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Gite Pharmacol Rev. 2016 Apr;68(2):264-355. doi: 10.1124/pr.115.011478.

PMID: 26841800 Free PMC article. Review.

S Psychedelics (serotonergic hallucinogens) are powerful psychoactive substances that alter perception

C|) and mood and affect numerous cognitive processes. ...After the virtually contemporaneous discovery of
(5R,8R)-(+)-lysergic acid-N,N-diethylamide (LSD)-25 and the ide ...
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=psychedelics
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HESULTS B VEAR [ ] Psilocybin-assisted therapy for depression: A systematic review and meta-

=i 1 analysis.
‘ - Cite Haikazian S, Chen-Li DCJ, Johnson DE, Fancy F, Levinta A, Husain MI, Mansur RB, Mcintyre RS, Rosenblat
ID.
Share

Psychiatry Res. 2023 Nov;329:115531. doi: 10.1016/j.psychres.2023.115531. Epub 2023 Oct 11.
PMID: 37844352 Review.

The meta-analysis included 9 studies (pooled n = 596) and yielded a large effect size in favour of
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psilocybin (SMD = -0.78; p<0.001). Risk ratios for response and remission were large and significant in
PUBLICATION DATE favour of psilocybin. A review of open-label trials showed r ...

bmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=psilocybin
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Los Psicodélicos AGD
52025

Son sustancias capaces de alterar de forma importante la
percepcion, la cognicion, los estados emocionales y la
autoconciencia o la percepcion del self.

“Estados No Ordinarios de Conciencia”. (ENOC)

))/ 957 Humphry
- Osmond.

= Psicodélico: “que manifiesta la mente o la psigué”
N \
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Los psicodélicos comunes se pueden organizar ©»
en dos grupos distintos segun su estructura

quimica:
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LOS PSICODELICOS SE PUEDEN
ORGANIZAR SEGUN SUS EFECTOS:

Entactdégenos o
empatdgenos:

LSD, psilocibina, MDMA, MDA,
dimetiltriptamina (DMT),

mescalina.

3

Ibogaina, Salvia Divinorum.

Ketamina, PCP, DXM
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LOS PSICODELICOS SE PUEDEN ORGAN|2A|=E%§
SEGUN SUS EFECTOS:

LSD, psilocibina Alucinaciones visuales y auditivas, sinestesia,
dimétiltriptaminé Introspeccion, cambios en la percepcion del

(DMT), mescalina. tiempoy el ego.

Psicodélicos “Clasicos”

P

empatdégenos

ALLOYENOS O MDMA MDA Euforia, aumento de empatia y conexion
; ’ ' social, calidez emocional, maydr energiay

Disociativos antagonistas de . - —
NMDA: etamina, PCP, DXM| Separacion del cuerpoy la mente, pérdida del
' sentido del yo, experle{waas fuera del cuerpo,
anestesia.

Isociativos agornstas Kappa lbogaina, Separacion del cuerpoy la mente, pérdida del
Opioid: Salvia Divinorum sentido del yo, experiencias fuera del cuerpo,
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Los psicodélicos son una clase farmacoldgica
de sustancias psicotropicas con afinidad
selectiva por los receptores presentes en el
sistema nervioso central (Rodrigues, 2019)
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PSICODELICOS CLASICOS

Son agonistas de |los receptores de serotonina BHT-
2a, es decir gue se unen al receptor y lo activan.

La zona del cortex prefrontal y areas corticales
sensoriales, tienen una alta cantidad de estos
receptores, por eso la gran cantidad de cambios
cuando se consume un psicodélico clasico.



Table 1b. Seretonergic receptor subtypes.

topt

Receptor Second Location Physiological Agonist Antagonist
Subtype Messenger Action
5-HT,, D Phospholipase CNS: cerebral 1. Neuro excitation a-methyl 5- Ketanserin
receptor C activation cortex 2. Broncho HT Cyproheptadin
PNS: GI, vascular constriction 5-CT Pizotifin
and bronchial 3. Platelet Sumatriptan Methylsergide
smooth muscle, aggregation 8-OH DPAT  Risperidone
platelets 4. Smooth muscle  LSD Olanzapine
contraction Clozapine

