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Agonistas Serotoninérgicos: ¿Indicados en la Enfermedad Mental?

Resumen:

Las enfermedades mentales suponen una causa de discapacidad cada vez más

prevalente en nuestro medio. Ante los pequeños o moderados efectos terapéuticos

que ofrecen los vigentes tratamientos psiquiátricos, es primordial buscar nuevos

modelos de tratamiento que garanticen una mejor cobertura terapéutica de la salud

mental de nuestra población. El nuevo modelo terapéutico realza la influencia que una

transformación de nuestra psicología supone a la curación de enfermedades mentales;

y las experiencias con agonistas serotoninérgicos facilitan una mayor interacción de los

sujetos con su mente inconsciente, facilitando la intervención psicoterapéutica. La

investigación con agonistas serotoninérgicos muestra resultados muy prometedores

en cuanto a efectos neuronales, promoviendo neurogénesis, neuroplasticidad,

cambios funcionales similares a los proporcionados por el entrenamiento en

mindfullness y reducción de la inflamación a nivel neuronal. Los ensayos clínicos

preliminares y meta-análisis sobre agonistas serotoninérgicos arrojan datos muy

favorables en cuanto a respuesta al tratamiento incluso tras una sola dosis de éstos.

Todo esto nos lleva a mostrar interés en el estudio con la N,N-DMT, un agonista

serotoninérgico muy prometedor para el cuidado de la salud mental.

Palabras clave: Enfermedades mentales, DMT, 5-MeO-DMT, Ayahuasca, Psychotria

Viridis, Banisteriopsis Caapi, Psilocibina.



Abstract:

Mental illnesses are an increasingly prevalent cause of disability in our environment.

Given the small or moderate therapeutic effects offered by current psychiatric

treatments, it is essential to seek new treatment models that guarantee better

therapeutic coverage of the mental health of our population. The new therapeutic

model highlights the influence that a transformation of our psychology has on the cure

of mental illnesses; and experiences with serotonergic agonists facilitate a greater

interaction of the subjects with their unconscious mind, facilitating psychotherapeutic

intervention. Research with serotonergic agonists shows very promising results in

terms of neuronal effects, promoting neurogenesis, neuroplasticity, functional changes

similar to those provided by mindfulness training, and reduction of inflammation at the

neuronal level. Preliminary clinical trials and meta-analyses on serotonergic agonists

show very favorable data regarding response to treatment even after a single dose of

these. All this leads us to show interest in the study with DMT, a very promising

serotonergic agonist for mental health care.

Key words: Mental diseases, DMT, 5-MeO-DMT, Ayahuasca, Psychotria Viridis,

Banisteriopsis Caapi, Psylocibin.
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Agonistas Serotoninérgicos: ¿Indicados en la Enfermedad Mental?

1. INTRODUCCIÓN

1.1. Situación actual de las enfermedades mentales

La depresión y la ansiedad, las enfermedades mentales más prevalentes en nuestro

medio, suponen actualmente una enorme carga tanto para el sistema asistencial como

para la sociedad [1]. Los trastornos depresivos constituyen ya la tercera causa de

discapacidad en el mundo y, la OMS prevé que en 2030 pasen a ocupar el primer lugar.

Además del sufrimiento individual y familiar, de la sobrecarga del sistema sanitario y

del elevado coste económico y social, la depresión lleva asociado un riesgo de muerte

de 15 por 1000 en la población general [1]. Se han destinado alrededor de 8.5 trillones

de dólares al tratamiento de la enfermedad mental, esperando que se duplique esta

cifra para 2030 [1] y el presupuesto anual dedicado al tratamiento de la depresión y la

ansiedad en USA es de 71,100,000,000 y 29,700,000,000 de dólares respectivamente

[1].



Figura 1. Costes económicos globales en trillones de US$ respecto al Valor Estadístico de la Vida (VEV). Adaptado de
Trautmann y colaboradores [1].

Además, en 2020 han fallecido por suicidio 3.941 personas en España, una media de

casi 11 personas al día [2]. El suicidio es la principal causa externa de muerte en España,

con una tasa de mortalidad del 10’28/100.000 habitantes, siendo de 3’61/100.000

habitantes las provocadas por accidentes de tráfico y 0’63/100.000 los homicidios [2].

