicos sobre el dolor agudo
posoperatorio, con una incidencia mayor al 30%, pero, a pesar de eso, sigue siendo
uno de los problemas mas importantes para los pacientes y los anestesidlogos.

Aunqgue la primera anestesia que se realizo consiguio la cirugia sin dolor en 1846,
un siglo y medio después aun no se ha logrado eliminar el dolor posoperatorio, por
lo cual se ha producido mayor importancia con respecto al manejo del dolor

posquirdrgico.

Aproximadamente, el 70% de pacientes sometidos a un procedimiento quirdrgico
presentan dolor severo y un 30 % presentan un dolor moderado. La prevalencia del
dolor posquirargico en Espafia estudiada va desde un 16% al 69%. En uno de esos
estudios, se logra aprecia como un 53% de los pacientes muestra dolor inmediato
posquirargico, un 59% lo presenta a las 24 horas después y un 69% a las 48
horas. Por lo cual la prevalencia del dolor posoperatorio es alta (1).

Algunas de las causas de esta elevada prevalencia vienen hacer por un inadecuado
manejo del dolor intraoperatorio que va a repercutir en el posoperatorio, el
desconocimiento por parte del paciente sobre las consecuencias del dolor no

tratado de forma adecuada, y la falta de valoracion de la intensidad del dolor.

La poca utilizacion de opioides perioperatorio conforma una de las causas
principales que explica el mal manejo del dolor postoperatorio. Para algunos el uso
de opioides debe constituir la primera linea de tratamiento en el manejo del dolor

severo.



Todavia existe controversia sobre la analgesia preventiva versus analgesia
estandar postoperatoria, aunque todavia son necesarios mas estudios para

determinar un mayor beneficio de la analgesia preventiva (2).

En Santiago de Chile, se realizé un estudio, en 2006, donde concluyeron que
administrando bajas dosis de ketamina endovenosa intraoperatorio de la
colecistectomia laparoscopica es muy recomendable porque proporciona

analgesia, disminuyendo el uso de otros farmacos.

En el pais esta sucediendo esto; tal es el caso del Hospital Militar Central, donde
se realiz6 un estudio, en el 2013 donde evaluaron la analgesia de la ketamina en
pacientes sometidos a colecistectomias laparoscoépicas donde se concluyé que la
administracion de ketamina va a disminuir el uso de la analgesia de rescate y

prolonga el tiempo de ausencia del dolor moderado a severo.

En el &rea de Anestesiologia se han encontrado diferentes avances con respecto
al manejo farmacologico del dolor y asi logrando exitosas intervenciones

quirdrgicas con un mejor manejo del dolor tanto preventivo como posoperatorio.

En base a esto, se realizara el presente proyecto, ya que en el Pert no hay muchas
investigaciones sobre la ketamina como analgesia preventiva para el control del
dolor posquirargico a pesar de que este tipo de cirugia se realiza en mayor
porcentaje en los Hospitales del Peru, en especial en el Complejo Hospitalario PNP
Luis Nicasio Saenz, ya que es una cirugia que tiene mayor demanda por lo cual
necesitamos manejar el dolor posquirargico para disminuir la estancia

intrahospitalaria.

En la actualidad, contamos con diferentes analgésicos tales como los opioides para
un adecuado manejo, pero a pesar de esto todavia encontramos que no hay una
buena utilizacién y por lo cual hay mayor porcentaje de pacientes que presentan
dolor después de la cirugia lo cual deberia presentarse en menor porcentaje, por lo

cual esperamos corregir esta problematica a nivel nacional.



1.2 Formulacion del problema

¢, Cudl es la eficacia de la ketamina como analgesia preventiva en comparacién a la
estandar en el dolor posoperatorio en colecistectomia laparoscoépica en el Complejo
Hospitalario PNP Luis Nicasio Saenz 2021?

1.30Dbjetivos

1.3.1 General

Determinar la eficacia de la ketamina como analgesia preventiva en comparacion a
la estdndar en el manejo del dolor posoperatorio en colecistectomia laparoscopicas.
1.3.2 Especificos

Determinar si el tiempo operatorio, la edad y sexo estan relacionados con el grado
de dolor posoperatorio.

Evaluar si la ketamina endovenosa a dosis baja tiene efecto analgésico.

Evaluar si la analgesia estandar endovenosa intraoperatoria tiene efecto en el dolor

posoperatorio.

Determinar la necesidad de agregar otros tipos de analgesia de rescate en el
posoperatorio, en los pacientes tratados con ketamina intraoperatoria.

Valorar el dolor a través de la escala visual analoga.

Determinar las reacciones adversas que se presenten en los pacientes con el uso

de ketamina.

Analizar los cambios hemodinamicos tal como frecuencia cardiaca, presién arterial

media y la saturacion de oxigeno en el intraoperatorio y postoperatorio.

Determinar el tiempo de ausencia del dolor moderado o severo en los que se

trataron con ketamina intraoperatoria.



1.4 Justificacion

1.4.1 Importancia

La ketamina fue usada, en 1960, como un anestésico disociativo, y con el transcurrir
del tiempo, se ha observado que esta administracion en dosis bajas disminuye
significativamente el dolor posoperatorio.

El uso intraoperatorio de la ketamina se ha ido incrementando por la utilidad que
presenta en el alivio del dolor posoperatorio, por ser un bloqueador de receptores
NMDA, lo que demostr6 una disminucion en el consumo de opioides en el
posoperatorio agudo y la intensidad del dolor hasta 48 horas posteriores de la

cirugia.

En el Complejo Hospitalario PNP Luis Nicasio Séenz, se realizan procedimientos
anestésicos de urgencia y programados para diferentes especialidades; el mayor
porcentaje es en pacientes de cirugia general programados para colecistectomia
laparoscopica, los cuales presentan en mayor porcentaje dolor en el posoperatorio,
lo que lleva a una prolongada estancia intrahospitalaria.

