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“It's sort of like
my past is an unfinished painting
and as the artist of that painting

I must fill in all the ugly holes and make it beautiful again.”

- GAGA, 2011
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RESUMO

Por muitos anos os psicodélicos, principalmente os de origem natural, foram
utilizados por diversas populagées no mundo inteiro. Nos anos 1950 alguns estudos
foram feitos no &mbito da psicologia e psiquiatria envolvendo o uso de psicodélicos
em psicoterapias que foram impedidas nos anos 1970 por questdes politicas. Apos
décadas com esta area da ciéncia congelada, pesquisadores voltaram a buscar
possiveis potenciais terapéuticos destas substancias peculiares. Através de uma
revisdo integrativa da literatura, este trabalho aborda as recentes descobertas
envolvendo plantas alucinbgenas, com foco na bebida ayahuasca. O cha ayahuasca
consiste da infusdo do cipé Banisteriopsis caapi, que contém os alcaloides harmina,
harmalina e tetrahidroharmina, e as folhas do arbusto Psycotria viridis, que contém o
psicodélico N, N-dimetiltriptamina (DMT), psicoativos capazes de induzir estados
introspectivos e respostas terapéuticas rapidas e eficientes. Os estudos revisados
mostram eficacia no tratamento de ansiedade, depressao, transtornos alimentares e
adicgdo, além de melhoras significativas no bem-estar dos pacientes.

Palavras-chave: Psicodélicos; Ayahuasca; Usos terapéuticos.



ABSTRACT

For many years psychedelics, especially those of natural origin, have been used by
different populations around the world. In the 1950s some studies were carried out in
the field of psychology and psychiatry involving the use of psychedelics in
psychotherapies that were prevented in the 1970s for political reasons. After decades
with this area of science frozen, researchers have returned to seek possible
therapeutic potentials of these peculiar substances. Through an integrative literature
review, this work addresses recent discoveries involving hallucinogenic plants, with a
focus on the ayahuasca brew. Ayahuasca tea consists of the infusion of the
Banisteriopsis caapi vine, which contains the alkaloids harmine, harmaline and
tetrahydroharmine, and the leaves of the Psycotria viridis bush, which contains the
psychedelic N, N-dimethyltryptamine (DMT), psychoactive substances capable of
inducing introspective states and fast and efficient treatments. The reviewed studies
show effectiveness in treating anxiety, depression, eating disorders and addiction, as
well as significant improvements in patients' well-being.

Key words: Psychedelics; Ayahuasca; Therapeutic uses.
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1. INTRODUGAO

Existem trés categorias de agentes alucinégenos classicos, classificados de
acordo com o mecanismo primario de interferéncia no sistema nervoso central:
canabindides, serotoninérgicos e colinérgicos (SIMOES et al. 2017), sendo este

trabalho enfocado nos serotoninérgicos.

As drogas psicodélicas incluem substadncias com diferentes perfis
farmacoldgicos, mas todas com efeitos na experiéncia consciente (SIMOES et al.
2017). “Psicodélico” € um termo que foi cunhado nos anos 1950 pelo psiquiatra
britdnico Humphry Osmond (1917 - 2004) e € um neologismo que combina as
palavras gregas psykhé (alma) e déloun (para tornar Vvisivel, revelar)
(CARHART-HARRIS, R. L; GOODWIN, G. M, 2017), entédo psicodélico € aquilo que

manifesta a mente.

A caracteristica que distingue os agentes psicodélicos de outras classes de
drogas € sua capacidade de induzir de forma confiavel estados de alteragdo da
percepcao, pensamentos e sentimentos que n&o sao experimentados de outra

forma, exceto em sonhos ou em momentos de exaltagao religiosa (NICHOLS, 2016).

Desde a pré-histéria humanos tém usado estes compostos, particularmente
os alucinégenos que ocorrem naturalmente, tomando vantagem das suas
propriedades psicotropicas para muitos propositos (METZNER, 1998; NICHOLS,
2004; SANDERS et al., 2008).

No presente trabalho as substancias psicodélicas serdo didaticamente
divididas em naturais, semi-sintéticas e sintéticas, considerando, dessa forma, as
naturais aquelas provenientes de plantas e fungos, semi-sintéticas as que possuem
parte natural em sua sintese porém passam por processo quimico, e sintéticas,
produzidas completamente em ambiente laboratorial, sendo exemplos a psilocibina e
o DMT, o LSD e a metilenodioximetanfetamina (MDMA), respectivamente. Todos

possuem estudos prévios e em andamento no &mbito de seus efeitos terapéuticos.
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No Brasil, entre as substancias classificadas como psicodélicas de origem
natural, o uso da ayahuasca é o mais difundido, uma beberagem preparada por
decoccgao de duas plantas: folhas de Psychotria viridis, que contém o psicodélico N,
N-dimetiltriptamina (DMT), um agonista dos receptores de serotonina e sigma-1
(CARBONARO e GATCH, 2016), e do cipd Banisteriopsis caapi, rico em inibidores
reversiveis da monoaminoxidase (MAOi), como harmina, harmalina e
tetrahidroharmina (PALHANO-FONTES et al., 2018). Ha também o uso da
psilocibina presente em mais de 80 espécies psicoativas de cogumelos, da ibogaina
existente na raiz da Iboga (Tabernanthe iboga), dos diferentes canabindides

presentes na Cannabis e entre outros.

Os medicamentos a base de Cannabis exercem seus efeitos pela ativagao
dos receptores canabindides (CB1) e ensaios clinicos conduziram a aprovagao de
medicamentos que sao indicados no tratamento de anorexia, nauseas, dor
neuropatica e espasticidade refrataria na esclerose multipla (SIMOES et al. 2017).
Entre os fungos alucinégenos, os mais comuns sao os cogumelos Psilocybe spp,
amplamente distribuidos em todo o mundo, contendo derivados da triptamina e
sendo extremamente utilizados por povos indigenas ha séculos em rituais sagrados,

principalmente nos paises sul-americanos (MATSUSHIMA et al., 2009).

As substancias psicodélicas tornaram-se objeto de interesse cientifico a partir
do século XIX quando comegou a se constatar usos tradicionais de algumas plantas
exoéticas e que eram muito importantes em contextos indigenas (CAMPUS, 2017),

instigando psicologos e psiquiatras nos efeitos dessas substancias.

Em 1938 o cientista suigo Albert Hofmann sintetizou a dietilamida do acido
lisérgico (LSD) nos laboratérios da empresa farmacéutica Sandoz, em Basel, na
Suiga. O LSD é um alcaldéide cristalino que pode ser produzido a partir do
processamento das substancias do esporédo do centeio e € uma das mais potentes
substancias alucindégenas conhecidas. E um produto de semi-sintese a partir do
acido lisérgico, substancia obtida naturalmente do fungo Claviceps purpurea
(PASSIE, T. et al., 2008). A principio, o interesse terapéutico foi impedido pelo
departamento de industria alegando que os efeitos encontrados em ratos ndo eram
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bons o suficiente para continuar investindo na substancia, mas apesar disso, em
1943, Albert refez a semi-sintese da molécula e durante o processo percebeu seus
efeitos alucindégenos apds intoxicar-se e relatar visdes caleidoscopicas e alteragcbes
dos sentidos (CAMPUS, 2017). No inicio dos anos 1950, psicodélicos e,
particularmente o LSD, tornaram-se amplamente utilizados por psicélogos e
psiquiatras em pesquisa e pratica clinica com dezenas de milhares de pacientes
tratados com "psicoterapia psicodélica" por um periodo de cerca de 15 anos
(GRINSPOON e BAKALAR, 1979), e por isso, os anos 1950 foi considerado a era

dourada da psiquiatria.

Inicialmente o LSD foi distribuido sob a marca Dylised tendo sido usado por
psiquiatras quer para tratamento de disturbios comportamentais, quer neles préprios
a fim de vivenciarem a sensagao que os seus pacientes esquizofrénicos tinham. As
primeiras controvérsias comegaram a surgir em 1960 culminando com a Sandoz a
retirar o patrocinio da marca em 1966 (ORAM, M, 2012).

O fato de os psicodélicos causarem experiéncias psiquicas e espirituais
ampliadas, levou ao uso fora do meio psicoterapéutico e assim criou-se uma cultura
de subversdo farmacoldgica, que se associava a varias outras dimensdes de
oposicdo social e fez com que a politica proibicionista, principalmente
norte-americana, acabasse com as pesquisas existentes, originando uma atmosfera
inculta sobre os efeitos reais dessas substancias (CAMPUS, 2017). Os motivos
misturavam preconceito com minorias, interesses de industrias e moralismos

religiosos que condenam a nogao de prazer sem merecimento.

