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Introducción: la ketamina es un fármaco ahorrador de 
opioides y adyuvante analgésico, útil en el tratamiento pre-
ventivo del dolor agudo postoperatorio. Sin embargo, exis-
ten pocos estudios que evalúen su eficacia en su adminis-
tración local para el manejo de dolor postoperatorio. 
Objetivo: comparar la eficacia de la ketamina más lidocaí-
na al 2% frente a placebo más lidocaína al 2% infiltrada en 
herida quirúrgica como analgesia postoperatoria en pacien-
tes sometidas a cirugía de mama.
Material y métodos: se realizó un estudio experimental, 
prospectivo y aleatorizado en 18 pacientes mayores de  
18 años programadas para mastectomía bajo técnica anes-
tésica general. El sitio quirúrgico se infiltró con 0.5 mg/kg de 
ketamina más 10 mL de lidocaína al 2% aforado a 20 mL con 
solución salina (grupo 1) o solución salina 10 mL + 10 mL de 
lidocaína simple al 2% (grupo 2). Se valoró la intensidad del 
dolor mediante la Escala Numérica Análoga (ENA) a las 2, 
8, y 12 horas posteriores a la cirugía y la necesidad de dosis 
de rescate analgésico.
Resultados: las puntuaciones en la ENA en ambos gru-
pos fueron similares al salir (p 0.26) y 2 horas posteriores  
(p 0.05). El valor de la ENA fue menor con la infiltración 
de ketamina/lidocaína 2% a las 8 horas (ketamina 2.5 [2-3]; 
placebo 4 [3-7], p 0.01) y 12 horas (ketamina 3 [1-5]; placebo 
5 [4-6], p < 0.001).
Conclusiones: la ketamina infiltrada en la herida quirúrgi-
ca provee analgesia superior, brinda seguridad y mejora las 
puntuaciones de la ENA en el periodo postquirúrgico.

Resumen Abstract
Background: Ketamine is an analgesic adjuvant useful in 
acute pain preventive treatment. However, there are few 
studies evaluating its efficacy in local administration for 
postoperative pain management. 
Objective: To compare ketamine´s efficacy plus 2% lidocai-
ne versus placebo plus 2% lidocaine infiltrated into surgical 
wound as postoperative analgesia in patients undergoing 
mastectomy.
Material and methods: An experimental, randomized, sin-
gle-blind study was carried out in 18 patients older than 18 
years scheduled for mastectomy under general anesthetic 
technique. The surgical wound was infiltrated before to its 
closure with 0.5 mg/kg of ketamine plus 10 mL of simple 2% 
lidocaine volumetric to 20 mL with saline solution (group 1) or 
10 mL saline solution + 10 mL of simple 2% lidocaine (group 
2). Each patient was randomly assigned to one of the two 
intervention groups by draw (from which a piece of paper 
was drawn indicating the group to which they would belong). 
The pain intensity was assessed by Analog Numerical Scale 
(ANS) at 2, 8 and 12 hours after surgery and the need for 
analgesic rescue doses.
Results: The scores on the ANS scale in both groups were 
similar at leaving (p 0.26) and 2 hours later (p 0.05). The 
ENA value was lower with 2% ketamine/lidocaine infiltration 
at 8 hours (ketamine 2.5 [2-3]; placebo 4 [3-7], p 0.01) and 
12 hours (ketamine 3 [1-5]; placebo 5 [4-6], p < 0.001).
Conclusions: Ketamine infiltrated into the surgical wound 
provides superior analgesia and improves ENA scores in the 
post-surgical period.
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Introducción

El subcomité de taxonomía de la Asociación Internacio-
nal para el Estudio del Dolor (por sus siglas en inglés IASP) 
elaboró en 1978 una definición de dolor que ha sido acep-
tada en el mundo científico y sanitario, y por la propia Orga-
nización Mundial de la Salud (OMS) como un referente de 
máximo valor; lo define como “Una experiencia sensorial y 
emocional desagradable asociada a una lesión real o poten-
cial o descrita en los términos de dicha lesión”.1