Por lo expuesto, se ha buscado diferentes alternativas para mejorar la analgesia
posoperatoria, por lo cual nace el interés del uso de ketamina como analgesia
preventiva y se lleva la presente investigacion, ya que en el Complejo Hospitalario
PNP Luis Nicasio Saenz se cuenta con este opioide y otros analgésicos, por lo cual
se podra comparar la eficacia como analgesia preventiva en colecistectomias

laparoscopicas.

1.4.2 Viabilidad

El presente proyecto de investigacion cuenta con los permisos necesarios para
realizarlo dentro del Complejo Hospitalario PNP Luis Nicasio Sadenz, autorizando el
uso del medicamento como es la ketamina y otros analgésicos estandar, ademas

materiales para obtener informacion necesaria para sustentar el presente estudio.

El investigador cuenta con la capacidad necesaria para el desarrollo del proyecto,

por lo cual se ha capacitado previamente en este tipo de investigacion y por ser la
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segunda especialidad ya cuenta con la pericia necesaria para el desarrollo del

tema.

Se considera que el presente estudio es factible, ya que se cuenta con la
disponibilidad de tiempo necesario para desarrollar cada uno de los pasos, tal como
se presenta en el cronograma de trabajo; asimismo, se cuenta con personal médico
calificado para la utilizacion de la analgesia preventiva intravenosa y a la vez con
los insumos necesarios para el estudio siendo esto de mediano costo y facil acceso.
También, se cuenta con el acceso a los pacientes necesarios para conformar la

muestra, los cuales son del Hospital donde se realizara la investigacion.

Desde el punto de vista ético, a todos los pacientes se les informara sobre los
medicamentos que se utilizaran, los beneficios y posibles complicaciones que estos
pueden presentar por lo cual se les har& firmar el consentimiento informado. La
recoleccion de datos serd mediante encuestas. Se cuenta con la autorizacién por
parte del Hospital donde se realizara el estudio quienes a su vez asumen la

responsabilidad, en caso de existir alguna complicacion.

1.5 Limitaciones

Dentro del estudio, se tiene limitaciones como la diferencia de la percepcion del
dolor en cada paciente y la falta de voluntad de los participantes del estudio en decir
el nivel de dolor que presentan.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

En 2013, Cahuana A publicé una investigacion de tipo descriptivo, corte transversal
y retrospectivo e incluyé como poblacion de estudio a 147 pacientes que cumplian
los criterios de inclusion. Esta poblacion de estudio fue operada de colelitiasis por
via laparoscopica, de los cuales el 44.21% recibié analgesia preventiva. La dosis
de ketamina fue de 10 mg y de 15 mg, la cual fue recibida en 76.92% y 16.92%,
respectivamente. El tiempo que se tomd promedio del acto quirdrgico, anestésico y
del despertar fueron de 1.41 h, 1.76 h y 8,76 min, respectivamente.

La investigacion determiné que el 63.07% de quienes recibieron analgesia
preventiva consideraron su dolor posoperatorio como leve y un 62.19% que no
recibié este tipo de analgesia preventiva presentaron dolor moderado a severo.
Ademas, el grupo de pacientes que recibio la ketamina no necesito una analgesia
de rescate; de igual manera, presentaron tiempos prolongados de ausencia de
dolor de tipo moderado a severo en comparacion al grupo que no recibio la

analgesia preventiva.

También, en los resultados, se ve que no hubo relacién entre la edad, el sexo y el
tiempo quirdrgico con los tiempos de ausencia del tipo de dolor de moderado a
severo. Los pacientes estuvieron hospitalizados por un dia en donde no registraron
alteraciones del suefio ni problemas psicologicos. El trabajo concluyé que la
administracion de la ketamina en los pacientes que se realizaron la colecistectomia
laparoscopica disminuyo la necesidad de utilizar analgesia de rescate y prolongar

el tiempo de ausencia de dolor tipo moderado a severo (3).

En 2006, Cabrera M. et al, realizaron una investigacién de tipo prospectiva
randomizada y doble ciego, la cual tenia una poblacién de 84 pacientes que fueron
colocados en dos grupos de tratamiento, el primer grupo recibio placebo antes de
la incision quirdrgica y el segundo grupo recibié ketamina la cual tuvo como dosis

de 0,15 mg/kg previo a la incisién.



Esta investigacion tuvo como resultados la disminucion significativa del dolor
posoperatorio en los pacientes que utilizaron ketamina de forma endovenosa previa
a la incision quirargica. En la evaluacion visual analoga del dolor fue menor en las
72 horas posteriores a la cirugia. Ademas, la analgesia de rescate, que fue la
morfina, se utiliz6 en menor cantidad en el grupo que recibié la ketamina con un
promedio de 1.7 mg por paciente en 24 horas en comparacion al grupo que recibio
placebo que fue de 4,2 mg por paciente en 24 horas. No se present6 episodios de
malos recuerdos durante la cirugia y agitacion en el despertar de la anestesia en
ninguno de los dos grupos. No hubo diferencias estadisticas con respecto a las

nauseas y vomitos entre los pacientes.

Como conclusion se tuvo que el uso de la ketamina endovenosa en el preoperatorio
de los pacientes que se sometieron a la colecistectomia via laparoscépica es
altamente recomendado ya que produce una buena analgesia y de esa forma

disminuye el uso de analgesia de rescate (4).

En 2015, Huaman J desarrollé una investigacién en el cual incluy6é una poblacion
de 86 pacientes que tenian la edad de 18 a 70 afios que se realizaron una
colecistectomia laparoscopica con anestesia general balanceada, y que se dividié
en dos grupos; el grupo A recibié ketamina a 0.15 mg/kg mas la analgesia estandar
y en el grupo B, analgesia estandar. Como resultado, los valores de la escala
anéloga visual en el grupo A fueron menores, aunque no hubo diferencias
estadisticamente significativas. Concluyeron que la analgesia preventiva no es mas
efectiva que la analgesia estandar en los pacientes sometidos a colecistectomia via

laparoscopica (5).

