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Para vosotrXs,

gue estais ahi,
porque la materia

cuando se expresa

es porque ha nacido.

Y lo que ha existido un instante
ha existido siempre

conteniéndolo todo.

Y para la fuente de la que habéis manado.
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Decir espera es un crimen,

decir mafiana es igual que matar,
ayer de nada nos sirve,

las cicatrices no ayudan a andar.

S6lo morir permanece
como la mas inmutable razon,
vivir es un accidente,

un ejercicio de gozo y dolor.

Que no, que no, que el pensamiento
no puede tomar asiento,
gue el pensamiento es estar
siempre de paso, de paso, de paso...

Quien pone reglas al juego

se engafa si dice que es jugador,
lo que le mueve es el miedo

de que se sepa que nunca jugo.

La ciencia es una estrategia,

es una forma de atar la verdad
que es algo mas que materia,
pues el misterio se oculta detras.

Que no, que no, que el pensamiento
no puede tomar asiento,
gue el pensamiento es estar
siempre de paso, de paso, de paso...

Hay demasiados profetas,
profesionales de la libertad,
gue hacen del aire, bandera,
pretexto indtil para respirar.

En una noche infinita
gue va meciendo a este gran ataud
donde olvidamos que el dia
so6lo es un punto, un punto de luz.

Que no, que no, que el pensamiento
no puede tomar asiento,
gue el pensamiento es estar
siempre de paso, de paso, de paso...

De Paso, L.E. Aute






Estan en guerra el hombre y la mujer,
el tonto, el listo, el gordo y el flaco,
el negro, el blanco, el debe y el haber,

Mesalina y el tio del saco.

Estan en guerra el mambo y el hip-hop,
el ying, el yang, el pibe y el viejo,
Jeckyll y Hide, monsieur de Sade, Masoc,
Pilatos, la razon y el pellejo.

Ven a la guerra, timbate de una vez
en mitad de la via.

Mientras la tierra gire y nade un pez
hay vida todavia.

En guerra estan la baba y el carmin,
el duermevela y la pesadilla,
el Chevalier y el puercoespin,
la extremauncion y las espinillas.

Estan en guerra el cojo y el ciempiés,
los ascensores y el purgatorio,
mafana es vispera del dia después
pasado flores en velorio.

Desde la Cochinchina hasta el Magreb
en Rolss Royce o en camello.
En cada esquina te
hacen paginas web
o te sellan un sello.

Estan en guerra el fresco y la calor,
la calma chicha y la marejada

el ten con ten, la dicha, el resquemor
el almacén del todo y la nada

En pie de guerra el méartir y el desertor,
el tibio y el kamikaze,
puestos a desangrarnos tu contra yo,
¢ por qué no hacemos las paces?

Estan en guerra la sota y el as,
el espejo y el disimulo,

el hospiciano, el nifio de papa,

el Einstein y el tonto del culo.

Yahvé, Mefisto, Buda, Cristo, Al4,
las solteronas y los maridos,
Bin Laden, Che Guevara, Superman,
lo que iba a ser, la mierda que ha sido.



Ven a la guerra, timbate de una vez
en mitad de la via.

Mientras la tierra gire y nade un pez
hay vida todavia.

Desde la Conchinchina hasta el Magreb
en Rolss Royce o en camello.
En cada esquina te
hacen paginas web
o te sellan un sello.

En pie de guerra el mértir y el desertor,
el tibio y el kamikaze,
puestos a desangrarnos tu contra yo,
¢ por qué no hacemos las paces?

Pie de guerra, J. Sabina.
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INTRODUCCION

1. Historia natural y usos de la ayahuasca

La ayahuasca es una bebida psicoactiva de origen vegetal que posee potentes
propiedades alucindgenas o visionarias. El térmayahuasca es una palabra quechua
compuesta por dos nombreBya que significa “cadaver, muerto, cuerpo humano
muerto”, yWaskha, que significa “soga, laso (sic), cuerda, cable trenzado o retorcido de
materiales como lana, cabuya, paja o cuero” (Lopez-Pavillard, 2008). Botanicamente,
ayahuasca hace referencia a una de las mas de cien especies de lianas de la familia de
las Malpighiaceag oriunda de la selva amazdnica y conocida con el nombre cientifico
de Banisteriopsis caapiSe trata de una liana gigante con pequefas flores de color rosa
(Schultes, 1976). Una investigacion bibliografica encontré que setenta y dos grupos
indigenas pertenecientes a diferentes familias linglisticas ingieren preparados de esta
liana con diferentes fines (Luna, 1986a). De hecho, ayahuasca es solo uno de los al
menos cuarenta y dos nombres vernaculos con que las diferentes etnias amazoénicas se
refieren a la planta (Luna, 1986b). Algunos de estos otros nhombresaaphnyajé
natema,daime vegeta] etc. La razon por la que el nombre que mas se ha popularizado
para referirse a las preparaciones acuosas de dicha liana sea el de ayahuasca es
desconocida. Una razon puede ser que el quechua es el idioma indigena mas hablado de
entre todos los idiomas de los grupos indigenas que tienen un nombre para referirse a la

liana de Banisteriopsis

La forma tradicional mas habitual de ingerir ayahuasca consiste en triturar el tallo de
B. caapiy hacer una infusién, generalmente en caliente, aunque hay grupos indigenas
gue simplemente la ponen en agua fria, esperan un tiempo y beben el liquido resultante.
Incluso hay registros de grupos indigenas que mastican el tallo seco (Schultes, 1976).
Sin embargo, es poco habitual encontrar como Unico ingrediente la liana de
Banisteriopsisen los preparados de ayahuasca. De hecho, cocciones exclusivas de
Banisteriopsisson la excepcion, no la norma. Si bien la ayahuasca es una bebida de
amplia extension en toda la cuenca amazénica y algunas zonas del Orinoco, los
diferentes aditivos que se le suelen afadir al preparado final varian en funcién de la
region, de cada grupo indigena e incluso de cada chaman que la prepara. El
conocimiento botanico de los indios amazonicos es tan versatil que se ha llegado a decir
que la muerte de un chamén equivale al incendio de una biblioteca (Plotkin, 1993). De
hecho, se ha sugerido que estos aditivos constituirian una auténtica “farmacopea
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tradicional” (McKenna et al., 1986). Actualmente, se conocen unas 100 especies
botanicas pertenecientes al menos a 39 familias que han sido citadas como aditivos de la
ayahuasca (Ott, 2006). Estas plantas incluyen eventuales plantas medicinales de las
cuales apenas se conocen sus potenciales aplicaciones ni principios activos, ademas de
plantas estimulantes como la hoja de coca o el tabaco y plantas con principios activos
que actian como alucindégenos, principalmente ricas en triptaminas y/o en
escopolamina. De hecho, lo habitual es que la pocion de ayahuasca sea una mezcla de

diferentes especies botanicas, cada una con su peculiar farmacologia.

e e " P T—
ety i aed

Figura 1. Banisteriopsis caafiSchultes, 1976)

A pesar de lo dicho anteriormente, popularmente se conoce como ayahuasca a la
decoccion deB. caapicuando lleva como aditivo otra planta que es rica en el alcaloide
alucindgeno N,N-dimetiltriptamina (DMT). Las plantas ricas en DMT mas habituales
son, dependiendo de la zomsychotria viridisy Diplopterys cabreranaP. viridis se
emplea como aditivo en casi toda la cuenca amazonica en la que los indios potencian la
B. caapicon plantas ricas en DMT y [ cabrerana es més especifica de la zona de la
amazonia colombiana. Es interesante hacer notar que, a pesar Bewvipdis y D.
cabrerana son plantas alejadas filogenéticamente (la primera es un arbusto de la familia
del café y muy parecido a este, mientras que la segunda es una liana) ambas se utilizan
con los mismos propdsitos: aprovechar el efecto psicoactivo peculiar que aporta la
DMT. De ambas especies vegetales los indigenas utilizan las hojas como adiB/o a la
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caapi aunque, de nuevo, cada grupo indigena, en funcién de la region que habita, y
cada chaméan o curandero, adiciona a esta pécima tan peculiar de ayahuasca las plantas

gue considera adecuadas en funcion del uso que se vaya a hacer de la infusion.

o i PSYCHOTRIA |

< eriadl I o

o . il X! |
.~
L
§

mt'i:_:-rr-:u
| carthagenensis

T ,,»-*

Figura 2. Psychotria spp. (Schultes, 1969)

La razén por la que esta combinacionBlecaapiy P. viridis ha sido la que ha
ganado mas popularidad en Occidente y por la que comunmente se refiere cuando se
habla de ayahuasca, se deba probablemente a la expansion internacional de algunos
grupos religiosos de origen brasilefio. Estos grupos utilizan ayahuasca como sacramento
en el contexto de sus rituales religiosos y la ayahuasca que ellos utilizan es una
decoccion realizada exclusivamente con las pldtasapiy P. viridis. El primero de

estos grupos religiosos, y del que nacieror %\ R
resto, se llam&anto Daime Otros grupos

religiosos ayahuasqueros que cuentan ¢
numerosos miembros en Brasil son
Centro Espirita Beneficente Unido d
Vegetal(o UDV) y elCentro Espirita Obras
de Caridade Principe Espadarf{gonocido
por Barquinha).

Figura 3. Decoccion de ayahuasca
(autor desconocido)
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Originariamente, las iglesias ayahuasqueras se iniciaron cuando en los primeros
afos del siglo pasado, Raimundo Ireneu Serraaboclo negro de casi dos metros de
altura, emigrado a los bosques selvéaticos de la frontera entre Brasil y Bolivia para
recoger caucho, en el estado de Acre, tuvo contacto con pueblos indigenas cuyos
chamanes le iniciaron en el uso de la ayahuasca. De ellos también aprendio a prepararla.
Durante afos, Irineu Serra, hoy conocido como Mésteestro) Irineu, dedico parte de
su vida a recolectar las plantas para cocinar ayahuasca e ingerirla en solitario en el
interior de la selva. En ese tiempo tuvo una serie de visiones y de revelaciones en las
gue la cosmovision chamanica se hacia presente mediante entidades cristianas en lo que
posteriormente terminaria siendo oficialmente la doctrina del Santo Daime. Todas las
religiones ayahuasqueras brasilefias son cultos sincréticos que combinan distintos
aspectos de la cosmovision indigena con rituales cristianos, pero también incorporan
tradiciones esotéricas y espirituales diversas, como pueden c@rdeimblé o hasta,
altimamente, inspiraciones budistas. El Santo Daime ha sido siempre una doctrina rural,
asentada en zonas agricolas y empobrecidas de Brasil. A medida que la doctrina se fue
expandiendo por la zona de Acre, el grupo de iniciados fue creciendo. La popularidad,
tanto del Mestre Irineu como del Santo Daime, se debe al uso concreto de la ayahuasca
para realizar curaciones. Con la popularizacion de la doctrina y el aumento de
seguidores de la misma, se fueron creando diferentes grupos, algunos de los cuales
dieron lugar a su vez a otros nuevos, cada uno con sus lineas doctrinales peculiares. Hoy
dia es incalculable el nUmero de grupos religiosos ayahuasqueros que puede haber en
Brasil, si bien la mayoria son de alguna forma herederos del Santo Daime, aunque
grupos como la UDV o Barquinha, a pesar de que sus respectivos fundadores se
iniciaron con el Mestre Irineu, tienen lineas doctrinales Unicas. El Santo Daime y la
UDV son los grupos que mayor proyeccion internacional tienen actualmente, mientras
que de Barquinha, aun siendo una doctrina muy popular hoy dia en la capital del estado

de Acre, Rio Branco, apenas hay grupos fuera del estado que la practiquen.

Si desde el principio la UDV fue una religién urbana, el Santo Daime, a medida que
fue avanzando el siglo pasado, también fue urbanizandose y asentandose en ciudades de
todo Brasil (Labate, 2004). A pesar del proceso de colonizacién urbano que han tenido
por todo Brasil tanto el Santo Daime como la UDV, de alguna forma el Santo Daime es

una religibn mas de clases sociales desfavorecidas (con los procesos de modernizacion
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gue esta experimentando Brasil durante la Gltima década esto estd cambiando), mientras
gue la UDV se ha consolidado como una religién solo para las elites, siendo muy dificil
entrar en ella, al menos en Brasil, personas con poca influencia politica o social. Sea
como fuere, Barquinha es la Unica gran iglesia ayahuasquera brasilefia hoy dia presidida
por una mujer, laMadrinha Chica Gabriel. Para profundizar en la biografia del Mestre
Irineu ver de la Cal Ovejero (2007), en la historia de las religiones ayahuasqueras ver
Labate y Araudjo (2004) y en la doctrina del Santo Daime ver MacRae (1992) y Polari de
Alberga (1994).

Figura 4. Ceremonia del Santo Daime (autor desconocido)

Estimaciones informales calculan que en vida del Mestre Irineu mas de la mitad de
la poblacion del estado de Acre se habia iniciado en el uso de ayahuasca, bien con el
Mestre Irineu, bien con alguno de sus colaboradores cercanos (de la Cal Ovejero, 2007).
Pero las iglesias ayahuasqueras no solamente experimentaron una expansion dentro de
las areas delimitadas por la ciudad de Rio Branco y por el estado de Acre, sino que se
instalaron con el tiempo en casi cualquier mediano y gran centro urbano de Brasil.
Como se menciona mas arriba, las religiones ayahuasqueras hace décadas que cruzaron

las fronteras brasilefias y hoy dia estan instaladas en medio planeta. Para un analisis
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exhaustivo de la expansion internacional de este fenomeno religioso ver, por ejemplo,
Labate y Jungaberle (2011), Labate y Feeney (2012) y Tupper (2008). Las iglesias
ayahuasqueras, principalmente el Santo Daime, y en menor medida la UDV, se
encuentran instaladas, la una, la otra, o las dos, en paises como Argentina, Chile,
Estados Unidos, Canada, Holanda, Alemania, Espafia e incluso en paises tan
aparentemente improbables como Japon. Algunas estimaciones calculan en unas 25.000
las personas afiliadas a alguna de estas iglesias en todo el mundo (Labate et al., 2008).
El uso religioso de la ayahuasca en el contexto de las iglesias ayahuasqueras esta
ademas reconocido y protegido juridicamente no solo en Brasil, sino también en los
Estados Unidos, en Canada y en Holanda, encontrandose en la mayoria de los paises
con un estatus legal impreciso. Incluso el gobierno de Perq, recientemente, ha declarado
la ayahuasca Patrimonio Cultural del pais, debido a la larga tradicion curanderil

asociada a la misma alli (Instituto Nacional de Cultura, 2008).

En este sentido, de hecho, existe cierta confusién con relacién al caracter juridico de
la ayahuasca. Si bien la DMT es una sustancia fiscalizada por las Convenciones
Internacionales, la JIFE (Junta Internacional de Fiscalizacion de Estupefacientes), que
es el 6rgano regulador de psicotropos y estupefacientes a nivel internacional, en su
informe de 2010 declaraba textualmente que “actualmente no hay ninguna planta
fiscalizada de conformidad con ese Convenio ni con la Convencion de 1988. Tampoco
los preparados (por ejemplo, las decocciones para consumo oral) elaborados a partir de
plantas que contienen esos ingredientes activos son objeto de fiscalizacion internacional
(...). Algunos ejemplos de esas plantas o materiales vegetales son (...) la ayahuasca, un
preparado de plantas originarias de la cuenca del Amazonas, principalmente la
Banisteriopsis caapi(una enredadera de la selva) y otra planta rica en triptamina
(Psychotria viridi3 que contiene varios alcaloides psicoactivos como la DMT” (JIFE,
2010).

Pero no solo se ha expandido internacionalmente el uso religioso de la ayahuasca.
Durante las dltimas décadas, y gracias en buena medida al proceso de globalizacion que
ha venido acompafado de Internet, numerosos chamamgetalistaglos vegetalistas
son curanderos mestizos) amazoénicos han ido desplazando su actividad desde el interior

de la selva hacia los grandes nucleos urbanos para, subsecuentemente, organizar
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ceremonias de ayahuasca por todo el mundo. Asi, no es raro encontrar en las areas
metropolitanas de las grandes ciudades europeas y entre los circulos de iniciados,
seminarios, talleres, retiros y ceremonias de fin de semana, oficiadas por chamanes,
neochamanes, curanderos, vegetalistas, ya no solo amazénicos, sino de iniciados que
han aprendido en la selva a tomar ayahuasca y que luego a la vuelta a sus paises de
origen, se involucran en un modo peculiar de vida organizando ceremonias con fines
tanto curativos como de crecimiento personal. Este fendmeno es especialmente intenso
en Espafa, y especialmente prolifico en Catalufia, donde, aparte de haber grupos del
Santo Daime, se han instalado otros grupos brasilefios religiosos (por ejemplo,
Comunindios— Irmanda de Comunindios Bandeira Branca) y donde también es
habitual que hagan paradas en sus giras internacionales chamanes amazoénicos. Debido a
lo oculto de estas poblaciones, es imposible hacer estimaciones acerca de cuantas
personas en Espafa pueden haber tomado ayahuasca alguna vez en la vida, ni cuantas
mantienen un uso continuado, pero lo cierto es que, de acuerdo a nuestro trabajo de
campo, podemos constatar que hay comunidadEmistas en casi todas las
comunidades autobnomas y que las sesiones de ayahuasca fuera o dentro del contexto
religioso son abundantes en nuestra geografia. Para un estudio exhaustivo tanto de la
recepcion de la ayahausca en Espafia como de la expansion del fenébmeno ver Lépez-
Pavillard (2008).

Por dltimo, la ayahuasca ha tomado tanta popularidad hoy dia que existen
numerosas paginas web e incluso algun libro (véase Ott, 2006) donde se describen las
diferentes plantas con las que se puede cocinar ayahuasca en la propia casa, bien
recolectandolas en ecosistemas autéctonos sin necesidad de tener que desplazarse a la
selva amazonica buscando las plantas originales y asi elaborar anahuascas (o analogos
de la ayahuasca), bien comprando por Internet las plantas amazonicas a precios
costeables por casi cualquier bolsillo. Incluso en Internet se pueden encontrar descritos
con precision los métodos de aislamiento de dichas plantas de los distintos alcaloides
con la idea de poder elaborar farmahuascas (o analogos de la ayahuasca utilizando

Gnicamente sus principios activos puros).

Un fendmeno de aparicion también relativamente reciente y en expansion es el
denominado turismo ayahuasquero (Winkelman, 2005). Numerosos turistas que viajan

por Sudameérica visitan las regiones de uso tradicional de ayahuasca para experimentar
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sus efectos. En algunos de estos paises existen incluso agencias de viajes que, entre sus
servicios de turismo selvatico, ofrecen la posibilidad de visitar aldeas indigenas y/o
mestizas donde se ofrecen sesiones de ayahuasca. También en los mercados de paises
como Peru se puede comprar ayahuasca o contratar los serviciosykhuasquero.

Muchos de estos servicios terminan siendo oficiados por falsos chamanes que solo
pretenden aprovecharse del tiron de este tipo de turismo para hacer dinero. El fenomeno
ha llegado a tal nivel de expansién que, a modo de anécdota, incluso la compaiiia aérea
nacional chilena promocionaba entre sus destinos la visita a Pucallpa, una ciudad
amazobnica peruana donde viven etnias comsHagsbo-conibo, famosos por el empleo

de ayahuasca en su medicina y rituales tradicionales. El articulo en cuestion incluia una
entrevista a un cham&hipibo en un claro acto promocional del atractivo turistico de la
experimentacién con ayahuasca en un marco de consumo tradicional (Valdivia, 2012).
Un excelente y lacido analisis de lo que implica culturalmente este nuevo fenémeno de
turismo ayahuasquero en términos de relaciones entre occidentales e indigenas puede

encontrarse en Suarez (2011).

2. Evolucion histérica del uso de ayahuasca

No se conoce con exactitud cuando los indios amazdénicos empezaron a hacer uso,
primero, de la lian8anisteriopsis caapy, después, de su combinacion &sychotria
viridis para obtener una pécima de potentes efectos alucinatorios. Como se puede
desprender de lo explicado en el apartado anterior, el fendmeno de la ayahuasca se ha
ido convirtiendo con los afios en todo un fendmeno social en expansién, con su propia
subcultura, su propia jerga interna y su propia narrativa acerca de la evolucién histérica
de su uso. Asi, en la cultura popular en torno a la ayahuasca, se ha ensalzado hasta la
saciedad el eventual misterio de cdmo los indios amazoénicos fueron capaces de mezclar
dos especies de plantas diferentes, inactivas cada una por separado, para obtener una
féormula que, como se explicard en el apartado siguiente, supone un preparado
psicoactivo farmacolégicamente muy sofisticado. Hay explicaciones para todos los
gustos. La mas aceptada por la contracultura, y repetida de texto en texto tanto fuera
como dentro de los a&mbitos cientificos, es la que proviene de un reputado cientifico que,

mMAas que aportar una explicacion del problema, ofrece una eventual descripcion del
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mismo y que dice que, debido a la inabarcable cantidad de especies botanicas de la
Amazonia, es improbable que simplemente por ensayo y error los indios acertaran a
descubrir tal cosa (p. ej. McKenna, 1999). El autor concluye, la ayahuasca en algun
momento de la historia no fue descubierta, sino “inventada”. En esta misma linea,
probablemente derivada de la idea generalizada de que todo lo antiguo es auténtico y lo
moderno de alguna manera esta corrompido por la tecnologia, es habitual encontrarse en
textos de divulgacion popular la referencia a la antigiiedad de la “invencion” de la
ayahuasca en mas 5.000 afios o mas (p. ej. Fericgla, 1997; Narbi, 1997). Pero lo cierto
es que se desconoce en buena parte tanto el origen geografico como la antigiiedad de tal

eventual “invencioén”.

A diferencia de lo que ocurre con la evolucion del uso de otras drogas provenientes
del Nuevo Mundo, no existen restos arqueoldgicos que prueben la existencia pasada del
uso de ayahuasca. De la misma forma que durante el siglo XX se fueron descubriendo
estatuillas que representaban hongos alucinégenos (Wasson, 1993), se tienen
representaciones pictéricas en coédices precolombinos que ilustran drogas como el
peyote (Schultes y Hofmann, 1982), e incluso se ha desenterrado parafernalia
relacionada con el uso milenario de rapés chamanicos (Llagestata 1988); de la
ayahuasca apenas se dispone de registros materiales que prueben su invencion ancestral.
La referencia al uso milenario de la ayahuasca la popularizo el Dr. Plutarco Naranjo, un
erudito ecuatoriano recientemente fallecido, en un articulo publicado en la revista
América Indigenaen el que se presentaban fotografias de recipientes de ceramica
destinados, supuestamente, a servir ayahuasca, asi como otros utensilios supuestamente
también relacionados con el uso de ayahuasca, datados todos entre los afios 1.500 y 200
a.C. que se guardan conservados en el Museo Arqueoldgico del Banco Central de Quito
(Naranjo, 1986). En este mismo articulo, el venerado Dr. Naranjo también ofrece las
primeras referencias escritas en las que aparece la ayahuasca. Se trata de relatos de
viajes de dos curas jesuitas por la zona del Rio Napo: Pablo Maroni, en 1737, y Jean
Magnin, en 1740, mencionando ambos explicitamente la palabra ayahuasca, el primero
como utilizacién “para adivinar” y “muy eficaz para privar los sentidos”, y el segundo
como planta medicinal. Ott (2006) situa la referencia mas antigua en el jesuita José
Chante y Herrera quien, a finales del siglo XVII, aludié a un “brebaje diabdlico”, sin

mencionar explicitamente el nombre de tal brebaje.
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El primer contacto de un cientifico con la ayahuasca se produce en 1851, cuando el
botanico inglés Richard Spruce, siguiendo el curso bajo del Rio Vaupés, en Brasil, es
invitado por un indio tucano a participar en una ceremonieadei Spruce llega a
probar el, segun sus palabras, “nauseabundo brebaje”, pero en tan poca cantidad que no
siente efecto alguno, si bien en el texto que publicaria en 1873 explicando lo acaecido
veintidos afios antes, narra los efectos portentosos que tuvo sobre sus anfitriones indios
(Spruce, 1908). Spruce también recogid especimenes de la planta para su identificacion
botanica, asignandola al géndanisteria y nombrandolBanisteria caapi Morton la
reclasificaria afios después en el gérigaaisteriopsis dandole su nombre actual de
Banisteriopsis caapiSpruce ya habia tenido conocimiento previo de la existencia de tan
misteriosa pocion, ya que habia oido hablar de ella a caboclos brasilefios que la
denominabanyajé En 1854 Spruce también habia observado el emplecadgi
mascado “como tabaco” por indios guajibo itinerantes rumbo a las cascadas de
Maipures, en la cuenca venezolana del rio Orinoco, y en 1859 comprobd el uso de
ayahuasca entre los indios zaparo ecuatorianos, practica que registré también, como se

explicard a continuacion, el gedgrafo ecuatoriano Manuel Villavicencio en 1858.

Aunque el primer encuentro entre un foraneo y una ceremonia con ayahuasca fue el
de Spruce en 1851, el primer registro escrito en el que se describen los diversos usos de
la ayahuasca, asi como la primera experiencia subjetiva narrada en primera persona, se
debe a Manuel Villavicencio (1858). Villavicencio, 7 afios después del encuentro entre
Spruce y los indios tucano que le ofrecaapiy adelantandose 15 afios al texto donde
Spruce narra dicho encuentro, explica el uso no solo con fines adivinatorios y
diagndsticos, sino también recreativos (“el salvaje toma el Ayahuasca muchas veces por
placer”) que hacen de la ayahuasca los indios angatro, mazan y zaparo. También relatd
los efectos que a €l mismo le produjo la ingestion del brebaje: “Yo, por mi, sé decir que
cuando he tomado el Ayahuasca he sentido rodeos de cabeza, luego un viaje aéreo en el
gue recuerdo percibia las perspectivas mas deliciosas, grandes ciudades, elevadas torres,
hermosos parques y otros objetos bellisimos; luego me figuraba abandonado en un
bosque i acometido de algunas fieras, de las que me defendia; en seguida tenia
sensacion fuerte de suefio del que recordaba con dolor i pesadez de cabeza i algunas

veces mal estar general”’. Esto acontece en las cercanias del Rio Napo, el mismo lugar
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en el que los primeros jesuitas habian documentado también el uso de ayahuasca por
parte de tribus indigenas.

