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Drugs used for premedication and anesthesia during
electroconvulsive therapy in psychiatry

Leki stosowane w celu premedykacji i znieczulenia podczas terapii

elektrowstrzqsowej w psychiatrii
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ABSTRACT

Electroconvulsive therapy (ECT) is the most important
and the most effective biological method of treatment
in psychiatry. Currently, ECT treatment is performed
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with premedication, muscle relaxation and anaesthe-
sia. For premedication, the drug most commonly used is

midazolam, which has rapid sedative effect and allows

to decrease the dosage of drugs used for induction of an-
aesthesia. Recently, a possibility of premedication with

dexmedetomidine, which may have beneficial effects

on post-ECT anxiety, agitation, and delirium, has been

indicated. In contrast to midazolam, the drug does not

possess anticonvulsant properties neither exerts nega-
tive effects on memory. Succinylcholine is currently the

only muscle relaxant used. Drugs for anaesthesia during

ECT treatment include thiopental, propofol and ketamine.
A number of researches have been performed on these

anaesthetics concerning their influence on the ECT effec-
tiveness, the ECT procedure and possible adverse effects.
Comparison between thiopental and propofol showed sig-
nificantly better therapeutic effect in patients receiving

propofol in spite of shorter duration of seizures. The use

of propofol has been associated with fewer cardiovascu-
lar side-effects. The findings on antidepressant effect of
ketamine infusions have prompted the use of this drug

during anaesthesia for ECT. Patient receiving ketamine

showed slightly faster time of clinical improvement com-
pared to those given thiopental or propofol; however, the

final results were similar. Some research analyses pointed

to a higher frequency of cardiovascular side-effects and

cognitive dysfunction during ketamine anaesthesia.

STRESZCZENIE

Terapia elektrowstrzagsowa (EW) jest najwazniejsza
i najbardziej skuteczng metoda leczenia biologiczne-
go w psychiatrii. Obecnie zabiegi EW przeprowadzane
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s z zastosowaniem premedykacji, zwiotczenia i znie-
czulenia. W premedykacji najczesciej stosowany jest
midazolam, ktéry ma szybkie dziatanie uspokajajace
i pozwala zmniejszy¢ dawki lekéw potrzebnych do in-
dukcji znieczulenia. Ostatnio wskazuje sie na mozliwo$¢
uzycia deksmedetomidyny, ktéra moze wywieraé ko-
rzystny wplyw na wystepujace po zabiegach niepokdj,
pobudzenie i majaczenie. W przeciwienstwie do mida-
zolamu nie ma wtasciwos$ci przeciwdrgawkowych i nie
wywiera negatywnego wptywu na pamieé. Jedynym
stosowanym obecnie lekiem zwiotczajgcym jest syk-
cynylocholina. W znieczulaniu podczas zabiegéw EW
stosowane sa tiopental, propofol i ketamina. Istnieje
wiele prac badawczych poswieconych wptywowi uzyte-
go anestetyku na efekt kliniczny EW, sposéb przeprowa-
dzenia zabiegu i wystepowanie efektéw ubocznych po

| Electroconvulsive therapy as a treatment method

Electroconvulsive therapy (ECT) is the most important
biological method of treatment applied in psychiatry.
Since Ugo Cerletti and Lucio Bini introduced electrocon-
vulsive therapy to clinical practice in 1938, this method
hasbeen used until today and, what is more, it is believed
to be the most effective method of biological treatment
in psychiatry. The Polish psychiatry course-book states
that the most frequent indications for ECT include the
following: severe depression in the course of the affective
disorders, schizophrenia or schizoaffective disorders;
acute catatonia in the course of the affective disorders
and schizophrenia; a severe manic episode in the course
of bipolar affective disorders. Electroconvulsive therapy
is used when a rapid therapeutic response is required
due to the intensification of mental symptoms, a severe
somatic condition or when pharmacotherapy is ineffec-
tive or contraindicated (Hese and Zyss 2012). In the book

“Standardy leczenia farmakologicznego niektérych za-
burzen psychicznych” [Standards for pharmacotherapy of
some mental disorders], the electroconvulsive therapy was
called the gold standard for treatment of drug-resistant
depression (Rybakowski et al. 2015).

The main contraindication for electroconvulsive
therapy is the increase of the intracranial pressure. The
relative contraindications include the following: a cer-
ebral stroke in the last four weeks, intracranial tumour,
myocardial infarction in the last 3 weeks, decompen-
sated heart failure, severe valvular heart disease, un-
stable angina, complex dysrhythmia, aortic aneurysm,
uncontrolled diabetes, decompensated kidney failure,
severe metabolic disorders, severe lung diseases, acute
glaucoma attack and retinal detachment (Antosik-Wéj-
cifiska and Swiecicki 2014).

zastosowanym leczeniu. Badania poréwnujace wptyw
tiopentalu i propofolu na zabiegi EW wykazaty lepszy
efekt terapeutyczny u pacjentéw znieczulanych propo-
folem, pomimo krécej trwajacej czynnosci napadowej.
Stosowanie propofolu byto réwniez zwigzane z mniej-
sz liczba powiktan sercowo-naczyniowych. Doniesie-
nia o przeciwdepresyjnym dziataniu wlewu ketaminy
wptynely na préby jej zastosowania podczas znieczu-
lenia do EW. U pacjentéw znieczulanych ketaming po-
prawa podczas terapii EW wystepowala nieznacznie

szybciej niz u pacjentéw znieczulanych tiopentalem czy
propofolem, nie wykazano jednak wptywu na koticowy
efekt leczenia. W niektérych z przeprowadzonych ba-
dan zwracano uwage na czestsze wystepowanie powi-
ktan sercowo-naczyniowych oraz wieksze zaburzenia
funkcji poznawczych podczas znieczulania ketaming.

The side effects of ECT can be divided into the somatic
and cognitive symptoms. The most frequent in the former
group include the following: blood pressure fluctuations,
changes in heart rate, temporary arrhythmia, muscle
pains, headache and nausea. Disorders of cognitive func-
tions and memory, such as retrograde and anterograde
amnesia and delirium, are of a temporary nature in most
patients (Hese 2007).

In the last few years, a few Polish scientific centres
have carried out studies on the efficacy of the electro-
convulsive procedure. Dagbrowski and Parnowski (2012)
in their study covered 43 patients who were diagnosed
with the bipolar affective disorder, recurrent depressive
disorder, depressive episode, schizophrenia or schizoaf-
fective disorders. Drug-resistance was the most frequent
indication for electroconvulsive therapy. Remission of
symptoms was observed in 58% of patients and an im-
provement in the clinical condition in further 35%. The
best effects were observed in patients with psychotic
symptoms. The efficacy of the electroconvulsive therapy
among patients suffering from recurrent affective disor-
ders was 80% and was higher in patients diagnosed with
the bipolar affective disorder.

The study carried out by the Clinic of Adult Psychiatry
of the Poznari Univeristy of Medical Sciences, Poland
(Krzywotulski et al. 2013) investigated the ECT effica-
cy in the treatment of drug-resistant depression in the
group of 91 patients. The therapy was more effective in
patients diagnosed with the bipolar disorder than those
who suffered from the recurring depressive disorders
and in patients with a higher intensification of disease
and a shorter period of the treated depressive episode.

Antosik-Wéjcifiska and Swiecicki (2016) compared
the safety and efficacy of electroconvulsive procedure
in populations before and after the 60 year of age. The
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study covered 107 people diagnosed with a single depres-
sive episode, a depressive episode in the course of bipolar

affective disorder, a depressive episode in the course of
recurrent depressive disorders, a manic episode in the

course of bipolar affective disorder and schizophrenia.
Drug-resistance was the most frequent indication for

electroconvulsive therapy. In the majority of the group

of patients younger than 60 years of age, there were no

side effects. In older patients the most common side ef-
fect consisted in dysmnesia, the complications of the

cardiovascular system together with cognitive function

impairments were more common. In both groups, the

proportion of remissions was comparable; however

a significant improvement was more common in the

older group. A better therapeutic effect was obtained in

patients diagnosed with the bipolar affective disorder

and in patients with no psychotic symptoms.