Devido as informagbes alarmistas provenientes da midia, em meados dos
anos 1970 as pesquisas envolvendo seres humanos e alucindgenos foram proibidas,
dificultando o aprofundamento dos potenciais neuroquimicos e psicoterapéuticos
destas substancias peculiares (CARNEIRO, 2005; GROB, 2002; GROF, 2001). A
relativa escassez de pesquisas sobre psicodélicos no ultimo meio século nao é
resultado de uma falta de interesse cientifico, mas sim de uma consequéncia de
forcas politicas, que alegavam que estas substancias acabavam "pervertendo" as

pessoas que as usavam.
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No entanto, o uso religioso de certos vegetais como o peiote (Lophophora
williamsii) nos EUA e México, a iboga (Tabernanthe iboga) na Africa, e a ayahuasca
no Brasil e na Amazobnia Ocidental, continuou sendo praticado com uma certa
liberdade e autonomia (FERICGLA, 1998; FURST, 1994; LABATE, 2003).

Depois de 30 anos com esta area da ciéncia congelada, no século XXI
retomaram-se os estudos com substancias psicodélicas, que serdo discutidos

posteriormente.

Gracas a retomada dos estudos cientificos com alucinégenos, entende-se
que este tipo de abordagem aproxima a psiquiatria, farmacologia e psicologia,
propondo que o paciente sinta-se diferente em relacdo ao trauma através de
psicoterapias assistidas e com a introducédo de psicodélicos, permitindo o acesso a
aspectos inconscientes (CAMPUS, 2017).

Uma grande vantagem sobre os tratamentos medicamentosos convencionais,
€ que as substancias alucinégenas nao levam ao vicio ou dependéncia (O’'BRIEN,
2001). Um exemplo a ser dado foi exposto por Passie, T. et al. em 2002,
corroborando que mesmo que seja conhecida ocorréncia de uma significativa
tolerancia com o uso repetido de psilocibina, o desenvolvimento da dependéncia

fisica ndo ocorre.

Farmacologicamente, os psicodélicos classicos serotoninérgicos tém agao
agonista ou agonismo parcial nos receptores 5-HT2A da serotonina no cérebro
(NICHOLS, 2016). Os alucinégenos diferem ndo somente pelos seus mecanismos
de acdao, mas também pelo grau de alteracdo qualitativa da consciéncia que
provocam (SIMOES et al. 2017) e os efeitos dessas substancias sdo altamente

variaveis e ndo sdo necessariamente dependentes de dose (NICHOLS, 2016).

A efetividade terapéutica desses agonistas serotoninérgicos no tratamento de
enxaqueca, dores reumaticas, ansiedade, depressao e alcoolismo indica seu
potencial clinico (SIMOES et al. 2017).
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Os psicodélicos tém sido usados principalmente em pacientes que nao
conseguiram ser tratados com métodos ditos convencionais e vém mostrando
resultados positivos nos casos de traumas, estresse pos-traumatico, vicios e
transtornos de ansiedade e depressdo (CAMPUS, 2017; OLIVEIRA-LIMA et al.,
2015; CATA-PRETA, E. et al, 2018; OSORIO et al., 2015). Um pequeno estudo
aberto em pacientes com depresséo resistente ao tratamento mostrou redugdes nos
sintomas de depressdo e ansiedade 3 meses apos duas doses agudas de
psilocibina (JOHNSON, M. W; GRIFFITHS, R. R., 2017)

Porém, infelizmente, ainda ha grandes empecilhos na pesquisa cientifica
dessas substancias, podendo-se citar a dificuldade na burocracia para a obtencao
de matéria prima e licengas, que podem durar até anos e ter um alto custo. Além
disso, a falta de interesse da industria farmacéutica por questdes lucrativas, ja que
as terapias com psicodélicos exigem menos doses do farmaco e isso geraria menos
lucro, e como consequéncia existe a falta de interesse em financiamento (CIENCIA,
2020).

Substancias psicodélicas podem causar estados de transtorno quando
usados em contexto errado, porém € importante ressaltar que o problema nao € a

substancia em si, mas o ambiente externo e possivelmente psicologico.

O maior risco de se administrar psicodélicos classicos € que eles podem
causar reagdes psicologicamente intensas de ansiedade, medo e confusdo, que
podem potencialmente levar a um comportamento perigoso em ambientes nao
monitorados (JOHNSON, M. W; GRIFFITHS, R. R., 2017). E & por isso que nas
terapias com a introdugao de alucinégenos é importante a configuragdo do set e do

setting.

Entende-se set como fatores relacionados a pessoa, dindmica da
personalidade, humor e expectativas que influenciam a experiéncia individual. O

setting preocupa-se com O ambiente social, incluindo as crengas culturais mais
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amplas sobre as substancias e seus efeitos, que contribuem para a experiéncia
(WINKELMAN, 2021).

Este artigo tem como foco principal o estudo do uso dos psicodélicos
serotoninérgicos naturais, ou seja, aqueles derivados de plantas e com agdo em
receptores 5HT2A, com maior interesse na ayahuasca, e dispde do intuito de
esclarecer e justificar o uso de substancias alucinégenas como tratamento

alternativo.
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2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Explorar e revisar de forma ampla a literatura existente sobre os potenciais
terapéuticos de matérias primas naturais, trazendo informagbées e foco para o

conhecimento de psicofarmacologia.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Estabelecer uma metodologia de busca por informagdes;

- Identificar os artigos relacionados a substancias psicodélicas

disponiveis nas plataformas de busca;

- Selecionar dentre as substancias naturais existentes uma que seja de
maior interesse;

- Aprofundar a revisdao do conhecimento para a substancia selecionada.
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3. JUSTIFICATIVA

A Organizacdo Mundial da Saude estima que mais de 300 milhdes de
pessoas sofram de depressao (Organizagdo Mundial da Saude, 2017), e cerca de
um terco nado responde adequadamente a pelo menos trés diferentes
antidepressivos (CONWAY et al., 2017).

Sabe-se também que a maioria dos antidepressivos atualmente disponiveis
tem perfil de eficacia e mecanismos de acdo semelhantes, baseados na modulagao
das monoaminas cerebrais e, geralmente, levam cerca de 2 semanas para
comecgarem a ser eficazes (CAl et al., 2015; CONWAY et al., 2017; OTTE et al.,
2016). Levando isto em consideragdo, entende-se como necessaria a busca de

terapias alternativas.

Além do tratamento de problemas relacionados a depressdo e ansiedade,
onde a maior parte dos estudos envolvendo ayahuasca estdo concentrados,
busca-se alternativas para outras comorbidades que nao foram efetivamente
tratadas ou podem ter uma maior eficacia com outras intervengdes, como por
exemplo em doengas inflamatorias e transtornos alimentares (NICHOLS, D.E., et al.,
2016; LAFRANCE, A et al. 2017)

Este trabalho tem como intuito buscar e entender as possibilidades
terapéuticas promissoras que podem ter maior efetividade em menor tempo no
tratamento de doencas que nao alcangcaram uma melhoria com as terapias

convencionais.
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4. METODOLOGIA

4.1. TIPO DE ESTUDO

O presente trabalho € uma revisao integrativa da literatura e este método de
pesquisa objetiva tragar uma analise sobre o conhecimento ja construido em
pesquisas anteriores sobre um determinado tema. A revisao integrativa possibilita a
sintese de varios estudos ja publicados, permitindo a geracdo de novos
conhecimentos, pautados nos resultados apresentados pelas pesquisas
anteriores (MENDES; SILVEIRA; GALVAO, 2008). O método de reviso integrativa é
uma abordagem que permite a inclusdo de estudos que adotam diversas

metodologias, ou seja, experimental e de pesquisa n&o experimental.

A revisao integrativa da literatura consiste na constru¢cdo de uma analise
ampla da literatura, contribuindo para discussdes sobre métodos e resultados de
pesquisas, assim como reflexdes sobre a realizagdo de futuros estudos (MENDES,;
SILVEIRA; GALVAO, 2008).

4.2. COLETA DE DADOS

A coleta de dados aconteceu no més de fevereiro do ano de 2022 e as
estratégias de busca foram montadas com o auxilio de uma profissional bibliotecaria
da Universidade Federal de Santa Catarina e foram utilizados descritores registrados
nos “Descritores em Ciéncias da Saude trilingue” (DeCs) e “Medical Subject of
Health” (MeSH) e seus termos alternativos, adaptados para cada base de dados

utilizada.

Os descritores utilizados séo apresentados no Quadro 1.

Quadro 1 - Definicdo dos descritores conforme idioma.

PORTUGUES INGLES ESPANHOL

Alucinégeno, Hallucinogen, Alucinogeno,
Alucinégenos Hallucinogens Alucinégenos
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Uso terapéutico, Usos Therapeutic use, Uso terapéutico, Usos
terapéuticos Therapeutic uses terapéuticos

Fonte: o autor. 2022.

