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TITULO:  “Comparación  de  ketofol  vs  propofol  en  infusión  para  sedación  en  cirugía  
de  mano  y  pie”  

  

INTRODUCCION  

La  sedación  es  un  procedimiento  anestésico  cuyo  objetivo  es  producir  un  estado  
donde  el  paciente  se  encuentre  relajado,  tranquilo  y  en  contacto  verbal  racional  con  
el  personal  a  cargo  de  su  cuidado.  Las  cirugías  de  mano  y  pie,  son  un  reto  para  el  
anestesiólogo   al   brindarles   sedación   por   tiempos   quirúrgicos   prolongados,   y  
permitirle  al  cirujano  interactuar  con  el  paciente  cuando  él  lo  necesite  para  que  este  
ejecute  alguna  orden  especifica  en  el  momento  debido,  como  mover  algún  dedo  de  
su  extremidad.  Existen  varias  drogas  que  se  pueden  utilizar  solas  o  combinadas  
para  sedación  como:  benzodiacepinas,  propofol,  opioides  y  ketamina.  (5).    

Un  sedacion-analgesia  moderada  provee  al  paciente  tolerancia  a  procedimientos  no  
placenteros  o  prolongados  mediante  el  alivio  de  la  ansiedad,  la  incomodida  o  dolor.  
Si  la  respuesta  del  paciente  a  la  sedacion  en  más  profunda  de  lo  planeado,  se  puede  
asociar  a  depresion  cardiaca  o  respiratoria  que  debe  ser  rapidamente  reconocida  y  
manejada   para   evitar   el   riesgo   de   daño   cerebral   por   hipoxia,   arresto   cardiaco   o  
muerte.   Por   otro   lado,   una   inadecuada   sedacion   o   analgesia   puede   resultar   en  
incomodidad   para   el   paciente   o   lesion   al   paciente,   falta   de   cooperacion   o   una  
respuesta  tanto  psicologica  como  fisiologica  adversa  al  estrés.  (6).    

ANTECEDENTES  

La   Ketamina   fue   desarrollada   en   1960s   como   un   anesteisco   más   seguro   y  
predecible  que  su  precursor  fenilcilidina(14).  El  propofol  se  dasarrollo  en  Europa  en  
los  años  1970s  y  se  ha  utilizado  por  anesteisologos  en  los  Estados  Unidos  despues  
de   2   decadas.   Su   popularidad   como   agente   de   sedo-analgesia   ha   crecido  muy  
rapido  por  su  perfil  farmacocinetico  favorable  con  un  rapido  inicio  y  un  corto  periodo  
de  recuperacion.  (15)  Se  cree  que  la  combinacion  de  estos  2  agentes  para  sedo-
analgesia   puede   preservar   la   eficacia   de   una   sedacion   mientras   minimiza   sus  
respectivos   efectos   adversos.   La   mayoria   de   sus   efectos   adversos   son   dosis  
dependiente,  y  cuadno  se  usan  en  combinacion  las  dosis  adminiistradas  de  cada  
farcmaco  se  pueden  reducir(16).  

El  agente  adecuado  para  procedimientos  de  analgesia-sedacion  debe  ofrecer  un  
efecto  predecible  y  consistente,  un  rapido  inicio,  un  corto  tiempo  de  recuperacion  y  
pocas   o   ninguna   complicacion.   Debido   a   que   ninguna   droga   por   si   sola   puede  
brindar   todos   estos   beneficios,   la   combinacion   de   diferentes   agentes   sedativos,  
analgesicos  o  disociativos  debe  ser  considerada.  (7).  



El  colegio  americano  de  los  medicos  de  emergencias  define  los  procedimientos  de  
sedacion  como  una  tecnica  de  administracion  de  sedantes  o  agentes  disociativos  
con   o   sin   analgesicos   para   inducir   un   estado   que   permita   al   paciente   tolerar  
procedimientos  no  placenteros  mientras  mantiene  funciones  cardiorespiratorias.  En  
los  procedimientos  de  sedo-analgesia  se  pretende  un  estado  de  incosnciencia  leve  
que   permita   al   paciente   mantener   la   oxigenacion   y   el   control   de   la   via   aerea  
independiente.  (11)  

  

  

MARCO  TEORICO  

El  ketofol  es  una  palabra  compuesta  que  se  refiere  a  la  combinación  de  ketamina  y  
propofol   mezclados   en   una   jeringa   y   utilizados   como   un   solo   agente   para  
procedimientos   de   sedación   y   anestesia.   La   ketamina   y   el   propofol   son  
químicamente  compatibles  y  se  han  utilizado  juntos  como  ketofol  desde  1990  para  
anestesia   quirúrgica.   (1).   El   propofol   y   el   ketofol   son   buenas   opciones   para  
procedimientos  de  sedación  en  adultos.  El  propofol  se  asocia  a  hipotensión,  pérdida  
de  los  reflejos  protectores  de  la  vía  aérea,  hipoventilación,  apnea,  e  hipoxia;;  pero  
tiene   propiedades   antieméticas   y   amnésicas;;   la   ketamina   causa   hipertensión   y  
taquicardia,  así  como  náuseas  y  delirio,  pero  se  asocia  a  el  mantenimiento  de  los  
reflejos   protectores   de   la   vía   aérea   y   es   un   analgésico   potente.   Los   efectos  
colaterales  de  cada  fármaco  (respiratorios,  hemodinámicos,  neurológicos  y  otros)  
pueden,  al  disminuir  los  requerimientos  de  cada  una  de  ellas,  ser  menos  frecuentes  
con  la  combinación  manteniendo  condiciones  quirúrgicas  y  anestésicas  aceptables.  
(3).    

