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1. RESUMEN

La depresion mayor es un trastorno del estado de animo que afecta a gran parte de
la poblacién, se presenta con sentimientos de tristeza, ira, frustracion, pérdida de
interés en realizar actividades ademas de una variedad de problemas emocionales
y fisicos que afectan tanto a la persona como a su entorno. El objetivo de este
trabajo de titulacion fue determinar la efectividad de la psilocibina en el tratamiento
de trastornos depresivos mayores a través de una revision bibliogréfica de tipo
descriptiva que incluy6 articulos cientificos originales, revisiones, ensayos clinicos
e informes/proyectos investigativos en idioma espafiol e inglés publicados en el
periodo 2017-2023 y procedentes de bases de datos como: PubMed, Scielo, BVS,
Scopus y Google académico. Los resultados de la busqueda literaria arrojaron un
total de 12 fuentes directamente relacionadas con la efectividad de la psilocibina en
el tratamiento de trastornos depresivos mayores principalmente ensayos clinicos y
revisiones bibliogréficas. A través de la revision bibliografica se pudo concluir que la
psilocibina es altamente beneficiosa para tratar la depresion mayor incluso desde la
primera administracion, con efectos sostenidos en el tiempo de hasta 6-12 meses,
su valor terapéutico se sustenta en la reduccién de la modularidad de la red cerebral
y cambios en la conectividad cerebral, con escasos efectos adversos y buena
tolerancia por lo que constituye una excelente alternativa en el ambito terapéutico
de la depresion.

2. PALABRAS CLAVE: depresion, trastornos depresivos, tratamiento,
psilocibina.



3. ABSTRACT

Major depression is a mood disorder that affects a large part of the population, it
presents with feelings of sadness, anger, frustration, loss of interest in carrying out
activities, as well as a variety of emotional and physical problems that affect both the
person and his environment. The objective of this degree work was to determine the
effectiveness of psilocybin in the treatment of major depressive disorders through a
descriptive bibliographic review that included original scientific articles, reviews,
clinical trials, and research reports/projects in Spanish and English. published in the
period 2017-2023 and from databases such as: PubMed, Scielo, VHL, Scopus and
Google Scholar. The results of the literary search yielded a total of 12 sources
directly related to the effectiveness of psilocybin in the treatment of major depressive
disorders, mainly clinical trials and bibliographic reviews. Through the bibliographic
review, it was possible to conclude that psilocybin is highly beneficial for treating
major depression even from the first administration, with sustained effects over time
of up to 6-12 months, its therapeutic value is based on the reduction of modularity.
of the brain network and changes in brain connectivity, with few adverse effects and
good tolerance, making it an excellent alternative in the therapeutic field of
depression.

4. KEYWORDS: depression, depressive disorders, treatment, psilocybin.



5. INTRODUCCION

En la presente revision bibliogréafica se realiza un abordaje de los trastornos
depresivos mayores (TDM) que se definen como aquellos trastornos mentales
caracterizados por una tristeza profunda y una pérdida del interés ademas de una
amplia gama de sintomas emocionales, cognitivos, fisicos y del comportamiento que
incluyen llanto, irritabilidad, retraimiento, falta de livido, fatiga, pérdida de interés,
sentimientos de culpa e inutilidad, asi como carencia del disfrute de las actividades
diarias (1).

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (2), el 3,8% de la poblacion
mundial experimenta depresion, incluido el 5% de los adultos (4% entre hombres y
el 6% entre las mujeres) y el 5,7% de los adultos mayores de 60 afos, lo cual se
traduce en aproximadamente 280 millones de personas con este trastorno. En
América Latina y el Caribe la prevalencia de este trastorno en poblacién adulta es

del 5% y 6 de cada 10 no recibe tratamiento alguno (3).

En Ecuador, los trastornos depresivos también constituyen una grave problematica,
el pais ocupa el puesto décimo primero en América Latina con una prevalencia
actual del 4,6%, pero se estima que para el afio 2050 las tasas se incrementaran
hasta un 22% (4).

