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Ειδικό άρθρο

ΠΕΡΙΛΗΨΗ

Η κατάθλιψη αποτελεί ένα από τα πιο συχνά νοσήματα ψυχικής υγείας που προκαλεί σοβαρή επιβάρυνση της λειτουργικότη-
τας των ασθενών. Η ηλεκτροσπασμοθεραπεία (ΗΣΘ) αποτελεί την αποτελεσματικότερη θεραπεία της κατάθλιψης. Η κεταμίνη 
αποτελεί ένα από τα αναισθητικά που έχουν εγκριθεί από τον Αmerican Psychiatric Association Task Force Report ως αναισθη-
τικό για την ΗΣΘ. Ωστόσο, λόγω των ανεπιθύμητων ενεργειών της η μέχρι πρόσφατη χρήση της στην ΗΣΘ ήταν περιορισμένη. 
Η αρχική παρατήρηση  ότι η κεταμίνη έχει αντικαταθλιπτική δράση προκαλώντας ταχεία απόκριση όταν χορηγηθεί σε υπαναι-
σθητική δόση σε αργή ενδοφλέβια έγχυση επιβεβαιώθηκε σε πλήθος μελετών ασθενών που πάσχουν από μονοπολική, διπο-
λική κατάθλιψη και  αυτοκτονικό ιδεασμό. Ενώ η ΗΣΘ παραμένει η ίδια την τελευταία τουλάχιστον εικοσαετία, με μικρές μόνο 
τροποποιήσεις, έχει προσφάτως προταθεί και υποστηριχθεί από διάφορες μελέτες (όχι όμως όλες) ότι η χρήση κεταμίνης ως 
(συνήθως συνοδού) αναισθητικού ενδέχεται να βελτιώνει/επιταχύνει την αντικαταθλιπτική δράση της ΗΣΘ και να βελτιώνει 
το προφίλ ασφαλείας της μεθόδου μειώνοντας τις ανεπιθύμητες ενέργειες της ΗΣΘ στις ανώτερες νοητικές λειτουργίες. Οι 
σοβαρότερες μεθοδολογικές αδυναμίες των μελετών αυτών είναι ο μικρός αριθμός ασθενών και η μεγάλη ετερογένεια στην 
επιλογή του αναισθητικού που συγχορηγείται με την κεταμίνη, η δόση της κεταμίνης και παράμετροι που αφορούν στην ε-
φαρμογή της ΗΣΘ (θέση ηλεκτροδίων, μέθοδος υπολογισμού χορηγούμενου ηλεκτρικού ρεύματος). Η αποτελεσματικότητα 
της προσθήκης κεταμίνης ως αναισθητικού στην ΗΣΘ και η επίδρασή της στις ανώτερες νοητικές λειτουργίες εξετάζονται σε 
έξι μετα-αναλύσεις. Τα αποτελέσματα των μετα-αναλύσεων αυτών και ορισμένων μεταγενέστερων μελετών που δεν περιλαμ-
βάνονται σε αυτές δείχνουν ότι η κεταμίνη ενδέχεται να επιταχύνει την έναρξη δράσης της ΗΣΘ χωρίς ωστόσο να ενισχύει την 
αποτελεσματικότητά της ενώ μάλλον δεν φαίνεται να μειώνει τις ανεπιθύμητες ενέργειες από τις ανώτερες νοητικές λειτουργί-
ες που προκαλεί η ΗΣΘ. Μεγαλύτερες μελέτες απαιτούνται για την οριστική επιβεβαίωση των ευρημάτων αυτών
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εμφανίζει τα υψηλότερα ποσοστά κατάθλιψης (55–74 
έτη).1 Υπολογίζεται ότι το 2030 η κατάθλιψη θα βρίσκε-
ται πρώτη μεταξύ των νοσημάτων που προκαλούν σο-
βαρή επιβάρυνση στη ζωή του ασθενούς, ενώ τεράστια 
υπολογίζεται και η οικονομική επιβάρυνση των συστη-
μάτων υγείας, π.χ. για τις ΗΠΑ το 2010 υπολογίστηκε στα 
210,5 δισεκατομμύρια.2 

Θεραπεία πρώτης εκλογής στην κατάθλιψη αποτε-
λεί η από του στόματος χορήγηση αντικαταθλιπτικών. 
Ωστόσο, στη φαρμακευτική αγωγή θα ανταποκριθούν 

