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RESUMEN
Introducción: a pesar de la escasez de evidencia respecto al manejo del 
dolor inflamatorio, se viene reconociendo el posible impacto de la ketami-
na sobre su fisiopatología, principalmente a partir de estudios preclínicos. 

Objetivos: describir el efecto de la infusión intravenosa de ketamina a do-
sis subanestésica en el control del dolor inflamatorio. 

Metodología: se realizó una revisión de una serie de casos en la que se 
incluyeron pacientes mayores de 18 años con dolor de tipo inflamatorio 
que requerían infusión de ketamina a dosis subanestésica. 

Resultados: se reclutaron 17 pacientes, de los cuales el 52,9 % presentó 
dolor grave al ingresar, 41,2 % moderado y 5,9 % leve. La infusión de keta-
mina duró una mediana de 59 horas. Todos los pacientes experimentaron 
disminución del dolor y no se observaron eventos adversos relevantes.

Conclusiones: la infusión de ketamina a dosis subanestésica redujo la in-
tensidad del dolor, sin efectos adversos significativos. Estos resultados resal-
tan el potencial terapéutico del medicamento en el tratamiento del dolor 
crónico inflamatorio.
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ABSTRACT
Introduction: Despite the paucity of evidence regarding the manage-
ment of inflammatory pain, the potential impact of ketamine on its patho-
physiology has been increasingly recognized, primarily based on preclinical 
studies. 

Objectives: To describe the effect of intravenous subanesthetic-dose keta-
mine infusion on the control of inflammatory pain.

Methodology: A case series review was conducted, including patients 
over 18 years of age with inflammatory pain requiring subanesthetic dose 
ketamine infusion. 

Results: Seventeen patients were recruited. Upon admission, 52.9% pre-
sented with severe pain, 41.2% with moderate pain, and 5.9% with mild 
pain. The median duration of ketamine infusion was 59 hours. All patients 
experienced a reduction in pain intensity, and no significant adverse events 
were observed.

Conclusions: Subanesthetic dose ketamine infusion reduced pain intensi-
ty without significant adverse effects. These results highlight the therapeu-
tic potential of this medication in the treatment of chronic inflammatory 
pain.
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INTRODUCCIÓN 
La ketamina logra efecto analgésico principalmente por antagonismo de receptores N-metil-D-as-
partato (NMDA) (1). Se conocen otros mecanismos involucrados, como el agonismo de receptores 
opioides (2), inhibición de la recaptación de monoaminas y activación de vías inhibitorias descen-
dentes a través de sus receptores (1,3), antagonismo de receptores colinérgicos, bloqueo de canales 
de sodio y potasio, entre otros (3). Recientemente, se ha observado un efecto antiinflamatorio e 
inmunomodulador al inhibir la síntesis de citocinas proinflamatorias, incluyendo el factor nuclear κB 
(NF-κB), factor de necrosis tumoral α (TNF-α) e interleucina-6 (3).

Aunque inicialmente se introdujo como anestésico, en las últimas décadas ha ganado protago-
nismo en el manejo del dolor agudo y crónico, especialmente del tipo neuropático (1,3). Se ha de-
mostrado eficacia equiparable a la de los opioides, pero con impacto más favorable en la hemodi-
namia y sin riesgo de depresión respiratoria (1,3). Sin embargo, cabe la posibilidad de presentación 
de efectos secundarios como reacciones psicotomiméticas, náuseas, vómito, alteración del perfil 
hepático y aumento de la presión arterial (1). Motov et al. (4) encontraron que, para lograr efecto 
analgésico, la dosis de infusión parenteral requerida es subanestésica (0,05 a 0,25 mg/kg/h). Este 
enfoque permite mantener su eficacia y mejorar su perfil de seguridad.

La ketamina es efectiva en el manejo del dolor neuropático crónico por su capacidad para 
modular la sensibilización central a través de receptores NMDA postsinápticos (5) y regular la libe-
ración de mediadores inflamatorios, lo cual influye en la activación de neuronas nociceptivas (6-8). 
Además, recientes investigaciones han destacado el papel de los receptores NMDA presinápticos 
sobre la transmisión nociceptiva en las astas dorsales medulares (9).

Para el dolor inflamatorio la evidencia es favorable, pero limitada. Hasta ahora, los estudios dis-
ponibles son preclínicos, y además hay dos reportes de caso. Va siendo evidente el impacto poten-
cial que la ketamina podría tener sobre la fisiopatología de este tipo de dolor, que es frecuente en 
pacientes con comorbilidades con alto componente inflamatorio como las enfermedades reuma-
tológicas (10). 