As bases de dados utilizadas foram Scientific Electronic Library Online
(SciELO), Medical Literature Analysis and Retrieval System  Online
(MEDLINE)/PubMed, Scopus, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Saude (LILACS), Web Of Science e Cochrane. Aquelas que necessitaram acesso
pago foram utilizadas através da conexao disponibilizada pela Universidade Federal
de Santa Catarina por meio do Portal de Periddicos da Coordenagdo de

Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES).

As estratégias utilizadas em cada base de dados sao expostas

detalhadamente a seguir:

SciELO: ("Hallucinogens" OR "Hallucinogen" OR "Hallucinogenic Agent" OR
"Hallucinogenic Agents" OR "Hallucinogenic Drug" OR "Hallucinogenic Drugs" OR
"Hallucinogenic Substance" OR "Hallucinogenic Substances" OR "Psychedelic" OR
"Psychedelic Agent" OR "Psychedelic Agents" OR "Psychedelics" OR
"Psychotomimetic Agent" OR "Psychotomimetic Agents" OR "Alucinégenos" OR
"Agente Psicodélico" OR "Agente Psicotomimético" OR "Agentes Psicodélicos" OR
"Agentes Psicotomiméticos" OR "Alucindgeno" OR "Droga Alucinégena" OR "Drogas
Alucinégenas" OR "Psicotomimético" OR "Psicotomiméticos" OR "Substéncia
Alucinégena" OR "Substéncia Psicodélica" OR "Substéncias Alucinégenas" OR
"Substancias Psicodélicas" OR "Agente Psicodélico" OR "Agente Psicotomimético"
OR "Agentes Psicodélicos" OR "Agentes Psicotomiméticos" OR "Droga Alucinégena"
OR "Psicodélico" OR "Sustancia Alucinégena") AND ("Therapeutic Uses" OR
"Therapeutic Effect” OR "Therapeutic Effects" OR "Therapeutic Use" OR "Usos
Terapéuticos" OR "Aplicagcdo Terapéutica" OR "Aplicagcbes Terapéuticas" OR "Efeito
Terapéutico" OR "Efeitos Terapéuticos" OR "Indicagao Terapéutica" OR "Indicacoes
Terapéuticas" OR "Uso Terapéutico" OR "Aplicaciones Terapéuticas" OR "Efecto

Terapéutico" OR "Indicaciones Terapéuticas" OR "Indicacién Terapéutica").
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MEDLINE/PubMed: ("Hallucinogens"[MeSH Terms] OR "Hallucinogens"[All
Fields] OR "Hallucinogenic"[All Fields] OR "Psychedelic"[All Fields] OR
"Psychedelics"[All Fields] OR "Psychotomimetic"[All Fields] OR "Hallucinogen"[All
Fields]) AND ((("Therapeutic Uses"[MeSH Terms:noexp] OR "Therapeutic Uses"[All
Fields] OR "Therapeutic Use"[All Fields] OR "Therapeutic Effects"[All Fields] OR
"Therapeutic Effect"[All Fields]) AND ("Plants"[MeSH Terms] OR
"Plants"[Title/Abstract])) OR "Phytotherapy"[MeSH Terms] OR
"Phytotherapy"[Title/Abstract] OR "Herbal Therapy"[All Fields] OR "Herb Therapy"[All
Fields]).

Scopus: TITLE-ABS-KEY ( ( "Therapeutic Uses" OR "Therapeutic Use" OR
"Therapeutic Effects" OR "Therapeutic Effect" ) AND ( "Plants" OR "Phytotherapy"
OR "Herbal Therapy" OR "Herb Therapy" ) AND ( "Hallucinogens" OR
"Hallucinogenic" OR "Psychedelic" OR "Psychedelics" OR "Psychotomimetic" OR
"Hallucinogen" ) ) AND ( LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2021 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR,
2020 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2019 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2018 ) OR
LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2017 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2016 ) OR LIMIT-TO (
PUBYEAR , 2015 ) ) AND ( LIMIT-TO ( LANGUAGE , "English" ) OR LIMIT-TO (
LANGUAGE , "Spanish" ) ).

LILACS: ("Hallucinogens" OR "Hallucinogen" OR "Hallucinogenic Agent" OR
"Hallucinogenic Agents" OR "Hallucinogenic Drug" OR "Hallucinogenic Drugs" OR
"Hallucinogenic Substance" OR "Hallucinogenic Substances" OR "Psychedelic" OR
"Psychedelic Agent" OR "Psychedelic Agents" OR "Psychedelics" OR
"Psychotomimetic Agent" OR "Psychotomimetic Agents" OR "Alucindbgenos" OR
"Agente Psicodélico" OR "Agente Psicotomimético" OR "Agentes Psicodélicos" OR
"Agentes Psicotomiméticos" OR "Alucindgeno" OR "Droga Alucinégena" OR "Drogas
Alucindgenas" OR "Psicotomimético" OR "Psicotomiméticos" OR "Substancia
Alucinégena" OR "Substancia Psicodélica" OR "Substéncias Alucindégenas" OR
"Substancias Psicodélicas" OR "Agente Psicodélico” OR "Agente Psicotomimético"
OR "Agentes Psicodélicos" OR "Agentes Psicotomiméticos" OR "Droga Alucinégena"
OR "Psicodélico" OR "Sustancia Alucinégena") AND ("Therapeutic Uses" OR
"Therapeutic Effect” OR "Therapeutic Effects" OR "Therapeutic Use" OR "Usos
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Terapéuticos" OR "Aplicacao Terapéutica" OR "Aplicacbdes Terapéuticas" OR "Efeito
Terapéutico" OR "Efeitos Terapéuticos" OR "Indicagao Terapéutica" OR "Indicacbes
Terapéuticas" OR "Uso Terapéutico" OR "Aplicaciones Terapéuticas" OR "Efecto

Terapéutico" OR "Indicaciones Terapéuticas" OR "Indicacion Terapéutica").

Web Of Science: ("Hallucinogens" OR "Hallucinogen" OR "Hallucinogenic
Agent" OR "Hallucinogenic Agents" OR "Hallucinogenic Drug" OR "Hallucinogenic
Drugs" OR "Hallucinogenic Substance"” OR "Hallucinogenic Substances" OR
"Psychedelic" OR "Psychedelic Agent" OR "Psychedelic Agents" OR "Psychedelics"
OR "Psychotomimetic Agent" OR "Psychotomimetic Agents") AND ("Therapeutic
Uses" OR "Therapeutic Effect" OR "Therapeutic Effects" OR "Therapeutic Use").

Cochrane: ("Hallucinogens" OR "Hallucinogen" OR "Hallucinogenic Agent"
OR "Hallucinogenic Agents" OR "Hallucinogenic Drug" OR "Hallucinogenic Drugs"
OR "Hallucinogenic Substance" OR "Hallucinogenic Substances" OR "Psychedelic"
OR "Psychedelic Agent" OR "Psychedelic Agents" OR "Psychedelics" OR
"Psychotomimetic Agent" OR "Psychotomimetic Agents") AND ("Therapeutic Uses"
OR "Therapeutic Effect" OR "Therapeutic Effects" OR "Therapeutic Use").

Foram utilizados como métodos de inclusao: ano de publicagdo entre 2015 a

2022 e idiomas portugués, espanhol e inglés.

Em seguida a selegao dos artigos, apos retirados das bases de dados, todos
foram exportados para a plataforma gratuita Rayyan (https://rayyan.ai/) onde foram

feitas novas selecgdes.

Como método de exclusdo, primeiramente foram retirados todos aqueles
trabalhos que ndo s&o primarios, como por exemplo revisdes. Apds, excluidos os
que mencionavam uso de outras plantas alucindgenas que ndo entram no objeto de
estudo do presente trabalho, restando apenas aqueles relacionados a ayahuasca.

Posteriormente foram eliminados os artigos duplicados.
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O Fluxograma 1 apresenta a quantidade de artigos encontrados em cada

base.

Fluxograma 1 - Artigos encontrados.

TOTAL DE ARTIGOS

238
SCOPUS SCIELO LILACS Web of Science ;”E%“ﬂlerf; COCHRANE
22 03 04 133 29
47

APOS CRITERIOS DE

EXCLUSAQ

20

Fonte: o autor. 2022.

Foram encontrados 238 artigos relacionados nas seis bases escolhidas. Apds

critérios de exclusao, foram lidos ao total 20 artigos na integra.
Através de critérios pré-estabelecidos, os dados foram extraidos dos artigos
selecionados com o auxilio do programa Excel®. A extragdo dos dados é

apresentada na Tabela 1.

Artigos mencionados nos estudos selecionados também foram expostos.
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5. DISCUSSAO

O objetivo do presente trabalho foi verificar de forma ampla a literatura
existente a respeito de plantas alucinégenas e seus efeitos terapéuticos, com foco
na ayahuasca. Entende-se que ainda ha muito a ser pesquisado, porém alguns

estudos ja mostram resultados promissores, que serao discutidos.