Εισαγωγή
Η κατάθλιψη σύμφωνα με τον Παγκόσμιο Οργανισμό 

Υγείας αποτελεί ένα από́ τα πιο συχνά́ νοσήματα ψυχι-
κής υγείας. Ο συνολικός αριθμός ασθενών που πάσχουν 
από κατάθλιψη παγκοσμίως, υπολογίζεται σε 322 εκα-
τομμύρια και έχει αυξηθεί κατά 18,4% στο διάστημα με-
ταξύ 2005–2015. Η αύξηση αυτή αποδίδεται τόσο στη 
συνολική αύξηση του παγκόσμιου πληθυσμού όσο και 
στην αναλογική αύξηση της πληθυσμιακής ομάδας που 
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τα 2/3 των ασθενών, ενώ ο χρόνος που απαιτείται για 
την έναρξη του αντικαταθλιπτικού αποτελέσματος, εί-
ναι τουλάχιστον δύο εβδομάδες – συχνά δε υπερβαί-
νει τις 4 εβδομάδες.3,4 To χρονικό αυτό διάστημα είναι 
κρίσιμο, ιδιαίτερα για εκείνους τους ασθενείς που εμ-
φανίζουν αυτοκτονικό ιδεασμό ή η κατάσταση της σω-
ματικής τους υγείας είναι σοβαρά επιδεινωμένη από τη 
βαρύτητα της κατάθλιψης (κατατονία, άρνηση λήψης 
τροφής και ύδατος).

Η ηλεκτροσπασμοθεραπεία (ΗΣΘ) παραμένει ώς σή-
μερα η πιο αποτελεσματική θεραπεία της κατάθλιψης με 
αποτελεσματικότητα που αγγίζει το 65–80%.5 Παρά λοι-
πόν την υψηλή αποτελεσματικότητα της μεθόδου, κά-
ποιοι ασθενείς δεν ανταποκρίνονται και αυτοί που θα α-
νταποκριθούν, θα χρειαστούν 2 περίπου εβδομάδες για 
την έναρξη της αντικαταθλιπτικής δράσης. Επιπλέον, οι 
ανεπιθύμητες ενέργειες από τις ανώτερες νοητικές λει-
τουργίες –αν και παροδικές– αποτελούν τον κυριότερο 
παράγοντα αντιδημοφιλίας της μεθόδου. 

Και ενώ η ΗΣΘ παραμένει η ίδια, με μικρές μόνο τρο-
ποποιήσεις, την τελευταία τουλάχιστον εικοσαετία, έχει 
προσφάτως προταθεί και υποστηριχθεί από κάποιες με-
λέτες ότι η χρήση κεταμίνης ως αναισθητικό στην ΗΣΘ 
βελτιώνει την αντικαταθλιπτική της δράση και μειώνει 
τις ανεπιθύμητες ενέργειες από τις ανώτερες νοητικές 
λειτουργίες βελτιώνοντας το προφίλ ασφαλείας της με-
θόδου. Η ενδεχόμενη χρήση της ως αναισθητικό αποτε-
λεί τη νεότερη πρόταση για τροποποίηση της ΗΣΘ και σε 
αυτή θα επικεντρωθεί το παρόν άρθρο. 

Η κεταμίνη ως αναισθητικό 
στην ηλεκτροσπασμοθεραπεία

Η κεταμίνη, ένα μη βαρβιτουρικό αναισθητικό, χρησι-
μοποιήθηκε πρώτη φορά στον άνθρωπο το 1965.6 Από 
την πρώτη αυτή αναφορά διαπιστώθηκε ότι η κεταμίνη 
προκαλούσε αποσυνδετικά φαινόμενα, τα οποία προκα-
λούσαν έντονη δυσφορία στους μετέχοντες στη μελέτη 
(εθελοντές τρόφιμοι φυλακών) σε βαθμό τέτοιον ώστε 
10% εξ αυτών αρνήθηκαν να λάβουν δεύτερη δόση.6,7 Το 
1969 υπήρξε μια πρώτη αναφορά της χρήσης της ως α-
ναισθητικό στην τροποποιημένη ΗΣΘ και ακολούθησαν 
οι Breurer et al το 1972 με ενθαρρυντικά αποτελέσματα 
ως προς τη χρήση της καθώς τα ψυχομιμητικά συμπτώ-
ματα που διαπιστώθηκαν ήταν ελάχιστα.8 

Το 1994 ο John Krystal σε μια διπλά τυφλή μελέτη ε-
λεγχόμενη με εικονικό φάρμακο σε 19 υγιείς εθελοντές, 
χορήγησε υποαναισθητική δόση κεταμίνης σε αργή 
ενδοφλέβια έγχυση και διαπίστωσε μετά τη χορήγη-
ση αντιληπτικές διαταραχές, ασυνήθιστο περιεχόμενο 
σκέψης, παραισθήσεις, ιδέες αναφοράς, παρανοϊκό ιδε-
ασμό, χάλαση συνειρμού, συναισθηματική απόσυρση, 
επιπεδωμένο συναίσθημα και ψυχοκινητική επιβρά-