A correct performance of ECT is connected with the
use of appropriate premedication, muscle relaxation
and anaesthesia. The paper describes the drugs applied
for this purpose.

Drugs used for the purpose of relaxation and
premedication prior the ECT procedure

Originally, electroconvulsive therapy was performed
with no other accompanying drugs. Initially, the ECT
procedure was modified by the attempts to use relax-
ation drugs for skeletal muscles. These attempts date
back to 1940 when curare, which is a relaxing drug of
the alkaloid group, was first used. Due to the presence of
numerous circulatory system-related side effects, such
as dysrhythmia and cardiac output decrease, reduction
in the peripheral vascular resistance, a substantial drop
of arterial blood pressure as well as vegetative ganglia
blocking and increase of histamine secretion which in-
duces laryngospasm, bronchospasm and erythematous
rash, between 1944-1951 curare was gradually with-
drawn and replaced by succinylcholine, which has been
used up till now (Mateo et al. 1980).

Succinylcholine is succinic acid-derivative, the only
depolarising relaxing drug applied nowadays. The drug
is characterised by a rapid onset of action (upon intrave-
nous administration it takes a dozen of seconds) as well as
a short-term muscle relaxation (5-8 minutes). A specific
symptom which accompanies the onset of succinylcho-
line action is fibrillation resulting from the depolarising
mechanism of action. This medication is usually used in
short-lasting medical procedures, which require muscle
relaxation. Upon a single administration, it induces tach-
ycardia; however, a longer administration may lead to
bradycardia. Contraindications for use include conditions
accompanied by hyperkalaemia and malignant hyperpy-
rexia (Widy-Tyszkiewicz 2007). For the purpose of the
ECT, succinylcholine is applied in the dose of 1-1.5 mg/kg.

The introduction of muscle relaxing drugs into the
electroconvulsive therapy initiated a new strategy of
ECT procedure which was based on general anaesthesia.
Due to this strategy, previous side effects of the therapy
were almost completely eliminated. They included the
following: a mandible dislocation, a tongue bite, a long
bone breakage or a compression fracture of vertebral
body (Hese and Zyss, 2007).

Among medications applied in premedication the
following should be enumerated: atropine, midazolam
and dexmedetomidine. Atropine is a drug of the alkaloid
group presenting cholinolytic properties. In the past, it
was commonly used in the course of electroconvulsive
therapy. This was dictated by the reduction of the se-
vere bradycardia risk and the reduction in saliva pro-
duction, which facilitated ventilation of the non-intu-
bated patients. At present, atropine is not often used in
premedication for anaesthesia prior electroconvulsive
procedure due to a possible risk of myocardial ischaemia
(Jalowiecki et al. 2007). A negative effect of atropine has
been observed on the cognitive disorders present after
electroconvulsive therapy, although the study carried out
by Calev et al. (1991) did not confirm this theory.

Midazolam is a drug of the benzodiazepine group
which has an effect of the GABA, receptors. It has a sed-
ative, sleep-inducing and myorelaxing effect. It is char-
acterised by a rapid onset of action and medium-short
time course of action. Similarly to other benzodiazepines,
premedication with midazolam increases the convul-
sant threshold. It may also have a negative effect on the
return to consciousness after the procedure and inten-
sify memory disorders (Jalowiecki et al. 2007, Shah et al.
2010). In the Clinic of Adult Psychiatry, Poland, this is
the main drug applied for premedication. It is adminis-
tered orally in the dose of 7.5 mg 30-60 minutes prior
the procedure. In anaesthesia with ketamine, midazolam
reduces tachycardia and arterial blood pressure growth.
Its application in premedication allows to reduce the
dose of thiopental used in the induction of anaesthesia
by approximately 15%.

For some years, the drug that is increasingly used in
premedication, including the electroconvulsive thera-
Py, is dexmedetomidine. It is the imidazoline-derivative,
an agonist of a,-adrenergic receptors which are located
in the locus coeruleus. It causes sedation similar to the
non-REM stage of physiological sleep. Dexmedetomidine
also reveals analgesic properties. Due to the reduction in
the noradrenalin level, it may lead to the arterial blood
pressure decrease and bradycardia. Contrary to other
medications applied while sedation and premedication,
dexmedetomidine does not have a depressive effect on
the respiratory system. As compared to other sedative
and sleep-inducing drugs, dexmedetomidine less fre-
quently causes anxiety, agitation or delirium in the pe-
riod around postoprocedure awakening (Wujtewicz et al.
2013; Brydges et al. 2016; Narang et al. 2017). The Chinese
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study with dexmedetomidine carried out on animal mod-
el suggest a lesser degree of learning and memory disor-
ders present after ECT (Gao et al. 2016).

The effect of dexmedetomidine and midazolam pre-
medication was compared in terms of the agitation oc-
curring after electroconvulsive procedures pointing
to the usefulness of the above-mentioned medications
in this respect (Mizrak et al. 2009). The study includ-
ed 15 patients with a history of agitation in the period
around postprocedure awakening upon the applied
electroconvulsive therapy in whom ECT-resistance was
observed. The patients had been diagnosed with depres-
sion episodes in the course of the recurrent depressive
disorders and bipolar affective disorders. The subjects
of the study were divided into 3 groups in which 10
minutes prior propofol-induced anaesthesia dexme-
detomidine was administered in the dose of 0.5 pg/kg,
midazolam in the dose of 0.025 mg/kg or physiological
saline. Both dexmedetomidine and midazolam admin-
istrations resulted in the application of lower propofol
doses during the procedure. In patients who received
dexmedetomidine, the seizure was longer than in the
remaining groups.

Intravenous medications for anaesthesia prior the
ECT procedures

A perfect intravenous anaesthetic applied in the course of
ECT should be characterised by a rapid onset of activity
and mild and rapid awakening of a patient. A significant
factis a fast return to consciousness, a minimal amount
of side effects and interactions with other drugs. In the
Clinic of Adult Psychiatry of the University of Medi-
cal Sciences in Poznan, Poland, the medication which
had initially been used for anaesthesia prior ECT was
thiopental. In 2014, it was replaced by propofol, which
has been applied until now. Owing to the fact that the
research carried out by the clinic confirmed the rapid
anti-depression effect of ketamine (Rybakowski et al.
2017), in recent years this drug has also been used as an
anaesthetic in patients undergoing ECT.

Thiopental is a barbiturate acid-derivative and due to
high lipid-solubility it exerts a rapid depression effect on
the central nervous system. Upon intravenous adminis-
tration, the action starts after 30-40 seconds and is main-
tained for approximately 30 minutes. The anaesthetic
properties are usually accompanied by a depressive effect
on the circulatory and respiratory systems (Kamifiski
2007). Furthermore, thiopental reveals anticonvulsant
properties. Recommended doses for the purpose of an-
aesthesia induction are 1.5-5 mg/kg.

Propofol is an organic compound of the phenol group.
Similarly to thiopental, it is well-soluble in lipids, which
affects its instant permeability through the blood-brain
barrier and rapid action onset just after 25-40 seconds.

Awakening takes place after around 5 minutes and is
accompanied by slight disturbances of consciousness.
Propofol has a depressive effect on the respiratory and
cardiovascular systems (Kamiriski 2007); however, in
the case of doses used in ECT anaesthesia this effect is
marginal. Furthermore, propofol reveals the anxiety-re-
lieving and antiemetic properties. Drug administration
may cause pain at the injection site; therefore, it is rec-
ommended to be administered to bigger venous vessels,
frequently preceded by addition of lignocaine. Propofol
shortens the seizure time. It is usually used in the dose
of 1.5-2.5 mg/kg (Jatowiecki et al. 2007).

Numerous researchers stress the neuroprotective
properties of propofol, which result from slowing down
glucose metabolism in neurones, a reduction in the elec-
trical activity of the brain, a decrease in oxygen use by
neurones and a decrease of brain perfusion (Dam et al.
1990, Kochs et al. 1992; Ergiin et al. 2002; Adembri et al.
2007). Other research papers report about the inhibiting
effect of propofol on apoptosis processes (Li et al. 2010;
Xi et al. 2011; Cui et al. 2013). Propofol reveals structural
and functional similarity to vitamin E and similar anti-
oxidative properties (Murphy et al. 1992; Kahraman and
Demiryurek 1997).