Em 2018, Elisangela G. Cata-Preta et al. investigou as propriedades
recompensadoras da ayahuasca e dos extratos dos componentes de suas plantas,
Banisteriopsis caapi (EBc) e Psychotria viridis (EPv), e seus efeitos na recompensa
do etanol utilizando o modelo CPP (conditioned place preference, ou em portugués,
preferéncia condicionada por lugar). O estudo mostrou que animais tratados com
300 mg/kg de ayahuasca em um ambiente emparelhado com etanol mostrou baixos
niveis de pontuacdo CPP durante o teste pds-tratamento comparado aos animais
tratados com 300 mg/kg de ayahuasca no ambiente emparelhado com salina. Os
resultados mostram que uma dose intermediaria, mas n&o alta, de ayahuasca,
exerceu efeitos recompensadores (CATA-PRETA; SERRA; MOREIRA-JUNIOR;
REIS; KISAKI; LIBARINO-SANTOS; SILVA; BARROS-SANTOS; SANTOS;
BARBOSA, 2018).

O mesmo estudo de Elisangela G. Cata-Preta et al., de 2018, mostrou que um
pré-tratamento com ayahuasca bloqueou o desenvolvimento de CPP induzido por
etanol em todas as doses testadas. O tratamento com ayahuasca, EBc e EPv no
ambiente previamente emparelhado com etanol bloqueou a subsequente expressao
de CPP induzida por uma reexposigao ao etanol. Neste artigo sugerem, ainda, que a
modulagao induzida pela ayahuasca no desenvolvimento da recompensa do etanol €
dependente da presenca de EBc e EPv, e parece ser um mecanismo dependente de
receptor 5-HT2A/2C (CATA-PRETA; SERRA; MOREIRA-JUNIOR; REIS; KISAKI;
LIBARINO-SANTOS; SILVA; BARROS-SANTOS; SANTOS; BARBOSA, 2018).

Evidéncias convincentes indicam que os efeitos da ayahuasca sao mediados

por receptores serotoninérgicos 5-HT2A e 5-HT2C e o DMT presente na bebida age
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como agonista dos receptores 5-HT2A/2C, que foi proposto por mediar suas
propriedades psicoativas (GLENNON et al., 2000).

Os receptores 5-HT2A e 5-HT2C desempenham um papel importante na
mediagdo da influéncia da serotonina no abuso de drogas e nas propriedades
recompensadoras das drogas (BUBAR e CUNNINGHAM, 2006, 2008; CRAIGE e
UNTERWALD, 2013; HOWELL e CUNNINGHAM, 2015) e devido a distribuigdo
regional desses receptores no cérebro, eles exercem efeitos opostos no abuso de
drogas por meio de mecanismos dependentes de dopamina. (MANVICH et al.,
2012a,b; MURNANE et al., 2013; BERRO et al., 2017).

Um outro ensaio desenvolvido no modelo CPP em ratos com ayahuasca na
dependéncia por etanol foi feito em 2015 e mostrou alta sensibilidade na prevencéao
do desenvolvimento da sensibilizacdo comportamental induzida pelo etanol,
atenuada por todas as doses testadas de ayahuasca, até mesmo doses menores do
que as necessarias para reduzir a resposta aguda ao etanol (OLIVEIRA-LIMA et al.,
2015). Nas doses mais altas (300 e 500 mg/kg), a ayahuasca mostrou seletividade
tanto para respostas agudas quanto sensibilizadas ao etanol (OLIVEIRA-LIMA et al.,
2015).

O tratamento prolongado de 8 dias com 100 ou 300 mg/kg de ayahuasca nao
implicou no desenvolvimento de sensibilizacdo comportamental a esta substancia; e
a contra-sensibilizagdo com 100 ou 300 mg/kg de ayahuasca por 8 dias
consecutivos apos o estabelecimento da sensibilizagcdo comportamental ao etanol foi
eficaz em bloquear a expressdo do restabelecimento da sensibilizagcao
comportamental induzida pelo etanol (OLIVEIRA-LIMA et al., 2015). O ensaio
mostrou também que a ayahuasca inibiu a iniciacdo e o desenvolvimento da
sensibilizagdo comportamental induzida pelo etanol, mostrando eficacia no
impedimento de sua reintegragdo quando administrado no ambiente associado ao

etanol sem exercer potencial viciante (OLIVEIRA-LIMA et al., 2015).

Gianfratti, B. et al. mostrou em 2021 que a ayahuasca ndo evocou sinais de

toxicidade grave mesmo em doses orais mais altas, sugerindo que seu consumo



28

controlado apresenta baixo risco. Os achados indicam que a possivel estabilizacao
da neurotransmissao serotoninérgica evocada pela ayahuasca poderia bloquear o
efeito recompensa do alcool, controlado pela dopamina (GIANFRATTI, B., et al.,
2021). O estudo foi feito em 44 camundongos com a légica de ensaio CPP e os
resultados dos testes mostram que o pré-tratamento com ayahuasca (500 mg/kg,
v.0.) bloqueou o condicionamento induzido pelo etanol, sugerindo que a ayahuasca
inibe os efeitos reforgcadores do etanol (GIANFRATTI, B., et al., 2021). Por fim, a
ayahuasca inibiu o condicionamento causado pelo etanol, indicando que apresenta
um importante efeito anti alcoolismo (GIANFRATTI, B., et al., 2021). O teste de
toxicidade aguda mostrou que nenhum dos animais apresentou sinais de toxicidade
apos receber a maior dosagem de ayahuasca empregada neste estudo (5000
mg/kg, v.0.) (GIANFRATTI, B., et al., 2021)

Estudos publicados sugerem que a bebida aumenta a neuroplasticidade,
facilita mudancas arquitetdbnicas neurais adaptativas e quebra associagcbes
patoldgicas, gatilhos e pistas associadas ao vicio (TALIN, P; SANABRIA, E, 2017).

Em 2017, Morales-Garcia et al. apresentou que os alcalbéides B-carbolinicos
de Banisteriopsis caapi presentes na ayahuasca regulam diretamente a proliferagao,
migracdo e diferenciacdo de células-tronco neurais (MORALES-GARCIA, J. A., et
al., 2017).

Além do potencial terapéutico sobre dependéncias quimicas, a decocgao
mostra-se promitente no tratamento de problemas relacionados a depressao,

ansiedade e bem-estar.

E interessante ressaltar que a literatura existente sobre a ayahuasca e
dependéncia mostra que o0s mecanismos fisiolégicos e psicologicos estao
profundamente enredados e que as abordagens terapéuticas psicodélicas para a
dependéncia de substancias fazem uso de um numero limitado de sessbes de
dosagem controladas e supervisionadas (TALIN, P; SANABRIA, E, 2017).
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Propbs-se em 2016 que os psicodélicos exercem efeitos terapéuticos para
transtornos psiquiatricos desestabilizando agudamente os centros cerebrais da Rede
de Modo Padrdao (RMP) e a rede global de conectividade via amplificacdo de
avalanches neuronais, proporcionando uma “reinicializagcdo” da rede cerebral apos
efeitos agudos (NICHOLS, D.E., et al., 2016). A RMP & um conjunto de regides
cerebrais mais ativas durante o repouso do que durante a execucdo de uma tarefa
direcionada a um objetivo (PALHANO-FONTES, F. et al., 2015).

O potencial terapéutico dessas alteragdes neurais inclui a possibilidade de
maior integracdo de diferentes redes cerebrais, levando ao aumento da consciéncia
somatica e sentimentos subjetivos (FRECSKA et al., 2016). Acredita-se que isso
produza um estado de maior sugestionabilidade por causa da suspensdo das redes
frontais que normalmente sdo usadas para manter o controle sobre os processos

mentais, permitindo que memarias reprimidas ressurjam (FRECSKA et al., 2016).

Em 2015, Fernanda Palhano-Fontes e seu grupo de pesquisa indicou que os
efeitos da ayahuasca no sistema nervoso central envolvem uma redugdo na
atividade da Rede de Modo Padrao, que também é reduzida em estados meditativos
(PALHANO-FONTES, F. et al., 2015). Os resultados suportam a nogao de que o
estado alterado de consciéncia induzido pela ayahuasca, como com psilocibina,
meditagdo e sono, esta ligado a modulagdo da atividade e a conectividade da RMP
(PALHANO-FONTES, F. et al., 2015).

Através de um estudo duplo-cego randomizado controlado por placebo com
29 pacientes feito por Palhano-Fontes F et al. em 2019, apresentaram-se novas
evidéncias que apoiam a segurangca e o valor terapéutico da ayahuasca,
administrada em um ambiente apropriado, para ajudar a tratar a depresséo. O grupo
de pesquisadores observou efeitos antidepressivos significativos da ayahuasca
quando comparados com placebo em todos os momentos (PALHANO-FONTES et
al., 2019).