  

KETAMINA  

Es  un  anestésico  disociativo  derivado  de  las  fenilciclidinas  que  provee  analgesia,  
sedación,  y  amnesia.  Funciona  mediante  la  liberación  de  catecolaminas  a  través  de  
su   unión   a   los   receptores   NMDA,   produciendo   un   efecto   simpaticomimético   por  
liberación  de  noradrenalina.  Su  dosis  habitual  es  1-2  mg/kg  IV  o  4-5  mg/kg  IM.  Dosis  
adicionales  se  requieren  con  incrementos  de  0.5-1  mg/kg.  (4)  Dosis  anestesicas  2  
a  2.5  mg/kg,  dosis  subanestesicas  0.25  mg/kg.    

La   posibilidad   de   delirio   de   emergencia   limita   el   uso   clinico   de   la   ketamina.   Es  
considerada   una   droga   con   potencial   para   el   abuso,   por   lo   que   se   enfatiza   la  
necesidad  de  tomar  las  precauciones  apropiadas  en  contra  de  su  uso  desautorizado  
no  medico.  (8)  



La   presencia   de   un   atomo   de   carbon   asimetrico,   resulta   en   la   existencia   de   2  
isomeros  opticos  de  ketamina.  La  forma  racemica  es  la  que  más  se  utiliza,  a  pesar  
de  que  existe  la  preparacion  S(÷)-.  El  isomero  S  (÷)-  produce  analgesia  más  intensa,  
metabolismo   más   rapido   y   su   recuperacion,   menor   salivacion   y   una   incidencia  
menor  de  reacciones  de  emergencia  que  el  isomero  R  (-)-.  Ambos  isómeros  de  la  
ketamina  parecen   inhibir   la  absorción  de   las  catecolaminas  en   las   terminaciones  
nerviosas  simpáticas  posganglionares  (efecto  cocaína).  (8)  
  
La   ketamina   se   une   de   forma   no   competitiva   al   sitio   de   reconocimiento   de  
fenciclidina   en   los   receptores   de   N-metil-D-aspartato   (NMDA).   A   diferencia   del  
propofol   y   etomidato,   la   ketamina   presenta   débiles   acciones   en   los   receptores  
GABAA.  El  hecho  de  que   la  ketamina  produce  síntomas  anticolinérgicos   (delirio,  
broncodilatacion,   acción   simpaticomimetica)   sugiere   un   efecto   de   antagonista  
contra  los  receptores  muscarinicos  más  que  de  agonista.  (8)  
  
La   ketamina   se   metaboliza   a   través   de   las   enzimas   microsómicas   hepáticas  
(desmetilación  de   la  ketamina  por   las  enzimas  del   citocromo  P-450)  para   formar  
norketamina   (de   un   quinto   a   un   tercio   tan   potente   como   la   ketamina).   Este  
metabolito   activo   puede   contribuir   a   los   efectos   prolongados   de   la   ketamina  
(analgesia),  especialmente  con  dosis  repetidas  o  una  infusión  intravenosa  continua.  
(8).  
La  norketamina  finalmente  se  hidroxila  y  luego  se  conjuga  para  formar  metabolitos  
de  glucurónidos  más  solubles  en  agua  e  inactivos  que  se  excretan  por  los  riñones.  
(8)  
  
Después  de  la  administración  intravenosa  con  ketamina,  se  pierde  la  consciencia  
en   30   a   60   segundos.   La   inconsciencia   se   asocia   con   el   mantenimiento   de   los  
reflejos   faríngeo   y   laríngeo   normales   o   ligeramente   deprimidos.   El   retorno   de   la  
consciencia   normalmente   ocurre   de   10   a   20  minutos   después   de   una   dosis   de  
inducción   con   ketamina,   sin   embargo,   el   regreso   por   completo   de   la   orientación  
puede   requerir   de   60   a   90   minutos.   La   amnesia   persiste   por   60   a   90   minutos  
después  de  la  recuperación  de  la  consciencia,  más  no  produce  amnesia  retrogada.  
(8)      
  
Dentro  de   los  efectos  hemodinámicos  de   la  ketamina  en  adultos  se  encuentra  el  
aumento  en  la  presión  arterial  sistólica  de  20  a  40  mmhg,  con  un  ligero  aumento  en  
la   presión   arterial   diastólica.   Los   efectos   estimulantes   cardiovasculares   en   la  
circulación   sistémica   o   pulmonar,   pueden   ser   prevenidos   o   mitigados   por   la  
administración   previa   de   benzodiacepinas   o   la   administración   concomitante   de  
anestésicos  inhalados,  incluyendo  el  óxido  nitroso.  (8)  
  
A  pesar  de  que  la  Ketamina  no  produce  una  depresión  ventilatoria  significativa,  se  
puede   presentar   apnea   si   esta   droga   es   administrada   rápidamente   por   via  
intravenosa  o  si  se  acompaña  de  un  opioide  como  premedicación.  (8)  
  

  



