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RESUMEN:

La ayahuasca pertenece al grupo de alucinégenos de origen vegetal con los que comparte su capacidad de alterar el estado de
conciencia y provocar alteraciones perceptivas. Empleada tradicionalmente en forma de brebaje en ritos ceremoniales con el
proposito de alcanzar experiencias de contenido espiritual o sanatorio, su uso se ha extendido a lo largo de centurias hasta nuestro
actual contexto cultural dentro del cual es empleada por pequefios grupos guiados por fines de crecimiento personal. La experiencia
suele durar unas horas y los efectos suelen ser autolimitados. Se describe el caso clinico de una paciente que, tras el consumo
experimental de ayahuasca, desarrolla un episodio manfaco con sintomas psicdticos. Se realiza asimismo una busqueda sistemdtica
de casos publicados de sintomatologfa psicdtica relacionada con el consumo de ayahuasca. A nivel experimental, la relacién entre
ayahuasca y experiencias psicéticas es poco conocida, si bien se ha determinado un buen perfil de seguridad de la sustancia en
administraciones puntuales en sujetos sanos. En el presente estudio, los resultados sugieren que la aparicién de episodios psicéticos
asociados con consumo de ayahuasca es un fendmeno infrecuente que parece estar relacionado con caracteristicas de vulnerabilidad
tales como historia personal o familiar de trastorno mental grave o el uso concomitante de otros compuestos téxicos o drogas,
especialmente cannabis.

PALABRAS CLAVE: Banisteriopsis, N, N-Dimetiltriptamina, trastornos psicéticos afectivos, antipsicéticos, grupos de riesgo,
terapéutica.

ABSTRACT:

Ayahuasca belongs to the group of plant-based or vegetal hallucinogens sharing their alterating effects on the state of consciousness
and causing perceptual alterations. Traditionally used as a concoction in ceremonial rites aimed to achieve experiences of spiritual
or curative content, its use has expanded throughout centuries, reaching our current cultural context, where it is used by small
groups guided by purposes of personal growth. The experience usually lasts a few hours and the effects are usually self-limited.

We describe the case of a patient who developed a manic episode with psychotic symptoms after experimental consumption of
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ayahuasca. In addition, a systematic review of published cases of sustained psychotic symptoms after the consumption of ayahuasca
is carried out. There are few experimental studies of the relationship between ayahuasca and psychotic experiences, although a
good safety profile has been determined in single administrations to healthy subjects. In the present study, the results suggest that
the appearance of psychotic episodes associated with ayahuasca consumption is an infrequent phenomenon and seem to be related
to vulnerability characteristics such as personal or family history of severe mental disorder or the concomitant use of other drugs,
particularly cannabis.

KEYWORDS: Banisteriopsis, N, N-Dimethyltryptamine, psychotic, antipsychotic agents, risk groups, therapeutics.

INTRODUCCION

La ayahuasca pertenece al grupo de los llamados “alucinégenos etnoboténicos”, sustancias de origen vegetal
empleadas tradicionalmente en contextos ceremoniales guiados para llevar a los participantes del rito a
alcanzar experiencias de contenido espiritual (1). Estas sustancias, entre las cuales se incluirfan la psilocibina,
el yopo (2), o los cactos mescalinicos (San Pedro y peyote) han sido utilizadas desde tiempos ancestrales
por culturas que las integraron en sus sistemas de creencias. Su aparicion en Occidente es muy reciente y se
produce en contextos "simulados” respecto al original.

Su existencia se dio a conocer en Estados Unidos después de que William Burroughs narrase su experiencia
en Las cartas de la Ayahuasca (1963) y la publicacién de "Las enserianzas de Don Juan” (1968) de Carlos
Castaneda (3). El rito, practicado originalmente en las cuencas del Orinoco y Amazonas, comienza a
extenderse en Norteaméricay Europa enla década de 1980 a través de su uso por las tres iglesias ayahuasqueras
mds conocidas: la del Santo Daime, la Uniao do Vegetal (UDV) y la Barquinha, de origen brasilefio y
contenido sincrético, fusion de elementos cristianos y chamdanicos (4). En estas ceremonias la ayahuasca se
utiliza para alcanzar trances visionarios y en ceremonias sanatorias, nunca con fines recreativos.