Este trastorno va mas alla de la enfermedad en si misma y de sus manifestaciones
clinicas pues se ha demostrado que puede aumentar el riesgo de sufrir ciertas
enfermedades como las cardiovasculares, metabdlicas, inflamatorias, autoinmunes
y del eje hipotalamo-hipofisiario adrenal (5). Ademas, los TDM son una de las
principales causas de mortalidad y discapacidad constituyen un importante
problema de salud que se clasifica como la undécima causa de discapacidad y

mortalidad en el mundo al ser responsable de 291 enfermedades y lesiones (6).

La Organizacion Mundial de la Salud (2) también ha referido que, aunque hay

tratamientos conocidos y eficaces contra trastornos mentales, mas del 75% de las



personas afectadas en los paises de ingreso bajo y mediano no reciben tratamiento
alguno. De ahi que dentro de este ambito fue importante indagar sobre la efectividad
de la psilocibina que es considerado como profarmaco que se obtiene a partir de
diferentes hongos, todos ellos pertenecientes al género Psilocybe que tiene como
diana farmacoldgica a los receptores serotoninérgicos, se considera un profarmaco
qgue se caracteriza principalmente por su actividad como agonista del receptor
postsinaptico 5-HT2 (7).

De acuerdo a la evidencia actual, la psilocibina tiene un importante potencial
terapéutico dada su capacidad para interactuar con el sistema nervioso central,
expandir la conectividad neuronal e inducir experiencias trascendentales con un
profundo significado, lo cual en su conjunto tiene elevado potencial de
reconfiguracion de la perspectiva personal, rectificacion de las conductas
individuales y el consecuente alivio de trastorno de la salud mental como la

depresion (8).

Por lo expuesto, en la actual revision se analiza y destaca la efectividad de la
psilocibina en el tratamiento de trastornos depresivos mayores, lo cual supone un
importante aporte cientifico y a nivel de salud porque pone en evidencia una nueva
alternativa de tratamiento que podria ayudar a aliviar sintomatologia depresiva en
la poblacion y dentar la base para el desarrollo de futuras investigaciones donde se

realice una aplicacién practica de este importante elemento terapéutico.
Objetivos

Objetivo General

Determinar la efectividad de la psilocibina en el tratamiento de trastornos depresivos
mayores.

Objetivos Especificos:

Investigar a profundidad las ventajas del uso de la psilocibina, asi como extraer la
mayor informacion para entender un poco mas el efecto de la psilocibina como

tratamiento del TDM.



6. MATERIALES Y METODOS

Disefio metodoldgico

Se trata de un estudio de revision bibliografica de tipo descriptivo porque se
destacan las caracteristicas mas relevantes en torno a la efectividad de la
psilocibina en el tratamiento de trastornos depresivos mayores y retrospectivo

porque se realizé una exploracion de la evidencia teérica-cientifica del pasado.
Poblacién y muestra

La muestra estuvo constituida por articulos cientificos originales, revisiones,
ensayos clinicos e informes/proyectos investigativos directamente relacionados con

la eficacia de la psilocibina en el tratamiento para el trastorno de depresion mayor.
Criterios de busqueda inclusiéon y exclusion de estudios

Para el desarrollo de la revision bibliografica se consideraron los siguientes criterios

de inclusién y exclusion:
Criterios de inclusién:

e [Fuentes bibliogréaficas directamente relacionadas con el tema
e Fuentes publicada en idioma espariol, inglés.
¢ Fuentes publicadas entre 2019-2023.

Criterios de exclusion:

e [Fuentes bibliogréaficas pagadas
e Fuentes bibliograficas inaccesibles a texto completo
e Fuentes duplicadas

e Fuentes poco claras o que no aporten al objetivo central de la investigacion.



Bases de datos en las que se hizo la basqueda

Para la busqueda bibliografica se utilizaron las siguientes bases de datos: PubMed,
Scielo, BVS, Scopus y Google académico.