δυνση.9 Στην αρθρογραφία της ΗΣΘ ωστόσο, αυτά τα 
συμπτώματα σπάνια αναφέρονταν.8,10,11 Μια πιθανή ε-
ξήγηση είναι ότι η αποπόλωση των νευρικών κυττάρων 
που προκαλείται στην επιληπτική κρίση, αποδεσμεύει 
την κεταμίνη από τη θέση πρόσδεσής της στον NMDA 
υποδοχέα.12,13 Ένα σημαντικό πλεονέκτημα από τη χρή-
ση της στην ΗΣΘ είναι ότι η κεταμίνη χαμηλώνει τον ε-
πιληπτικό ουδό και επιτρέπει καλής ποιότητας και διάρ-
κειας επιληπτική κρίση με χρήση μικρότερης ποσότητας 
ηλεκτρικού ρεύματος. Επιπλέον, υπήρξαν αναφορές ότι 
η κεταμίνη ως αναισθητικό στην ΗΣΘ ενδέχεται να πε-
ριορίζει τις ανεπιθύμητες ενέργειες από τις ανώτερες 
νοητικές λειτουργίες (έκπτωση στη βραχεία μνήμη και 
οπισθοδρομική αμνησία).12,14

Άλλα πλεονεκτήματα από τη χρήση της κεταμίνης στην 
ΗΣΘ είναι η αναλγητική της δράση που διατηρείται μετά 
το πέρας της συνεδρίας καθώς επίσης η δυνατότητα χο-
ρήγησής της ενδομυϊκά καθώς και η ασφαλής χρήση της 
σε ασθενείς με πορφυρία για τους οποίους αντενδείκνυ-
ται η χρήση βαρβιτουρικών και σε ασθενείς με πνευμονι-
κή νόσο, λόγω του ότι προκαλεί λιγότερη καταστολή του 
αναπνευστικού συστήματος.8,12,13,15 Παρόλ’ αυτά, αν και 
εγκεκριμένη από το Αmerican Psychiatric Association 
Task Force Report ως αναισθητικό για την ΗΣΘ, δεν απο-
τέλεσε ποτέ αναισθητικό πρώτης εκλογής.11

Το ενδιαφέρον για την κεταμίνη στην ΗΣΘ αναθερμάν-
θηκε μετά το 2000, όταν οι Berman et al χορήγησαν σε 
7 ασθενείς με κατάθλιψη ενδοφλεβίως υπαναισθητική 
δόση κεταμίνης (0,5 mg/kg) ή φυσιολογικό ορό σε δύο 
χρονικά σημεία με μία εβδομάδα διαφορά.16 Διαπίστωσε 
ότι η κεταμίνη είχε αντικαταθλιπτική δράση διάρκειας 
72 ωρών. Οι Zarate et al σε μια πανομοιότυπη σε σχε-
διασμό μελέτη με μεγαλύτερο δείγμα ασθενών (Ν=18) 
επιβεβαίωσαν τα ευρήματα, διαπιστώνοντας ότι το 71% 
των ασθενών απάντησαν στην ενδοφλέβια χορήγηση 
κεταμίνης και στο 29% τα συμπτώματα υφέθηκαν την 1η 
ημέρα χορήγησης.17 Επιπρόσθετα, το 35% των ασθενών 
διατήρησε το αντικαταθλιπτικό αποτέλεσμα μία εβδο-
μάδα μετά την έγχυση κεταμίνης. Τα αρχικά αυτά αποτε-
λέσματα επιβεβαιώθηκαν αργότερα από πλήθος άλλων 
μελετών που αφορούσαν στη μονοπολική κατάθλιψη, 
στη διπολική κατάθλιψη και στην αυτοκτονικότητα.17–19

Εύλογα, δημιουργήθηκε το ερώτημα αν η κεταμίνη έχει 
συνεργική αντικαταθλιπτική δράση όταν χορηγηθεί ως 
αναισθητικό στην ΗΣΘ, είτε ως μόνο αναισθητικό είτε σε 
συγχορήγηση με άλλο. Επίσης, αν η χρήση της θα βελτί-
ωνε την ασφάλεια της μεθόδου μειώνοντας τις ανεπιθύ-
μητες ενέργειες από τις ανώτερες νοητικές λειτουργίες. 
Οι μελέτες που δημοσιεύθηκαν απαντώντας στο ερώτη-
μα, είχαν κατά κανόνα μικρό αριθμό ασθενών και τα ευ-
ρήματα ήταν αντιφατικά. Για τον λόγο αυτόν η παρούσα 
εργασία επικεντρώνεται στην περιγραφή των αποτελε-
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Έξι μελέτες με 185 ασθενείς συνολικά περιλαμβάνει η 
μετα-ανάλυση των Romeo et al οι οποίοι καταλήγουν ότι 
η κεταμίνη ενδέχεται να πλεονεκτεί στη μείωση των κα-
ταθλιπτικών συμπτωμάτων μόνο την πρώτη εβδομάδα 
ΗΣΘ, αλλά το αποτέλεσμα αυτό δεν διατηρείται στις 
επόμενες συνεδρίες ΗΣΘ.26–32

Η ανασκόπηση και μετα-ανάλυση των Ren et al το 
2018 περιλαμβάνει 16 τυχαιοποιημένες ελεγχόμενες 
μελέτες (Ν=928) με διάγνωση μείζονα κατάθλιψη.23,27–42 
Πέντε εξ αυτών περιλαμβάνουν ασθενείς με μονοπολική 
και διπολική κατάθλιψη28,34,38,41,42 και σε τρεις η κατάθλι-
ψη προσδιορίζεται σαφώς ως ανθιστάμενη στη φαρμα-
κευτική αγωγή.37,39,40 