Con 310 muertes por esta causa, el suicidio es, después de los tumores y los accidentes,

la tercera causa de muerte entre la juventud española (15 a 29 años) [2].

Frente a estos datos nos encontramos con la respuesta sólo parcial que poseen

algunos de los tratamientos actuales para las enfermedades comentadas, con efectos

pequeños/moderados [3] frente a placebo. Esta situación nos insta a buscar

alternativas más eficientes capaces de dar una respuesta más extensa e integrada a la

incógnita que sigue generando la enfermedad mental en la medicina actual.



1.2. El modelo biopsicosocial

Uno de los principales avances de la psiquiatría ha sido el paso del modelo biomédico,

un modelo que se centra en las alteraciones químicas que pueda sufrir el cerebro

humano, sin atender a las causas psicosociales de estas, hacia un modelo

biopsicosocial, que incorpora dimensiones sociales, culturales, psicológicas o

comportamentales en la génesis y mantenimiento de las enfermedades mentales [4].

1.3. El agonismo serotoninérgico

Si enfocamos la enfermedad mental desde una visión biopsicosocial, es necesario

abordar la curación de enfermedades mentales como un proceso de transformación a

nivel psicológico, no solo bioquímico. Como se ha demostrado, un evento traumático

puede desencadenar tanto estados de estrés post-traumático como una evolución

positiva y maduración psicológica posteriores [5]. Tal y como se argumenta en el

estudio sobre los estados mentales pivotantes (PiMS) [6], los periodos de crisis

psicológicas llevan a nuestro cerebro a estados de hiperplasticidad cortical, gran

capacidad de aprendizaje y evolución psicológica mediados por aumentos de la

transmisión serotoninérgica principalmente a partir de los receptores serotoninérgicos

(5HT2A) [6].

Podemos relacionar estos datos con la hipótesis que se propone en el modelo

neurocognitivo de los sueños [7], en el cual la mayoría de los sueños reflejan

emociones negativas; siendo la más predominante el miedo. Los sueños, se postula,

son una simulación de situaciones potencialmente peligrosas que favorecen el

aprendizaje y una mejora de la gestión de emociones negativas. Dadas las similitudes



existentes entre los sueños y las experiencias resultantes de la psicoterapia facilitada

por agonistas serotoninérgicos, encontramos varios estudios que proponen a éstos

como inductores de estados oníricos en los que se mantiene la lucidez propia del

estado de vigilia, favoreciendo un mayor aprendizaje de estas experiencias, al ofrecer

una mayor interacción con la mente consciente de los sujetos, que las experiencias

oníricas [8], facilitando así la intervención psicoterapéutica.

Todo esto nos lleva a preguntarnos cual es papel que pueden ejercer los agonistas

serotoninérgicos en el desarrollo de las enfermedades mentales y en su resolución,

proponiendo en el presente estudio que la DMT, un agonista serotoninérgico presente

en la Ayahuasca, podría ser aplicada en el tratamiento de diversas enfermedades

mentales, como la depresión, la ansiedad, los trastornos relacionados con traumas y el

abuso de sustancias, entre otros.

2.HIPÓTESIS Y OBJETIVOS
2.1. Hipótesis

La DMT puede actuar como un psicofármaco efectivo en el manejo de diferentes

trastornos mentales de manera aguda y crónica.

2.2. Objetivos

2.2.1. Conceptualizar el concepto de sustancias agonistas serotoninérgicos.

2.2.2. Describir qué efectos ejercen estos fármacos en el sistema nervioso, el sistema

inmune y en la psicología individual.

2.2.3. Describir en qué poblaciones podrían ser de utilidad clínica.



3.METODOLOGIA
Se ha realizado una búsqueda bibliográfica encaminada a identificar estudios

publicados sobre las aplicaciones terapéuticas de la Ayahuasca y otros agonistas

serotoninérgicos, para ello se consultó las siguientes bases bibliográficas; Pubmed,

Embase, Medline durante los meses de Enero a Mayo de 2022.

Para poder llevar a cabo la búsqueda se utilizaron los términos "Ayahuasca" y “mental

disease”, obteniendo un total de 55 publicaciones en Pubmed, 48 en Embase y 2 en

Medline. En las búsquedas realizadas en las bases de datos anteriormente nombradas

no se acoto fecha de publicación, ni tipo de artículos, debido al escaso número de

publicaciones.