Pithadia, A. B., & Jain, S. M. (2009). 5-Hydroxytryptamine receptor subtypes and their modulators with therapeutic potentials. Journal of
Clinical Medicine Research, 1(2), 72—80. https://doi.org/10.4021/jocmr2009.05.1237



https://doi.org/10.4021/jocmr2009.05.1237
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s://www.comoves.unam.mx/numeros/articulo/300/llamando-a-la-mente-llamando-a-la-mente
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Johnson, M. W., Griffiths, R. R., Hendricks, P. S., & Henningfield, J. E. (2018). The abuse potential of medical psilocybin according to the
8 factors of the Controlled Substances Act. Neuropharmacology, 142, 143-166. https:/fc)joi.org/lo.1016/].neuropharm.2018.05.012



https://doi.org/10.1016/j.neuropharm.2018.05.012

Aplicaciones clinicas.

Ansiedad

Depresion
resistente al
tratamiento

TEPT

Dolor crénico

©
~®

Ansiedad al final
de la vida

Adicciones

TOC

Anorexia



Aplicaciones terapéuticas de los
psicodélicos.

Yo al
Psilocibina Ayahuasca Mescalina

Tratamiento para la
depresion, la
adiccion y la

/ ansiedad terminal.

Tratamiento para la Tratamiento para la Tratamiento para
depresion, la adiccion al alcohol. trastorno de estrés

ansiedad y multiples | | postraumatico.
adicciones. ' '

Tratamiento para la
adiccion al alcohol y

la ansiedad terminal.

Made with Z Napkin

Tupper, K. W., Wood, E., Yensen, R., & Johnson, M. W. (2015). Psychedelic medicine: A re-emerging therapeutic paradigm. Canadian
Medical Association Journal, 187(14), 1054—1059. https://doi.org/10.1503/cmaj.141124



https://doi.org/10.1503/cmaj.141124

UNA CLASE DE DROGA DIFERENTE EG§

™

Los psicodélicos son una clase diferente de sustancia, porque sus
efectos y su eficacia dependen fuertemente del estado fisico y mental
de la persona, asi como del ambiente que le rodea al momento del

consumeo.

La cualidad que hace especial a los psicodélicos es que sus efectos
dependen de forma capital del contexto en el que se ingieren.
Contexto de la persona

Contexto del entorno

De estas observaciones surgen los famosos SET y SETTING



SET y Setting de los psicodélicos son la
mejor forma de expresar la relacion del
contexto-organismo en la conducta.

Set= variables de la persona,
Disposicionales (internasy
relativamente estables) y las variables
cercanas en el tiempo

Setting=variables disposicionales del
ambiente, Contextuales (externasy

odificables para optimizar la
Xperiencia).




PSICODELICO BAJO LA VISION DE LA @
CONDUCTA E%Dz
™

Un psicodélico es una sustancia que interactuda con la historia de
aprendizaje, el contexto actual y las caracteristicas individuales para

modificar [a conducta y la experiencia.

Los psicodélicos modifican cdmo los estimulos, tanto internos como

externos, controlan la conducta.
Estas sustancias hacen que |la persona vea y sienta cosas nuevas’&

diferentes, y que llegue a insights nuevos que podrian cuestionar la :

vision del mundo que antes se sostenia. ?"@q@

3t




Mecanismo terapéutico

Biologico sy Ambiental

Neurobioloégico Psicologico Contextual
Se centra en la Enfatiza la Destaca los factores
estructura y funcion experiencia ambientales y
del cerebro individual, socioculturales
sensaciones,
cogniciones,

emociones

™
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Hipotesis de la neuroplasticidad Eﬁ

Efecto Interredes ﬁ _— ~N &——— (w9 Cerebro Entropico

REBUS &, —>

=

A< ﬁ& Vélvula Reductora

Claustrum (ft") D B g;{. Periodos Criticos



- CONSISTE EN CAMBIOS EN LA
Neuroplasticity ESTRUCTURA CELULAR (PLASTICIDAD
ESTRUCTURAL) Y CAMBIOS EN LA
EFICACIA DE LA TRANSMISION SINAPTICA
(PLASTICIDAD FUNCIONAL)

Molecular level Cellular level

Molecular
Molecular changes Neurogenesis Dendritogenesis =~ Synaptogenesis
Signaling pathways Proliferation Dendritic spine LTP
Gene transcription Differentiation morphology LTD
Protein synthesis Survival Dendritic spine
Migration density
Maturation