Dada la perspectiva alentadora sobre el papel de la ketamina en el manejo del dolor inflamatorio 
crónico, proponemos este estudio con el objetivo de describir el efecto del uso de infusión de ketamina 
a dosis subanestésica en el control de este tipo de dolor. Este trabajo busca contribuir al conocimiento y 
la comprensión de la ketamina como una opción terapéutica prometedora en este escenario.

MÉTODOS
Diseño de estudio 
Estudio observacional descriptivo, retrospectivo, tipo serie de casos. 

Población 
Pacientes mayores de 18 años, hospitalizados en un centro de alta complejidad de Medellín entre 
julio de 2020 y julio de 2021, con diagnóstico de dolor inflamatorio sugerido por sus comorbilida-
des o motivo de ingreso y en manejo por la Clínica de Alivio del Dolor de la institución, los cuales 
recibieron infusión de ketamina a dosis subanestésica (0,1 mg/kg/h). 
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Procedimiento 
La muestra se obtuvo de manera no probabilística, seleccionando todos los pacientes elegibles 
que se presentaron durante el periodo mencionado. La recolección de datos se realizó a partir de la 
historia clínica electrónica desde agosto de 2020 hasta julio de 2022. 

Se consideraron variables sociodemográficas, clínicas y farmacológicas. Se registraron: sexo y 
edad, peso, intensidad del dolor según la escala visual análoga (EVA) y  presión arterial antes de ini-
ciar la infusión y cada 12 horas hasta suspenderla, el tiempo de administración y la dosis total infun-
dida, el uso de otras estrategias analgésicas (antiinflamatorios no esteroideos, acetaminofén, opioi-
des, lidocaína, sulfato de magnesio e intervencionismo analgésico), y la presentación de reacciones 
psicotomiméticas (alucinaciones, paranoia, despersonalización y agitación), náuseas y vómito.  

Los datos fueron registrados sistemáticamente en una base de datos previamente validada. 
Para lograr control de sesgos se incluyeron únicamente pacientes que cumplían criterios de ele-
gibilidad, excluyendo a aquellos sin datos relevantes para el estudio. Los sesgos de información se 
redujeron mediante la elaboración de un instrumento de recolección de datos estandarizado y con 
el entrenamiento de los investigadores.

Análisis estadístico 
Las variables cualitativas se describieron con frecuencias y porcentajes. Para las variables cuantita-
tivas se verificó el supuesto de normalidad mediante la prueba de Shapiro-Wilk y, de acuerdo con 
el resultado, se estimó el promedio y la desviación estándar (DE) si su distribución era normal, o la 
mediana y el rango intercuartílico (RIC) en caso contrario. Todos los análisis se llevaron a cabo con el 
programa SPSS v.24 (Inc., Chicago, IL).

RESULTADOS
Se incluyeron 17 pacientes, de los cuales 12 (70,6 %) eran de sexo femenino y 5 (29,4 %) de sexo 
masculino. La mediana de edad fue de 50 años. Los antecedentes patológicos relevantes y diagnós-
ticos reportados se detallan en la Tabla 1. 
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Tabla 1. Caracterización sociodemográfica y clínica (n = 17)

Variable n (%)

Sexo (mujer) 12 (70,6)

Edad (años)* 50 (30-68)

Peso (kilogramos)* 65 (60-71)

Antecedentes patológicos:

Lupus eritematoso sistémico 5 (29,4) 

Vasculitis asociada a ANCA 2 (11,8 ) 

Artritis reumatoide 1 (5,9 ) 

Síndrome de Sjögren 1 (5,9 )

Psoriasis 1 (5,9 )

Cromoblastomicosis 1 (5,9 )

Poliarteritis nodosa 1 (5,9 )

Espondilitis anquilosante 1 (5,9 )

Eritema nodoso 1 (5,9 )

Colitis eosinofílica 1 (5,9 )

Cáncer de próstata 1 (5,9 )

Cáncer de cérvix 1 (5,9 )

Síndrome de Bertolotti 1 (5,9 )

Diagnósticos:

Dolor en extremidades 9 (52,9) 

Dolor lumbar o lumbosacro 4 (23,5) 

Dolor osteomuscular generalizado 2 (11,8) 

Dolor en fosa renal izquierda 1 (5,9 )

Dolor torácico 1 (5,9 )

Dolor al ingreso hospitalario:

Leve 1 (5,9 )

Moderado 7 (41,2) 

Grave 9 (52,9) 

*Mediana (RIC)
Fuente: elaboración propia

Al ingreso, 9 pacientes (52,9 %) presentaban dolor grave, 7 (41,2 %) presentaban dolor mode-
rado y 1 (5,9 %) reportó dolor leve. Todos los pacientes se encontraban en régimen de analgesia 
multimodal, y en todos los casos se indicó el inicio de la infusión de ketamina al no evidenciar 
mejoría con este. 