De los artículos seleccionados se excluyeron 33 por los siguientes motivos:

● No evalúan cuantitativamente las características terapéuticas de los agonistas

serotoninérgicos (n=13)

● Analizan la perspectiva antropológica y cultural de los fármacos (n=5)

● No incluyen ningún estudio con Ayahuasca (n=5)

● No tenían relación con los psicodélicos (n=2)

● Ausencia de resultados esclarecedores (n=8)

Tras eliminar los resultados repetidos se seleccionaron un total de 68 trabajos de las

diferentes bases de datos. Todos ellos se han revisado de manera rigurosa para extraer

información en relación a las siguientes variables:



 Definición de agonistas serotoninérgicos.

 Acción de los agonistas serotoninérgicos sobre el sistema nervioso.

 Acción de los agonistas serotoninérgicos sobre el sistema inmune.

 Acción de los agonistas serotoninérgicos a nivel psicológico.

 Indicaciones clínicas.

Figura 2. Diagrama de los estudios incluidos.

4.RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. ¿QUÉ SON LOS AGONISTAS SEROTONINÉRGICOS?

Los agonistas serotoninérgicos son una serie de psicofármacos que, como su nombre

indica se unen selectivamente a los receptores de serotonina 5HT, más

específicamente al 5HT2A [8,9,10]. Entre los testimonios de aquellos que han



participado en alguna experiencia o ensayo clínico con estas sustancias se relatan

alteraciones profundas de la percepción, emoción y cognición, que llevan a reflexionar

sobre la propia experiencia vital, cómo uno se percibe a sí mismo (conciencia de uno

mismo) y al mundo que le rodea; llegando a conclusiones nuevas sobre el sentido que

le dan a su vida. Los participantes afirman que es una de las experiencias más

significativas y poderosas experimentadas, llegando a ser comparadas con el

nacimiento de un hijo, experiencias cercanas a la muerte o a enamorarse [11].

Sin embargo, la investigación con estos fármacos se detuvo en Estados Unidos al ser

asociados a la contracultura, opuesta a los intereses nacionales para con la guerra en

Vietnam [12]. Intereses políticos y culturales fueron los que determinaron la inclusión

de estas sustancias en el apéndice 1 (drogas) de la FDA, prohibiendo así la

investigación de potenciales usos terapéuticos en 1970 en Estados Unidos [13] e

Internacionalmente en las Naciones Unidas en 1971 [14].

Este parón en la investigación, como hemos dicho, no tuvo fundamento científico

alguno, ya que triptaminas pertenecientes a este grupo de fármacos forman parte de

la familia de los alcaloides indólicos. Los alcaloides conforman el grupo más diverso y

común de metabolitos secundarios en todos los organismos vivos; el subgrupo de

indólicos, aquellos derivados del triptófano, conforman la cuarta parte de todos ellos

[15]. Prueba de ello es el hallazgo de DMT y bufotenina, el producto metabólico del 5-

MeO-DMT en sangre, orina, líquido cefalorraquídeo, intestino y otros tejidos tanto en

humanos como en otros animales. Esto nos puede llevar a pensar que estos



compuestos tienen papeles biológicos mucho más allá de la neuromodulación y de sus

propiedades psicotrópicas [16].

Dentro de estos compuestos cabe destacar la Ayahuasca, que, aunque cuenta con un

reducido número de estudios, es una de las sustancias que mayor popularidad está

ganando en los últimos años por la gran capacidad terapéutica en relación al estado de

ánimo y la motivación asociada a la experimentación con esta sustancia. No

únicamente entre los pueblos de los que proviene esta tradición, sino también en

individuos ajenos a estas culturas que buscaban una solución a una enfermedad

mental, una mayor motivación vital, mejorar su estado de ánimo o incluso una

curiosidad innata por conocer más sobre su propia psicología y emociones. Ayahuasca

es el nombre Quechua para un té obtenido a través de la cocción de la liana

Banisteriopsis caapi, que contiene DMT, junto a β-carbolinas (un grupo de alcaloides)

presentes en el arbusto Psychotria viridis. El conocimiento científico sobre esta cocción,

asociada en las culturas indígenas a ritos de sanación, no deja de crecer tras las últimas

investigaciones, que revelan propiedades terapéuticas aplicables a diferentes

enfermedades mentales (depresión, ansiedad y abuso de sustancias entre otros). [17]