La clasificación del dolor se determina en función de 
diversos criterios; dentro de estos se puede clasificar en 
cuanto a su temporalidad como:

• Dolor crónico: dura más de 3 a 6 meses, se prolonga 
más allá del tiempo de reparación tisular, es perpetuado 
por factores distintos al causante original del dolor, per-
sistente y desproporcionado.2

• Dolor agudo: respuesta normal fisiológica y predecible 
del organismo frente a una agresión química, física o 
traumática. Persiste mientras dura el proceso de cura-
ción o cicatrización de los tejidos. Puede acompañarse 
de hiperreactividad del sistema nervioso autónomo y 
manifestarse con la asociación a ansiedad y signos físi-
cos autonómicos como taquicardia, hipertensión, taquip-
nea, vómitos, sudoración, palidez, entre otros.2

El dolor postoperatorio es el máximo representante del 
dolor agudo. La característica más destacada del dolor 
postoperatorio es que su intensidad es máxima en las pri-
meras 24 horas y disminuye progresivamente con duración 
incierta de horas o días, además de que produce ansiedad 
y angustia, las cuales dificultan su tratamiento.3,4 Un inade-
cuado control del dolor postoperatorio puede ensombrecer 
el éxito del tratamiento quirúrgico, prolonga la estancia hos-
pitalaria, retrasa la recuperación y la reincorporación de los 
pacientes a su vida familiar y laboral.5

La patología de mama es una de las entidades cuyo tra-
tamiento es quirúrgico. El dolor posterior a una mastectomía 
puede ir de moderado a intenso.6 El cáncer de mama es el 
más frecuentemente diagnosticado en la mujer y es consi-
derado un problema de salud pública.7 A pesar de la alta 
sobrevivencia, muchas de ellas experimentan dolor crónico 
intenso asociado al tratamiento quirúrgico curativo y los pro-
cedimientos terapéuticos adyuvantes. Existen factores de 
riesgo relacionados, uno de los cuales es la intensidad del 
dolor agudo postoperatorio. Se ha observado que el manejo 
del dolor postoperatorio de manera agresiva previene el 
desarrollo del dolor persistente, el cual puede llegar a pro-
vocar el conocido síndrome de dolor postmastectomía, cuya 
intensidad va de moderada a severa, localizado en la herida 

quirúrgica y en la mama, pared torácica y axila y/o brazo 
ipsilateral.6,8

Las técnicas locorregionales, como la infiltración de la 
herida quirúrgica con anestésicos locales (por ejemplo, 
la lidocaína al 2%), facilitan y mejoran el control del dolor 
postoperatorio. A pesar de ser una estrategia de analgesia 
multimodal, su uso rutinario es limitado.9 Existen fármacos 
adyuvantes para el control del dolor postoperatorio, entre los 
cuales se encuentra la ketamina, la cual tiene efectos que 
comparte con los anestésicos locales. Estos efectos depen-
den de la dosis, estabilizan la membrana axoplásmica y 
bloquean los canales de sodio y potasio, lo que impide que 
se genere el potencial de acción en la membrana celular y, 
por tanto, disminuye la sensibilidad a nivel periférico, lo cual 
favorece la neuromodulación del dolor.10 La ketamina pre-
viene la sensibilización central de los nociceptores a dosis 
subanestésicas mediante la eliminación de la estimulación 
nociva aferente periférica, con lo cual reduce el dolor posto-
peratorio. Además de su efecto analgésico periférico,9 la 
vida media de este fármaco es de dos a tres horas y tiene 
una biodisponibilidad de 90-93% cuando se administra por 
vía parenteral.11 A pesar del amplio uso de los opioides 
como analgésicos, se ha demostrado que estos inhiben la 
inmunidad mediada por células y la humoral, y también pro-
mueven la proliferación y migración de células tumorales 
y su angiogénesis, por lo que se debería limitar su uso en 
pacientes con cancer.12

Numerosos estudios han puesto de manifiesto la utilidad 
de la ketamina como ahorrador de opioides y en el trata-
miento preventivo de situaciones de dolor agudo postope-
ratorio.9.13,14 Sin embargo, muy pocos lo han hecho como 
coanalgésico en anestesia local y regional, por lo que en 
este caso decidimos llevar a cabo un estudio de investiga-
ción comparativo para evaluar la eficacia analgesica de la 
ketamina como coanalgésico infiltrado en herida quirúrgica 
con lidocaína.

