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Resumen

Introduccién: La medicién de la presién intraocular (PIO) en nifios
es desafiante para el oftalmoélogo debido a la falta de colaboracién por
parte del paciente; esto hace necesario llevar a cabo estos exdmenes
bajo anestesia (EBA) para facilitar la medicién. Entre los medica-
mentos anestésicos generales, la ketamina es segura tanto en adultos
como en ninos, y se ha planteado en varios estudios que puede tener
menor efecto sobre la PIO que otros farmacos anestésicos.

Objetivo: Determinar si la ketamina tiene un efecto sobre la
presién intraocular en poblacién pediatrica. De esta manera,
definir si es recomendable utilizar este medicamento para realizar
los examenes bajo anestesia general en nifios con diagnéstico de
glaucoma.

Métodos: Se realizé una revisioén sistematica de la literatura
delos articulos publicados en Ovid, PubMed, ScienceDirect, Cochrane
y LILACS desde enero de 1970 hasta febrero de 2019. Se incluyeron

aquellos estudios con pacientes menores de 18 afios en quienes se
realizé tonometria ocular. La intervencion fue la administracién de
ketamina y se evalué como desenlace primario los cambios en la PIO
después de su administracién. También se evaluaron las complica-
ciones intra y posoperatorias como desenlaces secundarios. Se
reporta de acuerdo con los lineamientos PRISMA.

Resultados: Un total de nueve articulos se incluyeron para la
revision sistematica; en 293 nifnos se describié la administracién
de ketamina y medicién de presién intraocular después de la
misma. Tres estudios encontraron elevacién de la PIO y seis
refieren cambios minimos o sin significancia clinica.

Conclusiones: En nifos existe evidencia de baja calidad que
sugiere un impacto minimo de la ketamina sobre la modificaciéon
en la PIO. Se requieren estudios de mejor calidad (ensayos clinicos
controlados) que permitan crear una recomendacién clara sobre
el uso de este medicamento para realizar EBA en nifos con
glaucoma.
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Abstract

Introduction: Intraocular Pressure (IOP) measuring in childrenis a
defiant challenge for ophthalmologists due to the unwillingness
to collaborate of patient; therefore, it is necessary to perform
these examinations under anesthesia (EUA) in order to facilitate
the measuring. Among the anesthetic drugs, ketamine is safe in
both children and adults and different studies have stated that it
might have lower impact on IOP than other anesthetic drugs.

Objective: To determine whether ketamine has any impact on
IOP in pediatric patients. Also, defining if this drug can be
recommended to perform EUA in children with glaucoma.

Methods: Systematic review of literature was conducted
including articles published in Ovid, PubMed, ScienceDirect,
Cochrane and LILACS from January 1970 to February 2019. The
studies included were those with patients aged under 18 years to
whom ocular tonometry had been performed. Intervention consisted
on administering ketamine and the primary outcome to be assessed
was changes in IOP after ketamine administration. Intra- and post-
operative complications were also assessed as secondary outcomes.
Report is made according to the Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-analysis (PRISMA) guidelines.

Results: Nine studies were selected for the systematic review.
The administration of ketamine and its effects on intraocular
pressure values were described in 293 children. Three studies
found rising of intraocular pressure and six little or clinically not
significant changes.

Conclusions: In children, there is low quality evidence that
suggests a minimal impact of ketamine on IOP modification.
Better quality studies (controlled clinical trials) are required to
clearly recommend the use of ketamine to perform EUA in
children with glaucoma.