4.2. EFECTOS NEUROLÓGICOS, INMUNES Y PSICOLÓGICOS

El DMT es un agonista serotoninérgico clásico que ejerce sus efectos a través del

receptor de la serotonina 5HT2A, lo que genera cambios a nivel neurometabólico y

conectivo en el sistema nervioso central que inducen a corto plazo un estado

caracterizado por profundas pero transitorias (horas) alteraciones de la percepción,

emoción y cognición [18]. A nivel neurohormonal, la estimulación del receptor de la



serotonina produce una serie de procesos en cascada con un aumento de la

transmisión glutamatérgica y estimulación de la vía de la rapamicina (mTOR) lo cual se

relaciona con un aumento de la neuroplasticidad cerebral a través del crecimiento

dendrítico, axonal, y del número de sinapsis en la corteza prefrontal (PFC). [19,20,21]

A nivel funcional, mediante estudios neurofisiológicos [18], se ha observado una

disminución del ritmo alfa en la corteza cingulada posterior (PCC), cuya activación está

relacionada con la dispersión mental, la cognición social y el abuso de sustancias [22].

También se objetiva una menor actividad del modo neuronal por defecto (DMN),

relacionado con los pensamientos referenciales y autoconciencia [23]. Por otro lado, el

flujo sanguíneo se incrementa en áreas como la corteza cingulada anterior (ACC), la

ínsula, amígdala e hipocampo; áreas relacionadas con la conexión cognitivo-emocional,

la gestión de las emociones desagradables y la memoria. Estos cambios mejoran la

capacidad de observar los propios pensamientos y emociones, características

cultivadas en diferentes escuelas de meditación y que suelen estar descalibradas en las

diferentes afecciones psicopatológicas [18,22,24]. En la figura 3 podemos observar los

cambios a nivel conectivo en la actividad cerebral tras la administración de una dosis

de estos agonistas, en este caso psilocibina. Podemos observar como aumentan las

conexiones entre grupos neuronales más distantes y éstas a su vez son más robustas,

lo que evidencia una mayor integración entre las diferentes partes del cerebro. [25]

Lógicamente, esto nos lleva a considerar el uso de la ayahuasca en contextos

terapéuticos para el reprocesamiento de pensamientos y emociones traumáticas, los

cuales juegan un rol esencial en el desarrollo de la depresión, la ansiedad, el estrés

post-traumático [5].



Figura 3. Conexiones neuronales entre las diferentes áreas cerebrales (Homolgical scaffolds) en cerebro bajo placebo
y psilocibina. Adaptado de Petri y colaboradores [25].

En el estudio publicado por Morales-García y colaboradores [26] podemos observar

cómo diferentes alcaloides presentes en la Ayahuasca estimulan la migración, la

diferenciación celular y la neurogénesis en neuroesferas procedentes del hipocampo

de ratones adultos. [26]



Figura 4. Efectos de la DMT sobre el hipocampo de ratones adultos in vitro. Adaptado de Morales-García y
colaboradores [26].

En la misma línea, Dakic y colaboradores [27] descubrieron a su vez qué propiedades

antiinflamatorias poseen estos compuestos, cambiando el proteoma de los organoides



cerebrales humanos tras una sola dosis. Se observó una regulación a la baja de las vías

NFAT y NF-KB a través de receptores Toll-like y receptores unidos a proteínas G. [27]

Por otra parte, Szabo [28] y colaboradores comprobaron la función moduladora que

poseen la NN-DMT y la 5-MeO-DMT tanto de la respuesta inmune innata como la

adaptativa en células dendríticas humanas. Reduciendo los niveles de las citoquinas

proinflamatorias (IL-1β, IL-6, TNFα and IL-8) mientras incrementa la producción de la

citoquina antiinflamatoria IL-10. También se observa que el tratamiento con NN-DMT y

5-MeO-DMT sobre las células dendríticas impedía a estas iniciar la respuesta inmune

adaptativa mediada por los linfocitos Th1 y Th17 [28]. Estos hallazgos nos vuelven a

indicar cómo, más allá de sus propiedades psicodélicas, estos compuestos están

profundamente implicados en la regulación de la respuesta inmune y la inflamación,

ésta última relacionada en un estudio reciente con los efectos antidepresivos que

poseen estas sustancias, al detectar una relación inversamente proporcional entre la

reducción de los niveles de proteína C reactiva y la puntuación obtenida en la escala

Montgomery–Åsberg Depression Rating Scale (MADRS) [29], indicando que a menores

niveles de inflamación los pacientes muestran una reducción de sus síntomas

depresivos [30].

