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CAPITULO I

TOXICOLOGIA DE SUSTANCIAS
ALUCINOGENAS

1.1. INTRODUCCION A LA TOXICOLOGIA DE
SUSTANCIAS ALUCINOGENAS

La toxicologia de sustancias alucindgenas se sitta dentro del amplio marco de estudio
de la toxicologia clinica, ciencia encargada del estudio de los efectos adversos de sustancias
quimicas en organismos vivos, especialmente humanos. La toxicologia clinica evalta desde
intoxicaciones agudas hasta los efectos cronicos o subcrdnicos de distintas sustancias, con
una metodologia especifica que incluye desde el diagnostico clinico hasta la prevencién y
tratamiento terapéutico de intoxicaciones (Roldan, 2016). Dentro de este ambito, las
sustancias alucindgenas han adquirido especial relevancia, debido a sus particulares efectos
psicotrépicos que modifican profundamente la percepcién de la realidad, generando
imagenes, sonidos y sensaciones inexistentes, ademas de causar oscilaciones emocionales
rapidas e intensas (National Institute on Drug Abuse [NIDA], 2003).

Las sustancias alucindgenas producen sus efectos principalmente al interferir con la
interaccion de las células nerviosas y el neurotransmisor serotonina. Este neurotransmisor
esta involucrado en numerosos procesos fisiolégicos como el control del estado de &nimo, la
percepcion sensorial, la temperatura corporal y el comportamiento sexual, entre otros (NIDA,
2003). Por lo tanto, la modificacién inducida por estas sustancias sobre la serotonina explica
la variedad de efectos fisicos y psicoldgicos observados en quienes las consumen. Algunas
de estas sustancias son de origen natural, como el peyote o los hongos psilocibicos, y otras,
como el LSD (dietilamida del acido lisérgico), son sustancias quimicas sintéticas con alto

potencial de intoxicacion (Pérez et al., 2003).
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El impacto del consumo de sustancias alucindgenas abarca desde intoxicaciones
agudas potencialmente mortales hasta efectos cronicos que ain no han sido completamente
dilucidados, ademas de riesgos asociados a su fabricacion clandestina que deja residuos
toxicos en el producto final (Pérez et al., 2003). Es comun que estas drogas se utilicen en
contextos recreativos relacionados con ambientes festivos y juveniles, en donde predominan
patrones de consumo esporadico mas que compulsivo. Sin embargo, la combinacion de estos
compuestos con otras drogas como anfetaminas, cocaina o alcohol, aumenta

considerablemente su peligrosidad y los riesgos asociados (NIDA, 2003).

Debido a su complejidad y creciente prevalencia en contextos juveniles y recreativos,
la toxicologia de alucin6genos se ha convertido en un area especialmente relevante dentro de
la toxicologia clinica. Su estudio demanda no solo un analisis profundo sobre los mecanismos
moleculares de accion de estas sustancias y sus metabolitos, sino también un esfuerzo en la
educacion, regulacion y prevencion para minimizar los riesgos asociados a su consumo. Por
ello, la labor del toxicélogo clinico, al enfrentar casos relacionados con estas sustancias,
resulta fundamental tanto en la identificacion rapida y efectiva de los sintomas asociados a
intoxicaciones agudas, como en el establecimiento de estrategias preventivas que impacten

positivamente en la salud publica (Moran et al., 2011).

1.1.1. Sustancias Alucindgenas

Las sustancias alucindgenas son compuestos psicoactivos que provocan alteraciones
profundas en la percepcion, el pensamiento y el estado de animo del individuo. A diferencia
de otras drogas que estimulan o deprimen el sistema nervioso central, los alucinégenos
distorsionan la realidad sensorial, produciendo efectos como ilusiones visuales, sinestesia y
cambios en la percepcion del tiempo y del yo (Roldan, 2016). Estas sustancias pueden ser de
origen natural —como la psilocibina contenida en algunos hongos o la mescalina del
peyote— o sintéticos, como el LSD (&cido lisérgico) y el MDMA, aunque este Gltimo tiene
también propiedades estimulantes. Su mecanismo de accion principal suele estar asociado a
la interaccion con los receptores de serotonina, especialmente el subtipo 5-HT2A, que regula

funciones cognitivas y perceptivas.
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Desde el punto de vista toxicolégico, los alucinégenos no son considerados de alta
toxicidad en términos de dafio fisico inmediato, pero sus efectos mentales pueden inducir
episodios psicaticos, ansiedad extrema o incluso comportamientos peligrosos debido a las
alteraciones del juicio (CI1J, 2013). EI NIDA también subraya que estos compuestos pueden
generar efectos impredecibles segun la dosis, la personalidad del usuario y el contexto de
consumo. Ademas, algunas sustancias disociativas como la ketamina y el PCP (fenciclidina),
que se incluyen frecuentemente dentro del grupo de los alucindgenos, pueden causar pérdida
del control corporal y despersonalizacion, representando un riesgo fisico real por accidentes

o0 autolesiones durante el consumo.