Segun Ott (2006), Spruce, en un libro péstumo publicado en 1908 donde relataba
detalladamente sus viajes por la Amazonia, habia dejado escrito que la ayahuasca era
una pocién psicoactiva panamazonica, cuya extension él habia establecido por el este
hasta el alto rio Negro de Brasil, en el oeste hasta la cordillera de los Andes en el
Eucador amazonico, y en el norte en la cuenca venezolana del rio Orinoco. En los 140
afios a partir de los primeros relatos de Spruce y Villavicencio, el uso indigena de
pdcimas tipo ayahuasca se ha extendido al oeste hasta zonas litorales del Pacifico de
Colombia y Ecuador, donde los indios embera y noanama las emplean bajo los nombres
de pildé y dapa, respectivamente. Tal uso se encuentra también mas hacia el norte, en
zonas litorales de Panama. Ademas, esta gran difusién se ha extendido mas al sur, y ha
sido ampliamente documentada en la Amazonia de Peru y Bolivia. Se dispone ademas
de detallados informes etnograficos del uso chamanico de la ayahuasca en Colombia, en
Ecuador y en Brasil. Como se ha explicado en el apartado anterior, Luna (1986a,b) ha
documentado setenta y dos grupos indigenas que la consumen asi como cuarenta y dos
nombres vernaculos. Parece pues que nos encontramos, tal y como atestigué Spruce

postumamente, ante una pécima panamazonica.

Gracias a las mas de 400 referencias bibliograficas etnogréaficas (Luna, 1986a)
aparecidas desde las primeras de Spruce y Villavicencio en las que se recogen los usos y
costumbres relacionadas con la ayahuasca entre los indios amazoénicos (ver, por
ejemplo, para dos interesantes referencias espafiolas Fericgla 1994 y Fericgla 1997), ha
quedado atestiguado que la ayahuasca es un brebaje panamazonico. Lo que esta menos
claro es la antigliedad de su uso. Sorprende que, mientras para otras drogas del Nuevo
Mundo como las setas alucinégenésofanacall y el peyote geyot) mexicanos,
existen descripciones de su uso realizadas por los curas que participaron en la conquista
del continente americano, para la ayahuasca aparezcan los primeros relatos en una fecha
tan tardia como fue finales del siglo XVII. Por ejemplo, Francisco de Orellana, en una
fecha tan reciente tras el primer viaje de Colén a América como fue el afio 1542, viaj6
desde los Andes hasta la desembocadura del Amazonas, recorriendo 4.800 kilometros
en los que atraveso los rios Napo, Negro, Jurua y descubrié el rio Amazonas. En las

cronicas del Padre Gaspar de Carvajal (1542), cronista de Orellana, no se documenta el
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conocimiento indigena de la ayahuasca, a pesar de que el maltrecho grupo liderado por
Orellana atravesara, como ya se ha comentado, el rio Napo, lugar, como ya se ha
explicado también, en el que los jesuitas Maroni y Magnin realizaron los primeros
registros del uso indigena del bejuco (para una version actualizada del viaje de Orellana
realizado por dos exploradores modernos ver de la Cal Ovejero y de la Cal Ovejero,
2009).

Por otra parte, naturalistas ilustres que recorrieron ampliamente la Amazonia como
C. M. de la Condomine (1701-1774), F. H. A. von Humboldt (1769-1835) o C. F. P.
von Martiu (1794-1868) antes de que lo hicieran Richard Spruce y Manuel
Villavicencio, no documentaron en ninguno de sus extensos trabajos el uso de
ayahuasca entre las tribus con las que establecieron contacto. De hecho, el propio
Spruce, en los 8 afos que transcurrieron desde que tuvo el primer encuentro con la tribu
tucano que le invitd a participar en ese primer ritual ayahuasquero al que por primera
vez asistio un foraneo, en 1851, hasta 1859, afio en que confirmé lo atestiguado por
Villavicencio en 1858, solo tuvo un contacto directo mas con el uso de ayahuasca, el
gue ocurrié en 1854 cuando observo a los indios guajiro meaapi como si fuera
tabaco, tal y como se explic6 mas arriba. Esto es, 3 encuentros en el lapso de 8 afios, a
pesar de haber recorrido amplias extensiones amazonicas en los 14 afios que invirtio en

expediciones en las que recolecté mas de 30.000 especies botanicas diferentes.

Tomando todos estos indicios en su conjunto, se podria concluir que el uso
panazamonico de la ayahausca, al menos tal y como se la conoce hoy dia, esto es, a la
mezcla de B. caapi deP. viridis, lejos de ser milenario, seria mas bien centenario. Uno
de los mejores analisis sobre el tema publicados hasta la fecha incluso estima en 60 afios
el uso de ayahuasca por parte de algunos grupos indigenas para los que se estimaba
también un uso ancestral del brebaje (Brabec de Mori, 2011). Se sabe que,
efectivamenteB. caapies una planta que crece en todos los lugares de la selva baja
amazonica (Ott, 2006): se encuentra desde el sur de Bolivia hasta el norte de Panama,
en la Amazonia de Colombia, Ecuador, Pera y Brasil. Los efectos mas inmediatos de la
bebida preparada con la planta producen profusién de vomitos, por lo que no es raro
especular que distintos pueblos amazoénicos la conociesen y utilizasen con fines

purgativos y de limpieza intestinal, por ejemplo para desprenderse de parasitos
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(Rodriguez et al., 1982). Tampoco seria descabellado especular que, en funcion de cada
pueblo, se le afiadieran a la coccién otras plantas, por lo que, en definitiva, su
“invencion”, tal y como se conoce hoy dia tanto en toda la Amazonia como en
Occidente, es perfectamente factible dentro del método de ensayo y error, y que
posteriormente, gracias al prolifico intercambio indigena amazonico, y debido también a
la aculturacion y consiguiente contacto entre pueblos amazénicos méas estrecho que
acompafnd al establecimiento de las misiones cristianas, la receta final se fuese
popularizando entre las diferentes tribus amazonicas y pueblos mestizos. De hecho, hoy
dia, en ocho afios de viaje por la zona por la que Spruce document6 sus dos primeros
contactos con el uso de la planta, seguramente estos contactos serian mas que
frecuentes. Brabec de Mori (2011), en su excelente tratado sobre el tema, traza un mapa
migratorio de las distintas oleadas en las que el uso de ayahuasca, tal y como la
conocemos hoy dia, se habria expandido iniciandose en algun lugar indeterminado de
las tierras bajas de la Amazonia occidental, en las cercanias del Rio Napo,
probablemente por gentes pertenecientes al pueblo tucano en fechas relativamente
recientes. Una prueba muy convincente que presenta Brabec de Mori para considerar la
“invencion” de la ayahuasca un hecho relativamente reciente se basa en el analisis de
los canticos que los chamanes de diferentes partes de la Amazonia realizan en sus
rituales, conocidos popularmente corfgaros Segun Brabec de Mori (2011), la
estructura de estos canticos es idéntica a pesar de las distancias geograficas que
presentan los diferentes pueblos que los practican, mientras que las estructuras

musicales de sus respectivos canticos tradicionales tienen diferencias notables.

Esto, en cualquier caso, no esta en contradiccion con un posible uso mileriario de
caapi ya sea para usos médicos o de otra indole. De hecho, excavaciones recientes
realizadas en el valle de Azapa, al norte de Chile, han encontrado restos de harmina, un
alcaloide contenido eB. caapj en los andlisis de pelo realizados a dos momias del
periodo Tiwanaku entre los 500 y 1000 d.C. (Ogalde et al., 2009). En el valle de Azapa
no crece laB. caapj que es una planta exclusivamente amazodnica, lo cual sugiere un
intenso comercio intercultural milenario entre pueblos amazonicos y pueblos del otro
lado de los Andes. Los pueblos del norte de Chile, como los que habitaban el valle de
Azapa y los habitantes del desierto de Atacama, son conocidos por su constatado
consumo en la prehistoria de un rapé alucindbgeno que tiene como principio activo 5-

metoxi-dimetiltriptamina (5-MeO-DMT), un alcaloide similar a la DMT, el alcaloide de
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la plantaP. viridis, y estan ampliamente documentados los registros arqueologicos de
parafernalia relacionada con dicho consumo. En el desierto de Atacama es donde se han
encontrado los restos arqueolégicos mas antiguos de todos los conocidos hasta hoy dia
de parafernalia para esnifar rapés visionarios, datados con radiocarbono en 480 * 60
afos d.C. (Llagosterat al., 1988). De nuevo, la especie vegetal que se utiliza para
preparar dichos rapés es también exclusiva de la Amazonia, por lo que su uso en la
Atacama prehistdrica solo puede obedecer a un intenso intercambio comercial ancestral.
Sin embargo, se desconoce gue existan pécimas de ayahuasca que se preparen con
plantas que contengan 5-MeO-DMT en cantidades suficientes como para producir
efectos psicoactivos (Callaway et al., 2006). Asi mismo, en las momias en las que se
encontraron restos de harmina no se detectaron restos de 5-MeO-DMT, por lo que los
investigadores concluyen que los analisis confirmarian un uso exclusBo aapj
probablemente con fines medicinales. Aunque puede que ocurriera también que no
encontraran evidencias del uso de dichos rapés por no buscar los metabolitos en los que
eventualmente se metabolizaria la 5-MeO-DMT. De nuevo, también se sabe que la
combinacion entre 5-MeO-DMT y plantas tigd caapj es potencialmente muy
peligrosa por su elevada toxicidad (Shen et al., 2010), por lo que raramente constituiria
dicha combinacién un preparado tradicional. En cualquier caso, no hay evidencias de
que las plantas con las que se obtienen los rapés chamanicos formen parte de las
pocimas de ayahuasca de ningun pueblo, por lo que, de haberse encontrado dichos
metabolitos, seguiria siendo dudoso pensar que su presencia en restos biolégicos se

debiera a la ingesta combinada de ambos tipos de platas en forma de ayahuasca.

Si el hilo de estas evidencias, sin duda incompletas, conduce finalmente a que,

efectivamente, el uso de ayahuasca entendido como la combinad®ncdapiy P.

viridis es un hecho amazonico relativamente reciente, lo sorprendente no es tanto que tal
“invencion” se haya producido, Sino que en unos pocos cientos de afios su uso haya
pasado de ser marginal y exclusivo de alguna etnia amazénica del interior de la selva, a
expandirse internacionalmente hasta instalarse en lugares a priori tan improbables por
su distancia cultural como son los Estados Unidos, Espafia o Japén, por poner tan solo
algunos de los muchos ejemplos posibles. Para un reciente abordaje exhaustivo de la

etnofarmacologia de la ayahuasca ver dos Santos (2011a).

16



INTRODUCCION

3. Quimica y neuroquimica de la ayahuasca

Como se ha explicado, la ayahuasca, hablando en términos estrictos, simplemente es
un preparado acuoso de la liana amazOBemaisteriopsis caapiSolo recientemente se
ha expandido, tanto por la Amazonia como por Occidente, el preparado con la adicion
de, bien Psychotria viridis bien Diplopterys cabrerana, de tal forma que,
popularmente, por ayahuasca se entiende ya casi exclusivamente a la infusion resultante

de la decoccidn conjunta de ambas plantas.

El tallo de la lianaB. caapies rica en los alcaloides betacarbolinicos harmina,
harmalina y tetrahidroharmina (THH) (ver figuras 7, 8 y 9), que ejercen un efecto
especifico como inhibidores reversibles de la monoaminooxidasa-A (MAO-A). Las
hojas del arbustd®. viridis y de la lianaD. cabreranason ricas en el alcaloide
alucinégeno DMT (ver figura 6). Estos compuestos son estructuralmente muy similares
a la serotonina (ver figura 5). La eventual “invencion” que supone esta peculiar
combinacion de principios activos y por lo que dicha “invencién” es considerada
farmacolégicamente sofisticada, es debido a que la DMT, cuando es ingerida por via
oral, es destruida por la MAO presente en el tracto gastrointestinal. Al combinarla con
un IMAO, como ocurre en el caso de la ayahuasca, la DMT no es destruida pudiendo

llegar al cerebro y desplegar alli sus efectos psicoldgicos (McKenna et al., 1986).

NH2
HO

Iz

Figura 5. Estructura quimica de la serotonina
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Las betacarbolinas son alcaloides inddlicos triciclicos muy parecidos
biosintéticamente triptaminas. Se sintetizan facilmente mediante la condensacion de
indolaminas con aldehidos o alfa-cetoacidos y su biosintesis se produce probablemente
también via reacciones similares (Callaway et al., 1994). Las betacarbolinas se han
identificado en tejido de mamiferos, incluyendo las plaquetas, cerebro, prosencéfalo,
nacleo acumbens y glandulas adrenales de la rata y el plasma humano (Airaksinen y
Kari, 1981).

Las betacarbolinas son compuestos altamente selectivos como inhibidores de la
MAO-A, el subtipo de enzima del cual la serotonina y presumiblemente otras
triptaminas, incluyendo la DMT, son sustratos preferentes (Yasuhara et al., 1972;
Yasuhara, 1974). Esta selectividad de las betacarbolinas por la MAO-A sobre la MAO-
B, puede explicar la ausencia de referencias a crisis hipertensivas o de estimulacion
autonoma periférica asociadas con la ingestion de ayahuasca en combinacion con

comidas que contienen tiramina (Callaway et al., 1999). Por otra parte, la DMT puede
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ser oxidada por ambos isoenzimas, mostrando mayor afinidad por la MAO-B a
concentraciones elevadas (Suzuki et al.,, 1981). Es por tanto posible que a altas

concentraciones, la DMT pueda ser metabolizada por la MAO-B.

Puede que las betacarbolinas tengan por ellas mismas algun tipo de efecto
psicoactivo y quizas puedan contribuir al efecto global psicotrépico de la ayahuasca. Sin
embargo, seria inapropiado caracterizar las propiedades psicotropicas de las
betacarbolinas como *“alucinégenas” o “psiquedélicas” (Shulgin y Shulgin, 1997).
Como IMAOs, las betacarbolinas pueden incrementar los niveles cerebrales de
serotonina y los efectos principalmente sedantes de dosis altas de betacarbolinas se
piensa que son el resultado de bloquear la desaminacion de la serotonina (McKenna,
2004). La principal accion de las betacarbolinas en la ayahuasca es inhibir la MAO
periférica para asi proteger a la DMT de la degradacion gastrointestinal y hepéatica y
poder permitir que sea activa al ser ingerida por via oral. Ademas, hay alguna evidencia
de que la THH, una betacarbolina muy abundante en los brebajes de ayahuasca, actua
como un inhibidor débil de la recaptacion de serotonina, ademas de como IMAO
(Buckholtz y Boggan, 1976; 1977). De este modo, la THH puede prolongar la vida
media de la DMT bloqueando su recaptacion intraneuronal (Cozzi et al., 2009) y por
tanto su desactivacion por la MAO localizada en la mitocondria de la neurona. A su vez,
la THH puede bloquear la recaptacion de serotonina dentro de la neurona resultando en
unos mayores niveles de serotonina en la sinapsis. Estos mayores niveles de serotonina
pueden atenuar los efectos subjetivos de la DMT oral al competir con esta por los
receptores postsinapticos (Callaway et al., 1999). Por ultimo, las betacarbolinas son
compuestos relacionados con la serotonina teniendo, especialmente la harmina, de
modesta a alta afinidad por receptores serotoninérgicos, especialmente los del subtipo
2A (5-HT,ac), aunque no parece que esa afinidad se acompafie de una activacion de
dichos receptores (Glennon et al., 2000; dos Santos, 2011b).

Estas acciones neuroquimicas de las betacarbolinas contenidas en los brebajes de
ayahuasca no parece que ejerzan pues efectos subjetivos apreciables. Aunque existen
algunas referencias a brebajes que han resultado ser psicoactivos estando constituidos
solamente por betacarbolinas supuestamente provenientes exclusivamente de plantas de
B. caapi(Davis, 2004; Serrano-Duefias et al., 2001; Rodd, 2008), la capacidad de las
betacarbolinas para elicitar efectos psiquedélicos en humanos ha sido repetidamente
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contestada (ver, por ejemplo McKenna et al., 1998; Ott, 1999, 2004; 2006). La
investigacion, en este sentido, con modelos animales, es escasa y poco concluyente.
Estudios tempranos encontraron que la harmalina y la harmina indujeron en perros y
gatos comportamientos que fueron interpretados por los investigadores como
consistentes con efectos alucinatorios (Sanchez-Ramos, 1991). Villablanca y Riobo
(1970) refirieron que “los gatos bajo los efectos de la harmalina parecian coger objetos

imaginarios con sus patas o saltar para evitar algo”.

Hay algunos estudios en humanos realizados con betacarbolinas. Por ejemplo, auto-
experimentos en los que se administraron 40 mg de harmina oral y 30 mg de harmina
subcutanea produjeron excitacion y otros efectos psicoactivos (Sanchez-Ramos, 1991).
Otro estudio refirio efectos psiquedélicos con dosis de harmina superiores a los 150-200
mg i.v., pero resultd ser inactiva por via subcutanea y también a dosis orales de hasta
960 mg (Pennes y Hoch, 1957). Un estudio en el que se administré6 harmina i.v. (0,5
mg/kg, 35-45 mg) a cinco voluntarios sanos tampoco encontré efectos psiquedélicos
(Slotkin et al., 1970). Primero Plutarco Naranjo (1959) y después Claudio Naranjo
(1967, 1987) han sido quiénes mas repetidamente han encontrado efectos psicoactivos
de la harmina y de la harmalina en voluntarios sanos y pacientes tanto administrada
oralmente como por via intravenosa a diferentes dosis. Sin embargo, los resultados de
sus estudios han sido duramente contestados (Ott, 2004). Shulgin y Shulgin (1997) no
encontraron efectos psiquedélicos cuando se autoadministraron dosis variables de
harmina y harmalina por diferentes rutas (s.c., i.v. y oral), pero dosis de harmina de
entre 150-200 mg i.v. y de por encima de 900 mg por via oral produjeron alucinaciones
visuales, asi como dosis de harmalina de entre 200-500 mg por via oral produjeron
modificaciones perceptivas. En cualquier caso, estos efectos referidos seguirian sin estar
encuadrados dentro de los efectos de los alucinégenos clasicos tipo DMT. Ott (2006),
tras una serie de autoexperimentos ingiriendo distintos preparados de betacarbolinas,
bien extraidas de las plantas, bien en forma de infusion con plantas que las contienen,
concluye que las betacarbolinas presentes en la ayahuasca tienen un efecto meramente

“sedante, tipo Valium”, sin ningan efecto visionario.
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En conclusién, parece que existe acuerdo en considerar que las betacarbolinas
presentes en los brebajes de ayahuasca puede que aporten algun tipo de efecto al efecto
global de la ayahuasca, pero parece que el efecto prototipico del brebaje, esto es, el

psiquedélico, se debe exclusivamente a la accion de la DMT (McKenna, 2004).

La DMT es una triptamina alucinégena que se encuentra presente de manera natural
en mas de 50 plantas (Ott, 2006), y es posible que se encuentre presente en el sistema
nervioso de los mamiferos, incluyendo el cerebro humano (Barker et al., 2012; Shulgin
y Shulgin, 1997). La estructura quimica de la DMT es similar a la de otras triptaminas
alucinégenas como la psilocibina, y se clasifica en el grupo de las aminas inddlicas
junto con sustancias como las betacarbolinas, la ibogaina y la LSD, siendo la DMT
1000 veces menos potente que esta ultima (Smith et al., 1998). La DMT, como todos los
psiquedélicios clasicos, ejerce su acciéon actuando como agonista de los receptores 5-
HT.a (Glennon et al.,, 2000). Recientemente se ha descubierto que este tipo de
sustancias en realidad se unen a un heterocomplejo formado por el receptor de la
serotonina 5-H7a y el receptor metabotropico del glutamato mGlu2, de tal forma que
los farmacos que activan el receptor 5;KBon alucindgenos y los que activan el
mGIlu2 son antipsicéticos (Gonzalez-Maeso et al., 2008). Un estudio reciente realizado
con ratonesknockout(KO) para el receptor mGlu2 no encontro los efectos prototipicos
que se encuentran en animales tras la administracion de un alucinégeno (DOI; 2,5-
dimetoxi-4-yodoanfetamina): el comportamiento de contraccion de la cabeza fue
abolido en ratones KO mGly la alta afinidad que produce la DOI evidenciada por
desplazamiento de la [(3)H]ketanserina no se encontrd en ratones KO para el receptor
mMGlw,. La DOI indujo activacion del gen c-fos, tanto en los ratones de tipo salvaje
como en los KO para mGluSin embargo, la induccion de la egr-2 por la DOI fue
abolida en los KO. Estos hallazgos sugieren que el complejo de Bi312, es
necesario para las respuestas comportamentales y neuroquimicas inducidas por

alucinégenos (Moreno et al., 2011).

Algunos estudios han referido que la DMT tiene propiedades IMAO (Barker et al.,
1981) y que ese efecto es similar al de la THH (McKenna et al., 1984). También hay
evidencias de que la DMT, aparte de actuar como agonista de los receptorgs 5-HT
también lo hace como agonista de los receptores a-tbfrassman, 1996) y 5-Hd, y

afecta al sistema dopaminérgico, noradrenérgico, adrenérgico y colinérgico (para una
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revision ver Riba, 2003). Recientemente se ha descubierto también que la DMT actua
como agonista de los receptores sigma-1, donde podria estar actuando como regulador
endogeno (Fontanilla et al., 2009; Su et al., 2009). También existen evidencias recientes
de que la DMT se acopla a los TAARL1 (receptores asociados a aminas en trazas)
(Bunzow et al., 2001; Wallach, 2009) y que es substrato del transportador de serotonina
(SERT) (Cozzi et al., 2009). Sin embargo, la contribucion a dia de hoy de la implicacion
de estos efectos de la DMT como IMAO y de su accién sobre los TAARL, los SERT y
los receptores sigma-1 se desconoce.

La DMT radiomarcada muestra en el cerebro de la mtaivo su mayor
acumulacion en el cortex cerebral, caudado, putamen y amigdala (Yanai et al., 1986).
También, tras la inyeccidn intraperitoneal, en el cerebro de rata se une en el cortex,
cerebelo, talamo, ganglios basales y médula (Barker et al., 2001). Se ha demostrado que
el cerebro transporta activamente DMT a través de la barrera hematoencefalica (Yanai
et al., 1986). En estudios realizados con alucinégenos agonistas de log SeHia
demostrado también que induce un incremento en la excitabilidad de membrana en las
neuronas piramidales de la capa V del neocortex (Araneda y Andrade, 1991). La
activacion de estos receptores conduce a un incremento de la amplitud y la frecuencia
de los potenciales y corrientes postsinapticos excitatorios. Este efecto ha sido observado
en laminas de tejido procedente de areas cerebrales de transicion y del neocortex, como
son el cingulado, el cortex prefrontal medial y el cortex fronto-parietal (Aghajanian y
Marek, 1997). Estos potenciales y corrientes se ven bloqueados por antagonistas
selectivos de los receptores 5-HY por antagonistas del receptor AMPA/kainato,
hecho que indicaria la liberacion del neurotransmisor excitatorio glutamato. Se ha
observado asi mismo que el agonista 5MHTDOI induce dichos efectos
electrofisiolégicos en el cortex frontomedial de los ratones, asi como una respuesta
conductual caracteristica en el animal vivo. Ambos efectos se ven suprimidos con la
administracion de LY379268, un agonista selectivo de los receptores metabotrépicos
presinapticos del grupo Il/lll (Klodzinska et al., 2002), cuya activacion conduce a una
disminucién en la liberacion de glutamato. En resumen, la activacion de los receptores
serotoninérgicos 5-Hk parece inducir en ultima instancia un incremento de la

liberacion de glutamato (Marek et al., 2001).
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Se han obtenido pruebas adicionales de la implicacion del glutamato en los efectos
de los alucindgenos a partir de estudios de expresion del gen c-fos. La induccion de este
gen es rapida y transitoria y codifica factores de transcripcion que modifican a su vez la
expresion de otros genes diana. La LSD y la DOI estimulan la expresion cortical del gen
c-fos en ratas (Frankel y Cunningham, 2002; Zhai et al., 2003). La LSD incrementa los
niveles de la proteina Fos en el cortex frontomedial y en el cortex cingulado anterior
(Frankel y Cunningham, 2002; Gresch et al., 2002). La expresion del gen c-fos se ve
inhibida por la administracion previa de antagonistas postsinapticos del receptor AMPA
del glutamato (Scruggs et al., 2000) y por el agonista del receptor metabotrépico I/l
LY379268 (Zhai et al., 2003).

Finalmente, la administracion de DOI a roedores provoca un aumento en los niveles
de “Brain Derived Neutrophic Factor” (BDNF), una proteina perteneciente al grupo de
las neurotrofinas. Estas proteinas no soOlo juegan un papel importante en la
diferenciacion de las neuronas durante el desarrollo, sino que también influyen en la
funcién y plasticidad de las poblaciones neuronales en el cerebro adulto mediante el
mecanismo de la potenciacién a largo plazo (Levine y Black, 1997; Thomas y Davies,
2005). Se ha observado que los niveles de BDNF son maximos en la corteza cerebral y
en el hipocampo (Ernfors et al., 1990; Hofer et al., 1990) y que los incrementos en los
niveles de BDNF inducidos por alucindgenos estan directamente relacionados con
aumentos en la neurotransmision glutamatérgica (Gewirtz et al., 2002; Vaidya et al.,
1997).

A diferencia de lo ocurrido con las betacarbolinas, esto es, que su perfil psicoactivo
esta poco caracterizado aun, no ocurre lo mismo para la DMT. La DMT se ha mostrado
inactiva a dosis orales de hasta 1000 mg (13 mg/kg), a dosis intranasales de hasta 20 mg
(0,28 mg/kg) y a dosis por via rectal de hasta 125 mg (1,7 mg/kg) (Riba, 2003). Durante
los afios 50, el psiquiatra Stephen Szara inicié una serie de experimentos sistematicos
sobre la farmacologia de la DMT (Szara, 1956; 1957; 2007). Tanto estos estudios
pioneros como estudios mas recientes, efectivamente encuadraron a la DMT como una
sustancia con un perfil de efectos subjetivos cualitativamente similares a los de otros
compuestos psiquedélicos mejor conocidos, como son la mescalina o la LSD
(Strassman y Qualls, 1994; Strassman et al, 1994; Strassman et al., 1996). Estos efectos

consisten en producir alteraciones significativas respecto a un placebo en variables
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operativizadas de efectos subjetivos que reflejaban las alteraciones perceptivas,

emocionales y cognitivas tipicas de los alucindgenos (Grinspoon y Bakalar, 1997).