Introduccién

La presién intraocular (PIO) elevada es el principal factor
de riesgo para glaucoma y es la Unica condicién modific-
able de la patologia, razén por la cual su medicién es
indispensable para el diagnéstico, seguimiento y trata-
miento de la enfermedad.’ En pediatria esta medicién es
especialmente compleja, dado que se requiere quietud y
colaboracién por parte del paciente durante la tonometria,
condiciones dificiles de alcanzar en poblacién infantil. En
adultos, los valores de PIO oscilan entre 9 y 21 mmHg, pero
en ninos los valores normales no son tan claros. Varios
autores han medido y establecido los valores de PIO en
ninos sanos, y los resultados se encuentran desde 13.3
mmHg+3.4 hasta 17.7 mmHg+2.7.>"*. El glaucoma es una
patologia amplia y variada, causa ceguera a largo plazoy
en ninos se caracteriza por su rapida progresiéon, cuadro
clinico severo y dificil manejo.>® La incidencia de
glaucoma pedidtrico es de 1/10.000 en recién nacidos
vivos;’ segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS),
hace parte de las primeras cinco causas de ceguera a nivel
mundial en poblacién general,® y es la cuarta en Colombia
en poblacién pediétrica.’
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La ceguera en ninos oscila entre 0.3 y 1.5 por cada 1000,
segun las condiciones socioeconémicas de la pobla-
cién.'®'! Un diagnéstico temprano y control adecuado
de la PIO constituyen la piedra angular del tratamiento, a
fin de evitar morbilidad ocular severa.'*'* Existen
tecnologias nuevas de tonometria sin contacto ideales
en pacientes pedidtricos, con precisién y concordancia
aceptables en comparacién con el estandar de oro de la
tonometria por aplanamiento de Goldmann; sin embargo,
el acceso a estas es ain limitado en muchos escenarios.**®

Debido a la incapacidad para cooperar, los neonatos,
lactantes y nifios no pueden tolerar el examen oftalmos-
copico y la medicién de la PIO, y asi la anestesia general
garantiza una evaluacién meticulosa del ojo. La interven-
ci6én anestésica puede alterar la exactitud en la medida de
la PIO; la hipertensién, el aumento en la presién venosa
central (PVC), la hipoxia y la hipoventilacién incrementan
la PIO, mientras que la mayor parte de los anestésicos
(inhalados, inductores, benzodiacepinas y opioides) la
disminuyen.""*® Algunos autores coinciden en que la
ketamina puede aumentar la PIO o producir un efecto
despreciable en esta.'®?° Su perfil de sedacién balanceada,
analgesia, poca depresién respiratoria y cardiovascular,
la convierte en una alternativa interesante para proveer
anestesia a pacientes pediatricos que requieran el
examen.’™??

Diferentes autores apoyan la hipétesis de que la PIO
después de la administracién de ketamina es la repre-
sentacién mas exacta de la PIO en el paciente despierto y
tranquilo."”-?* El objetivo de este estudio fue describir los
cambios en los valores de presién intraocular en poblacién
pediatrica después de la administraciéon de ketamina
como anestésico general.

Métodos

Se realizé una revisién sistematica de la literatura,
consultando en las bases de datos PubMed, LILACS, Ovid,
Cochrane y ScienceDirect, mediante las estrategias de
busqueda que pueden ser consultadas en el Anexo 1. No se
registro el protocolo de la investigacién en bases de datos
(PROSPERO); sin embargo, este no sufrié modificaciones
durante la ejecucion del proyecto.

Los criterios de inclusién fueron articulos publicados
desde 1970 hasta febrero de 2019, estudios observacio-
nales descriptivos, casos y controles, cohortes y ensayos
clinicos aleatorizados controlados, en inglés, espanol,
francés y portugués. Se excluyeron aquellos estudios que
no cumplieran estas caracteristicas. La estructura PICO de
los estudios debia contar con pacientes menores de 18
afnos en quienes se realizé tonometria ocular. La inter-
venciéon fue la administracién de ketamina por via
intravenosa (IV), intramuscular (IM), oral (VO) o intrarrec-
tal (IR) para sedacién o anestesia durante el examen. Se
realizé comparacién con placebo o la administracién de
otro anestésico (sevoflurano, halotano, propofol, etomi-
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Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA que ilustra el proceso de identificacién, tamizacién y seleccién de estudios.
No se muestran estudios incluidos en metanadlisis, puesto que no se incluyeron en esta revisiéon sistematica. Fuente: Autores.

dato, tiopental) y se establecié como desenlace la presién
intraocular medida después de la administracién del
medicamento. En la Figura 1 se ilustra la inclusién y
exclusién de articulos con las respectivas causas.