En América Latina y el Caribe, el uso de sustancias alucinégenas ha ido en aumento,
particularmente las de sintesis y las llamadas “nuevas sustancias psicoactivas” (NSP), que
muchas veces se venden como alternativas a drogas legales controladas. Segun el Programa
Global SMART de la UNODC (2021), estas sustancias representan un desafio para la salud
publica y para los sistemas regulatorios, ya que constantemente emergen nuevas moléculas
con estructura ligeramente modificada para evadir controles legales. La diversidad quimica
de los alucindgenos se ha expandido enormemente en la Ultima década, dificultando su

identificacion, evaluacion toxicoldgica y tratamiento clinico.

Tabla 1.

Clasificacion general de sustancias alucindgenas por origen y estructura quimica
Tipo de sustancia  Origen Ejemplos Mecanismo principal

comunes

Alucindgenos Vegetal/fungico Psilocibina, Agonismo serotoninérgico (5-
naturales mescalina HT2A)
Alucinbdgenos Laboratorio LSD, 2C-B, Agonismo/modulacion
sintéticos NBOMe serotoninérgica
Disociativos Sintético Ketamina, PCP  Antagonismo NMDA

Fuente. Elaboracién propia con base en Roldan (2016), C1J (2013), NIDA (2003), UNODC (2021).

1.1.2. Contexto cultural del uso de alucindgenos

El uso de sustancias alucindgenas ha estado presente a lo largo de la historia humana,

especialmente en préacticas espirituales, curativas y rituales en culturas indigenas de América,
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Africa y Asia. En estos contextos, su uso no se limitaba al consumo individual, sino que
formaba parte de un sistema simbolico y comunitario mas amplio, que incluia cantos, danzas,
visiones, guia espiritual y normas de iniciacion. Estas sustancias eran concebidas como
herramientas para alcanzar estados de conciencia superiores, sanar enfermedades o
comunicarse con lo divino o lo trascendental (Centro de Integracion Juvenil [CH1J], 2013).
Segun Roldan (2016), su utilizacion tradicional se encuentra profundamente integrada al
saber médico y cosmovision de los pueblos originarios, quienes han transmitido estos

conocimientos de generacidn en generacion con gran respeto por sus efectos.

En América, sustancias como el peyote (que contiene mescalina), la ayahuasca
(mezcla de Banisteriopsis caapi y Psychotria viridis), y los hongos psilocibicos han sido
ampliamente utilizadas en ceremonias religiosas y de sanacion. Por ejemplo, los huicholes
en México consideran al peyote como una planta sagrada que conecta con el espiritu del
venado, mientras que en regiones como Peru, Ecuador y Brasil, la ayahuasca es empleada
por chamanes como medio de expansion de la conciencia y tratamiento de dolencias fisicas
o emocionales (CIJ, 2013; Burillo-Putze et al., 2013). Estas practicas se desarrollan dentro
de un marco estructurado, donde el conocimiento ancestral y la preparacién espiritual son
esenciales para mitigar riesgos. De acuerdo con Lopez (2017), en estos contextos, la
experiencia con alucin6genos no es recreativa sino ritual y orientada hacia una finalidad

trascendente.

Durante la segunda mitad del siglo XX, especialmente en los afios 50 y 70, los
alucindgenos comenzaron a ser usados fuera de sus contextos tradicionales, insertandose en
movimientos contraculturales en Europa y Estados Unidos. Sustancias como el LSD fueron
empleadas por investigadores como parte de estudios psiquiatricos sobre la conciencia, pero
también por jévenes como simbolo de ruptura frente a las normas sociales conservadoras.
Asi, el uso de alucinégenos se vinculé con précticas como la musica psicodélica, la
experimentacion artistica y la busqueda de sentido existencial (Pérez et al., 2003). En este
periodo, el caracter sagrado o medicinal de estas sustancias se fue transformando, dando paso
a un consumo con fines recreativos, que a menudo ignoraba los marcos de contencion cultural