El término ayahuasca deriva de la palabra quechua ayawaskha, cuya traduccién aproximada seria "soga de
los muertos"” o "enredadera de las almas” (5). El brebaje que se ingiere en los rituales es producto de la coccién
a fuego lento durante horas de una combinacién de vegetales (6), principalmente la corteza de la enredadera
conocida como ayahuasca o yagé (Banisteriopsis caapi o B. inebrians), y de las hojas de los arbustos conocidos
como chacruna (Psychotria viridis) y chagropanga (Diploterys cabrerana) (7). Dadala amplia difusion del rito
en Brasil, Venezuela, Bolivia, Colombia, Ecuador y Pert, se han registrado multitud de combinaciones de
vegetales, aunque la mds frecuente es la anteriormente referida. La infusién resultante es la bebida utilizada
en los rituales: un liquido terroso, denso y de sabor extremadamente agrio.

Los efectos alucinégenos de la ayahuasca se deben a un alcaloide triptaminico presente en la Psychotria
y la Diploterys, ]la DMT (N-Dimetriltriptamina). La DMT por si sola ingerida oralmente es practicamente
inactiva, al degradarse muy rdpidamente en el intestino e higado por efecto de la monoaminooxidasa-A o
MAO-A (6). Por ello se requiere la presencia de los compuestos B-carbolinicos aportados por la Banisteriopsis
(harmina, harmalina y tetrahidroharmina), que inhiben el efecto de la enzima MAQ (7), alcanzando asi la
DMT el sistema nervioso central (SNC). Alli se une a los receptores serotoninérgicos SHT1A, SHT1B,
SHT2A y SHT2C provocando sus efectos alucinégenos.

Los chamanes amazénicos consideran al yagé una planta sagrada que permite contactar con el mundo
sobrenatural, dotando al oficiante del rito de un poder sanador. En el estado alterado de conciencia que
se provoca, surgen visiones que se interpretan como estados cercanos a la muerte. El contenido suele estar
relacionado con la aparicién de formas animales como jaguares y serpientes (8). Los rituales se celebran en
grupo.

La modalidad de consumo que se observa en nuestro contexto cultural ha modificado el significado de la
experiencia original. La ayahuasca sigue ingiriéndose en pequenos grupos en ritos guiados por un chaman o
experto, pero la finalidad ha derivado hacia fines de crecimiento personal, autoconocimiento o autocuracion
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(9), llegando a ofertarse como componente de paquetes turisticos para visitantes de la Amazonfa. Un medio
atin mds cercano de acceso es la venta de compuestos vegetales en Internet (10).

Los efectos més frecuentemente descritos son: una primera fase, entre 45 y 60 minutos después de la
ingesta, con aparicion de mareos y nduseas, aumento de frecuencia cardiaca y presion arterial; una segunda
fase con percepciones visuales de formas geométricas y colores, para finalmente alcanzar estados disociativos
agudos, sinestesias ¢ imagenes alucinatorias. La experiencia suele durar entre 4 y 8 horas (3). En pocos casos
notificados en la literatura los sintomas se prolongan en el tiempo.

CASO CLINICO

A continuacion, describimos la presentacién y evolucién clinica de una paciente que desarrollé un episodio
manfaco tras el consumo de ayahuasca.

Se trata de una mujer de 21 anos de nacionalidad espanola, estudiante de magisterio, soltera, que convive
con sus padres y hermana mayor. Carece de antecedentes psicopatolédgicos tanto personales como familiares.
Realiza consumo esporadico de cannabis con fines ludicos, negando consumo activo de otros tdxicos.

Acude al servicio de urgencias hospitalarias acompanada de sus padres por el mantenimiento en la tltima
semana de importante alteracién conductual. El inicio de estos sintomas fue brusco, sin prédromos ni
antecedentes de episodios previos. La paciente relata que una semana atrds habia acudido a un evento grupal
organizado en el que se ofertaba el consumo de ayahuasca como parte ritual de un “retiro espiritual” de fin
de semana, probando entonces la ayahuasca por primera vez.

Como sintomas inmediatos posteriores a la ingesta la paciente describe sentimientos intensos encontrados
de cuforia y temor, que fluctuaban de manera répida, sensacién de revelacion, vividas ilusiones visuales,
distorsiones perceptivas consistentes en hiperestesia, sinestesias (“ve y oye los colores”), desrealizacién y
metamorfopsia. También refiere alucinosis visuales en las que aparecen criaturas de cardcter mégico.

En la semana siguiente al consumo, la paciente describe el mantenimiento de clinica compatible
con alucinosis visuales puntuales de las que mantiene conciencia parcial de irrealidad; distorsiones
perceptivas, principalmente metamorfopsias en forma de dismegalopsias y dismorfopsias. Igualmente
presenta hiperestesia sensitiva de predominio téctil y visual; sensacién de euforia y alegria desmedida;
insomnio de conciliacién con disminucién de la necesidad subjetiva de sueno e ideas de grandiosidad
relacionadas con un “proyecto vital” que requiere finalizacion.