Los resultados de las busquedas en cada base de datos
se recopilaron en un formato previamente creado en Excel
por los autores; en dicho formato se registraron autores,
titulo, fecha de publicacién y resumen de cada articulo. De
forma independiente, cada autor identificé los articulos
susceptibles para evaluacién segun titulo y resumen. Los
desacuerdos se resolvieron por consenso. Los articulos
incluidos se resumen en la Tabla 1 de forma cualitativa. Se
recopild como desenlace primario el valor absoluto de
variacién de la PIO después de administrarse ketamina por
las vias descritas; en caso de no darse valores absolutos, el
porcentaje de variacién de la PIO se emplearia como
alternativa. En aquellos estudios que reportan datos de
seguridad, se utilizaron como desenlaces secundarios las
variables de seguridad sobre complicaciones respiratorias,
agitacién psicomotora y sedacién.
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Los estudios observacionales se evaluaron mediante el
instrumento para evaluacién de la calidad de la evidencia
del Instituto Nacional de Salud (NIH, por sus siglas en
inglés), QAT-NIH para estudios observacionales. En el caso
de los ensayos clinicos aleatorizados se utilizé el QAT-NIH
para estgdios controlados aleatorizados. Adicionalmente,
se utilizo la escala de evaluacién del riesgo de sesgo de la
colaboracién Cochrane (Figura 2a y 2b). Se realizé
busqueda adicional sobre resultados preliminares de
investigacién e investigaciones en curso sin resultados
finales, sin encontrar mas informacién para la revisiéon
sistematica. Ningun estudio fue susceptible de incluirse
en un metandlisis, por lo cual se realizé una sintesis
cualitativa de la literatura.

Resultados
Se encontraron 4519 estudios, de los cuales 4487 no

correspondian a las caracteristicas planificadas para la
revisién sistemdtica por ser articulos sobre ensayos
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Figura 2. A y B. Evaluacién de riesgo de sesgo de estudios individuales segun escala de colaboracién Cochrane.

Fuente: Autores.

hechos en adultos, que no incluian en su mayoria la
administracién de ketamina en su metodologia, que no
realizaban medicién de la presién intraocular o no estaban
en los idiomas descritos en los criterios de inclusién
(Figura 1).

Se incluyeron nueve estudios, de los cuales tres fueron
ensayos clinicos, dos de ellos con pacientes sin diagnés-
tico de glaucoma y uno en pacientes con sospecha o
diagnéstico de glaucoma. Los resultados generales y el
resumen de los estudios se muestran en la Tabla 1.

En el estudio de Yoshikawa et al.?* se pretendi6 evaluar
el impacto de la ketamina en la presién intraocular de
ninos sanos; se incluyeron pacientes entre 4y 7 anos, y la
intervencién realizada consistié en la administracién de
ketamina por via intramuscular a dosis de 5mg/kg, sin
premedicacién. Los autores refieren haber tomado una PIO
basal previa a la inyeccién, seguida de mediciones cada 5
minutos hasta los 30 minutos posinyeccién. No describen
en su metodologia las pruebas empleadas para evaluar la
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significancia estadistica de los resultados; sin embargo,
registran un incremento en la PIO desde el minuto 5
estadisticamente significativo (18% de aumento en las
mediciones, p <0.001) hasta el minuto 15 (37% de aumento
en las mediciones, p<0.005), y retorno a los valores
basales en el minuto 30 con una p < 0.4. Este cambio se vio
acompanado por incremento en la presién arterial y la
frecuencia cardiaca en los primeros 5 minutos posteriores
a la inyeccién. Un paciente con estrabismo fue reportado
con una caida temprana de la PIO después de la
administracién del farmaco. No describieron complica-
ciones respiratorias, cardiovasculares o comportamen-
tales durante el estudio.

Ausinsch et al.”® buscaban evaluar el efecto de la
ketamina en la PIO de ninos con ojos sanos, para lo cual
reclutaron a 10 ninos sin evidencia de patologia ocular.
Todos fueron premedicados con atropina 0.02mg/kg IM, y
cinco de ellos recibieron 1.1mg/kg IM de meperidina y
4.4mg/kg IM de pentobarbital. Se tomaron valores basales



con instilacién ocular de clorhidrato de proparacaina
solucién oftdlmica en ambos ojos. Dividieron el estudio en
dos fases. Inicialmente a todos los pacientes les admin-
istraron 8 mg/kg de ketamina IM y tomaron mediciones a
los 5, 10, 15 y 20 minutos. Después administraron una
segunda dosis de ketamina de 1mg/kg a todos los
pacientes y cinco de ellos recibieron ademas 0.8mg/kg
de d-tobocurarina IV, se intubaron 5 minutos después y se
les dio mantenimiento anestésico con éxido nitroso. Se
tomaron mediciones de la PIO a los 5, 10 y 15 minutos
después de la primera dosis.