There are a few papers which compare the activity of
propofol and thiopental in the course of ECT procedures.
The study carried out by Ingram et al. (2007) compared
the clinical effect - the Hamilton Depression Rating Scale
(HDRS), the effect on cognitive functions (verbal and
visual memory was assessed, attention and alternating
attention tests were carried out) as well as the length
of induced seizures. Despite inducing longer and more
effective seizures, thiopental revealed a worse clinical
effect in terms of the reduction of HDRS score; however,
no differences were found in the assessment of the cog-
nitive functions between the groups.

Another study compared propofol and thiopental in
terms of their effect on the duration time of induced
seizure, electric charge required for the induction, the
clinical effect and the effect on cognitive functions (Bau-
er et al. 2009). The study included 62 patients. Seizure
duration was shorter in the propofol group than in the
thiopental group. In the group of patients anaesthetised
with propofol the electric charge to induce seizure was
higher. There were no significant differences in the ther-
apeutic effect assessed with the 17 - item HDRS.

Kumar et al. (2012) compared thiopental and propofol
in terms of the seizure duration time, electric charge
used to induce it and the therapeutic effect. The study
was carried out on 28 persons, 14 of whom were anaes-
thetised with propofol and 14 with thiopental. Seizure
duration time in propofol-anaesthetised persons was
longer than in those anaesthetised with thiopental. To in-
duce seizure in the propofol group, higher electric charge
was used; it was also necessary to perform more proce-
dures. In the course of procedure with propofol, there
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were fewer haemodynamic disorders. Initial results on
the Beck Depression Scale and MMSE (Mini-Mental State
Examination) were comparable in both groups. Upon
the electroconvulsive therapy completion there were no
significant differences in the MMSE results between the
groups; however, the propofol-anaesthetised group re-
vealed higher improvement at the BECK Depression Scale.

Purtuloglu et al. (2013) showed a higher efficacy of
propofol in terms of the clinical effect of the electrocon-
vulsive therapy as compared with thiopental. The results
of treatment were assessed with the HRDS prior to ECT
and after the 6% procedure.

Jarineshin et al. (2016) compared the activity of thio-
pental and propofol applied in the course of 100 electro-
convulsive procedures, carried out on 50 patients treat-
ed for depression disorders, bipolar affective disorder,
schizophrenia and the obsessive-compulsive disorders.
While using propofol, the seizure duration time was
shorter; yet, there were no differences in energy charge
used to induce the seizure. Propofol also induced fewer
haemodynamic changes, which may be significant in
patients suffering from cardiovascular diseases.

Ketamine is a derivative of phencyclidine which
causes the so-called dissociative anaesthesia, but also
an analgesic reaction. Upon the intravenous adminis-
tration of the drug the loss of consciousness takes place
after 30-40 seconds and return after around 15 minutes.
Ketamine has a stimulating effect on the circulatory sys-
tem by increasing the cardiac activity and arterial blood
pressure which is accompanied by a higher requirement
of the myocardium for oxygen. These activities may be
accompanied by the increased intracranial pressure. Side
effects observed while using ketamine include hallu-
cinations and psychomotor agitation while awakening.
In women, particularly in pregnant women, ketamine
may induce nausea and vomiting (Kaminski 2007).
Areview paper on ketamine application in the treatment
of drug-resistant depression, initially in the form of in-
travenous infusion and later as an anaesthetic in the
electroconvulsive therapy has recently been published
in Psychiatria Polska (Kucia and Merk 2015).

The study comparing the neuroprotective and neuro-
toxic effect of propofol, ketamine and midazolam which
was carried out on cell and animal models confirmed the
neuroprotective effect of propofol without observing the
same for midazolam and ketamine (Ulbrich et al. 2016).

For many years, the Clinic of Adult Psychiatry in
Poznan, Poland, has been carrying out research on the
antidepressant activity of a single, 40-minute ketamine
infusion in the dose of 0.5 mg/kg. A recent report regards
53 patients diagnosed with a drug-resistant episode of
depression in the course of the bipolar affective disorder.
All participants were administered with > 1 normothymic
drug of the first and second generation for the period
not shorter than a year. Antidepressants were discontin-
ued at least 7 days prior ketamine infusion. The clinical

improvement was assessed with the Hamilton Depression

Rating Scale (HDRS). The improvement criterion was as-
sumed to be the reduction of the HDRS score by 50% or

more as compared with the initial score after 7 days upon

the infusion. The criterion was fulfilled by 27 patients

(51%). Better treatment outcomes were observed in males.
There was no difference in terms of the improvement of
the remaining studied factors: age, onset of the mental

disease, history of alcohol abuse both in the patients and

their relatives and among patients who used lithium, que-
tiapine or their combination. Ketamine infusion was well

tolerated by patients (Rybakowski et al. 2017).

Some of the research papers compared ketamine and
thiopental in terms of tolerance and clinical efficacy.
The study which compared the dynamics of depression
symptoms withdrawal in patients anaesthetised with
thiopental and thiopental combined with ketamine in the
dose of 0.5 mg/kg did not reveal any differences between
the groups of patients (Abdallah et al. 2012). Loo et al.
(2012) compared the effect of electroconvulsive therapy
on cognitive functions and the clinical effect. 51 patients
were anaesthetised with thiopental or with thiopental
in addition of ketamine in the dose of 0.5 mg/kg. The
previously suggested protective effect of ketamine on
the cognitive deficits in patients undergoing ECT was not
confirmed. Adding ketamine did not improve the final
treatment outcome, although in patients anaesthetised
with ketamine addition depression symptoms withdrew
faster in the first week of the therapy. The study con-
ducted by Yoosefi et al. (2014) carried out a comparison
between thiopental and ketamine in terms of the effect
on memory and depression (assessed with the MMSE
and HDRS, respectively), the energy charge needed to
induce seizure and its duration. Studied groups consist-
ed of 15 patients anaesthetised with ketamine and 14
patients anaesthetised with thiopental. In the ketamine
group a faster withdrawal of depression symptoms was
observed, the seizure was longer and the MMSE results
were better. Anaesthesia with the use of ketamine was
better tolerated by the patients.

The summary of the above-described studies did not
reveal a significant difference in the clinical effect be-
tween patients anaesthetised with thiopental and those
who received ketamine. Two of the described studies
showed that there is alink between ketamine and a better
return to cognitive functions. One of the studies revealed
the presence of an extensive seizure in patients anaes-
thetised with ketamine; however, the results might have
been influenced by the heterogeneity of the compared
groups. In patients anaesthetised with ketamine, car-
diovascular side effects were much more frequent, in
particular the increase of arterial blood pressure. In two
patients receiving thiopental with ketamine in the dose
of 0.5 mg/kg there was a change of the period of disease,
from depressive to manic and hypomanic episodes (Fond
etal. 2016).
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In 2015, the Iranian scientists carried out a rand-
omized double-blind trial to compare anaesthesia with
thiopental (1.5 mg/kg) and ketamine (0.8 mg/kg) on the
group of 160 patients diagnosed with the drug-resistant
depression (Salehi et al. 2015). The scientists compared
the clinical effect (assessed with the HDRS), duration
time of seizure as well as side effects occurring within
an hour upon the end of anaesthesia. For ketamine, the
depression improvement was greater. Moreover, seizure
duration time, arterial blood pressure increase, frequen-
cy of side effects such as nausea, headache, pain at the
injection site, early or late delirium were higher in the
ketamine group.