A la exploracién del estado mental se verificé hiperprosexia asociada a labilidad de la atencién, observada
también en la dificultad para mantener la mirada fija en un solo punto. Se encontraba orientada en tiempo,
espacioy persona. Presentaba contacto sintdnico en el que destaca evidente vitalidad e inquietud psicomotriz.
Actitud afable e hiperfamiliar. A nivel del lenguaje destacaba la taquilalia, con discurso coherente sin
presion del habla. La paciente presenta animo hipertimico con tendencia a la expansividad, hiperactividad
y taquipsiquia que deriva en mayor productividad del pensamiento describiendo asociacion ideativa laxa y
fuga ordenada de ideas, sin pérdida del hilo conductor. La paciente refiere ideas deliroides de grandiosidad
en torno a las propias capacidades y estado de conexién con el mundo, congruentes con el 4nimo.

Durante su estancia en drea de urgencias se administra 1 comprimido de olanzapina de Smg por via oral,
con buena tolerancia a la misma y disminucién de la inquietud.

La paciente fue valorada por parte del equipo de urgencias médicas realizando como pruebas
complementarias: una tomografia computerizada (TC) craneal sin hallazgos relevantes; andlisis sanguineo
y de orina completos, resultando negativo a tdxicos y destacando la presencia de leucocitosis; y un
electrocardiograma (ECG) en el que aparece taquicardia sinusal paroxistica.

En el presente caso clinico no fue necesaria la hospitalizacién de la paciente, dado que su estado clinico
y el apoyo familiar permitieron el manejo ambulatorio. Se recet6 1 comprimido de olanzapina de 5 mg via
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oral por la noche durante 1 mes, con revisién por parte de su médico de atencién primaria para controlar la
evolucién en la siguiente semana. Al mes la paciente estaba asintomdtica.
El juicio diagndstico fue de episodio manfaco inducido por consumo de ayahuasca.

REVISION SISTEMATICA

Tras la descripcion del caso, se plantea una btisqueda sistemadtica de casos clinicos similares en la literatura
cientifica.

Método

Los datos para esta revision sistemdtica se obtuvieron siguiendo las guias para revisiones sistemdticas y meta-
analisis PRISMA (11).

Estrategia de busqueda

Se realizaron busquedas electrénicas utilizando las bases de datos PubMed y SciELO. Para ello se
introdujeron las siguientes palabras-clave: (mania OR psychotic OR psychosis OR bipolar disorder OR
schizophrenia) AND (ayahuasca OR DMT). Asi se obtuvieron un total de 83 resultados en PubMed y 7
resultados en SciELO, de los cuales 21 estaban duplicados. Por otro lado, se buscaron de manera manual las
referencias encontradas en la bibliografia.

Criterios de eleccidon

Se eligieron todos los articulos publicados antes de noviembre de 2021 en inglés o espanol en los que se
informara de una posible asociacién entre la ingesta de ayahuasca/DMT y un posible episodio maniaco o
psicético. Se incluyeron articulos originales de investigacién, estudios cualitativos, series de casos e informes
de casos. No se incluyeron revisiones sistematicas, editoriales, cartas al editor o estudios animales.

Fueron seleccionados inicialmente, tras revision de titulo y abstract, un articulo de los hallados en SciELO
y 8 articulos de los encontrados en PubMed, tres articulos fueron afadidos tras busqueda manual por
referencias a partir de otras publicaciones. Uno de los articulos de la base de PubMed fue eliminado tras
lectura completa del texto debido a que existia un uso concomitante de varias sustancias alucinégenas, por lo
que no se ajustaba al objetivo de la presente revisién (12).

No se incluyeron los casos de estudios observacionales realizados con poblacién perteneciente a la Uniao
do Vegetal (UDV) -un grupo de religion sincrética brasileiia en la que se realiza consumo ritualistico de
ayahuasca de manera regular (13-15), que si se recogen en la revisién de dos Santos (16)- debido a que,
segun los datos de Lima (13), se encuentran en estas muestras casos de trastornos del espectro psicético no
relacionados con el consumo de ayahuasca. Los autores del presente articulo han considerado que dichos
casos podrian actuar como factor confusor.