Por ultimo, los analisis que se han realizado de distintas muestras de ayahuasca
arrojan concentraciones para los distintos alcaloides presentes en el brebaje que van de
entre 0,07-22,85 mg/ml para la harmina, de entre 0,05-23,80 mg/ml para la THH, de
entre 0,00-1,72 mg/ml para la harmalina y de entre 0,00-14.15 mg/ml para la DMT (dos
Santos, 2011b). Normalmente, en las ceremonias de ayahuasca, tanto las ofrendadas por
iglesias como la del Santo Daime, como en rituales de chamanes y/o neochamanes, se
suelen hacer hasta 3 tomas, cada una de entre 50 y 100 mililitros. Esto representaria un
abanico de dosis totales para cada toma de 50 ml de entre 6 y 2318 mg de IMAOs y de
entre 0 y 708 mg de DMT. Estas dosis, tanto para las betacarbolinas como para la DMT,
estan por encima del umbral de los efectos psicoactivos. En el caso de las betacarbolinas
superan ampliamente el umbral para actuar como IMAOSs (Brierley y Davidson, 2012) y
en el caso de la DMT estan también sobradamente por encima del umbral por el que,
por otras vias, la DMT es psicoactiva (Mckenna, 2004).

En resumen, la ayahuasca es un brebaje singular debido a la combinacion de
especies vegetales que por separado parecen no tener efecto psicolégico alguno pero
qgue al cocinarlas juntas dan como resultado un té psicoactivo de potentes efectos
alucinégenos. Este efecto se consigue gracias a los principios activos de una de las
plantas utilizadas para elaborar ayahuascB, lzaapj que actian como IMAOs de tal
forma que bloquean la MAO periférica presente en el tracto gastrointestinal e higado
permitiendo asi que la DMT, una sustancia de perfil psiquedélico presente en la otra
planta que normalmente se utiliza para elaborar ayahuasca, est® .egrildis, llegue

al cerebro, desplegando alli su accion.
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4. Neuropsicofarmacologia humana de la ayahuasca

4.1. Efectos subjetivos de la ayahuasca

En los diferentes estudios en los que se han pretendido caracterizar los efectos
subjetivos de la ayahuasca se han utilizado dos tipos de instrumentos: cuestionarios de

autoinforme y Escalas Analogicas Visuales (EAVS).

El primer estudio que se realiz6 de este tipo consistié en un estudio abierto (Grob et
al., 1996). Quince miembros de la iglesia de la Unido do Vegetal de Manaos, Brasil,
participaron en este estudio. Cada sujeto recibié un volumen de té equivalente a 2ml por
kg de peso corporal, que fue ingerido de un solo trago. El té contenia 1,7 mg/ml de
harmina, 0,2 mg/ml de harmalina, 1,07 mg/ml de THH y 0,24 mg/ml de DMT. Basado
en la media de peso corporal (74,2+/- 11,3 kg), la dosis media de alcaloides del té fue de
148,4 +/- 22,6 ml, conteniendo una media de 35,5 mg de DMT, 158,8 mg de THH, 29,7
mg de harmalina y 252,3 mg de harmina (Grob et al., 1996; Callaway et al., 1996;
1999). Para evaluar los efectos subjetivos de la ayahuasca se utilizé la Hallucinogen
Rating Scale (HRS; Strassmann et al., 1994; Riba et al., 2001la). La HRS fue
originalmente construida para evaluar los efectos subjetivos de la DMT administrada
por via intravenosa (Strassman et al., 1994). Se trata de una escala que tiene 99 items,
de los cuales solo se computan 71 y el resto son items de valoracion clinica. Consta de 6
subescalas que sorBomatoestesia, que refleja efectos somaticos interioceptivos,
viscerales y cutaneos y tactile&fecto, sensible a la respuesta emocional y afectiva;
Volicién, indicando el grado de incapacitacion que el farmaco le induce al voluntario;
Cognicion, describe las modificaciones en el proceso y contenido del pensamiento;
Percepcion, mide experiencias visuales, auditivas, gustativas y olfatiragnsidad,
gue refleja la fuerza de la experiencia en general. En el HRS cada item se responde en
una escala tipo Lickert de 0 a 4 (O = En absoluto; 1 = Ligeramente; 2 = Moderadamente;
3 = Mucho; 4 = Extremadamente). En este primer estudio sobre los efectos subjetivos
de la ayahuasca se recogieron las respuestas una hora después del final de la ceremonia
en una version no definitiva del HRS consistente en 126 items. El analisis de las
respuestas situdé a la experiencia con ayahuasca en “el extremo mas moderado del
espectro comparada con la altamente rapida y potente (DMT) intravenosa” (Grob et al.,

1996). Mientras que para la DMT la duracion total de la experienca es menos de media
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hora (Strassman et al., 1994), la experiencia completa con ayahuasca, en este estudio, se
prolongo durante 4 horas. Las subescalas de Intensidad, Afecto, Cognicién y Volicion
se mostraron similares a las dosis intravenosas de DMT de entre 1 y 2 mg/kg, mientras
que la subescala de Percepcién fue similar a la dosis de DMT de 1 mg/kg y la subescala
de Somatoestesia fue menos apreciable que la dosis intravenosa mas baja de DMT

administrada en los estudios de Strasmann et al. (1994).

Estudios posteriores realizados en condiciones de laboratorio siguiendo
metodologias doble ciego y controlados con placebo han confirmado el perfil
psiquedélico de este primer estudio piloto realizado en condiciones de campo. En esta
serie de estudios, realizados en el Centre d’Investigacido de Medicaments del Institut de
Recerca del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, en los que, aparte de evaluar efectos
subjetivos de la ayahuasca, se evaluaron otras variables fisioldgicas y psicofisiolégicas,
ademas de utilizar la version esparfola del HRS (Riba et al., 2001a) para evaluar los
efectos subjetivos de la ayahuasca, se utiliz6 también la version espafiola del ARCI
(Addiction Research Centre Inventory; Lamas et al., 1994), asi como escalas analdgicas
visiales (EAVs) con las categorias “Algun efecto”, “Buenos efectos”, “Visiones”, “Me
gusta el farmaco”, “Borracho”, “Estimulado” y “Colocado”. EI ARCI consta de 5
subescalas: la escala MBG o "Morphine-Benzedrine Group" es sobre todo una escala de
euforia; la escala PCAG o "Pentobarbital-Chlorpromazine-Alcohol Group" que mide
sedacioén; la escala LSD que evalla efectos disforicos y psicotomiméticos; la escala BG
0 "Benzedrine Group” que mide eficiencia intelectual y la escala A o "Amphetamine”
sensible a farmacos de tipo anfetaminico. Las dos ultimas escalas son sensibles a los

efectos de los psicoestimulantes.

En un estudio piloto en el que se administraron un placebo y dosis escaladas de
ayahuasca liofilizada y encapsulada a dosis de 0,5, 0,75, y 1 mg de DMT/kg de peso en
un estudio piloto a simple ciego a seis voluntarios sanos, se recogieron los efectos
subjetivos mediante los cuestionarios y EAVs ya mencionados (Riba et al., 2001b). Se
observé un efecto significativo general de la ayahuasca en las siete EAVSs, en todas las
escalas del HRS, excepto en Volicion; y en las escalas A y LSD del ARCI (Riba et al.,
2001b). La dosis de 0,5 mg DMT/kg, la mas baja administrada en este estudio, resulté

ser psicoactiva en cinco de los seis voluntarios, quedando por debajo del limite del
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efecto para el sexto voluntario, que la confundié con el placebo. A esa dosis, todos las
EAVs, excepto la de “colocado”, fueron significativamente mayores que el placebo. A
esa dosis también la escala de Somatoestesia del HRS se diferencio del placebo. La
escala MBG del ARCI también mostrd un incremento significativo. Para las dosis de
0,75y 1,0 mg DMTI/Kkg, la ayahuasca fue identificada correctamente como un farmaco
psicoactivo por todos los participantes. Todas las EAVS y todas las escalas del HRS, a
excepcion devolicion, se diferenciaron significativamente del placebo para las dosis
media y alta. La dosis media solo incrementé en el ARCI las escalas MBG y A, no
incrementando, sorprendentemente, la subescala LSD. La dosis mas alta, si incrementé
significativamente respecto a placebo la escala LSD, ademas de las escalas MGB y A,
como ocurrio con la dosis media. En cuanto a la discriminacion entre las dosis, cinco de
siete EAVs y la escala Cognicion del HRS discriminaron entre la dosis baja y la dosis
alta. Ninguna de las variables de las EAVs fueron capaces de discriminar entre la dosis
media y la dosis alta. Tres EAVs “algun efecto”, “borracho” y “colocado” discriminaron
entre la dosis baja y la media. La discriminacion entre estas dos dosis se encontrd
también en las subescalas del HRS de Somatoestesia, Afecto e Intensidad. Los primeros
efectos somaticos de la ayahuasca aparecieron entre los 15-30 minutos, seguidos por
una aparicion de efectos psicologicos en torno a los 30-60 minutos. Los efectos
somaticos y psiquicos alcanzaron su punto maximo entre los 60 y 120 minutos después
de la ingesta, reduciéndose los niveles a las condiciones basales aproximadamente a los
240 minutos postingesta. Las variables “buenos efectos” y “me gusta el farmaco”
permanecieron elevadas durante toda la sesion hasta los 240 minutos postingesta,
momento en que la mayoria de los efectos perceptivos, cognitivos y afectivos habian
desaparecido. Los voluntarios describieron verbalmente la experiencia como una
sensacion persistente de bienestar después de la resolucion de los efectos psicotropicos

mas intensos.

Un estudio siguiente de este mismo grupo de investigacion administré dosis de 0,6 y
0,85 mg DMT/kg a 18 voluntarios sanos (15 hombres y 3 mujeres) (Riba et al., 2003).
Esta vez, para el HRS, todas las subescalas, excepto Volicidon, se incrementaron
respecto al placebo para la dosis baja y para la dosis alta incluso Volicidon se diferencio
del placebo. En el ARCI, para la dosis baja, aumentaron en relacion al placebo las
escalas Ay LSD y a su vez lo hizo también la escala MBG para la dosis alta. En cuanto

a las EAVs, todas las variables, excepto “borracho”, se diferenciaron del placebo para la
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dosis baja y para la dosis alta todas las EAVs fueron significativamente superiores al
placebo. La razon por la que en este estudio la subescala de Volicion del HRS se
diferencié del placebo aun a una dosis mas baja (0,85 mg DMT/kg) que la mas alta
administrada en el estudio piloto (1 mg DMT/kg) probablemente se debiera al mayor
tamano de la muestra de este segundo estudio. Estudios posteriores de este mismo grupo
han replicado este perfil de efectos subjetivos para la ayahuasca (Barabanoj et al., 2008;
Riba et al., 2002a; Riba et al., 2002b; Riba et al., 2004, Riba et al., 2006; dos Santos et
al., 2011; dos Santos et al., 2012).

Como se ha visto, la ayahuasca aumenta significativamente, respecto a placebo, la
escala A del ARCI. En un estudio en el que se comparé con placebo una dosis de 1 mg
DMT/kg de ayahuasca con 20 mg d@nfetamina en una muestra de 10 voluntarios
sanos, de hecho no se encontraron diferencias entre ambos farmacos para dicha escala.
Tampoco se encontraron diferencias significativas entre ayahuasdaayfetamina en
las escalas de Somatoestesia y Afecto del HRS, ni en la escala MBG del ARCI. La
ayahuasca aumentd significativamente, en comparacion caaldetamina, las
puntuaciones en las escalas de Percepcion, Cognicién, Volicion e Intensidad del HRS,
asi como se encontraron diferencias significativas en la escala BG del ARCI, con
decrementos para la ayahuasca y aumentos pdrarlfetamina; en la escala PCAG la
ayahuasca mostré incrementos ydkanfetamina decrementos. La escala LSD solo
aumento significativamente para la ayahuasca tanto con relacion al placebo camo a la

anfetamina (dos Santos et al., 2001).

Un ultimo estudio de este grupo en el que se administraron dos dosis de ayahuasca
conteniendo 0,75 mg DMT/kg separadas por un intervalo de 4 horas, no encontré que la
ayahuasca indujera tolerancia en ninguna de las medidas de efectos subjetivos
estudiadas (dos Santos et al.,, 2012). Por el contrario, tras la segunda dosis, los
voluntarios experimentaron efectos subjetivos mas intensos, asi como mayores efectos

somaticos.

Es interesante sefalar, ademas, que en esta serie de estudios los efectos subjetivos

evaluados se comportaron de manera dosis-dependiente.

28



INTRODUCCION

4.2. Farmacocinética de la ayahuasca

En el estudio arriba citado de Grob et al. (1996) también se extrajeron muestras de
sangre de los voluntarios para estudiar la farmacocinética de las dosis de 2 mi/kg de
peso que se administraron a los 15 voluntarios que participaron en el estudio (Callaway
et al., 1999). Solo 12 de los 15 sujetos tuvieron concentraciones medibles de DMT y 14
de 15 de THH, debido a que 3 sujetos vomitaron. La Cmax de DMT (expresada como
media +/- desviacion estandar) fue de 15,8 +/- 4,4 ng/ml, la Tmax fue de 107,5 +/- 32,5
min. Para las betacarbolinas, los valores de harmina fueron de Cmax 114,8 +/- 61,7
ng/ml y de Tmax 174,0 +/- 39,6 min; los de THH fueron de Cmax 91, 0 +/- 22,0 y de
Tmax de 174,0 +/- 39,6; y solo 5 voluntarios tuvieron valores para harmalina que fueron
de Cmax 6,3 +/- 3,1 ng/ml y de Tmax de 145,0 +/- 66,9 min. A las 24 hs solamente se
detectaron ya niveles bajos de THH en 3 de los 15 voluntarios.

En los estudios realizados por el equipo de Sant Pau, se cuantificaron los cuatro
principales alcaloides presentes en la ayahausca administrada (DMT, harmina,
harmalina y THH), mas dos metabolitos: harmol y harmalol, prod@ssmetilados
de la harmina y la harmalina, respectivamente. Ademas, se encontré que la curva de
concentraciones plasmaticas de DMT se correspondia con los efectos subjetivos
referidos por los voluntarios (Riba et al., 2003; Yritia et al., 2002). Un hallazgo
interesante de estos estudios fue que, a diferencia de lo encontrado por Callaway et al.
(1999), no se encontraron restos de harmina en plasma, lo cual sugiere un intenso
metabolismo periférico (en el tracto gastrointestinal y en el higado) que impide que ni
siquiera llegue a la circulacion sistémica. Una explicacion para esta discrepancia entre
estos estudios se ha pretendido explicar alegando que los sujetos de Callaway et al.
(1999) eran usuarios experimentados de ayahuasca, mientras que los de Riba et al.
(2003) eran predominantemente naive y que quizas no tenian por ello restos de harmina
en plasma (McKenna, 2004). Una explicacion alternativa sugerida por Riba y Barbanoj
(2005) especula acerca de la posibilidad de la existencia de diferencias individuales en
el metabolismo de la harmina de tal forma que diferencias en los citocromos CYP2D6 y
CYP1A1l, eventuales responsables del metabolismo de la harmina, podrian explicar

estas discrepancias.
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Riba et al. (2003) refirid niveles plasmaticos cuantificables para DMT y THH. Los
valores de Cmax para la dosis baja (0,6 mg/kg de DMT) y alta (0,85 mg/kg de DMT)
administradas fueron, respectivamente, de 12,14 ng/ml y de 17,44 ng/ml. La Tmax se
registré a las 1,5 hs postadministracion para ambas dosis, coincidieron con los valores
maximos en efectos subjetivos y fueron similares a las encontradas por Callaway et al.
(1999). La Cmax (media +/- DS) referida por Callaway para la DMT fue de 15,8 +/- 4,4
ng/ml y la Tmax (media +/- DS) de 107,5 +/- 32,5 min. Los cocientes entre el volumen
de distribucién y la biodisponibilidad/¢/F) y el aclaramiento y la biodisponibilidad
(CL/F) calculados para la DMT por Riba y colaboradores disminuyeron en funcion de la
dosis administrada, lo cual sugiere un incremento no lineal para los niveles de DMT tras
la administracién de dosis altas. Los valoved- fueron similares a los referidos por
Callaway et al. (1999), los valores2 mayores y los CL/F menores. Riba et al. (2003)
explican estas discrepancias en estos valores como debidas probablemente a las
menores concentraciones de betacarbolinas presentes en las muestras administradas por

ellos.

En un siguiente estudio del grupo de Sant Pau (dos Santos et al., 2011), en el que se
administraron dos dosis de ayahuasca de 0,75 mg DMT/kg de peso, se encontro que los
valores plasmaticos de DMT tras la segunda dosis eran mayores que tras la
administracion de la primera. Los autores explican que en la administracion de la
segunda dosis aun habia niveles plasmaticos de DMT remanentes de la primera dosis,
de tal forma que se superpusieron, de ahi quizas, como se sefialo en el apartado anterior,
los mayores efectos subjetivos y disféricos experimentados por los sujetos tras la
segunda dosis. En cualquier caso, la superposicién de los niveveles plasmaticos de
DMT resulto ser lineal.

4.3. Efectos cardiovasculares y autonémicos de la ayahuasca

En el estudio de Callaway et al. (1999) la frecuencia cardiaca aumenté desde una
media de 71,9 latidos por minuto a nivel basal hasta un maximo de 79,3 a los 20
minutos postingesta, disminuyendo a 64,5 a los 120 min y retornando gradualmente a
valores basales a los 240 min. Se encontré también un incremento concomitante en la

presion arterial, llegando a niveles maximos en la presion arterial sistdlica y en la
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diastolica de 137,3 y 92,0 mm Hg, respectivamente, a los 40 min, retornando a la linea
base (126,3 y 82 mm Hg, respectivamente) a los 240 min.

El diametro pupilar en el estudio de Callaway et al. (1999) se incremento respecto a
la linea base, manteniéndose dichos incrementos en la ultima medicién, que fue a los
240 min. La frecuencia respiratoria también aumentd ligeramente con relacion a los
niveles basales, fluctuando a lo largo del estudio y encontrandose el mayor incremento a
los 240 min. La temperatura oral se incrementd ligeramente con respecto a niveles
basales (37,0 +/- 0,1 °C), alcanzando una temperatura maxima media de 37,3 +/- 0,1 °C
a los 240 min, si bien la temperatura ambiente también fue aumentando a lo largo de la
sesion (33-38 °C entre las 10 y las 16 hs, que fue el intervalo horario en el que se

desarroll6 la sesion).

En el estudio piloto de Riba et al. (2001b), se encontraron incrementos moderados
en las mediciones de presion arterial sistolica, diastolica y en la frecuencia cardiaca,
aungque los aumentos no fueron estadisticamente significativos para las 3 dosis
administradas (0,5, 0,75 y 1 mg DMT/kg) con relacion al placebo. Se encontrd, no
obstante, una tendencia robusta hacia el aumento de la presion arterial sistélica para la
dosis mas alta. La frecuencia cardiaca apenas se vio afectada por ninguna de las 3 dosis
activas administradas y solo se encontraron incrementos no significativos a los 45
minutos postadministracion para las dosis media y baja. En este estudio en ningun
momento se alcanzaron valores de presion arterial sistolica superiores a los 140 mm Hg
ni se sobrepasaron las 100 pulsaciones por minuto para ningun voluntario. Por otra
parte, dos de los seis voluntarios experimentaron esporadicamente valores de entre 91-
93 mm Hg con las dosis media y alta, que duraron entre 15 y 30 min. En el estudio
siguiente de Riba et al. (2003) con 18 voluntarios, la ayahuasca solo produjo
elevaciones moderadas en las variables cardiovasculares. Cambios significativos con
relacion al placebo se encontraron solamente para la presion arterial diastolica con la
dosis alta (un incremento de 9 mm Hg a los 75 min), mientras que la presion arterial

sistdlica y la frecuencia cardiaca se incrementaron de manera no significativa.

Un estudio en el que se compararon los efectos de la ayahuasca (1 mg DMT/kg) con
los de lad-anfetamina (20 mg) (dos Santos et al., 2011) encontré que ambos farmacos

incrementaron significativamente el didmetro pupilar con relacion al placebo. La
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frecuencia respiratoria mostré un decremento significativo a las 1,5 hs pdra la
anfetamina con relacion a la ayahuasca y al placebo. La ayahuasca no indujo
alteraciones en la frecuencia respiratoria. La temperatura mostré una respuesta bifasica
tras ambos tratamientos activos. Tras la ayahuasca, esta variable disminuy6
significativamente por debajo de los niveles del placebo durante la primera hora
postadministracion, para posteriormente ir aumentando de manera no significativa. La
d-anfetamina, por su parte, disminuyé de manera no significativa la temperatura
corporal, para después aumentar, alcanzando la significacion estadistica a las 2 hs.
Tanto lad-anfetamina como la ayahuasca indujeron un efecto midriatico. Sin embargo,
mientras que la-anfetamina mantuvo incrementos significativos en el diametro pupilar
con relacion al placebo durante las 24 hs postadministracién, la ayahuasca solo alcanzé
incrementos significativos a las 2 hs postadministracion. Siendo la ayahuasca un
farmaco serotoninérgico, los autores explican los incrementos en el diametro pupilar
como mediados por una inhibicion noradrenérgica parasimpatica en el nucleo Edinger-
Westphal, el nucleo del SNC que controla la constriccion del iris, reflejando asi un
potencial efecto noradrenérgico de la ayahuasca. En un dltimo estudio en el que se
administraron dos dosis de 0,75 mg DMT/kg separadas por un intervalo de tiempo de 4
hs, se observé una tendencia no significativa a la tolerancia para la presion arterial

sistélica y para la tasa cardiaca (dos Santos et al, 2012).

4.4. Efectos neuroendocrinos de la ayahuasca

Callaway et al. (1999) encontraron incrementos en los niveles sanguineos de
prolactina, cortisol y hormona del crecimiento (GH) con relacion a los valores basales a
los 120, 60 y 90 min, respectivamente. Por su parte, dos Santos et al. (2011), en su
estudio en el que compararon los efectos de la ayahuasca con lod-alefééamina,
encontraron incrementos significativos de prolactina solo para ayahuasca, pero no para
la d-anfetamina, mientras que ambos farmacos incrementaron significativamente y en
magnitud similar los niveles de cortisol. Ninguno de los farmacos increment6 las
concentraciones en la GH. Sin embargo, en el estudio de dosis repetida de dos Santos et
al. (2012), ademas de encontrarse aumentos en los valores de cortisol y de prolactina
tras la administracién de ayahuasca, y que estos aumentos fueran ain mayores tras la

administracion de la segunda dosis, también se encontré un incremento de la GH para la
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primera dosis con relacién al placebo. La segunda dosis de ayahuasca, por el contrario,
disminuyo los niveles de GH respecto a la primera administracion, lo cual sugiere un
fendmeno de tolerancia para esta hormona tras la administracion repetida de ayahuasca.
Los autores especulan acerca de que este fendmeno de tolerancia probablemente estée
mediado por un cambio en los receptores 5 HTomo consecuencia de la
administracion repetida de ayahuasca. Con relacion a los aumentos de prolactina, su
explicacion se basa seguramente en que el incremento de prolactina es un efecto directo
de los farmacos serotoninérgicos. Por su parte, el incremento de cortisol, tantapara la
anfetamina como para la ayahuasca, probablemente esté mediado, de acuerdo a los
autores de estos trabajos, por un efecto inespecifico de ambos farmacos sobre el eje
hipotalamico-hipofisiario-adrenal. Esta accion se debe probablemente al efecto
activante del SNC que tienen ambos farmacos, tal y como se refleja en las escalas de

efectos subjetivos en los incrementos comunes sobre la escala A del ARCI.

4.5. Efectos de la ayahuasca sobre el sistema inmunitario

La ayahuasca, tras su administraciéon a dosis Unica (1 mg DMT/kg) disminuyé de
manera tiempo-dependiente las subpoblaciones de linfocitos CD4 y CD3, y aumenté las
de Natural Killers (NK) (dos Santos et al., 2011). Los cambios maximos ocurrieron a
las 2 hs postadministracion, volviendo a niveles basales a las 24 hs. Los autores
explican estas modificaciones en el sistema inmunitario como consecuencia probable de
los aumentos de cortisol, ya que este efecto es comun tras la administracion de otras
sustancias como MDMA (3,4-metilendioximetanfetamina), cocaina, cannabis, alcohol,
nicotina y opiaceos. De hecho, en este mismo estudio, la anfetamina también produjo
cambios analogos a los inducidos por la ayahuasca. En el estudio de dosis repetida de
estos mismos autores se replicaron estos hallazgos, no encontrandose que existiera un

fendmeno de tolerancia para esas variables (dos Santos et al., 2012).

4.6. Efectos psicofisioldgicos de la ayahuasca

Riba et al. (2002a) han estudiado la biodisponibilidad y el curso temporal de los
efectos de la ayahuasca a nivel cerebral utilizando farmacoelectroencefalografia
cuantitativa (gQ-EEG), una técnica psicofisiolégica que ofrece una medida objetiva de los

efectos de los farmacos sobre el sistema nervioso central. De nuevo, la ayahuasca indujo
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modificaciones significativas dosis y tiempo dependientes de la actividad cerebral, que
fueron mas intensas y duraderas en funcion de la dosis (0,6 mg DMT/kg y 0,85 mg
DMT/kg). La dosis baja solo se diferencié del placebo de manera significativa en
algunos electrodos aislados, pero los cambios tras la administracién de la dosis alta se
localizaron en todo el craneo. La potencia absoluta disminuyd en todas las bandas de
frecuencia, siendo mas prominente en la banda teta. La potencia relativa disminuyé en
las bandas delta y teta, y aumento en la banda beta. Estos efectos alcanzaron diferencias
significativas a la 1 h postadministracion, mostrando un pico maximo entre las 1,5y 2
hs, para luego ir disminuyendo progresivamente, siguiendo un curso temporal similar al
de los efectos subjetivos. Cuando se administraron dos dosis repetidas de ayahuasca
(dos Santos et al., 2012), el efecto sobre la actividad espontanea registrada por el EEG
fue mas pronunciado para la segunda dosis que para la primera. Sin embargo, este
efecto fue debido a los mayores niveles de DMT en plasma, por lo que no se aprecio ni

tolerancia ni sensibilizacion.

Como ya se ha visto, la ayahuasca y la anfetamina comparten efectos tanto en el
plano subjetivo (ambas sustancias aumentan la escala A del ARCI) como en el
autonomico (ambos farmacos aumentan la presion arterial y producen midriasis). En el
estudio comparativo entre ayahuasakanfetamina dos Santos et al. (2011) replicaron
los resultados encontrados en otros estudios previos del mismo grupo (Riba et al.,
2002a; dos Santos et al., 2012) confirmandose el aumento de la potencia absoluta en la
banda beta, un efecto que no produjo la anfetamina, por lo que este efecto especifico

encontrado en la banda beta parece ser especifico de los alucindgenos.