PROPOFOL    

Es  un  agente  lipofílico,  hipnotico  de  corta  duración,  que  trabaja  potencializando  los  
receptores  GABA  en  la  membrana  lipida  neuronal.  No  brinda  analgesia,  por  lo  tanto  
no  debe  ser  utilizado  como  agente  único  para  anestesia.  Una  de  sus  ventajas  es  su  
propiedad  antiemética  con  una  incidencia  muy  baja  de  vómito.  Dosis  habituales:  1-
2  mg/kg  en  bolo,   seguido  de  una   infusión   continua  de  0.05-0.1  mg/kg/min  o  0.5  
mg/kg  en  bolo  cada  2-3  min.  (4)  

El  propofol  pertenece  al  grupo  de  los  alquilfenoles,  estos  sin  aceites  a  temperatura  
ambiente   e   insolubles   en   solucion   acuosa,   pero   muy   liposolubles.   El   2,6-di-
isopropofol  se  compone  de:  1%  propofol,  un  10%  de  aceite  de  soya,  un  2.25%  de  
glicerol  y  un  1.2%  de  lecitina  de  huevo  purificada.  Esta  formulacion  tiene  un  pH  de  
7  y  aparece  como  una  sustancia  ligeramente  viscosa,  blanco-lechosa.  (9)  

Su  metabolismo  es  hepatico  mediante  conjugacion  con  glucuronido  y  sulfato,  para  
conseguir   compuestos   solubles   en   agua,   que   se   excretan   por   el   riñon.   Tambien  
cuenta  con  un  metabolismo  extrahepatico  principalmente  a  nivel  pulmonar  donde  se  
observa  una  disminucion  de  propofol  de  20-30%.  (9)  

La  farmacocinetica  se  ha  descrito  como  un  modelo  de  distribucion  bicompartimental  
y  como  un  modelo  tricompartimental.  La  semivida  de  distribucion  inicial  del  propofol  
es  de  2-8  min.  Para  despertar  de  la  anestesia  o  de  la  sedacion  por  propofol,  hay  
que  reducir  la  concentracion  a  menos  del  50%  por  tanto  la  recuperacion  del  propofol  
es  rapida  aunque  se  utilicen  infusiones  prolongadas.  (9)  

La   constante   de   equilibrio   del   propofol,   basada   en   la   supresion   del  
electroencefalograma   (EEG)   (que   se   correlaciona   fuertemente   con   la   pérdida  de  
consciencia),   es   de   alrededor   de   0,3   min,   y   la   semivida   de   equilibrio   entre   la  
concentracion  plasmática  y  el  efecto  en  el  EEG  es  de  2,5  min.  El   tiempo  que  se  
tarda  en  alcanzar  el  efecto  maximo  es  de  90  a  100  segundos.  La  farmacocinética  
del  propofol  puede  alterarse  por  numerosos  factores  )p.  ej.,  el  genero,  el  peso,  las  
enfermedades  preexistentes,   la  edad,  o   la  medicacion  que  se  esté   tomando).  El  
propofol  puede  alterar  su  propio  aclaramiento  debido  a   la  disminución  en  el   flujo  
sanguineo  hepático.  (9)  

La   accion   como   hipnotico   del   propofol   se   ejerce   principalmente   al   favorecer   la  
corriente  de  cloro  inducida  por  el  acido  gamma-aminobutirico  (GABA),  mediante  la  
union  a  la  subunidad  B  del  receptor  GABAª.  Mediante  esta  accion  sobre  el  receptor  
GABAª   en   el   hipocampo,   el   porpofol   inhibe   la   lliberacion   de   acetilcolina   en   el  
hipocampo  y  en  la  corteza  prefrontal.  El  sistema  de  los  receptores  adrenergicos  a2,  
causa  una  inhibicion  generalizada  del  receptor  del  glutamato  del  subtipo  N-metil-D-
aspartato   (NMDA)   mediante   la   modulacion   de   un   canal   de   entrada   de   sodio,  



mecanismo  que  tambien  podria  contribuir  al  efecto  que  este  farmaco  ejerce  en  el  
SNC.  (9)  

El  propofol   tiene  dos  efectos  secundarios   interesantes:  el  efecto  antiemetico  y   la  
sensacion  de  bienestar  que  se  aprecia  despues  de  su  administracion.  El  propofol  
aumenta  la  concentracion  de  dopamina  en  el  nucleo  accumbens  (un  fenomeno  que  
aparece   en   la   drogadiccion   y   en   el   comportamiento   hedonista).   La   accion  
antiemetica  se  debe  a  la  disminucion  en  los  niveles  de  serotonina  que  tiene  lugar  
en  el  area  postrema,  probablemente  a  traves  de  su  acicon  sobre  receptores  GABA.  
Si   el   propofol   se   utiliza   como   unico   anestesico   durante   los   procedimientos  
quirurgicos,  pueden  ser  necesarias  velocidades  de  infusion  muy  altas  para  evitar  la  
recuperacion  de  la  consciencia.  (9)  

La  Cp50  de  propofol   (concentracion  en  sangre  arterial)  para  evitar  el  movimiento  
durante   la   incision   cutanea   es   de   16   mcg/ml.   Si   s   emplea   premedicaicon   con  
benzodiazepinas  es  de  2.5  mcg/ml.  (9)  