Los autores encontraron una disminucién entre el
promedio de PIO basal y posinduccién con ketamina
(22.2+4.8 mmHg vs. 16.7 +3.3 mmHg) que describen como
estadisticamente significativa (p <0.001); no obstante, en
ninguna parte del articulo mencionan las pruebas
empleadas. De los 5 nifios premedicados, tres cooperaron
con la medicién de PIO basal, y en ellos el valor medido
fue significativamente menor que en aquellos pacientes
que no cooperaron (17.5+2.6 mmHg vs. 24+3.5 mmHg,
p<0.05). Posteriormente, con la administracién de una
segunda dosis menor a la de induccién, no hubo cambios
significativos en la PIO y la administracién de relajante
neuromuscular (RNM) no generé cambios clinica ni
estadisticamente significativos. Los valores de PIO posin-
duccién con ketamina en la fase I entre pacientes
premedicados y no premedicados fueron similares, sin
cambios estadisticamente significativos.

Nagdeve et al.?® quisieron responder a la misma
pregunta mediante un ensayo clinico aleatorizado doble
ciego; incluyeron 40 pacientes pediatricos clasificados
como categoria I de la American Society of Anesthesiol-
ogists (ASAI), de mas de 25kg, programados para cirugias
de 30 a 90 minutos bajo anestesia general. Descartaron
pacientes con PIO previamente alta, hipertensién endo-
craneana, trauma ocular abierto, aneurismas vasculares,
desoérdenes psiquidtricos y sindromes convulsivos. Todos
recibieron premedicacién 60 a 90 minutos antes de cirugia
con triclofos oral (100mg/kg). La induccién anestésica fue
inhalatoria con halotano hasta 4%; siguiendo los planos de
Gledel, una vez alcanzaban anestesia quirurgica con-
tinuaban mantenimiento con halotano 1%. 10 minutos
después de la induccidn, aleatorizaban los pacientes a los
brazos de dosis baja (3mg/kg) o alta (6 mg/kg) de ketamina.
Administraban el farmaco por via IM en el deltoides e
iniciaban mediciones de la PIO cada 5 minutos. Durante 20
minutos no se permitia estimulacién quirdrgica en el
paciente. Hubo cegamiento del observador que realizaba
las mediciones sobre la dosis administrada, quien hizo
mediciones de la PIO en ambos ojos a menos que uno de
ellos fuera a ser intervenido quirdrgicamente, situacién en
la cual se excluia el ojo a operar.

Ambos grupos fueron comparables en distribucién
demografica (sexo, peso, edad). Entre cada grupo, los
datos fueron sometidos a analisis de varianza de medidas
repetidas (RMANOVA) y se compararon con las medi-
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ciones definidas como basales, utilizando la prueba t de
Student. En el grupo de dosis de induccién hubo un
incremento de la PIO en las mediciones de los 5 y
10 minutos (basal 10.8+2.2 mmHg, 5 minutos 12.6+2.8
mmHg y 10 minutos 11.9+2.5 mmHg, p<0.001). En el
grupo de dosis baja no hubo cambios en la PIO. No
obstante, cuando se comparaban los valores de PIO en el
minuto 10 y 15 de ambos grupos, no hubo diferencias
estadisticamente significativas; los resultados fueron
basal 11.4+2.0 mmHg, 11.1+2.2 mmHg a los 5 minutos,
y 11.1+22 mmHg a los 10 minutos. En cuanto a
complicaciones, en el grupo de dosis alta la obstruccién
de la via aérea fue mas frecuente, de 18 pacientes en
comparacién con 4 del grupo de dosis baja (p <0.001). Asi
mismo, la sedacién postoperatoria fue mayor en el grupo
de mayor dosis (p<0.001). Se presentaron dos reacciones
disociativas al despertar, ambas en el grupo de dosis alta.

Blumberg et al.”’ reportaron los resultados de un ensayo
clinico aleatorizado publicado en 2007. Incluyeron
pacientes de cualquier edad con diagndstico o sospecha
de glaucoma que fueron programados para tonometria
con anestesia por baja colaboracién. Utilizaron tablas de
contingencia para comparar las caracteristicas de los
ninos en los dos brazos del estudio y valoraron los cambios
en varios periodos de seguimiento (2, 4, 6 y 8 minutos).