En 2013, Redondo Z realizd una investigacién con una metodologia de estudio
prospectivo, aleatorio, doble ciego; donde se tuvo una poblacion de 75 pacientes
que iban a ser sometidos a una cirugia abdominal mayor y que estaban divididos
en 3 grupos en el cual el grupo 1 recibié ketamina intraoperatoria y 48 horas
posteriores a la cirugia, el grupo B solamente recibié en el intraoperatorio y el grupo
C solo recibid placebo. Los resultados fueron que el consumo acumulativo de la
morfina dentro de las 24 horas posteriores al procedimiento quirdrgico fue

significativamente menor en el grupo A en comparacion al grupo B y C. Ademas,



se concluy6é que la escala analoga visual fue menor en los grupos A y B en
comparacion al grupo C. La conclusién fue que a bajas dosis de ketamina, el dolor

posoperatorio es menor y asi disminuyendo el consumo de morfina (6).

En 2013, Pineda A elabor6 un ensayo clinico controlado simple ciego, con una
poblacion de 40 paciente que fueron distribuidos en dos grupos, en el cual el grupo
1 se le colocé una dosis de 0.5 mg/kg de ketamina por via endovenosa y en el grupo
2 no se aplico ketamina. Los resultados mostraron que ambos grupos fueron
similares con respecto al sexo, al peso y ASA, ademas la intensidad y el tiempo de
analgesia fueron estadisticamente significativo a las 1 y 2 horas; el 75 % del grupo
1 no reporto dolor en la 1 hora posterior a la cirugia; en cambio, el 90% del grupo 2
present6 dolor moderado. Con respecto a la segunda hora, el grupo 2 solo presento
en el 70% dolor leve y el 30% no presento dolor; ala 4y 6 hora, el 100% del grupo
1 present6 dolor leve; el grupo 2, a las 4 horas dolor severo en un 60% y a las 6

horas, un 85%.

Dentro de los parametros hemodinamicos, no se encontrg variaciones excepto en
la frecuencia cardiaca; el 70% del grupo 1 presentaron efectos adversos; en
cambio, en el grupo 2 solo fue el 5%; los mas frecuentes fueron las nauseas y
taquicardia con un 71.4 % y 57.1%, respectivamente. Ademas, en el grupo 1 el 95%
no necesito de analgesia de rescate durante las seis primeras horas. En este
ensayo se concluyé que la ketamina a dosis de 0.5mg/kg disminuye el dolor

posoperatorio y la utilizacién de analgesia de rescate (7).

En 2010, Ysasi et al. desarrollaron una investigacion de tipo prospectivo, aleatorio
y doble ciego en una poblacion de 60 pacientes de ASA Il — IV, programados para
cirugia de revascularizacion miocardica sin circulacion extracorporea. Los
pacientes se dividieron en dos grupos: el primero recibié una infusién de ketamina
constante de 8mg/kg/min y el segundo, solo recibid suero salino 0.9% en infusién.

Antes de terminar la cirugia, se administro 0.15mg/kg de morfina via intravenosa.

La investigacion determind que en el primer grupo el consumo de la primera dosis
de analgesia fue mas lejano en comparacion al segundo grupo. Con respecto al

consumo de morfina en la reanimacion y su consumo, en las primeras 24 horas, no
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hubo diferencias en ambos grupos. Ademas, no se encontro diferencias en el dolor
posoperatorio en ambos grupos dentro de las 24 horas posteriores a la cirugia. En
la incidencia de los efectos adversos con respecto a nduseas y vomitos, se presento
en un 20% en el primer grupo y 30%, en el segundo grupo; no se presento
alucinaciones. El trabajo concluyé que a dosis bajas de ketamina en infusion
continua prolonga el tiempo de demanda de la primera dosis de morfina en el
posoperatorio pero lo cual no produce disminucion del consumo total de este

durante las primeras 24 horas posoperatorio (8).

2.2 Bases teéricas

La ketamina

Es un agente anestésico disociativo; que incluye hipnosis, analgesia, proteccion
neuroendocrina y amnesia. Ademas, es caracterizado por suefios desagradables y
alucinaciones. También produce una respuesta simpatico-adrenérgica y un

incremento de la presion intracraneal.

Ademas, se encontrd6 que los sintomas inadecuados podrian disminuir o ser
eliminadas con el uso de farmacos adyuvantes como las benzodiazepinas y las

butirofenonas.

El empleo de ketamina ratifica su versatilidad, tanto en las mdltiples vias de
administracion, como en los conceptos de protector cerebral y potencializadora de

analgesia perioperatoria en analgesia preventiva.

Farmacologia
La ketamina es una molécula relacionada con la fenciclidina y la cicloexil-amina,
con un peso molecular de 238, pKa de 7.5y alta solubilidad lipoidea y parcialmente

soluble en agua.

Es una mezcla racémica, con un centro quiral, que contiene partes iguales de S -
ketamina y R -ketamina. El levo isdmero es 1.5 a 4 veces mas potente que la mezcla
racémica y su inicio es de accién mas rapida. Esta preparada en una solucién acida

de cloruro de sodio y cloruro de benzatonio como conservador.
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La ketamina se encuentra disponible en solucién en dosis de 10, 50 y 100 mg/ml.
Tiene una alta biodisponibilidad después de su administracion intravenosa o
intramuscular. Su peso metabdlico inicial y su baja absorcion necesitan de altas

dosis cuando se administra por via oral o rectal (9).

Su biotransformacién se da en el higado, resultando multiples metabolitos. La via
mas importante involucra n-desmetilacion por el citocromo P 450 a su metabolito
activo denominado norketamina, que se hidroxila y se conjuga con compuestos
hidrosolubles, los que son excretados por la orina. La cicloexanona también tiene
un metabolismo oxidativo. La dehidronorketamina es un importante metabolito
activo (10).

Farmacocinética

La vida media de distribucion es de 24.1 segundos, su vida media de redistribucion
es de 4.68 min y su vida media de eliminacion es de 2.17 h. La cinética es parecida
en nifios, excepto su absorcién que es mas rapida después de la administracion

intramuscular con altas concentraciones de norketamina presentes.