Η μείωση των καταθλιπτικών συμπτωμάτων φαίνε-
ται να είναι μεγαλύτερη με τη χρήση της κεταμίνης στις 
πρώτες συνεδρίες ΗΣΘ (μέχρι την 6η) ενώ μετά την 6η 
συνεδρία δεν διαπιστώνεται στατιστικά σημαντική δι-
αφορά. Σημειώνεται ότι όταν η κεταμίνη χρησιμοποιεί-
ται σε αναισθητική δόση, υπερτερεί ως προς τη μείωση 
των καταθλιπτικών συμπτωμάτων μόνο στην πρώτη 
ΗΣΘ ενώ στο τέλος των συνεδριών ΗΣΘ δεν προκύπτει 
πλεονέκτημα. Η απάντηση στην ΗΣΘ και η ύφεση των 
συμπτωμάτων ελέγχθηκε σε 10 μελέτες και η χρήση κε-
ταμίνης δεν φαίνεται να προσθέτει στο τελικό αντικατα-
θλιπτικό αποτέλεσμα της ΗΣΘ. 

Τα ελλείμματα στις ανώτερες νοητικές λειτουργίες 
ελέγχθηκαν σε 11 μελέτες. Σε μία εξ αυτών η κεταμίνη 
μειώνει τον χρόνο ανάκτησης των αισθήσεων (recovery 
time), σε τρεις η χορήγηση κεταμίνης έχει θετική επίδρα-
ση στις ανώτερες νοητικές λειτουργίες, ενώ σε 7 μελέτες 
δεν διαπιστώνεται διαφορά στο προφίλ των ανώτερων 
νοητικών λειτουργιών με τη χρήση κεταμίνης ως αναι-
σθητικό. Αυτό έρχεται σε αντίθεση με τις πρώτες ενδεί-
ξεις ότι η κεταμίνη στην ΗΣΘ συμβάλλει στη μείωση του 
χρόνου για ανάκτηση του προσανατολισμού και στην 
ανάκληση λέξεων.12,14

Οι Zheng et al το 2019 ανέλυσαν τα δεδομένα από 17 
τυχαιοποιημένες ελεγχόμενες μελέτες (Ν=1035).24,28,29,31,33–46 
Στη μετα-ανάλυση αυτή η κεταμίνη σε συγχορήγηση με 
άλλο αναισθητικό μειώνει ταχύτερα τα καταθλιπτικά συ-
μπτώματα (την 1–2 εβδομάδα) σε σχέση με το άλλο αναι-
σθητικό όταν χορηγείται μόνο του. Αυτό το θετικό εύρημα 
δεν διαπιστώνεται ωστόσο στο τέλος των συνεδριών ΗΣΘ 
ούτε 1-4 εβδομάδες μετά το τέλος των συνεδριών ΗΣΘ. 
Επίσης, η ΗΣΘ με κεταμίνη ως μόνο αναισθητικό δεν φαί-
νεται να μειώνει τα καταθλιπτικά συμπτώματα ταχύτερα 
από την ομάδα ελέγχου, η οποία έλαβε ΗΣΘ με άλλον α-
ναισθητικό παράγοντα. Ωστόσο, η μελέτη των Zhong et 
al περιγράφει ακριβώς αντίθετα αποτελέσματα.42 Σ΄ αυτή 
διαπιστώνεται υπεροχή τόσο της κεταμίνης, μόνης όσο 
και σε συνδυασμό με άλλο αναισθητικό, στην ταχύτερη 
μείωση των καταθλιπτικών συμπτωμάτων. Το αποτέλε-

σμάτων έξι μετα-αναλύσεων των μελετών της κεταμίνης 
στην ΗΣΘ, καθώς μόνο οι μετα-αναλύσεις επιτρέπουν την 
εξαγωγή στατιστικά σημαντικών αποτελεσμάτων όταν οι 
πρωτότυπες εργασίες γίνονται σε μικρό αριθμό συμμετε-
χόντων.20–26 Επιπροσθέτως, αναφέρονται ορισμένες πρω-
τότυπες ερευνητικές μελέτες οι οποίες έχουν δημοσιευθεί 
μετά τη δημοσίευση των μετα-αναλύσεων και δεν περι-
λαμβάνονται σε αυτές. 