El  propofol  produce  una  profunda  depresion  respiratoria  en  practicamente  todos  sus  
usos   clinicos.   Una   infusion   de   mantenimiento   (100   mcg/kg/min)   origina   una  
disminucion   del   40%   del   volumen   corriente   y   un   incremento   del   20%   en   la  
frecuencua   respiratoria,   induciendo   un   cambio   no   predecible   de   la   ventilacion   al  
minuto.   Durante   la   infusion   de   mantenimiento,   tambien   se   reduce   la   respuesta  
ventilatoria   al   dioxido   de   carbono.   El   propofol   (50   a   120   mcg/kg/min)   tambien  
disminuye  la  respuesta  ventilatoria  a  la  hipoxia,  probablemente  mediante  una  accion  
directa   sobre   los   quimiorreceptores   del   cuerpo   carotideo.   El   propofol   atenua   la  
broncoconstriccion   inducida  por   el   tono   vagal   (a   concentraciones  bajas)   y   por   la  
metacolina   (a   concentraciones   altas),   y   parece   tener   un   efecto   directo   sobre   los  
receptores  muscarinicos.  Inhibe  la  via  de  transduccion  de  señal  acoplada  al  receptor  
mediante  la  generacion  de  inositol  fosfato  y  la  inhibicion  de  la  movilizacion  de  Ca.  
El  propofol  atenua  asimismo  la  magnitud  de  la  vasoconstriccion  pulmonar  hipoxica.  
El  efecto  del  propofol  en  el  tono  vasomotor  pulmonar  parece  deberse  a  la  inhibicion  
de  la  vasodilatacion  pulmonar,  inducida  por  la  acetilcolina  a  traves  del  oxido  nitrico  
y  un  metabolito  del  citocromo  P450.(9)  

De  los  efectos  cardiovasculares  de  propofol  es  más  significativo  es  la  reduccion  de  
la  presion  arterial  durante   la   induccion  de   la  anestesia.  Con   independencia  de   la  
presencia   de   enfermedades   cardiovasculares,   una   dosis   de   induccion   de   2-1.5  
mg/kg   produce   una   disminucion   del   25-40%  de   la   presion   arterial   sistólica.  Esta  
reduccion  se  asocia  a  una  disminucion  del  gasto  cardiaco/indica  cardiaco  (=15%),  
del   indice  de  volumen  de  eyeccion  (=20%),  y  de  la  resistencia  vascular  periferica  
(15-20%).  La  frecuencia  cardiaca  no  cambia  de  forma  significativa  despues  de  una  
dosis  de  induccion  de  propofol.  (9)  



Como  resultado  de  sus  caracteristicas  farmacocineticas,  el  propofol  consigue  una  
recuperacion  rapida,  y  es  mejor  que   los  barbituricos  para  el  mantenimiento  de   la  
anestesia.   El   mantenimineto   de   la   anestesia   con   propofol   se   puede   hacer  
administrando  bolos  intermitentes  o  en  forma  de  infusion  continua.  Le  velocidad  de  
infusion  se  ajusta  a   las  necesidades   individuales  y  al   tipo  de  estimulo  quirurgico.  
Cuando  se  combina  el  propofol  con  apiaceos,  midazolam,  clonidina  o  ketamina,  la  
velocidad  de  infusion  y  la  concentracion  necesarias  son  menores.  La  dosis  maxima  
de  propofol  en  infusion  recomendada  es  de  80  mcg/kg/min  (<  5  mg/kg/h).  (9)  

    

  

  

JUSTIFICACION  

El  ketofol  es  una  combinación  de  drogas  que  se  ha  utilizado  históricamente  para  
procedimientos  quirúrgicos  menores  y  de  corta  duración,  obteniendose  ahorro  de  
opiodes  y  pronta  recuperación  de  los  pacientes  sometidos  a  sedación.  No  existen  
estudios  de  este  medicamento  en  sedación  para   cirugías  ortopédicas  en  pie   y/o  
mano  en  este  centro  médico  ni  en  México.  A  pesar  de  que  ya  están  descritos  sus  
beneficios   en   bolos   para   sedación,   no   se   ha   establecido   una   dosis   ni   dilución  
adecuadas  en  infusión  continua  para  estos  procedimientos.  

  

PREGUNTA  DE  INVESTIGACION  

¿Ofrece   el   uso   de   ketofol   en   infusión   contínua   ventajas   (mayor   estabilidad  
cardiorrespiratoria  con  igual  o  menor  frecuencia  de  efectos  colaterales)  sobre  una  
sedación  convencional  (infusión  de  propofol  suplementada  con  bolos  de  fentanilo  y  
midazolam)  en  procedimientos  ortopédicos  menores?  

  

  

  

HIPÓTESIS  

El   ketofol   en   infusión   con   bolos   de   midazolam   y   fentanilo   produce   una   mejor  
estabilidad  cardiorrespiratoria,  mejor  control  del  dolor  postoperatorio  inmediato  con  
menores  consumos  de  propofol  y  fentanilo  que  el  propofol  en  infusión    con  bolos  de  



midazolam  y  fentanilo  para  sedaciones  en  pacientes  sometidos  a  cirugía  ortopédica  
de  mano  y  pie  con  anestesia  local  y  con  o  sin  torniquete.    

  

OBJETIVO  

Objetivo  primario:  

Comparar  el  consumo  total  de  propofol  y  fentanilo  cuando  se  usan  ketofol  vs  
propofol,  suplementados  con  bolos  de  midazolam  y  fentanilo.  