Sus efectos se dan por su actividad en el sistema nervioso central, disminuyendo
sus niveles de redistribucién de los compartimentos periféricos y dependiente de su
alta solubilidad lipoidea.

La funcién renal disminuida y la presencia de metabolitos activos no prolongan la
accion de la droga. Se ha informado tolerancia e induccion enzimética hepatica en
administraciones cronicas. La mayoria de los anestésicos prolongan su efecto

clinico anestésico de la ketamina, con niveles plasmaticos aumentados.

La analgesia que produce la ketamina se asocia con concentraciones plasmaticas
de 0.15 pgr/ml, después de una administracion intramuscular y de 0.04 pgr/ml por
la via oral. La diferencia en la concentracion plasmatica analgésica podria ser
explicada por su alta concentracion de norketamina presente después de la
administracion oral, lo cual va a contribuir a la produccion de analgesia. El despertar

se produce cuando la concentracion plasmatica es de 0.64-1.12 pgr/ml (9).
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Mecanismo de accién

El estado anestésico que produce la ketamina fue descrito como una disociacion
funcional y electrofisiologica entre los sistemas tadlamo neocortical y limbico.
Deprime la corteza cerebral y el talamo, mientras que es estimula el sistema limbico
como el hipocampo, y se da una desorganizacion funcional de las vias del cerebro

medio y las areas talamicas.

La ketamina produce un estado cataléptico con nistagmus y reflejos intactos en la
cornea y reflejo pupilar a la luz. También es un potente analgésico a
concentraciones plasmaticas subanestésicas y sus efectos analgésicos y
anestésicos pueden ser mediados por diferentes mecanismos. La analgesia que
produce puede ser debida a una interaccion entre la ketamina y los receptores

opiaceos tanto centrales como medulares.

Se conocen tres teorias sobre sus receptores:

La teoria de los receptores N-metil-D-aspartato (NMDA): El n-metil-d-aspartato es
una amina excitatoria y sus receptores en los cerebros de mamiferos pueden ser
bloqueados por la fenciclidina y la ketamina. Los receptores NMDA representan un
subgrupo de receptores opiaceos del tipo Sigma que bloquean los reflejos

nociceptivos espinales.

La teoria de los receptores opioides: La afinidad de la ketamina por los receptores
opidceos es controversial, por lo cual surge una hipétesis para la actividad
analgésica en sitios centrales y espinales. En estudios desarrollados se
encontraron uniones estéreo especificas con receptores opiaceos. Una tolerancia
cruzada también puede ser esperada entre opiaceos y ketamina, existiendo un
receptor comun. La teoria del receptor opiaceo ganaria mas seguridad si la
naloxona revirtiera sus efectos en el humano. Stella y cols. demostraron que
ninguno de los pacientes premedicados con naloxona perdieron la conciencia

después de la administracion a dosis adecuada de ketamina.
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La teoria de los receptores miscelaneos: Se ha podido evidenciar que hay otros
sistemas neuronales que pueden estar involucrados en la accidén antinociceptiva de
la ketamina, ya que el bloqueo de los receptores de noradrenalina y serotonina,
atenuan la accion analgésica de la ketamina en animales. La interaccion de la
ketamina con receptores opiaceos sigma, puede ser una teoria posible que explique
las reacciones disforicas en la emersion. La ketamina también interactia con
receptores colinérgicos muscarinicos en el SNC, con potenciacion de bloqueo
neuromuscular como un efecto central. Si esto se pudiera demostrar se esperaria
que los anticolinesterasicos pudieran revertir efectos anestésicos de la ketamina
(10).

Efectos

En el sistema nervioso central
La ketamina produce cambios en el EEG y presenta reduccion de la actividad de
las ondas alfa; en cambio, las beta, delta y teta aumentan. A pesar de esto es dificil

tener la certeza de que la ketamina tenga propiedades anticonvulsivantes.

También, se realizaron estudios en cerdos que estuvieron ventilados
mecanicamente con PIC aumentada y no se encontré aumento de la PIC con dosis
de 0.5 a 2 mg/kg de ketamina. Ademas, hubo estudios que concluyeron que en
incremento de la presién era por accion vasodilatadora directa, sin embargo,
también se demostr6 que la ketamina inyectada directamente a los vasos

cerebrales no producia efecto en la vasculatura de estos.

Otro efecto son la sensacion de flotacion, suefios vividos tanto placenteros o no,
alucinaciones y delirio. Es mas comun en las personas mayores de 16 afos,
mujeres, en procedimientos cortos, grandes dosis y rapida administracion. En
pacientes no premedicados con benzodiacepinas principalmente con el midazolam,
han demostrado un aumento de anormalidades en el estado mental. También hay
estudios que demuestran que el midazolam disminuye el tiempo de recuperacion

de los pacientes.
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Cardiovasculares
La ketamina presenta accion simpaticomimética que estimula el sistema

cardiovascular a nivel del corazon y en las resistencias periféricas.

Se ha reportado un incremento en la frecuencia cardiaca, presion arterial sistémica,
resistencias vasculares sistémicas, presion arterial pulmonar y resistencias
vasculares pulmonares en pacientes con ventilacion espontanea, ya que, en el caso
la ventilacién sea asistida no se encontr6 cambios significativos en la resistencia

vascular pulmonar.

Respiratorios
Produce minima depresion respiratoria. También, se ha reportado periodos de
aumento ventilatorio alternado con periodos de apnea, sin alterar la normalidad de

la PaCO2 expirado.

Ademas, se ha encontrado que, utilizando la ketamina en infusion continua en
pacientes intubados, pero con respiracion espontanea, no habido cambios en la
capacidad funcional residual, en el volumen corriente, volumen minuto y capacidad

total.

Asimismo, tiene en efecto no inhibir la vasoconstriccién pulmonar hipdxica, tiene
accion broncodilatadora, previniendo la broncoconstriccién, por lo cual es la droga

de eleccion en la induccién en pacientes asmaticos.