Structural plasticity Structural plasticity ~ Functional plasticity
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Psychedelic Molecular Cellular and circuit Network
Serotonin receptors Neural plasticity Regional suppression
(5-HT,,, 5-HT,, 5-HT,, ...) (structural remodeling, (default mode network)
gene expression, ...) . o
Functional connectivity

Signal transduction pathways
Spiking activity dynamics
Current Biology

Kelmendi, B., Kaye, A. P., Pittenger, C., & Kwan, A. C. (2022). Psychedelics. Current Biology, 32(2),
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Tabla 3 Hipotesis neurobiologicas sobre los efectos de los psicodélicos

Hipotesis

Autor Explicacion

RSFC, MEG)

Técnicas de neuroimagen (fMR, Atasoy et al. (2018)_Carhart-Harris et al. (2017) Kraehenmann

et al_(2016) Miller et al. (2018) Zhu et al. (2012) - DMN + conectividad proporcional entre la WMN y la DMN.

Procesamiento predictivo

Carhart-Harris et al. (2012) Carhart-Harris et al. (2013)

Carhart-Harris y Friston (2019) Muthukumaraswamy et al. Desensisizackm nemois pramdates = capa

2013) predictibilidad + diversidad/ conectividad.

Believes Under Psychedelics)

Teoria talamica De Gregorio et al. (2016) Talamo - filtrado de las aferencias sensitivas.
Alta entropia = + flexibilidad - estabilidad. Baja entropia = -
Teoria de entropia cerebral EBT; Carhart-Harris et al. (2014) Flexibilidad + Estabilidad. Interfiere la integracion de la DMN -
WMN.
Teoria ?:fg::ﬁgzg:]on dela Swanson (2018) + Entropia + Flexibilidad -informacion causa-efecto.
Hipétesis de REBUS (Relief Carhart-Harris y Friston (2019) Teoria cerebro entrépico + procesamiento predictivo.

Mora, J. D., & Salazar, H. (2024). Efecto y potencia de los psicodélicos a nivel psicofarmacolégico, psicoldgico y neurobiolégico: una revision de alcance. Avances

en Psicologia Latinoamericana, 42(1),1-22. https://doi.org/10.12804/revistas.urosario.edu.co/apl/a.13339

http://www.scielo.org.co/scielo.php?script=sci_arttext&pid=51794-47242024000200003


https://doi.org/10.12804/revistas.urosario.edu.co/apl/a.13339

Comunicacion
interredes.

Reorganizacién funcional
transitoria: aumentan la
conectividad global y reducen
la coherencia interna de redes
como la DMN (modo por defecto)

Los efectos sobre la Red
Neuronal por Defecto (DMN) son
un Mmecanismo potencial para la
mejora en el estado de animo, la
perspectiva y el
comportamiento.
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Psychedelics
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Stoliker, D., Egan, G. F., & Razi, A. (2022). Reduced precision underwrites ego dissolution and therapeutic outcomes under psychedelics. Frontiers in Neuroscience, 16, Article
827400. https://doi.org/10.3389/fnins.2022.827400



https://doi.org/10.3389/fnins.2022.827400

Los psicodelicos parece que
provocan “un caos’ o un
desorden controlado que
posibilita huevas conexiones
neuronales.

| a teoria de Carhart Hayris es
llamada “cerebro entropico
descrlblendo el desorden creado
E)or los psicodélicos, un desorden
erapeutico si es bien llevada la

experlenma







Se puede medir la
Intensidad de una
experiencia psicodelica a
partir del grado de
entropia inducida en el
cerebro al muestrear los
campos eléctricos

(la entropia cerebral)
predice resultados
posteriores. En particular,
~ predice mejoras en los

~ resultados de salud
mental

entropia +efectos
lerapéuticos

-
n

y
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Canalizacion ## plasticidad

Canalizacion = dificultad para cambiar.
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La intensidad de la experiencia y el
beneficio reportado se correlaciona
con las nuevas conexiones
neuronales observada en estudios
de imagen.

Carhart Harris postula que esto

relaja patrones de creenciasy
comportamiento muy arraigados,
permitiendo la formacion de nuevos
patrones.

La [lama REBUS a su teoria.