Asi pues, como muestra la figura 1, finalmente se cuenta con una muestra de 13 casos: 12 recogidos en 11
articulos revisados, ademas del caso descrito en éste.
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l Identificacion de estudios a través de base de datos ] [ Identificacion de estudios a través de otros medios
s . y Estudios eliminados
ig)| |Estudios identificados de antes de evaluados: Estudios identificados de:
8 Bases de datos (n=90) Duplicados (n=21) Busqueda manual
£ - Pubmed (n=83) . _
= SCELO (n=7 Eliminados por otros (citacion) (n=6)
] - = (n=7) motivos (n=1)
- 1
Estudios revisados Estudios excluidos
(n=68) (n=59)
Estudios buscados Estudios no encontrados Estudios buscados para Estudios no encontrados
-§ (n=9) (n=0) lectura (n=6) (n=0)
Fe]
5 ! y
Estudios elegidos . ) Estudios que cumplian
(n=8) ¢ Estudios excluidos: criterios de inclusion Estudios excluidos:
Resultados afectados (n=3) Muestra inadecuada
por otras variables —
(n=3)
(n=1)
[w]
8 Estudios incluidos en la
'Tf; revision
2| | o=11)
Diagrama de flujo

From: Page MJ, McKenzie, Bossuyt PM, Boutron I, Hoffmann TC, Mulrow CD, et al. The PRISMA
2020 statement: an updated guideline for reporting systematic reviews. BMJ 2021;372:n71.
doi:10.1136/bmj.n71. For more information, visit: http://www.prismastatement.org/

RESULTADOS

En la tabla 1 se recoge el andlisis de los casos (referencias 16-26). A continuacidn se hace un resumen de los

principales factores de riesgo:

dos Santos y Strassman (17): LSD y psilocibina ocasional. Cannabis diario en los tltimos 6 afios.
Recaida al afio tras nuevo consumo de ayahuasca, en esta ocasion abstinente de cannabis.

Umut (18): cannabis diariamente en el tltimo afio y medio.

Woarren (19): abuso de sustancias incluyendo DMT, tabaco, cannabis y metanfetaminas ademds de
historia familiar de psicosis.

Paterson (20): abuso de “multiples” sustancias més historia familiar de alcoholismo, trastorno bipolar
y trastorno obsesivo-compulsivo (TOC).

dos Santos (16): uso ocasional de cannabis en los tltimos afios y una experiencia con MDMA.
Neyra-Ontaneda (23): consumo de alcohol una vez por semana y un hermano con psicosis crénica.
Palma-Alvarez (25): consumo de cocaina en el pasado, abstinente en los dltimos anos. Consumo
habitual de ayahuasca.

Barbic (26): caso 1: consumo regular de alcohol y cannabis, consumo ocasional de LSD y una prima
con trastorno bipolar.

Alcantarilla (caso presente): consumo esporddico de cannabis.
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TABLA 1
Registro de casos publicados
Sexo vy
Autores vy afio edad Antecedentes Presentacidn clinica Tratamiento y evolucidn
Sin antecedentes Con : de Z}'ah:;;s;a 1_,_2 E Rispenndona 6mg/
1. Dos Santos Varon personales mi fanmbiares. :Eegls:ﬁm;ﬁs . al_ms;nmn dia vo. Tratanuento de
v Strassman, 21 ai " Consumo LSD vy forida ideacion de]j.::apnte de manteminmento: 0,5mg/
2008 (17) - " psilobicina en el pasado. e dia. Buena respuesta a
Consumo de THC diario. Foloao (“iban a usarlo de risperidona
i " sacrificio humano™). '
Episodio maniaco con
sintomas psicoticos tras fumar
DMT: taquilalia, conductas Tratanuento final:
extravagantes, prodigalidad, risperidona 3mg/dia vo
2 Umut et al | Varon. Consumo THC (durante  ideas delirantes de grandiosidad, v valproato 1250 mg/dia
20011(18) 19 afios 3 afios, 1-2 porros/dia) de “estar contectado con vo. Asintomataico a los
otro poder v con el cosmos™, 2.5 meses tras inicio de la
fenémenos de lectura del clinica con tratamiento.
pensamiento, alucinaciones
auditivas.
Uso lidico de Epl.sc?dio psicatico de micio
sustancias (THC m~31d1psa:: tras Consumo
3. Wamrenetal.., Varon DMT. metanf . combinado de DMT, THC v N
2013 (19) 24 afios - metanictamn ) otros toxicos. Desarrollo de © consta.
- N Antecedentes familiares - .
L trama delirante compleja de
de trastornos psicoticos. .- .
componente mistico y espiritual.
Trastomo por conswmnoe - P
de multiples sustancias ~ Episodio psicotico tras fumar ngggaimf.a 100 ::'lr.g'o na
(THC, MDMA). DMT: ideas delirantes de Yaba m%inamgh{}[) N
4. Paterson, et Varon.  Antecedentes famuliares  tipo mistico, paranoide v de £ ) P &
- o S vo; valproato 500 mg/
al_ 2015 (20) 42 afios  de consumo de alcohol,  grandiosidad; desorganizacidon . =
. . noche vo. Asmntomatico
trastorno bipolar v conductual v del pensamiento v .
- o . al alta tras 21 dias de
trastorno obsesivo- agitacion psicomotriz. .
- ingreso.
compulsivo).
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TABLA 1 (CONTINUACION)
Registro de casos publicados

5. Szmulewicz
etal. 2015 (21)

6. Brown et al..
2017 (22)

7. Dos Santos et
al, 2017 (16)

8. Neyra-
Ontaneda.
2017(23)

Varon.
30 afios

Varom.
40 afios

Muyer.
40 afios

Varon.
40 afios

Antecedentes familiares:
familiar de primer grado
con trastormo bipolar.
Posibles episodios
lipomaniacos no filiados
m diagnosticados previos
a ingreso.