Mantenimiento de la via aérea
Mantiene los reflejos protectores de la via aérea y la capacidad d deglucién, que
evitan la obstruccion respiratoria. Ademas, hay aumento de las secreciones

traqueobronquiales y la salivacion.

Efecto sobre el bloqueo neuromuscular

Produce un aumento el tono muscular, por lo cual aumenta la accion de los
bloqueadores neuromusculares como la succinilcolina. Todo lo contrario, se ha
encontrado en estudios con el bromuro de pancuronio que ocurre lo contrario

porque presenta una depresion a la respuesta neuromuscular.
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La respuesta metabdlicay endocrina
Hay estudios donde se han encontrado con el uso de la ketamina un aumento minio
de la glucosa y cortisol en la induccién. Sin embargo, después del inicio de la cirugia

no hubo diferencias en la respuesta endocrina 0 metabdlica.

Presion intraocular
Disminuye después de la intubacion y ventilacion adecuada retornando a cifras

basales durante la cirugia.

En la coagulacion

La ketamina intramuscular produce inhibicion de la agregacion plaquetaria (8).

Embarazo y lactancia
No produce un aumento en la frecuencia de malformaciones fetales por lo cual es

catalogado como categoria A.

La ketamina atraviesa la barrera placentaria y a dosis por encima de 2mg/kg puede
ser la causa de depresion respiratoria en el recién nacido. Sin embargo, puede

aumentar el tono uterino y asi aumentar la frecuencia de contracciones.

Con respecto a la lactancia, no hay datos que pueda determinar si es excretado por

la leche materna.

Terapia combinada
La ketamina puede utilizarse en combinacion con otros farmacos, para potenciar

sus efectos beneficiosos y disminuir los efectos indeseables:

Anestésicos generales como farmaco inductor o coinductor: El uso del Propofol con
la ketamina en la induccibn de la anestesia previene las reacciones
cardiovasculares, en los procedimientos que se necesita estabilidad
hemodinadmica. El uso del 6xido nitroso reduce la dosis de la ketamina; y con el

tiopental y el halotano prolonga la recuperacion.
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Con farmacos anticolinérgicos: Como la atropina (0.05 mg/kg), escopolamina,
glicopirrolato (0.005 mg/kg) ayudan a disminuir la salivacion que produce la

ketamina.

Con benzodiacepinas: Que ayudan a evitar las reacciones indeseables que produce
la induccion con la ketamina, ademas reduce la hiperestimulacién cardiovascular,
y con respecto a la recuperacion lo prolonga. Dentro de las benzodiacepinas la de

eleccioén es el midazolam.

Con agentes betabloqueantes y verapamilo: Para controlar las respuestas
cardiovasculares, aunque se considera a las benzodiacepinas mas eficaces. La
ventaja de los betablogueantes frente a benzodiacepinas es que no prolongan el

tiempo de reversion de la anestesia.

La infusion de esmolol es efectiva para el tratamiento de la hipertension.

Con clonidina: Nos ayuda a reducir el aumento de la frecuencia cardiaca y la presion
arterial preoperatoria que es causada por la ketamina intravenosa.

Vias de administracion

Por via intravenosa e intramuscular. Para su uso en infusién intravenosa continua
se prepara una solucién con una concentracion de ketamina de 1 mg/ml o también
en 2 mg/ml en pacientes con restriccion hidrica. Con respecto a la induccion

anestésica la concentracion es de 50mg/ml tanto por via IM o IV.

Usos clinicos

Anestesia General

Se utiliza en la induccién y/o en el mantenimiento, como farmaco solo o en
combinacion de otras drogas anestésicas, hipndéticas o analgésicos, en cirugias

diagnosticas o quirdrgicas gue no necesiten relajacion muscular.

También se utiliza en pacientes que no se pueda utilizar hipnéticos como
barbitlricos o propofol, con depresion cardiovascular o en pacientes con

broncoespasmo, en prematuros con hipotension, en pacientes con un solo pulmén

15



0 en casos que la via intramuscular sea de eleccion para la anestesia 0 analgesia,
y en pacientes con cirugia ambulatoria de tiempo corto mediante infusion continua

ya que la recuperacion es rapida.

Premediacion

Por via oral se utiliza a 3 mg/kg en nifios para mejorar el estrés que puedan
presentar ante la separacion con los padres, proporciona un nivel de sedacion,
también facilita la colocacion de la mascara facial y consigue un mejor estado

emocional durante la recuperacién de la anestesia.

Como sedacion y/o analgesia en situaciones especiales

En pediatria, en pacientes de urgencia, en pacientes no colaboradores o agitados,
para anestesia obstétrica con bajas dosis, en cateterismo cardiaco, en quemados,
en cuidados intensivos, en pacientes donde se necesita realizar una cura agresiva,

en exploraciones fuera de un quiréfano, etc.

Por via oral se puede utilizar como analgesia-sedacién en procedimientos dentales
en pacientes con retraso mental y en nifios, también en procedimientos invasivos

en pacientes de oncologia pediatrica.

Tratamiento de broncoespasmo rebelde

Se utiliza para relajar la musculatura lisa bronquial.

Analgesia en anestesia locorregional
Hay evidencia de que la ketamina es utilizada para prevenir la hipotension arterial

que es producida por la anestesia espinal.

En obstetricia
En la induccién de secuencia rapida en pacientes para cesarea. La ketamina tiene
ventajas en las pacientes hipovolémicas y también en pacientes con

broncoespasmo. Ademas, es mas efectiva en evitar el despertar intraoperatorio.

16



Pacientes criticos
Ayuda en la induccién y mantenimiento en pacientes hipovolémicos, que presentan
pericarditis constrictiva, taponamiento, choque cardiogénico, ya que la ketamina

mantiene la estabilidad hemodinamica por su respuesta simpatico-adrenérgica.

Cirugia cardiaca

Presenta grandes ventajas por su capacidad de mantener constante la parte
hemodinamica. Asi mismo, se ha encontrado que la ketamina con el diazepam o el
midazolam han demostrado disminucion de fluidos posoperatorios y de
requerimientos vasopresores, con disminucion del cortocircuito pulmonar y una

estancia disminuida en cuidados intensivos.