No se conté con estandarizacién en la administracién o
no de premedicacién; algunos pacientes recibieron mid-
azolam por via oral (0.5-1mg/kg - méx.: 20mg), intrave-
nosa (0.05-0.1mg/kg - max.: 5mg) o rectal (0.5-1mg/kg -
max.: 20mg), y algunos también recibieron atropina por
via intramuscular (0.02mg/kg) o intravenosa (0.01 mg/kg).
Los autores realizaron induccién con sevoflurano 8% y
FiO, al 100% y mantenimiento 1 a 2 minutos después
con 2-4 Vol. %. Para el grupo de ketamina, las dosis se
encontraron entre el rango de 5-7 mg/kg intramusculares.
Se excluy6 un paciente que requirié intubacién en el grupo
de sevoflurano mas tres pacientes en quienes, después de
ser aleatorizados, no fue posible tomar la PIO. La medicién
de la linea de base en PIO fue hecha inmediatamente
después de la induccién (T1), asi que los valores de los
pacientes despiertos no fueron recolectados. El tiempo de
T1 oscil6 entre 3 y 10 minutos posinduccién. Los demds
valores se registraron en los minutos 2, 4, 6 y 8.

Para aproximarse a la PIO basal, realizaron una
regresién del mejor ajuste extrapolando los datos hacia
atrds, y encontraron el punto de cruce de ambas variables
entre los 2 y 4 minutos previos a T1. Las medias para las
PIO tomadas en T1 entre ambos grupos no presentaron
diferencias (p=0.15). Con sevoflurano se mostré una
disminucién mayor y consistente en los minutos 2, 4, 6
y 8 posinduccién al compararlo con T1, del 11.5%, 19.2%,
18.5% y 16.7% respectivamente (p <0.001). En el grupo de
ketamina hubo disminucién de la PIO en los tiempos
medidos, pero su variacién respecto a Tl no fue
clinicamente significativa (7.4%), aunque el resultado
fue estadisticamente relevante (p=0.03), asumiéndose
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un IC 95% con un error del 5%, datos que no fueron
reportados en el articulo.

Jones et al.?® quisieron describir los cambios de la PIO
posteriores a la administracién de ketamina intramuscular
o intravenosa y el mantenimiento final con sevoflurano,
mediante una revisién de casos retrospectiva. Revisaron
historias clinicas registradas durante un periodo de 3 anos,
en los cuales se evaluaron los pacientes llevados a EBA por
falta de cooperacién o medidas poco confiables tomadas
con paciente despierto. Se administraron 5mg/kg de
ketamina IM o 2mg/kg IV. Las mediciones se promediaron
por grupos de tres (alternativamente entre ambos o0jos).
Encontraron una diferencia promedio entre las mediciones
con ketamina y las mediciones con sevoflurano de 7.39
mmHg (p <0.001), un 28.5% menos con sevoflurano. El valor
de PIO promedio fue de 17.0 mmHg en el grupo de
sevoflurano y 24.4 mmHg en el grupo de ketamina.

Drayna et al.”” reclutaron pacientes de forma prospec-
tiva, para realizar un andlisis descriptivo del impacto de
diferentes dosis de ketamina sobre la PIO de pacientes
pediatricos programados para procedimientos bajo seda-
cién con este farmaco. Calcularon la PIO basal midiéndola
en ambos ojos y promediando antes de administrar la
ketamina. No encontraron elevaciones clinica ni estadis-
ticamente significativas entre la linea de base y las
mediciones de PIO realizadas en los minutos 1, 3, 5, 15 y
30 (p=0.15). Un analisis de Bland Altman mostré un nivel
de concordancia apropiado entre las mediciones de cada
ojo en diferentes momentos. La asociacién de dosis de
ketamina con PIO no fue estadisticamente significativa
(p=0.90); la dosis IV promedio fue 1.88 (mg/kg). Los valores
promedio fueron: linea de base 14.66 mmHg, 1 minuto
14.84 mmHg, 3 minutos 15.18 mmHg, 5 minutos 15.46
mmHg y 15 minutos 15.75 mmHg.