The study carried out at the Clinic of Adult Psychia-
try in Poznan, Poland, assessed the effect of ketamine on
the efficacy of electroconvulsive therapy and cognitive
functions. 45 patients diagnosed with the drug-resistant
depression were divided into 3 equal groups anaesthe-
tised, respectively, with thiopental alone (group 1), thio-
pental with ketamine during the 2°¢ and 3* EC procedure
(group 2) and thiopental and ketamine during the 27, 4,
6™, 8% and 10* procedure (group 3). This manner of ket-
amine administration was supposed to prevent from the
described in literature development of tolerance to the
drug and necessity to increase its dosage. Thiopental was
used in the dose of 2-3 mg/kg, ketamine in the dose of
1-1.5 mg/kg. Treatment efficacy was assessed upon each
EC procedure with the HDRS. Upon completion of the
therapy, a higher improvement was observed in group 3 as
compared with group 1. Cognitive functions were assessed
in terms of the visual-spatial functions, verbal memory as
well as operational memory and executive functions, prior
to and after the therapy. In the groups anaesthetised with
ketamine, worse results were observed in terms of testing
verbal memory as compared with patients who received
thiopental alone (Rybakowski et al. 2016).

The centre in Poznan also investigated the effect of
ketamine use in the course of electroconvulsive pro-
cedures on the concentration of the brain natriuretic
peptide (BNP) which is a marker of myocardial failure.
The BNP concentration was marked in serum prior to
the first EC procedure and later after the 274, 6% and 10™
procedure. In 16 patients, anaesthesia was carried out
with thiopental in the dose of 2-5 mg/kg. During the
2nd, 4t 6t 8% and 10™ procedure, 11 patients received
ketamine in the dose of 1.0-1.5 mg/kg instead of thio-
pental. Among the qualified patients, the drug-resistant
depression was the main diagnosis. The analysis of the
obtained results did not reveal any significant differences
in BNP concentration both prior to the EC therapy and
after consecutive EC procedures (Wisniewski et al. 2015).

A few papers presented a comparison of effectiveness
and tolerance of ketamine and propofol as anaesthetic
agents for the purpose of ECT. Wang et al. (2012) divided
48 patients into 3 groups, in which patients were respec-
tively anaesthetised with propofol in the dose of 1.5 mg/

kg, ketamine in the dose of 0.8 mg/kg and both anaes-
thetics simultaneously. The comparative analysis focused
on the therapeutic effect (assessed with the HDRS), the
energy charge needed to induce seizure, seizure duration
as well side effects. Both the patients anaesthetised with
ketamine alone and with ketamine combined with propo-
fol obtained an earlier and more extensive remission of
depression symptoms. The side effects of the therapy
were more visible in patients anaesthetised with ket-
amine as compared with those who received ketamine
with propofol. The energy needed to induce seizure was
higher and seizure duration was longer in the propofol
group than in the propofol-ketamine group. It was sug-
gested in the summary of the study that a combination of
propofol and ketamine may become the method of first
choice in the induction of anaesthesia for the purpose
of ECT. Jirventausta et al. (2013) compared the effect
of propofol and propofol preceded by administration
of ketamine in bolus (in the dose of 0.4 mg/kg) on the
length and quality of seizure and the efficacy of electro-
convulsive therapy in patients. 32 people participated in
the study. Between both groups, there were no statisti-
cally significant differences in terms of the therapeutic
effect, the length of seizure duration, convulsant thresh-
old as well as the number of procedures performed in
the course of the treatment. In patients anaesthetised
with propofol with addition of ketamine, greater anxiety
and disorientation were observed in the period around
awakening.

Fernie et al. (2017) compared the number of performed
procedures, therapeutic effect and effect on cognitive
functions in patients anaesthetised with ketamine (in the
dose of 2 mg/kg) and propofol (in the dose of 2.5 mg/kg)
for electroconvulsive procedures. The double-blind trial
included 40 patients diagnosed with the drug-resistant
depression. The participants were assessed with the HDSR
and the Montgomery-Asberg Depression Scale as well as
the test which assessed memory deficits prior to the ECT
commencement, after the 4% procedure, directly after and
a month after the end of the treatment. The results did
not reveal any statistically significant differences for the
assessed parameters, not confirming at the same time the
antidepressant activity of ketamine during anaesthesia
for ECT and its protective effect on cognitive functions.
Tolerance of anaesthesia was comparable in both groups.

| Summary

The aim of this paper was to review literature regard-
ing the medications applied in the course of premedi-
cation and anaesthesia at the electroconvulsive proce-
dures. The choice of these drugs may affect the quality
of the performed electroconvulsive procedure as well
as the corresponding clinical effect and convalescence
period after the therapy. It is also a significant factor



Drugs used for premedication and anesthesia during electroconvulsive therapy in psychiatry 59

of increased risk of adverse effects. A standard muscle
relaxation medication during ECT is succinylcholine.
Midazolam is most frequently used in premedication.
Recently, there have been publications pointing to the
possibility of using dexmedetomidine for this purpose,
which may exert a favourable effect on anxiety, agitation
and delirium which occur after the procedures. Studies
which compare the effect of anaesthetics on the course

I Terapia elektrowstrzasowa jako metoda leczenia

Terapia elektrowstrzasowa (EW) jest najwazniejsza z bio-
logicznych metod leczenia stosowana w psychiatrii. Od
czasu, kiedy Ugo Cerletti i Lucio Bini w 1938 roku wpro-
wadgzili leczenie elektrowstrzasami do praktyki klinicznej,
terapia ta jest nadal stosowana oraz, co wiecej, uwazana za
najskuteczniejsza metode leczenia biologicznego w psy-
chiatrii. Polski podrecznik psychiatrii jako najczestsze
wskazania do stosowania EW wymienia: ciezkie depresje
wystepujace w przebiegu zaburzen afektywnych, schizo-
frenii lub zaburzen schizoafektywnych, ostra katatonie
w przebiegu zaburzen afektywnych i schizofrenii, epizod
ciezkiej manii w przebiegu zaburzen afektywnych dwu-
biegunowych. Leczenie elektrowstrzasowe ma zastosowa-
nie, gdy niezbedna jest szybka odpowiedz terapeutyczna
ze wzgledu na nasilenie objawéw psychicznych, ciezki
stan somatyczny, w przypadku braku skutecznosci far-
makoterapii lub przeciwwskazan do jej stosowania (Hese
i Zyss 2012). W ksigzce Standardy leczenia farmakologicz-
nego niektérych zaburzeni psychicznych terapia elektrow-
strzasowa nazwana zostala ztotym standardem leczenia
depresji lekoopornej (Rybakowski i wsp. 2015).

Gléwnym przeciwwskazaniem do przeprowadzenia
elektrowstrzaséw jest wzrost ci$nienia $rédczaszkowe-
go. Jako przeciwwskazania wzgledne wymieniane sa:
udar mdzgu w ciaggu ostatnich 4 tygodni, nowotwér we-
wnatrzczaszkowy, zawal serca w ciggu ostatnich 3 mie-
siecy, niewyréwnana niewydolno$¢ serca, ciezkie wady
zastawkowe serca, niestabilna dusznica bolesna, ztozone
zaburzenia rytmu serca, tetniak aorty, niewyréwnana
cukrzyca, niewyréwnana niewydolno$¢ nerek, ciezkie
zaburzenia metaboliczne, ciezkie choroby ptuc, ostry
napad jaskry, odklejenie siatkéwki (Antosik-Wéjciriska
i Swiecicki 2014).

Objawy niepozadane leczenia EW mozna podzieli¢ na
objawy somatyczne oraz poznawcze. Do najczestszych
w pierwszej grupie zaliczy¢ mozna: wahania ci$nienia
krwi, zmiany czesto$ci akcji serca, przej$ciowe arytmie,
béle miesni, béle glowy, nudnoséci. Zaburzenia funkeji
poznawczych i pamieci, takie jak niepamieé wsteczna,
nastepcza, majaczenia, maja u wiekszo$ci pacjentéw
charakter przejéciowy (Hese, 2007).

and final effect of treatment with the use of electrocon-
vulsive therapy revealed an advantage of propofol over
thiopental. Reports on the efficacy of ketamine infusion
in the therapy of drug-resistant depression had effect on
the attempts to use it in anaesthesia for the ECT. However,
the experience gained so far has not given an unequivocal
answer whether ketamine application may constitute a
significant progress in the EC therapy. [ ]

W ostatnich latach w polskich placéwkach naukowych
przeprowadzono kilka badan nad skutecznoscia zabie-
géw elektrowstrzasowych. Dabrowski i Parnowski (2012)
badaniem objeli 43 pacjentéw z rozpoznaniem choroby
afektywnej dwubiegunowej, choroby afektywnej jedno-
biegunowej, epizodu depresji, schizofrenii i zaburzen
schizoafektywnych. Najczestszym wskazaniem do prze-
prowadzenia terapii elektrowstrzasowej byta lekoopor-
no$¢. Remisje objawéw zaobserwowano u 58% pacjentéw,
a poprawe stanu klinicznego u dalszych 35%. Najlepsze
efekty obserwowano u chorych z zaburzeniami psycho-
tycznymi. Skutecznos¢ terapii elektrowstrzasowej wiréd
chorych z nawracajgcymi zaburzeniami afektywnymi
wynosita 80% i byta wieksza u pacjentéw z rozpoznaniem
choroby afektywnej dwubiegunowej.