Estos efectos no solo se limitan al DMT, pues en estudios con psilocibina asociada a

tratamiento psicoterapéutico, otro agonista del mismo receptor, observamos

resultados similares [31]. En todos los casos en los que el receptor de la serotonina

5HT2A es estimulado observamos una clara diferencia temporal entre los efectos

agudos, la “embriaguez”, cuya duración se extiende a unas horas; y los efectos



terapéuticos a largo plazo, la fase post-aguda, que fue bautizada recientemente por un

grupo de investigadores como “after-glow” (resplandor) [32]. Esta fase, caracterizada

por una remisión de los efectos psicodélicos y mantenimiento de los terapéuticos,

mejoría del estado de ánimo, mayor motivación y apertura, tanto mental como

emocional, es la fase idónea para la intervención terapéutica, y se ha observado que se

puede extender entre 6 y 8 semanas [33], siendo la intensidad de la experiencia

psicodélica el mejor predictor para la posterior respuesta al tratamiento [34].

4.3. USOS TERAPÉUTICOS DE LA AYAHUASCA

Ahora bien, ¿cuáles son las propiedades terapéuticas de estos compuestos? ¿Cómo

reaccionan los pacientes psiquiátricos cuando aplicamos la Ayahuasca en sus

tratamientos?

Comencemos comentando el meta-análisis de Galvão-Coelho y colaboradores [35], un

meta-análisis que engloba todos los psicodélicos que incluye 12 estudios con una

muestra de 257 participantes que utilizan psilocibina, LSD y Ayahuasca como agonistas

serotoninérgicos tanto en personas sanas como en personas diagnosticadas de

trastornos afectivos. El análisis muestra un efecto moderado a corto plazo en el estado

de ánimo sobre voluntarios sanos, junto a un efecto significativo sobre las personas

con trastornos afectivos a corto y largo plazo, ambos en comparación con placebo.

Sobre los síntomas depresivos los psicodélicos ejercen un efecto significativo sobre el

estado de ánimo de los pacientes a medio plazo; y moderado a corto y largo plazo. Un

dato muy interesante que podemos extraer de estos datos es un nuevo modelo de



antidepresivos de acción rápida, ya que sus efectos muestran cambios significativos ya

a corto plazo, al contrario que los antidepresivos clásicos [35].

Figura 5. Datos y Forest Plot del metaanálisis. Adaptado de Galvão-Coelho y colaboradores [35].

El segundo meta-análisis, firmado por Simon Goldberg y colaboradores [36] incluye 34

estudios con una población de 549 participantes. Sus resultados tras la aplicación de la

terapia psicodélica, orientan hacia un gran efecto terapéutico y estadísticamente

significativo para los síntomas psiquiátricos seleccionados respecto a placebo, con



efectos iguales o superiores a los proporcionados por psicoterapia comparado con la

lista de espera o antidepresivos clásicos comparado con placebo. [36]

El siguiente estudio, firmado por Sanches y colaboradores [37] evaluó las

características terapéuticas de la Ayahuasca en 17 pacientes diagnosticados de

depresión mayor recurrente, sin respuesta a diferentes tratamientos. La intervención

consistió en una sola dosis de ayahuasca, sin preparación o intervención psicológica

previa, concurrente o posterior, con el fin de evaluar los efectos farmacológicos de la

Ayahuasca excluyendo influencias externas. Los resultados fueron estadísticamente

significativos, con reducciones de hasta un 82% de los síntomas afectivos medidos con

las escalas: Hamilton Depression Rating Scale (HAM-D) [38] y MADRS [29] para la

depresión, Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS) [39] para síntomas psiquiátricos

generales. Las puntuaciones disminuyeron rápidamente (horas tras la ingestión) y se

mantuvieron a largo plazo (hasta 21 días tras la intervención). También se hicieron

mediciones del flujo cerebral durante el episodio mediante SPECT y se objetivó un

aumento del flujo cerebral al núcleo accumbens izquierdo, ínsula derecha y área

subgenual izquierda, regiones implicadas en el procesamiento de emociones y zonas

diana de los antidepresivos clásicos.