Η πρώτη ανασκόπηση και μετα-ανάλυση των McGirr 
et al το 201520 περιλαμβάνει πέντε διπλά τυφλές τυχαι-
οποιημένες ελεγχόμενες μελέτες (Ν=165).20,27–31 Δύο εξ 
αυτών περιλαμβάνουν ασθενείς με μονοπολική και δι-
πολική κατάθλιψη (N=17).28,29 Στη μετα-ανάλυση αυτή 
διαπιστώθηκε διαφορά στην αποτελεσματικότητα της 
ΗΣΘ με χρήση κεταμίνης ως αντικαταθλιπτικό, στατιστι-
κώς όμως μη σημαντική. Ενδιαφέρον σημειώνει η μελέ-
τη των Yoosefi et al στην οποία δεν υπήρξαν ασθενείς 
που να απάντησαν στην ΗΣΘ (σύνολο συνεδριών 6).31 
Εξαιρώντας τη μελέτη αυτή, τα ποσοστά των ασθενών 
που απάντησαν στη θεραπεία και εκείνων στους οποί-
ους επιτεύχθηκε ύφεση των συμπτωμάτων είναι υψηλό-
τερα (ύφεση διαπιστώθηκε στο 31,3% της ομάδας των 
ασθενών που έλαβαν κεταμίνη έναντι 28,8% της ομάδας 
ελέγχου, και απάντησαν στην ΗΣΘ το 52,9% εκείνων που 
έλαβαν ΗΣΘ με κεταμίνη έναντι 57,6% της ομάδας ελέγ-
χου) χωρίς ωστόσο να διαφέρουν στατιστικώς σημαντι-
κά μεταξύ τους. 

Από τις ανεπιθύμητες ενέργειες σημειώνονται ψυχο-
κινητική ανησυχία, μετακριτική σύγχυση/μετακριτικό 
οξύ συγχυτικό επεισόδιο (ντελίριο) και υπέρταση. Από 
τις ανεπιθύμητες ενέργειες η μετακριτική σύγχυση και 
το μετακριτικό οξύ συγχυτικό επεισόδιο διαπιστώνονται 
συχνότερα στην ομάδα ασθενών που έλαβαν κεταμίνη 
σε σχέση με την ομάδα ελέγχου. 

Μόνο δύο μελέτες περιλαμβάνουν στοιχεία αναφορι-
κά με τις ανεπιθύμητες ενέργειες από τις ανώτερες νο-
ητικές λειτουργίες.29,31 Τα αποτελέσματα είναι αντιφατι-
κά: Στη μελέτη των Loo et al 2021 οι ανώτερες νοητικές 
λειτουργίες ελέγχονται με ειδικές νευροψυχολογικές 
δοκιμασίες και περιλαμβάνουν μεταξύ άλλων και τον έ-
λεγχο της αυτοβιογραφικής μνήμης.29 Στη μελέτη αυτή 
δεν διαπιστώθηκε διαφορά στις ανώτερες γνωσιακές 
λειτουργίες της ομάδας ασθενών που έλαβαν κεταμίνη, 
σε σχέση με την ομάδα ελέγχου. Στη μελέτη των Yoosefi 
et al οι ανώτερες νοητικές λειτουργίες ελέγχονται από το 
Mini Mental State Examination (MMSE).31 Οι ασθενείς και 
στις δύο ομάδες (κεταμίνη ή θειoπεντάλη) εμφάνισαν 
βελτίωση των ανώτερων νοητικών λειτουργιών στην τε-
λευταία συνεδρία ΗΣΘ σε σχέση με την τιμή αναφοράς 
κατά την ένταξη του ασθενούς στη μελέτη – η βελτίωση 
ήταν όμως στατιστικά σημαντική μόνο στην ομάδα της 
κεταμίνης.
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συνεδρία ΗΣΘ. Το θετικό εύρημα ωστόσο οφείλεται στην 
αποκλίνουσα με ακραία ευρήματα μελέτη των Wang et 
al27 και αν αυτή εξαιρεθεί δεν προκύπτει στατιστικώς ση-
μαντική υπεροχή της κεταμίνης έναντι της προποφόλης. 
Η μετα-ανάλυση αυτή αποτελείται από 4 μόνο μελέτες, 
χαμηλής αξιοπιστίας με μικρό αριθμό ασθενών, μεγάλη 
ετερογένεια και μεθοδολογικές αδυναμίες (π.χ. δεν περι-
γράφεται η διαδικασία τυχαιοποίησης).