Via aérea dificil

El uso de este farmaco permite hacer una laringoscopia exploratoria, manteniendo
su funcién respiratoria y asi localizar la laringe. En pacientes con estbmago lleno
es una alternativa para una induccion rapida sin pérdida de la funcion respiratoria,
y al poder conservar los reflejos protectores de la deglucion nos permite visualizar

y realizar la intubacion sin riesgo de producir una broncoaspiracion.

Canalizacion venosa dificil

Por su aplicacion intramuscular nos ayuda en pacientes que van a ser sometidos a
un procedimiento anestésico y presentan dificultad para la puncién venosa que
especialmente se presenta en nifios, en quienes para evitar el trauma se utiliza este
farmaco consiguiendo la perdida de conciencia y analgesia con dosis bajas para

asi permitir la canalizacién venosa.

Por su accion simpaticomimética se emplea en pacientes hipotensos. Con respecto
a la parte respiratoria produce una broncodilatacién, lo que ayuda en el manejo de
pacientes asmaticos o con broncoespasmo, lo que ha podido ser utilizado fuera del

quiréfano y tener un especial uso en pediatria.

El uso del midazolam junto a la ketamina nos permite antagonizar sus efectos
psicotropicos de la emersion anestésica, dando una mejor estabilidad

cardiovascular.
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Tratamiento del dolor
Es uno de los usos mas habituales, tanto en el tratamiento del dolor agudo como
cronico, esto se debe a la versatilidad de vias de administracion que tiene este

medicamento.

El sistema nervioso central cumple un papel importante en la percepcion del dolor.

El dolor va més alld de la transduccion de estimulos nocivos, pues tiene
dimensiones sensoriales y emocionales. Ademas, es definido como una
experiencia subjetiva, y la analgesia esta definida como la disminucion de este

fendbmeno subjetivo.

Los estudios han podido confirmar que las zonas mas estimuladas por dolor son en

el tAlamo, corteza ll/insula, corteza anterior cingulada y corteza sensorial primaria.

Dolor agudo posoperatorio: Mejora y prolonga la analgesia postoperatoria en
adultos y nifios. También produce un efecto sinergistico por lo cual ahorra el uso de

morfina con una minima toxicidad administrada por via IM, 1V o epidural.

Es administrada de forma preincisional junto con la morfina y bupivacaina por via
epidural, continuando con una infusion epidural continua y anestesia general, por
lo cual proporciona analgesia y un alivio posoperatorio superior a la anestesia

general y tratamiento epidural posincisional para cirugia general.

En dos estudios, se pudo demostrar que la morfina por via epidural proporciona
analgesia mas potente y de mayor duracion que la ketamina. También, se
comprobd que 30 g de ketamina por via epidural es inferior a 5 mg de diamorfina

para el control del dolor agudo posoperatorio.
Por via caudal en pacientes pediatricos su administracion de S ketamina da una

analgesia intra y posoperatorio mas eficaz que por via intramuscular para cirugias

de hernia inguinal.
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Por via endovenosa la administraciéon preoperatoria de R ketamina no proporciona
analgesia preventiva, aunque su administraciébn posoperatoria produce un efecto
hipnético breve y un efecto analgésico en los pacientes sometidos a una

colecistectomia.

Ademas, en pacientes que han sido amputados no se ha demostrado su efecto
preventivo cuando es administrado preoperatorio ni intraoperatorio a dosis de 0.5

mg/kg y 0.5 mg/kg/h respectivamente, en un seguimiento de 6 meses.

Se ha observado que la ketamina intravenosa a 0.2 mg/kg prolonga la analgesia
posoperatoria. La combinacion de ketamina y morfina proporciona mayor analgesia

y ya no se necesita de analgesia de rescate en comparacion al usar morfina sola.

En otro estudio, donde se utilizd6 la administracion intravenosa de farmacos
controlados por el paciente, se observé menor incidencia de efectos adversos como
nauseas, vomitos, prurito y retencién urinaria en el grupo de ketamina y morfina,
comparandolo con el grupo que utiliz6 oxicodona intravenosa en el dolor agudo
posoperatorio, demostrando que a bajas dosis de ketamina proporcionan mayor

analgesia con buenos parametros hemodinamicos, respiratorios y menos sedacion.

Contraindicaciones

Absolutas
Hipersensibilidad a ketamina o derivados

Hipertension arterial severa

Relativas

Hipertension arterial leve-moderada
Insuficiencia cardiaca congestiva cronica
Isquemia miocardica

Enfermedad psiquiatrica

Edad menor de tres meses

Intoxicacion alcohodlica o historia de abuso de alcohol.
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Otras patologias: porfiria aguda intermitente, convulsiones, glaucoma,
hipertiroidismo, infeccion pulmonar o respiratoria superior, masas intracraneales,
hidrocefalia (9).

2. 3 Definicién de términos béasicos

Analgesia preventiva: Es la administracion de analgésicos que se dan antes del
acto quirdrgico con la finalidad de reducir el dolor provocado por la injuria quirdrgica
(11).

Dolor postoperatorio: Dolor agudo que se presenta después del acto quirdrgico
(12).

Colecistectomia laparoscépica: La colecistectomia laparoscopica es la
extirpacion de la vesicula biliar utilizando una camara de video y un material
especial que permite realizar la intervencidbn mediante unas incisiones muy

pequefias, sin abrir el abdomen (13).

Escala andloga visual (EVA): Consiste en una linea horizontal de 10 centimetros,
en cuyos extremos se encuentran las expresiones extremas de un sintoma. En el
izquierdo se ubica la ausencia o0 menor intensidad y en el derecho la mayor
intensidad del dolor (14).