En el siguiente trabajo firmado por Palhano-Fontes y colaboradores [40], se midieron

las propiedades antidepresivas de la Ayahuasca en un estudio doble ciego controlado

con placebo en 29 pacientes con diagnóstico de depresión mayor resistente al

tratamiento. Los resultados se midieron utilizando las escalas MADRS y HAM-D de



manera previa a la intervención y hasta 7 días después. La figura 6 representa

gráficamente mediante barras de error los resultados del estudio.

Se observaron importantes efectos antidepresivos, con unas puntuaciones

estadísticamente significativas tanto para los primeros (D1, D2) como para el último

día (D7).

La ayahuasca, además de haber sido estudiada por sus efectos terapéuticos sobre la

depresión, también ha sido evaluada con éxito para el tratamiento de otras

enfermedades mentales como el trastorno de ansiedad y el trastorno de pánico [41],

también mejora la percepción de la capacidad de discurso en el trastorno por ansiedad

social [42], la ansiedad y depresión en programas de tratamiento del abuso de

sustancias [43] y en trastornos alimenticios [44]. Además, como podemos ir

observando en los diferentes estudios, la Ayahuasca ha mostrado beneficios a nivel

psicológico no solo en los pacientes diagnosticados de alguna enfermedad mental, sino

también en los voluntarios sanos, que mejoraron sus puntuaciones en las diferentes

escalas diagnósticas. Además, se ha comprobado a nivel observacional cómo mejora la

Figura 6.Variación de las puntuaciones en las escalas HAM-D y MADRS tras una sola dosis de Ayahuasca. Adaptado
de Palhano-Fontes y colaboradores [40].



capacidad de autocompasión y disminuye los pensamientos críticos [45]. Por otra parte,

se han dado casos de reacciones psicóticas prolongadas para pacientes con historia

familiar o personal de psicosis, por lo que no se recomienda el uso de estas medicinas

en estos pacientes hasta tener un mayor entendimiento de su funcionamiento en

condiciones seguras [46].

4.4. DISCUSIÓN

Con esta investigación sobre los agonistas serotoninérgicos damos un paso al frente en

cuanto al descubrimiento de nuevos tratamientos para las enfermedades mentales. Es

imperativa la búsqueda de nuevos modelos de tratamiento, pues la OMS prevé un gran

crecimiento de las tasas de depresión y enfermedad mental de cara al 2030. Los

resultados obtenidos, arrojan luz sobre un tipo de fármacos que han sido obviados

durante muchos años por la ciencia médica, dejando un vacío sobre los usos

terapéuticos que estas sustancian podrían, o no, ofrecer a la medicina [1].

Los resultados tempranos en la investigación sobre estas sustancias arrojan datos

prometedores sobre las posibles aplicaciones terapéuticas; ya que los psicodélicos, se

ha observado producen cambios a nivel neurohormonal que derivan en un aumento

de la neuroplasticidad cerebral [19,20,21]; cambios funcionales que favorecen una

mejor comprensión y procesamiento de los pensamientos y emociones [18,22,23].

Aplicadas sobre tejido neuronal se observa cómo favorecen la neurogénesis en el

hipocampo de ratones adultos [26]; y en estudios electrofisiológicos observamos cómo

aumentan la comunicación entre diferentes partes de nuestro sistema nervioso central

[25,37].



No sólo afectan sistema nervioso propiamente dicho, sino que también intervienen en

el funcionamiento del sistema inmune y afectan al proteoma de los organoides

cerebrales; con propiedades antiinflamatorias [27,28], lo cual puede ser aplicado de

manera muy beneficiosa a enfermedades tanto neuronales como psiquiátricas, como

el alzheimer o la depresión[30].

Estos resultados evidencian que estas sustancias, más que ser tóxicas para nuestro

cerebro, como suelen ser los fármacos que usualmente utilizamos para tratar las

diferentes enfermedades, favorecen el buen desarrollo y funcionamiento de nuestro

sistema nervioso central. Sin embargo, es preciso tener en cuenta que algunos de

estos estudios se han dado en ratones y los que se han realizado en humanos aún

mantienen muestras pequeñas.