Οι πιο πρόσφατες μετα-αναλύσεις των Zheng & 
Ainsworth ανασκόπησαν τη βιβλιογραφία μέχρι το 2018. 
(22.12.2018 και 30.06.2018 αντίστοιχα). Έκτοτε, πέντε ε-
πιπλέον μελέτες έχουν δημοσιευθεί οι οποίες εξετάζουν 
τη χρήση της κεταμίνης στην ΗΣΘ. Οι Brunelin et al σε 
μια διπλά τυφλή τυχαιοποιημένη μελέτη ελεγχόμενη 
με εικονικό φάρμακο (Κetamine for ECT: Optimization 
Stragety (KEOpS) συνέκριναν το ποσοστό ύφεσης μετά 
από 8 και μετά από 16 συνεδρίες ΗΣΘ σε 27 ασθενείς 
με μονοπολική ή διπολική κατάθλιψη που έλαβαν αναι-
σθησία είτε με συνδυασμό χαμηλής δόσης κεταμίνης και 
προποφόλης είτε προποφόλη με εικονικό φάρμακο.50 
Η βαρύτητα των συμπτωμάτων καθορίστηκε από την 
κλίμακα Montgomery-Asberg Depression Rating Scale 
(MADRS) με κριτήριο εισόδου στη μελέτη MADRS>20. 
Η ύφεση ορίστηκε ως MADRS<10. Η κλίμακα χρησιμο-
ποιήθηκε εβδομαδιαία για την παρακολούθηση των 
ασθενών. Χρησιμοποιήθηκε για την ΗΣΘ η συσκευή 
Spectrum 5000Q (Mecta Corporation, TuaLatin, OR, USA) 
και η τοποθέτηση των ηλεκτροδίων ήταν είτε δεξιά μο-
νόπλευρη είτε αμφικροταφικά. Η επιλογή γινόταν από 
τον ιατρό που εφάρμοζε την ΗΣΘ λαμβάνοντας υπόψη 
την επιβάρυνση στις ανώτερες νοητικές λειτουργίες που 
εμφάνιζαν οι ασθενείς στη διάρκεια της θεραπείας. Το 
κατώφλι της επιληπτικής κρίσης προσδιορίστηκε με τη 
μέθοδο της τιτλοποίησης στην 1η συνεδρία και στην 
επόμενη συνεδρία ΗΣΘ για τη μεν δεξιά μονόπλευρη 
τοποθέτηση των ηλεκτροδίων χρησιμοποιήθηκε ηλεκ
τρικό ρεύμα έξι φορές πάνω από το κατώφλι ενώ για την 
αμφικροταφική δυόμισι φορές πάνω από το κατώφλι. Ως 
είθισται, στην ΗΣΘ με δεξιά μονόπλευρη τοποθέτηση 
των ηλεκτροδίων χρησιμοποιήθηκε υπερβραχύ παλμι-
κό κύμα διάρκειας 0,3 msc ενώ στην ΗΣΘ με αμφοτερό-
πλευρη τοποθέτηση των ηλεκτροδίων χρησιμοποιήθηκε 
βραχύ παλμικό κύμα διάρκειας 1 ms. Η συχνότητα των 
συνεδριών ΗΣΘ ήταν 2 φορές εβδομαδιαία. Η αναισθη-
σία περιελάμβανε είτε προποφόλη (1–2 mg/kg) με κετα-
μίνη (0, 5 mg/kg) είτε προποφόλη (1–2 mg/kg) με φυσι-
ολογικό ορό. 

Από τη μελέτη αυτή δεν διαπιστώθηκε υπεροχή της 
κεταμίνης ως προς το αντικαταθλιπτικό αποτέλεσμα, 
καθώς μετά την 8η ΗΣΘ σε στατιστικώς σημαντικά πε-
ρισσότερους ασθενείς από την ομάδα ελέγχου (προ-
ποφόλη και εικονικό φάρμακο) διαπιστώθηκε ύφεση 
των συμπτωμάτων (5/16, 31%) σε σχέση με την ομάδα 

σμα αυτό θα μπορούσε ίσως να εξηγηθεί από τη διάγνω-
ση των ασθενών: 37,8% εξ αυτών έπασχαν από ανθεκτική 
στη φαρμακοθεραπεία διπολική κατάθλιψη.24 Η επίδραση 
της κεταμίνης μόνη ή σε συνδυασμό στις ανώτερες νοητι-
κές λειτουργίες δεν μπορούσε να αξιολογηθεί στη μελέτη 
αυτή καθώς τα δεδομένα δεν ήταν αναλύσιμα. 

Οι Aisworth et al το 2019 συμπεριέλαβαν 18 διπλά 
τυφλές τυχαιοποιημένες ελεγχόμενες μελέτες από τις ο-
ποίες δεν διαπιστώθηκε διαφορά στη βαρύτητα των συ-
μπτωμάτων στο τέλος των συνεδριών ΗΣΘ μεταξύ των α-
σθενών που έλαβαν κεταμίνη ως αναισθητικό (μόνη ή σε 
συνδυασμό) και της ομάδας ελέγχου.25,27–31,33–36,38,42,43,45–48 
Επιπλέον, δεν διαπιστώθηκε ταχύτερη απάντηση στην 
ΗΣΘ με κεταμίνη σε σχέση με την ΗΣΘ με άλλο αναισθη-
τικό. 

Οι ανώτερες νοητικές λειτουργίες που εξετάστη-
καν, ήταν η σφαιρική νοητική λειτουργικότητα (global 
cognition), οι εκτελεστικές λειτουργίες, η μνήμη και η 
μάθηση και η ταχύτητα επεξεργασίας ερεθισμάτων/πλη-
ροφοριών. Η ομάδα ασθενών που υποβλήθηκε σε ΗΣΘ 
με κεταμίνη (μόνη ή σε συνδυασμό), δεν υπερείχε σε κα-
μία από τις προαναφερόμενες νοητικές λειτουργίες της 
ομάδας ελέγχου (ΗΣΘ με άλλο αναισθητικό). Επιπλέον, 
εξετάστηκε η επίδραση της κεταμίνης στη διάρκεια της 
προκαλούμενης επιληπτικής κρίσης και στη δόση του ε-
φαρμοζόμενου ηλεκτρικού ρεύματος. Διαπιστώθηκε ότι 
η κεταμίνη συγχορηγούμενη με άλλο αναισθητικό ενι-
σχύει στατιστικά σημαντικά τη διάρκεια της επιληπτικής 
κρίσης ενώ η κεταμίνη μόνη της δεν υπερέχει στατιστικά 
σημαντικά. Αυτό ενδέχεται να οφείλεται στη μεγάλη ε-
τερογένεια καθώς και στην ύπαρξη μελετών με ακραία 
θετική απόκλιση. 