Terapia analgésica estandar: Pacientes que recibieron como protocolo de manejo

de dolor postoperatorio: Ketoprofeno 200 mg, Tramadol 150 mg, dexametasona 8

mg, ranitidina 50 mg y dimenhidrinato 50 mg (15).
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CAPITULO IIIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacién de hipotesis

La analgesia preventiva con Ketamina es efectiva comparado con la analgesia con

en el manejo del dolor postoperatorio en colecistectomias laparoscépicas en el

Complejo Hospitalario PNP Luis Nicasio Sdenz 2021.

3.2 Variables y su definicion operacional

Unidad de observacion:

Pacientes sometidos de manera programada a

Colecistectomia laparoscopica en el Complejo Hospitalario PNP Luis Nicasio

Saenz.

Variable independiente: Ketamina, Analgesia estandar.

Variable dependiente: dolor Postoperatorio, cambios hemodinamicos, reacciones

adversas.

Variable interviniente: Sexo, edad

Variable Definicién Tipo de Indicad Escala de Categoria 'y Medio de
variable or medicién valores verificacion

Variable

independiente:

Ketamina Inductor Cualitativo 10 mcg Nominal Si Historia clinica
anestésico No
intravenoso

Analgesia estandar Analgésicos para | Cualitativo Ketoprof | Nominal Si Historia clinica
calmar el dolor eno, No

tramadol
dexamet
asona,
dimenhi
drinato,
ranitidin
a

Variable dependiente:

Dolor Experiencia Cualitativo EVA Ordinal Dolor leve:1 Ficha de
desagradable, (escala a3 evaluacion
emocional y visual Dolor
sensorial, analoga) moderado: 4
asociado a lesion a6
real o potencial, Dolor severo:
percibida después 7a8
de una cirugia Dolor  muy

severo_ 9 a
10

Frecuencia cardiaca Numero de veces | Cuantitativo Latidos Intervalo Bradicardia: Ficha de
que el corazén se por menor de 60 | evaluacién
contrae en un minuto Normal: 60 a
minuto 100

taquicardia:
mayor de 100

Presion arterial Es la fuerza de | Cuantitativo Mmhg Intervalo PA > 140/90 | Ficha de
presion  ejercida hipertension evaluacion
por la sangre
circulante  sobre PA<  90/60

hipotension
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las paredes de los
vasos sanguineos

Saturacion de oxigeno

Relacion entre el
contenido en
oxigeno de sangre
y su capacidad en
oxigeno

Cuantitativo

02%

Intervalo

Ficha de
evaluacion

Reaccion adversa

Cualquier
respuesta a un
medicamento que
sea nociva y no
intencionada, t que
tenga lugar a dosis
que se apliquen
normalmente para
la profilaxis,
diagnostico o]
tratamiento de
enfermedades.

Cualitativo

Nominal

Ficha
evaluacion

Variable interviniente

Sexo

Condicién
organica que
distingue a los
Hombres de las
Mujeres

Cualitativo

Identida
d sexual

Nominal

Mujer
Hombre

DNI

Edad

Tiempo que ha
vivido una persona
u otro ser vivo
contando desde su
nacimiento.

Cuantitativo

Afos

Razén

18-30
30-50
50-70
70-90

DNI
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodoloégico

Segun laintervencion del investigador: Observacional.

Segun el alcance: Analitico.

Segun el numero de mediciones de la o las variables de estudio: Longitudinal

Segun el momento de la recoleccion de datos: Prospectivo

4.2 Disefio muestral

Poblacién universo

Pacientes sometidos a colecistectomias laparoscopicas.

Poblacion de estudio

Pacientes sometidos a colecistectomia laparoscépica en el afio 2021.

Criterios de elegibilidad

De inclusion

De ambos sexos, con ASA |, hemodinamicamente estables.

Pacientes colecistectomizados por laparoscopia bajo anestesia general, que
recibieran analgesia preventiva con ketamina (grupo 1).

Los colecistectomizados por laparoscopia bajo anestesia general, que recibieron

terapia analgésica estandar (grupo 2).

De exclusion
Pacientes con trastornos neuroldgicos o psiquiatricos.
Con uso cronico de opiaceos o uso de estos antes de la cirugia, con historia de uso

de drogas o alcohol.
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Pacientes con dolores cronicos o medicacién regular con analgésicos o
anticonvulsivantes

Cirugias laparoscopicas que se convierten en convencional.

Pacientes con incapacidad para comprender el uso de la escala visual analoga
(EVA).

Tamano de la muestra

47 personas segun formula de muestra.

k""l*p*q*N

(B"#*(N-13)+k"**p*q

N= Tamarfio de poblacion

k= Nivel de confianza

p= Probabilidad de que ocurra el evento estudiado (éxito)
g= Probabilidad de que no ocurra el evento estudiado

e= Error de estimacion maximo aceptado

Seleccion de la muestra
El muestreo es no probabilistico, por juicio del investigador.

4.3 Técnica de recoleccion de datos

En el presente trabajo de investigacion se evaluara el nivel de dolor posoperatorio
mediante la escala visual analoga (EVA) que se registrara en la ficha de evaluacion
a los pacientes que reciban analgesia preventiva con ketamina y los que reciban
analgesia estandar en las cirugias programadas de colecistectomia laparoscopica

en el afo 2021.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

La presente investigacion ha de emplear el sistema de software SPSS 25.0 para el
analisis estadistico descriptivo aplicada al estudio por las dos variables mediante la
prueba del Chi cuadrado; y para la presentacion de tablas y graficos se ha de usar
el Microsoft 2013.
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4.5 Aspectos éticos

Este proyecto de investigacion si es necesario el consentimiento informado de los
participantes en la investigacion. También, se cuenta con el permiso del Complejo
Hospitalario PNP Luis Nicasio Saenz para realizar el proyecto utilizando a los
pacientes que se operan en la institucién bajo el procedimiento de colecistectomia

laparoscopica.
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CRONOGRAMA

Pasos 2021-2022
Oct | Nov | Dic | Ene | Feb | Mar | Abr | May | Jun | Jul | Ago | Sep