La infusión se administró durante una mediana de 59 horas con una dosis total de 324,5 mg. 
Solo un paciente fue llevado a un procedimiento de intervencionismo analgésico, específicamente 
un bloqueo facetario. En la Tabla 2 se presenta la caracterización de la terapia analgésica recibida 
por los participantes.
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Tabla 2. Características de la terapia (n = 17)

Variable n (%) 

Tiempo de infusión de ketamina (horas)* 59 (45 – 72)

Dosis total recibida de ketamina (miligramos)* 324,5 (250 – 432)

Analgésicos concomitantes:

Metimazol 8(47)

Tramadol 8(47)

Acetaminofén 7(41)

Opioide fuerte 6(35)

Lidocaína en infusión 6(35)

AINES 5(30)

Sulfato de magnesio en infusión 5(30)

Otro (bloqueo facetario) 1(6)

*Mediana (RIC)

Fuente: elaboración propia

La Figura 1 muestra la evolución del dolor de cada paciente desde su ingreso hasta la suspen-
sión de la infusión, lo que permite apreciar cómo varió la intensidad del dolor en el tiempo, con un 
desenlace favorable en todos los casos. 

Figura 1. Tendencia de la puntuación de dolor por escala visual análoga durante la terapia analgésica
Fuente: elaboración propia

A las 24 horas de iniciada la infusión, los 9 pacientes que presentaban dolor grave presentaron 
reducción en los puntajes de dolor mayor al 40 %; a las 48 horas, 5 pacientes no presentaban dolor, 
2 pacientes presentaron una mejoría mayor al 40 % respecto al puntaje de dolor reportado a las 24 
horas, en 1 paciente ya había sido suspendida la infusión, y solo 1 paciente no reportó mejoría.  De 
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los 7 pacientes que presentaban dolor moderado al ingreso, 3 pacientes presentaron una disminu-
ción mayor o igual al 50 % en los puntajes de dolor a las 24 horas de haber iniciado la infusión, 2 pa-
cientes presentaron mejoría mayor al 25 %, en 1 paciente ya se había suspendido el medicamento 
y solo 1 paciente no reportó mejoría alguna; a las 48 horas, en 3 pacientes ya se había podido sus-
pender la infusión, 1 paciente seguía recibiendo el medicamento pero no tenía dolor, y 3 pacientes 
reportaban una reducción en los puntajes de dolor superior al 20 % respecto a lo reportado a las 24 
horas. El paciente que presentó dolor leve al ingreso no presentó mejoría y, finalmente, la infusión 
de ketamina se suspendió a las 60 horas con un puntaje de dolor igual al reportado al inicio. 

Durante el estudio, ningún paciente presentó eventos adversos como síntomas psicóticos, náu-
seas, vómito, ni aumento de la presión arterial.

DISCUSIÓN 
Nuestro estudio proporciona hallazgos que marcan un punto de partida para investigaciones clíni-
cas a mayor escala sobre el uso de infusión de ketamina en dolor inflamatorio crónico. Documenta-
mos alivio del dolor en todos los pacientes, sin presentación de eventos adversos relevantes.

La evidencia con la que se cuenta a la fecha se basa en estudios preclínicos y hay pocos repor-
tes en humanos (10,11). Un primer estudio, realizado en 2010 en ratones con artritis (12), encontró 
que la ketamina intratecal impactaba la gravedad de la enfermedad, demostrado por reducción 
del edema y destrucción articular e infiltración por células inflamatorias en la fase aguda y crónica. 
Posteriormente, se tuvo reporte sobre la efectividad de la ketamina intraarticular en el control de 
osteoartritis en conejos (13), que evidenció una reducción de los cambios inflamatorios en la mem-
brana, el líquido sinovial y el cartílago articular, así como disminución de los niveles de citocinas 
proinflamatorias (14).	