que en su origen ayudaban a regular los efectos.
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Actualmente, hay un resurgimiento del interés por los alucindgenos tanto en contextos
cientificos como espirituales. Por un lado, estudios clinicos modernos exploran el potencial
terapéutico de compuestos como la psilocibina y el MDMA para tratar trastornos como la
depresion resistente o el trastorno por estrés postraumatico, bajo supervision médica
(UNODC, 2021). Por otro lado, se observa el crecimiento de précticas contemporéneas como
los “retiros psicodélicos™, festivales espirituales y rituales neochamanicos, en los que
personas buscan experimentar transformaciones personales mediante el uso de estas
sustancias. Sin embargo, como advierte el NIDA (2003), el consumo en contextos no
regulados puede tener riesgos impredecibles, lo cual subraya la importancia de retomar

elementos del marco tradicional: preparacion, guia y sentido del proposito.

Tabla 2.
Usos culturales e historicos de los alucinégenos
Contexto cultural Regidén Sustancias Finalidad principal
comunes
Ritual indigena América, Africa  Ayahuasca, Sanacién espiritual,
Peyote, conexion con lo divino
Psilocibina

Cientifico-terapéutico  Europa, EE.UU. LSD, Psilocibina  Tratamiento de
trastornos psiquiatricos

Movimiento EE.UU., Europa LSD, Mescalina  Expansion de la

contracultural conciencia, expresion
artistica

Recreativo moderno Global LSD, MDMA, Diversion,

2C-B, Psilocibina introspeccion,
busqueda de sentido

Fuente. Elaboracion propia con base en ClJ (2013), NIDA (2003), UNODC (2021), Pérez et al. (2003)

1.1.3. Importancia del estudio toxicolégico

El estudio toxicolégico de las sustancias alucindégenas es fundamental para
comprender sus efectos sobre el organismo humano y establecer criterios de seguridad en su
uso. Desde la perspectiva de la toxicologia, esta area de estudio permite identificar los niveles
de dosis toxicas, los 6rganos blancos, las vias metabdlicas implicadas y los posibles efectos

adversos tanto agudos como cronicos. Segun Roldan (2016), la toxicologia no solo se enfoca
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en el dafio directo de una sustancia, sino también en la relacion entre la dosis, el tiempo de
exposicion y la respuesta biologica. En el caso de los alucinégenos, aunque muchos no
presentan una toxicidad fisica elevada, si pueden inducir respuestas neuropsicoldgicas
severas, lo que justifica un abordaje sistematico desde la toxicologia para su evaluacion

integral.

Uno de los principales aportes del estudio toxicoldgico es la identificacion de los
mecanismos de accion de estas sustancias a nivel del sistema nervioso central. Por ejemplo,
muchos alucindgenos clasicos acttan como agonistas del receptor 5-HT2A de serotonina,
alterando la percepcion sensorial, el pensamiento y el estado emocional. EI NIDA (2003)
advierte que esta interaccion puede desencadenar crisis de panico, paranoia,
despersonalizacion o, en casos extremos, episodios psicoticos. Ademas, el conocimiento
toxicologico permite reconocer interacciones farmacoldgicas potencialmente peligrosas,
como el uso conjunto con antidepresivos o estimulantes, lo que podria derivar en un sindrome
serotoninérgico. Evaluar estos riesgos es vital, especialmente ante el uso creciente de estas

sustancias en contextos recreativos, donde la mezcla de compuestos es comun.

El estudio toxicologico también es esencial para abordar los retos que presentan las
nuevas sustancias psicoactivas (NSP), muchas de las cuales imitan los efectos de los
alucinogenos clasicos, pero con estructuras quimicas modificadas. Estas modificaciones
pueden alterar significativamente su potencia, duracion y toxicidad. La UNODC (2021)
sefiala que muchas NSP no han sido sometidas a evaluaciones clinicas formales, por lo que
su perfil toxicologico es incierto, dificultando tanto su regulacién legal como la atencién
médica ante intoxicaciones. En este sentido, la toxicologia analitica es clave para detectar
estas sustancias en muestras bioldgicas y establecer protocolos de respuesta médica ante

eventos adversos graves.

Finalmente, la toxicologia cumple un rol preventivo y educativo. Permite desarrollar
estrategias de reduccién de riesgos, capacitar al personal de salud en la identificacion de
signos de intoxicacion y sensibilizar a la poblacion sobre los posibles peligros del uso

inadecuado de alucindgenos. EI CI1J (2013) destaca que la educacion basada en evidencia
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cientifica contribuye a desmitificar falsas creencias en torno a estas sustancias, promoviendo
decisiones mas informadas. Asimismo, la toxicologia es indispensable para apoyar la
investigacion médica y clinica que explora el uso terapéutico de algunos psicodélicos,

garantizando que estos estudios se realicen bajo estandares éticos y de seguridad cientifica.