Halstead et al.*° plantearon un estudio de no inferioridad
donde incluyeron pacientes pediatricos ASA I o II, progra-
mados para procedimientos bajo sedacién con ketamina
por problemas diferentes alesién ocular, en el cual todos los
pacientesrecibieron ketamina a dosis entre 1y 2mg/kgIV,y
se controlaron con valores basales tomados inmediata-
mente después de haberse administrado el medicamento.
Segun sus hallazgos, no hubo cambios en la PIO clinica-
mente significativos (>15%, 2.6 mmHg); estos resultados se
aplicaron alos tres grupos etarios del estudio: 1-5,6-10y 11—
15 anos. En sus resultados el valor promedio de PIO inicial
fuede17.5mmHgyalos 2.5 minutos de 18.9 mmHg, conuna
diferencia promedio entre las dos mediciones de 1.4 mmHg.

Wadia et al.,** en su estudio observacional prospectivo
mediante una muestra por conveniencia que incluy6
nifios con edades hasta 18 anos, realizaron mediciones
basales de la PIO antes de administrar sedacién procedi-
mental con ketamina en urgencias. El incremento pro-
medio de PIO fue 3 mmHg (0-8 mmHg). Reportaron los
resultados de forma descriptiva, utilizando intervalos de
confianza 95% de Clopper-Pearson, medias y medianas
segun aplicara.
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Van der Walt et al.*? estudiaron nifios con glaucoma o
sospecha de este, que requirieron evaluacién bajo anes-
tesia. Se protocoliz6 la anestesia: induccién con sevoflur-
ano, canalizacién de vena periférica, administracién de
ketamina a 2mg/kg IV y mantenimiento con ketamina en
infusién a 4mg/kg/h por 15 minutos. Al comparar la PIO
promedio al tiempo 0 (solo sevoflurano) con el tiempo 15
min (ketamina sola), se mostr6 un incremento de 3.68
mmHg en la PIO (IC 95% 1.35-6.02 mmHg) (p=0.002). Al
comparar la media de PIO a los 15 minutos (ketamina sola)
y al minuto 20 (cerca al despertar), hubo un incremento de
0.28 mmHg (p=0.826).

La evaluacién de la calidad de la evidencia realizada
permitié identificar que los estudios de Yoshikawa et al.,
Ausinsch et al., Nagdeve et al., Blumberget al. y Jones et al.
tienen deficiencias en el reporte de la metodologia
empleada para reclutar pacientes, determinar las pérdidas
y el porcentaje de participacién, justificar los tamanos
muestrales y describir el poder estadistico buscado.
Algunos también presentaron dificultades en su metodo-
logia para medir el efecto de diferentes dosis del
medicamento (ketamina) en la presién intraocular (desen-
lace primario). Unicamente el estudio de Nagdeve et al.
habla de cegamiento doble, y en los demas estudios no lo
reportan o niegan haberlo realizado en sus manuscritos.

De acuerdo con la evaluacién realizada con el instru-
mento QAT-NIH, se concluyé que los estudios de
Yoshikawa, Ausinsch y Jones son de calidad pobre, los
de Nagdeve, Blumberg, Halstead, Drayna y Wadia son de
calidad aceptable, y el de Van der Walt es de buena calidad.

En términos de complicaciones y seguridad, los pri-
meros en reportar resultados al respecto fueron Nagdeve
et al,, quienes en su trabajo encontraron que las dosis
mayores (6 mg/kg IM) comparadas con dosis de 3mg/kg IM
produjeron mayor nimero de complicaciones de via aérea
(obstruccién), con 18 pacientes vs. 4. La sedacién alas 0y 2
horas después del procedimiento fue mayor en el grupo de
dosis alta: para el posprocedimiento inmediato (0 horas)
fueron 13 pacientes en comparacién con 8 del grupo de
dosis baja, y a las 2 horas posmediciones fueron 19
pacientes en comparacién con 2 del grupo de dosis baja.
Todas estas comparaciones presentaron diferencias entre
los grupos de estudio (p <0.005).

En la experiencia de Van der Walt et al., estos autores
refieren en su metodologia haber registrado la presenta-
cién de complicaciones; sin embargo, no hay reporte en los
resultados de su trabajo acerca de si estas se presentaron o
no durante el estudio. Ningun otro de los estudios
incluidos en el analisis de este manuscrito tuvo en cuenta
o report6 la aparicién de complicaciones.