Por meio da Escala de Avaliacdo de Depressdo de Montgomery-Asberg
(MADRS) e da Escala de Classificacdo de Depressao de Hamilton (HAM-D) basal e
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em 1 (D1), 2 (D2) e 7 (D7) dias apds a dosagem, Palhano-Fontes et al. avaliou as

mudancgas na gravidade da depresséo.

O grupo observou uma diminuig&o significativa da gravidade da depresséo ja
1 dia apdés a administragdo de ayahuasca em comparagdo com placebo
(PALHANO-FONTES et al., 2019). A gravidade da depressao persistiu menor no
grupo da ayahuasca em ambos D2 e D7 (PALHANO-FONTES et al., 2019). Sete
dias apods a dosagem, foi observada uma diferenga significativa entre os grupos, e
pacientes tratados com ayahuasca apresentaram gravidade significativamente
reduzida quando comparados com pacientes tratados com placebo
(PALHANO-FONTES et al., 2019). A taxa de remissao na escala HAM-D mostrou
uma tendéncia de significAncia no D7: 43% na ayahuasca v. 13% no placebo
(PALHANO-FONTES et al., 2019). Embora a variacédo individual tenha sido alta,
encontrou-se melhora na gravidade da depressao para todos os pacientes do grupo
ayahuasca 7 dias apd0s a dosagem, enquanto quatro pacientes do grupo placebo
pioraram seus sintomas (PALHANO-FONTES et al., 2019).

Neste mesmo estudo teve-se evidéncias de efeito antidepressivo rapido apds
uma unica sessao de dosagem com ayahuasca quando comparado com placebo
(PALHANO-FONTES et al., 2019). As melhorias nas escalas psiquiatricas no grupo
da ayahuasca foram significativamente maiores do que as do grupo placebo em
todos os momentos apds a dosagem, com aumento dos tamanhos de efeito entre os
grupos do D1 para D7 (PALHANO-FONTES et al., 2019). Outros ensaios abertos
corroboram que psicodélicos, como ayahuasca e psilocibina, s&o promissores como
antidepressivos de inicio rapido em pacientes resistentes ao tratamento (OSORIO et
al., 2015; CARHART-HARRIS et al., 2016; SANCHES et al., 2016).

Em uma das recentes pesquisas abertas, 17 pacientes com transtorno
depressivo maior participaram de uma unica sessdo de dosagem com ayahuasca. A
gravidade da depresséao foi avaliada antes, durante e apds a administragao, usando
a escala Hamilton de Depressdo (HAM-D) e a escala Montgomery—Asberg (MADRS)
(SANCHES et al., 2016). A reducao significativa na gravidade da depresséao foi
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encontrada ja nas primeiras horas apds a dosagem, um efeito que permaneceu
significativo por 21 dias (OSORIO et al., 2015; SANCHES et al., 2016).

A ayahuasca foi associada a redugbes na depressao, ansiedade e angustia
global desde a linha de base até o pés-tratamento, que foram mantidas em 6 meses
de acompanhamento, sugerindo potencial terapéutico duradouro (RUFFEL, S. G. D.,
et al., 2021).

Van Oorsouw, Toennes e Ramaekers propuseram em 2022 que a ayahuasca
pode aliviar a depressao em pacientes clinicamente deprimidos, reduzir a ansiedade
e 0 estresse e aumentar as capacidades de atencao plena e a qualidade de vida até
um ano apoés a ingestdao do cha (VAN OORSOUW; TOENNES; RAMAEKERS,
2022).

Recentemente, descobriu-se que os psicodélicos serotoninérgicos também
tém potencial eficacia contra doencgas inflamatérias (NICHOLS, D.E., et al., 2016) e a
inflamacao no cérebro tem sido associada a varios disturbios psiquiatricos, incluindo
depressdo, dependéncia e disturbios neurodegenerativos, como Parkinson e
Alzheimer. (FURTADO, M., 2015; HONG, H., 2016). Os efeitos anti inflamatorios
podem ser promissores para a eficacia no tratamento de doencas nao psiquiatricas
relacionadas a inflamacao, bem como potencialmente para disturbios psiquiatricos
(NICHOLS, D.E., et al., 2016).

Um outro potencial terapéutico foi evidenciado por Adele Lafrance et al. em
2017 no tratamento de transtornos alimentares (TA). A pesquisa avaliou 16
pacientes previamente diagnosticados com TAs através de entrevistas
semiestruturadas e englobou trés temas-chave sobre os efeitos curativos do
consumo cerimonial de ayahuasca: psicologico, fisico e contextual (ou seja,

importancia da ceriménia e cuidados posteriores) (LAFRANCE, A et al. 2017).

Uma participante descreveu que, embora suas experiéncias com ayahuasca
nao tenham levado a resolugao dos sintomas, elas permitiram uma experiéncia de

recuperacado (LAFRANCE, A et al. 2017). Metade dos participantes relatou redugdes
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na ansiedade, depressdao, automutilacido, suicidio e wuso problematico de
substancias. Outra participante vivenciou uma transformacado em sua relacdo com
substancias psicoativas recreativas (LAFRANCE, A et al. 2017).

A maioria dos integrantes indicou que suas experiéncias com ayahuasca 0s
ajudaram a identificar o que eles percebiam como causas psicoldgicas de seus TAs.
Em alguns casos, essas experiéncias ajudaram a mudar seu senso de culpa
individual ou auto-culpa por se envolver em um comportamento objetivamente
autodestrutivo (LAFRANCE, A et al. 2017). Os participantes frequentemente
relataram mudancas na autopercepc¢ao que sentiam ser curativas, como maior amor
préprio, auto perdao e auto-estima. (LAFRANCE, A et al. 2017).

Outro aspecto dos efeitos psicoldgicos relatados por 14 pacientes, que podem
ter relevancia psicoterapéutica, foram melhorias significativas na regulagcéo e
processamento de emocdes apds a ayahuasca (LAFRANCE, A et al.; 2017). A
maioria dos participantes relatou insights significativos sobre sua doenga e processo
de recuperagédo e relatou efeitos positivos duradouros (ou seja, com duracédo de
meses ou anos), variando de sintomas diminuidos ou mais facilmente controlados a
remissdo completa e sustentada. Os participantes até afirmaram que suas
experiéncias com ayahuasca foram mais importantes para o processo de cura do
que qualquer outro tipo de tratamento padrdo de transtorno alimentar que
receberam. (LAFRANCE, A et al. 2017).

Lafrance A et al. encerra explicando que trabalhar essas experiéncias vividas
sob efeito da ayahuasca com um psicoterapeuta devidamente treinado pode ser

importante para resultados terapéuticos sustentados.

Diferentes pesquisas sustentam que uma unica sessdo de ayahuasca em
pacientes com depressdo aumenta o fluxo sanguineo em regides do ceérebro
consistentemente implicadas na regulagédo do humor e das emogdes, como o nucleo
accumbens esquerdo, a insula direita e a area subgenual esquerda (OTTE et al.,
2016; SANCHES et al., 2016).
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Uma outra abordagem dos efeitos terapéuticos induzidos pela ayahuasca foi
feita através da observacdo de escalas que avaliam a atencido plena, também
chamada de mindfulness. Mindfulness é um construto multifacetado que ¢é
amplamente definido como “prestar atengcdo de uma maneira particular: de

propédsito, no momento presente e sem julgamento”. (KABAT-ZINN, J., 2003).

Em 2018, Soler et al. apresentou resultados sugerindo que o dominio de
“aceitacado” das capacidades de atengao plena € particularmente sensivel a melhora
pela ayahuasca e potencialmente outros psicodélicos (SOLER, J., et al., 2018). Os
achados reforcam as ideias de que a ingestdo de ayahuasca leva a modificagbes
psicologicas que sao observaveis além do periodo de tempo da embriaguez aguda e
que uma redugdo nos padroes de pensamento de autojulgamento € uma
caracteristica chave do estagio pos-agudo (SOLER, J., et al., 2018).
Dominguez-Clavé et al. colocaram em 2021 que a ayahuasca promove o bem-estar
e autocompaixao, o que poderia ter um efeito terapéutico em individuos com afeto
negativo e outras condicdes psicopatolégicas. (DOMINGUEZ-CLAVE, E., et al.,
2021)

A. Murphy-Beiner e Soar expuseram em 2020 um estudo com 48 pacientes
que computou por meio de 5 escalas avaliadoras as mudangas na atencgéo plena e
flexibilidade cognitiva antes e dentro de 24 horas apos o uso da ayahuasca. O
estudo relatou diferengas significativas na flexibilidade cognitiva 24 horas apds a
ingestdo de ayahuasca em relagdo a linha de base, independentemente do uso
prévio da bebida (MURPHY-BEINER, A. e SOAR, K., 2019).