Όσον αφορά στις ανεπιθύμητες ενέργειες, καταγράφο-
νται η ψυχοκινητική διέγερση, το μετακριτικό οξύ συγ-
χυτικό επεισόδιο, οι ψευδαισθήσεις, η κεφαλαλγία, η υ-
πέρταση, η ναυτία/έμετος και η ταχυκαρδία. Η κεταμίνη 
προκαλεί υπέρταση όταν χορηγηθεί μόνη της ενώ δεν 
διαπιστώνεται στη συγχορήγησή της με άλλο αναισθη-
τικό. Το αποτέλεσμα αυτό στηρίζεται σε περιορισμένα 
δεδομένα αναφορικά με τις ενδεχόμενες ανεπιθύμητες 
ενέργειες της κεταμίνης (11 μελέτες, Ν=568).

Οι Xiao-Mei Li et al το 2020 εξετάζουν την αποτελε-
σματικότητα και το προφίλ ασφαλείας όταν χρησιμοποι-
είται η κεταμίνη μόνη ή σε συνδυασμό με προποφόλη 
συγκριτικά με μόνη την προποφόλη σε ασθενείς που 
υποβάλλονται σε μία μόνο συνεδρία ΗΣΘ.49 Η μετα-ανά-
λυση αυτή περιλαμβάνει 4 τυχαιοποιημένες ελεγχόμενες 
μελέτες (Ν=239) δύο εκ των οποίων δημοσιευμένες στην 
κινεζική γλώσσα.27,48 Από τη μετα-ανάλυση αυτή προκύ-
πτει στατιστικώς σημαντική υπεροχή της κεταμίνης μό-
νης έναντι της προποφόλης ως προς τη μείωση των αντι-
καταθλιπτικών συμπτωμάτων 1,3 και 7 ημέρες μετά τη 



S86  Στ.Χ. Καλιώρα

που έλαβε κεταμίνη με προποφόλη (0/11, 0%) (x2=4,22, 
p=0,040). Επίσης, στο καταληκτικό σημείο της μελέτης 
μετά τη 16η εβδομάδα λιγότεροι ήταν οι ασθενείς που 
πέτυχαν ύφεση των συμπτωμάτων στην ομάδα της 
προποφόλης και κεταμίνης σε σχέση με την ομάδα της 
προποφόλης με εικονικό φάρμακο και η βαθμολογία της 
MADRS ήταν στατιστικώς σημαντικά χαμηλότερη στην 
ομάδα ελέγχου από την ομάδα της προποφόλης και κε-
ταμίνης. Επιπλέον δεν διαπιστώθηκε διαφορά υπέρ της 
κεταμίνης στη βαθμολογία της MADRS ανά εβδομάδα 
μέχρι την 8η εβδομάδα. Σημειώνεται ότι μεγαλύτερος α-
ριθμός ασθενών από την ομάδα της κεταμίνης αποσύρ-
θηκαν από τη μελέτη πριν την ολοκλήρωση της μελέτης 
λόγω ιατρικών λόγων ή ανεπιθύμητων ενεργειών σε σχέ-
ση με την ομάδα ελέγχου.

Οι Lei Zou et al συμπεριλάβανε 157 ασθενείς άνω των 
60 ετών με μείζονα κατάθλιψη οι οποίοι έλαβαν είτε κε-
ταμίνη (0,3 mg/kg) και προποφόλη (1,5 mg/kg) είτε προ-
ποφόλη (1,5 mg/kg) με φυσιολογικό ορό ως αναισθητικό 
στην ΗΣΘ.51 Εφαρμόστηκε ΗΣΘ με αμφικροταφική τοπο-
θέτηση ηλεκτροδίων, το κατώφλι της επιληπτικής κρίσης 
προσδιορίστηκε με τη μέθοδο του «ημίσεως της ηλικίας 
του ασθενούς» και αυξήθηκε κατά 5% στην επόμενη συ-
νεδρία και χορηγήθηκαν 8–10 συνεδρίες ΗΣΘ μέχρι να ε-
πιτευχθεί η ύφεση των συμπτωμάτων. Χρησιμοποιήθηκε 
η κλίμακα HAMD 24 η οποία χορηγήθηκε κατά την έντα-
ξη στη μελέτη, μία ημέρα μετά την 1η, 2η,4η και 6η ΗΣΘ 
και 1 ημέρα μετά το πέρας των συνεδριών. Το MMSE 
χρησιμοποιήθηκε για την παρακολούθηση των ανώτε-
ρων νοητικών λειτουργιών στα ίδια χρονικά σημεία. Δεν 
διαπιστώθηκε στατιστικώς σημαντική διαφορά μεταξύ 
των δύο ομάδων ως προς την απάντηση και την ύφεση 
των συμπτωμάτων, ενώ ως προς την ταχύτητα έναρξης 
του αντικαταθλιπτικού αποτελέσματος η βαθμολόγηση 
στη HAMD ήταν χαμηλότερη στην ομάδα της κεταμίνης 