Tabla 3.
Aportes clave del estudio toxicoldgico en sustancias alucinégenas
Area de la Aporte especifico Ejemplo relacionado con
toxicologia alucinégenos
Toxicocinética Describe absorcion, distribucion, LSD: alta potencia con efectos
metabolismo y excrecion prolongados
Toxicodindmica Estudia interaccion con Psilocibina: agonismo en
receptores y efectos fisiolégicos  receptores 5-HT2A
Toxicologiaclinica Manejo de intoxicaciones y Sindrome serotoninérgico por
sobredosis mezcla de sustancias
Toxicologia Identificacion de sustancias en Deteccion de NBOMe en
analitica fluidos bioldgicos sangre
Toxicologia Disefio de campafias educativasy Programas de reduccion de
preventiva protocolos de seguridad riesgos en festivales

Fuente. Elaboracién propia con base en Roldan (2016), NIDA (2003), UNODC (2021) y Pérez et al. (2003)

1.2. FARMACOLOGIA Y MECANISMO DE ACCION

Las sustancias alucinégenas actlan principalmente a nivel del sistema nervioso
central, provocando alteraciones en la percepcion, el pensamiento y el estado de animo.
Farmacoldgicamente, su efecto principal se debe a la interaccion con los receptores
serotoninérgicos, especialmente el subtipo 5-HT2A, aunque algunos también afectan
sistemas dopaminérgicos y glutaminérgicos. Esta interaccion produce distorsiones
sensoriales e ilusiones sin la pérdida total del estado de conciencia. Segun el NIDA (2003),
compuestos como el LSD, la psilocibina y la mescalina imitan la serotonina, modulando
redes neuronales relacionadas con la conciencia, la emocién y la percepcién del yo. Por su
parte, sustancias disociativas como la ketamina o el PCP bloquean los receptores NMDA de
glutamato, lo que genera una separacién entre la conciencia y la percepcion corporal. Estas

acciones neuroquimicas explican tanto los efectos buscados como los riesgos asociados al
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uso de estas sustancias, que pueden incluir reacciones adversas como ansiedad, confusion o

psicosis transitoria (ClJ, 2013).

Tabla 4.
Propiedades farmacoldgicas de algunos alucinégenos clésicos
Sustancia  Mecanismo principal Inicio de Duracién de Via comun de
accion efectos administracion
LSD Agonista parcial 5- 30-60 min 8-12 horas Oral (blotters)
HT2A
Psilocibina Agonista 20-40 min 4-6 horas Oral (hongos)
serotoninérgico (5-
HT2A)
Mescalina  Agonista 5-HT2Ay 1-2h 10-12 horas  Oral (cactus)
receptores dopamina
Ketamina  Antagonista del 5-10 min 1-2 horas Intranasal /
receptor NMDA Intravenosa

NBOMe Agonista potente 5- 15-45 min 6-10 horas
(2C-1) HT2A

Sublingual / oral

Fuente. Elaboracion propia con base en Roldan (2016), NIDA (2003), Pérez et al. (2003), C1J (2013), Burillo-Putze et al. (2013).

1.2.1. Principios basicos de Farmacocinética y Farmacodinamica

Farmacocinética

La farmacocinética es la rama de la farmacologia que estudia el recorrido de los

farmacos dentro del organismo, es decir, qué hace el cuerpo con una sustancia desde que esta

se administra hasta su eliminacion. Este proceso se analiza en cuatro fases fundamentales:

absorcidn, distribuciéon, metabolismo y excrecion (ADME). Segin Viruete (2015), la

absorcion implica el paso del farmaco desde el sitio de administracion hasta la sangre,

mientras que la distribucion se refiere al transporte hacia los tejidos y 6rganos. En el caso de

los alucindgenos, muchos atraviesan rapidamente la barrera hematoencefalica, permitiendo

efectos neuroldgicos intensos. Por ejemplo, el LSD se absorbe eficazmente por via oral y

alcanza el sistema nervioso central en menos de una hora (Roldan, 2016).