Os niveis auto relatados de atengao plena e descentralizagdo aumentaram
nas 24 horas apds o consumo de ayahuasca, com aumentos observados em quatro
de cinco subescalas, indicando que as facetas de aceitagdo atencional e emocional
da atencéo plena foram afetadas pelo uso da ayahuasca (MURPHY-BEINER, A. e
SOAR, K., 2019).

Um estudo de 2016 observou que uma unica dose de ayahuasca melhorou as

capacidades relacionadas a atengao plena (SOLER et al., 2016).
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Em 2020, Maia, Daldegan-Bueno e Tofoli exploraram como o uso ritual da
ayahuasca durante o tratamento de doengas fisicas graves pode influenciar em
como as pessoas entendem e se relacionam com sua doenga, usando métodos
qualitativos para avaliar as perspectivas de 14 participantes. Varios relatos
destacaram a ocorréncia de sentimentos positivos durante a vivéncia da ayahuasca,
incluindo paz, tranquilidade, relaxamento, alegria, autoestima, confianga, amor e
gratidao, como resposta aos sentimentos negativos suscitados pela circunstancia do
adoecimento, principalmente a ansiedade, medo, tristeza e desesperanca (MAIA
OLIVEIRA, L., et al., 2020).

A introspeccao causada pela ingestao parece funcionar como meio de contato
e (re)processamento de conteudos autobiograficos, possibilitando a eclosdo de
sentimentos positivos, o que contribuiria para uma melhora da saude mental,
indicada pela reducédo relatada (MAIA OLIVEIRA, L., et al., 2020). O aspecto
introspectivo da experiéncia da ayahuasca é caracterizado por uma maior
recordacdo de memodrias autobiograficas e analise de conteudo psicoemocional,
muitas vezes resultando na ocorréncia de catarse emocional (MAIA OLIVEIRA, L.,
et al., 2020). Constatou-se que o estado de introspec¢ao gerado pela experiéncia
favorece a ocorréncia de processos psicologicos em que a concepgao subjetiva da
origem da doenga e seus significados latentes s&o examinados e influenciados,
exercendo uma influéncia marcante na forma como os pacientes compreendem e se
relacionam com a doenca (MAIA OLIVEIRA, L., et al., 2020).

Dentre os estudos analisados, foi quase unanime o entendimento da
necessidade de uma preparagao psicologica e do ambiente. Perkins et al. concluiu
em 2021 que os aspectos do setting (praticas cerimoniais e apoios adicionais) e do
set (motivagdes individuais) parecem ter efeitos significativos nas experiéncias
agudas dos bebedores, probabilidade de ter dificuldades de integragéo e resultados

de bem-estar e saude mental a longo prazo (PERKINS, D. et al., 2021).

Nao foram observados eventos adversos graves durante ou apds a

administragdo da ayahuasca, porém, apesar de 100% dos pacientes relatarem
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sentir-se seguros, a sessdo com a bebida nao foi necessariamente uma experiéncia
agradavel (PALHANO-FONTES F et al, 2019).

Embora nauseas, vomitos e diarreia sejam frequentemente relatados,

evidéncias crescentes apontam para um perfil de seguranga positivo da ayahuasca.

A purgacado da ayahuasca nao deve ser descartada como efeito colateral da
droga ou crenga irracional, mas reconsiderada por seus potenciais efeitos
terapéuticos (FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019).

Do ponto de vista fisioldgico, os cientistas sugeriram que o vémito da
ayahuasca é resultado de niveis mais altos de serotonina, particularmente no trato
gastrointestinal, o que pode causar estimulacédo direta do nervo vago, bem como
diarreia  (MCMANIS e TALLEY, 1997). Os constituintes biolégicos da bebida,
juntamente com as técnicas cerimoniais de seu uso, inspiram dramaticos atos
corporais de expulsao que afetam os neurdnios sensoriais do intestino e a visao
social, emocional e psicologica do bebedor (FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019).

E comum ouvir que a purgacdo da ayahuasca ajuda a expelir ou descarregar
emogdes perturbadoras, estagnadas ou negativas do corpo (FOTIOU, E; GEARIN.
K. A, 2019).

A purgacao, em vez de um efeito colateral de beber a bebida, € abordada
pelos participantes como desempenhando um papel central no processo de cura.
Dados de Fotiou e Gearinb de 2019 mostram que o expurgo, longe de ser um ato
meramente natural, € culturalmente significativo e cuidadosamente gerenciado
(FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019). A purificagcdo da ayahuasca, explicam os
bebedores, € um meio de purificar e curar uma mente e um corpo poluidos de
entidades psiquicas aflitivas, substancias, vazio, experiéncias passadas e estados
de ser. (FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019). Relatos indicam a sensac¢ao de purgar
coisas negativas que se acumularam no corpo ao longo dos anos, muitas vezes
referidas como “lixo psiquico”. (FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019).
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Os bebedores descrevem “deixar ir”, "libertar" e “desbloquear” experiéncias
passadas e curar traumas através do ato de expurgar a ayahuasca. Os fluidos
fisicos da purgacédo — seja vémito, suor, lagrimas ou fezes — atuam como meios de
liberacdo emocional e podem indexar uma complexa variedade de temas etioldgicos
(FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019). Chorar durante as cerimdnias de ayahuasca foi
entendido como um meio particularmente poderoso de purificagdo porque atinge um
nivel emocional (FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019).

Em outros casos, as descrigdes de purgagdo envolvem um processo de
aprendizagem de como tornar-se consciente e mudar pensamentos e emogodes
aflitivas na vida diaria (FOTIOU, E; GEARIN. K. A, 2019).

Fotiou propbs que as abordagens terapéuticas da ayahuasca apontam para
modulagdes combinadas do intestino e da mente, do corpo e do social, do natural e
do cultural que se enredam na percepgao visionaria € nas sensagdes corporais
viscerais como parte do processo de cura, com a ideia de que a cura vem da
eliminacdo de coisas negativas — incluindo emogbdes — do corpo (FOTIOU, E;
GEARIN. K. A, 2019).

Apesar de muitas evidéncias positivas, entende-se que os estudos possuem
algumas limitagdes, como por exemplo a falta de controles-positivos e placebo e a

subjetividade que as escalas psiquiatricas estao vulneraveis.
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6. CONCLUSAO

Em conclusdo, pode-se dizer que a ayahuasca tem grande potencial
terapéutico, porém novos estudos ainda sdo necessarios, principalmente corrigindo
as limitagcbes existentes nos ensaios, como por exemplo a falta de grupos placebo e

controle e a subjetividade que as escalas psiquiatricas estao sujeitas.

Com a literatura atual, entende-se que tratamentos utilizando psicodélicos
devem considerar a juncdo de psicoterapias e um acompanhamento direcionado,

preocupando-se com a questao do set e do setting.

Apesar de existirem limitagdes e muitas questdes a serem esclarecidas, 0 uso
da ayahuasca tem se mostrado préspero no tratamento de ansiedade, depresséo,
adicgdo, transtornos alimentares (PALHANO-FONTES F. et al, 2019; VAN
OORSOUVW, K. et al., 2022; RUFFEL, S. G. D., et al., 2021; LAFRANCE, A et al.,
2017) e outras doengas que nao foram efetivamente tratadas com os métodos

convencionais conhecidos.



Tabela 1 - Extracao de dados.
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NI’J

Autor({es), Ano

Titulo

Assunto principal do estudo

Tipo de estudo

A.l. Oliveira-Lima, et
al, 2015

Effects of ayahuasca on the development
of ethanol-induced behavioral
sensitization and on a post-sensitization
treatment in mice.

Uso da ayahuasca no tratamento da adicgao por etanol e
outras substancias de abuso.

Experimento com ratos. (n = 80)

DE Nichols, et al, 2016

Psychedelics as Medicines: An Emerging
New Paradigm

Propdem que os psicodélicos exercem efeitos terapéuticos
para transtornos psiguiatricos desestabilizando agudamente as
conexdes da RMP e a rede global de conectividade via
amplificagdo de avalanches neuronais, proporcionando a
“reinicializagio” da rede cerebral apos o efeito agudo, além de
propor gue o efeito duradouro pode ser devido a propriedades
anti inflamatorias dos psicodelicos classicos.

Pesquisa aplicada.

Jose A. Morales-
Garcia, et al_, 2017

The alkaloids of Banisteriopsis caapi, the
plant source of the Amazonian
hallucinogen Ayahuasca, stimulate adult
neurogenesis in vitro.

A harmina, tetrahidroharmina e harmalina, os trés principais
alcaloides presentes em B. caapi, & o metabdlito harmina
harmol, estimulam a neurogénese adulta in vitro.

MNeurogénese in vitro utilizando células progenitoras
neurais de camundongos adultos.

Elisangela G. Cata-
Preta, et al, 2018

Ayahuasca and Its DMT- and B-

carbolines — Containing Ingredients Block
the Expression of Ethanol-Induced

Conditioned Place Preference in Mice:
Role of the Treatment Environment.