Palabras clave o descriptores usados para la busqueda

Las palabras claves utilizadas para la busqueda bibliografica fueron: “ventajas”,

” o« ” @ ”n 113 ” 113

“beneficios”, “efectividad”, “tratamiento™, “psilocibina”, “depresién mayor”.
Procedimiento de busqueda

La revision bibliografica se hizo en cuatro etapas: en la primera se realiz6 una
revision de las bases de datos con el uso de palabras claves, en la segunda etapa
se aplicaron los criterios de inclusion para el descarte de articulos por afio, tipo de

estudio, idioma y accesibilidad.

En la tercera etapa se procedio a dar lectura a los titulos y resumen de las fuentes
preseleccionadas para verificar que estas no estuvieran duplicadas y que se
relacionen directamente con el tema. Finalmente, en la cuarta etapa se procedio a
dar lectura a texto completo de las fuentes potenciales para verificar su aporte al

cumplimiento del objetivo y asi incluirlas en la investigacion.

Para el desarrollo de la investigacion se consideraron las recomendaciones de la
declaraciéon PRISMA que permitié la realizacion de una revision transparente, clara
y objetiva respecto a la efectividad de la psilocibina en el tratamiento de trastornos

depresivos mayores.
Diagrama de flujo de seleccion de articulos

El proceso de recoleccion y seleccion de informacion se muestra en el siguiente

diagrama:
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Figura 1 Diagrama de seleccion de informacion

Como se puede observar en la Fig. 1, la basqueda bibliografica arrojo un total de
348 resultados, de los cuales se descartaron 270 por estar fuera del periodo de
tiempo establecido, asi como por el idioma, tipo de estudio y accesibilidad,
guedando un total de 78 fuentes preseleccionadas. Posteriormente se descartaron
30 fuentes por estar duplicadas y 20 por no guardar relacion directa con la tematica,
quedando asi 28 fuentes elegibles las cuales fueron leidas a texto completo para
determinar su pertinencia, en este proceso se descartaron 16 quedando un total de
12 con las cuales se desarrollo la revision.



7. RESULTADOS

Los resultados de la revision bibliografica se muestran en una tabla, la misma que
contiene datos principales como: autor, afio, titulo, tipo de estudio y hallazgos que
conciernen a la efectividad de la psilocibina en el tratamiento de trastornos
depresivos mayores. Las fuentes bibliograficas incluidas en la revision se

presentaron en orden cronoldgico:

Tabla 1 Resultados sobre la efectividad de la psilocibina en trastornos depresivos

mayores
Autor y afio Titulo Tipo de estudio Hallazgos

Acosta Psilocibina Revision La psilocibina presenta un efecto rapido
como bibliografica en el cuerpo humano a partir de la
2020 tratamiento primera media hora de consumo donde
(9) para el se presentan efectos psicodélicos, los
trastorno de cuales se interpretan por la accién de
depresion psilocibina en la cortea cerebral y al
mayor ocupar espacios en los receptores
neuronales, los cuales se mantienen
libres durante el tiempo del trastorno de

depresion mayor.
La psilocibina presenta una menor
dependencia, mayor efecto
serotoninérgico con baja cantidad de
complejo activo y una forma segura de

consumo por via oral.

Davis et al Effects of Ensayo clinico La terapia asistida por psilocibina fue
Psilocybin- eficaz para producir efectos
2021 Assisted antidepresivos grandes, rapidos vy
(10) Therapy on sostenidos en pacientes con trastorno

Major depresivo mayor.




Depressive El QIDS-SR documentd una rapida
Disorder disminucién en la puntuacién de
depresion que se mantuvo sostenida en
el 6,3% hasta la semana 4.