El metabolismo, usualmente en el higado, transforma la sustancia activa en

compuestos mas faciles de eliminar; en algunos casos, estas transformaciones generan
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metabolitos igualmente activos, como ocurre con la psilocibina, que se convierte en psilocina.
Finalmente, la excrecion, principalmente a través de los rifiones, determina cuanto tiempo
permanece la sustancia en el organismo. La farmacocinética también considera factores que
influyen en este proceso, como la edad, la funcion hepatica o renal, la via de administracion
y la presencia de otras drogas (Perea, 2021). En el caso de las nuevas sustancias psicoactivas
(NSP), la variabilidad en estructuras quimicas complica su estudio, y por tanto es vital aplicar

principios farmacocinéticos para evaluar sus efectos y riesgos potenciales (UNODC, 2021).

Tabla 5.
Principios bésicos de la farmacocinética
Fase Descripcion Ejemplo en alucindgenos
Absorcidn Paso de la sustancia desde el lugar de LSD absorbido por via oral en
aplicacion a la sangre 30-60 minutos
Distribucion  Transporte por el torrente sanguineo Psilocibina llega al sistema
hacia tejidos y 6rganos nervioso central
Metabolismo Conversion del farmaco en el higadoa  Psilocibina — psilocina
metabolitos
Excrecion Eliminacién del farmaco y metabolitos,  LSD eliminado en 24 h, trazas
principalmente por orina en dias

Fuente. Elaboracion propia con base en Viruete (2015), Roldan (2016) y Perea (2021).

Farmacodinamia

La farmacodinamia, por otro lado, se ocupa de estudiar qué hace el farmaco en el
cuerpo, es decir, los mecanismos de accién mediante los cuales se producen sus efectos
terapéuticos o toxicos. Este campo se enfoca en la interaccion del fArmaco con sus receptores
celulares, la intensidad del efecto generado y la relacidn entre la concentracion y la respuesta.
En los alucindgenos clasicos, como la psilocibina o el LSD, el efecto principal ocurre por la
activacion de receptores serotoninérgicos tipo 5-HT2A, provocando modificaciones en la
percepcion, emociones y pensamiento (NIDA, 2003). La afinidad del compuesto por el
receptor, la potencia de la interaccion y la duracion del estimulo determinan en gran parte la

intensidad de la experiencia psicodélica.

La farmacodinamia también considera aspectos como la dosis-respuesta, el efecto

méaximo y la variabilidad individual. Por ejemplo, una dosis baja de LSD puede generar
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ligeras alteraciones visuales, mientras que dosis altas pueden inducir episodios psicoticos
temporales. Segun Viruete (2015), factores como la sensibilidad del receptor, la densidad de
los mismos y el estado mental del individuo influyen en la magnitud del efecto. Ademas,
muchas sustancias disociativas actian mediante otros mecanismos, como el antagonismo de
receptores NMDA, que provoca desconexion sensorial y anestesia. Conocer estos principios
es clave para el desarrollo de tratamientos seguros con psicodélicos, asi como para prevenir

efectos adversos en contextos no clinicos (Pérez et al., 2003).

Tabla 6.

Principales aspectos de la farmacodinamia
Aspecto Descripcion Ejemplo en alucinégenos
Receptor objetivo Molécula celular con la que 5-HT2A (serotonina), NMDA

interactua la sustancia (glutamato)

Mecanismo de Forma en que la sustancia LSD activa receptores 5-
accion modifica funciones fisiologicas  HT2A
Relacién dosis- A mayor dosis, mayor efecto LSD: dosis altas —
respuesta (hasta un limite) alucinaciones intensas
Variabilidad Efecto depende del estado “Set and setting” influye en el
individual mental, biologia y entorno resultado

Fuente. Elaboracién propia con base en Viruete (2015), NIDA (2003), Pérez et al. (2003).
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Figura 1. Representacion grafica de la interaccion farmaco-receptor
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Nota. Adaptado de Unidad did4ctica 3: Farmacodinamia y farmacometria

1.2.2. Receptores y neurotransmisores involucrados

El efecto psicoactivo de las sustancias alucinégenas se produce, en gran parte, por su
interaccion con diversos receptores del sistema nervioso central, modificando la actividad de
neurotransmisores clave. Los principales sistemas involucrados son el serotoninérgico, el
glutamatérgico y, en menor medida, el dopaminérgico. Entre ellos, el receptor 5-HT2A de
serotonina es el mas relevante en el caso de los alucindgenos clasicos como el LSD, la
psilocibina o la mescalina. Estos compuestos actlan como agonistas o agonistas parciales de
dicho receptor, ubicado predominantemente en la corteza cerebral, donde modulan funciones
como la percepcion, la atencién, el estado de animo y la conciencia (NIDA, 2003). La
activacion excesiva del receptor 5-HT2A desencadena patrones atipicos de conectividad
cerebral, asociados a fendmenos como las alucinaciones visuales, la sinestesia o la disolucion

del ego.