O objetivo do presente estudo foi investigar as propriedades
recompensadoras da ayahuasca, extratos de Banisteriopsis
caapi e extratos de Psychotria viridis e seus efeitos sobre
etanol.

Experimento com ratos.

Palhano-Fontes F. et
al, 2018

Rapid antidepressant effects of the

psychedelic ayahuasca in treatment-

resistant depression: a randomized
placebo-controlled trial.

Avaliou as mudangas em gravidade da depressao com a
Escala de Avaliagio de Depresséo de Montgomery-Asberg
(MADRS) e a escala de classificacio de depressdo de
Hamilton na linha de base e em 1 (D1), 2 (D2) e 7 (D7) dias
apds a dosagem.

Duplo-cego randomizado controlado por placebo. (n = 29)

Bruno Gianfratti, et al.
2021

Ayahuasca blocks ethanol preference in
an animal model of dependence and
shows no acute toxicity.

Investigar o perfil farmacolégico inicial da ayahuasca e seus
efeitos sobre o efeito recompensador do etanol usando o
paradigma de preferéncia condicionada por lugar (CPP) em
camundongos.

Experimento com camundongos. (n = 40)

Daniel Perkins, et al,
2021

Influence of Context and Setting on the
Mental Health and Wellbeing Outcomes
of Ayahuasca Drinkers: Results of a
Large International Survey.

Este estudo teve como objetivo fornecer a primeira avaliagdo
detalhada de associagbes entre caracteristicas da
cerimonialritual, praticas de apoio adicionais, motivagtes para
beber o cha e resultados de saide mental e bem-estar.

Palhano-Fontes F. et
al, 2015

The Psychedelic State Induced by
Ayahuasca Modulates the Activity and
Connectivity of the Default Mode Network

Dados transversais.

Relacionar o uso da ayahuasca e a atividade da RMP (Rede de
Modo Padréo)

Uso da técnica de Imagem de Ressonancia Magnética
para inspecionar a RMP (Rede de Maodo Padrao) durante
o estado psicodelico induzido por Ayahuasca em dez

pacientes. (n = 5)

Flavia de L. Osorio, et
al., 2015

Antidepressant effects of a single dose of
ayahuasca in patients with recurrent

depression: a preliminary report

Avaliou os efeitos de uma dose lnica de ayahuasca em seis

voluntarios com um episédio depressivo atual.

Ensaio aberto realizado em uma unidade de internagao

psiquiatrica. (n = 6)
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10

Rafael Faria Sanches,
et al., 2016

Antidepressant Effects of a Single Dose
of Ayahuasca in Patients With Recurrent
Depression: A SPECT Study

Awvaliar o potenciais antidepressivos da ayahuasca em uma
amostra maior e investigar seus efeitos sobre o fluxo
sanguineo cerebral regional.

Ensaio aberto realizado em uma unidade de internagao
psiquidtrica. (n = 17)

11

Adele Lafrance, et al,
2017

Mourishing the Spirit: Exploratory
Research on Ayahuasca Experiences
along the Continuum of Recovery from
Eating Disorders.

Explorar o potencial valor terapéutico da ayahuasca no
contexto dos Transtornos Alimentares, incluindo o impacto
percebido da dieta preparatdria e da purga da ayahuasca.

Individuos previamente diagnosticado com TA
participaram de uma entrevista semiestruturada. (n = 16)

12

Piera Talin e Emilia
Sanabria, 2017

Ayahuasca's entwined efficacy: An
ethnographic study of ritual healing from
‘addiction’.

Este artigo se concentra em como os contextos rituais
interativos apoiam o esforgo de cura.

Analise qualitativa etnograficamente fundamentada de
experiéncias de recuperacio de vicios.

13

Alba Franguesa, et al,
2018

Psychological variables implied in the
therapeutic effect of ayahuasca: A
contextual approach.

Explora a ligagdo entre o uso da ayahuascae a
Descentralizacao, Valores e Ego.

Participantes completaram escalas de avaliacio. (n = 122)

14

Joaquim Soler, et al.,
2018

Four Weekly Ayahuasca Sessions Lead

to Increases in “Acceptance” Capacities:

A Comparison Study With a Standard 8-
Week Mindfulness Training Program.

Comparou o impacto nas capacidades de atencao plena
induzida em dois grupos independentes: (a) participagdo em
quatro sessdes de ayahuasca sem propdsito especifico
relacionado a melhoria das capacidades de mindfulness; e (b)
participacdo em um curso de treinamento padrao de atencdo
plena: 8 semanas de redugao do estresse baseado em atencao
plena (MBSR), com o objetivo especifico de melhorar essas
habilidades.

Participantes completaram dois intrumentos de auto-
relatos. (n = 20)

15

Evgenia Fotiou, Alex K.

Gearin, 2019

Purging and the body in the therapeutic

use of ayahuasca.

Argumenta que a purgagao da ayahuasca nao deve ser
descartada como efeito colateral da droga ou crenca irracional
mas reconsiderada por seus potenciais efeitos terapéuticos.

Pesquisa etnografica sobre turismo xaméanico. (n = 227)
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16

A Murphy-Beiner e K
Soar, 2019

Ayahuasca's ‘afterglow’: improved
mindfulness and cognitive flexibility in
ayahuasca drinkers.

Explorar mudancgas na atengao plena e flexibilidade cognitiva
antes e dentro de 24 h apds o uso da ayahuasca.

Apliacdo de escalas de medidas cognitivas. (n = 48)

17

Lucas Oliveira Maia et
al., 2020

The ritual use of ayahuasca during
treatment of severe physical ilinesses: a
qualitative study.

O objetivo deste estudo foi explorar como o uso ritual da
ayahuasca durante o tratamento de doencas fisicas graves
pode influenciar em como as pessoas entendem e se
relacionam com sua doenca, usando métodos qualitativos para
avaliar as perspectivas dos participantes.

Métodos qualitativos para avaliar as perspectivas dos
participantes. Dados registrados através de entrevistas
pre-estruturadas. (n = 14)

18

Kim van Qorsouw, et
al., 2022

Therapeutic efect of an ayahuasca
analogue in clinically depressed patients:
a longitudinal observational study.

Awaliou a sintomatologia depressiva em 20 pacientes
clinicamente deprimidos.

Estudo observacional longitudinal. (n = 20)

19

Simon G. D. Ruffell, et
al., 2021

Ceremonial Ayahuasca in Amazonian
Retreats—Mental Health and Epigenetic
QOutcomes From a Six-Month Maturalistic

Study.

Awaliar através de escalas psicologicas o nivel depressivo dos
pacientes apds uso da ayahuasca.

Estudo prospectivo. (n = 63)

20

Elisabet Dominguez-
Clavé, et al., 2021

Ayahuasca may help to improve self-

compassion and self-criticism capacities.

O objetivo do estudo exploratério foi determinar os efeitos da
ayahuasca na autocompaixdo em uma amostra da
comunidade.

Estudo exploratorio. Administragao de questionarios
validados. (n = 45)
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NO

Potencial terapéutico

Conclusao

Limitagoes

Qualidade metodologica do estudo: alta/ média/ baixa

Diminuicdo da adiccdo
em drogas.

A ayahuasca inibiu a iniciagdo e o
desenvolvimento da sensibilizagdo
comportamental induzida pelo etanol,
mostrando também eficacia no
impedimento de sua reintegragdo quando
administrado no ambiente associado ao
etanol sem exercer potencial viciante.

Né&o especificado.

Alta.

Efeito antidepressivo e
anti inflamatério.

Parece possivel gue mecanismos
antiinflamatdrios possam desempenhar
um papel papel importante nas acbes
terapéuticas duradouras dos
psicodélicos.

N&o especificado.

Alta.

Neuroplasticidade.

Os resultados mostraram que os
alcaloides B-carbolinicos de B. caapi
presentes na ayahuasca regulam
diretamente a proliferagéo, migragéo e
diferenciacdo de células-tronco neurais.

Ayahuasca contém outros compostos ativos que n&o foram
testados neste estudo.

Alta.

Efeitos terapéuticos no
abuso de etanol.

O presente estudo langa luz nos
componentes subjacentes aos efeitos
terapéuticos da ayahuasca no abuso por
etanol, indicando que a ayahuasca e
seus componentes vegetais podem
diminuir a recompensa causada pelo
etanol em doses que ndo exergam
responsabilidade de abuso.

O ambiente de tratamento parece influenciar os efeitos
terapéuticos da ayahuasca e do Banisteriopsis caapi,
proporcionando insights sobre a pratica clinica.

Alta.

Antidepressivo de
inicio rapido na
depressao resistente
ao tratamento.

Observados efeitos antidepressivos
significativos da ayahuasca guando
comparados com placebo em todos os
momentos.