71% redujo depresion en la semana 1.
En la semana 4 la reduccién fue
clinicamente significativa (=250 %), el 54%

en la semana 4 estaba en remision.
Galvéo et al Classic Revision La evaluacion del efecto a largo plazo (16
serotonergic bibliografica a 60 dias) de los psicodélicos en la
2021 psychedelics reduccion de los sintomas depresivos
(11) for mood and revel6 un efecto altamente significativo

depressive
symptoms: a
meta-analysis
of mood
disorder
patients and
healthy

participants

con un tamano del efecto de moderado a

grande.

Los psicodélicos serotoninérgicos

clasicos fueron bien tolerados. Los
efectos secundarios psicoldgicos agudos
inducidos por los psicodélicos en los
estudios incluidos fueron principalmente
episodios leves de ansiedad,
lagrimeol/llanto, nauseas, vomitos, dolor
efecto

de cabeza y un ligero

simpaticomimético.

Carhart et al
2021

12)

Psilocybin
versus
Escitalopram

for Depression

Ensayo clinico

Se produjo una respuesta de
sintomatologia depresiva en el 70% de
los pacientes del grupo de psilocibina y
del 48% en el grupo de escitalopram, lo
gue demuestra una diferencia de 22
puntos porcentuales.

Se observo cambios desde el inicio hasta

la semana 6




Damiani 2022

(13)

La psilocibina
como posible
tratamiento
para el
trastorno
depresivo

mayor y la

Revisién

bibliografica

La psilocibina bajo tratamiento

terapéutico resulta eficiente en la
resolucién de los sintomas depresivos,
con efectos rapidos y sostenidos en el
tiempo y con cambios neurales asociados

incluso en una Unica o pocas dosis.

La psilocibina produce una mayor

depresion
integracion cerebral asociada a una
mayor
. mayor flexibilidad cognitiva, reduccion de
resistente
la conectividad funcional entre la
amigdala y la corteza prefrontal ventro-
medial lo cual se asocia con una menor
rumiacioén y aumento de activacion de la
amigdala.
Goodwin et al | Single-Dose Ensayo clinico La puntuacion media de depresién desde

Psilocybin for

el inicio hasta la semana 3 se redujo en

2022 a Treatment- -12,0 para25mg, -7,9 para10mgy —-5,4
(14) Resistant para 1 mg.
Episode of
Major La diferencia entre el grupo de 25 mg y el
Depression grupo de 1 mg fue -6,6 y entre el grupo de
10 mgy el grupo de 1 mg fue -2,5.
El cambio desde el inicio hasta la semana
3 en la puntuacién total de MADRS (punto
final primario) fue significativamente
mejor con una dosis de 25 mg que con
una dosis de 1 mg
Daws et al Increased Ensayo clinico Se observaron reducciones rapidas,
global sustanciales y sostenidas en la gravedad
2022 integration in de la depresion después del tratamiento
(15) the brain after con psilocibina en comparacion con

psilocybin

escitalopram (diferencia de 6,53 puntos),

10



therapy for

depression

con diferencias favorecedoras alas 2,4y

6 semanas.

Los efectos fueron evidentes a los 6

meses.

El modularidad de la red cerebral se
redujo significativamente 1 dia después
de la terapia con psilocibina con un
aumento global de la conectividad

funcional entre las principales redes

intrinsecas del cerebro

Gukasyan et

Efficacy and

Ensayo clinico

Se observaron grandes disminuciones

al safety of desde el inicio en las puntuaciones de
psilocybin- depresion en el seguimiento de 1, 3,6y
2022 :
assisted 12 meses.
(16) treatment for
. La respuesta al tratamiento y la remision
major
. fueron del 75% y el 58% respectivamente
depressive
. alos 12 meses.
disorder:
Prospective Las calificaciones de los participantes
12-month sobre el significado personal, la
follow-up experiencia espiritual y mistica después
de las sesiones predijeron un mayor
bienestar a los 12 meses.
Von et al Single-dose Ensayo clinico La condicion de psilocibina mostré6 una
psilocybin- disminucién absoluta en la gravedad de
2022 , , .
assisted los sintomas depresivos en —13,0 puntos
(17) therapy in en comparacion con el valor inicial y -13,2
major puntos 14 dias después de la
depressive intervencion.
disorder: a
Una dosis Unica y moderada de
placebo-
psilocibina reduce significativamente los
controlled,
. sintomas depresivos en comparacion con
double-blind, P P