Por otro lado, las sustancias disociativas como el PCP o la ketamina actdan
bloqueando los receptores NMDA del glutamato, el principal neurotransmisor excitador del
cerebro. Este antagonismo reduce la actividad cortical normal, provocando un estado de

desconexion entre el cuerpo y la mente, percepcidn alterada del entorno y, en algunos casos,
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experiencias cercanas a la anestesia (Pérez et al., 2003). Algunas sustancias alucindgenas
también afectan los sistemas dopaminérgico y noradrenérgico, lo que puede contribuir a sus
efectos estimulantes y a la aparicion de respuestas euforicas o de ansiedad (Viruete, 2015).
Comprender estos mecanismos es esencial no solo para entender como producen sus efectos
estas drogas, sino también para desarrollar posibles aplicaciones clinicas seguras y reconocer

los riesgos de su uso no controlado (Roldan, 2016).

Tabla 7.

Principales receptores y neurotransmisores implicados en el efecto de alucinégenos
Sistema Receptor  Neurotransmisor Sustanciasque Efecto asociado
neurolégico implicado actdan sobre él
Serotoninérgico 5-HT2A Serotonina LSD, Alucinaciones,

Psilocibina, alteracion del
Mescalina ego
Glutamatérgico NMDA Glutamato Ketamina, PCP  Disociacién,
pérdida de
nocion del
cuerpo
Dopaminérgico D2, D3 Dopamina Algunas Euforia,
fenetilaminas psicosis,
(NBOMe, 2C-B) paranoia
Noradrenérgico al, 32 Noradrenalina Mescalina, LSD  Excitacion,
(en menor incremento del
medida) ritmo cardiaco
GABAérgico GABA-A  Acido gamma- Algunos hongos  Relajacion,
aminobutirico y plantas con ansiedad
(GABA) accion indirecta  reducida

(secundario)
Fuente. Elaboracion propia con base en NIDA (2003), Viruete (2015), Pérez et al. (2003), Roldan (2016).

1.2.3. Diferencias entre alucindgenos naturales y sinteticos

Alucinogenos naturales

Los alucindgenos naturales son compuestos psicoactivos presentes en diversas
especies de plantas, hongos o animales, utilizados desde tiempos ancestrales por maltiples

culturas con fines rituales, espirituales y medicinales. Algunos ejemplos clasicos incluyen la
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psilocibina, contenida en hongos del género Psilocybe; la mescalina, extraida del cactus
peyote (Lophophora williamsii); y la dimetiltriptamina (DMT), presente en plantas
amazonicas como la Psychotria viridis, comunmente preparada como ayahuasca. Estas
sustancias suelen tener un perfil farmacol6gico conocido, al haber sido empleadas por siglos
en entornos culturales estructurados, lo que ha facilitado la observacion de sus efectos a largo
plazo (L6épez, 2017). Su accion suele centrarse en la activacion del receptor serotoninérgico
5-HT2A, produciendo efectos como alteraciones visuales, sensacion de unidad con el entorno

y cambios emocionales profundos (NIDA, 2003).

Ademas, los alucindgenos naturales generalmente presentan una menor potencia que
sus contrapartes sintéticas y son percibidos como mas seguros en contextos tradicionales,
debido a su preparacion ritualizada y al acompafiamiento por guias o chamanes. Sinembargo,
su composicion puede variar dependiendo del entorno biologico de origen (suelo, clima,
especie), lo que afecta la concentracion de sus principios activos. Por ejemplo, la cantidad de
psilocibina en hongos puede diferir entre cepas o regiones geograficas, dificultando la
estandarizacion de dosis (C1J, 2013). A pesar de su origen natural, estas sustancias no estan
exentas de riesgos: pueden inducir crisis de ansiedad, reacciones psicoéticas o interacciones

adversas si se combinan con medicamentos psiquiatricos (Roldan, 2016).