Diagnéstico de trastorno
bipolar tipo [ con
predominio de episodios
depresivos. Un episodio
mManiaco previo.

Sin antecedentes
personales ni fanmliares
psiquiatricos. Uso de
THC ocasional en
pequefias cantidades.
Consumo ocasional de
MDA,

Consumo de alcohol una
vez por semana. Familiar
de primer grado con

Esquizofrenia paranoide.

Episodio psicotico con sintomas
maniformes tras consumo de
ayahuasca: ideas delirantes

de tipo mistico v de perjuicio,
alucmaciones anditivas,
taquipsiquia, conducta
desorganizada, euforia, nimo
hipertimico.

Episodio psicotico tras fumar
DMT v toma de fenelzina

con trama delirante compleja
de tipo mistico-religioso
(demonios absorbiendo su
alma), taquipsiquia, con
alteracion conductual, agitacion
psicomotriz.

Episodio psicotico tras consumo
ritual de ayahuasca con
ideacion delirante de perjuicio y
alteracion conductual.

Inicio brusco tras consumo

de ayahuasca en sesion ritual.
Episodio psicotico: delirio
mistico-religioso v paranoide
con repercusion conductual,
sensacion de revelacion v
alteraciones senso-perceptivas.

Risperidona 2 mg/dia vo y
clonazepam 2 mg/dia vo.
Asmmtomatico al alta tras 1
mes de ingreso.

Paliperidona 6mg/dia

vo; litio 600mg/12h vo
(0.8mmol/L); clonazepam
3,5mg/noche vo.
Evolucion desconocida.

Cese de sintomas
inicialmente con
nisperidona 2mg/dia

vo v posteriormente
mantenimiento con
haloperidol (no consta
dosis). Control evolutivo
al afio: asintomatica.

Rispenidona 4 mg/24h vo
v clonazepam 4 mg/12h
vo. Asintomatico a los

14 dias. Posteriormente
estable tras cese de
tratamuento.
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TABLA 1 (CONTINUACION)
Registro de casos publicados

Episodio de agitacidn

No requiere de cambios

9. Bilhimer et Varon. Diagnosticado de psicomotriz tras mtoxicacion de tratamiento. Se
al.. 2018 (24) 25 afios Esquizofrenia paranoide. por ayahuasca. Elevacion de resolvid tras 24 horas en
CPK. observacion.
Consumo de cocaina
25 afios e
desde los 25 adlos de Ayahuasca. Episodio psicotico
edad. Consumo de con predominancia de
ayahuasca esporadico o pree o Palmitato de paliperidona
10. Palma- L N distorisiones perceptivas, :
v Varén.  desde los 27 afios de L o 100 mg/mes im y
Alvarez, etal.. . ) a.- . alucinaciones auditivas, S
41 afios  edad; en los ultimos afios . -, quetiapina 200 mg/noche
2019 (25) autorreferencias, sensacion - - o
consumo mensual con oo . vo. Asintomatico al alta.
- . de revelacion v “curacion
aparicion de sintomas espinitual”, ammo disfonico
afectivos moderados y P : ’
fendémenos delirantes.
Episodio psicético tras consumo
Consumo de alcohol de DMT: discurso tangencial,
v THC. Consumo presion del habla, ideacion
11. Barbic et al. Varon esporadico de LSD (hace delirante estructurada (ser un Palmitato de paliperidona
Caso 1. 2020 25 aﬁo;s 6 meses). Antecedentes  personaje de pelicula) v de im. No consta dosis.
(26) - familiares familiar de grandiosidad. Alucinaciones Asintomatico al alta.
segundo grado con visuales solo durante el
trastorno bipolar. consumo de DMT. Niega otras
alteraciones senso-perceptivas.
TABLA 1 (CONTINUACION)
Registro de casos publicados
Episodio de agitacion - L .
: i = i No preciso ingreso m
12. Barbic et al. o pPSICOMOtNZ que requiere ; .
A Varon . . .- tratamiento ambulatorio.
Caso 2, 2020 . No constan sedacion farmacologica .. .
22 afios . La agitacion se resolvid
(26) tras consumo de DMT. Sin con ketamina 400 me im
verbalizacion de trama delirante. £ .
13. Alcantarilla Consumo de ayahuasca
etal 2022 . Consumo esporadico de L 3 - Olanzapina 5 mg/noche
. Muyer. —_ Episodio maniaco con sintomas - .
(caso publicado . THC. MNiega antecedentes ~ =, . vo. Asintomatica en
21 afios - psicoticos congruentes ¥ no .
en el presente personales y familiares. conerentes control un mes después.
articulo) £ '
DISCUSION