  

Objetivos  secundarios:  

Comparar  la  estabilidad  cardiorrespiratoria  de  ambos  grupos  

Comparar  la  satisfacción  del  cirujano  y  de  los  pacintes  de  ambos  grupos  

Comparar  la  presencia  de  efectos  colaterales  de  ambos  grupos  

  

MATERIAL  Y  MÉTODOS  

Tamaño  de  la  muestra:    

La  diferencia  que  espera  encontrar  entre  los  grupos  experimentales  es  de:  30%  de  
reducción   en   el   consumo   de   propofol   y   70%   de   reducción   en   el   consumo   de  
fentanilo;;  ya  que  no  existe   información  en   la   literatura  médica  acerca  del  uso  del  
ketofol  para  la  sedación  de  pacientes  tratados  con  cirugía  de  mano  y  pie,  se  estudió  
una  muestra  piloto  del  consumo  de  ambos  fármacos  con  y  sin  el  uso  de  ketamina  y  
se  observó  que  el  consumo  promedio  de  propofol  y  fentanilo  en  los  pacientes  en  los  
que  no  se  usó  ketamina  fue  de  616.1  mgs  (desviación  estándar  177.54  mgs)  y  175  
mcg  (desviación  estándar  49.55  mcgs)  respectivamente,  comparado  con  458.1  mgs  
(desviación  estándar  141.67  mgs)  y  50.8  mcgs  (desviación  estándar  de  27.43  mcg)  
de  propofol  y  fentanilo  respectivamente  en  pacientes  en  los  que  se  usó  ketamina.  
Deseando   que   el   estudio   tuviera   una   probabilidad   de   error   tipo   I   del   5%   y   una  
probabilidad  de  error  tipo  II  del  20%,  y  deseando  que  hubiera  1  paciente  del  grupo  
experimental   por   cada   2   del   grupo   control,   se   estimó   que   serían   necesarios   30  
pacientes  en  total.  

  

Diseño:    

prospectivo,  experimental,  longitudinal,  comparativo,  aleatorizado,  doble  ciego.    



Población  y  muestra:  

Pacientes  sometidos  a  cirugía  de  mano  y  pie  con  anestesia  local,  con  o  sin  
torniquete  y  que  requieran  sedación  en  el  Centro  Médico  ABC.  

Criterios  de  inclusión   Criterios  de  exclusión  
  
Con  valoración  de  estado  físico  ASA  I-
III  
Edad  >  18  años  
Pacientes  programados  para  cirugía  
ortopédica  de  mano  o  pie  bajo  
sedación  
    

Contraindicación  para  el  uso  de  
ketamina  (paciente  con  HAS  
[hipertensión  arterial  sistémica]  en  mal  
control,  hipertensión  Intracraneana,  
PIO  [presión  intraocular]  elevada,  
paciente  con  CI  [cardiopatía  isquémica]  
diagnosticada).  Enfermedad  
psiquiátrica  diagnosticada  

   Elevado  riesgo  de  náuseas  y/o  vómitos  
postoperatorios  (cuatro  factores  de  
riesgo  según  la  escala  simplificada  de  
Apfel.  2,3)  

   Alergia  a  alguno  de  los  fármacos  a  
emplear  durante  el  estudio  
IMC  >30  KG/M2  

  

  

Criterios  de  eliminación:  

Pacientes   que   muestren   hipertensión   arterial,   agitación,   o   evidencia   clínica   o  
electrocardiográfica  de  isquemia  miocárdica.  

Pacientes  que  requieran  cambio  de  técnica  anestésica  a  anestesia  general.  

  

Planteamiento  del  estudio:  

Durante   la   valoración  preanestésica,   se   le  explicará   con   todo  detalle  al   paciente  
potencial   candidato   al   estudio   las   características   del  mismo   y   se   le   solicitará   su  
consentimiento  informado.  

Una   vez   otorgado,   a   todos   los   pacientes   se   les  monitorizará   con  PANI   (presion  
arterial  no  invasiva),  EKG  (electrocardiografía  contínua  en  dos  derivaciones  DII-V5),  
SpO2  (pulsioximetria),  BIS  (Índice  biespectral),  FC  (frecuencia  cardiaca)  y  escala  de  
sedación   OAA/S.   Enseguida   se   administrarán   0.03   mg/kg   de   clorhidrato   de  
midazolam   y   los   pacientes   serán   asignados   aleatoriamente   (tabla   de   números  
aleatorios  y  con  sobre  cerrado)  a  uno  de  dos  grupos:  



Grupo  control  (GRUPO  A):  

En  estos  pacientes  se  utilizó  una  jeringa  de  50  ml  en  la  que  se  mezclaron  9  ml  de  
lidocaína  simple  al  2%  +  1  ml  de  solución  salina  0.9%  (sólo  en  la  primera  jeringa)  y  
400  mg  de  propofol  (40  ml);;  si  fue  necesaria  más  de  una  jeringa  de  anestésico,  en  
las  siguientes  se  mezclaron    10  mL  de  solución  salina  0.9%  y  400  mg  de  propofol  
(40  mL).  La  concentración  del  propofol  con  esta  mezcla  es  de  8  mg/mL.  Después  
de  administrada  la  dosis  de  midazolam  se  inició   la   infusión  IV  a  una  tasa  de  150  
mcg/kg/minuto;;    sin  bolo.  

Grupo  experimental  (GRUPO  B):  

En  estos  pacientes  se  utilizó  una  jeringa  de  50  mL  en  la  que  se  mezclaron  9  mL  de  
lidocaína  simple  al  2%  (sólo  en  la  primera  jeringa),  50  mg  de  ketamina  (1  ml)  y  400  
mg  de  propofol  (40  ml);;  si  fue  necesaria  más  de  una  jeringa  de  anestésico,  en  las  
siguientes  se  mezclaron    9.5  mL  de  solución  salina  0.9%  ,  25  mg  de  ketamina  (0.5  
ml)  y  400  mg  de  propofol  (40  mL).  La  concentración  del  propofol  con  esta  mezcla  
es  de  8  mg/mL.  Después  de  administrada  la  dosis  de  midazolam  se  inició  la  infusión  
IV  a  una  tasa  de  150  mcg/kg/minuto;;    sin  bolo.  