W badaniach przeprowadzonych przez Klinike Psy-
chiatrii Dorostych Uniwersytetu Medycznego w Pozna-
niu (Krzywotulski i wsp. 2013) wykazano skuteczno$é
terapii EW w leczeniu depresji lekoopornej w grupie
91 pacjentéw. Leczenie bylo skuteczniejsze u pacjentéw
z diagnozg choroby dwubiegunowej niz pacjentéw z cho-
robg afektywna jednobiegunowg oraz u chorych z wigk-
szym nasileniem choroby i krétszym czasem trwania
leczonego epizodu depresyjnego.

Antosik-Wéjciriska i Swiecicki (2016) poréwnywali bez-
pieczenstwo i skuteczno$é zabiegéw elektrowstrzasowych
w populacjach przed i po 60. roku zycia. Badaniem objeto
107 os6b z rozpoznaniem pojedynczego epizodu depresji,
epizodu depresji w przebiegu choroby afektywnej dwu-
biegunowej, epizodu depresji w przebiegu zaburzen afek-
tywnych jednobiegunowych, epizodu manii w przebiegu
choroby afektywnej dwubiegunowej oraz schizofrenii.
Wskazaniem do przeprowadzenia EW byta gléwnie leko-
opornosé. W grupie do 60. roku zycia u wiekszosci chorych
nie wystapity zadne dziatania niepozadane. U starszych
pacjentéw najczestszym efektem ubocznym byty zaburze-
nia pamieci, czeciej wystepowaty powiktania ze strony
uktadu sercowo-naczyniowego oraz zaburzenia funkcji
poznawczych. W obu grupach podobny byt odsetek re-
misji, natomiast w starszej grupie czesciej wystepowata
znaczaca poprawa. Lepszy efekt terapeutyczny uzyskano
u chorych z rozpoznaniem choroby afektywnej dwubiegu-
nowej oraz u chorych bez objawéw psychotycznych.
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Prawidlowe przeprowadzenie EW wigze sie z za-
stosowaniem odpowiedniej premedykacji, zwiotczenia
mie$niowego oraz znieczulenia ogélnego. W niniejszym
artykule opisano leki stosowane w tym celu.

Leki stosowane w celu zwiotczenia i premedykacji
do zabiegow EW

Poczatkowo elektrowstrzasy byly przeprowadzane bez
udziatu innych lekéw. Pierwsza modyfikacja sposobu ich
przeprowadzania byty préby uzycia lekéw zwiotczaja-
cych mieénie poprzecznie prazkowane. Siegaja one roku
1940, kiedy to zastosowano kurare, $rodek zwiotczajacy
z grupy alkaloidéw. Ze wzgledu na wystepowanie licz-
nych dziatai niepozadanych dotyczacych uktadu kra-
zenia, takich jak zaburzenia rytmu i spadek rzutu serca,
zmniejszenie oporu obwodowego naczyn oraz znaczny
spadek ci$nienia tetniczego, a takze blokowanie zwojéw
wegetatywnych i wzrost wydzielania histaminy wywo-
tujacy kurcz glosni, oskrzeli i wysypki rumieniowate,
w latach 1944-1951 stopniowo zrezygnowano z uzywa-
nia kurary, na rzecz stosowanej dzi$ sukcynylocholiny
(Mateo i wsp. 1980).

Sukcynylocholina jest pochodng kwasu bursztynowe-
go, obecnie jedynym stosowanym depolaryzujacym le-
kiem zwiotczajacym. Lek ten charakteryzuje sie szybkim
poczatkiem dziatania (przy podaniu dozylnym dziata juz
po kilkunastu sekundach) oraz krétkotrwatym zwiot-
czeniem mieéni (5-8 minut). Specyficznym objawem
towarzyszacym poczatkowi dziatania sukcynylocholiny
jest drzenie witbkienkowe wynikajgce z depolaryzacyj-
nego mechanizmu dziatania. Lek stosowany jest zwykle
w krétko trwajacych procedurach medycznych, wyma-
gajacych zwiotczenia mieéni Po jednorazowym podaniu
wywotluje tachykardie, natomiast dluzsze podawanie
moze prowadzi¢ do bradykardii. Przeciwwskazaniami
do podawania leku sa stany, ktérym towarzyszy hiperka-
liemia i hipertermia ztosliwa (Widy-Tyszkiewicz 2007).
Podczas wykonywania EW sykcynylocholina stosowana
jest w dawkach 1-1,5 mg/kg.

Wprowadzenie lekéw zwiotczajacych mieénie podczas
procedury wykonywania elektrowstrzaséw rozpoczeto
nowsg strategie postepowania w EW, oparta na znieczu-
leniu ogélnym. Dzieki takiej strategii praktycznie wyeli-
minowano uprzednie efekty uboczne terapii, takie jak:
wywichniecia szczeki, przygryzienie jezyka, ztamania
kosci dtugich czy kompresyjne ztamania trzonéw kregéw
(Hese i Zyss 2007).

Wsréd lekéw stosowanych w premedykacji nalezy
wymienié: atropine, midazolam i deksmedetomidyne.
Atropina jest lekiem z grupy alkaloidéw o wlasciwo-
$ciach cholinolitycznych. W przesztosci byta standardo-
wo podawana w czasie zabiegéw elektrowstrzasowych.
Bylo to podyktowane obnizaniem ryzyka wystapienia
ciezkiej bradykardii oraz zmniejszaniem wydzielania

$liny, co utatwiato wentylacje chorych niezaintubowa-
nych. Obecnie zwykle nie stosuje sie atropiny w pre-
medykacji do znieczulenia przed zabiegami elektrow-
strzasowymi ze wzgledu na mozliwo$é powodowania
niedokrwienia mieénia sercowego (Jalowiecki i wsp.
2007). Wskazuje sie na negatywny wptyw atropiny na
zaburzenia poznawcze wystepujace po leczeniu elek-
trowstrzasami, chociaz badania przeprowadzone przez
Calev i wsp. (1991) tego nie potwierdzity.

Midazolam jest lekiem nalezacym do grupy benzodia-
zepin oddziatujacym na receptory GABA,. Dziata uspoka-
jajaco, nasennie i miorelaksacyjnie. Charakteryzuje sie
szybkim poczatkiem i §rednio krétkim czasem dziatania.
Premedykacja midazolamem, podobnie jak w przypadku
innych benzodiazepin, zwieksza prég drgawkowy. Moze
mie¢ réwniez negatywny wplyw na powrét Swiadomosé
po zabiegu oraz nasilaé zaburzenia pamieci (Jatowiecki
i wsp. 2007, Shah i wsp. 2010). W Klinice Psychiatrii Do-
rostych jest to gtéwny lek stosowany do premedykacji.
Podawany jest doustnie w dawce 7,5 mg 30-60 minut
przed zabiegiem. W przypadku znieczulenia ketami-
na midazolam ogranicza tachykardie i wzrost ci$nienia
tetniczego. Uzycie go w premedykacji pozwala zmniej-
szy¢ o okoto 15% dawke tiopentalu stosowang w indukcji
znieczulenia ogélnego.