11



randomised una condicién de placebo durante al
clinical trial menos dos semanas
Dawood et al | Psychotherapy | Revisién Los resultados mostraron una reduccion
with Psilocybin | bibliografica significativa de los sintomas depresivos
2023 for después del tratamiento con una o dos
(18) Depression: dosis de psilocibina, la mejoria
Systematic sintomatica fue inmediata en algunos
Review casos, mostrando resultados
significativos al dia y una semana
después de la segunda dosis.
La mejoria fue duradera, manteniendo
una reduccion significativa hasta los 2 y
12 meses
Mufiafo et al | Psilocybin for | Revisién En particular, estudios recientes de
Depression: bibliogréfica neuroimagen y psicofarmacolégicos han
2023 From demostrado que la psilocibina reduce la
(19) Credibility to estabilidad y la integridad de redes
Feasibility, cerebrales bien establecidas, criticas
What's para integrar informaciéon que sirve como
Missing? base para diferentes aspectos de
funciones cognitivas complejas.
La psilocibina produce un cambio
dramatico en la conectividad cerebral
global, a saber, la sincronizacién de las
redes sensoriales y la desintegracion de
las asociativas, con una sintonizacion
renovada de los habitos de pensamiento
y comportamiento.
Zeifman etal | How does | Ensayo clinico Con la terapia con psilocibina, pero no
psilocybin con escitalopram, se produjeron mejoras
2023 therapy work? en los resultados de salud mental (es
(20) An exploration decir, Dbienestar, gravedad de la

of experiential

depresion, ideacién suicida y rasgo de

12



avoidance as a
putative
mechanism of

change.

ansiedad) a través de reducciones en la
evitacién experiencia (mecanismo
subyacente a los efectos terapéuticos de
la terapia con psilocibina).

13




8. DISCUSION

De acuerdo a los hallazgos de la presente revision, se puede decir que psilocibina
es una opcion terapéutica prometedora para tratar la depresion mayor pues a la luz
de los hallazgos de Damiani (13), las personas con trastornos depresivos mayores
presentan diferencias en el funcionamiento neural y la psilocibina conduce a
cambios neuronales reflejados en una mayor integracion cerebral asociada a una
mayor flexibilidad cognitiva, una reduccion de la conectividad funcional entre la
amigdala y la corteza prefrontal ventro-medial lo cual se asocia con una menor

rumiacion (atencién a aspectos dificiles o negativos).

Dentro de esta misma linea de argumentacion Damiani (13), afiade que la
psilocibina genera una disminucién global de la modularidad de las redes cerebrales
de alto orden (RND, RE, RS) después del tratamiento lo cual permite un aumento
de la comunicaciéon con regiones alejadas del cerebro que bajo estado normal de
vigilia no se interconectan ni intercambian informacion entre si. Por lo tanto, esta
reduccion de la modularidad con aumento de flexibilidad de estas redes es un

componente clave del mecanismo de accién terapéutico en personas con depresion.

Desde la perspectiva de Mufafo et al (19) la efectividad de la psilocibina se sustenta
en la estabilidad y la integridad de redes cerebrales que permiten integrar
informacion que sirve como base para diferentes aspectos de funciones cognitivas
complejas, ademas argumentan que los efectos de la psilocibina estan mediados
de manera diferente a los de los farmacos antidepresivos que actian sobre la
serotonina (amortiguador contra el estrés al fortalecer la funcién de la serotonina en
el receptor 5-hidroxitriptamina 1A 5-HT1AR), mientras que la psilocibina funciona al
restablecer los procesos cerebrales, o que lleva a un beneficio terapéutico
duradero, es asi que sostienen que la psilocibina desencadena en las neuronas

piramides de la capa V que expresan 5-HT2AR un aumento del glutamato

14



considerado como relevante para sus efectos antidepresivos e instrumental en la

promocion de la neurogénesis.

