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1. RESUMEN

Objetivos: Evaluar si el uso de la ketamina como coadyuvante en la sedacion de
pacientes en ventilacion mecanica por sindrome de dificultad respiratoria aguda por
la COVID-19, reduce la dosis promedio de sedoanalgesia previa, acorta el tiempo de
obtencion de rass objetivo y efectos adversos. Material y Métodos: Es un estudio
observacional, analitico, retrospectivo y de corte transversal que evaluard las historias
clinicas, la identidad de los pacientes ser4 andnima mediante codificacion quien
tendré accesibilidad Unicamente el investigador principal, se tomaran datos iniciales,
del paciente y las variables en estudio, - Se compararén las dosis de analgésicos, las
variables hemodinamicas, la incidencia de ileo adinamico y la frecuencia de pacientes
que alcanzaron el Rass en 24 horas entre los grupos que recibieron ketamina y los
grupos que no recibieron, a través de un modelo linear generalizado.

Palabras clave: ketamina, sedoanalgesia, ventilacién mecanica.

2. INTRODUCCION

La ketamina es un farmaco muy utilizado en los Gltimos afios para el manejo del dolor
agudo y cronico. Su efecto clinico se debe principalmente por su acciobn como
antagonista no selectivo del receptor N-metil D-aspartato (NMDA), efecto
anticolinérgico, y su efecto reducido sobre receptores opioides e interaccion con
canales de sodio y calcio (1).

Este agente ha demostrado ser un buen sedante, analgésico y anestésico que ha sido
usado en sala de operaciones y en sala de emergencia, para procedimientos como
intubacion rapida y en la reduccién de fracturas (1), sin embargo no es de primera

eleccion para el mantenimiento e induccion de sedoanalgesia de acuerdo a las tltimas



guias (2,3). En el campo de la psiquiatria, también se viene usando como un
antidepresivo tomando en cuenta otras vias de administracion de forma segura (4).
En contraste con otros agentes sedoanalgésicos — anestésicos de primera linea, la
ketamina tiene varias propiedades que lo favorecen como un agente de eleccion: no
reduce la presion arterial, no altera la motilidad gastrointestinal del paciente, mejora
la distensibilidad pulmonar por su efecto broncodilatador y preserva el esfuerzo
respiratorio del paciente (5, 6). Es por estos motivos que su uso se ha incrementado,
especialmente en pacientes criticos que requieren ventilacion mecanica, viéndose
reflejado en la pandemia por el coronavirus SARS-CoV-2, debido a la rapida
propagacion de éste, generando una gran cantidad de pacientes que requirieron
soporte respiratorio secundario a la neumonia asociada a COVID-19, de los cuales el
42% desarrollaba el sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) requiriendo
inicio de ventilacion mecénica invasiva (7, 8, 9, 10).

El sindrome de dificultad respiratoria agudo (SDRA) por la COVID-19 ha requerido
niveles de sedacion profunda para optimizar el estado respiratorio del paciente (7). En
este sentido, en muchos paises incluyendo el Perd, el suministro existente o de primera
eleccién en muchas terapias necesarias para el cuidado del paciente en ventilacion
mecanica, estuvo limitado debido a la escasez de insumos, por lo que se requirié
implementacion medicamentos que no son de primera linea en la sedacién como la
ketamina, ante sus efectos benéficos ya mencionados.

Recientemente en base a nuevos estudios publicados a causa de la pandemia, el uso
de ketamina se ha incrementado, especialmente en el contexto de escases de insumos
0 agentes sedoanalgésicos de primera linea (6, 7, 11). Garber, et al en un estudio
retrospectivo evidencio la reduccion de dosis promedio de sedoanalgesia previa al

inicio de ketamina, asi como lograr el Rass objetivo dentro de las 24 horas,



demostrando una asociacién con la disminucién de dosis de los otros agentes sedantes
de terapia inicialmente, sin embargo, no hubo diferencias estadisticamente
significativas sobre los efectos secundarios producidos por los otros agentes
sedoanalgésicos (12). Amer, et al en un ensayo clinico piloto evalué la viabilidad de
la ketamina como coadyuvante de la sedoanlagesia el cual es factible, sin generar
efectos negativos a comparacion del grupo control, para poder realizar un ensayo
clinico multicéntrico aleatorizado (11).