En  ambos  grupos,  la  tasa  de  infusión  inicial  se  mantuvo  hasta  el  inicio  de  la  cirugía.  
En  ese  momento,  si  el  paciente  no  se  mueve  y  el  BIS  está  por  debajo  de  60  y  el  
paciente  no  responde  al  llamarle  por  su  nombre,  se  disminuyó  la  tasa  de  infusión  en  
25  mcg/kg/minuto.  Cinco  minutos  después,  se  evaluó  el  estado  clínico  del  paciente;;  
si   el  BIS   seguía  por   debajo  de  60   y  el   paciente  no   respondía  al   llamarle  por   su  
nombre,  se  disminuía  la  tasa  de  infusión  en  otros  25  mcg/kg/minuto.  Cada  5  minutos  
se   reevaluaba   al   paciente   y   se   seguía   bajando   la   tasa   de   infusión   hasta   que   el  
paciente  respondía  (abra  los  ojos  al  llamarle  por  su  nombre  o  se  mueva)  o  se  llegaba  
a  una  tasa  mínima  de  50  mcg/kg/min.  Si  el  paciente  llegaba  a  tener  respuesta  (abre  
los  ojos  al  hablarle  por  su  nombre  o  se  mueve)  o  el  BIS  era  mayor  a  80,  se  daba  un  
bolo  de  250  mcg/kg  de  la  infusión  y  se  aumentaba  en  25  mcg/kg/minuto  la  tasa  de  
infusión;;  si  5  minutos  después  o  antes  el  paciente  respondía  o  el  BIS  seguía  siendo  
mayor  a  80  se   le  dió  un  bolo  de  25  mcg  de   fentanilo.  Se  siguieron  repitiendo  de  
manera  alterna  los  bolos  de  250  mcg/kg  y  los  bolos  de  fentanilo  de  25  mcg  hasta  
que  el  paciente  dejaba  de  responder  o  el  BIS  era  menor  a  60.  

A  todos  los  pacientes  se  les  administró  oxigeno  suplementario  a  través  de  puntas  
nasales  entre  3  y  6  lts  x’  a  fin  de  mantener,  una  SpO2  ≥  92%.  

En  cada  caso  se  realizó  un  registro  transanestésico  de  signos  vitales  cada  5  min,  
registro  del  BIS  y  una  valoración  de  la  sedación  con  la  escala  clínica  OAA/S  cada  
15  min  (o  cada  vez  que  el  paciente  se  moviera).    



Se  hará  un   registro  de   las  dosis   totales  de   infusión  de  medicamentos,   (propofol,  
fentanilo,  midazolam,   efedrina   y   fármaco   experimental   [placebo   o   ketamina],   los  
eventos  de  movimiento  y  la  satisfacción  del  cirujano  al  final  del  procedimiento.  Se  
registrarán   así   mismo   el   tiempo   que   transcurra   entre   el   fin   de   la   infusión   y   el  
momento  en  que  el  paciente  tenga  una  escala  clínica  OAA/S  de  1  o  2,  la  presencia  
de  efectos  colaterales  y  la  intensidad  del  dolor.    

  

ANALISIS  ESTADISTICO  

Los  resultados  se  expresaron  usando  medidas  de  dispersión  (desviación   típica  o  
estándar   o   intervalos   intercuartilares).   Así   mismo   se   utilizaron   pruebas   de  
estadística   inferencial   paramértricas   (prueba  T  de  Student  o  Chi   cuadrada)  o  no  
paramétricas  (U  de  Mann-Whitnney  o  prueba  exacta  de  Fisher).  

  

Resultados    

Se  ingresó  un  total  de  15  pacientes,  8  pacientes  en  el  grupo  de  ketofol  y  7  pacientes  
en  el  grupo  de  propofol.  La  edad  media  de   los  pacientes   fue  de  46  años  para  el  
grupo  de  ketofol  y  35  años  para  el  grupo  de  propofol,  8  pacientes  fueron  del  sexo  
femenino  y  7  pacientes  del  sexo  masculino,  siendo  la  mayoría  mujeres  en  el  grupo  
de   ketofol   y   la   mayoría   hombres   en   el   grupo   de   propofol   con   un   40%,  
respectivamente.  La  escala  de  APFEL  fue  de  1.5  puntos  en  el  grupo  de  Ketofol  y  1  
en  Propofol  con  una  p  0.986;;  además  de  presentar  comorbilidades  en  un  27%  para  
el  grupo  de  ketofol  y  19%  para  el  grupo  de  propofol,  con  una  p  de  0.785  (Tabla  1).    