En otro estudio psicofisiolégico, Riba et al. (2002b) estudiaron si la ayahuasca
podria tener, como uno de sus efectos, el alterar temporalmente los mecanismos
inhibitorios de filtrado de informacion sensorial utilizando la técnica de supresion del
potencial evocado P50 y la inhibicién del reflejo de sobresalto por un preestimulo o
"prepulse inhibition" (PPI). La ayahuasca produjo reducciones significativas dosis
dependientes de la supresion de la P50, pero no indujo cambios ni en la tasa de
habituacion del reflejo de sobresalto, ni en la PPl a ninguno de los intervalos estudiados

prepulso-pulso. Estos resultados podrian interpretarse como que la ayahuasca produce
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decrementos en el filtrado o "gating" sensorial medido por la onda P50, pero no en el
filtrado o "gating" sensoriomotor medido por la PPI.

Por su parte, Frecksa et al. (2003), en un estudio abierto en el que participaron 10
sujetos y en el que no se compard la situacion experimental con placebo, sino con
condiciones basales y con un amplio grupo de estudiantes como grupo normativo de
comparacion, encontraron, tras la administracion de 50 ml de ayahuasca (conteniendo
1,36 mg/ml de harmina, 1,05 mg/ml de THH y 0,73 mg/ml de DMT), un decremento en
las tasas de alteracion de rivalidad en un test de rivalidad binocular, una medida de
integridad interhemisférica. Este resultado lo interpretaron los autores como que la
ayahuasca produjo una mayor fusion interhemisférica. En un estudio posterior del
mismo grupo utilizando una metodologia similar (Frecksa et al., 2004), los sujetos
mantuvieron durante mas tiempo la dominancia horizontal o vertical respecto a
condiciones basales, a pesar de que en la condicidon ayahuasca las tasas de alternancia
eran hasta 2 6rdenes de magnitud mas rapidas que su tasa de rivalidad endégena. Este
resultado es similar al encontrado en esquizofrénicos, lo cual sugiere una semejanza

psicofisiologica entre la experiencia con ayahuasca y los estados psicéticos.

Riba et al. (2004) evaluaron la implicacion diferencial de las distintas areas de la
corteza cerebral en los efectos de la ayahuasca utilizando la técnica LORETA
(tomografia electromagnética de baja resolucion). De nuevo, se encontraron efectos
dosis y tiempo dependientes. El andlisis estadistico mostré una disminucion de la
densidad de potencia predominantemente en la unidén temporo-parieto-occipital, en el
cortex temporomedial y en regiones frontales. En estas areas se encuentran las zonas de
asociacion visual, auditiva y somatosensorial, la corteza de asociacion multimodel
temporo-parietal y también estructuras paralimbicas relevantes en el procesamiento de
memoria y emociones. Los autores especulan acerca de la posibilidad de que las
alteraciones encontradas en las areas de asociacion sensorial pudieran ser las
responsables de los efectos perceptivos inducidos por la ayahuasca. Las observadas en
la corteza de asociacion frontomedial y tempo-parietal y las cortezas temporomedial
cingulada pudieran explicar las modificaciones cognitivas mas complejas inducidas por
la ayahuasca, ya que todas estas areas juegan un papel relevante en la neurobiologia de

la atencion, la emocion y la memoria (Riba et al., 2004).
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El grupo de Sant Pau también ha investigado los efectos que tiene una dosis de
ayahuasca administrada durante el dia en parametros de suefio nocturno (Barbanoj et al.,
2008), comparada con placebo y cdranfetamina. En dicho estudio, 18 sujetos
recibieron una dosis de 1 mg DMT/kg de ayahuasca, 20 ndraddgetamina y un
placebo. A diferencia de la anfetamina, la ayahuasca no produjo percepcion subjetiva de
deterioro de la calidad del suefio ni alteraciones en los registros polisomnograficos ni en
el inicio del suefio ni en su mantenimiento. Por el contrario, ambas, la ayahuasca y
anfetamina, disminuyeron la duracién total del suefio REM. En cuanto al suefio lento, la
d-anfetamina disminuyo la potencia de las ondas lentas durante el primer periodo de

suefio no-REM mientras que la ayahuasca lo aumento.

4.7. Estudios de neuroimagen tras la administracion aguda

Un estudio en el que se utilizo la técnica de imagen cerebral denominada SPECT
(tomografia por emision de fotones) tras la administracion de una dosis de ayahuasca
equivalente a 1 mg DMT/kg a 15 voluntarios sanos para estudiar la perfusion sanguinea
cerebral, encontré activaciones, con relacion al placebo, en éareas corticales y
paralimbicas (Riba et al., 2006). Concretamente, se encontraron incrementos bilaterales
de perfusion cerebral en la circunvolucién frontal inferior y en la insula anterior, siendo
mas intensa la activacion en el hemisferio derecho. También encontraron activaciones
en el cingulado anterior y en el cortex frontomedial del hemisferio derecho, areas
implicadas en la toma de conciencia de los procesos interoceptivos y emocionales, asi
como en la activacion emocional. También se registré mayor flujo cerebral en el
cingulado anterior ventral y en la circunvolucion subcallosa, estructuras relacionadas
con la toma de decisiones y las emociones. La amigdala izquierda, una estructura
implicada en el procesamiento de los estimulos potencialmente amenazantes y la
circunvolucion parahipocampica, una estructura intimamente asociada al hipocampo e
implicada en el procesamiento de la memoria, también mostraron mayor perfusion
sanguinea respecto al placebo. No se encontraron diferencias respecto a placebo en
ninguna otra area cerebral. Este patrén de activacion, explican los autores, puede estar
en la base de los procesos introspectivos, de recuerdo de experiencias del pasado
cargado de connotaciones emocionales y de los complejos procesos cognitivos tan

prototipicos de la experiencia con ayahuasca (Shanon, 2002).
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En contraposicion al estudio anterior, una investigacion reciente con resonancia
magnética funcional (fMRI) ha observado activacién en areas visuales primarias tras la
administracion de ayahuasca. Segun los autores, estos hallazgos explicarian por qué las
experiencias con ayahuasca son vividas por los iniciados como experienceadan
como las experiencias ordinarias. En este estudio, realizado en Brasil, utilizando un
disefio abierto (de Araujo et al., 2011) se administraron entre 120-200 ml de ayahuasca
(2.2 ml/kg conteniendo 0.8 mg/ml de DMT y 0.21 mg/ml de harmina) a 10 voluntarios
experimentados en su consumo y se compararon las mediciones con sus respectivas
condiciones basales. A cada voluntario se le presentaron varias condiciones
experimentales consistentes en mirar fotografias y luego recordarlas tanto en
condiciones normales como bajo los efectos de la ayahuasca. Se encontré que la
ayahuasca produjo fuertes incrementos en la activacion de diversas areas occipitales,
temporales y frontales. El efecto mas interesante se encontré en las areas visuales
primarias, siendo su magnitud en condiciones de recuerdo estando los sujetos bajo los
efectos de la ayahuasca, comparable a los niveles de activacion registrados tras la
presentacion de la imagen natural con los ojos abiertos en condiciones basales. Segun
los autores, este efecto hace que los cerebros de los voluntarios interpreten la
experiencia con ayahuasca como si fuera real. Ademas, el efecto sobre las &reas visuales
primarias correlaciond con las puntuaciones de las escalas psiquiatricas administradas
para evaluar efectos subjetivos. La razon por la que en este estudio se encontraron
activaciones en areas de procesamiento visual, a diferencia de Riba et al. (2006), donde
no se encontraron efectos en dichas areas, podria ser que en el estudio de de Araujo et
al. (2011) se implementd una tarea que requeria precisamente de la activacion de areas

visuales.

4.8. Reacciones adversas

Los efectos adversos mas comunes referidos en los estudios publicados han sido
fundamentalmente vomitos y naduseas (Callaway et al., 1999; Riba et al., 2001b; Riba et
al., 2003). La menor aparicion de vomitos en los estudios realizados en condiciones de
laboratorio por el grupo de Sant Pau pueden deberse al proceso de encapsulamiento que
se realiza tras el liofilizado, lo cual evita todas las propiedades organolépticas
desagradables propias de la ayahuasca que, como vimos en el primer epigrafe, fue

calificado por Spruce como “liquido nauseabundo”. La accion IMAO del té y su efecto
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pro-serotoninérgico probablemente también estimula el vomito al aumentar la

estimulacion vagal, mientras que el aumento de serotonina periférica puede estimular la
motilidad intestinal y producir diarrea, otro de las reacciones adversas tipicas de la
ayahuasca (Callaway et al., 1999). Otros efectos colaterales referidos en la literatura son
principalmente alteraciones en las sensaciones corporales, cambios subjetivos en la
temperatura corporal, sensaciones de electricidad y de hormigueo por el cuerpo y

molestias estomacales, entre otros (Riba et al., 2001b; Riba et al., 2003).

En general, los efectos colaterales somaticos inducidos por la ayahuasca son
transitorios y no producen excesivas molestias. Incluso, como hemos visto mas arriba,
personas con poca 0 ninguna experiencia en el consumo de ayahuasca califica los
efectos como “me gusta el farmaco” y “buenos efectos”. Aun asi, las reacciones
psicolégicas adversas, siendo raras y pasajeras, cuando se presentan en individuos
concretos se pueden tornar en graves. Por ejemplo, un voluntario de Riba et al. (2001b)
se retird voluntariamente del estudio después de que la dosis de 0,75 mg DMT/kg le
produjera una reaccion transitoria disférica de desorientacion y ansiedad que se
prolong6 unos 20 min. Riba y Barbanoj (2005) también informaron de un voluntario de
sus estudios que experimentd sentimientos de suspicacia y amenaza tras la toma de
ayahuasca. Si bien los efectos psicoldgicos adversos puntuales referidos en los estudios
fueron transitorios y no dejaron secuelas, también se han documentado episodios de
brotes psicéticos tras el consumo agudo de ayahuasca que solo remitieron con
tratamiento psiquiatrico prolongado (Santos y Strassman, 2008). Si bien popularmente
se piensa que las reacciones psicoldgicas adversas graves solamente se dan en contextos
en los que las sesiones no estan bien estructuradas y en las que no hay un guia lo
suficientemente experimentado como para reconducir la experiencia en el eventual caso
de que aparezcan complicaciones, la realidad es que los casos que hay registrados se
han producido todos en contextos controlados de iglesias ayahuasqueras (Lima et al.,
2002; Santos y Strassman, 2008).
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4.9. Otros efectos psicoldgicos a corto y medio plazo

Hay una serie de estudios de tipo observacional en los que se han recogido datos de
diversos tipos de efectos psicologicos tras la participacion de voluntarios en sesiones de
ayahuasca en contextos religiosos. Asi, por ejemplo, Barbosa et al. (2005) realizaron
evaluaciones psicolégicas a 28 personas que acudieron por primera vez a un ritual de
ayahuasca: 19 a un ritual del Santo Daime y 9 a un ritual de la UDV, todos en Brasil. Se
administraron una serie de pruebas psicoldgicas (entrevistas psiquiatricas
semiestructuradas y escalas psiquiatricas de autoinforme) en los 4 dias previos a la
sesion y en los 14 dias posteriores a la misma. Se encontré una reduccion significativa
de la intensidad de sintomas psiquiatricos menores en el grupo que asistio a la
ceremonia del Santo Daime, si bien ambos grupos experimentaron cambios
conductuales en asertividad, serenidad vy vitalidad/alegria. Este estudio no conté con un
grupo de control al que se le administrara un placebo ni se determinaron las
concentraciones de alcaloides presentes en la ayahuasca que tomaron los participantes

de las ceremonias.

Este mismo grupo de investigacion hizo un seguimiento de 6 meses a un grupo de
23 sujetos después de su primera experiencia con ayahuasca (15 con el Santo Daime y 8
con la UDV) (Barbosa et al., 2009). Replicaron en el corto plazo los resultados
encontrados en su estudio previo en el que refirieron una disminucién de sintomas
psicopatologicos menores en el grupo del Santo Daime. No se encontraron efectos
negativos 6 meses después de la primera experiencia con ayahuasca en ninguna de las
escalas utilizadas (calidad de vida, psicopatologia y personalidad), a pesar de que
muchos de los participantes siguieron tomando ayahuasca irregularmente durante ese
tiempo. Llama la atencion de este estudio que a los 6 meses se encontraron cambios
evaluados con el TCI-R (Inventario de Temperamento y Caracter Revisado) en dos de
las subescalas que tedricamente son mas resistentes al cambio, las de Temperamento
(concretamente Dependencia de la Recompensa y Evitacion del Dafo) pero solamente
en los sujetos que siguieron tomando ayahuasca, mientras que no se encontraron
modificaciones en las subescalas de Caracter. De nuevo, la muestra era pequefa y se

carecia de grupo de control.
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En un estudio similar realizado con 47 participantes (33 en Canada y 14 en
California) que acudieron por primera vez a una ceremonia de ayahuasca, se
administraron diversas escalas de misticismo y de bienestar espiritual, asi como otra
escala (el Peak Experience Profile; PEP) que mide intensidad espiritual de la
experiencia (Trichter et al., 2009). Si bien no hubo cambios significativos después de la
experiencia con relacion a condiciones basales, hubo una tendencia a puntuar mas alto
en las escalas de bienestar espiritual y de misticismo cuando se puntuaba alto a su vez
en el PEP. En este estudio tampoco se ofrecen datos analiticos de las ayahuascas

administradas.

Santos et al. (2007), por su parte, en un estudio realizado con miembros que tenian
una amplia experiencia en el uso de ayahuasca (un minimo de 10 afios), estudiaron los
efectos agudos de la ayahuasca, en comparacion con un placebo, sobre medidas
psicométricas de ansiedad, panico y desesperanza en 9 miembros (6 hombres y 3
mujeres) de una iglesia brasilefia del Santo Daime. El estudio fue doble ciego y si bien
no se hicieron analisis cuantitativos de las muestras de ayahuasca administradas, si se
determind la presencia de harmina, THH, harmalina, harmol y DMT. Los cuestionarios
se administraron una hora postingesta y se encontré una disminucion significativa
respecto a placebo para las escalas de panico y desesperanza, no viéndose modificadas

las medidas de ansiedad en ninguna de las versiones estado/rasgo.

5. Estudios de efectos a largo plazo de la ayahuasca

Aunque la farmacologia humana de la ayahuasca, asi como los efectos fisiologicos
tras su administracion aguda, tal y como se desprende del apartado anterior, estan
bastante bien caracterizados, los estudios de efectos a largo plazo son escasos,
contienen tamafos muestrales pequefios o los disefios adolecen de limitaciones
importantes. Los pocos estudios que hay estan realizados con miembros de iglesias
ayahuasqueras. Primero, porque es donde mas facilmente se encuentran personas con
consumos continuados en el tiempo y, segundo, porque son poblaciones que no suelen
tomar otras drogas aparte de ayahuasca, por lo que se evitan los factores de confusién
tipicos de la mayoria de estudios sobre los efectos del consumo de cualquier droga: el
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policonsumo, algo que, lejos de ser la excepcion, es la norma, dificultando notoriamente
la interpretacion de los resultados encontrados en la mayor parte de estudios

neuropsicolégicos de efectos a largo plazo (Ytcel et al., 2007).

En el primer estudio publicado sobre los efectos a largo plazo del consumo de
ayahuasca (Grob et al., 1996) se recluté a 15 voluntarios pertenecientes a la iglesia de la
UDV en Manaos, Brasil. Los 15 participantes se seleccionaron aleatoriamente de entre
un amplio grupo de personas que se presentaron como voluntarias al estudio. El
principal criterio de inclusién fue haber estado tomando regularmente ayahuasca al
menos 2 veces por mes durante un minimo de 10 afios. Como grupo de control se
recluté a 15 personas que nunca habian tomado ayahuasca. Todos los sujetos de ambos
grupos fueron hombres. Los grupos fueron emparejados en variables sociodemograficas
de edad, raza, estado civil y nivel educativo. El grupo de control tenia unos ingresos
econdémicos mayores que el grupo ayahuasca. En este estudio, aparte de evaluar los
efectos subjetivos de una toma de ayahuasca, tal y como ya se discutié en el apartado
anterior, también se realizaron a ambos grupos entrevistas psiquiatricas estructuradas (la
Entrevista Diagndstica Internacional Compuesta; CIDI), se les administrd una prueba
psicométrica de personalidad (el Cuestionario Tridimensional de la Personalidad; TPQ)
y se les realizO una evaluacion neuropsicoldgica utilizando el test WHO/UCLA de
aprendizaje auditivo verbal. Ademas, a cada miembro del grupo ayahuasca se le realizo

una entrevista semiestructurada disefiada para registrar sus historias de vida.

La CIDI es una entrevista diagnostica estandarizada para la evaluacion de los
trastornos mentales de acuerdo a los criterios diagnoésticos ICD-10 de la OMS
(Organizacion Mundial de la Salud) y DSM-III-R de la APA. (Asociacion Psiquiatrica
Americana) (Cottler et al., 1991). El TPQ es un cuestionario de autoinforme de 100
items con dos opciones de respuesta (Verdadero/Falso) que evalla tres dimensiones de
la personalidad: Busqueda de Novedades, Evitacion del Dafio y Dependencia de la
Recompensa. Cada una de estas dimensiones se compone a su vez de cuatro
subdimensiones diferentes y la puntuacion total para cada dimensién es la suma de sus
correspondientes subdimensiones. El TPQ esta fundamentado en un modelo unificado
biosocial de la personalidad que pretende integrar conceptos centrados en las bases
neuroanatdbmicas y neurofisiolégicas de las diferentes tendencias conductuales
(Cloninger et al., 1991). El test WHO/UCLA de aprendizaje auditivo verbal (Maj et al.,
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1993) es una tarea de aprendizaje que consiste en la presentacion de dos listas de
palabras, cada una conteniendo 15 palabras con 5 categorias interculturalmente
relevantes: partes del cuerpo, animales, herramientas, objetos del hogar y vehiculos de
transporte. La tarea esta disefiada para poder ser aplicada en investigacion transcultural.
A los sujetos se les lee una lista de 15 palabras a un ritmo de 1 por segundo y despueés se
les pide que repitan tantas palabras como recuerden. La misma lista se les lee a los
sujetos un total de 5 veces y cada vez los sujetos deben repetir tantas palabras como
recuerden. Después se les administra un test de interferencia donde a los sujetos se les
leen 15 palabras de una segunda lista para seguidamente pedirles que reciten la mayor
cantidad de palabras que recuerden de la primera lista. La prueba termina con la lectura
de una lista 30 palabras compuesta por las 15 palabras de cada lista pero leidas de
manera aleatoria. Los sujetos tienen que decir, tras la lectura de cada palabra, a qué lista
pertenecia. El test WHO/UCLA de aprendizaje auditivo verbal es sensible a deterioros
leves de las funciones cognitivas. Por ultimo, a cada sujeto del grupo ayahuasca se le
realizd una entrevista de aproximadamente 1 hora de duracion en la que se registré su
historia de vida tras darle como inicio: “cuénteme la historia de su vida desde antes de
tomar por primera vez el té de hoasca [ayahuasca]... cdmo se familiarizé por primera
vez con la UDV y con los efectos de la hoasca... como se ha desarrollado su vida desde

el tiempo en que usted se convirtié en miembro de la UDV”.

Con la entrevista psiquiatrica CIDI se encontré que ninguno de los sujetos del grupo
ayahuasca tenia en el momento de la entrevista un diagnostico psiquiatrico y que dos
sujetos del grupo de control si cumplian criterios diagndsticos para trastorno por abuso
de alcohol e hipocondria. Respecto al grupo ayahuasca, cinco sujetos habian tenido en
el pasado trastornos por abuso de alcohol, dos habian tenido trastorno depresivo mayor,
y tres habian tenido trastorno de ansiedad fobica de acuerdo a criterios ICD-10 y DSM-
[ll. Dentro del grupo de control, solo un sujeto habia padecido anteriormente un
trastorno psiquiatrico que ya no estaba presente —un trastorno por abuso de alcohol que
habia remitido 2 afios antes del estudio. En el TPQ el grupo ayahuasca obtuvo
puntuaciones significativamente mas bajas que el grupo de control en Busqueda de
Novedades y en Evitacion del Dafio, no encontrandose diferencias entre ambos grupos
para la escala de Dependencia de la Recompensa. Respecto al rendimiento
neuropsicolégico, el grupo ayahuasca puntud significativamente mejor que el grupo de
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control en el recuerdo de palabras en la quinta prueba de aprendizaje. También
desempefid mejor, aunque sin mostrar diferencias significativas, en las pruebas de
cantidad de palabras recordadas, recuerdo demorado, y palabras recordadas después de
la interferencia. No hubo diferencia entre ambos grupos en la prueba final de

reconocimiento.

Respecto a las entrevistas de historia de vida, que, como ya se ha dicho, solo se
realizaron en el grupo ayahuasca, el rango de edades en el momento del estudio resultd
ser de 26 a 48 afos, con una edad media de 37. Dos de los sujetos habian nacido dentro
de la UDV, mientras que otros 13 habian sido formalmente miembros de la iglesia
durante un periodo de entre 10 y 18 afios, con una duracion media de 14 afios. Muchos
de los sujetos informaron de una variedad de comportamientos disfuncionales
arraigados antes de su entrada en la UDV. Once sujetos informaron haber tenido una
historia de uso de moderado a severo de alcohol antes de entrar en la UDV, declarando
cinco de ellos episodios asociados de comportamiento violento. Dos habian sido
encarcelados debido a su violencia. Cuatro sujetos también relataron haber estado
involucrados en el consumo de otras drogas de abuso, incluyendo cocaina y
anfetaminas. Ocho de los once sujetos con historias previas de uso y abuso de alcohol y
otras drogas eran adictos a la nicotina en el momento de su primer encuentro con la
UDV vy el uso ritual de ayahuasca. Estas personas se autodescribieron con adjetivos
como “impulsivo”, “irrespetuoso”, “enojado”, “agresivo”, “confrontacional”, “rebelde”,
“irresponsable”, “alienado” y “fracasado” con relacion a su forma de autoconsiderarse
antes de su ingreso en la UDV. Por ultimo, los 15 sujetos de la UDV informaron que su
experiencia con el uso ritual de ayahuasca como un sacramento ritual psicoactivo habia
tenido un profundo impacto en el curso de sus vidas y para muchos de ellos el momento

critico de cambio fue su primera experiencia con ayahuasca.

El otro estudio publicado a fecha de hoy sobre los efectos a largo plazo del uso de
ayahuasca no evalu6 efectos neuropsicologicos, sino solamente estado psiquico en una
muestra de 32 miembros de la iglesia del Santo Daime de Oregén, EE.UU. (Halpern et
al., 2008). La edad media de la muestra fue de 49 afos, con una media de 6,5 afios de
participacion en las ceremonias, una media de 269 ceremonias atendidas y una media de
4,8 ceremonias por mes. A los sujetos se les preguntd de forma abierta y de manera no

estructurada por los beneficios de su participaciéon en la iglesia. Sus respuestas fueron,
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entre otras: mejora de la salud fisica general (12 sujetos de 34), aumento en la claridad
mental (11), mejora en las relaciones interpersonales (9), mejora del punto de vista
personal sobre la vida (7), aumento del sentido del propésito en la vida (6), una mayor
vida espiritual (6). Otras respuestas no transcritas aqui fueron aportadas por 5 o0 menos
de 5 sujetos de los 32 entrevistados. También se les pregunto a los sujetos de una forma
abierta y no estructurada sobre los efectos secundarios mas habitualmente
experimentados tras tomar ayahuasca, siendo los principales: ndusea (11 de 32 sujetos),
vomitos (9), estar exhausto por 1-2 dias después de la experiencia (9), no
experimentaron ningun efecto secundario (8), insomnio después de la sesion (4). Otras
respuestas no transcritas aqui fueron aportadas por 2 6 menos de 2 sujetos de los 32
entrevistados. También, de forma abierta y no estructurada, se les pregunté qué era lo
gue menos les gustaba de su participacion en la iglesia y del uso de ayahuasca,
obteniendo las siguientes respuestas: la sensacion de que la ceremonia es ardua y
demasiado exigente (12 de 32), el sabor de la ayahuasca (11), la sensacion de estar
exhausto 1-2 dias después de cada sesion (8), las nauseas (5). Otras respuestas no
transcritas aqui fueron aportadas por 4 o menos de 4 sujetos de los 32 entrevistados.

A los 32 sujetos de este estudio se les administré una bateria de pruebas
psicolégicas y psicopatoldgicas: la escala de Ansiedad de Hamilton, la escala de
Depresion de Hamilton, el SCL-90-R, una escala de deteccion de problemas
retrospectivos de conducta antes de los 18 afos, la UHSF (una prueba de ajuste vital
que evalla estado de animo, molestias, nivel de estrés y fallos cognitivos), y, por
altimo, una escala para evaluar TDAH (Trastorno por Déficit de Atencion con
Hiperactividad) infantil. En este estudio no se incluyé un grupo de control y las
puntuaciones se interpretaron para todos los tests, excepto para el SCL-90-R, en funcion
de sus respectivos puntos de corte, como patoldgicas o no. Segun los autores, los sujetos
se situaron por debajo de los respectivos puntos de corte para cada uno de los
instrumentos utilizados. En el caso del SCL-90-R, las puntuaciones se compararon con
los valores normativos para la poblacion general norteamericana, encontrandose
puntuaciones significativamente menores en 7 de las 9 subescalas en el grupo de
ayahuasca con relacion a la poblacion general (las dos subescalas en las que puntuaron

igual fueron Sensibilidad Interpersonal y Obsesién-Compulsion).
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También se administré una entrevista psiquiatrica semiestructurada segun criterios

DSM-IV (la Entrevista Clinica Estructurada para DSM-1V; SCID). La SCID revel6 que

19 de los 32 sujetos refirieron un trastorno mental presente o pasado (cumpliendo,

algunos de los sujetos, criterios diagnosticos para mas de un trastorno). De todos ellos,
solamente dos tenian activo algun trastorno psiquiatrico, mientras que el resto se
encontraban en un buen estado de salud mental, de acuerdo a la entrevista SCID.
Ademas, 24 de los 32 sujetos tenian historias de dependencia a alcohol o a drogas,
habiendo remitido completamente en 22 de ellos. Ocho sujetos con historias de

trastornos psiquiatricos y 5 con historias de dependencia a alcohol refirieron que su

participacion en la iglesia fue el momento de inicio de su recuperacion.