De manera similar Acosta (9) expresa que la psilocibina tiene elevada afinidad por
los receptores postneuronales 5-HT2AR y también con el resto de los receptores de
la familia 5HT debido a su conformacion quimica la cual contiene un ciclo triptéfano,
similar al de la serotonina, dicha estructura ocupa el espacio en el receptor
triptamina que no puede ser ocupado por serotonina, dado el efecto de los
trastornos depresivos mayores donde se observa fallos en el espacio interneuronal
gue hace devolver la serotonina a los receptores presinapticos, impidiendo que
ocupen los debidos lugares en las neuronas postsinapticas. Dentro de este marco
aclaran que la predileccién de la psilocibina por receptores 5HT permiten reducir
drasticamente los efectos en otras zonas del cerebro, aunque en ocasiones ocupa
partes de la amigdala, lo cual provee una disolucion del ego lo cual es positivo

también para el control del trastorno de depresion mayor.

Los efectos terapéuticos de psilocibina que se han expuesto, han sido ampliamente
corroborados por las investigaciones analizadas en las cuales se destaca su
efectividad incluso por sobre otros farmacos antidepresivos que se demostro en la
investigacion de Carhart et al (12) en la que tras compararse el efecto de la
psilocibina con el escitalopram, un inhibidor selectivo de la recaptacion de
serotonina, durante un periodo de 6 semanas en un grupo de 59 pacientes con
trastorno depresivo mayor de moderado a grave de larga duracion se encontro
cambios desde el inicio hasta la semana 6 y fueron mucho mas marcados en el
grupo de psilocibina donde la reduccion en la puntuacién de sintomatologia
depresiva fue de 8,0 puntos mientras que con el escitalopram fue de 6, en cuanto a
remision también hubieron diferencias: 57% para psilocibina y 28% para

escitalopram.

Estos resultados son asentidos por la investigacion de Daws et al (15) en la que se

evaluo el impacto subagudo de la psilocibina en la funcion cerebral en dos ensayos
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clinicos de depresion y donde se encontrd una eficacia superior de la terapia con
psilocibina frente al escitalopram (diferencia de 6,53 puntos), las comparaciones
por pares a las dos semanas fueron de -8,73 para psilocibina frente a -3,66 con
escitalopram, a las 4 semanas -7,79 frente a -2,69 y a las 6 semanas -8,78 frente a
-2,61. Ademas, para la condicion de psilocibina, las disminuciones posteriores al
tratamiento en la modularidad de la red cerebral se correlacionaron

significativamente con mejoras en la gravedad de los sintomas de depresion.

De la misma forma en el ensayo aleatorio de Zeifman et al (20) en el que se comparo6
la terapia con psilocibina y con escitatalopram durante seis semanas en un grupo
de 59 personas con trastorno depresivo mayor, se encontré que la terapia con
psilocibina, pero no con escitalopram, se produjeron mejoras en los resultados de
salud mental (es decir, bienestar, gravedad de la depresién, ideacién suicida y rasgo
de ansiedad) a través de reducciones en la evitacién experiencial que se concibe
como un mecanismo subyacente a los efectos terapéuticos de la terapia con

psilocibina.

Von et al (17) también apoyan lo expuesto pues tras comparar la psilocibina con
otro tratamiento en un grupo de 52 participantes diagnosticados con trastorno
depresivo mayor encontraron que la psilocibina mostré una disminucion absoluta en
la gravedad de los sintomas de -13,0 puntos en comparacion con el valor inicial y
fue significativamente mayor que el otro tratamiento ademas que el 54% de los

participantes cumplieron con los criterios de remision en la condicién de psilocibina.

