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1.Introduction

La kétamine est un dérivé du cyclohexane, analoigu phencyclidine, antagoniste
non compétitif des récepteurs NMDA au glutamatéréxdt liposoluble. Il s’agit d’'un ancien
produit de I'anesthésie et de I'analgésie puiscueynthese remonte en 1962 par Calvin
Stevens pour les laboratoires Parkes-Davis a lherebe d'un produit anesthésique et
analgésique. Cette molécule fat d’abord introd@ie médecine vétérinaire en 1965. Son
utilisation clinique est ensuite apparue pendai@uarre du Vietnam pour les anesthésies de
courte durée. Rapidement, ce produit fat remplarédfautres agents anesthésiques dans les
années 70 comme I'étomidate ou le propofol.

La pharmacocinétiqgue de la kétamine dépend densmhe d’administration intra-
musculaire ou intra-veineux. Ainsi, son délai daetest de moins de 1 minute en IV et de 3
a 5 minutes en IM. Sa durée d'action est de 15 tegen IV et de 30 minutes en IM.
L’anesthésie provoquée par cet agent est de natdigsociative » puisqu’il déconnecte le
systeme thalamocortical du systeme limbique, diasbde systeme nerveux central de tout
stimulus extérieur (douleur, vision, audition). @at cataleptique d’ « isolement sensoriel »
provogue une puissante analgésie, sédation et &aiéss que la stabilité cardiovasculaire et
respiratoire est maintenue de méme que les réfldeesvoies aériennes supérieures. Une
analgésie compléte permet la réalisation de praeédchirurgicales trés douloureuses. Une
particularité de cet agent est 'absence de contmdose-réponse contrairement aux autres
agents de la sédation et de I'analgésie. Aindiati’de dissociation a la kétamine est obtenu
pour 1 mg/Kg en IV et 3-4 mg/Kg en IM. A des dosegindres, la kétamine entraine une
analgésie et une désorientation. Une fois quedaodiation est atteinte 'augmentation des
posologies n’entraine pas d’approfondissement dedation. Ainsi I'objectif d’une titration
en kétamine est de simplement maintenir I'étatidsotiation [1].

Son excellente tolérance hémodynamique comme sBa¥i§iés analgésiques et

anesthésiques ont actuellement réhabilité la kétaéns de nombreuses situations cliniques.



Parmi elles, trois situations spécifiques meériteiétre développées : I'utilisation de la
kétamine en situation d’instabilité hémodynamiqoeyr 'anesthésie procédurale et dans la
cadre d'une stratégie d’analgésie péri-opératoire.

2.Utilisation de la kétamine en situation d’'insta@ihémodynamique

Les effets cardiovasculaires de la kétamine seéstdi I'inhibition de la recapture des
catécholamines endogenes, exercant un effet syompatietique indirect. Cet effet se traduit
par une augmentation modérée du rythme cardiageela doression artérielle, du débit
cardiague ainsi qu’une augmentation de la consoiomain oxygéne du myocarde [1].
Aucune donnée n’indique cependant si l'augmentation débit coronaire par cet état
hyperdynamique compense l'augmentation de I'extvtacen oxygene myocardique. Ainsi
I'hypertension artérielle non équilibrée et la nadacoronarienne non équilibrée constituent
des contre-indications a l'utilisation de ce pradiin’existe cependant aucun cas rapporté
d’'ischémie myocardique liée a la kétamine aux mege et I'utilisation de la kétamine en
chirurgie cardiaque coronarienne a été décrite wegujets agés dans de nombreuses études
ou l'effet sympathomimétique était contre-balanaé Ips autres agents anesthésiques [2]. En
revanche, l'absence d’effet dépresseur cardiovaseulconstitue un avantage dans les
situations d’instabilité hémodynamique. Ainsi, lat&mine a été proposée pour remplacer
'étomidate pour I'induction a séquence rapide chezpatient instable afin d’éviter les
conséquences cortico-surrénaliennes de linjecti®tomidate. L'étude Ketased a ainsi
comparé 234 patients traités par étomidate a 28&npsitraités par kétamine pour l'induction
anesthésique au SAMU et en réanimation en Frarjcéd3lose de kétamine utilisée était de
2 mg/Kg associée a la succinylcholine (1 mg/Kg)s Lauteurs n’ont retrouvé aucune
différence en terme de score SOFA hémodynamique é&$ deux groupes montrant un
maintien identigue de I'hémodynamique alors que ftaction surrénalienne était
significativement plus perturbée dans le groupenétate. Il est a noter qu’aucune différence
de mortalité n'a été constatée entre les deux g@®ue patients. Ainsi la kétamine s’avere
étre une alternative a I'étomidate pour les pasi@ntisque d’insuffisance surrénalienne.