Material y métodos

Se realizó un estudio experimental, aleatorizado, ciego 
simple. El tamaño de muestra fue por conveniencia y el tipo 
de muestreo probabilístico.

Criterios de selección

Fueron incluidas 18 pacientes programadas para mas-
tectomía con o sin disección axilar bajo técnica anestésica 
general, durante el intervalo de tiempo comprendido entre 
enero y septiembre del 2022. Entre los criterios de inclusión 
se consideraron pacientes del género femenino, mayores 
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de 18 años, que aceptaran participar en el estudio; fueron 
excluidas las pacientes que tuvieran antecedente de enfer-
medades psiquiátricas, cardiopatía isquémica, hipertensión 
arterial descontrolada (> 180/110 mmHg previa entrada 
a quirófano), alérgicas a ketamina o a lidocaína. Fueron 
eliminadas aquellas pacientes que tuvieron un cambio en 
el plan anestésico a anestesia neuroaxial o combinada, o 
ingreso a unidad de cuidados intensivos (UCI) por compli-
cación quirúrgica.

Consideraciones éticas

Las maniobras para llevar a cabo la investigación cum-
plieron con el Reglamento de la Ley General de Salud en 
Materia de Investigación para la Salud, con la Declaración 
de Helsinki de 1975 y sus enmiendas, y con los códigos 
y normas internacionales vigentes para las buenas prác-
ticas en la investigación clínica, en materia de seguridad, 
confidencialidad y anonimato. Con base en el artículo 17 
del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de 
Investigación para la Salud, este estudio se clasificó como 
Investigación de riesgo mayor al mínimo. 

El estudio fue aprobado por el Comité Local de Ética y 
de Investigación de la Unidad Médica de Alta Especialidad 
Hospital de Especialidades No. 1, del Centro Médico Nacio-
nal del Bajío, con el número de registro R-2021-1001-145. 
Los pacientes firmaron la carta de consentimiento infor-
mado al aceptar su participación durante la valoración pre-
anestésica.

Factor de exposición

Se verificó el cumplimiento de los criterios y una vez fir-
mado el consentimiento informado, cada paciente se asignó 
de forma aleatoria a uno de los dos grupos de intervención 
por medio de una tómbola, de la cual se sacó un papel que 
indicó el grupo al que pertenecería. El grupo 1 fue el de la 
infiltración de ketamina a dosis de 0.5 mg/kg + 10 mL de 
lidocaína simple al 2% aforado a 20 mL con solución salina; 
el grupo 2 fue el de la infiltración de solución salina 10 mL + 
10 mL de lidocaína simple al 2%.

Cada paciente se premedicó con esquema de analgesia 
intravenosa a base de ketorolaco a dosis de 1 mg/kg de 
peso y tramadol a dosis de 1 mg/kg de peso ambos vía 
intravenosa (IV). Una vez que cada paciente ingresó a la 
sala de quirófano se inició el monitoreo no invasivo, se 
registró frecuencia cardiaca y presión arterial media y se 
procedió a la administración de medicamentos de inducción 
anestésica: fentanil 3-4 mcg/kg, propofol 1-1.5 mg/kg, vecu-
ronio 0.08 mg/kg. Previo al cierre de la herida, se administró 

por infiltración la solución de ketamina o placebo, según el 
grupo al que la paciente perteneciera. Como profilaxis de 
náusea y vómito postoperatorio, se administró previo a la 
extubación 4 mg de dexametasona IV y 4 mg de ondanse-
trón también vía IV. 

Evaluación del desenlace

A la salida de cada paciente a la Unidad de Cuidados 
Postanestésicos, se valoró la eficacia analgésica mediante 
la Escala Numérica Análoga (ENA) a las 2, 8 y 12 horas 
posteriores a la cirugía, al igual que los signos vitales (fre-
cuencia cardiaca [FC], presión arterial media [PAM], diso-
ciación, náusea y vómito) y la necesidad de dosis de rescate 
analgésico con buprenorfina a dosis de 1 mcg/kg en caso 
de puntuación de ENA > 6/10. El desenlace primario fue la 
calificación de ENA valorado durante las primeras 12 horas 
del postoperatorio.