Dentro de esta misma linea de argumentacion puede decirse que la psilocibina
produce reducciones rapidas y sustanciales en la sintomatologia depresiva incluso
con pequefias dosis, asi por ejemplo en el ensayo clinico de Goodwin et al (14) en
el que participaron adultos con depresion resistente al tratamiento se encontro que
una dosis de 1 mg reduce 5,5 puntos, con 10 mg la reduccioén es de -7,9 y con 25

mg de -12,0, con base en este resultados, los autores recomiendan utilizar
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psilocibina en una dosis Unica de 25 mg para reducir las puntuaciones de depresion

significativamente mas que una dosis de 1 mg durante un periodo de 3 semanas.

A partir de lo expuesto se puede entender que la psilocibina tiene efectos inmediatos
en la reduccion de la depresion, mismos que pueden apreciarse desde las primeras
tomas. Esto pudo demostrarse en la investigacion de Davis et al (10) en la que
participaron 24 personas con trastorno depresivo mayor y en la cual se encontro
que el 71% de los participantes demostraron cambios significativos en la semana 1
y la semana 4 y la remision depresiva se observé en el 58% en la semana 1y en el

54% en la semana 4, lo cual sugiere una accion inmediata.

En este punto es pertinente aclarar que la efectividad de la psilocibina no solo esta
dada por su rapido accionar, sino ademas porque su efecto se mantiene en el tiempo
y permite remision de la depresion. Respecto a ello, en el estudio de Dawood et al
(18) los resultados mostraron una reduccion significativa de los sintomas depresivos
después del tratamiento con una o dos dosis de psilocibina, la mejoria sintomética
fue inmediata en algunos casos, mostrando resultados significativos al dia y una
semana después de la segunda dosis. Ademas de demostrarse una accion

duradera que se mantienen entre los dos y los 12 meses.

Lo expuesto, también se apoya en los resultados del ensayo clinico de Gukasyan
et al (16) en la que participaron 27 pacientes de 21 a 75 afios con depresion unipolar
de moderada a grave en la escala de valoracion de la depresion Hamilton donde se
observaron grandes disminuciones desde el inicio en las puntuaciones de depresién
en el seguimiento de 1, 3, 6 y 12 meses, ademas la respuesta al tratamiento y la

remision fueron del 75% y el 58% respectivamente a los 12 meses.

Estos hallazgos demuestran que los efectos antidepresivos sustanciales de la
terapia asistida por psilocibina pueden ser duraderos al menos durante 12 meses
después de la intervenciéon aguda en algunos pacientes lo cual deja claro su

efectividad tanto a corto como a largo plazo.
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Un beneficio afiadido a los expuestos lo constituye su buena tolerancia y baja
incidencia de efectos adversos. En la investigacion de Galvao et al. (11) por ejemplo,
se expone que la psilocibina tiene un efecto altamente significativo en la reduccion
de sintomas depresivos y que son bien tolerados y seguros pues los efectos
adversos incluyen episodios leves de ansiedad, lagrimeo/llanto, nduseas, vomito,
dolor de cabeza y un ligera efecto simpaticomimético como el aumento de la presion
arterial, frecuencia cardiaca y tamafio de la pupila, efectos inmediatos para los
cuales no se requiere intervencion farmacologica adicional porque se resuelven en
el transcurso del tiempo, ademés no se han notificado episodios de ansiedad
persistente, crisis suicida o estado psicotico a largo plazo, con lo cual se garantiza
gue su administracion es confiable porque el beneficio supera a los escasos efectos

adversos gque pudiesen presentarse en el paciente.