Respecto  a  las  variables  quirúrgico  anestésicas  en  el  grupo  de  Ketofol,  del  total  de  
15  cirugias,  20%  (3)  correspondió  a  cirugía  de  mano,  20%  (3)  a  cirugía  de  pie  y  13%  
(2)  a  otro  tipo  de  cirugía.  En  el  grupo  de  propofol  33%  (5)  fueron  de  cirugía  de  mano,  
7%  (1)  de  cirugía  de  pie  y  7%  (1)  de  otras  cirugías.  El  tiempo  quirúrgico  en  promedio  
fue  de  46  minutos  en  el  grupo  de  Ketofol  y  65  minutos  en  el  grupo  de  Propofol  con  
un  p  de  0.41;;  aunado  al  tiempo  anestésico  que  fue  de  85  minutos  en  el  grupo  de  
Propofol   y   74  minutos   en   el   grupo   de   ketofol   con   una   p   de   0.297.   La   dosis   de  
midazolam  promedio  fue  similar  en  ambos  grupos  (Tabla  2)    

La  dosis  total  usada  promedio  en  cada  grupo  fue  de  37.5  mcg  de  fentanilo  y  75  mcg  
respectivamente  en  el  grupo  de  ketofol  y  propofol  con  un  valor  p  de  0.417  y  462.7  
mg  de  propofol  versus  719.5  mg  con  una  p  de  0.297;;  con  un  tiempo  de  recuperación  
de  7.5  minutos  en  el  grupo  de  ketofol  y  9  min  promedio  en  el  grupo  de  propofol  con  
una  p  de  0.685,  encontrando  una  p  de  0.772  en  la  satisfacción  del  cirujano  y  0.685  
en  la  del  paciente  al  comparar  ambos  grupos,  presentando  un  6%  de  ensoñaciones  
en  el  grupo  de  ketofol  que  equivale  a  1  paciente  de  los  15  pacientes  estudiados.  
(Tabla  3)  



  

Tabla	  1.	  Variables	  demográficas	  de	  los	  grupos	  
	  	   GRUPO	  EXPERIMENTAL	   	  
 KETOFOL	   PROPOFOL	   VALOR	  DE	  p	  
EDAD	  (años	  cumplidos)	   46	  (40.5	  -‐	  51.3)	   35	  (27	  -‐	  43)	   0.224	  
GÉNERO	  (F/M	  %)	   40/13	   7/40	   0.06	  
PESO(kg)	   65.5	  (62	  -‐	  78.5)	   68	  (67.5	  -‐	  70.5)	   0.385	  
Talla	  (m)	   1.69	  (1.66	  -‐	  1.74)	   1.66	  (1.64	  -‐	  1.77)	   0.643	  
IMC	  (kg/m2)	   23.6	  (20.6	  -‐	  27.3)	   24.7	  (23.6	  -‐	  25.2)	   0.487	  

ESCALA	  DE	  APFEL	  (puntos)	   1.5	  (1	  -‐	  2)	   1.0	  (1	  -‐	  1.5)	   0.986	  
COMORBILIDAD	  (SÍ/NO	  %)	   27/27	   19/27	   0.785	  

	      

 

 

Tabla	  2.	  Variables	  quirúrgico	  anestésicas	  de	  los	  grupos	  
	  	   GRUPO	  EXPERIMENTAL	   	  
 KETOFOL	   PROPOFOL	   VALOR	  DE	  p	  
CIRUGÍA	  (%)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
Cirugía	  de	  mano	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
Cirugía	  de	  pie	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
Otras	  cirugías*	  

	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
20	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
20	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
13	  

	  
33	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
7	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
7	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  

0.411	  

DURACIÓN  CIRUGÍA  (min)   46  (29.5  -  87.5)   65  (55  -  81)   0.417  
DURACIÓN  ANESTESIA  (min)   73.5  (53  -  120)   85  (77.5  -  

107.5)  
0.297  

USO  DE  TORNIQUETE  (S/N  
%)  

27/27   27/19   0.593  

MIDAZOLAM  (mg)   2.0  (2.0  -  2.1)   2.1  (2.0  -  2.4)   0.417  
*cirugias  de  extremidades  superiores  o  inferiores  sin  ser  especificamente  de  mano  
y  pie.    

  

  

  

  

  



Tabla  3.  Desenlaces  de  interés  de  los  grupos  
     GRUPO  EXPERIMENTAL     
   KETOFOL   PROPOFOL   VALOR  DE  p  
DOSIS  TOTAL  FENTANILO  
(mcg)  

37.5  (0  -  56.3)   75  (25  -  75)   0.417  

DOSIS  TOTAL  PROPOFOL  
(mg)  

462.7  (310.5  -  
674.1)  

719.5  (594.6  -  
800.9)  

0.297  

DOSIS  TOTAL  DE  EFEDRINA  
(mg)  

0  (0  -  0)   0  (0  -  0)   0.907  

RECUPERACIÓN  (min)   7.5  (5  -  8.5)   9  (5  -  9.5)   0.685  
ENSOÑACIONES  (S/N  %)   6/47   0/47   0.533  
NVPO  (S/N)   0/8   0/7   1.000  
SATISFACCIÓN  DEL  
CIRUJANO  (ENA)  

10  (9.75  -  10.0)   10  (9.5  -  10.0)   0.772  

SATISFACCIÓN  DEL  
PACIENTE  (ENA)  

10  (9.75  -  10.0)   10  (10  -  10)   0.685  

  

  

DISCUSION  

Al  comparar  ambos  grupos,  se  observó  que  no  existían  diferencias  estadísticamente  
significativas   en   cuanto   a   edad,   género,   peso,   talla,   índice   de   masa   corporal   o  
comorbilidades   (ver   Tabla   1).   Lo   que   hace   al   estudio   contar   con   una   mezcla  
homogénea   entre   los   participantes.   En   cuanto   a   la   duración   de   la   cirugía   y   la  
duración  de  la  anestesia  no  se  cuenta  con  una  p  estadísticamente  significativa  por  
lo  que  se  sugiere  que  el   consumo  de  propofol  el   cual   fue  menor  en  el  grupo  de  
ketofol  no  se  vio  influenciado  por  el  tiempo  quirúrgico  y/o  anestésico  (ver  Tabla  2  y  
3).  Asimismo,  se  puede  notar  una  disminución  de  casi  el  doble  del  consumo  total  de  
fentanilo   en   ambos   grupos,   que   a   pesar   de   tener   una   p   estadísticamente   no  
significativa  esto  se  debe  atribuir  al  tamaño  de  muestra  tan  pequeño.    