En 2013, Qing-Qing Fan et al. (15), basados en el conocimiento de que la vía descendente no-
radrenérgica regula la percepción del dolor a través de receptores α

2
, indujeron la presentación de 

dolor inflamatorio en ratones con un adyuvante inmunológico y, posteriormente, administraron 
clonidina intratecal buscando evaluar la influencia del agonismo α

2
 en la transmisión sináptica me-

diada por los receptores NMDA espinales. Encontraron que, con la activación de los receptores α
2A

 
en las astas dorsales, disminuye la actividad de los receptores NMDA subtipo GluN2B, los cuales se 
expresan en terminaciones postsinápticas luego de lesiones periféricas y aumentan las corrientes 
de calcio que generan hiperexcitabilidad frente a los estímulos. 

Por otro lado, Welters et al. (16) en 2010 documentaron, en su estudio in vitro sobre líneas ce-
lulares similares a los leucocitos y en neutrófilos humanos, que la ketamina generaba un efecto 
antiinflamatorio e inmunomodulador, al inhibir la transcripción del NF-κB y de la proteína activa-
dora del factor de transcripción 1 (TFAP-1), ambos implicados en la regulación de la producción 
de mediadores inflamatorios, como la interleucina-8, y con un papel documentado en diferentes 
escenarios clínicos, incluyendo el dolor inflamatorio, la sepsis y la patogénesis de algunos tipos de 
malignidades (2,17,18). 

El uso en la práctica clínica no ha sido amplio y cuenta únicamente dos reportes de caso. El 
primero, de una mujer de 49 años con artritis reumatoide erosiva y fibromialgia hospitalizada por 
dolor articular severo refractario al manejo analgésico multimodal. Recibió la infusión de ketamina 
durante 10 días, con lo cual logró una resolución completa del dolor, edema y rigidez articular, sin 
presentación de complicaciones (19,20).

El segundo caso es un paciente pediátrico de 7 años con artritis idiopática juvenil, hospitalizado 
por crisis de dolor severo asociada a signos inflamatorios articulares en manos y pies y sacroileitis 
bilateral. No presentó mejoría con la analgesia multimodal, por lo que se inició el tratamiento con 
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ketamina en infusión parenteral intermitente, de 8 p.m. a 8 a.m., a dosis de 0,1 mg/kg/h. Al día 
siguiente se había logrado mejoría del dolor en un 50 %, y para el tercer día el dolor era calificado 
como 3/10, sin presentación de eventos adversos (21).

Respecto a la presentación de efectos adversos por el uso prolongado o a dosis altas, se ha 
prestado mayor atención a la aparición de alteraciones psiquiátricas e hipertensión. En un estudio 
retrospectivo de KG. Rasmussen (22) se encontró que la incidencia de presentación de reacciones 
psiquiátricas con la administración en infusión a dosis subanestésica fue del 22 %. En nuestro estu-
dio, ningún paciente presentó estos síntomas, incluso con una dosis de infusión similar a la reporta-
da por KG. Rasmussen (0,01 a 1,64 mg/kg/h, promedio de 0,19 mg/kg/h). 

Respecto a los cambios en la presión arterial, en nuestro estudio se mantuvo una tendencia 
estable en las cifras tensionales, posiblemente atribuible a la dosis empleada. Por el contrario, en un 
ensayo clínico aleatorizado de 16 pacientes llevados a cirugía para prótesis de cadera en quienes 
se realizó inducción con 1,5 mg/kg de ketamina y mantenimiento a 50 µg/kg/min, se encontró 
aumento significativo de la presión arterial, presión en cuña pulmonar y consumo de oxígeno mio-
cárdico (23).

CONCLUSIONES
Nuestros resultados sugieren que el uso de ketamina en infusión intravenosa a dosis subanestési-
ca puede proporcionar alivio del dolor en pacientes con dolor inflamatorio crónico, sin presentar 
efectos adversos importantes. Sin embargo, el estudio presenta algunas limitaciones, como el ta-
maño reducido de la muestra, el análisis basado en datos obtenidos de fuentes secundarias y la 
evaluación retrospectiva de los eventos adversos. Además, todos los pacientes recibieron manejo 
analgésico multimodal, que podría contribuir con el alivio del dolor observado. Así, con el objetivo 
de confirmar y ampliar nuestros hallazgos, es claro que se necesitan estudios adicionales con un 
mayor número de participantes y un diseño prospectivo.
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