Estudo foi limitado a pacientes com resisténcia ao tratamento
da depressdo, com um longo curso de doencga e transtorno de
personalidade comdrbida alta. Outro desafio da pesquisa com
psicodélicos é manter o duplo cego ja que os efeitos dos
psicodélicos séo tnicos.

Alta.

Diminuicdo do efeito
recompensador do
etanol.

A ayahuasca ndo evocou nenhum sinal
de toxicidade grave mesmo em doses
orais mais altas, sugerindo que seu
consumo apresenta baixo risco. Por fim,
a ayahuasca inibiu o condicionamento
causado pelo etanol, indicando que
apresenta um importante efeito
antialcoolismo.

N&o especificado.

Alta.

Melhorias na salde
mental e bem-estar.

Foi identificado que aspectos do setting
(praticas cerimoniais e apoios adicionais)
e set (motivacbes individuais) parecem
ter efeitos significativos nas experiéncias
agudas dos bebedores, na probabilidade
de ter dificuldades de integragao, e no
resultado a longo prazo no bem-estar e

salde mental.

Uso de uma amostra ndo aleatéria e auto-selecionada que
corre o risco de viés para os bebedores que experimentam
efeitos positivos, que sdo motivados a gastar tempo
completando um pesquisa, em comparagao com aqueles que
tiveram resultados negativos ou neutros, gue podem sentir
menor impeto para o envolvimento no estudo.

Alta.
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Resultados apoiam a nogéo de que o
estado alterado de consciéncia induzido
por Ayahuasca, como as induzidas pela
psilocibina, meditacéo e sono, esta ligada
a modulagéo da atividade e a
conectividade da RMP. Dados
demonstram que a ingestao de
Ayahuasca leva a uma diminuigdo na

Diminuicdo na
atividade das estruturas RMP.

atividade do RMP.

Estudo limitado a usuarios experientes. Nao incluiu um grupo
controle tratado com placebo.

Média.

Reducbes estatisticamente significativas
de até 82% nos escores depressivos

foram observadas entre linha de base e
1, 7 e 21 dias apds a administragdo de
ayahuasca. Os resultados sugerem que a
ayahuasca tem efeitos ansioliticos e
antidepressivos de agdo rapida em

Amostra de pequeno tamanho, auséncia de um inquérito
sistematico sobre os efeitos colaterais, e a falta de grupos
placebo e controle

Média.

10

Efeito antidepressivo. pacientes com transtorno depressivo.
A administracéo de ayahuasca foi
associada a efeitos antidepressivos
rapidos e sustentados. Também fai
associada ao aumento da perfuséo
sanguinea no nicleo accumbens, insula
e area subgenual, regides do cérebro
envolvidas na regulagdo do humor e

Efeito antidepressivo. estados emocionais.

O tratamento nado foi randomizado ou duplo-cego, € ndo houve
placebo ou outro grupo comparador.

Média.

11

Para algumas pessoas ao longo da
recuperacgédo de TA, beber ayahuasca
cerimonial pode ser promissor como
tratamento alternativo. A maioria dos
participantes relataram insights
significativos sobre sua doenca e
processo de recuperacao. Participantes
relataram efeitos positivos duradouros
(ou seja, durando meses ou anos),
Tratamento de variando de sintomas diminuidos ou mais
transtornos alimentares | facilmente gerenciados para a total

A auto-selecdo dos participantes pode ter um resultado com
viés relatando efeitos positivos do consumo da ayahuasca, com
individuos que tiveram experiéncias neutras ou negativas e
talvez optaram por ndo participar do estudo. Os participantes
recrutados eram relativamente bem-educados e muitos
trabalhavam na ajuda ou em profissdes da salde e por isso as
respostas obtidas podem refletir insights que os participantes
também obtiveram de leitura ou pesquisa de ayahuasca e TAs.
Por causa das limitagBes linguisticas da equipe, as entrevistas

foram realizadas apenas em inglés.

Média.

(TAs). remissdo sustentada.

12

Aborda a dependéncia | O artigo conclui gue formas fluidas e

de substancias e adaptaveis de cuidar desempenham um
outros problemas de papel fundamental no sucesso da

salde mental como recuperacao de vicios e que sentir-se

A'cura" emerge de um montagem de avaliagGes empiricas,
caso a caso, dentro de redes estruturadas de apoio. Dar
sentido a eficacia complexa, dinamica e amplificada de
intervencdes psicodélicas-assistidas dentro de uma
epistemologia que pressupde um radical distingéo entre o

ansiedade ou parte de uma comunidade tem um papel

depresséo. importante potencial terapéutico.

“farmacéutico” e o “social” & uma dificuldade.

Média.
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13

O grupo de usuarios de
ayahuasca pontuou
mais alto em
Descentralizacdo e Eu
Positivo.

Como resultado inicial, ndo houve
diferengas nos Indices psicopatoldgicos
de Somatizacgéo, Depresséo, Ansiedade

e Psicoticismo entre usuarios e ndo
usudrios.

A avaliagdo foi realizada exclusivamente com questionarios de
autorrelato.

Média.

14

Aumento nos escores
gerais de atencdo
plena apés o periodo
de 8 semanas.

Os presentes resultados sugerem que o
dominio da “aceitagdo” das capacidades
de atengdo plena & particularmente
sensivel a melhoria pela ayahuasca.

Pequena amostra de pacientes que limitou o poder estatistico
do estudo.

Média.

15

Mudancas na
composigao da
microbiota intestinal
pode estar associada a
varios disturbios
neurolégicos, incluindo
depresséo, ansiedade
e adiccéo.

Mostrou que as experiéncias com
ayahuasca séo parcialmente
caracterizadas por atos dramaticos de
purgacgao, vomito, sudorese e, as vezes,
contorcdo e defecacdo, e esses atos sdo
codificados por bebedores com
significados complexos e idiossincraticos
de cura e sabedoria de importancia social
e cultural. As abordagens terapéuticas da
ayahuasca apontam para modulacdes
combinadas do intestino e da mente, do
corpo e do social, e do natural e o
cultural que se enredam na percepcdo
visionaria e sensagbes corporais
viscerais como parte do processo de
cura. os constituintes biolégicos da
ayahuasca, juntamente com as técnicas
cerimoniais de seu uso, inspiraram atos
corporais dramaticos de expulsdo que
afetam os neurdnios sensoriais do
intestino, o social, visdo emocional e
psicoldgica do bebedor.

Trabalho feito em cima de relatos; pode haver viés; subjetivo.

Média.

16

Melhorias na salde

mental e bem-estar.

O estudo fornece mais evidéncias da
capacidade da ayahuasca de melhorar a
atencao plena e destaques como um
potencial mecanismo psicolégico dos
efeitos psicoterapéuticos da ayahuasca.

Pacientes s3o propensos a aprender sobre as escalas
utilizadas. Os dados de uso de drogas sao auto-relatados e
nao sao verificados biologicamente. A dose de ayahuasca
tomada pelos participantes eram desconhecidas dos
pesquisadores e ndo foram registradas. A auséncia de um

grupo de controle também limita a generalizacdo dos achados.

Media.
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17

Facilitagdo da

aceitacdo de doencas.

0 estudo sugere gue a experiéncia
subjetiva induzida pelo uso ritual da
ayahuasca pode facilitar a aceitagéo da
doenga por meio de processos
psicolégicos que influenciam os
significados da doenca, vida e morte,
favorecendo uma relagdo mais
equilibrada com a doenca e tratamento.
Os resultados do estudo também
reforgam a possibilidade do uso da
ayahuasca e outros psicodélicos como
ferramentas terapéuticas em cuidados
paliativos.

O meétodo de construgao da amostra favoreceu a participagéao
de voluntarios que apresentaram resultados positivos da
experiéncia com ayahuasca. Além disso, estudos
retrospectivos baseados em autorrelatos estao sujeitos a
influéncias relacionadas a processos cognitivos, gue podem
enviesar os relatdrios.

Media.

18

Efeito antidepressivo.

A maioria dos participantes relatou
expectativas positivas em relagdo ao
impacto da cerimbnia da ayahuasca no
seu estado de saide mental.

Sem grupo controle.

Meédia.

18

Efeito antidepressivo.

Os achados deste estudo sugerem que o
uso da ayahuasca em um cenario
amazoénico esta associado a melhorias
significativas em uma série de resultados
de salide mental. Estas mudancas foram
mantidas por 6 meses de
acompanhamento sem dosagem
adicional, sugerindo um potencial
terapéutico duradouro.

Auséncia de um grupo de controle e a probabilidade de viés de
auto-selecdo.

Média.

20

Melhorias na salde
mental e bem-estar.

Sugere que a ayahuasca promove o

bem-estar e autocompaixao, o que

poderia ter um efeito terapéutico em
individuos com afeto negativo e outras

condigbes psicopatoldgicas.

Auséncia de grupo controle.

Média.

Fonte: o autor. 2022.
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