Hay otros tres estudios publicados sobre los efectos a largo plazo del uso de
ayahuasca que estan centrados Unicamente en poblacidon adolescente perteneciente a
diferentes iglesias de la UDV de Brasil. En el primero de estos estudios se administro
una bateria de pruebas psicopatolégicas a 40 adolescentes usuarios de ayahuasca
seleccionados aleatoriamente de 3 iglesias brasilefias de la UDV y a 40 controles que
nunca habian tomado ayahuasca. En ambos grupos habia 22 hombres y 18 mujeres,
todos equiparados ademas en estado civil, convivencia (vivir o0 no con los padres) y
raza. La edad media para ambos grupos era de 16 afios. Del grupo ayahuasca, 25 sujetos
(63%) empezo tomando ayahuasca desde antes de los 13 afios, con una media de 4 afios
de consumo activo durante al menos una vez al mes. En el momento de la evaluacion
habia una abstinencia media de consumo de 20 dias. A los dos grupos se les administré
una bateria de pruebas psicopatoldgicas de autoinforme que incluia la evaluacion del
estado psiquico general, depresion, ansiedad estado/rasgo, problemas atencionales y
alteraciones en la autoimagen corporal. No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre los dos grupos, pero si una tendencia a la significacién en las escalas
de ansiedad rasgo, de autoimagen corporal y de trastornos atencionales que beneficiaba

al grupo ayahuasca (Da Silveira et al., 2005).

El segundo estudio realizado con adolescentes, también fue con miembros activos
de la UDV. Cuarenta y un (23 hombres y 18 mujeres) miembros de iglesias brasilefias
pertenecientes a la UDV se compararon con 43 (23 hombres y 20 mujeres) adolescentes
que nunca habian tomado ayahuasca. El objetivo del estudio era evaluar el uso de

diferentes drogas entre los grupos. Al igual que en el estudio anterior, los grupos
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estaban emparejados en variables sociodemogréficas. El grupo de control nunca habia
tomado ayahuasca y, del grupo experimental, el 60% habia empezado a tomarla antes de
los 13 afios. El tiempo medio de uso fue de 4,05 afios. No se encontraron diferencias
significativas entre los dos grupos en el uso de anfetaminas, cannabis, cocaina/crack,
alucinégenos (distintos a ayahuasca), tranquilizantes, opiaceos, anticolinérgicos, tabaco,
disolventes, esteroides y barbitdricos. Se encontrd6 una tendencia no significativa a
realizar un menor uso de alcohol entre los adolescentes pertenecientes al grupo

ayahuasca (Doering-Silveira et al., 2005a).

El tercer y ultimo estudio realizado con adolescentes se centro en la evaluacion de
las funciones neuropsicoldgicas (Doering-Silveira et al., 2005b). Se evaluaron a 80
adolescentes, 40 con una historia de consumo de ayahuasca y 40 controles no
consumidores, ambos grupos con una media de edad de 16 afos. A los 40 adolescentes
se les instalé durante 2 dias en un hotel situado en una playa tranquila cerca de Séo
Paulo. El estudio se realiz6 durante dos fines de semana consecutivos (10 sujetos del
grupo ayahuasca y 10 controles cada fin de semana) con el objetivo de tener controlados
posibles factores de confusion como uso de tabaco, horas de suefio, alimentacion y uso
de drogas. No se permitio el consumo de alcohol en las 24 hs previas a las evaluaciones.
Los perfiles muestrales de los grupos eran similares a los estudios previamente
comentados, con una abstinencia media en el uso de ayahuasca para el grupo
experimental de 20 dias. A los dos grupos se les administré una extensa bateria de
pruebas neuropsicologicas (el Trail Making Test; la prueba de retencion de digitos, la de
busqueda de simbolos, la prueba de ensamble de objetos y la prueba de semejanzas del
WAIS-III; el test de Stroop; el test de la figura compleja de Rey; el test de rendimiento
continuo; y el test WHO/UCLA de aprendizaje auditivo verbal). No se encontraron
diferencias entre los grupos para la mayoria de las pruebas y subpruebas
neuropsicolégicas administradas. Sin embargo, se encontré un menor rendimiento para
el grupo ayahuasca en los intentos I, IV y en la puntuacion total de los intentos iniciales
(I-V Total) del test WHO/UCLA de aprendizaje auditivo verbal. Segun los autores, la
diferencia en los intentos iniciales de este test no son representativos de problemas de
memoria y se relacionan mas con estrategias y habilidades de aprendizaje y
codificacién; en cualquier caso, las puntuaciones se situaron dentro de los valores

normativos para esta poblacion.
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En conclusién, los estudios sobre los efectos a largo plazo del uso de ayahuasca son
escasos. Solo hay un estudio en el que se hayan evaluado funciones neuropsicolégicas a
consumidores cronicos pero su tamafio muestral es muy pequefio (Grob et al., 1996).
Otro estudio con consumidores cronicos solo ha evaluado psicopatologia y ademas
carece de grupo de control (Halpern et al., 2008). El resto de estudios, aunque cuentan
con tamafios muestrales mas aceptables, se han realizado solamente con poblacion
adolescente, que cuenta con un consumo mas limitado de ayahuasca (Da Silveira et al.,
2005; Doering-Silveira et al., 2005a; Doering-Silveira et al., 2005b), si bien se iniciaron
a unas edades en las que el sistema nervioso esta en pleno desarrollo madurativo por lo
que, de ser la ayahuasca neurotoxica, deberia haberse podido detectar dicha
neurotoxicidad, pues la media de afios de consumo fue relativamente alta para esas
edades (4 afios de media de uso en adolescentes de 16 afos). Quizas, efectivamente,
dicha neurotoxicidad no existe o, quizds también, el pequefio tamafio muestral no
permitio detectar diferencias claras; de hecho, si que se encontraron diferencias entre
grupos en 3 subpruebas de memoria. Todos los estudios comentados eran, ademas, de
tipo retrospectivo, por lo que se desconoce el rendimiento neuropsicoldgico y el estado
mental de los sujetos previos al uso de ayahuasca, lo cual imposibilita establecer
relaciones de causalidad acerca del efecto de la ayahuasca sobre los resultados
encontrados. Se hace necesaria, pues, la realizacion de estudios longitudinales, donde se
realice un seguimiento en el tiempo a los sujetos, en los que haya grupos de control y en
los que los tamafios muestrales sean lo suficientemente grandes como para posibilitar
encontrar diferencias en el caso de que dichas diferencias, por probabilidad, puedan

existir.
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HIPOTESIS

Durante las ultimas décadas el uso de ayahuasca ha experimentado una gran
expansion internacional. Los estudios sobre los efectos a largo plazo del uso de
ayahuasca sobre la salud mental y las funciones cognitivas son escasos Yy realizados con
muestras pequefas. Las escasas y fragmentadas evidencias disponibles en los estudios
publicados apuntan a que la ayahuasca, tomada en el contexto ritual, no produce efectos
adversos sobre la personalidad (Grob et al., 1996), la salud mental de los usuarios (Grob
et al. 1996; Halpern et al.,, 2008; Da Silveira et al.,, 2005) y el rendimiento
neuropsicolégico (Grob et al., 1996; Doering-Silveira et al., 2005b). Por otra parte,
estos mismos estudios parecen indicar que las personas que toman ayahuasca en los
contextos de iglesias ayahuasqueras toman menos alcohol y menos drogas que sus
respectivos controles, o bien se recuperan de historias de abuso y dependencia a alcohol
y drogas (Grob et al., 1996; Halpern et al., 2008; Doering-Silveira et al., 2005a).

Basandonos en los datos disponibles que apuntan a una ausencia de efectos nocivos

del uso a largo plazo del uso de ayahuasca se plantearon las siguientes hipotesis:

a) El consumo continuado de ayahuasca en un marco ritual no supondra una conducta
adictiva de acuerdo a indicadores biopsicosociales de adiccién con relacion a los no
usuarios. Ello sera evidenciable en una entrevista estructurada que cuantifica la

severidad de la adiccion.

b) Las personas que toman ayahuasca de manera continuada en un marco ritual
presentaran una estructura de la personalidad distinta de la de los no usuarios. Ello
sera evidenciable mediante el uso de cuestionarios de autoinforme diseflados para

evaluar personalidad.

c) El consumo continuado de ayahuasca en un marco ritual no ocasionara mayor
sintomatologia psicopatolégica respecto a los no consumidores. Ello sera
evidenciable mediante cuestionarios de autoinforme disefiados para evaluar

psicopatologia.
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d)

El consumo continuado de ayahuasca en un marco ritual no producira alteraciones
neuropsicolégicas con relaciéon a los no consumidores. Ello sera evidenciable
mediante pruebas de rendimiento neuropsicolégico y mediante cuestionarios de

autoinforme.

El consumo continuado de ayahuasca en un marco ritual aportard un mayor
bienestar psicosocial subjetivo, mayores propésitos vitales y mayor espiritualidad
respecto a los no consumidores. Ello sera evidenciable mediante cuestionarios de

autoinforme.
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OBJETIVOS

La presente investigacion tuvo como objetivo aumentar el conocimiento acerca de la

salud mental, el bienestar biopsicosocial y las funciones cognitivas de las personas que

toman habitualmente ayahuasca en un marco ritual. En el estudio se realiz6 una

evaluacion inicial seguida de una segunda evaluacion a los 8-12 meses.

b)

d)

Los objetivos especificos de este estudio fueron:

Establecer si el consumo continuado de ayahuasca en un marco ritual se asemeja a
un patron adictivo como ocurriria con las drogas de abuso. Para ello se cuantificaron
una serie de indicadores biopsicosociales medidos con el ASI (Addicion Severity
Index), una entrevista semiestructurada que se administré a dos muestras de

usuarios y controles.

Establecer el perfil de la personalidad de los consumidores continuados de
ayahuasca y proceder a su comparacion con el de sus respectivos controles. Para
abordar este objetivo se administré un cuestionario de autoinforme: el TCI

(Inventario de Temperamento y Caracter).

Evaluar la incidencia de sintomatologia psicopatologica en los consumidores
continuados de ayahuasca, asi como el de sus respectivos controles. Para abordar
este objetivo se administr6 un cuestionario de autoinforme: el SCL-90-R

(Cuestionario de 90 Sintomas Revisado).

Evaluar el rendimiento neuropsicologico y las posibles consecuencias conductuales
de su afectacion en los consumidores continuados de ayahuasca con relacion a sus
respectivos controles. Para ello se administraron las siguientes pruebas: el Test de
Stroop, el Test de Clasificacion de Tarjetas de Wisconsin y la prueba de Letras y
Numeros del WAIS-IIl. Las posibles alteraciones conductuales se evaluaron
mediante la prueba de autoinforme FrSBe (Escala de Comportamiento de los

Sistemas Frontales).
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e) Evaluar el bienestar psicosocial subjetivo, los propdsitos ante la vida y la

f)

espiritualidad en los consumidores continuados de ayahuasca con relacién a sus
respectivos controles. Para ello se administraron los cuestionarios de autoinforme
BIEPS (Bienestar Psicosocial), PLT (Test de Propésito Vital) y SOI (Inventario de

Orientacién Espiritual).

Evaluar la persistencia en el tiempo de los resultados encontrados. Para ello se

repitieron todas las pruebas a los 8-12 meses de la primera evaluacion.
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Para tratar de responder a los objetivos previamente descritos, se utilizé el siguiente

disefio experimental:

Muestra

Se establecieron 4 grupos, dos de consumidores de ayahuasca y dos de controles no
consumidores. Uno de los grupos experimentales (ayahuasca) y sus respectivos
controles se reclutaron en areas rurales (muested) y el otro grupo experimental,
junto con sus respectivos controles, en un area urbana (mudsdre). Los grupos
experimentales estuvieron formados por miembros de iglesias ayahuasqueras brasilefias
que llevaban participando ininterrumpidamente en los rituales de ayahuasca un minimo
de 15 afios con una asiduidad minima de 2 veces por mes. Los grupos de control estaban
formados por sujetos que no habian tomado nunca ayahuasca. No obstante, debido a lo
extendido del uso de ayahuasca en las areas en las que se realiz6 el estudio y ante las
dificultades intrinsecas para el reclutamiento de sujetos en dichas areas, se permitio un
namero limitado de sujetos en los grupos de control que hubieran tomado ayahuasca
como maximo 5 veces en la vida. El grupo experimental se recluté en un pueblo
llamado Céu do Mapid. El grupo de contnalal se recluté en un pueblo llamado Boca
do Acre. Los grupos experimental y conturbanos se reclutaron en una ciudad

llamada Rio Branco.

Céu do Mapia es un pueblo de unos 600 habitantes situado en el interior de la selva
amazonica, en el estado de Amazonas, Brasil, y es el nucleo central a nivel internacional
de la doctrina del Santo Daime. Todos los habitantes de Céu do Mapia pertenecen
activamente pues a la iglesia del Santo Daime, por lo que en Céu do Mapia no existen
personas que no tomen ayahuasca con asiduidad, o son muy escasas. Por ello, para
emparejar a los sujetos de este grupo, se buscaron controles en el pueblo mas cercano a
Céu do Mapia, Boca do Acre. Boca do Acre es un tipico pueblo amazénico de unos
7000 habitantes. Los grupasbanos como se ha dicho, se reclutaron en Rio Branco.

Rio Branco es la capital del estado de Acre y tiene una poblacion de unos 150.000
habitantes. Todos los miembros del grupo experimentano pertenecian a la iglesia

Barquinha.

59



RESUMEN DEL DISENO EXPERIMENTAL

El grupo experimentalural estuvo compuesto por sujetos que habian tomado
ayahuasca con un rango de entre 360 y 1080 veces en su vida. En el grupo de control
rural habia 7 sujetos que habian tomado ayahuasca un maximo de 5 veces en toda su
vida. Ambos grupos rurales estaban compuestos cada uno por 56 sujetos. El grupo
urbano de ayahuasca estuvo compuesto por 71 sujetos con un rango de experiencias con
ayahuasca de entre 360 y 1440 veces. El grupo de cortiezio estuvo compuesto por
59 sujetos, habiendo 4 de ellos tomado ayahuasca un maximo de 5 veces en su vida.
Cada grupo y su control estuvieron emparejados en edad, sexo y nivel educativo. Se
procurd seleccionar sujetos controles que participaran activamente en alguna religiéon o

comunidad religiosa.

Instrumentos

» Para establecer la magnitud de la severidad de los indicadores biopsicosociales de
adiccion relacionados con el uso de ayahuasca se realizé una entrevista estructurada
denominada Addiction Severity Index (ASI) (McLellan et al., 1992). Se trata de un
instrumento multidimensional que proporciona una medida de deterioro para cada
una de las areas que pueden estar afectadas por el consumo de drogas: Estado
Médico, Empleo, Uso de Alcohol, Uso de Drogas, Legal, Sociofamiliar y Estado

Psiquiatrico.

e Para evaluar el perfil diferencial de personalidad entre los usuarios de ayahuasca y
los no usuarios, se utilizo el Inventario de Temperamento y Caracter (TCI) (Fuentes
et al., 2000). El TCI evalia la estructura de la personalidad desde una vision
integradora conjugando el conocimiento actual sobre las bases biolégicas y
culturales de la personalidad. Consta de dos escalas principales: el Temperamento y
el Caracter. EI Temperamento lo compondrian aquellos rasgos con moderada
heredabilidad y estabilidad a lo largo de la vida, mientras que el Caracter esta mas
mediado por los autoconceptos que influyen en las interacciones humanas y que
estan basados en la socializacion y el aprendizaje. El TCI consta de 240 items con
una opcion de respuesta de verdadero/falso que evalian siete dimensiones de la
personalidad y 29 subdimensiones. Las dimensiones principales de Temperamento

son Evitacion del Dafio (ED), Dependencia de la Recompensa (DR), Busqueda de
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Novedades (BN) y Persistencia (P). Las dimensiones principales de Caracter son
Auto-Direcciéon (AD), Cooperacion (C) y Auto-Trascendencia (AT).

Para evaluar sintomatologia psicopatologica se utilizd6 el Cuestionario de 90
Sintomas Revisado (SCL-90-R) (Tosello, 2001). Se trata de un cuestionario
autoaplicado de deteccion y medida de sintomas psicopatologicos que consta de 9
dimensiones primarias (Somatizaciones, Obsesiones y compulsiones, Sensitividad
interpersonal, Depresion, Ansiedad, Hostilidad, Ansiedad fobica, Ideacién
paranoide y Psicoticismo) y de tres indices globales de malestar psicologico: Indice
de Severidad Global (GS), Indice Positivo de Malestar ( PSDI) y Total de Sintomas
Positivos (TP).

Para evaluar las funciones neuropsicolégicas se utilizaron tests neuropsicolégicos
gue miden Funciones Ejecutivas (FEs) y memoria de trabajo. Las FEs constituyen
un conjunto de habilidades superiores de organizacion e integracion que se han
asociado neuroanatomicamente a diferentes circuitos neuronales que convergen en
los lobulos frontales del coértex. Estan implicadas en la anticipacion y el
establecimiento de metas, el disefio de planes, la inhibicibn de respuestas
inapropiadas, la adecuada seleccion de conductas y su organizacion en el espacio y
en el tiempo. También en la flexibilidad cognitiva, en la monitorizacion de
estrategias, en la supervision de las conductas en funcion de estados motivacionales
y afectivos, y en la toma de decisiones. Las pruebas seleccionadas para evaluar FEs
fueron el Test de Stroop (Golden, 1994) y el Test de Clasificacion de Tarjetas de
Wisconsin (WCST) (Heaton et al., 2001). Para evaluar memoria de trabajo se
selecciond la prueba de Letras y Numeros del WAIS-III (LyN) (Wechsler, 1999).
Para evaluar las posibles alteraciones conductuales asociadas a un posible déficit
neuropsicolégico se utilizd la prueba de autoinforme FrSBe (Escala de
Comportamiento de los Sistemas Frontales) (Grace y Malloy, 2001). Las variables
dependientes del test de Stroop fueron: nimero total de palabras leidas (P), nimero
total de colores identificados (C), numero total de palabras incongruentes leidas (PI)
y “resistencia a la interferencia” (RI), que se calcula de acuerdo a la férmula: RI=PI-
(CxPIC+P). Las variables dependientes del WCST fueron: niumero Total de Errores
(TE), nimero de Errores Perseverativos (EP), nimero de Errores No-Perseverativos
(ENP), niamero de Categorias Completadas (CC) y Fallos para Mantener la
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Atencion (FMA). La variable dependiente para la prueba de LyN es el numero total
de series correctamente completadas. Las escalas de que se compone el FrSBe son:
Apatia, Desinhibicidon, Disfuncion Ejecutiva y Total (que es la suma total de las

puntuaciones en las subescalas).

» Para evaluar el bienestar subjetivo psicosocial se administré la Escala BIEPS-A
(Escala de Bienestar Psicosocial para Adultos) (Casullo y Castro, 2000). La Escala
BIEPS evalla varias dimensiones relacionadas con el bienestar psicoldgico:
Aceptacion/Control (A/C), Autonomia (A), Vinculos (V) y Proyectos (P) y Escala
Global (EC), que es la suma de todas las subescalas. Para evaluar los propositos
vitales se utilizé el Test de Propésito Vital (PLT) (Crumbaugh y Maholick, 1976).
La variable dependiente del PLT es la suma total de todos los items. Para evaluar los
diversos aspectos relacionados con la espiritualidad se utilizo el Inventario de
Orientacion Espiritual (SOI) (Elkins et al., 1988), que se compone de 9
dimensiones: dimensién Transcendente (T), Significado y Propésito en la Vida
(SPV), Mision en la Vida (MV), Sacralizad de la Vida (SV), Valores Materiales
(VM), Altruismo (A), Idealismo (I), Conciencia de lo Tragico (CT), Frutos de la
Espiritualidad (FE).

Todas las pruebas administradas se volvieron a repetir entre 8 y 12 meses después

de la primera evaluacion para evaluar la permanencia en el tiempo de los resultados.
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ARTICLE INFO ABSTRACT
Arficie history: Ayahuasca is a psychoactive beverage used for magico-religious purposes in the Amazen. Recently, Brazil-
Received 28 jamaary 2000 ian syneretic churches have helped spread the ial use of avahuasca abroad, This wend has ralsed

Received in nevised foren 31 March 2000
Accepted 31 Masch 2000
Availatsle online 15 juss 3010

coneerms that regular use of this NA-dimethylrypramine-containing vea may lead to the medical and
pavchosocial problems typically associated with dnags of abuse. Here we assess potential drug abase-
related probdems in regular ayahuasca users, Addiction severity was assesied using the Addiction Severity
Index (AS1L and history of alcobol and illicit dinig use was recarded. in Stody 1, jungle-based ayabhoasca

Arl th'ui mm’" niiers (i = 56 wene commipared vi. rural contmlby (6 =561 In Study 2, orbanshased ayalniasca users =71
Malisicimogem were compared vs, urban comrals (0 = 59, Follow-up studbes were condwcted 1 year later, Inboth studfes,

ayahuasca users shanwed significantly lower scoses than controls on the ASE Alcabal Lise, and Peychiatric
Status subscales. The jungle-based ayahuasca weers showed a significantly higher frequency of previous
ilticit dug use but this had ceased at the time ol examination, except for cannabis. A follow-up, abstinence
froam illscit drisg use was maintained in both groups except for cannabis in Study 1. However, differences
on ASI soores were still significant in the jungle-based group but not in the wrban growp. Despite con-
tinuing ayahuasca use, a time-dependent worsening was anly observed in one subscale [Family/Social
relationships) bn Stedy 2. Overall, the pitiad use of ayabisisca, as assessed with the AST in currently active
uiseTs, does pot appear 1o be assoclated with the deleterious paychosocial effects typically caused by other
drugs of abuse.

Addisom Severity Index [AS1)

© 2010 Elsevier Irefand Lid. All rights reserved.

1. Introduction

Ayahuasca s a piychoactive plant tea onginally used by Ama-
zonian indigenous groups for medicinal and magico-religious
purposes [Schulies and Hofmann, 1979) The tea is oypbeally
obtained from Bantsteriopsis coopd and Psychodria viridis (Schultes
and Hofmann, 1979), B coopi contains beta-carboline alkabwids
with MADI (moncamine oxidase inhibitor) action; whereas P
wiridis contains the hallucinogen NN-dimethylingptamine (DMT)

¥ Supplementary data rables are avadlabde with the anline versbon of 1 article,
Sev Appendin
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(McKenna, 2004} DMT is not active orally becawse it is enzymari-
cally destroyed, but its combination with the MADGIs from 8. caopi
renders it orally active (Riba, 2003; Riba et al,, 2003),

I redent years, Brazilian churches, such af the Santo Daime and
the Unido do Vegetal, which use ayahwasca bn their rituals { Macitae,
19498 ), have expanded to Europe and North America { Tupper, 208
This has led to begal processes against several of these churches due
1o the controlled substance status of DMT (Bullis, 2008; Tupper,
HN0E; LIS Supreme Court, 2006].

However, neurobiological evidence on medical and sociopsy-
chological problems related to addiction ralse interesting questions
about the abuse potential of ayahuasca. Drugs of abuse typically
show dopaminergic effects, activating the striatum and the ventral-
tegmiental area, within the so-called “neural reward cincuit™ (Cami
and Farrd, 2003 . Drug-induced funcional changes at this level are
thought to lead vo the adverse consequences caused by these sub-
stances {McLellan of al. 2006
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DMIT,. on the other hand, interacts with serotonergic neurotrans-
miissiom, binding to 5-hydroxytryptaminey, receptors (fora review
see Rika, 208031 Though there is evidence that some hallucinogens
may act also an the dopaminergic system | Michols, 2004; Passie et
al. 2008; Vellenweider et al., 1999), a recent study using the neu-
roimaging bechnigue SPECT | Single Photon Emission Computerized
Tomeography) did not find any changes in reward-related regions
such as the striatum or the ventral-tegmental area [ Rika etal., 2006)

Ethnographic research [Furst, 197Z; Labate and Araijo, 2004)
also challenges the classification of ayahuasca as an addictive drog
i, a substance capable of inducing pleasant staves followed, after
continued use, by adaptive changes in the central nervous system
leading to rolerance, physical dependence, sensitization, craving
and relapse (Cami and Farré, 2003} Furthermare, the therapeu-
tic use of ayalivasca in indigenous tracinonal medicine is socially
sanctioned and poditically tolerated in Bolivia, Ecuador, and Colom-
bia. And in Peru, it has recently been declared part of the national
cultural heritage (Instituta Nacional de L Cultura, 2008)

Despite the growing use of ayahuasca worldwide, few studies
have been conducted to assess the impact of long-term regular use
of ayahuasca on mental health (Da Silveira et al, 2005; Doering-
Shlveira en al, 2005 Grob &t al, 1996 Halperm ot al, 2008, In this
paper we report the results of nwo studies specifically designed o
assess any adverse medical and psychosocial consequences related
wiith comtinued ayahuasca consumption.

X Methods
21 Participaniz

Prarticipaets Bonging to several Braribian Jyaliasca chaiches wene entolled.
Control wubjedts were reemaited toomatch the age, sex and edacaginnal level of
ayahuaica weers, Partic panty were distniboted a5 fofiow

LL1 Sudy Njesgle-baicd communily oostoc L Group 1. Ayahueascs uses Irom a
cammunity within the Amuason rain forest

This group was recruited fromm CéudoMapid, a communi ty of religious ayahusca
wsers in the Brazillan State of Amazonas. Céa do Mapid is the headquartens of the
Cemtro Ecléticn da Fluente Liaz Unéversal Raimunsdo Irineu Seoma (CEFLURISL am
Important ayahisasca chasrch within the Samto Daime movement, with branches
throughout South-America, the US, Canada, Farope and Japan The mean freguency
of ritual attendance was about six times per month

Croup 2. Céu do Mapid comparison grosp.

A mample of mon-ayahuasca ewers was recrusted from Boca do Acre, the nearest
town bo the Céu do Mapld community. Boca do Acre is & small Amasonian town of
about TOO0 inhabitants.

212 Siudy 2 {wbon context]. Grosp 3, Urban-based ayabusics wer

This group consisted of members of another ayabaaica religious group called
Baryuinha, kocated in the city of Rfo Drano. The city of Rio lrano. the capical of the
Srate of Acre, has about 150,000 nhabitants. The: frequency with which Barquanha
members aitended ritsals in our sample was about eight times per month,

Group 4. Lrhan-hawed ocomgparisoa group

Subjects with no histney of ayahuanca wee were recruited in the o oy of Kio Branca
a4 @ CoOmpanison groap.