La seguridad de la psilocibina también es apoyada por Acosta (9) quien refiere que
en comparacion con otros psicotropicos y medicamentos que alteran el estado de
consciencia, la psilocibina presenta menor dependencia, mayor efecto
serotoninérgico con una baja cantidad de complejo activo pues la eliminacion es
consistente en las primeras 6 horas de la toma (-65% de la psilocibina es
consumida), pero pueden quedar restos hasta las 72 horas posteriores que son
excretadas por via urinaria y un 20% por via fecal, a los 3 dias de su consumo no
se encuentran rastros mayores al 1% en el cuerpo incluso cuando es ingiere una
macrodosis (>1000 mg), por lo que los remanentes no generan dafio hepéatico, renal,
gastrico o neuronal, constituyéndose asi como una de las alternativas mas seguras

y eficientes para tratar sintomatologia depresiva.

Adicional a lo dicho Acosta (9) también expresa que los efectos adversos de la
psilocibina son minimos y solo se han detectado en alrededor del 2% de los
pacientes tratados, pero estos tienen que ver mas con el padecimiento de otras
patologias y trastornos adicionales a los depresivos, sin embargo vale la pena

traerlos a contexto: alteracion en la presién arterial (-10% de los valores normales),
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incremento del ritmo cardiaco y saturacion de oxigeno (2% respecto a valores

normales).

De ahi que se asume que la psilocibina es una excelente alternativa terapéutica
para tratar la depresidbn mayor porque no solo genera efectos inmediatos y
mantenidos en el tiempo, sino que ademas es segura porque no provoca dafios en
el organismo a mediano o largo plazo, por lo que su uso debe ser mayormente
difundido para brindar alivio y mejorar la calidad de vida de quienes padecen
sintomatologia depresiva aguda, persistente o0 resistente a otros tratamientos

médicos.
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9. CONCLUSIONES

A través de la revision bibliogréfica se pudo concluir que:

El trastorno de depresion mayor afecta a gran parte de la poblacion mundial,
asi como también del Ecuador y constituye un grave problema de salud
porque su sintomatologia incrementa el riesgo de padecer enfermedades
cardiovasculares, metabdlicas, inflamatorias, autoinmunes, ademas de ser

causa directa de discapacidad y mortalidad.

La psilocibina ha demostrado ser efectiva para el tratamiento del trastorno
depresivo mayor debido a varios mecanismos entre los que se destaca su
afinidad por los receptores postneuronales 5-HT2AR que permite ocupar
espacios interneuronales que durante el trastorno depresivo se encuentran
bloqueados produciendo una mayor conectividad con regiones alejadas del
cerebro con lo cual es posible restablecer los procesos cerebrales. Ademas,
porque la psilocibina reduce la modularidad cerebral y rumiacién con lo cual

se evita la evocacion de pensamientos negativos o dificiles para la persona.

El efecto de la psilocibina también ha demostrado ser superior al de otros
farmacos como escitalopram en el tratamiento del trastorno depresivo mayor
y no solo por su beneficio desde la primera toma sino porque tiene un efecto
gue se mantiene en el tiempo (hasta 12 meses) y que permiten incluso la

remision de la depresion.

La psilocibina es un tratamiento seguro para tratar la depresién porque ha
demostrado buena tolerancia sobre todo por via oral y porque presenta
minimos efectos adversos ya que sus componentes se sintetizan y excretan
rapidamente en el cuerpo por lo que no causan dafios en higado, rifiones,

estdbmago ni a nivel del sistema nervioso.
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10. CONSIDERACIONES ETICAS

Las consideraciones éticas que fueron tomadas en cuenta para la realizacion de

la presente revision bibliografica fueron:

e Se respetd la autoria del investigador principal al ser la persona que
concibid, propuso y desarrollo6 el trabajo de fin de titulacién.

e Eldesarrollo del articulo es original y no una copia de otros trabajos afines
al tema.

e La informacién reportada en la revision se manejé bajo una adecuada
citacion bibliogréfica (norma Vancouver).

e Serespetd los argumentos de cada una de las investigaciones durante la
parafrasis ademas no se hicieron propias las ideas de otros autores.

e Se respeto el criterio del tutor guia y de los revisores para proceder a la
correccion de errores en la investigacion y asi obtener un trabajo claro,

preciso e imparcial.
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