Análisis estadístico

Se empleó como prueba de distribución de datos la prueba 
de Shapiro-Wilk. La estadística descriptiva consistió en media 
y desviación estándar o mediana y rango intercuartílico de 
acuerdo con la variable y su distribución. Con base en la dis-
tribución de los datos se utilizaron pruebas no paramétricas. 
Las calificaciones de la ENA, la FC y la PAM entre ambos 
grupos se analizaron con la prueba U de Mann-Whitney y en 
cada evaluación se empleó la prueba H de Kruskal-Wallis. 
Se consideró significativo un valor de p < 0.05. Los datos 
obtenidos se analizaron con el programa SPSS, versión 29. 

Resultados

A 10 de las 18 pacientes incluidas, se les infiltró la herida 
quirúrgica con ketamina y lidocaína 2% y presentaron edad 
de 47.7 ± 11.27 años, la cual fue menor que a quienes se 
les administró lidocaína 2% con placebo 67.38 ± 14.14,  
p = 0.009. No se requirió excluir pacientes durante el periodo 
del estudio (cuadro I).

La mediana puntuación de la ENA cuando las pacientes 
salieron del quirófano estuvo por debajo de 1 en ambos gru-
pos (p = 0.26). A las 2 horas hubo tendencia al incremento 
en ambos grupos y alcanzó en el grupo 2 un puntaje de 
3.5 (1.25) y 1.5 (2.75) en el grupo 1 a lo largo del tiempo 
de observación. La evaluación del dolor a las 8 horas pos-
teriores al procedimiento quirúrgico fue mayor en el grupo 
2 (ENA 4 [1.25]), que en el grupo 1 (ENA 2.5 [1]), p = 0.01. 
Entre los grupos la diferencia de ENA a las 12 horas del 
postquirúrgico fue significativa (p = 0.001) y hubo puntajes 
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menores en el grupo 1 (ENA 3 [0]) frente al grupo 2 (ENA 5 
[0.25]) (cuadro II).

En cuanto a las mediciones de signos vitales, no se 
encontró diferencia significativa en la PAM entre ambos gru-
pos (basal p = 0.83, al salir p = 0.57, a las 2 horas p = 0.59, a 
las 8 horas p = 0.44 y a las 12 horas p = 0.09) En el análisis 
de la FC por grupo en los diferentes intervalos de medición 
se presentó diferencia significativa a las 2 horas (p = 0.049) 
y se observó FC en el grupo placebo, con una media de 
78.8 ± 11.49 frente a 69 ± 7.09 en el grupo 2 (figuras 1 y 2).

Cuadro I Características basales de la población en estudio y entre grupos

Característica
Muestra total

(n = 18)
Grupo 1
(n = 10)

Grupo 2
(n = 8) p

Media (± DE) Media (± DE) Media (± DE)

Edad (años)  56.44  (15.83)  47.7  (11.27)  67.38  (14.14)  0.009*

Talla (metros)  1.57  (0.07)  1.57  (0.09)  1.58  (0.05) 0.84

Peso (kg)  71.94  (9.93)  74.3  (12.19)  69  (5.52) 0.46

Frecuencia cardiaca (lpm)  75.72  (16.75)  79.10  (18.61)  71.5  (14.11) 0.21

Presión arterial media (mmHg)  94.88  (2.17)  95.4  (11.38)  94.25  (13.88) 0.78

DE: desviación estándar; lpm: latidos por minuto
Se empleó U de Mann-Whitney; *p < 0.05

Cuadro II Comparación de la analgesia postoperatoria entre los 
grupos de estudio

Escala Numérica 
Análoga 

Grupo 1
(n = 10)

Grupo 2
(n = 8)

p
Mediana (RIC)

Mediana 
(RIC)