El riesgo de sesgo del trabajo de Blumberg et al.,”’
evaluado con la escala de evaluacién del riesgo de sesgo
de estudios individuales de la colaboracién Cochrane,
identific6 como fuentes de alto riesgo la falta de
cegamiento de participantes y personal y de la evaluacién
de resultados. En el caso de Halstead et al.,*° las fuentes



antes descritas, mas la ausencia de una secuencia
aleatoria para la seleccién de pacientes y el ocultamiento
de la seleccién, lo convirtieron en un trabajo con alto
riesgo de sesgo, segin la misma herramienta. Por su parte,
el estudio de Nagdeve et al.*® fue el trabajo con menor
riesgo de sesgo entre los evaluados; la unica fuente
identificada como riesgo incierto de sesgo fue el cega-
miento de participantes y personal, pues su descripcién no
fue completamente clara en el manuscrito. Los resultados
de estas evaluaciones se consignan en la Figura 2a y 2b.

Discusién

Como se menciond previamente, la medicién de la PIO es
de suma importancia para el diagndstico, seguimiento y
tratamiento del glaucoma; sin embargo, en los nifios
pequenos, quienes no estan en condiciones de colaborar
para hacer posible la medicién o por lo menos una de
caracter confiable, es necesario realizarla bajo anestesia. El
problema es que se ha descrito ampliamente cémo los
medicamentos sedantes y anestésicos disminuyen la
presién intraocular, y por eso es importante encontrar
una opcién que no genere ningun efecto sobre la misma,
para que la medicién sea confiable y no afecte la
evaluacién y el adecuado andlisis clinico del paciente y
sus necesidades terapéuticas.

En la presente revisién sistemadtica se pretendié evaluar
el impacto de la administracién de ketamina sobre la
presién intraocular en poblacién pedidtrica. Los resulta-
dos, aunque de baja calidad de evidencia, sugieren que la
administracién de ketamina en pacientes pediatricos para
realizacién de tonometria ocular tiene un efecto minimo o
nulo en la presién intraocular. De los nueve articulos
incluidos en la revisién, dos mostraron un impacto
significativo estadistica o clinicamente en la medicién
de la presién intraocular posterior a la administracién de
ketamina, y otros siete tuvieron resultados que apoyan su
uso en la realizacién de estos exdmenes. En los estudios
que mostraron un impacto significativo de la ketamina en
la PIO, las dosis de esta fueron mayores (> 4mg/kg).
También se documentaron dosis de hasta 0.96 mg/kg en
bolo, que produjeron condiciones apropiadas para la
tonometria en términos de sedacién.

Las limitaciones de esta revisiéon estdn dadas por la
heterogeneidad de los estudios en cuanto a tamano de
poblaciones y dosis empleadas de ketamina, el alto riesgo
de sesgo de varios de los componentes de los estudios
incluidos y la falta de estudios de buena calidad para
determinar recomendaciones con mayor fuerza de evi-
dencia. El uso de ketamina por diferentes vias (IM e IV)
hace que varien las dosis y los tiempos de instauracién del
efecto clinico para hacer la medicién de la PIO. La
imposibilidad de realizar un metanalisis por las dificul-
tades descritas en la metodologia es otra limitacién.

Ausinsch et al.”® encontraron una leve disminucién de
la PIO después de administrar ketamina por via intra-
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muscular en dosis inicial y en una segunda dosis. Su
poblacién fue pequena y realizaron varias cointerven-
ciones, situacién que afecta negativamente la fuerza de su
metodologia. Administraron a un pequefo subgrupo
relajacion neuromuscular y dividieron adicionalmente el
grupo principal en dosis unica y dosis repetida de
ketamina. Es dificil valorar el peso real que tiene la
administracién de un unico farmaco sobre el desenlace a
medir, y por esta razén la valoracién final de la calidad de
la evidencia en este estudio no fue satisfactoria.

Para otros estudios evaluados en la revisiéon, como el
caso de Halstead et al.*° y Jones et al.,?® una dificultad
importante fuelaidentificacién adecuada de unalinea de
base de la PIO para poder determinar el impacto real de la
administracién de ketamina. En algunos casos el
paciente se encontraba bajo efectos de anestésicos
inhalados, y en otros medir la presién intraocular en
niflos conscientes poco colaboradores resulté en valores
poco confiables a veces incluso mayores a los valores
normales del paciente.