με προποφόλη μετά την 4η και 6η συνεδρία, όχι όμως 
μετά την 1η ή 2η και στο τέλος των συνεδριών ΗΣΘ. Δεν 
διαπιστώθηκε διαφορά στην επιβάρυνση των ανώτερων 
νοητικών λειτουργιών μεταξύ των 2 ομάδων μετά το τέ-
λος των συνεδριών. 

Στη μελέτη των Chen et al 132 ασθενείς με μείζονα 
κατάθλιψη (μονοπολική) και αυτοκτονικό ιδεασμό υπο-
βλήθηκαν σε ΗΣΘ με αμφοτερόπλευρη τοποθέτηση των 
ηλεκτροδίων λαμβάνοντας είτε προποφόλη (1,5 mg/
kg) και κεταμίνη (0,3 mg/kg) είτε προποφόλη (1,5 mg/
kg) με φυσιολογικό ορό.52 Η ομάδα της κεταμίνης και 
προποφόλης δεν διέφερε ως προς την αποτελεσματικό-
τητα (απάντηση, ύφεση των συμπτωμάτων και μείωση 
αυτοκτονικού ιδεασμού) στο τέλος των συνεδριών ΗΣΘ, 
αλλά απαιτούνταν 3 λιγότερες συνεδρίες ΗΣΘ για απά-
ντηση στη θεραπεία και 1 συνεδρία ΗΣΘ για την ύφεση 
των συμπτωμάτων στην ομάδα που έλαβε κεταμίνη και 
προποφόλη σε σχέση με την ομάδα ελέγχου. Επίσης, η 
μείωση της αυτοκτονικότητας διαπιστώθηκε νωρίτερα 
(3 συνεδρίες ΗΣΘ λιγότερες) στην ομάδα της κεταμίνης 
σε σχέση με την ομάδα ελέγχου. Τέλος, οι υποτροπές ή-
ταν παρόμοιες στην προς μελέτη ομάδα σε σχέση με την 
ομάδα ελέγχου στους έξι μήνες μετά την ολοκλήρωση 
της θεραπείας.

Συμπερασματικά, η κεταμίνη ενδέχεται να προσφέρει 
ταχεία μείωση των καταθλιπτικών συμπτωμάτων, άρα 
να επιταχύνει την έναρξη της αντικαταθλιπτικής δράσης 
της ΗΣΘ χωρίς ωστόσο να μπορεί από τις μέχρι τώρα με-
λέτες να συμπεράνει κανείς ότι η ΗΣΘ με κεταμίνη υπερ-
τερεί είτε μειώνοντας τον συνολικό αριθμό συνεδριών 
είτε αυξάνοντας την αποτελεσματικότητα της μεθόδου. 
Επιπρόσθετα, τα μέχρι τώρα δεδομένα δεν υποστηρί-
ζουν την προστατευτική δράση της κεταμίνης στις ανώ-
τερες νοητικές λειτουργίες. 
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ΑBSTRACT

Despite major advances in the treatment of mood disorders, major depression, a common mental disorder, remains a serious 
public health problem. Electroconvulsive therapy (ECT) regardless of the anesthetic agent used, is the most effective form 
of treatment in major depression and the gold standard therapy in treatment resistant depression. Ketamine is one of the 
anesthetic drugs approved by the Αmerican Psychiatric Association Task Force Report for use in ECT. However, it has been 
used infrequently as an anesthetic in ECT. The initial reports suggested that ketamine has antidepressant properties resulting 
in rapid antidepressant response when administered in subanesthetic dose (0.5 mg/kg) in slow intravenous injection in pa-
tients suffering from depression. In recent trials has been reported that ketamine as the only anesthetic or as an adjunctive to 
another anesthetic agent may enhance the antidepressant effect of ECT either by increasing efficacy or by producing a rapid 
antidepressant response. ECT with ketamine may also cause less cognitive side effects. The most notable limitations of these 
studies are the small number of patients enrolled and several methodological differences (patients characteristics, electrode 
placements, titration method, anesthetic agent used with ketamine). The results of the clinical trials have been summarized in 
six meta-analysis and suggest that ketamine when used as a sole anesthetic agent or as an adjunctive anesthetic in ECT may 
accelerates the antidepressant response but does not augment ECT efficacy. It also does not improve the cognitive profile of 
the treatment. Larger, double-blind randomized controlled trial are needed for a definite conclusion.
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