Al salir  0  (0-3)  0.5  (0-4)  0.26

2 horas  1.5  (0-7)  3.5 (0-7) 0.05

8 horas  2.5  (2-3)  4  (3-7) 0.01*

12 horas  3  (1-5)  5  (4-6) 0.001*

RIC: rangos intercuartílicos
Se empleó H de Kruskall Wallis; *p < 0.05

Figura 1 Comparación de la presión arterial media (PAM) entre el 
grupo 1 y el grupo 2* 

PAM: presión arterial media. Se empleó H de Kruskal Wallis;  
*p < 0.049

Figura 2 Comparación de la frecuencia cardiaca entre el grupo 1 
y el grupo 2* 

Se empleó H de Kruskal Wallis; *p < 0.049

Se requirieron dosis de rescate con buprenorfina a las 
2 y 8 horas en 25% (n = 2) del grupo 2 mientras que en 
el grupo 1 solo un paciente (10%) requirió rescate a las  
2 horas, p = 0.592. 

En el grupo 1 una paciente presentó disociación al salir 
de cirugía mientras que en el grupo 2 ninguna; sin embargo, 
esto no tuvo relevancia estadística. No se encontró nis-
tagmo, náusea o vómito en ninguna de las pacientes de 
ambos grupos en ningún intervalo de tiempo medido.

Discusión

El dolor posterior a una mastectomía puede ser de mode-
rado a intenso. Un adecuado manejo de la analgesia posto-
peratoria disminuirá el consumo de opioides y los efectos 
hemodinámicos asociados a la presencia del dolor.6 En el 
presente estudio la intensidad máxima de dolor se presentó a 
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las 8 y 12 horas posteriores al procedimiento quirúrgico, que, 
de acuerdo con la Escala Numérica Análoga correspondió a 
moderado. Se observaron puntajes menores con la adminis-
tración de ketamina y lidocaína 2% en la herida quirúrgica, lo 
que demuestra una eficacia analgésica superior con la adi-
ción de ketamina a la solución infiltrada de anestésico local.

La administración de ketamina/lidocaína 2% mostró efi-
cacia analgésica con puntajes de ENA menores que con la 
administración de anestésico local con placebo, lo cual con-
cuerda con la evidencia de estudios que han demostrado la 
superioridad de la ketamina como parte de la analgesia mul-
timodal, como el realizado por Wang et al.,13 un metaanáli-
sis en pacientes sometidas a cesárea en el que se analizó el 
efecto de la ketamina por diferentes vías de administración, 
incluida la subcutánea en la herida quirúrgica, con eviden-
cia de una mejor analgesia en todas aquellas a las que se 
les administró ketamina. Mohamed et al.14 encontraron en 
sus resultados superioridad analgésica con la infiltración de 
ketamina a dosis de 2 mg/kg en la herida quirúrgica, así 
como prolongación del efecto analgésico demostrada por 
el mayor tiempo transcurrido hasta la necesidad del primer 
rescate analgésico. Lo anterior puede deberse al efecto 
tanto local como periférico del antagonista NMDA, que 
potencia y prolonga a su vez el efecto del anestésico local.

Maktabi et al.15 analizaron la analgesia postoperatoria 
en mujeres sometidas a histerectomía total abdominal con 
la administraron combinada de bupivacaína y ketamina vía 
subcutánea en la herida quirúrgica y demostraron su efi-
cacia en la reducción de la intensidad del dolor postopera-
torio en comparación con el grupo de placebo, pero entre 
ellos no hubo una diferencia significativa en la disminución 
de dolor. Estos resultados contrastan con los nuestros; 
sin embargo, es importante destacar que en el estudio de 
Maktabi se administró como dosis estándar de ketamina 
100 mg en volumen de 5 mL únicamente, mientras que en 
el nuestro se combinó con anestésico local y se aforó a un 
volumen de 20 mL, lo cual puede justificar la superioridad 
analgésica del grupo al que se le administró esta solución.