El objetivo del presente estudio es determinar si el uso de ketamina como coadyuvante
en una poblacidn peruana de pacientes criticos con sindrome de dificultad respiratoria
agudo por COVID-19 reduce la dosis promedio de analgesia previa y si hay efectos

adversos.

OBJETIVOS

Objetivo principal

Evaluar si el uso de la ketamina como coadyuvante en la sedacién de pacientes en
ventilacion mecanica por sindrome de dificultad respiratoria aguda por la COVID-19,

reduce la dosis promedio de sedoanalgesia previa.

Objetivos secundarios

Evaluar si se logra el Rass objetivo a las 24 horas en lo pacientes que requirieron
ventilacion mecénica por SDRA por la COVID-19.

Describrir si existen diferencias en variables hemodindmicas en pacientes que
requirieron ventilacion mecanica por SDRA por la COVID-19 y recibieron sedacion

por ketamina respecto a los que no recibieron ketamina.



- Comparar la incidencia de ileo adindmico entre pacientes que requirieron VM por
SDRA por COVID-19 y recibieron, o no, ketamina.
- Comparar la duracion del uso de VM entre los pacientes que usaron y los que no

usaron ketamina.

4. MATERIAL Y METODO

a. Disefio del estudio

Estudio observacional, analitico, retrospectivo y de corte transversal que evaluara las
historias clinicas de los pacientes hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos del

Hospital Cayetano Heredia del 01.07.2020 al 31.12.2021.

b. Poblacién
Poblacién de estudio
- Pacientes que requirieron ventilacion mecanica por SDRA por Neumonia severa

secundario a COVID-19, en el periodo del 01.07.2020 al 31.12.2021

Criterios de Inclusién

Pacientes con diagnostico de Infeccion COVID-19 con Prueba molecular y/o antigena

positiva.

Pacientes con diagndstico de SDRA (criterios de Berlin).

Pacientes con edad mayor o igual de 18 afios.

Pacientes que requirieron ventilacion mecanica mayor de 48 horas.
Criterios de Exclusion

- Pacientes con patologica cardiaca preexistente o de reciente diagndstico.



- Pacientes con hipertension pulmonar descompensada.

- Pacientes gestantes.
- Obesidad mérbida.

- Paciente con historia de psicosis.

c. Muestra

Tamafo de muestra

No se tomara una muestra probabilistica. Se incluird el universo total de pacientes

hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos con requerimiento de Ventilacion

mecéanica invasiva en el periodo 07.07.2020 al 31.12.2021 que cumplan con los criterios

ya descritos.

d. Definicién operacional de variables

Variables
ESCALA
VARIABLE DE )
DEFINICION OPERACIONAL DE VALOR FUENTE
ESTUDIO
MEDIDA
Cuantitativa Historia
Edad Afos cumplidos al ingreso de UCI Afos
discreta Clinica
Masculino o Cualitativa Historia
Sexo FoM
Femenino nominal Clinica
Medicion de la Presién arterial en Cuantitativa Historia
Presion arterial mmHg
mmHg discreta Clinica




Hipertension PAS > 180mmHg

Hipotension PAS < 90mmHg

Frecuencia Medicion de latidos por minuto Cuantitativa Historia
Lat/min
cardiaca Taquicardia >100lat/min discreta Clinica
Score que indica severidad al ingreso | Cuantitativa Historia
Score APACHE Puntaje
en UCI discreta Clinica
Score que evalla el inicio y la
Cuantitativa Historia
Score SOFA evolucion de la falla organica en los Puntaje
discreta Clinica
pacientes en UCI
Cuantitativa Historia
Rass Escala de agitacion y sedacion Puntaje
nominal Clinica
ug o mg brindados por kilo de
Cuantitativa Historia
Dosis acuerdo a la infusion de ug/kg o mg/kg
continua Clinica
sedoanalgesia para cada farmaco.
Duracion de Tiempo transcurrido desde inicio de | Cuantitativa Historia
Dias
sedacion sedacion hasta retiro de sedacién discreta Clinica
Tiempo desde el inicio de sedacién
Tiempo de Rass Cuantitativa Historia
hasta Rass objetivo.dentro de las horas
objetivo discreta Clinica
primeras 24 hrs
Cuantitativa Historia
Ileo adinamico Dias que no realiza deposiciones Dias
discreta Clinica




Numero de dias que el paciente
Cuantitativa Historia
Dias en VM ingresa a VM hasta su extubacion Dias
discreta Clinica
(>48hrs)

e. Procedimientos y Técnicas

Paso 1: el investigador principal revisard las historias clinicas de los pacientes que
cumplan los criterios de inclusion, extrayendo los siguientes datos iniciales:

- Edad, sexo.