0d kilku lat lekiem znajdujacym coraz wieksze za-
stosowanie podczas premedykacji, réwniez podczas
zabiegéw EW, jest deksmedetomidyna. Jest to pochodna
imidazoliny, agonista receptoréw alfa 2-adrenergicz-
nych, zlokalizowanych w miejscu sinawym. Powoduje
ona wystapienie sedacji przypominajacej faze non-REM
snu fizjologicznego. Deksmedetomidyna wykazuje takze
dziatanie przeciwbdlowe. Ze wzgledu na zmniejszanie
poziomu noradrenaliny moze prowadzi¢ do obnizenia
ci$nienia tetniczego i bradykardii. W przeciwienistwie do
innych lekéw stosowanych podczas sedacji i premedykacji,
deksmedetomidyna nie wptywa depresyjnie na uktad
oddechowy. W poréwnaniu z innymi lekami uspokaja-
jaco-nasennymi deksmedetomidyna rzadziej powoduje
wystepowanie niepokoju, pobudzenia oraz majaczenia
w okresie okotowybudzeniowym (Wujtewicz i wsp. 2013;
Brydges i wsp. 2016; Narang i wsp. 2017). Badania chiriskie
z zastosowaniem deksmedetomidyny przeprowadzone
na modelu zwierzecym sugeruja mniejsze zaburzenia
uczenia i pamieci wystepujace po EW (Gao i wsp. 2016).

Poréwnywano wplyw premedykacji deksmedeto-
midyna i midazolamem na wystepujace po zabiegach
elektrowstrzasowych pobudzenie wykazujac przydat-
noéé wymienionych lekéw w tym zakresie (Mizrak i wsp.
2009). Badaniem objeto grupe 15 pacjentéw, u ktérych
w przesztosci wstepowato pobudzenie w okresie okoto-
wybudzeniowym po zastosowanej terapii elektrowstrza-
sowej, u ktérych stwierdzano oporno$é na leczenie EW.
Byly to osoby z rozpoznaniami epizodu depresji w prze-
biegu choroby afektywnej jednobiegunowej i dwubie-
gunowej. Badanych podzielono na 3 grupy, w ktérych
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10 minut przed indukcja znieczulenia przy uzyciu pro-
pofolu podano deksmedetomidyne w dawce 0,5 pg/kg,
midazolam w dawce 0,025 mg/kg lub sél fizjologiczna.
Zaréwno podanie deksmedetomidyny, jak i midazolamu
skutkowato uzywaniem mniejszych dawek propofolu
podczas zabiegu. U pacjentéw, ktérzy otrzymali deks-
medetomidyne, czynno$é napadowa trwata dtuzej niz
w pozostatych grupach.

Leki dozylne stosowane w celu znieczulenia ogdlnego
dla zabiegéw EW

Idealny anestetyk dozylny stosowany w trakcie zabiegu
EW powinien charakteryzowacé sie szybkim poczatkiem
dziatania i tagodnym oraz szybkim wybudzeniem pacjen-
ta. Istotny jest tez szybki powrét $wiadomosci, minimal-
na ilo§¢ dziatan ubocznych i interakeji z innymi lekami.
W Klinice Psychiatrii Dorostych UM w Poznaniu lekiem
poczatkowo stosowanym podczas znieczulenia do EW byt
tiopental. W 2014 roku zostat on zastapiony propofolem,
stosowanym do dzisiaj. W zwigzku z potwierdzeniem
w badaniach kliniki szybkiego przeciwdepresyjnego
dziatania ketaminy (Rybakowski i wsp. 2017), w ostat-
nich latach lek ten znalazt réwniez zastosowanie jako
anestetyk u pacjentéw poddawanych terapii EW.

Tiopental jest pochodna kwasu barbiturowego i dzieki
wysokiej rozpuszczalno$ci w lipidach wywiera szybki
wplyw depresyjny na osrodkowy uktad nerwowy. Po po-
daniu dozylnym dziatanie rozpoczyna sie juz po 30-40
sekundach, a utrzymuje sie okoto 30 minut. Dziataniu
anestetycznemu towarzyszy zwykle depresyjny wptyw
na uktad krazenia i uktad oddechowy (Kamiriski 2007).
Tiopental ma réwniez wiasciwosci przeciwdrgawko-
we. Zalecane dawki do indukcji znieczulania wynosza
1,5-5 mg/kg.

Propofol jest zwigzkiem organicznym z grupy fenoli.
Podobnie jak tiopental jest dobrze rozpuszczalny w thusz-
czach, co ma wplyw na jego btyskawiczne przenikanie
przez bariere krew-mozg i szybki poczatek dziatania,
nastepujacy po 25-40 sekundach. Budzenie nastepuje po
okoto 5 minutach i towarzysza mu niewielkie zaburze-
nia §wiadomoéci. Propofol wptywa depresyjnie na uktad
oddechowy i uktad krazenia (Kaminski 2007), jednak
w przypadku dawek stosowanych do znieczulenia pod-
czas EW wplyw ten jest niewielki. Propofol wykazuje
takze wlasciwosci przeciwlekowe i przeciwwymiotne.
Podanie leku moze wywotywaé bl w miejscu wstrzyk-
niecia, dlatego preferuje sie podawanie go do wiekszych
naczyn zylnych, czesto poprzedzone dodatkiem lignoka-
iny. Propofol skraca czas trwania napadu drgawkowego.
Zwykle stosowany jest w dawkach 1,5-2,5 mg/kg (Jato-
wiecki i wsp. 2007).

Wielu badaczy zwraca uwage na wtasciwosci neu-
roprotekcyjne propofolu, ktére wynikaja z spowalnia-
nia metabolizmu glukozy w komérkach nerwowych,

obnizenia aktywnosci elektrycznej mézgu, zmniejszenia
zuzycia tlenu przez neurony oraz obnizenia perfuzji mé-
zgowej (Dam i wsp. 1990;, Kochsiwsp. 1992; Ergiini wsp.
2002; Adembri i wsp. 2007). Inne prace donosza o hamu-
jacym wplywie propofolu na procesy apoptozy (Li i wsp.
2010; Xi i wsp. 2011; Cui i wsp. 2013). Propofol wykazuje
strukturalne i funkcjonalne podobieristwo do witami-
ny E i ma podobne do niej wlasciwosci antyoksydacyjne
(Murphy i wsp. 1992; Kahraman i Demiryurek 1997).

Istnieje kilka prac poréwnujacych dziatanie propofo-
lu i tiopentalu podczas zabiegéw EW. W badaniu prze-
prowadzonym przez Ingram i wsp. (2007) poréwnywa-
no efekt kliniczny - skala depresji Hamiltona (HDRS),
wplyw na funkcje poznawcze (oceniano pamieé werbal-
na i wzrokowa, wykonano testy uwagi i przerzutnosci
uwagi) oraz dtugo$é wywoltywanych napadéw. Tiopental
mimo wywotywania dtuzszych i bardziej skutecznych
napadéw dawat gorszy efekt kliniczny w sensie obnize-
nia punktacji w HRDS, nie wykazano natomiast réznic
w ocenie funkcji poznawczych pomiedzy grupami.

W kolejnym badaniu poréwnywano propofol i tio-
pental pod wzgledem wplywu na czas wywotywanego
napadu, fadunku elektrycznego potrzebnego do jego
wywolania, efektu klinicznego oraz wplywu na funkcje
poznawcze (Bauer i wsp., 2009) Badaniem objeto 62 cho-
rych. Czas trwania napadu byt krétszy w grupie otrzymu-
jacej propofol niz w grupie, w ktérej stosowano tiopental.
W grupie pacjentéw znieczulanych propofolem uzywano
wyzszego fadunku elektrycznego do wywotania napadu.
Nie wykazano znaczacych réznic w efekcie leczniczym
ocenianym za pomoca 17-itemowej HRDS.

Kumar i wsp. (2012) poréwnali tiopental i propofol
w zakresie dlugosci trwania napadu, uzytej do jego wy-
wolania energii elektrycznej oraz efektu terapeutyczne-
go. Badanie przeprowadzono na 28 osobach, z ktérych 14
bylo znieczulanych propofolem i 14 tiopentalem. Czas
trwania napadu w przypadku oséb znieczulanych propo-
folem byt dtuzszy niz u 0séb znieczulanych tiopentalem.
Do wywotania napadu u pacjentéw z grupy propofolo-
wej uzywano wyzszej energii elektrycznej, istniata tez
potrzeba wykonania wiekszej ilosci zabiegdéw. W czasie
zabiegu z uzyciem propofolu obserwowano mniej za-
burzen hemodynamicznych. Poczatkowe wyniki skali
depresji Becka i MMSE (Mini-Mental State Examination)
byly podobne w obu grupach. Po zakoriczeniu terapii
elektrowstrzasowej w wynikach MMSE nie odnotowano
znaczacych réznic miedzy grupami, natomiast w ocenie
za pomocy skali depresji Becka grupa znieczulana pro-
pofolem osiagneta wieksza poprawe.