The muain inclusion oritenon for paticipants in the Jyahuasca groups was o
have been taking syahusica for o minemum of 15 years with a freguency of at beast
mwice & mon b

Both studies were conducted in accordance with the Declarations. of Helsinki,
as amended in Edinburgh 2000, and subsequent updates. All subjects signed am
mfnrmed condent prior to participation. The study was approved by the hurmas
mesearch commiiiee of UNIMOETE Usiversity | o Branco, Ao $ade. Brarill

3 Srdy variobien

11 % i hi dofi mmm.m-:mwrmuh:uﬂnmhrm
Eatlon were used 15 faaRch LY a6 ! groups. A | sociodamagraphic
il icaters suckh as eenployment staus [sceoedisg to BoBlingshead's casegerios Lrace.
sl stanss and religion were fecerded for comparison parpeses

223 Adificrien Svenity Index, The Brazilian Portupesse verion of the Sih Eition
of the Addiction Severity Index (AS]] {Mcbeilin et al. 19902 ) was adminkseered oo
B wrpadale accaiaans with s interval of B-12 mombd, acoording o a lngiedi-
nal Wudy apperoach The AS i & seni-sEm tunod mlervicw drdpaed (o assss the

impaact of drug use ina mul-dimessionad fashion. B assesses the participant’s Med-
icad Status. Employment Support. Drug and Alcohol Use, Legal Status, Famidy,Social
[Refa tionshige, amd Poychiatric Status. It provides general information on the partici-
jpand’s carmend ondition and his/her level of Seterior ton, The composibe medsuned
range fram 0 1o 1 (2 higher score indicaring preater severity] and provide an index
off severity of problems in the Lavt 30days.

223, Hisrory of aloohs! amd ol dng me, We rocordnd use of alcobold and mine
dillenen! peychotiogic deug cabegories in participants’ lifetisne asd in the last month,

23 Sraristionl analyis:

218, Seviodsmagraphi wiristics and kicory of sloohol and licr drug wie, Gemder,
wacr, mar tal srarus, religian and Teequency of alcobed snd iTlicis drag use wene com-
ared Beraeen ayahuascs usen and controls in each stady by meams of 1. Age.
years of eduation, cRploymmen] SLaus dnd EDomss went (o pasod Between grougs
wilEn cach sty by means of npaifed Student™s f-1ess

2312 AS vaviobles Individual and group scones were obtained for the seven A31
cumpoaite whcdnﬁmdlﬂnma“hmuhmﬂrmmﬁnﬂhrﬂd:
s U d 5 "5 f-iests ai both baseline and a8 1-year Solkow-up.

TnHimwﬂ.’mtdﬂnﬂrﬂhlUmtpﬂﬂmtnhMumﬂlmm
jperformied analyses of varkance (ANOVAS ) with repeated measises on the different
AS] subscale soores af baseline and at | year. Thus, a within-subfects Lactor wan
defiined: rmepodat {pre v post] and two betveeen- subjects Dctors: study (Study 1
wi Stusdy 2] and group {ayabuaacs awer vi, controls ] Interactions of interest were
growp by imepaint and stwdy by group by timepoint.

Since both sfudies were longitudinal, there was an Eq:ﬂmt.d |'r|m't.|hl:|I
between i be first Jod second assessment. Satistical analywes were fl umireg
the companterined packige SI%5 17.00

3. Results

%1, Study 1

311, Demographics. Fifty-six regular ayahuasca users and 56
non-users were assessed at baseline. Thene were no statistical
differences between groups in sex age, years of education, or
income (see Table 1). However, a statistical difference was noted
in employment. The comparison group was maore gualified accord-
ing 1o the Hollingshead categornes. Thirty-nine volunteers from the
ayahuasca group and 49 from the companison group were assessed
at 1-year follow-up. Mo statistical differences were found in the
above variables, The number of whites was larger in the ayahuasca-
use group whereas the contred group was mainly composed of
mestizos, The predominant marital stams was “never married”
in the jungle-based commumnity, and "married” in the comparison

Eroup.

312, ASI scores. At baseline, the ayahoasca group scored signif-
icantly lower in the Medical Status, Alcohol Use, and Psychiatric
Status subscabes, and significantly higher in the Drag Use subscale
{see Table 2 There were no statistical differences between groups
in the Employment/Support Status or Family[5ocial Relationships
subscales. Both groups scored O for the Legal Stanus subscale, One
year later the ayahuasca group scored significantly lower than the
comparison group on the Alcohol Use and Psychiatric Status sub-
scales, and significantly higher in the Drug Use subscale,

3.1.3 Histary of alcofsl and diiclh drug wse. Statistically significant
differences in prior Hlicit drug were found for several drug cat-
egonies. Detailed results are available as supplementary online
material.

32. Study 2

3.2.1. Demographics. Seventy-one urban ayahuasca users [group 3)
and 59 contrels (group 4] were assessed at baseline, At the 1 year

Tollow-up 38 ayahuasca wsers and 19 controls were assessed. Mo
significant differences in demographics were found.
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Tabes 2
A5 ornpoaite mrana | sl deviation | Avbeiak imdicate jasae o betveren i

e P-tontn ot burline sod ab Dollow up Ses @udi 1

. "
iy 2L }

and . Ayl = Jyalviasca-using grup; COmp. = Companioa grip; FamSoc= me-.sm;J relaionships; Paych = Pryrhiatns Sams.

ASlsubscale Sty | Simdy ¥
Meflapid Ay e Boeca do Acee Aya Boca do Adre Fis Branoo Aya. B Branco Comp,  Bbe Branoo Aya. R Branco Comp.
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n=56 n=3G n=353 n=45 m=71 n=33
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po0@lL
T peloo.

3.2.2 A% scores. At baseline, the ayahuasca group scored sig-
nificantly lower than controls in Alcobol Use, Family/Social
Relatinships, and Psychiatric Status subscales, and significamly
higher in the Employment/Support Status and in the Drug Use sub-
scales (see Table 21 One year later, the ayahuasca group scored
signdficantly lower in the Medbcal Stanes, and higher in the Drug
Lise subscale than the comparizon group,

113 Histary of mcohal and dlict drug wee. Mo statistically sig-
niffcant differences in prior aleohol and illicit drug were found
Dietailed results are available as supplementary materials with the
online version of the artide (see Appendix].

1.3 Analysis of rime-dependent changes in the rwo sudies
combined

A significant study by group by rimepoine was obierved for the
Drug Use subscale [F1,142)= 4.9, p=0,028]. S5cores on this subscale
showed a larger decrease [improvement)] in the ayahuasca vsing
group than in the controd group, but only in Study 1. Another sig-
nificant study by group by interaction was observed for
the Family/Social Belationships subscale [A 1,142 ) =54, p=0.022].
Seares on this subscale showed a larger increase (wossening | in the
ayahuasca wsing proup than in the controll group, but only in Study
L Al other inferactbons for all seven subscales were non-significant.

4. Discussion

Ta our knowledge, this is the first research study in which
the A%l has been used o assess potential addiction-related prob-
lems derived from the regular ritual wse of 3 halludinogen. Results
showed that both Jyaheisca-using groups sooded significanty
lower than their respective contrals on the ASI Alcohol Use and
Psychiatric Stams subscales. A the 1 year follow-up these differ-
ences were sl significant in the jungle-based group but not in
the urban group. Despite maintained syahuasca wse, significant
time-dependent increases [ worsenings) were only observed in the
family social relationships subscale i Study 2. This effeo may not
e relared with ayahieasca use (n isell but rather with the mem-
ber's involvement with the church, as the worsening was observed
im the wrban bat not in the maore isolated jungle growp. On the
other hand, x5 shown in the supplementary online material, the
ayahuasca jungle-based graup did nat report aurrent use of illicit
drugs despite a history of a significantly higher prior use than the
condred grodp.

AS] scores in our samples were in general lower than those
obtained for several groups of Brazilian (Brasiliano and Hochgraf,
2006; Mathlas et al. J009; Pechansky et al, 2003) and Interna-

tional drag abusers (Carise, 2005}, Although this questionnaine had
not been adminisiered to ayahuasca users before, previous stud-
#es have not found neuropsychiatric disorders in long-term users
[Grob et al, 1996}, Two other shudies carried out in adolescents
alzo falled o find psychiatric disorders (Da Silveira et al. 2005) and
neuwropsychalogical deflcits (Doering-5ilvelra et al, 2005, A recent
study of a US group of ritual ayahuascs wsers did not find evidendoe
af psychopathology when scores where checked against normative
data [Halpern et al., 2008).

The above results are in line with the data obtained in our
present shudy for the Medical Status and Psychiatric Status sub-
scales. Our results suggest that ayahuasca has a bow abuse potential,
a1 previously concluded by others (Gable, 20071

In our studies. both ayahuasca groups scored worse than con-
irods in the Dreg Use subscale. This is because ayahoasca use was
taken o accownt when computing the score in the Drug Use sub-
stale, Additionally, the Mapii group { Study 1) uses Cannobis sativa,
Hawever, if this combined use of ayahuasea and cannabis had been
problematic, scores in the other subscales would have been higher
[McLellan et al, 2006], which was not the case. Also, the detaibed
study of praos illicit drug wie showed that subjects had eeased
to consume barbiturates, sedatives, cocaine and amphetamines
[see supplementary online materiall. The fact that neither group
scored in the Legal subscale may also reflect a lack of social prob-
Beoes related to their involvement with an syshuasca-wiing church,
These results are analogows to those by Grobet al, [ 1996 ) who found
thai previously-existing addiotion problems had resclved after par-
ticipants began ritual use of ayahuxsea

In conclusion, the ritual use of ayahwasca, as assessed with the
ASL imoourrently active users. does not seem o be associated with
the psychosocial problems that other drugs of abuse ryplcally cause.
Future studies should further address whether this is duwe tothe spe-
cific pharmacological characteristics of ayahuaica or to the comext
inwhich the drug bs taken
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History of drug use
History of alcohol and psychotropic drug use is reported below. The tables show the numbers of

participants who had used a given substance at least once in their life and the numbers of those
who had used it in the last month.
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Study 1 (Jungle-based community context)

Frequencies of reported alcohol and illicit drug use for Study 1 are shown in Table 1. At
baseline, ayahuasca users reported having used more psychoactive drugs at some point in their
lives than controls. However, in the last 30 days, these differences disappeared with the
exception of ayahuasca and cannabis. In addition, alcohol use in the last 30 days was lower for
the ayahuasca group. At follow-up, this same pattern was observed; the ayahuasca group
showed a lower alcohol intake than controls and no use of psychoactive drugs other than

ayahuasca and cannabis in the last 30 days.

Table 1.Frequencies of reported drug use some time in life and in the last month for Study 1. Aya. =
Ayahuasca-using group; Comp.= comparison group. Asterisks ingicalees for between-group

(ayahuasca vs. controlg? tests at baseline and at follow up.

Mapia Boca do Acre Mapia Boca do Acre
Aya. Comp. Aya. Comp.
(baseline) (baseline) (follow-up) (follow-up )
n=56 n=56 n=39 n=49
Alcohol
Sometime in life 47/56 53/56" 36/39 44/49
Last month 10/56 25/56** 7/39 21/49*
Opiates
Sometime in life 2/56 2/56 4/39 2/49
Last month 0/56 0/56 0/39 0/49
Barbiturates
Sometime in life 9/56 0/56** 8/39 0/49**
Last month 0/56 0/56 0/39 0/49
Sedatives
Sometime in life 7/56 1/56* 5/39 2/49
Last month 0/56 0/56 0/39 1/49
Cocaine
Sometime in life 31/56 3/56%** 25/39 3/49***
Last month 0/56 0/56 0/39 0/49
Amphetamines
Sometime in life 12/56 0/56%** 6/39 0/49**
Last month 0/56 0/56 0/39 0/49
Cannabis
Sometime in life 56/56 12/56*** 39/39 11/49***
Last month 56/56 0/56%** 39/39 0/49***
Hallucinogens (different from ayahuasca)
Sometime in life 34/56 0/56%** 27/39 0/49***
Last month 0/56 0/56 0/39 0/49
Ayahuasca
Sometime in life 56/56 7/56%** 39/39 10/49***
Last month 56/56 0/56%** 38/39 0/49***
Solvents
Sometime in life 9/56 3/56(*) 6/39 2/49(*)
Last month 0/56 0/56 0/39 0/49

(*)=p<0.1;*=p<0.05; **=p<0.01; **=p<0.001
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Study 2 (Urban context)

Frequencies of reported alcohol and illicit drug use for Study 2 are shown in Table 2. At
baseline, apart from ayahuasca use, the only differences were a trend to lower alcohol intake
and a trend to higher hallucinogen (other than ayahuasca) intake in the ayahuasca users at some
point in their lives. No differences were observed for other psychoactive drugs either sometime

in life or in the last 30 days. At follow-up no differences were observed for alcohol or any other

psychoactive drug with the exception of ayahuasca

Table 2. Frequencies of reported drug use some time in life and in the last month for Study 2. Aya. =
ayahuasca-using group; Comp.= comparison group. Asterisks indicabtees for between group

(ayahuasca vs. controlg tests at baseline and at follow up.

Rio Branco Rio Branco Rio Branco Rio Branco
Aya. Comp. Aya. Comp.
(baseline) (baseline) (follow-up) (follow-up)
n=71 n=59 n=39 n=19

Alcohol

Sometime in life 59/71 55/59") 31/39 17/19

Last month 18/71 20/59 11/39 9/19
Opiates

Sometime in life 1/71 0/59 0/39 0/19

Last month 0/71 0/59 0/39 0/19
Sedatives

Sometime in life 0/71 1/59 0/39 0/19

Last month 0/71 0/59 0/39 0/19
Cocaine

Sometime in life 7171 11/59 3/39 3/19

Last month 0/71 0/59 0/39 0/19
Amphetamines

Sometime in life 1/71 0/59 1/39 0/19

Last month 0/71 0/59 0/39 0/19
Cannabis

Sometime in life 19/71 14/59 8/39 3/19

Last month 0/71 0/59 0/39 0/19
Hallucinogens (different from ayahuasca)

Sometime in life 6/71 1/597 3/39 1/19

Last month 0/71 0/59 0/39 0/19
Ayahuasca

Sometime in life 71/71 4[59%** 39/39 3/19***

Last month 71/71 0/59%** 39/39 0/19***
Solvents

Sometime in life 0/71 1/59 0/39 0/19

Last month 0/71 0/59 0/39 0/19

(*)=p<0.1;*=p<0.05; **=p<0.01; **=p<0.001

79




80



RESULTADOS

Personality, psychopathology, life attitudes and neuropsychological
performance among ritual users of ayahuasca: A longitudinal study.
PLOS ONE 2012 7:e42421
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Abstract

Ayahuasca is an Amazonian peychoactive plant beverage containing the serotonengic 5-HT,, agonist NN-dimethyliryp-
tamine (DMT) and monoamine oxidase-inhibiting alkalods (harmine, harmaline and tetrabydeoharming) that render it orally
active. Ayahuasca ingestion is a ceniral feature in several Brazilian synoretic churches that have expanded their activities to
urizan Brazil, Europe and Morth America. Members of these groups typically ingest ayahuasca at least twice per month. Prior
reseanch has shown that acute syahussca increases blood flow in prefrontal and temporal brain regions and that it elicits
intense modifications in thought procosses, perception and emotion. Howeser, regular ayahuasca use doas not seem to
induce the partern of addiction-related problems that characterize drugs of abuse. To study the impact of repeated
nral'wmmong:uml ychological well-being, menal health and cognition, here we asessed persnality,

life Iﬂi'hldﬂ and neuropsychological performance in regular syshuasca users (n=127) and controls
m-'lls:litw:rﬂi]lurlaﬁr Controls were actively participating in non-ayabuasca religions, Users showed higher
Reward Dependence and Sell-Transcendence and lower Harm Avoldance and Self-Directedness. They sconed significantly
levwer an all psychopathology measures, showed better performance on the Stroop test, the Wisconsin Card Soting Test
and the Letter-Number Sequending task from the WAIS-IL and better scores on the Frontal Systems Behavior Scale. Analysis
of life attitudes showed higher scores on the Spiritual Crientation Inventory, the Purpose in Life Test and the Psychosocial
Wedl-Being test, Despite the lower number of participants available at follow-up, overall differences with controls were
mantained one year lter. In conclusion, we found no evidence of piychological maladjustment, mental health
deterioration or cognitive impaimment in the ayahuasca-using group.
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Leng-term Effects of Ayahuasca
Table 1. Sododemographic data as means (standard deviation] for age, years of education, employment and income and as
frequencies for race, marital status and religion.
First ASsaasmant Second Assasiment
Junghe Sample Urban Samgle Jungle Sample Urkan Samale
Ayshuasca  Controls Ayabuascs Controfs Ayshaaa Cantrols Ayahuasca Controls.
Matching varlables
N |men‘women) 50 92T B0 (2012 T (aaaE bR ] ¥ 190 a9 [19/30] 19 @rnm 19FNn
Age 3401348 A7) (1253 MIIOLTN OIS (1230 WD (12800 MA9[I225 3MA3 (1308 4003 (114Y
Wisary. Eduacation 1055 (3,45} 1096 14.35 B0 (390 1108 {330) 1108 3.49) V157 (4400 BT (4,18 1253 13.03)
Additional sododemegraphic variables
Employment. G0 1,0 a5 (15K 580 (263 LT [287) 579 (a0 S.08 (L r0y SE2 (259) 517 QAT
Ircome 2986 [A1ADE) 55581 (POT3ES) TIAN) (MIBG] 102893 (VOTZBX) 51574 GITSY  GALSE (G4T.F1) TIASS (100125 VO0G555 (93997
Face
White W0 TLATHL 1 (0SRT!  3BOSISIN) D4 STENN) 30 (6.97%] 10 204%™ 33 ANl 11 (57,00
Meiipoy 15 QAT A5 (034 IV Aa6%] 20 (3559 ¥ 210M%] 0 S 15 (38.45%} & (31,50
Aalan 1 s - 1i1A1%) 1 1h69%) - - - 1 {hadw
filack - . 1i1.41%) 3 (S.06%) - 1 (1505 15264
Murital seatus
Martind 13 @331 33 se0wl 25 353w 17 iFaars) 14 [35.90F%] 37 [a326%1" 13 (58,57 LELFRE ]
Rermarred 10T 1 (0.7 FREE Foll 111.69%] - T L LFR -
Separated ERFRL 2 (15T 10 {1 4.08%) 9 (15.29%) T (17.54%] 5 (10.20%) 4 (10.76%) 5 (a2
Divonced 4 [7.04%) - & {HA5%) 5 [BATHI 4 [1026%] - - 1{526%)
Werori Marvied 31 (5345 0 3571 28 (i IT 5T 14 [35.90%) 12 [24.4%%] 1 28.20%} 5 {2637
Redigion
Daime Rarguaiu 56 (100 = T (00w - 0 (100 -t 1 (hO) -
Catholics - 15 (B2.5%) ~ 105 - AN (67.35%) - 12 k16w
Prosestarns 15 [26.78%] 17 (28.81%) - 0 [20A41%) T [MB4%)
Others - 3 (5350 - 3 {3395 - 3 5L - -
Kane - 3 5. 3w - 10 {16.95%) - 30813 - -
g0
"= p<i0ill;
= mp={000 in the Student's | el
! =piis;
= L
'“-pmnm in the 2 bexd (oomparison kﬂld-n-mjﬂpb talegoriesl
ks and oo mdicate p wishaes for haaisca wi. ¢ | Student's 1 testy o | and p2 bests [gender,
race, marital status and rebglon) af baseline and af Hmmiurﬁ! n.l'ﬂr.ln:l Lirban samples. Aya = Mmumm{m = COMEaraon group.
et 101 57 1 ol pore (04 24711001

[Fi1,233) = 4.9 p = 0,036]. Compared to controb, avaihusscn users
showedd hagher and lower soores on these pao seales, respecively,
Seli-Transcendence seores were significantly higher i ayaboasea
users than in controls [F{1,225) = 25,91 ; p<0uH |, All thiee Beets
masessetl i ths chamcer dimension were foumd o be sgmificoily
higher, speedfically Sell-Fogetfslnes [F{1L223) = 448 p=0.035],
Tramspersonad  Identification  [F1L223S =200, p<0.001], and

Spiritaal Acoeptance [F{1,223) = 30.00; p<LxM ],

In the second assesment, lower scones for Harm Avoibkansce

Cimmipasson,

ences on Cooperativeness and sgrificanily higher scores on Self-
Transcemdence [F(1,116)=7.5; p=0.008],

Linwer Sell-Dbireciedness was due 10 bower soones on Responsilalin
[F01, 006 = 4,75 pe=thO01] and Self-Acorpaance: [F{1,116) = 12.25;
p= L), Apun, despise oo overall eflect on Cooperstinenes,
Helplulness  remained  higher W e mabmsca-using  group
[FL1E =45 p=03] bai po diferences were seen in

The mameained higher scores on Sel-Trmscendence could be
attnbuied 10 Transpersonal  Identification  [F{1,116) = 7.5
p=OT] and Spiriual Accepiance [F(1,106)= 17.594; p<0.0401],
bt ot 10 Sell-Forge tulness,

were again observed  [F{1L116) =48] p=0030] but not for
Reward Depeaulence, Agaim no differences were foud for Noveliy
Serking and Persisence. The elleet on Harm Avoidaner was
maknly driven by symificantly kawer soones on Anticigaiony Worry
[FUL 1 = 5,95, p=0.016], Fear of Uncenainly [F(1,0160=4.2%;
p=iHT], an effect oot olserved in the st assessment, and
Shyiess [F1,116)= 5.02; p=0,027].

Charscier dimensions again showed hnwer scores Bor avabuisea
wsers of Sell-Directedness [F{E1G) = 1LET; p=0.001], no diler-

3. Psychopathological Status: The Symptom Check-List-
90-Revised - SCL-90-R

Mean (313 scores on the 9 SCLSH-R dimensions for each
sumiple, grodp, and time poing are shown in Table 5.
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Long-tevm Effents of Ayahuasca

Table 2. TCI scales and subscales means (standard deviation).
Firnt Asseiamant Sscond Asseiament
ANOVA Jungle Sampls Uehiam Sample AMOVA Jungle Samphs Wiban Sample

T Ayahussca Controls Ayahussca Controly Ayshusscs  Confrods Ayshussca Controk

subscale  J(1,223) A= 4 m= 54 =64 A=33 i1, 118) CER ] n=39 =30 CERE]
Fu V17X TAED (S0 1A30 AR 1540 (5 1753 (R04)  FedB)pe003) VLTS (SET] V726 (S35 MAED B3N MOT (4S5
P03

HAT F=1228 345 (113 4B 207 452 1193 485%22% F=59% p=00is 317 .98 A87 [1.92) 383 233 437 (175
0
Fupds; A4 (1851 4BT [1BA ATI[1A4BF 507 (131) Fed2% p=0040 436 (174) S0 AsOA%) 520 (oA
o= 0069

MAR Fugam 348 (199 459 [15% LA3 [1.7E] 408 .84 FeS02 peQOif 144 237) 451 s 3301128 393 [1.57]
peiodE

A4 F= gl 130 (17N 407 187 LG UM DAT LM Fe0O0h p=0810 281 [1A5) 199 (LSl 2150 (202 26T 44
p=0013

NS F=l i 1704 [44T] TRD4 (TS 1675 (A BT IS Fellfp-0300 1758 (48N 1700 (4B 1730 (455 WR13 (S0E
Pl

1 Fm 134 G50 (LB 606 [1.564) GOF [LBG] 591 (1LA¥  Fe20L p=034% G658 (170 613 (L0} B3 240 GO0 [LEN)
p=0248

N2 F=11% 335 (205 3139 [L.MH 331 (199 B4 2] Fe(By p=03&3 311 [204) 385 [1L57] 3113 M) 247 (LT
p=028R

ha3 F=113% 485 (189) 481 239 A4E 209 5250218 FeD)Xpe07I 453 (189 495 [235) A4s53(1m  as0 253
pa2BE

M5 Fe=d5k 346 [L563) 37E 1568 A% [L7T 62 (197 Fuldy p=0809 335 [1.84) 353 @13} 450 1.73) 227 (LA
LB R L

RD =t THTT 15 A0 (29 AN (AN 1400 (AN FeOdF pe0SAT 1556 (971 AN (2T AT (L4 1SO0T 237
0008

RO FudiX A8 (1L9) &R (160 B27 [181] SBEL761  FeOS =0 636 (100 B A  eIEM  ATI(EN
pe07ER

(] F= Ta8; 53T 00 A28 (1A 187 [154] 144185 F= LA p=0172 536 [LA2) AP 3ECLTGY AAT (L3O
= 0008

ROW Fafsk 196 (136 193 Al S6 0100 4950641 FeQldEpe051F 401 (L9 LB [2ea)  SODOLEN) SAT (05E
pu 000

" Fm 33 S99 (183) 45807 ANT[18Y) ATR@E0m Fe0ikps0F20 480 G0 ARS [LBH)  ATR(LFA) adT (1A%
pe0IFR

D Fom Q58 T4 0N IR GRTON MOS0 WSS FROW T Fe 108 pe0ud 200 58X JLAS (705 2000 (5D 480 PON
p=0002

sDF F= B3 101 (176 L60 (163 LA (144 XSHITAX]  FelJ4R5 poO00l 284 (L40) AT [L46)  2ST(I3S) AT LT
= 0.00£

0y Fod 1% 00 (135 447 (1.3 IR0 (130 409 12N  Fe28% p=0095 358 [L13) 197 (L51)  ATFF(100F 420 (13N
o= 002

503 F=123% 234 (L4 317 3m 213009 38135 Fe3134p=00M 208 (31 251 (A7 20009 227 (1aE
p=0001

L Fe1288 LT TS (a4 ST A7) Sl [22%) Fa12d) peDOd 542 (239 .01 224) 457 [234) 80 [2.0M
[ai= ]

S0 F=ooiZ EARNFAEIE RG] 680 [1B9] GSH2SY  Fe270ps=0003 639 (182 733 3B8} GO (VSD TAT (258
p-m’

[ Foa BAd; 1565 (2600 MOFIITH 200 (X071 400 AN FeOD0% peOUR4T 2501 (243 2620 AW 2530 (2671 MIT MW
pe0515

cr FmiFE; 565 (689 RO (1.0 511 A1) 4530030 Fe005k peOuSEE 454 053] 4K [107) AT DI ABT DA
P00z

(] Ful3® 502 (LE1] 48D (115 ATI[125] 45H14%  Fe0D0E p=0pE2 532 [144) 508 M9l SOA (LM 520 09
=026

< F=T780 557 (DB 5261125 S47 050 4L8E{1M0  F=420 p=0043 553 091) 546 [0a5 SE00107) 493 OO
= 0006

] Fud5e A7H[L26) 520 [1.45] ASH(1L36] 498181 FellZp=ods) 450 094 SA8[1L29]  AA7 (DBS1  A0T (139
ps 0036