REBUS = Relaxed Beliefs Under
Psychedelics (Carhart-Harris y
Friston, 2019).




a Ibogaine
LSD (3672 h)
MDMA (8-10 h) ,
Psilocybin (36 h / ﬂ-

.- ML °-
Psicodélicos como ,/ %25
MDMA, LSD,
psilocibina,
ketamina e

subjective effects (human)

te

° Vg 7/
Ibogaina, pueden I '9 |
b ime (hours) Ibogaine
: I 4 d MOMA  @weoky oo
reabrir el periodo ok oy P
i Ki;n:"w (2 weeks) /
critico de - #
° ° § / 7 g
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& T T T 1
NARDOU ET AL, (2023). PSYCHEDELICS REOPEN THE SOCIAL REWARD LEARNING ! 21;,%, twoaks : :
CRITICAL PERIOD. NATURE, 618(7966), 790-798 Fig.3 | Thedurations of acute subjective effectsinhumans are proportional

tothedurationsofthecriticaloeriodopenstateinmice.a Durationsofthe



Metafora de Aldous Huxley.

Los psicodélicos liberan la
funcién de filtro del cerebro,
particularmente del talamo,
Inundando el cerebro con mas
iInformacion sensorial y Ny
resultando en una percepcion
mMas intensa de la realidad.

Estudios de neuroimagen
muestran una mayor
conectividad entre el talamo y
las regiones sensoriales bajo |a
iInfluencia de psicodélicos.
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Modelo del Claustro

Cerebro como una orquesta y el
claustro con un director (EL NUCLEO
DE LA CONCIENCIA).

Alteran la funcion del claustro,
llevando a una mayor
descoordinacidon y caos en la
actividad de las redes cerebrales, lo
que puede explicar la experiencia
caotica e impredecible. El claustro
tiene una alta densidad de
receptores 5-HT2A.



Reduccion del
Aislamiento
Disminuye la soledad y la
falta de amor

Disolucion del
Ego

Aumenta la unidad y la
conexion

Evitacion Emocional
Reducida

Disminuye el miedo y la
resistencia a las emociones

MECANISMOS PSICOLOGICOS

Reevaluacion
Propésito Cognitiva
Aumentado Permite la
reestructuracion
Mejora el significado espontanea del
y la direccion pensamiento

Estado Mental Miedo a la
Receptivo Muerte
Reducido
Fomenta la
curiosidad y la Disminuye la
apertura ansiedad sobre la

mortalidad

Conexion con
Contenido Fresco

Explora nuevas ideas y
perspectivas

Flexibilidad
Psicoldgica

Rompe patrones rigidos
de pensamiento

Compasion
Aumentada

Mejora la empatiay la
autocompasion

=

™



Efectos psicoldgicos

Mindfulness

D Y " - T SR PR T —ar—e—y ST S Y P

Aceptacion

[[==> Disposicion a enfrentar situaciones dificiles
con apertura.

Flexibilidad

Valores PSIcologlca

@ Construccion de significado y superacion del
ego.




, EGD
ATENCION Proceso de compromiso

FLEXIBLE AL y cambio de conducta ms
PRESENTE

. CLARIFICACION

ACEPTACION DE VALORES

FLEXIBILIDAD
PSICOLOGICA

- ACCIONES
DEFUSION COMPROMETIDAS
Proceso de aceptacion YO
y atencidn plena CONTEXTO

Morales M. (2021). Representacion del Hexaflex de Hayes.
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Psicoterapia

asistida por
psicodélicos

™

3



Evaluacion

Evaluacion <0>

Estado Psiquiatrico

Tratamientos Previos

Abuso de Sustancias

Interacciones con Otros
Farmacos

Estado de Salud

Antecedentes
Familiares

™

3



Preparacion

Preparacion

@ Psicoeducacion

?7' Intencion

gg Fortaleza y apertura




Viaje o experiencia psicodélica E@

Experiencia
Psicodélica

(L

B

\Viiy
1
A
- -
W

)

41T

™

Conciencia
Expandida

Nuevas
Percepciones

Experiencia
Mistica

Trascendencia
del Yo



Integracion
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Estado Inicial Cambios

\ 44‘\\"

Noprocesadoyno P roCesamiento .. etacion Mejora Deseados
integrado La informacién se y El estado de animo Transformaciones
procesa activamente Comprension y se eleva, ganando conductuales

asignacion de

Ie comprension positivas
significado



Social

Explorando las
dimensiones de
la psicoterapia
psicodélica

Psicoterapia
Asistida por
Psicodélicos

Terapia que utiliza
psicodélicos para mejorar
resultados terapéuticos.