Redaccién final
del plan de | X
investigacion
Aprobacion  del
plan de X
investigacion
Recoleccion de
datos X X X
Procesamiento y
analisis de datos X X
Elaboracion  del
informe X X
Correcciones del
trabajo de X
investigacion
Aprobacién  del
trabajo de X X

investigacion

Publicacién  del

articulo cientifico
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PRESUPUESTO

Para la realizacion del presente trabajo de investigacion, sera necesaria la

implementacion de los siguientes recursos:

Concepto Monto estimado (soles)
Material de escritorio 400.00
Adquisicién de software 600.00
Internet 500.00
Impresiones 500.00
Logistica 400.00
Traslados 1000.00
TOTAL 3400.00
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1. Matriz de consistencia

ANEXOS

Policia en el afio

20217

1. Determinar si el
tiempo operatorio, la
edad y sexo estan
relacionados con el
grado de dolor
postoperatorio.

2. Evaluar si la
ketamina
endovenosa a dosis
baja tiene efecto
analgésico.

3. Evaluar si la
analgesia estandar

endovenosa
intraoperatoria tiene
efecto en el dolor
postoperatorio.

4. Determinar la
necesidad de

agregar otros tipos
de analgesia de
rescate en el
posoperatorio, en los
pacientes tratados
con Ketamina
intraoperatoria.

5. Valorar el dolor a
través de la escala
visual analoga.

6. Determinar las
reacciones adversas
gue se presenten en
los pacientes con el
uso de ketamina.

7. Analizar los

cambios
hemodindmicos tal
como frecuencia
cardiaca, presion
arterial media y la
saturacion de
oxigeno en el
intraoperatorio y
postoperatorio.

8. Determinar el
tiempo de ausencia
del dolor moderado o
severo en los que se
trataron con

colecistectomia
s
laparoscopicas
en el Hospital
Central LNS.

Problema de | Objetivos Hipotesis Tipo y | Poblacion  de | Instrumento

investigacion disefio de | estudio y de
estudio procesamiento recoleccién

de datos

¢Cudl serd la | General: La analgesia | Experime | Pacientes Ficha de

eficacia  de la | Determinar la | preventiva con | ntal, sometidos a | evaluacion

Ketamina como | eficacia de la | Ketamina  es | analitico, Colecistectomia

analgesia analgesia preventiva | efectiva longitudin | laparoscopica en

preventiva en el | con ketamina en el | comparado con | al, el afio 2021

dolor postoperatorio | manejo del dolor | la analgesia | prospectiv | y procesamiento

en pacientes | post operatorio en | con en el | o. es chi al

sometidos a | colecistectomia manejo del cuadrado

Colecistectomia laparoscopicas. dolor

Laparoscopica en el postoperatorio

Hospital Central de | Especificos: en
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Ketamina
intraoperatoria.

2. Instrumento de recoleccion de dai

Nombre del paciente
Fecha

Edad

ASA

Sexo

Duracién de la cirugia

Duracion de anestesia

Escala visual analoga

0]
Escala analogica visual
Describa el dolor en una escala de 0 a 10
,Zusgnlcla Leve Moderado Intenso El peor dolor

8 dotor posible

0] 1 2 3 4 5 B 7 8 10

| | | | | | | | | |

A<

EREPSRN
o~

10

Valor de la EVA a los
Postoperatorio inmediato:
30 min:

1 hora:

2 horas:

6 horas:

12 horas:

24 horas:
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Monitoreo de signos vitales pre y intre -atorio

PA

FC FR

SATO2 CO2

Ingreso al
quiréfano

Intubacion

20 min post
intubacién

30 min

60 min

Post
extubacion

Monitoreo de signos vitales post anestésicos

PA FC FR SATO2 CO2
Ingreso a URPA
30 min
1 hora
2 horas
6 horas
12 horas
24 horas
Reacciones adversas
Matriz de codificacion de datos
Variable Categoria Cdédigo para base de
datos
Ketamina Si 1
No 2
Analgesia estandar Si 1
No 2
Dolor Leve 1
Moderado 2
Severo 3
Frecuencia cardiaca Bradicardia 1
Normal 2
Taquicardia 3
Presion arterial Hipotension 1
Normal 2
Hipertension 3
Saturacién de O2 85 a 100
Reacciones adversas
Edad Afos cumplidos 1 al 100
Sexo Femenino 1
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3. Consentimiento informado

Por medio del presente acepto participar en el proyecto de investigacion titulado:
Ketamina versus analgesia estandar para la prevencion en el dolor posoperatorio
en colecistectomia laparoscopica Complejo Hospitalario PNP Luis Nicasio Saenz
2021.

El objetivo del estudio es: Determinar la eficacia de la ketamina como analgesia
preventiva en comparacion a la estdndar en el manejo del dolor posoperatorio en
colecistectomia laparoscopicas.

Se me ha explicado que mi participacion sera parte de un estudio de investigacion
basada en una ficha de evaluacion realizada en el posoperatorio después de la
administracion de una dosis de ketamina IV 0 analgesia estandar IV durante el acto
anestésico dependiendo de la asignacion al grupo que perteneceré.

Declaro que se me ha informado sobre las posibles reacciones adversas y
beneficios por mi participaciéon en el estudio como son las siguientes: alucinaciones,
mareo, nausea o vomito que son controlables.

El investigador responsable se ha comprometido a brindarme informacién oportuna
sobre cualquier pregunta, aclarar cualquier procedimiento que se me pueda realizar
y sobre las reacciones que pueda tener en el posoperatorio, teniendo como
intermediario un namero telefénico brindado y mediante el correo electrénico.
Entiendo que conservo el derecho a retirarme del estudio en cualquier momento en
que lo considere conveniente, sin que ello afecte la atencibn médica que recibo en
el Hospital.

El investigador responsable me ha dado la seguridad de que no se me identificara
en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los
datos relacionados con mi privacidad seran manejados en forma confidencial.

Y O con DNI, declaro haber leido y
comprendido el objetivo de la investigacion y sus riesgos.

AsSimismo, el MEdICO .....ooviieiiiiii e, CMP.............. me ha

explicado.
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Lugar y fecha:
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