  
En  un  estudio  de  ketofol  1:1  (200  mg  de  propofol  +  200  mg  de  ketamina,  24ml)  en  
infusión  en  conjunto  con  anestesia  regional  D.A.  RAPEPORT  et  al.  reportó  4  casos  
clínicos  en   los  que  se  utilizó  ketofol  con  bolo   inicial  e   infusión  de  3  hasta  8  ml/h  
según   el   caso   necesario.   Concluyeron   que   la   mezcla   aporta   los   beneficios   de  
preservación   de   la   vía   aérea,   mantenimiento   de   la   ventilación   espontanea,  
estabilidad  hemodinámica,  efectos  analgésicos  y  pronta  recuperación(10).  Al  igual  
que  en  este  estudio  se  demostró  que  la  recuperación  fue  más  rápida  en  minutos  en  
el   grupo   de   ketofol   vs   propofol   a   pesar   de   no   tener   una   p   estadísticamente  
significativa.  



En   otro   estudio   de   ketofol   realizado   por   Melten   T.A.   et   al   en   80   pacientes,   se  
compararon  2  mezclas  de  ketofol  de  2:1  (porpofol  200  mg,  ketamina  100  mg)  grupo  
1  y  4:1  (propofol  200  mg,  ketamina  50  mg)  grupo  2,  se  administró  toda  la  dosis  en  
una  inyección  inicial  para  colonoscopias,  con  bolos  subsecuentes  de  propofol  0.5  
mg/kg  dosis   respuesta  para  mantener  BIS  entre  70-80.  Ellos  encontraron  mayor  
consumo  de  propofol  en  el  grupo  2  (p=  0.0001)  con  la  conclusión  de  que  la  mezcla  
1:2  ofrece  adecuada  estabilidad  hemodinámica  y  sedación  suficiente.  

Un  estudio  que  comparo  ketofol  con  propofol,  los  autores  resportaron  que  el  grupo  
con  ketofol  tuvo  menos  problemas  respiratorios  y  hemodinámicos  (13).  Por  otro  lado  
un  estudio  aleatorizado,  doble  ciego,  que  comparó  ketofol  contra  propofol-fentanyl  
en  40  pacientes  sometidos  a  biopsia  endometrial  se  concluyó  que  el  ketofol   tuvo  
mas  efectos  adversos  como  nausea,  vértigo  y  alteraciones  visuale,  lo  que  causo  un  
retraso  en  el  alta  y  menor  satisfacción  por  parte  del  paciente  (17).  Cabe  mencionar  
que  en  ese  estudio  no  se  utilizó  premedicacion  con  midazolam.  En  este  estudio  el  
tiempo  de  recuperación  fue  similar  entre  los  2  grupos  y  sólo  un  paciente  del  grupo  
de  ketofol  refirió  haber  soñado  durante  la  sedación.    

En  un  estudio  donde  se  comparo  2  diferentes  combinaciones  de  ketofol  2:1  y  3:1  en  
pacientes  pediátricos  que  se  sometieron  a  puncion  lumbar,  se  estudiaron  60  niños  
y   se   observó   que   los   del   grupo   1   tuvieron   más   alucionaciones   que   cuando   se  
utilizaron   dosis   bajas   de   ketamina.   En   cuanto   a   la   hemodinamia   y   la   depresión  
respiratoria  los  resultados  fueron  similares.  (18)  

  

  

CONCLUSIONES  

1.-  Las  caracteristicas  demograficas  del  estudio  fueron  similares  entre  los  2  grupos  

2.-  El  uso  de  ketofol  en  infusion  4:1  y  8:1  si  reduce  el  consumo  de  propofol  y  
fentanil  

3.-  El  uso  de  premedicacion  con  midazolam  fue  similar  en  ambos  grupos  sin  
requerir  dosis  subsecuentes  para  obtener  los  mismos  resultados.  

4.-  No  hubo  diferencia  en  el  uso  de  efedrina  para  mantener  estabilidad  
hemodinámica  en  ambos  grupos  

5.-  De  los  15  pacientes  estudiados  sólo  1  refirio  haber  soñado  en  el  grupo  de  
ketofol  sin  presentar  alucinaciones.  

6.-  Se  necesita  completar  la  muestra  para  aumentar  el  valor  estadistico  del  estudio  



7.-  La  satisfaccion  del  cirujano  y  del  paciente  fue  similar  en  ambos  grupos  

8.-  El  uso  de  torniquete  no  mostro  diferencia  significativa  en  el  consumo  de  
propofol  en  ambos  grupos.  

9.-  El  uso  de  ketofol  en  infusion  es  una  buena  alternativa  para  procedimientos  bajo  
anestesia  local  y  sedacion  auqnue  sean  de  larga  duracion.  
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