La presente revision sistemdtica recoge los casos publicados en los que se ha relacionado la aparicién de clinica
psicotica o maniaca con el consumo de ayahuasca o DMT y la sintomatologfa se ha prolongado més alla del
tiempo de accidn de la sustancia, junto con un nuevo caso no publicado hasta la fecha.

Los efectos de las sustancias alucindgenas han ido cobrando una mayor importancia en las tltimas décadas
a medida que su uso se ha extendido tanto en dmbitos ludicos y rituales, como clinicos. Estudios cldsicos
realizados entre las décadas de 1950-1970 con otros alucindgenos serotoninérgicos, como LSD y psilocibina,
determinaron que la incidencia de episodios psicéticos inducidos por sustancias alucindgenas era reducida
tanto en voluntarios sanos como en pacientes psiquidtricos (27-30). Se han descrito casos de experiencias
psicéticas prolongadas en el tiempo tras el consumo de sustancias alucindgenas en dmbitos recreacionales no
controlados, si bien estos casos frecuentemente se trataban de individuos con patologia psiquidtrica previa
o consumo de otros tdxicos (31,32). Estudios poblacionales no han encontrado relacidn significativa entre
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las sustancias alucindgenas cldsicas (LSD, mescalina, psilocibina y trastornos mentales (33). De hecho, los
alucindgenos son considerados la sustancia tdxica con menor probabilidad de causar un trastorno mental
inducido (34).

En lo que respecta a la ayahuasca, la relacién de ésta con las experiencias psicéticas es poco conocida. Los
experimentos realizados en contextos controlados con voluntarios sanos en los que se han administrado una
sola dosis o varias de ayahuasca han determinado un buen perfil de seguridad de la sustancia. Los estudios
describen episodios transitorios de disforia, ansiedad y sintomatologia de la esfera psicdtica, especialmente
perceptiva, con resolucion espontdnea en las siguientes horas (habitualmente en menos de 6) y sin necesidad
de intervencién farmacoldgica (35,36).

Se han realizado pocos estudios para evaluar el impacto del consumo prolongado y regular sobre la salud
mental. Charles Grob no encontré déficits neuroldgicos significativos en un grupo de 15 usuarios con un
tiempo de consumo regular de ayahuasca de més de 10 anos al compararlo con un grupo de 15 sujetos
controles (37). Un estudio mds reciente recoge los datos de 32 sujetos con consumo regular de ayahuasca
miembros de la Iglesia de Santo Daime en Oregon (Estados Unidos), y los compara con los datos estadisticos
de la poblacion general estadounidense. Los datos replican lo expuesto por Grob y cols, y no se encuentra
diferencias significativas en cuanto a trastornos mentales (38). No obstante, dado que los sujetos no habfan
sido pareados con controles sin consumo conocido de ayahuasca, los resultados deben interpretarse con
cautela (39). Finalmente, se han publicado dos investigaciones sobre los efectos a nivel psicopatoldgico y
neuropsicoldgico del consumo regular de ayahuasca en adolescentes. Se compararon 40 adolescentes con
consumo habitual y prolongado en el tiempo de la sustancia alucindgena con otros 40 sujetos control sin
antecedentes de uso de este tdxico y no se encontraron diferencias significativas en las dreas evaluadas (35).
En definitiva, no se ha demostrado un aumento de incidencia de trastornos psicéticos tras el uso prolongado
de ayahuasca en 4mbitos controlados o rituales, aunque la escasa muestra de los estudios llama a la precaucion
en su interpretacion.