Enlos estudios de mejor calidad (aceptable y buena en el
QAT-NIH) no se reportaron cambios significativos en la PIO
a dosis desde 0.96 mg/kg a 2mg/kg por via intravenosa, y
desde 3mg/kg a 5mg/kg por via intramuscular. No
obstante, no se encontré evidencia disponible sobre la
administracién de ketamina por otras vias para realiza-
cién de tonometria ocular en ninos, y por esta razoén no es
posible identificar una dosis apropiada para vias alter-
nativas con la evaluacién de la presente revisién; una
revisién sistemética de la literatura identificé el uso de
ketamina y su efectividad por via intranasal para seda-
cién, al encontrarse dosis entre 3 y 9mg/kg por via
intranasal con buenos resultados en cuanto a sedacién y
analgesia.**

Los resultados del presente trabajo no permiten
recomendar el uso de ketamina como anestésico general
para la medicién de la presion intraocular en ninos;
aunque la mayoria de los resultados de los estudios
evaluados muestran un impacto minimo o nulo sobre
esta, no se cuenta con estudios cuya fortaleza metodolé-
gica permita hacer la recomendacién. Se requieren aun
ensayos clinicos con poblaciones mayores y fortaleza
metodolégica mayor.

Conclusiones

La ketamina es un medicamento anestésico confiable y
que puede tener menor efecto sobre la presién intraocular
que otros medicamentos usados con el mismo objetivo;
sin embargo, los estudios encontrados no cuentan con las
caracteristicas necesarias para contemplar la posibilidad
de recomendar de forma asertiva este medicamento para
realizar EBA en ninos con glaucoma. Es necesario,
entonces, ampliar la evidencia realizando ensayos clinicos
con mayor fuerza estadistica que permita recomendar su
uso de manera protocolaria.
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En caso de ser empleada entre las diferentes alter-
nativas existentes, los clinicos deben saber que la
evidencia disponible, aunque de baja calidad, se inclina
por mostrarla como una eleccién segura y confiable para la
medicién, esto con base en los resultados de seguridad del
Unico articulo que las reporta y en las variaciones
mostradas en términos absolutos en la presién intraocular
en los diferentes estudios incluidos, donde se encontraron
valores desde 1.4 mmHg hasta un méaximo de 3 mmHg que
no revisten relevancia clinica para el diagnéstico y
seguimiento de la patologia.
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Anexo 1
ScienceDirect (Elsevier®)

“ketamine” AND “intraocular pressure” OR “ocular tono-
metry” AND “children”

PubMed

("Ketamine“[Mesh]) AND ("Intraocular Pressure“[Mesh])
AND ("Child“[Mesh]) OR ("Child, Preschool“[Mesh]) AND
("Tonometry, Ocular“[Mesh]) AND ("Pragmatic Clinical
Trial“ [Publication Type] OR "Controlled Clinical Trial*
[Publication Type] OR "Clinical Trial, Phase IV“ [Publication
Type] OR ”Clinical Trial, Phase II“ [Publication Type] OR
"Clinical Trial, Phase I* [Publication Type] OR "Randomized
Controlled Trial“ [Publication Type] OR "Clinical Trial“
[Publication Type] OR "Adaptive Clinical Trial“ [Publication

33. Poonai N, Canton K, Ali S, Hendrikx S, Shah A, Miller M, et al.
Intranasal ketamine for procedural sedation and analgesia in
children: A systematic review. PLoS One 2017;12:e0173253. DOI:
10.1371/journal.pone.0173253.

Type] OR "Equivalence Trial“ [Publication Type| OR "Cross-
Over Studies“[Mesh] OR "Clinical Trial, Phase III" [Publica-
tion Type])

Ovid® (Wolters Kluwer®)

“Ketamine AND Intraocular Pressure AND Ocular tono-
metry AND Children AND Child AND Clinical Trial AND
Randomized Controlled Trial NOT Adults”

LILACS

(tw:[Ketamine]) AND (tw:[Intraocular pressure]) OR (tw:
[Ocular Tonometry]) AND (tw:[Children]) OR (tw:[Child])
(LILACS)

Cochrane Index Clinical trials

“Ketamine” AND “Intraocular pressure” AND “Children”
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