Momento Historico

Contexto historico y social de G D
la psicoterapia psicodélica.

Modelo Tedrico de ™
Psicoterapia
Marco tedrico que guia la
psicoterapia psicodélica.
= Psicodélico
Sustancia que altera la
percepcion y conciencia.

O Variables Personales

Caracteristicas individuales
que influyen en la terapia.

Variables del
Contexto

Factores ambientales que
afectan el proceso
terapéutico.

Teorias

Neurobioldgicas

Explicaciones biol6gicas del
efecto de los psicodélicos.

Teorias Psicologicas

Interpretaciones psicologicas



Estado Psiquiétrico

Momento Historico
Social

Contexto histérico y social de n
la psicoterapia psicodélica.

Interacciones con Otros O quelo Te(_)rloo de GD
Farmacos """"" — Ps|coterapla n

Tratamientos Previos

Abuso de Sustancias

Evaluacion

Estado de Salud Marco tedrico que guia la
psicoterapia psicodélica.

Antecedentes

Familiares

Psicodélico

Sustancia que altera la
percepcion y conciencia.

Psicoterapia
Asistida por

@ Psicoeducacidon

Psicodélicos Variables Personales ¥ Tntencién
Terapia que utiliza SET o
psicodélicos para mejorar la Factores individuales que g~ Volores

salud mental.

influyen en la experiencia Preparacién
AAAAAAAAAAAAAAAAAA psicodélica_ @ Expectaﬁv“s
variables del @ Confianza y seguridad
Contexto SETTING
Entorno que afecta la 0& Fortalezay apertura

efectividad de la terapia
psicodélica.

. Teorias
Neurobiologicas

Nos2 Conciencia
Expandida

Explicaciones
neurobiolégicas de los

. . , efectos psicodélicos.
Teorias Psicologicas

¢ 2 Nuevas
k@, 0 .
< ercepciones

Experiencia It
Psicodélica EE
=. Experiencia

TA mistica

. de Ia experiencia Sicodélica. procesa activamente Comprensién y se eleva, ganando conductuales
} 2 Trascendencia p p asignacién de comprensién positivas
A

del YO significado

Estado Inicial Cambios
Interpretaciones psicolégicas Noprocesadoyno P! Interpretacion Mejora Deseados
integrado La informacién se El estado de &nimo Transformaciones



Psicoterapia asistida...

* NO es una panacea o santo grial
* No es |a sustancia, es |la terapia
* Es un catalizador




Trauma a
EGD
% MDMA (éxtasis) n2025

Mayor respaldo cientifico. MAPS desde 2004

Estudios fase 3 han demostrado efectos terapéuticos significativos en
TEPT severo y resistente.

Hasta el 54% de pacientes dejan de cumplir criterios de TEPT tras 3 sesiones.

Favorece la conexidon emocional, el procesamiento de recuerdos traumaticos
" y la reduccion de sintomas disociativos.

Es bien tolerado bajo supervision profesional.
& Ketamina

&
~\ Estudios aleatorizados demuestran que reduce rapidamente los sintomas
)., TEPT (dentro de 24-72 h),

)) Reqguiere administracion repetida para mantener el efecto.

Se usa también como coadyuvante en psicoterapia. Terapia psicolitica
Alta eficacia en TEPT resistente, aungue con efectos transitorios.
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Ls /bogaina
Un estudio observacional reciente con veteranos reportd mejoras
del 88% en TEPT y reducciones similares en ansiedad y depresion.

ActuUa profundamente a nivel introspectivo y neurocognitivo.

Potencial prometedor, pero requiere investigacion mas rigurosa
debido a sus riesgos médicos (especialmente cardiacos).

N & 5-Meo-DMT
Caso clinico con mejoras clinicas significativas al dia siguiente, con
reduccion de sintomas de TEPT, desesperanza y riesgo de suicidio.

Encuestas hablan de 79% de mejoria en TEPT.
- México - 86 veteranos de Operaciones Especiales se evalud terapia

asistida con ibogaina seguida de 5-MeO-DMT.




Retos

Avanzar en la investigacion
Situacion legal

Aspectos socio-culturales
Preparacion y capacitacion
Modelos terapéuticos
Costos




GRACIAS

TEL. 3310 14 9039
www.victorhfajardo.com
www.lnstitutoarca.com
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