Considérant ces mémes propriétés hémodynamiqukstdmine peut étre utilisée en
perfusion continue pour le maintien de l'anesthé&diez les patients en état de choc
notamment hémorragique [4]. Une limitation a ls@ltion de la kétamine pour la sédation
des patients en traumatologie a longtemps étéstence d’'une hypertension intracranienne

non contrélée. Cependant, il existe désormais debneuses preuves dans la littérature que la



kétamine n’augmente pas la pression intracranidorsgue les parametres systémiques
influencant la pression intracranienne sont pdeatiént contrdlés (capnie, oxygénation
systémique et maintien de la pression artérieig)l{a kétamine peut donc étre utilisée pour
la sédation des patients a risque d’hypertensitadranienne afin de diminuer les doses des
autres agents anesthésiques vasodilatateurs. IRamrsai Son action anti-NMDA pourrait
avoir des propriétés neuroprotectrices et anti-atsivantes intéressantes chez les patients

cérébrolésés.

3.Utilisation de la kétamine pour I'anesthésie gahaale

La kétamine possede des propriétés idéales pouwédlsation d’'un geste court,
ponctuellement douloureux. En effet, son délai tibacest court et sa durée d’action bréve
tout en assurant un état de dissociation. De plles,maintient la fonction respiratoire et les
réflexes des voies aériennes supérieures. Aingi, ilisation s’est progressivement
généralisée pour la réalisation des gestes coudisuboureux chez I'enfant et 'adulte comme
la réduction des fractures de membre, les draindigeaciques ou les pansements des
patients brdlés. Les modalités pratiques néanmmiéstent d’étre décrites. Tout d’abord,
l'injection de kétamine (1 mg/Kg chez l'adulte ahdt 2 mg/Kg en IV chez I'enfant) doit se
faire sur 30 ou 60 secondes pour éviter tout phé&nend’apnée. L'adjonction de midazolam
(0,03 mg/Kg) peut étre nécessaire chez I'adulte douinuer les phénomeénes d’agitation, ce
complément est inutile chez l'enfant. L'ajout sys&tique d’atropine, pour diminuer
'hypersalivation, n’est pas justifié. Les vomissaits peuvent étre déclenchés par la
kétamine a la phase de réveil et peuvent nécessitettraitement anti-émétique par
ondansetron. La contention physique est parfoisss&sre pour réduire les mouvements
involontaires et I'ajout d’anesthésique local els d& dissociation compléete est inutile. La
réalisation de cette anesthésie procédurale nergmit que dans un environnement adapté a
la gestion des complications anesthésiques, songaring cardiorespiratoire classique [1].

L’efficacité de cette anesthésie procédurale etdefort du patient sont cependant
ameliorés par la prescription concomitante d’autredicaments analgésiques, lorsque la
réalisation d’actes douloureux est réguliere ckeané&me patient. Ainsi, pour la réalisation de
pansement chez les patients brllés, I'ajout deadminet de dexmétomidine a montré une
efficacité supérieure a la kétamine seule [6, @} &lleurs, en cas de glaucome ou de plaies
oculaires, les études ayant montré des résultatsactictoires sur I'effet de la kétamine sur la

pression intraoculaire, il n’est actuellement paommandé d'utiliser ce produit [2].



4. Utilisation de la kétamine en péri-opératoire

Les propriétés analgésiques de la kétamine pe@mnggalement mises a profit dans
une stratégie péri-opératoire de gestion de laedwuEn effet, les phénomenes de tolérance
aux opioides et d’hyperalgésie retardée sont mgaietes récepteurs NMDA. Du fait de son
caractére anti-NMDA, la kétamine prévient I'hypgesdie liée aux opioides dans plusieurs
modeles expérimentaux de douleur. Ainsi l'utilieatide la kétamine en péri-opératoire a
montré un effet sur la réduction de la consommatiermorphine en post-opératoire dans
différentes chirurgies. Idéalement, la kétamineg @boe administrée en per-opératoire puis en
post-opératoire jusqu’a la Z% heure. Les doses utilisées sont de 0,5 mg/Kgduction puis
un relai continu a la posologie de 2 pg/Kg/min [8.principal avantage de cette stratégie est
la réduction des effets indésirables lies a la aomsation excessive de morphiniques.
Cependant, récemment, Song et al. ont montré umenation de la consommation de
morphiniques mais également une augmentation geidénce des nausées et vomissements
post-opératoires (NVPO) chez des patients susdeptitux NVPO [9]. Ainsi, l'utilisation de
la kétamine chez des patients a risque de NVPO slatdcompagner d'une stratégie de
prévention des NVPO en péri-opératoire.

La kétamine est également une molécule de choix lpostratégie d’analgésie chez
les patients consommateurs chroniques de morphmétigues (ancien toxicomanes ou
douloureux chroniques). Récemment, Gharaei et alm@mntré qu’une injection unique de
kétamine a la dose de 0,1 mg/Kg a 'induction amesjue pouvait réduire la consommation
de rémifentanil en per-opératoire chez 190 patigattés par morphiniques depuis au moins
6 semaines admis au bloc opératoire pour lithagid].

5.Conclusion

La kétamine est a la fois une molécule du passigirésent. Ces propriétés anti-
NMDA ainsi que sa pharmacocinétique en font unerafgutique intéressante pour
'analgésie périopératoire et l'anesthésie procéldur Son respect du systeme cardio-
vasculaire lui confére également un intérét chez |mtients instables sur le plan
hémodynamique. Cette molécule n’est cependant grasea d’effets indésirables qui doivent

étre connus pour limiter son mésusage.
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