No se conocen las razones por las que algunos individuos desarrollan un episodio psicético a raiz del
consumo de ayahuasca. Los estudios sobre la salud mental de sujetos que consumen ayahuasca de manera
habitual llevados a cabo en poblaciones pertenecientes a UDV determinan que la incidencia de episodios
psicéticos es rara. Gable publicé una tasa de casos menor al 0,1% (15). En algunos casos incluso se apunta
a que su consumo podria relacionarse con una mejor salud mental (36). Sin embargo, las series de casos
que describen la aparicién de episodios psicoticos entre miembros de la UDV parecen sefialar que una
minoria de individuos muestra predisposicién al desarrollo de patologia. Segtn estos, los individuos con
mayor riesgo de desarrollar sintomatologia psicética tras consumo de ayahuasca serfan las personas con
trastornos psiquiétricos previos (esquizofrenia, trastorno esquizoafectivo, depresién psicética o trastorno
bipolar) (13,16). Curiosamente, la administracion puntual de ayahuasca a pacientes con depresién bipolar o
antecedentes de episodios de mania o hipomania no se asocié con aumento de la sintomatologia maniforme
(40,41).

En los casos publicados hasta el momento que se recogen en esta revision, sin embargo, tan solo dos casos
de los trece tenfan antecedentes psiquidtricos personales relevantes. Uno de ellos (24) fue un varén de 25 afos
con diagnéstico de esquizofrenia paranoide que presentd un episodio de agitacién psicomotriz e ideacion
tandtica tras la ingesta de ayahuasca. Sin embargo, a pesar del antecedente de trastorno mental grave, no
desarrollé sintomatologia de la esfera psicética con el consumo. El otro caso se trataba de un varén de 40 anos
con trastorno bipolar tipo I, antecedentes de un episodio maniaco y predominancia del polo depresivo, que
no habfa requerido hasta el momento hospitalizaciones psiquidtricas (22). En este caso el paciente presentaba
un episodio de depresion bipolar refractario a firmacos, por lo que se habia automedicado con 1 gramo de
DMT vaporizado diario durante seis meses. A esto afiadid, tras notar cierta mejorfa, 60 mg de fenelzina
diarios tres semanas antes del ingreso hospitalario. El paciente desarrollé sintomatologia de la esfera psicética
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y maniforme mantenida en el tiempo que precisé de tratamiento y hospitalizacién. Sin embargo, la presencia
de fenelzina podria actuar como un factor confusor.

En otro caso publicado (21) los antecedentes personales de trastorno bipolar son dudosos, sin embargo
cuenta con un familiar de primer grado con trastorno bipolar tipo I. En total son cinco los casos con
antecedentes familiares de trastorno mental grave (TMG) (19, 20, 21, 23, 26). Tan solo tres de los casos
especifican el grado de parentesco existente, siendo éste de primer grado para dos sujetos (21, 23).

En la muestra de casos publicados recogidos en esta revision el factor de riesgo méds comin es el consumo
previo de otras sustancias toxicas. En total 9 sujetos presentaban consumo de téxicos, siendo entre ellos el
mds frecuente el cannabis (16, 17, 18, 19, 20, 26), frecuentemente asociado al consumo esporadico de otros
alucinégenos o alcohol.

Hasta donde los autores han podido revisar, no existen estudios que evalten la interaccién entre cannabis y
ayahuascay su impacto sobre la salud mental, por lo que la mayoria de las hipétesis sobre su interaccién deriva
de inferencias a partir de estudios sobre sus efectos por separado y en combinacién con otras sustancias. Una
posibilidad propuesta es que el uso de cannabis pueda potenciar las propiedades psicoactivas de la ayahuasca,
dando lugar a una experiencia més vivida y de mayor duracién, dado que ambas sustancias pueden producir
efectos a nivel del sistema nervioso central (42, 43). En estudios preclinicos se ha observado que no existe
tolerancia cruzada entre un compuesto del cannabis, el tetrahidrocannabinol (THC), la mescalina y el 4cido
lisérgico (LSD) (44). Tampoco ha podido establecerse tolerancia cruzada entre THC y LSD en estudios
clinicos (45). Dado que la mescalina, el LSD y el DMT tienen mecanismos de accidn similares (46), algunos
autores han hipotetizado que tampoco existiria tolerancia cruzada entre el THC y el DMT (39).

Guimaraes dos Santos (39) hipotetiza que el consumo conjunto de cannabis y ayahuasca podria producir
casos de extrema ansiedad, panico o, incluso, sintomas psicéticos en sujetos con predisposicion genética o
psicopatoldgica. Al contrario de lo que ocurre en la literatura sobre ayahuasca y DMT, los resultados de
los estudios de cohortes realizados para investigar la relacién del cannabis y la esquizofrenia son bastante
consistentes entre si y apoyan la hipdtesis de que el consumo de cannabis podria ser un factor de riesgo
para el desarrollo de esquizofrenia en sujetos vulnerables, sobre todo, cuando el consumo se produce en
edades tempranas y grandes cantidades (47). Se considera que el riesgo es mayor que con otras drogas y se ha
comprobado que produce un adelanto en la edad de inicio de la psicosis (48). Una posible hipdtesis sobre el
efecto conjunto de ambas sustancias seria que los efectos agudos de la ayahuasca fueran el disparador de una
vulnerabilidad ya creada por el consumo crénico de cannabis.