En los estudios recientes sobre su uso en enfermedades mentales los psicodélicos

[35,36] y, más concretamente la Ayahuasca [37,38], han mostrado efectos

significativos en personas con depresión y trastornos del tipo afectivo que se dan tanto

a corto (horas) como a largo plazo (semanas). Estos pueden ser datos tremendamente

significativos, al tratarse de intervenciones basadas únicamente en la administración

de una sola dosis y bajar las puntuaciones de las distintas escalas de valoración a las

horas de la ingesta, con efectos duraderos hasta semanas. Al contrario que los

antidepresivos clásicos, en los que se necesita estar administrando una, o varias, dosis

diarias y el efecto no comienza a ser notable hasta semanas tras el inicio del

tratamiento. De confirmarse estos datos, podríamos disponer de tratamientos para

diferentes enfermedades mentales que podrían ser administrados de manera



esporádica, en lugar de necesitar de una administración diaria para funcionar, lo que

podría mejorar la adherencia terapéutica y la independencia de los pacientes hacia un

tratamiento de otra forma diario y que no deja de suponer un estrés metabólico para

el organismo.

Cuando se realizan pruebas funcionales mediante SPECT, se observa un aumento del

flujo cerebral a zonas del cerebro que suelen ser la diana de los antidepresivos clásicos

[37] y están relacionadas con el procesamiento de las emociones [18,22,23,24]. Este

hallazgo nos da pistas sobre su mecanismo de acción, que más que consistir

únicamente en elevar los niveles de serotonina en el cerebro, permite el

procesamiento y la solución de las emociones que limitan la vida de los pacientes

psiquiátricos, llevándolos a extraer nuevas conclusiones que refuercen una actitud

positiva hacia sus vidas.

La Ayahuasca ha sido testada en enfermedades como el trastorno de ansiedad [39], el

trastorno de pánico [39], el trastorno por ansiedad social [40], en síntomas depresivos

y ansiosos durante programas de tratamiento del abuso de sustancias [41] y en

trastornos alimenticios [42]. Los datos extraídos de estos estudios indican desenlaces

positivos y son datos que, aunque preliminares, son prometedores.

Igual que en los estudios funcionales, estos estudios sobre la aplicación de la

Ayahuasca u otros psicodélicos sobre diferentes poblaciones contienen muestras

pequeñas, por lo que estos resultados han de motivar a un aumento de la

investigación en éste ámbito.



5.CONCLUSIÓN

Los datos preliminares sobre los agonistas serotoninérgicos arrojan resultados muy

prometedores sobre los beneficios que éstas sustancias poseen sobre el sistema

neurológico, tanto a nivel orgánico como funcional, favoreciendo la neurogénesis en

zonas clave de nuestro cerebro y la comunicación entre éstas. Los beneficios se

extienden también a la inmunidad y la respuesta inflamatoria, limitándola y

favoreciendo la producción de citoquinas antiinflamatorias. La aplicación de sustancias

con éstos efectos podría tener repercusiones en diferentes enfermedades neurológicas

y psiquiátricas, ya que no son fármacos tóxicos, si no que favorecen el buen

funcionamiento y desarrollo del sistema nervioso.

A nivel psicológico, el uso de estas sustancias muestra datos favorables y

estadísticamente significativos en gran cantidad de los estudios realizados, pudiendo

ser utilizados para mejorar el estado de ánimo y la autopercepción tanto en diferentes

enfermedades mentales como la depresión, la ansiedad, el abuso de sustancias o los

trastornos alimenticios; como en individuos sanos, los cuales se favorecen de las

características terapéuticas de estas sustancias.

Sin embargo, no hemos de obviar que, aunque estadísticamente significativos,

estamos hablando de estudios preliminares y, la mayoría, con pequeñas muestras, por

lo que hemos de tener en cuenta que la investigación de estos compuestos está en una

fase inicial y aunque podamos observar datos muy prometedores hemos de utilizarlos

para motivar una investigación de mayor calibre y alcance, en la cual podamos conocer



sus efectos en muestras más grandes, para así esclarecer con mayor precisión los

perfiles de seguridad, en qué poblaciones pueden ser utilizadas y qué circunstancias

respecto al modo de administración y acompañamiento psicoterapéutico son óptimos

para así garantizar la seguridad de nuestros pacientes.
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