Alucinogenos sintéticos

Los alucinégenos sintéticos son sustancias fabricadas en laboratorio que imitan o
potencian los efectos de los compuestos naturales, muchas veces con una estructura quimica
modificada. Algunos ejemplos bien conocidos son el LSD (acido lisérgico), las fenetilaminas
(como el 2C-B y NBOMe) y la ketamina, que, aunque originalmente desarrollada como
anestésico, tiene propiedades disociativas y psicodélicas. Estas sustancias pueden tener una
potencia significativamente mayor que las naturales, asi como una duracion de accion mas
prolongada o méas intensa (Pérez et al., 2003). La variabilidad quimica de los sintéticos
permite el disefio de nuevas sustancias psicoactivas (NSP) con efectos impredecibles, lo que

representa un desafio para la toxicologia y la salud pablica (UNODC, 2021).
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A diferencia de los alucindgenos naturales, los sintéticos suelen carecer de un

contexto cultural tradicional de uso, lo que incrementa los riesgos relacionados con la dosis,

la pureza y la via de administracion. Ademas, muchas de estas sustancias no cuentan con

estudios clinicos suficientes para determinar su toxicidad, interaccion farmacologica o

efectos secundarios a largo plazo. De acuerdo con el Centro de Integracion Juvenil (2013),

varios compuestos de la familia NBOMe han sido asociados con intoxicaciones graves e

incluso muertes por sobredosis, debido a su alta afinidad por los receptores serotoninérgicos

y su bajo margen de seguridad. En resumen, aunque los alucindgenos sintéticos pueden

ofrecer ventajas en la investigacion cientifica y clinica, su uso recreativo conlleva un riesgo

elevado si no se regula adecuadamente.

Tabla 8.

Comparacion entre alucin6genos naturales y sintéticos

Caracteristica

Alucinogenos naturales

Alucindgenos sintéticos

Origen Plantas, hongos, animales Sintesis quimica en laboratorio

Ejemplos Psilocibina, mescalina, DMT LSD, 2C-B, NBOMe, ketamina

Potencia Generalmente bajaa moderada  Alta (efectos intensos con dosis
pequefias)

Duracion del 4 a 8 horas (variable segun 6 a 12 horas 0 mas

efecto sustancia)

Contexto cultural

Uso tradicional en rituales y
medicina ancestral

Uso recreativo, clinico o
experimental

Riesgo toxicoldgico

Moderado, depende de dosis y
entorno

Alto, especialmente con NSP
sin regulacion

Conocimiento
cientifico

Mayor experiencia empirica
ancestral

Avances recientes en
toxicologia y neurociencia

Fuente. Elaboracién propia con base en Lépez (2017), CIJ (2013), NIDA (2003), Pérez et al. (2003), UNODC (2021), Roldan

(2016).
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1.3. CLASIFICACION DE SUSTANCIAS
ALUCINOGENAS

1.3.1. Alucinogenos clasicos

Los alucinogenos clasicos, también conocidos como psicodélicos serotoninérgicos,
son un grupo de sustancias que producen sus efectos principalmente mediante la activacion
de los receptores 5-HT2A del sistema serotoninérgico en el cerebro. Estas sustancias generan
alteraciones profundas en la percepcion, el pensamiento y el estado de conciencia, sin causar
pérdida del juicio de realidad, y son las més estudiadas dentro de la farmacologia psicodélica.
Entre los compuestos mas representativos se encuentran la dietilamida del &cido lisérgico
(LSD), la psilocibina (presente en hongos del género Psilocybe), la mescalina (extraida del
cactus peyote) y la dimetiltriptamina (DMT), principal componente de la ayahuasca (NIDA,
2003; Ldpez, 2017). Estos alucindgenos inducen experiencias visuales intensas, distorsion
del tiempo y del espacio, asi como estados introspectivos o misticos, caracteristicas que han
motivado su estudio en terapias para la depresion, el trastorno por estrés postraumatico y las
adicciones (ClJ, 2013). Aunque suelen tener baja toxicidad fisica, su uso sin guia o en
contextos no controlados puede desencadenar reacciones adversas como crisis de ansiedad o

episodios psicéticos temporales (Roldan, 2016).
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LSD (Dietilamida de acido lisérgico)

Nombre y generalidades

LSD

LYSERGIC ACID DIETHYLAMIDE

Nombres comunes y callejeros

El LSD, conocido cientificamente como dietilamida del acido lisérgico, también
recibe multiples nombres populares en contextos recreativos y callejeros. Entre los mas
frecuentes se encuentran “acido”, “tripi”, “papel”, “gota”, “Lucy” o “cielo de diamantes”.
Estas denominaciones varian segun la region geogréafica y la forma de distribucion, siendo
comun que se comercialice impregnado en papel secante (blotters) con disefios graficos, en

microgotas o capsulas (NIDA, 2003).
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico del LSD es dietilamida del &cido D-lisérgico. Su formula
molecular es C20H25N30 y pertenece al grupo de las ergolinas, compuestos derivados del
hongo Claviceps purpurea. Su estructura se caracteriza por una base triptaminica unida a un
nucleo ergolico, lo que le permite una afinidad alta con receptores serotoninérgicos. Esta
conformacion le confiere alta liposolubilidad y facilidad para atravesar la barrera