Purtuloglu i wsp. (2013) wykazali wigksza skutecz-
noé¢ propofolu w zakresie klinicznego efektu terapii
elektrowstrzasowej wzgledem tiopentalu. Wynik le-
czenia oceniano za pomoca HRDS przed rozpoczeciem
terapii EW i po szdstym zabiegu.

Jarineshin i wsp. (2016) poréwnali dziatanie tiopen-
talu i propofolu zastosowanych podczas 100 zabiegéw
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elektrowstrzasowych, przeprowadzonych u 50 pacjentéw
leczonych z powody zaburzeni depresyjnych, choroby
afektywnej dwubiegunowej, schizofrenii i zaburzer ob-
sesyjno-kompulsywnych. Podczas stosowania propofolu
czas trwania czynno$ci napadowej byt krétszy, jednak nie
odnotowano réznic w energii uzywanej do wywolania
napadu. Propofol wywolywat tez mniejsze zmiany hemo-
dynamiczne, co moze by¢ istotne u chorych z chorobami
uktadu sercowo naczyniowego.

Ketamina jest pochodng fencyklidyny powodujaca
znieczulenie, tak zwang anestezje zdysocjowana, ale
takze dziatanie przeciwbédlowe. Przy podaniu dozylnym
leku utrata przytomnosci nastepuje po 30-40 sekundach,
a jej powrdt po okoto 15 minutach. Ketamina wptywa
pobudzajaco na uklad krazenia poprzez przyspieszenie
czynnosci serca, wzrost ci$nienia tetniczego, czemu to-
warzyszy wieksze zapotrzebowanie miesnia sercowego
na tlen. Dziataniom tym moze towarzyszy¢ podwyz-
szenie ci$nienie §rédczaszkowego. Efektem ubocznym
wystepujacym przy stosowaniu ketaminy moga byé
omamy oraz pobudzenie psychoruchowe w czasie bu-
dzenia. U kobiet, zwlaszcza ciezarnych, ketamina moze
wywotywaé nudnosci i wymioty (Kaminiski 2007). Praca
pogladowa na temat zastosowania ketaminy w terapii
depresji lekoopornej, poczatkowo w formie wlewu do-
zylnego, a pézniej jako leku znieczulajacego w zabiegach
elektrowstrzasowych ukazata sie ostatnio w Psychiatrii
Polskiej (Kucia i Merk 2015).

W badaniu poréwnujacym neuroprotekcyjny i neu-
rotoksyczny wplyw propofolu, ketaminy i midazola-
mu, przeprowadzonym na modelu komérkowym oraz
zwierzecym, potwierdzono neuroprotekcyjne dziatanie
propofolu, nie wykazujac go dla midazolamu i ketaminy
(Ulbrichi wsp. 2016).

W Klinice Psychiatrii Dorostych w Poznaniu od wielu
lat prowadzone sa badania nad przeciwdepresyjnym
dziataniem pojedynczego, 40-minutowego wlewu
ketaminy, w dawce 0,5 mg/kg. Ostatnie doniesienie
dotyczy 53 pacjentéw z rozpoznaniem lekoopornego
epizodu depresji w przebiegu choroby afektywnej dwu-
biegunowej. Wszyscy uczestnicy przyjmowali > 11ek
normotymiczny nalezacy zaréwno do pierwszej, jak
idrugiej generacji, przez okres nie krétszy niz rok. Leki
przeciwdepresyjne byt odstawione przynajmniej 7 dni
przed wykonaniem wlewu ketaminy. Poprawe kliniczna
oceniano przy uzyciu Skali Depresji Hamiltona (HDRS).
Jako kryterium poprawy przyjeto obnizenie punktacji
w HRDS o0 50% lub wiecej wzgledem wyniku poczatko-
wego po 7 dniach od wlewu. Kryterium to spetnito 27
pacjentéw (51%). Pte¢ meska byta zwigzana z lepszymi
efektami leczenia. Nie wykazano réznicy w zakresie
poprawy co do pozostatych badanych czynnikéw: wieku,
poczatku wystapienia choroby psychicznej, obcigze-
nia chorobg alkoholowg zaréwno u samego pacjenta
jak ijego krewnych oraz pomiedzy chorymi, u ktérych
stosowano lit, kwetiapine lub kombinacje tych lekéw.

Wlew ketaminy byt dobrze tolerowany przez chorych
(Rybakowski i wsp. 2017).

W kilku pracach poréwnywano ketamine i tiopental
pod wzgledem tolerancji i skutecznosci klinicznej. W ba-
daniu poréwnujacym dynamike ustepowania objawéw
depresyjnych u pacjentéw znieczulanych tiopentalem
itiopentalem z dodatkiem ketaminy w dawce 0,5 mg/kg
nie wykazano réznic pomiedzy grupami chorych (Ab-
dallahi wsp. 2012). Loo i wsp. (2012) poréwnali wptyw
terapii elektrowstrzasami na funkcje poznawcze oraz
efekt kliniczny. 51 chorych znieczulano tiopentalem lub
tiopentalem z dodatkiem ketaminy w dawce 0,5 mg/kg.
Nie potwierdzono, sugerowanego wczeéniej, protekcyj-
nego wplywu ketaminy na deficyty poznawcze u cho-
rych poddawanych terapii elektrowstrzasowej. Dodanie
ketaminy nie poprawiato réwniez koficowego efektu
leczenia, cho¢ u pacjentéw znieczulanych z jej uzyciem
objawy depresyjne ustepowaly szybciej w pierwszym
tygodniu terapii. W badaniach przeprowadzonych przez
Yoosefi i wsp. (2014) poréwnywano tiopental i ketamine
pod wzgledem wptywu na pamieé i depresje (oceniane
odpowiednio za pomocg MMSE i HRDS), ilosci energii
potrzebnej do wywotania czynnos$ci napadowej oraz
czasu jej trwania. Grupy badawcze tworzyto 15 chorych
znieczulanych ketaming i 14 chorych znieczulanych
tiopentalem. U os6b znieczulanych ketaming obser-
wowano szybsze ustepowanie objawéw depresyjnych,
dtuzszg czynno$¢ napadowa oraz lepsze wyniki MMSE.
Anestezja z uzyciem ketaminy byta dobrze tolerowana
przez pacjentow.

Podsumowanie wynikéw powyzszych badan nie wy-
kazato znaczacej réznicy w efekcie klinicznym pomiedzy
pacjentami znieczulanymi tiopentalem i tymi, u ktérych
uzyto ketamine. Dwa z opisywanych badan wskazywa-
ty na zwigzek pomiedzy ketaming i lepszym powrotem
funkcji poznawczych. Jedno z badan wskazywato na
wystepowanie dluzszej czynnoéci napadowej u chorych
znieczulanych ketaming, jednak na réznice w wynikach
mogta mie¢ wplyw heterogennosé¢ poréwnywanych grup.
U pacjentéw znieczulanych z uzyciem ketaminy znaczaco
czesciej wystepowaly objawy uboczne ze strony uktadu
sercowo-naczyniowego, zwlaszcza wzrost ci$nienia tet-
niczego. U dwéch pacjentéw otrzymujacych w znieczu-
leniu tiopental z ketaming w dawce 0,5 mg/kg nastapita
zmiana fazy choroby z depresyjnej na maniakalng i hi-
pomaniakalna (Fond i wsp. 2016).