= 3 Fu R 559 (056 5971 [1L.wm 547 091 S2401.30 Fe34% p=0Ds 54 059 GA4 25T} 5430000 540 09
p=0773
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Leng-term Effects ol Ayahuasea
Table 2, Cont.
First Assesiment Second Assessment
ANOVRA Jungle Sample Urbian Sampla ANOVA Junghe Sample Urban Sample
TCI Ayahuasca Controls Ayahuaica Controls Ayshuaiea Controls  Ayahuases Controh
fubseale  dN1,223) A=S4 CEEE LTS =55 dil1,1181 =36 A3l A= =15
5T Fa25f: A0 (5251 1.8 62N DOTIETD VE64 60N Fel)p=0008 23172 (585 1R26 0590 2040 (478 1853 (5401
pe= 00
sfr F =i a8; AT 6AS (239 68 (239 5472271 Fe0SY p=047S 659 (RAS5) GED(3BE  SIT R AAT SR
peQDis
£1r] P24 FOG (171 Al 2 RIS (238) AT RN FelS& peOD0? TO8 213 STARAT AAR[LT4]  SAT AT
pre
F15) Fm= 3000; B354 @211 .35 @5 A58 (204) &44 TN F= 1754 po000d B84 0197) 708 (1a6]  B20[(LW 640 15
000
THAWIAWMMMEMHMMI-UIWHHMMMﬂWHWﬂH dipgrees of Feeedon, Ayabuudcs = syahuincs-using group HA = Harm
Avoidance; HAL-Amizipetory Weery v, Uninhibited Optiriaen: HAT-Fear of UL i Fink HAT- Sy with Strargen vi Gregatouanety, HAS Fatigabsling
and Axibenin v, Vigan NS = Novelly Seeking: NS 1-Explamony Excitability vi Srokc Fﬂ#ﬁr:r NST-impidahvneds vi. Reflection: NS3-Exteavagince i, Risene: NS
Discerderdiness vi. Regimentation; HD = Reward Dependence; RD1-5entk lity ws. ty: BDF-Astachment v Detachment BD4-Dependence v Independence;
P = Persistence; 50 = Sel-direciedness; $00-Res ponsitdity ve. Blaming: S302-Purposefulness vi. Lack of Goal-Direction; $03-Resourefulness; S04-Self-Acceptance v, Self-
Sarivirg; SD5-C 8 Serond e £ = Conperativeness C1-50ckal Acceptance vs. Social Intolezance; C2-Empathy vi. Soclal Diintevest; C3-Heldpfulness v
Uinheipfuiness; f&immﬁwm CS-irtegrated Consclence; 5T = Seif-Trascenadlenice: ST1-Self-Forgetfulness ws. Sel-Conscious Experience; ST
Temnigierons ideeaification vi. Selldsolation: ST3Spiual Acorptance vi. Fatioral Materialivm,
dhoi: 10, 137 W eurnal pone 004 243,003

Table 3, SCL-90-R subescales means (standand deviation),
First Assessrment Second Assesiment
ANOVA  Jungle Sample Lirkan Sample ANOVA Jungle Sample Urban Sample

Ayahuasca Controls  Ayahuasca Controls Ayahuaica Centrals Ayahuasea Comrals

SCL-90-R  oMi1,221] a=Se =35 a=@} r=31 a8 e=ll LEL =30 n=15

R F=218% 081 .06 fra Q.96 Lk Q.49 P50 054 0as) 059 A5y 081 (D6m
P0Gl AR ass 057) Lot e QUKIR

Lo ] FeD124 154 1.80 243 LBD F=0.95; 1.40 (048 247 (5A2 L5} 0437 180 (DEZ)
p=0726 W52 s ] w56 p=0333

| ST Fa2084 3107 5033 LFE ] 45,08 F =B 2754 (1991) 4298 (2101) 1233 (1945 8090 (2228
P00l (22500 (0D [riE {20.44) =0

] Fu 700 ar a9 056 R Felik 053 mIn DS {074} 051 D&Y 072 D)
pe0009 DA% [k ] 1065} w0l puO 4T

|o-e Fa19ig 083 126 082 127 F =9y 068 1059 113 0 SN f0550 130 |0.BH]
P00l 0T oS 1055 wnrr = uB03

-5 Faififd QB0 1.20 0 110 Fumilal LT ILEH LAY {0 Ouded A0 D5 (050
[ T N ] o {059 w0 = U000

| e FeJAIL 058 113 DES 104 F=281; Q53 M58 0.8 (D65} 075 055 OB0 060
pRDOl WA orm E3) W0 o QS

ANK F=187k 043 [=F. ] n4e o F=937; 031 po.as 0A3 {057 037 055 0.0 jo.5a)
(il 1ol L] Qusa) 1] W) p=0u0d

| HOS F=742;  OS550065 Q85071 0655084 49 077 Fed 032 036 08 o D4 DAY OED DET)
=07 T

PHO8 F=202% 037(058 QB0 08 037052 065 088 F=141); 022 0% 058 057) Oubs (0450 085 05T
[ 1 il el

| PAR FeilPs Q70BN 121075 086074 L1 @M F=73% Q53 0064 YR 70 S 052 nAm
o= le

P5Y Fel00% 048069  OBDD7Y) 052 0E1] 070063 Fe4a21 044 (065 0,78 (065} D5 D45 058 07T
p=0.002 e DA

The ANOVA oobsmn shows results for the main effect of Group (ayshueica users v controls). &f = degeees of freedom. Ayshurica = sebaascaasing group. GY-

Gerstral Sverity Index; PRDE-Pokithae Symptomd Diengid Indis; PAT-Podithvs Symptoms Total, SOM-Somatization; O-C-Obsesshar-Campubihat; 5-ieqeiperonal

seeiitivity, DEP-Depeepiion, ANC-Anaiery, HOS-Howtliny, PHOB-FPhobic araiety; PAR-ParanoRd ideation; PRY-Piychaticism,

e 10137 Wijerurral pone OO 24711007
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Table 4. Stroop, Letter-Mumber Sequency Task, W5CT and FrsBe means (standard deviation].
Firil Addedimant Second Aiesimaent
ANCWA  Jungle Sample Urban Saenple ANOVA Jungle Sample Urban Sample

Controls  Apshuascs  Controls Ayahusses  Contrali  Ayshusses  Controls

SIroop di[1,235) A= 56 LEL s 7 nm 56 A1, 138) = 39 A= &8 ae 34 TR L

W Fe2100; BH3G [I7.95) T738 (19490 9417 (I6.7H BX27 (15621 F=E48 pe= 0004 G192 (1756  B16S5 [19.73) BAT4 (V775 TEO00 [HAI1)
pe00g

c F=2938 6220(1208) 5709 (1258} 6927 (I525] S509 (JA1T] Fe=285 p-0052 S4EI(125E] 6171 091 &376 1339 5064 (245
P00

L) Fodili% £436 (WAE)) 3425 (AES 4567 (1A76) 3800 (11000 FelTkpeOOSé 4RF3 RS 5720 0480 3008 000 3005 1435
peiLDg

Ll F=1154 BAY (10%% 183 (785 5.0 [P 104 00TH F=000l; pe0Sm 437 637 230 (HUBDN 157 (551 T2 PSS
p =001

WSCT dif1.238) n=56 n=56 nsT] n=59 i34} m=37 n=a7 nsls n=19

LN Fedlad FRSD (1420 5403 1980 3204 (1606 5142 012} F=505 p=00X  JLO7 (1504 3672 OS6) 3765 @713 4116 2153
P00

N pery Falold 2100 (1337 09 (0271 R13 BT 050 (1675 F=led p=00fe 11X (61 V836 (MRGDl VATT (1450 2068 [) 166}
peoflng

N nonpers  Failal: 1793 (1147 2286 (POA1) 1592 008 20088 (1023 Fedd4d; pe003y 1000 (270 1RAX (12260 1907 (V069 2047 (11908}
p= 000

N oot Fa00oy 451 (158 153065 5350013 558 (1631 Fe15Lp=0200 538 (128 445 (1500 751 200% 168 Q1R
p=0ral

el Fedd® 1060300 LT[0 OBOCLI0) 139 (0400  FeOO084pe0773 130 (134 15TINESY  1ST(LTM 168 (VAT
p=0yr

| LE df(1,237) n=56 n= A= 7l a=34 1132 = azdf L ] LERES

tonne Fu12® 12566 (15%) 1166 (371 1568 (134 1247 FasSkpeio 1064 37 1029 (35 9% (147N B42 (01
pefL0n [0k

| Fr5Ba dif1.216) n=53 n=55 ne= 59 =53 di1118) e 34 A= a7 A= 35 A= 18

Apatfiy FeliFh: XRJA (556 3751 (A84) 2871 (BAM XRS5 7000 Fei0SX p=0000 JTES(575) D1I0TSE0 D44 PAJ) 3008 (A5E
P00

Dahinfition F=32B4 3100 [BEF 37013 (AB00 2693 (BEH IXIWMATY Fed05 p=00ds  M03 7700 3R40EE WIS 0N T [RI3)
p<0.081

Envcutive  Fe1120; 3025 (B20) 4160 [(P84) 3553 PE5) 4069 (056) Fe704 pe0000  BMAES (.05) 4023 W&4) 3400 (1505 40013 (V56T

dyslinctinn  p=0001

Tt F=1181: 10168 11644 LT (VPR 1053 QL6 Fe T 0007 BRTA (TROZ)  T0LEY Q.97 B2 2081 BR6] (29.34)
poODy 1707} {VRS55}

Thee ANV columm shons results for the main effect of Group Liyahuasca vsers v conirohd. &f = degrees of freedomy. Ayahuasca = ayahuaca-using group. W Woeds:

C-Colory MA-Cobor incongruent words: A-Aesatenoe 1o intererence. LNS = Letier-Numiber sequency; N ol = number of iotal emorg N_pers = number of pereveratye

e N_nonpers = raember of non-peseveratie emorg N oot = number of achieved categores; Foil = faikees no mainten wet.

| choic L1371 journal pone DOAZ431 5004

In the frst sssesament, ayahuasca wers showed significanily p=1L040], Pholic Anxiery [FILTIS = 1R p<<00001], Parnasd
bower scores on all 9 peychopathological dimensions, as rellected Ideation  [F[1,115= 755  ps0Ed], and  Peychoticiaen
by o significant CGowp effect on Somaiizaton [FILZ2G=7.00;  [FLNT=420; p=0042]. Mean scores on Somatization and
p=0L0E], Obsssive-Compulsive [FI1L221)= 1976, p<0.001], Diepressiin were lower for isers than controls but dee statistical
Interpersanal Sensithaty [F1L221) = 16.76; p<0,00]], Dhepression analysis dicl ot show a significans Gt clfect, Besules for the
[FL221 =284 p<0AD]], Aeocety  [FLI2H = MATE mcheicional madices replicaied fndmgs in the bsi assessment, wiils
p<0.001], Hoseility [F{1,221)=742; p=0007], Pholic Ansiery segnificantly livaer sowres for wsers o the G5 [F[LL9) = 7285;
[F1,220)=2023; p<0.001 ], Paranoic ldeation [F(1,221) = 10,95 p=0008] and the PST [F111% =85 p=0,005] and no
p=0001], and Peychoteism [FIL221= ML p=0.002], differenoces i the P51

The analysis of the sdditional ndsces also showed lower sones
on the Generul Severity (GS1) [F{L221) = 235% p<00001] and 4, Neuropsychological Perdformance and Behavior
Pussitive syanproms (PST) imdices [F[1.2210) = FU4; (0] ] and Mean (513 soores on weuropsychological tests for each sample,
no differenoes with contmls rgarding the Positive synpatons group, i time point are shewn in Table 4,
distress index (PSIH),

In the second asscament, bwer soores in e ayalnsascs-using 4.1. The Stroop Color and Ward Test
group were again adserved relative 1o the contml subjects for 7 of In the fira assessment, ayaluascr-ising subjects obiained higher
the 8 dimensions, e, Chsessive-Compabsive [F],119) = 9,4 seares on total words [F[1,23%) = 21.00; p<0.001), total colors

p= 0003}, Interpersonal Sensitivity [F{L1I% = 12,45 p=0.001], [FUL,235) = 20,58, p<i001], number of comectly read inoongre-
Ansiery [F{1,119)=927; p=0.003], Hosiliy [F(1,119)=4.20;
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ent words [F[1,235)= 301, 15; p=0.080 ] mowd ressianoe o inwerber-
ence [F1.235 = 11 p=0001],

In the second assesspem, dilferenos were only obsered for
tocal words [F 1136, =8.48; p=0.004]. & wend was obsepved
e e munber  of  comecilly mwad  bwongroent words
[FiILHE =372 p=0055] bt not Tor wanl coloms or pesisznee
1o inlerferenoe,

4.2 The Wisconsin Card Sorting Test [WCST)

e statiseical amabysis of the WES T in the first assessment showed)
a sigmifcantly lwer mumber of Toml Erors [FIL23E =414
p-ﬁEI.IJ'L'II |, Perwrverative Frroirs [l"|I,EfHI-"|= KoL p-E.I'LI]II]_ anlis
Perseveratve Frroms |I";I,f.'?ﬂ1:-£ 12,4k p= l'I,I'HII] and Fualures 1o
Maintam Set [F11,238) = .39, p=0.037] for the avahunsca-using
sulgjects, No differences were found i the number of claeved
CALEgories.

In the second assesament, ihe manber of wial errors was again
signilicanily  bower [FLEH =505, p=0i26], as were ihe
mimmber of Non-Perseverative Errors [F{L IR = 4.43; p=010157].

Long-enm Efects of Ayahuasca

Mean number of Pereversne Emom was abo lwer Bat only
showed a trendd 1w significance e the wmalysis [F]1 V)= 362;
p=0054). No dilferences were olserosd in Falures o danin
Set or i the Nomber of Achicved Categories.

4.3. The Letter-NumberSsequencing (LNS) from the
WAIS-II

The first pssessment showed that synlamscn wers sconed signifi-
cantly higher on thas task than their controls [F1,257) = 21.27;
pi00l], This difference was brger 0 the Urban sample, as
reflected in the Growp by Sl ineraction  F{1L241) =586,
p=0a16).

Ome year kaver, | e socond assessament, ths overall eflec
was observed [F1,132)=532, p=0,000], b the inieraction

Wik i,

4.4, The Frontal Systems Behaviour Scales (FrsBe)
I the [erst assessment, ayahoasea users shovwed kswervalussonthe

okl Frslbe score [I[1.206 = 3181 p<0d1], on the Apaihys
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Table 5. 500, PLT, and BIEPS means (standard deviation),
Firit Astesumant Zecond Asserunsent
ANOVA  Jungle Sample Urbam Sample ANOVA Jungle Sample Urban Samiphs

o] . r Aysh Controls Ayah e Ayah .

SO0 ail2id) neis nmE5 andi ol a1 112 mE4 nrmdl L] e id

Tesvicendent Fe 15354 574 am 18 A0 [155)  Fa PN SR [1.08 A AT RS % TR
PoODal faem L= [48:11] pec0oay

Meaning F=Mi4d 517 i iw A57 (LM F=3LBK 500 oAl 4B {1000 506 B 490 k)
pol001 00 b .74l Peon 0

Maalan Pl 584 457 LEL 420 03N F=REE 545 (1,033 A4S {1,000 S48 {1000 440 (080
P00l o (LE-11] 10541 peo00m

Sacrpdinesi FuB0le 594 500 a0 4727 F= Ak &0 et 03 009 554 ol LN R]
po0001  P0EN o I:7H [l

Platerual FuBhTR 495 L] 482 410 DA5) F=J1HX 530 {0ATY 443 a5y 450 (TN 498 (051}

vaksss pEODDT 0B My mEn 000

Altrutm Fa19i2 558 517 534 Asd (LW FeS02 ST 00y S0 {1,089 535 DAn LR Ty
POl (0B [ s PO

Idealam F=isis 49 and A 435 P73k 485 060 45T A8 450 oedy
o0l RER Lol IS0 =00

Aaarere Fedibd 5M EE 1 53 43211871 Fe ol EX NI AAD 008 500 o 430 (.13

Temgic po0Oool (.06 1] 4r- ] P00

Fruity. of Faginy 598 T &30 420 (181 F=a4401; S 009 FEIRRL ] .98 D91 A0 (LAY

spirituality [T ] (111 0251 pe000

AT i1 216) n=53 LES BT ] LEt | o&fi1,114) r=dd nads n= 3% LERT

Sooie F=iaie 10119 10584 1.m T LERE 5 TBANG (14910 0SB0 (90 VRS (1383  VILel [BeR
o= T R 1152 [{LEA1] 2134 e

BIIPS ali1.313) n=ss n=5S n= 5% neil L AR LT n=33 LEL ] n= X3 nall

- Fu T af: M T B TINS5 FeodSk [ SR BYE (1.1 Al i OH. (0.

Acorplance pe00O7  (1L3W (LI 09} [ ELE ]

Atninaity F=18% 737 79 133 B7S [152] F=06S T8 (1,885 703 (137 T (1343 00 (1 ANy
p=0r [RF ] EL3TY [{E N p=0358

Puychosocial  Fe= 7075 [ &1} BN B3 IS4 LTS Fedy BST .20 B {134 CBTEOED LRl a1

by pe00d (120 (LR (-] [T

Projects. Fufitii: o8 (L] Hoay TOSE 170 Fei2R 1009 (1800 10.50 (1881 (ARTRIRL ] 1285 A1
p=Q015 (LM [{F-11] [ =0

BIEFS potad F=1817, 3489 1385 1544 ILI2 Ak FeB3 WAV A 3381 355 354 @A) 1248 7 881

' e (A B8 .75 p=0nil

The AMOWA cobare dhov results Tor The main efliect of Geoup (ayahuan wet vi ool of = degrees of freedom, Aye = M@hisida-uing group Transcenden:

Tewracendent dimensk L'l g and purpase in e Mission-Mistion in Gle; Sacrednes-Sacredness of e Asserness Tragic-Awarensss of the tragec

dhod: FL B3 | fourna pore DO 2 1 100%
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Resumen de los resultados
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RESULTADOS

En las muestrasirales hubo 56 sujetos en cada grupo (consumidores de ayahuasca
y controles) para la primera evaluacion. Un total de 88 sujetos completé el

seguimiento: 39 del grupo ayahuasca y 49 del grupo de control.

En las muestrasrbanashubo 71 sujetos en el grupo ayahuasca y 59 en el grupo de

control.

En las muestrasurales el grupo ayahuasca tuvo una historia de consumo de
diferentes drogas ilicitas mayor que el grupo de control, mientras que en las
muestrasirbanasno hubo diferencias entre grupos ni en el uso previo de alcohol ni

en el uso previo de drogas ilicitas.

En la primera evaluacion los consumidores de ayahuasca puntuaron
significativamente mas bajo en las escalas del ASI: Uso de Alcohol y Estado
Psiquiatrico, y significativamente mas alto en la escala Uso de Drogas. En la
segunda evaluacion, el grupo ayahuasgal puntud significativamente mas bajo

en las escalas Uso de Alcohol y Estado Psiquiatrico; el grupo ayalwlbaoa mas

bajo en la escala Estado Médico. Tanto el gnypal como elurbano, siguieron

mostrando mayores puntuaciones que los controles en la escala Uso de Drogas.

En la primera evaluacion, los consumidores de ayahuasca puntuaron, respecto a los
controles, significativamente mas alto en Evitacién del Dafio (ED) y mas bajo en
Dependencia de la Recompensa. Esta mayor puntuacién estuvo principalmente
guiada por el grupourales Se encontré una tendencia a la significacion también
para el grupo ayahuasca en Persistencia. Las menores puntuaciones en ED se

mantuvieron en la segunda evaluacion.

Se encontraron menores puntuaciones en Auto-Direccion (AD) y mayores
puntuaciones en Auto-Trascendencia (AT) en los consumidores de ayahuasca en la
primera evaluacion. Estas diferencias entre grupos se mantuvieron en la segunda

evaluacion.
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* Los consumidores de ayahuasca puntuaron mas bajo que los controles en todas las
dimensiones del SCL-90-R, incluyendo las escalas adicionales de Severidad General
(SG) y Total de Sintomas Positivos (TP). Estos resultados se replicaron en la

segunda evaluacion excepto para las dimensiones Somatizacion y Depresion.

 Los consumidores de ayahuasca puntuaron significativamente mejor que los
controles en el Test de Stroop en el Numero Total de Palabras (P), en Colores (P),
en Palabras Incongruentes (Pl) y en Resistencia a la Interferencia (RI). En la
segunda evaluacion solo se mantuvieron las diferencias en P, encontrandose una

tendencia a la significacion en PI.

* En el Test de Clasificacion de Tarjetas de Wisconsin (WCST) se encontrg, en la
primera evaluacion, que los consumidores de ayahuasca puntuaron
significativamente mejor en Errores Totales (ET), Errores Perseverativos (EP),
Errores No Perseverativos (ENP) y en Fallos en Mantener la Atencion (FMA). En la

segunda evaluacion se mantuvieron significativas las diferencias en ET y en ENP.

« En la prueba de Letras y Numeros del WAIS-IIl (LyN) los consumidores de
ayahuasca puntuaron significativamente mejor que los controles tanto en la primera

como en la segunda evaluacion.

* Enla Escala de Evaluacién de los Sistemas Frontales, (FrSBe), los consumidores de
ayahuasca puntuaron significativamente mas bajo en todas las subescalas: Apatia
(A), Desinhibicién (D) y Disfuncion Ejecutiva (DE). Estos resultados se replicaron

en la segunda evaluacion.

* Los consumidores de ayahuasca puntuaron significativamente mas alto que los
controles en todas las dimensiones del Inventario de Orientacion Espiritual (SOI).

Estos resultados se mantuvieron en la segunda evaluacion.
* Los consumidores de ayahuasca puntuaron significativamente mas alto que los

controles en el Test de Propdsito Vital (PLT) en la primera evaluacion. Estos

resultados no mantuvieron en la segunda evaluacion.
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Los consumidores de ayahuasca puntuaron significativamente mas alto que los
controles en la Escala Global (EG) del cuestionario Bienestar Psicolégico y Social
(BIEPS), en Aceptacién/Control (A/C), en Vinculos (V) y en proyectos (P). En la
segunda evaluacion se mantuvo la signficacion estadistica en las escalas EG y en V.
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En este trabajo se presentan los resultados de un estudio de investigacion
observacional en el que se han evaluado longitudinalmente los indicadores
biopsicosociales de posible deterioro asociados al uso de ayahuasca, la personalidad, la
salud mental, las actitudes ante la vida y el rendimiento cognitivo en un gran namero

usuarios y en sus respectivos controles emparejados.

» Indicadores biopsicosociales de deterioro relacionados con la adiccion

Hasta donde sabemos, el ASI, que es el instrumento mas utilizado hoy dia para
evaluar los problemas biopsicosociales asociados a la adiccion a drogas y/o al alcohol,
nunca se ha utilizado previamente para evaluar los problemas potenciales relacionados
con el uso regular de un alucindbgeno. En este estudio, los grupos de usuarios de
ayahuasca obtuvieron puntuaciones significativamente mas bajas que sus respectivos
controles en las escalas del ASI de Uso de alcohol y en la Escala Psiquiatrica. Las
peores puntuaciones obtenidas por los grupos de control en las escalas Uso de Alcohol y
Estado Psiquico, por otra parte, se situaron dentro de los parametros normales. Por otro
lado, en el grupo experimentairal no se registr0 un mayor consumo actual de drogas
ilicitas, a pesar de tener una historia de consumo significativamente mas alta que la del
grupo de control. En el seguimiento de un afio, estas diferencias aun eran significativas,

pero solo en el grupo ruraho en el grupo urbano

Las peores puntuaciones de los grupos ayahuasca en la subescala de Consumo de
Drogas se debe a que el uso de ayahuasca fue tenido en cuenta cuando se calcularon las
puntuaciones para dicha escala. Ademas, el grupo Mapia ullbreabis sativa
habitualmente como parte de sus rituales. En cualquier caso, si este uso combinado de
ayahuasca y cannabis fuera problematico, las puntuaciones en las diferentes escalas del
ASI habrian sido mas altas (McLellan et al., 2006), cosa que no ocurrié. Ademas, los
datos recogidos sobre uso previo de drogas ilicitas mostraron que el grupo de Mapia
habia dejado de consumir barbitdricos, sedantes, cocaina y anfetaminas. El hecho,
ademas, de que ninguno de los grupos puntué en la Escala Legal, puede ser un
indicativo de la falta de problemas sociales relacionados con su uso ritual de ayahuasca.
De nuevo, estos resultados son analogos a los referidos por Grob et al. (1996) y por

Halpern et al. (2008), que encontraron que los problemas de abuso y adiccion a drogas
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de los sujetos de sus estudios se habian resuelto después de su inicio en el uso ritual de

ayahuasca.

En la evaluacion de seguimiento también se observO un empeoramiento
significativo en la Escala Relaciones Familiares/Sociales, pero solo en eugoapo.
Este efecto puede que no esté relacionado con el uso de ayahuasca en si mismo, sino
con el estar involucrado en la iglesia, ya que el empeoramiento solo se observg, como se
ha dicho, en la muestra urbana. En cualquier caso, este empeoramiento no tiene

implicaciones clinicas ya que las puntuaciones fueron muy bajas.

Las puntuaciones en el ASI de nuestras muestras fueron, en general, inferiores a las
obtenidas para varios grupos de consumidores de drogas tanto brasilefios (Brasiliano y
Hochgraf, 2006; Mathias et al, 2009; Pechansky et al, 2003) como internacionales
(Carise, 2005). A pesar de que este cuestionario no ha sido administrado a usuarios de
ayahuasca previamente, estudios previos no han encontrado trastornos
neuropsiquiatricos a largo plazo en usuarios de ayahuasca (Grob et al., 1996). Otros dos
estudios llevados a cabo en poblacién adolescente tampoco logré encontrar trastornos
psiquiatricos (Da Silveira et al., 2005) ni déficits neuropsicolégicos (Doering-Silveira et
al., 2005b). Un estudio reciente realizado sobre un grupo de usuarios estadounidenses
de ayahuasca no encontré evidencias de psicopatologia cuando las puntuaciones
recogidas en los cuestionarios de autoinforme se compararon con los datos normativos
(Halpern et al., 2008). Estos resultados encontrados en estudios previos estan en
consonancia con los datos obtenidos en nuestro estudio para las escalas del ASI de
Estado Médico y Estado Psiquiatrico. Todo ello sugiere que la ayahuasca tiene un bajo
potencial de abuso, como han concluido previamente otros investigadores (Gable,
2007). Tampoco encontramos mayor incidencia actual de uso de otras drogas, a
diferencia de lo que ocurre con la mayoria de usuarios de drogas, que tienden al

policonsumo (Bittner, 2011).