- Motivo de ingreso a UCI

- Score APACHE, SOFA, RASS al ingreso y durante estancia en UCI

- Tiempo requerido en la obtencion de Rass objetivo (en horas)

- Funciones vitales al ingreso dentro de las 24 horas

- Sedantes, dosis y duracion

- Analgesicos, dosis y duracion

Paso 2: Se recopilara informacion desde el inicio de ketamina en infusion: el tiempo
requerido para obtencion de Rass objetivo, si hay disminucién de sedacion a las 24 horas
de inicio de kematina medido en dosis promedio y si hay evidencia de repercusién
hemodinamica medido en Presion arterial media con o sin requerimiento de vasopresores,
Paso 3: Se analizaran los datos resultantes para evaluar si existe diferencias en los

pacientes que iniciaron o no ketamina como sedacion.

f.  Aspectos éticos del estudio




El presente Proyecto de Investigacion debe ser aprobado por el Comité de Etica de la

Universidad Peruana Cayetano Heredia y del Hospital Cayetano Heredia para acceder a

las historias clinicas. Dado que la informacion se obtendra de manera anénima a partir de

la Historia Clinica, no se obtendré consentimiento informado de los pacientes incluidos

en el presente estudio. La informacién sera recogida de manera andnimay se almacenaran

de manera cifrada solamente accesibles por la investigadora principal, garantizando la

confidencialidad de la informacidén recolectada

g. Plan de analisis

- Las variables continuas se analizaran mediante promedio y desviacion estandar, se

estimara el intervalo de confianza al 95% que corresponda.

- Las variables categoricas se representardn mediante proporciones, se estimara el

intervalo de confianza al 95% que corresponda.

- Se compararan las dosis de analgésicos, las variables hemodinadmicas, la incidencia

de ileo adindmico y la frecuencia de pacientes que alcanzaron el Rass objetiva en 24

horas entre los grupos que recibieron ketamina y los grupos que no recibieron, a través

de un modelo linear generalizado.

- Se compararan la duracién de la VM usando la distribucion de Poisson.

5. PRESUPUESTO

ITEM

CANTIDAD

TIEMPO

TOTAL

FINACIAMIENTO

a. Personal

Honorarios del investigador

6 meses

S/500.00

Autofinanciado

b. Equipos

Autofinanciado
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Computadora 6 meses S/ 1000.00

Internet S/400.00

Impresora S/ 800.00

c. Materiales

Toner de impresora S/200.00

6 meses Autofinanciado

Hojas bond (paquete) S/ 150.00

Otros materiales de escritorio S/200.00

Total S/ 3502.00

6. CRONOGRAMA
ANO 2023

ACTIVIDADES 1 2 3 4
Aprobacion de proyecto de Investigacion por Comité de Etica X

Logistica de Protocolo de Investigacion X

Recopilacion de Datos X X
Andlisis de datos X
Redaccidn de articulo final

7. ANEXOS

Ficha de datos de Recoleccion
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Cadigo

Edad

Sexo

Motivo de Ingreso a UCI

Score APACHE

Score SOFA

Rass al ingreso

Rass objetivo

Tiempo requerido Rass objetivo

Funciones vitales al ingreso PA: PAM:
FC: FR:
Sato2:
Funciones vitales a las 24 horas | PA: PAM:
FC: FR:
Sato2:
Sedantes/dosis/duracion Midazolam
Dosis: Duracion:
Propofol
Dosis: Duracion:
Ketamina
Dosis: Duracion:
Otros:
Dosis: Duracion:
Analgesia/dosis/duracion Fentanilo
Dosis: Duracion:

12




Morfina

Dosis: Duracion:
Ileo adinamico Si dias

No
Diasen VM
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