Como se ha descrito con anterioridad, los efectos alucindgenos de la ayahuasca se deben a la DMT,
una amina ind¢lica estructuralmente semejante a la serotonina. Tiene afinidad para los receptores
SHT1A/1B/1C/2A/2B/2C/6/7, con agonismo parcial en los receptores SHT1A/2A/2C (49). Con el
conocimiento actual sobre esta sustancia, se atribuyen los efectos psicodélicos principalmente alos receptores
SHT2A/2C (50). Esto apoya lo reflejado en los casos clinicos expuestos en esta revision, donde el tratamiento
empirico mds empleado son los antipsicéticos atipicos. Los antipsicdticos atipicos o de segunda generacion se
definen desde un punto de vista farmacoldgico como antagonistas dopaminérgicos (D2) y serotoninérgicos
(SHT2A) (51). En esta serie de casos, el mas frecuentemente utilizado ha sido la risperidona, aunque también
se ensayan otros como la olanzapina y la paliperidona con buenos resultados. Asi mismo, esto concuerda
con los estudios donde se ha objetivado que los antagonistas de SHT2A reducen los efectos de sustancias
alucindgenas, incluyendo ayahuasca (52, 53).

Finalmente, es interesante sefalar que en las tltimas décadas el potencial terapéutico de las sustancias
alucindgenas haido cobrando mayor interés. Se ha reportado consistentemente la relativa seguridad de su uso
en ambientes tanto clinicos como controlados, incluyendo la administracién de dosis unicas de ayahuasca
en pacientes deprimidos con antecedentes de trastorno bipolar o historia de manfa/hipomania (40,41). La
investigacion sobre el uso médico de la ayahuasca indica buenos resultados en el tratamiento de adicciones,

depresion y ansiedad (54).
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En el caso de los trastornos por uso de sustancias, la ayahuasca podria facilitar el mantenimiento de
la abstinencia de alcohol, barbituricos, sedantes, cocaina y anfetaminas, aunque muchos mantienen el
consumo de cannabis. En el estudio de Fébregas, participantes de iglesias sincréticas brasilefias muestran
una puntuacién significativamente menor en el indice de Gravedad de la Adiccién cuando se comparan con
sujetos controles, si bien los autores apuntan que es dificil separar el posible efecto terapéutico de la ayahuasca
del soporte de una comunidad (55). Por otro lado, con un uso correcto la ayahuasca no ha demostrado riesgo
de abuso o dependencia (56), lo que se atribuye a que no muestra activacion en los circuitos cerebrales de
recompensa segiin la imagen SPECT (40, 55).

En el 4mbito de los trastornos depresivos y ansiosos, una revision (54) de ensayos clinicos de ayahuasca,
psilocibina, LSD y sus efectos concluy6 que estas sustancias podian resultar beneficiosas en el tratamiento de
la depresidn, especialmente en sujetos con depresion resistente. El efecto de la DMT también parece tener
un efecto ansiolitico (57).

La principal limitacién del presente estudio seria la escasa muestra de casos publicados y que en la mayoria
de series de casos se recoge informacién tan solo de un sujeto o, maximo, dos. Otra limitacién en cuanto al
establecimiento de la causalidad de episodios psicdticos y ayahuasca serfa la presencia de factores externos en
la mayoria de casos revisados como antecedentes personales psiquidtricos, familiares o de consumo de otras
sustancias. Por tltimo, otro condicionante es la heterogeneidad de los casos publicados.

CONCLUSIONES

Losresultados de la presente revisién sugieren que la aparicién de episodios psicéticos asociados con consumo
de ayahuasca 0 DMT es un fenémeno raro, como ya se seialaba en revisiones anteriores (16), y parece esta
relacionada con caracteristicas de vulnerabilidad de los sujetos. Los datos sugieren que los individuos con
historia personal o familiar de trastorno mental grave o uso concomitante de otros tdxicos, especialmente
cannabis, deberian ser especialmente prudentes en lo que respecta al uso no controlado o recreacional de
ayahuasca.

El estudio de sustancias psicoactivas estd abriendo una nueva perspectiva en el campo del tratamiento
en psiquiatria con la introduccién de firmacos como la esketamina y la psilobicina. En los ultimos anos,
se enfatizan las posibilidades terapéuticas de la ayahuasca (58). Para seguir indagando en esta nueva via
terapéutica es necesaria més investigacion al respecto, siendo indispensable realizar estudios que cumplan con
la metodologia apropiada, principios éticos y adecuadas précticas clinicas.
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