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1962



Calvin Stevens (1923-2014)
professeur de chimie à l’université de Wayne (Michigan) 

synthétise le CI-581 
aux laboratoires Parke Devis

(dérivé de la PCP 1926) 



2 - ortho-chlorophényl
- 2 - méthylamino - cyclohexanone

KET

AMINE





Dérivée de la PCP 
(phencyclidine) 

• 2 énantiomères : S(+) / R(-)

• antagoniste des récepteurs NMDA

• canaux HCN1 

• récepteurs muscariniques(SAC)

• anticalcique 



PKPD
•t1/2 α : 10 min

•t1/2 β : 2-3 h



Métabolisme hépatique 

Cytochrome P450

NORKETAMINE
Métabolite actif





Années 60
Edwards F. Domino

ANESTHESIE « DISSOCIATIVE »





Dissociation
fonctionnelle et électrophysiologique 

entre le système thalamocortical 

et le système limbique

déconnecte
les afférences affectives et émotionnelles 

qui composent 

la perception douloureuse



Kétamine 
30 mg IVD

10 mg IVD





Effets cardio-vasculaires
• sympathomimétique  indirect ++

• vasodilatateur direct

• maintien la VS

• préservation des réflexes

• bronchodilatation

• préservation de la PaO2

Effets respiratoires



KETASED 2009



Anesth Analg 2005

Ventilation contrôlée ± GABAergique



• action µ non significative (naloxone sans effet)

• Inhibition NMDA-R

• activation systèmes monoaminergiques 

descendants

• effet anesthésique local (canaux sodiques)

• Effets anti-proinflammatoires (NfκB)

• Effets antidépresseurs (action rapide)

Propriétés analgésiques



GLU
GLYCINE

NR2 NR1

ABD

NTD



Mg++

Bloc magnésien voltage-dépendant



Levée du 

bloc magnésien

Dépolarisation neuronale

Entrée de 

CALCIUM



Messagers 

diffusibles 
● PG

● NO

Libération 

présynaptique

de glutamate

Activation de kinases

qui régulent l’activité 

des récepteurs

Facteurs

transcriptionnels

WIND-UP

LTP

« Engrammage »



Site PCP

Use 

dependence







Analgésie
préventive



Bolus simple inefficace

Lancet 2017; 390(10091):267-275





NARCOSE

REVEIL
A N X I E T E

ANALGESIE Nystagmus
Effet anti-hyperalgésique

2 mg/kg
0,5 mg/kg

0,15 mg/kg



2

5

20

0,5 
mg/kg

0,25 mg/kg/h



The future

• S - kétamine

• « Rémikétamine »

• Antagonistes



S(+) – kétamine
(eskétamine)

• analgésie x 2

• moins d’anxiété

• cinétique 

plus favorable

• ? Moins toxique

Esketiv aux pays bas



SPRAVATO

Dépression

réfractaire



Risques d’un usage prolongé 

(toxicomanie)

• Neurotoxicité (locale, développementale)

• Altérations cognitives (IRM, mémoire ++)

• KIUI (Ketamine induced urologic insult)

• Atteintes hépatiques (cholestase)







But envisagé Dose proposée

Diminuer la douleur à l’injection 

du propofol

Amélioration de l’humeur

0,3-0,5 mg/kg

Analgésie préventive

OFA (SAOS ? Addiction aux opioïdes, 

douloureux chroniques…)

Bolus 0,5 mg 

+

perfusion 0,25 mg/kg/h

Sédation 

(ALR, gestes douloureux)

Titration (2,5 – 5 mg)

QSP < 0,5 mg/kg

Douleur réfractaire en SSPI Perf 1 mg/min 10-15 mg ?

QSP < 0,5 mg/kg

« Faibles doses »
Dans quel but ?