W 2015 roku badacze irariscy przeprowadzili rando-
mizowane badanie z podwéjnie §lepa préba poréwnujace
znieczulenie tiopentalem (1,5 mg/kg) i ketamina (dawce
0,8 mg/kg) na grupie 160 pacjentéw z rozpoznaniem
depresji lekoopornej (Salehi i wsp. 2015). Badacze po-
réwnywali efekt kliniczny (oceniany za pomocg HRDS),
dlugos¢ trwania czynno$é napadowej oraz efekty ubocz-
ne wystepujace w ciaggu godziny od zakonczenia znie-
czulenia. W przypadku ketaminy poprawa depresji byta
wieksza. Réwniez czas trwania czynno$ci napadowej,
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wzrost ci$nienia tetniczego krwi, czesto$¢ wystepowania
efektéw ubocznych takich jak nudnosci, béle glowy, bdl
w miejscu podania leku, wezesne i pbzne majaczenie byty
wigksze w grupie otrzymujacej ketamine.

W badaniu Kliniki Psychiatrii Dorostych w Pozna-
niu ocenie poddano wplyw ketaminy na skutecznosé
terapii elektrowstrzasowej i funkcje poznawcze. 45 cho-
rych z rozpoznaniem depresji lekoopornej podzielono
na trzy réwne grupy znieczulane odpowiednio samym
tiopentalem (grupa 1), tiopentalem i ketaming w czasie
drugiego i trzeciego zabiegu EW (grupa 2) oraz tiopen-
talem i ketamina w czasie drugiego, czwartego, széstego,
6smego i dziesigtego zabiegu (grupa 3). Taki sposéb sto-
sowania ketaminy miat na celu zapobiec opisywanemu
w literaturze rozwinieciu tolerancji na lek i koniecz-
nosci zwiekszania jego dawek. Tiopental byl stosowany
w dawce 2-3 mg/kg, ketamina w dawce 1-1,5 mg/kg. Sku-
tecznosé¢ leczenia oceniano po kazdym zabiegu EW przy
uzyciu HRDS. Po zakoriczeniu terapii wykazano wieksza
poprawe w grupie 3 w poréwnaniu z grupa 1. Funkcje
poznawcze oceniano w zakresie funkeji wzrokowo-prze-
strzennych, pamieci werbalnej oraz pamieci operacyjnej
i funkcji wykonawczych, przed i po zakoniczeniu terapii.
W grupach znieczulanych ketamig uzyskano gorsze wy-
niki testéw badajacych pamie¢ werbalna w poréwnaniu
z chorymi, u ktérych stosowano sam tiopental (Ryba-
kowski i wsp. 2016).

W oérodku poznariskim badano réwniez wptyw sto-
sowania ketaminy podczas zabiegéw elektrowstrzaso-
wych na stezenie mézgowego peptydu natriuretycznego
(brain natriuretic peptide - BNP), ktéry jest markerem
niewydolno$ci mieénia sercowego. Stezenie BNP ozna-
czano w surowicy przed pierwszym zabiegiem EW oraz
podrugim, széstym i dziesigtym zabiegu. U 16 chorych
znieczulenie bylo przeprowadzane przy uzyciu tiopen-
talu w dawce 2-5 mg/kg. 11 pacjentéw podczas drugiego,
czwartego, széstego, 6smego oraz dziesiatego zabiegu
zamiast tiopentalu otrzymywato ketamine w dawce
1,0-1,5 mg/kg. Wérdd zakwalifikowanych pacjentéw
gléwnym rozpoznaniem byta depresja lekooporna.
Analiza uzyskanych wynikéw nie wykazata istotnych
réznic w stezeniu BNP zaréwno przed rozpoczeciem
terapii elektrowstrzasowej, jak i po kolejnych zabiegach
EW (Wisniewski i wsp. 2015).

W kilku pracach poréwnano skutecznoéé¢ i tolerancje
ketaminy i propofolu jako znieczulenia do EW. Wang
i wsp. (2012) podzielili 48 chorych na trzy grupy, w kté-
rych chorzy byli znieczulani odpowiednio propofolem
w dawece 1,5 mg/kg, ketaming w dawce 0,8 mg/kg, oraz
obydwoma anestetykami jednoczesénie. Analizie poréw-
nawczej poddano efekt terapeutyczny (oceniany przy
uzyciu HRDS), poziom energii uzywany do wywotania
czynno$ci napadowej, czas trwania napadu oraz obec-
nos¢ efektéw ubocznych. Zaréwno pacjenci znieczulani
przy uzyciu samej ketaminy, jak i za pomoca ketami-
ny i propofolu uzyskali wczesniejsza i wieksza remisje

objawéw depresyjnych. Efekty uboczne terapii byly
bardziej zauwazalne u chorych znieczulanych ketaming
wzgledem tych, ktérym podano ketamine z propofolem.
Energia potrzebna do wywolania czynnosci napadowej
byta wyzsza, a czas trwania napadu byt dtuzszy w grupie
propofolowej niz propofolowo-ketaminowej. W podsu-
mowaniu badania sugerowano, ze polaczenie propofolu
z ketaming moze by¢ metoda pierwszego rzutu w induk-
cji znieczulenia do EW.

Jarventausta i wsp. (2013) poréwnywali wptyw propo-
folu oraz propofolu poprzedzonego podaniem ketaminy
w bolusie (w dawce 0,4 mg/kg) na dtugosé i jako$é napa-
du drgawkowego oraz skutecznos¢ terapii elektrowstrza-
sowej u pacjentéw. W badaniu uczestniczyly 32 osoby.
Pomiedzy obiema grupami nie odnotowano istotnych
statystycznie réznic w efekcie terapeutycznym, dtugosci
trwania czynno$ci napadowej, progu drgawkowym oraz
ilosci zabiegédw wykonanych w czasie leczenia. U pacjen-
téw znieczulanych propofolem z dodatkiem ketaminy
wystepowal wiekszy niepokéj i dezorientacja w okresie
okotowybudzeniowym.

Fernie i wps. (2017) poréwnywali liczbe wykony-
wanych zabiegéw, efekt kliniczny i wptyw na funkcje
poznawcze u pacjentéw znieczulanych z uzyciem ke-
taminy (w dawce do 2 mg/kg) i propofolu (w dawce do
2,5 mg/kg) do zabiegéw EW. W badaniu z podwéjnie
$lepa préba uczestniczylto 40 pacjentéw z rozpozna-
niem depresji lekoopornej. Uczestnicy byli oceniani
przy uzyciu HDSR i Skala Depresji Montgomery-Asberg
oraz testu oceniajacego deficyty pamieciowe przed roz-
poczeciem EW, po czwartym zabiegu, bezposrednio po
imiesigc po zakoniczeniu leczenia. W wynikach nie wy-
kazano istotnych statystycznie réznic dla ocenianych
parametréw, nie potwierdzajgc tym samym przeciwde-
presyjnego dziatania ketaminy podczas znieczulenia od
EW i jej protekcyjnego wplywu na funkcje poznawcze.
Tolerancja znieczulenia byta podobna w obu grupach.

Podsumowanie

Celem pracy byl przeglad pismiennictwa dotyczacego
lekéw stosowanych podczas premedykacji i znieczule-
nia przy zabiegach elektrowstrzasowych. Wybér tych
leké6w moze mie¢ wplyw na jako$¢ przeprowadzonego
zabiegu elektrowstrzasowego i zwigzanego z nim efektu
klinicznego oraz czas rekonwalescencji po zabiegu. Jest
on tez istotnym czynnikiem zwiekszonego ryzyka efek-
téw niepozadanych. Standardowo stosowanym lekiem
zwiotczajagcym mieénie podczas EW jest sukcynylocho-
lina. W premedykacji najczesciej stosowany jest mida-
zolam. W ostatnim czasie opublikowano badania wska-
zujace na mozliwo$¢ wykorzystania w tym celu deks-
medetomidyny, ktéra moze wywieraé korzystny wptyw
na wystepujace po zabiegach niepokéj, pobudzenie i ma-
jaczenie. Badania poréwnujace wplyw anestetykéw na
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przebieg i konicowy efekt leczenia z wykorzystaniem
elektrowstrzaséw wykazaty przewage propofolu nad
tiopentalem. Doniesienia o skutecznosci wlewu keta-
miny w terapii depresji lekoopornej wptynety na préby
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