Los resultados arrojados por esta investigación confirman 
que la ketamina es un adecuado adyuvante para el manejo 
analgésico en pacientes postoperadas de mastectomía, pues 
obtuvo en la ENA ≤ 3 a las 8 y 12 horas. Esto coincide con 
investigaciones previas, como la realizada por Kang et al.16 
en la que utilizaron ketamina a dosis de 0.5 mg/kg posterior 
a la incisión quirúrgica en pacientes sometidas a mastec-
tomía y produjo una disminución del dolor a 3 meses del 
postoperatorio; sin embargo, la vía de administración difiere 
de la realizada en este estudio. Estos resultados comprue-
ban la eficacia del uso de ketamina como coadyuvante en 
la analgesia local para prevenir el dolor crónico en estas 
pacientes. Othman et al.17 hicieron un estudio en el cual 

compararon la eficacia analgésica de la combinación de 
ketamina más bupivacaína frente a la bupivacaína sola para 
el bloqueo pectoral modificado en pacientes oncológicas 
para cirugía de mama, en el cual concluyeron que la adi-
ción de ketamina al anestésico local prolonga el tiempo de 
la analgesia. Así también Bi et al.18 realizaron una revisión 
sistemática en estudios que comparaban ketamina tanto 
IV como adyuvante para bloqueo paravertebral torácico 
con el uso de bupivacaína sola y encontraron una mejor 
analgesia en los grupos en los que se utilizó ketamina en 
las primeras 24 horas. Esto evidencia que la ketamina es 
efectiva y segura para el manejo de la analgesia multimodal 
en pacientes sometidas a cirugía de mama, independien-
temente de la técnica analgésica tanto en procedimientos 
regionales como locales. 

Mohamed S et al.19 realizaron un estudio en el que 
encontraron que el uso de sulfato de magnesio en dosis de 
750 mg como adyuvante de la bupivacaína proporcionó una 
mejor analgesia postoperatoria que el uso de ketamina en 
dosis bajas de 25 mg como adyuvante de la bupivacaína 
en la infiltración subcutánea en cesáreas. Estos resultados 
contrastan con los nuestros, lo que podría deberse a la 
dosis de ketamina utilizada en comparación con la que se 
utilizó en nuestro estudio (0.5 mg/kg) en adición al anesté-
sico local, lo que logró una mejor analgesia en comparación 
con la infiltración de anestésico local único. No se comparó 
la ketamina con algún otro adyuvante, lo cual podría ser 
motivo de estudio en otro proyecto de investigación.

Diversas investigaciones realizadas en otro tipo de 
intervenciones quirúrgicas y poblaciones diferentes que la 
nuestra demuestran que el uso de la ketamina disminuye 
la respuesta inflamatoria20 y muestra superioridad analgé-
sica combinada con anestésico local, especialmente en las 
primeras 12 horas del postquirúrgico sin encontrar efectos 
adversos como alucinaciones, disociación, náusea o vómi-
tos ni alteraciones hemodinámicas importantes a dosis de  
0.5 mg/kg.21,22,23,24,25,26,27,28 Resultados que también se 
encontraron en nuestro estudio utilizando esta subdosis 
de ketamina. Sacevich et al.22 encontraron que la dosis 
media de ketamina subcutánea que pareció eficaz en la 
reducción del dolor fue de 0.90 mg/kg, sin que se presen-
taran serios efectos secundarios, mientras que en otros 
estudios21 se observó más incidencia de alucinaciones a 
dosis de 1 mg/kg.25

Serán necesarios nuevos estudios que cuenten con 
una muestra mayor y tomen en cuenta la tasa plasmática 
de fentanilo para corroborar los resultados obtenidos; sin 
embargo, pudimos demostrar la ventaja analgésica que 
representa el uso de la ketamina en analgesia multimodal 
para el manejo del dolor postoperatorio en nuestra pobla-
ción de estudio.
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Conclusiones 

La ketamina al combinarse con lidocaína al 2% infiltrada 
en la herida quirúrgica provee analgesia superior y dismi-
nuye las puntuaciones de ENA en el periodo postquirúrgico 
en pacientes sometidas a mastectomía en comparación con 
la infiltración de anestésico local + placebo.

Declaración de conflicto de interés: los autores han completado y 
enviado la forma traducida al español de la declaración de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de 
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este 
artículo.
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