En conclusion, respecto al ASI y a los indicadores de adiccion relacionados con el
uso ritual de la ayahuasca, no parece que esta conducta esté asociada con los problemas
psicosociales que tipicamente causan otras drogas de abuso. Los estudios futuros
deberian, sin embargo, abordar si esto es debido a caracteristicas farmacologicas

especificas de la ayahuasca o a los contextos en los que esta se toma.
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* Personalidad

El TCI (Cloninger et al.,, 1994) fue utilizado para evaluar la personalidad. Se
encontraron diferencias entre los usuarios de ayahuasca y los controles en varias de las
dimensiones de Temperamento, la dimension que se considera mas determinada
genéticamente. Las puntuaciones mas altas encontradas en Dependencia de la
Recompensa (DR) para el grupo ayahuasca pueden estar reflejando un estilo de
personalidad que le permite al grupo adaptarse a un entorno tan exigente como es el de
la selva tropical. Esta interpretacion se apoya en los resultados significativos
encontrados en las subdimensiones Apego (DR3) y Dependencia (DR4), pero no en
Sentimentalismo (DR1). Este perfil de personalidad probablemente es de utilidad para
la adaptacién en una comunidad pequefia y en un ambiente ecoldgico hostil. Los
participantes de la muestmaral mostraron también una tendencia a puntuar mas alto en
Persistencia (P) en comparacion con la muestra de ayahuasqueros urbanos. Las
puntuaciones mas altas en esta dimensién del Temperamento para elrugalpo
podrian explicar la capacidad de adaptacion demostrada por estas personas para
adaptarse a su entorno, y a la capacidad de mantenerse como grupo a pesar del relativo
aislamiento. Ademas, la Evitacién del Dafio (ED) fue menor en los sujetos que utilizan
ayahuasca, lo que probablemente refleja la fortaleza de su personalidad para someterse
regularmente a sesiones de ayahuasca durante periodos de tiempo prolongados. Es
interesante observar también que no hubo diferencias entre los grupos experimentales y
de control en Busqueda de Novedad (BN), ni en las puntuaciones de sus subescalas,
incluyendo Impulsividad (BN2). Altas puntuaciones en BN y en Impulsividad se han
asociado con el consumo de drogas (Pedrero-Pérez, 2006a; Verdejo-Garcia et al., 2008),
por lo que la mera busqueda de nuevas experiencias no parece ser la razon subyacente a
su participacion en los rituales de ayahuasca. Por el contrario, los miembros de las
religiones ayahuasqueras suelen referir que sus experiencias trascienden los aspectos
meramente perceptivos 0 recreativos que suelen buscar los usuarios de drogas

psicoactivas.

El analisis de las dimensiones de Caracter mostré que los usuarios de ayahuasca
puntuaron significativamente mas alto en Auto-Trascendencia (AT). Dado que los dos
grupos (usuarios y controles) eran practicantes activos de una religion, y que los rasgos

de Caracter se entienden como mas influenciados por la experiencia personal y la
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cultura, este hallazgo podria ser interpretado como un efecto directo del uso de
ayahuasca. Una interpretacion alternativa podria ser que ya existia una diferencia previa
en este rasgo de Caracter que hiciera que el grupo ayahuasca buscara mas activamente
experiencias espirituales. Las diferencias en el SOI (ver mas abajo) encontradas entre
los grupos ayahuasca y controles podrian ser indicativas de estas diferencias
preexistentes. En cualquier caso, es una pregunta que queda abierta. Si bien algunos
estudios previos también han asociado mayores puntuaciones en AT en diferentes
muestras de usuarios de drogas (Spalleta et al., 2007; Herrero et al., 2008), este

resultado no se ha mostrado consistente (Pedrero-Pérez y Roja-Mota, 2008).

La Autodireccion (AD), otra dimension del Caracter, resultd ser sistematicamente
inferior en los grupos de ayahuasca, y también puede estar relacionado con la ingesta de
ayahuasca. Debido a que la ayahuasca en nuestras muestras era utilizada en un contexto
religioso, sus potentes efectos psicotropicos pueden haber estado reforzando la adhesién
a la doctrina. Las menores puntuaciones obtenidas por el grupo ayahuasca en
Autodireccion (AD) pueden ser por tanto un reflejo de la importante influencia de la
comunidad sobre el individuo. Puntuaciones mas bajas de AD en usuarios de drogas con
relacion a sus controles se han encontrado en estudios previos (Pedrero-Pérez, 2006b).
Al mismo tiempo, en nuestro estudio no hubo diferencias entre los usuarios y los
controles en Cooperacion (C), algo que, de nuevo, es coherente con algunos estudios
(Pedrero-Pérez y Rojo-Mota, 2008) pero no con otros (Gutiérrez et al., 2002; Herrero et
al., 2008).

Seria muy interesante evaluar si aquellos sujetos que se han iniciado en algun
momento en el uso de ayahuasca pero que, por las razones que sean, han decidido
abandonar el grupo y suspender el uso, tienen unos rasgos de personalidad similares o

no a los de los usuarios que mantienen el uso a largo plazo.

En un grupo de 15 usuarios habituales de ayahuasca, Grob et al. (1996) encontraron
puntuaciones mas bajas en BN y ED, no encontrando diferencias en DR en comparacion
a 15 controles no usuarios, lo cual estd en la misma linea que nuestros resultados. El
grupo de Grob et al. (1996) vivia en un gran ndcleo urbano (Manaos). Las mayores
puntuaciones en DR encontradas en nuestro estudio estaban mediadas principalmente

por la muestraural, por lo que, de nuevo, esta aparente discrepancia de resultados lo
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gue podria estar mas bien es confirmando las diferentes personalidades de cada muestra
en funcion del ecosistema al que ha necesitado adaptarse y en el que se desenvuelve.
Otro grupo de investigacion ha encontrado cambios en las dimensiones de
Temperamento del TCI después de 6 meses de uso regular de la ayahuasca ritual en
sujetos que no tenian experiencia previa en el momento de las mediciones basales. Sin
embargo, estos mismos sujetos no mostraron cambios en las dimensiones de Caracter
(Barbosa et al., 2009), solo en las de Temperamento. Basandonos en estos hallazgos,
una explicacion para interpretar las diferencias observadas en los rasgos de
Temperamento de nuestro estudio podria ser que las diferencias encontradas en la
personalidad entre usuarios y no usuarios de ayahausca sean una consecuencia y no la
causa del uso ritual de ayahuasca. Esto implicaria que el uso ritual de ayahuasca puede
inducir cambios en los rasgos de personalidad que tradicionalmente se consideran
hereditarios. El hecho de que incluso existan diferencias significativas en rasgos de
Temperamento entre los grupasales experimental y control podria ser una prueba

gue apoyara esta ultima hipétesis. En cualquier caso, los habitantes de la Céu do Mapia
son en su mayor parte inmigrados provenientes de otras partes de Brasil que han llegado
a Mapié por su pertenencia a la doctrina daimista, mientras que los habitantes de Boca
do Acre son autéctonos. Al no ser, pues, dos grupos perfectamente equiparables, no es
posible resolver con nuestros datos este interrogante. En cualquier caso, un estudio
reciente en el que se administraron dosis altas de psilocibina a sujetos sin experiencia
previa en su consumo en un contexto espiritualmente encuadrado encontré cambios
positivos a largo plazo en la dimension Apertura a la Experiencia (MacLean et al.,
2011). Este rasgo del Temperamento se considera que es el rasgo mas eminentemente
heredable en el modelo de personalidad de los Cinco Grandes, y es relativamente

estable durante la edad adulta (Stenner, 2005).

* Psicopatologia

En el analisis de los indicadores psicopatolégicos se encontré que los usuarios de
ayahuasca puntuaron significativamente mas bajo que los controles en las nueve
dimensiones del SCL-90-R, asi como en dos de los indices adicionales de
psicopatologia, concretamente el GSI y el PST. Hallazgos similares han sido referidos
en la literatura. En un estudio donde se evalud con este mismo instrumento a un grupo

de 32 usuarios a largo plazo de ayahuasca norteamericanos, las puntuaciones fueron
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significativamente menores en comparaciéon con los datos normativos para 7 de 9
dimensiones (Halpern et al., 2008). Halpern et al. (2005) no encontraron tampoco
evidencia alguna de psicopatologia en un grupo de usuarios religiosos de peyote (un
cactus que contiene mescalina, otro alucinébgeno) en comparacion con los controles.
Grob et al. (1996) no encontraron evidencias de psicopatologia en sus 15 usuarios
utilizando la entrevista psiquiatrica CIDI (Entrevista Psiquiatrica Internacional
Compuesta), a pesar del hecho de que en la evaluacion retrospectiva la mayoria de los
participantes cumplian con criterios diagndsticos para diversos trastornos psiquiatricos
antes de su inicio en el uso religioso de ayahuasca. Otro estudio realizado con
adolescentes pertenecientes a una iglesia ayahuasquera no encontrd diferencias respecto
al grupo de control, sino que mas bien mostraron una tendencia a la mejoria en algunas
de las escalas psicopatolédgicas (Doering-Silveira, 2005b). Barbosa et al. (2005; 2009)
tampoco encontraron alteraciones psicopatoldgicas, tanto en el corto plazo tras un ritual
con ayahuasca, como en un seguimiento que se realizé a sujetos inicialmente naives 6
meses después de que mantuvieran un uso mas o menos continuado de ayahuasca.
Algunos sujetos mostraron incluso una disminucion en sintomas psicopatolégicos
menores. Las dos explicaciones inmediatas a este hecho son, o bien que la ayahuasca
tiene un bajo potencial para inducir psicopatologia, o bien que las muestras de usuarios
a largo plazo sufren de un sesgo de autoseleccion segun el cual solo aquellos sujetos que
no experimentan efectos psicolégicos adversos persisten en su uso. En cuanto a la
segunda explicacién, merece ser mencionado que en el seguimiento las puntuaciones
seguian permaneciendo mas bajas para la mayoria de las dimensiones, a pesar de la

pérdida en el tamafio de la muestra.

Aunque hay informes de casos que describen la aparicion de complicaciones
psiquiatricas después de la ingesta de ayahuasca (Lima et al., 2002; Santos y Strassman,
2008), parece que los usuarios a largo plazo en activo no muestran unos mayores
indices de psicopatologia con relacion a los controles. Un estudio encontré que algunos
usuarios experimentados incluso mostraron puntuaciones reducidas de panico y
desesperanza cuando estaban bajo los efectos del té (Santos et al., 2007). Dadas estas
evidencias, las investigaciones futuras deberian evaluar no sélo a los usuarios a largo
plazo en activo, sino también a los ex-usuarios, de cara a evaluar si los eventuales
efectos psicolégicos adversos que experimentan algunas personas que toman ayahuasca

desempefan un papel en la decision de interrumpir su uso. La aparente contradiccion
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entre los informes de crisis psiquiatricas agudas referidas después de la toma de
ayahuasca y la ausencia de psicopatologia en muchos usuarios crénicos deberia ser
estudiada con mas detalle, maxime cuando esta bien establecido el mayor indice de

psicopatologia entre usuarios de otras drogas de abuso (Gregg et al., 2007).

Una ultima consideraciéon es el posible sesgo debido a la naturaleza de las pruebas
de autoinforme del SCL-90-R, segun el cual los sujetos pueden haberse inclinado a dar
respuestas socialmente aceptables. Sin embargo, las puntuaciones en la subescala de PT
(Total de Sintomas Positivos) fueron siempre superiores a 3-4. De acuerdo con las
normas de interpretacién para el SCL-90-R (Derogatis, 2001), puntuaciones bajas en
esta subescala serian indicativas de un sesgo de deseabilidad social. Un apoyo adicional
a la validez de nuestros resultados se deriva de los resultados encontrados en las
evaluaciones neuropsicoldgicas (véase siguiente epigrafe). La presencia de trastornos
psiquiatricos viene comunmente acompafada de déficits neuropsicologicos (Goldberg,
2002; Tekin y Cummings, 2002), algo que no se observé en los sujetos del presente

estudio que tomaban ayahuasca.

* Funciones neuropsicolégicas

En este estudio no se encontraron evidencias de deterioro neuropsicoldogico en los
grupos de usuarios de ayahuasca evaluados tanto utilizando pruebas de rendimiento,
como en una prueba de autoinforme. Es mas, en términos generales los usuarios de
ayahuasca alcanzaron mejores resultados que sus respectivos grupos de comparacion y

estas diferencias se mantuvieron un afio mas tarde.

Estos resultados no apoyarian la hipotesis de un deterioro frontal secundario a la
activacion de los receptores 5-(Tcorticales que induce la ayahuasca, y estdn mas en
linea con las observaciones provenientes de estudios previos realizados con usuarios de
largo plazo de alucinégenos. Grob et al. (1996) no encontraron déficits en la prueba de
memoria (el test WHO/UCLA de aprendizaje auditivo verbal) que administraron a sus
usuarios de ayahuasca, sino mas bien una mejora en algunos subtests. Da Silveira et al.
(2005b) no encontraron deficiencias en el test de Stroop y en otras pruebas
neuropsicolégicas en su grupo de adolescentes usuarios de ayahuasca ritual, que

puntuaron igual que los controles en la mayoria de las pruebas neuropsicologicas
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utilizadas, si bien encontraron puntuaciones significativamente peores en algunos
subtests de memoria del test WHO/UCLA de aprendizaje auditivo verbal, estando los
resultados, en cualquier caso, dentro del rango de la normalidad. Halpern et al. (2005)
no encontraron deterioro neuropsicolégico en un grupo de usuarios a largo plazo de
peyote de la Iglesia Nativa Americana. Las pruebas incluyeron el test de Stroop, el test
de Clasificacién de Tarjetas de Wisconsin y pruebas de memoria de trabajo. Aunque se
necesita mas investigacion antes de sacar conclusiones definitivas con relacion a los
efectos neuropsicolégicos de esta clase de farmacos, basandonos en la evidencia

disponible el uso ritual de alucinégenos no parece causar deterioro cognitivo.

La falta de deterioro cognitivo en nuestros usuarios de ayahuasca no se puede
atribuir a la falta de sensibilidad de las pruebas neuropsicologicas administradas, ya que
se mostraron lo suficientemente sensibles como para diferenciar entre los usuarios y los
no usuarios. La tarea de Stroop y el test de Clasificacién de Tarjetas de Wisconsin
reflejan el rendimiento de diferentes funciones cognitivas como son la atencion
selectiva, la inhibicion de conductas disfuncionales, la memoria de trabajo y el
establecimiento de conductas dirigidas a lograr objetivos concretos, y son pruebas que
son sensibles a la existencia de lesiones frontales (Miller y Cohen, 2001). Ademas, estas
mismas pruebas se han mostrado Utiles para detectar deterioro neuropsicologico en
diversos grupos de usuarios de drogas. Por ejemplo, el test de Clasificacion de Tarjetas
de Wisconsin ha demostrado ser sensible para detectar deficiencias en flexibilidad
cognitiva en usuarios no adictos de cocaina (concretamente, en policonsumidores de
entre 1-4 gr de cocaina por mes). Esta muestra realizé mas errores de perseveracion,
completd menos categorias y obtuvo peores respuestas a nivel conceptual que sus
controles emparejados (Colzato et al., 2009). Ademas, la prueba de Stroop se mostro
sensible en la deteccidn de disfunciones ejecutivas en individuos que consumen alcohol
(Le Barre et al., 2010), cocaina (Ferndndez-Serrano et al., 2012) y anfetaminas (Nestor
et al., 2011). También la prueba de Letras y Numeros del WAIS-III (Fernandez-Serrano
et al., 2010). En cualquier caso, la deteccion de diferencias entre los usuarios de drogas
y los no usuarios se sabe que esta mediada por la duracién del periodo de abstinencia, la
severidad del consumo y la duracién de la adiccion, por el uso concomitante de otros

farmacos y por la presencia de psicopatologia asociada (Yucel et al. 2007).
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Es raro encontrar en la literatura un buen desempefio neuropsicoldgico en los grupos
de consumidores de drogas, a excepcion de los estudios mencionados de usuarios de
alucinégenos. La investigacion en animales ha mostrado que la activacion de los
receptores 5-HT2A juega un papel esencial en el funcionamiento neuropsicologico
normal y en la memoria (Jocham y Ullsperger, 2009; Lane et al., 2008; Passetti et al.,
2003; Williams et al.,, 2002), por lo que es posible que los resultados positivos
encontrados tanto en este estudio como en los otros aqui referenciados puedan deberse a
la modulacién que ejercen los alucindbgenos sobre estos receptores cerebrales. Una
explicacion alternativa para interpretar los resultados encontrados en nuestro estudio
puede estar basada en la motivacion de nuestros voluntarios para realizar
adecuadamente las pruebas. Existen evidencias que muestran que la motivacion a la
hora de realizar pruebas de rendimiento cognitivo puede, de hecho, mejorar el
rendimiento de los usuarios de drogas en las pruebas neuropsicolégicas (Macher y
Earleywine, 2012). En nuestro estudio en concreto, mientras que los usuarios de
ayahuasca reclutados pueden haber estado motivados para demostrarles a los
investigadores que la ayahuasa es un farmaco neuropsicolégicamente seguro, los
controles no tienen por qué haber tenido ninguna motivaciéon en concreto en la
realizacion de las pruebas ya que ademas no obtenian ningun beneficio social especifico

derivado de su participacion en el estudio.

En cuanto a la capacidad del FrSBe (Escala de Comportamiento de los Sistemas
Frontales), un cuestionario de auto-informe utilizado para detectar deterioros
conductuales secundarios a déficits frontales, ha mostrado ser sensible al eventual
deterioro frontal en diferentes muestras de usuarios de drogas no adictos (Spinella,
2003), asi como en diferentes muestras de policonsumidores (Verdejo-Garcia et al.,
2006a; Verdejo-Garcia et al., 2006b). Las menores puntuaciones encontradas en
nuestros sujetos usuarios de ayahuasca en esta escala concreta es coherente con su
mejor rendimiento en las pruebas neuropsicolégicas de ejecucion. De hecho, este
resultado positivo se encontr6 en ambas muestras tanto en la primera como en la

segunda evaluacion.

Los datos encontrados tanto en nuestro estudio como en los otros estudios
neuropsicolégicos previamente citados realizados con usuarios de alucindbgenos

contrastan también con el amplio cimulo de evidencias sobre deterioro cognitivo
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encontradas en poblaciones de usuarios de otras drogas de abuso (Yucel et al.2007).
Seria interesante que estudios futuros esclarecieran las razones de esta excepcion. Si
radica en que el ritual ejerce algun tipo de papel protector o si los alucindgenos, pese a
poder inducir psicopatologia en personas concretas, esta psicopatologia no se debe a un
dafio neuronal evidente sino a una modificacién de los circuitos neurales, o a cualquier

otra causa.

« Actitudes ante la vida y bienestar psicosocial

Todas las puntuaciones del Inventario de Orientacion Espiritual (SOI) fueron
consistentemente mas altas en las dos evaluaciones para ambas muestras de usuarios de
ayahuasca, y se mostraron en consonancia con las puntuaciones en la subescala de
Auto-Trascendencia del TCI. Sin embargo, no queda claro si la ayahuasca es la
responsable de estas puntuaciones, o si ya existian previamente antes del consumo. De
hecho, un estudio reciente no pudo encontrar diferencias significativas en espiritualidad
después de una sesion de ayahuasca en consumidores noveles, a pesar de que la
magnitud de los cambios observados estuviera asociada positivamente con la intensidad
de la experiencia y de que los datos cualitativos que se registraron en este estudio
revelaran ademas la presencia durante la experiencia de temas con contenido espiritual
comunes a todos los participantes (Trichter et al., 2009). ElI hecho de que existieran
diferencias entre grupos en el SOI puede ser un indicador de que los usuarios de
ayahuasca tuvieran una disposicion previa a buscar experiencias espirituales y por ello
se involucraran activamente en el uso de ayahuasca. En cualquier caso, como el SOI no
es una medida de espiritualidad previa al consumo, esta pregunta queda adn por

responder.

En nuestra primera evaluacion, los usuarios de ayahuasca obtuvieron mayores
puntuaciones en propdsito en la vida, evaluado con el Test de Proposito Vital (PLT), si
bien este hallazgo no se confirmd un afo después. De nuevo, el hecho de que las
puntuaciones en proposito vital no se mantuvieran en la segunda evaluacion pone en
duda que fuera el uso de ayahuasca el responsable de las diferencias encontradas, 0 mas
bien la fuerte adherencia a una doctrina religiosa, ya que estas mayores puntuaciones en
proposito vital son compatibles con la adhesion a una creencia religiosa (Francis y
Kaldor, 2001).
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De acuerdo con los resultados anteriores, los usuarios de ayahuasca puntuaron mas
alto en el BIEPS (Escala de Bienestar Psicosocial), una prueba de bienestar psicolégico

subjetivo. Puntuaciones que se mantuvieron parcialmente en la segunda evaluacion.

En conjunto, todos estos resultados apuntan hacia un mejor estado general de salud
mental y biopsicosocial en el grupo de ayahuasca con respecto a los sujetos de control,

0 como minimo a una ausencia de deterioro asociada al uso repetido del alucinégeno.

* Limitaciones

El presente estudio tiene varias limitaciones. Una limitacion importante es que los
grupos no fueron emparejados respecto a Cl premdrbido, por lo que no es posible
establecer si las diferencias encontradas en las pruebas neuropsicolégicas se deben a
diferencias ya preexistentes en las capacidades cognitivas o si, por el contrario, la
ayahuasca utilizada en un contexto ritual es la responsable de las diferencias
observadas. Sin embargo, el hecho de que, en general, los resultados encontrados en la
primera evaluacion fueran replicados un afio después, supone un indicador de que, al
menos, la ayahuasca tomada en un marco ritual, no perjudica negativamente la salud
mental de los usuarios que mantienen el consumo en el tiempo. Dado que el
rendimiento en las pruebas neuropsicoldgicas en general, y en especial en las pruebas de
memoria de trabajo, esta muy influenciado por el Cl (Oberauer et al., 2005), los
estudios futuros deberan controlar esta variable. Debido, por una parte, a la cantidad de
pruebas utilizadas en este estudio con el objetivo de tener un mapa lo mas representativo
posible del perfil del usuario religioso de ayahuasca y, por otra, a las limitaciones
intrinsecas al trabajo de campo, que no siempre permite disponer del tiempo suficiente
en lugares de dificil estancia como para recoger toda la informacion que seria deseable
para los investigadores, resultdé imposible en este estudio concreto administrar pruebas

de Cl a cada sujeto.

Por otra parte, y desde un punto de vista estadistico, la implementacion en este
estudio de muchas variables puede haber aumentado la incidencia de errores de tipo .
De nuevo, dada la dificultad de acceder a poblaciones que utilizan ayahuasca, se optd
por administrar una amplia bateria de tests y cuestionarios con el objetivo de recoger la

mayor cantidad de informacion posible, aun a riesgo de caer en dicho sesgo.

115



DISCUSION

Por dltimo, ademas de los problemas asociados con la utilizacion de cuestionarios
de auto-informe para evaluar diferentes aspectos de la salud mental y al posible sesgo
derivado de la posible mayor motivacion mencionada anteriormente por parte de los
grupos de usuarios de ayahuasca, otra limitacion, al menos con relacion a la evaluacion
de la incidencia de indices de psicopatologia, puede haber sido el sesgo de
autoseleccién, también ya mencionado. Eventualmente, los sujetos evaluados pueden
haber sido aquellos que no experimentan las potenciales consecuencias negativas
neuropsiquiatricas derivadas del uso de ayahuasca. En este sentido, aquellos sujetos que
sufren las consecuencias adversas pueden haber abandonado por completo el consumo
Yy, en consecuencia, resultar altamente inaccesibles para los investigadores. Futuras
investigaciones sobre los efectos neuropsiquiatricos del uso de la ayahuasca idealmente
deberian incluir personas que la utilizaron regularmente en el pasado, pero que por los

motivos que fuera decidieron interrumpir su uso.
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El uso continuado de ayahuasca en un marco ritual no demostré cumplir criterios de
adiccion de acuerdo a los indicadores biopsicosociales incluidos en el ASI. El uso
continuado de ayahuasca no parece estar asociado a los efectos biopsicosociales
nocivos ocasionados por las drogas de abuso.

Los grupos de usuarios de ayahuasca puntuaron mas alto que sus respectivos
controles en la subescala ASI-Uso de Drogas, pero ello es debido a que en el calculo
de dicho indicador se contempl6 el uso de ayahuasca. De hecho, dichos grupos
puntuaron por debajo de sus respectivos controles en la escala ASI-Uso de Alcohol.

Esta diferencia se mantuvo en la segunda evaluacion.

Se encontraron diferencias entre los grupos de ayahuasca y los de control en algunas
dimensiones y subdimensiones de Temperamento en personalidad. Los grupos
ayahuasca tienen mas Evitacion del Dafilo (ED) y menos Dependencia de la
Recompensa (DR). La menor DR se mantuvo en la segunda evaluacion.

Se encontraron diferencias entre los grupos ayahuasca y control en algunas
dimensiones y subdimensiones de Temperamento en personalidad. Los usuarios de
ayahuasca puntuaron mas bajo en Autodireccion (AD) y mas alto en Auto-

Trascendencia (AT). Estas puntuaciones se mantuvieron en la segunda evaluacion.

La incidencia de sintomatologia psicopatolégica fue menor en los consumidores de
ayahuasca, manteniéndose esa menor incidencia en la segunda evaluacion, excepto
para Somatizacion y Depresion. Teniendo en cuenta la frecuente asociacion entre
sustancias psicoactivas y psicopatologia, la ayahuasca no pareceria mostrar el perfil
referido habitualmente para las drogas de abuso. Sin embargo, el hecho de que se
hayan documentado casos de trastornos psiquiatricos secundarios al uso de
ayahuasca deja abierta la posibilidad de que las personas que persisten en su uso

sean aquellas mas resistentes a sus posibles efectos deletéreos.

Se evidencié un mejor rendimiento neuropsicolégico en los consumidores de

ayahuasca. De acuerdo tanto a la pruebas objetivas como al cuestionario de
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autoinforme. Este mejor rendimiento neuropsicolégico se mantuvo en general

estable para la segunda evaluacion.

* Los consumidores de ayahuasca mostraron mayores propdésitos de vida y mayor
espiritualidad que los controles. En la segunda evaluacion solo se mantuvo estable la

mayor diferencia en espiritualidad.

* Los consumidores de ayahuasca mostraron mayor bienestar psicolégico y social que
los controles, manteniéndose las puntuaciones en la Escala Global y en la de
Vinculos.
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