hematoencefalica (Roldan, 2016).
Historia y antecedentes

EI LSD fue sintetizado por primera vez en 1938 por el quimico suizo Albert Hofmann

en los laboratorios Sandoz, en un intento por desarrollar un estimulante circulatorio a partir
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del &cido lisérgico extraido del cornezuelo de centeno. Sin embargo, no fue hasta 1943 que
Hofmann descubrié accidentalmente sus potentes efectos alucindgenos, al absorber una
pequefia cantidad de la sustancia por via dérmica. A partir de ese momento, el LSD comenz6

a ser estudiado intensamente por sus propiedades psicotropicas (Lopez, 2017).

Durante las décadas de 1950 y 1960, el LSD fue utilizado en ensayos psiquiatricos y
terapias psicodélicas experimentales. Mas tarde, se popularizé como simbolo del movimiento
contracultural y de la psicodelia, generando una fuerte controversia por su uso recreativo y
los efectos impredecibles que podia desencadenar en usuarios sin supervision. Debido a ello,
fue prohibido en muchos paises a partir de la década de 1970. En la actualidad, el interés por
sus posibles aplicaciones terapéuticas ha resurgido bajo marcos clinicos estrictos (Granados
etal. 2019).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Propiedad Caracteristica

Nombre quimico Dietilamida del 4cido D-lisérgico

Formula molecular C20H25N30

Peso molecular 323.44 g/mol

Punto de fusion 83-85°C

Solubilidad Soluble en etanol, cloroformo y ligeramente en agua

Presentacién habitual Liquido, gotas, tabletas o papel secante impregnado
("blotter™)

Dosis activa media 50-150 ug

Estabilidad Se degrada con la luz, calor y humedad

Fuente. Elaboracion propia con base en Roldan (2016), C1J (2013), L6pez (2017).

Usos

Aunque en la actualidad el LSD estd clasificado como una sustancia de uso
restringido en la mayoria de los paises, ha sido investigado por su potencial terapéutico en el
tratamiento de trastornos como la depresion resistente, la ansiedad existencial en pacientes
terminales y el trastorno por estrés postraumatico. En la esfera no médica, su uso se orienta

hacia la exploracion introspectiva, la creatividad artistica y experiencias espirituales. Sin
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embargo, su consumo sin supervision profesional puede conllevar riesgos considerables para

la salud mental (Granados et al., 2019).

Toxicocinetica y toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

El LSD actGa como agonista parcial del receptor serotoninérgico 5-HT2A, lo que
altera profundamente la transmision sinaptica y la conectividad neuronal en la corteza
prefrontal, &reas sensoriales y regiones asociadas con el sentido del yo. Este mecanismo
genera experiencias perceptuales intensas, ilusiones visuales, sinestesia, y un estado alterado
de conciencia (NIDA, 2003). También interactia con receptores dopaminérgicos y
adrenérgicos, contribuyendo a efectos como euforia, confusion o inquietud (Pérez et al.,
2003).

Mecanismo de toxicidad de la sustancia

Desde el punto de vista toxicoldgico, el LSD presenta un bajo perfil de toxicidad
fisica, ya que no produce dafio directo en drganos vitales. Sin embargo, su toxicodinamia
puede desencadenar efectos psicoldgicos severos, especialmente en personas con
antecedentes de trastornos mentales. Se han reportado episodios de “mal viaje” con ansiedad
extrema, panico, paranoia e incluso estados psicoticos temporales. Segin Morén et al. (2011),
la toxicidad del LSD no se debe a efectos neurotdxicos directos, sino a las reacciones
psicopatoldgicas que puede inducir, especialmente en contextos no controlados o con

consumo de dosis elevadas.
Absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

El LSD se absorbe eficazmente por via oral y sus efectos aparecen entre los 30 a 60
minutos tras su administracion. Se distribuye rapidamente en tejidos ricos en lipidos y cruza
con facilidad la barrera hematoencefalica. Es metabolizado principalmente en el higado por
enzimas del citocromo P450, dando lugar a metabolitos inactivos. Su eliminacién ocurre

principalmente por via renal, con una vida media aproximada de 3 a 5 horas, aungue los
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efectos pueden durar hasta 12 horas por su potente accion en receptores cerebrales (Perea,
2021)

Tabla 9.
Resumen de Toxicocinética del LSD
Proceso (ADME)  Descripcion breve

Tiempo estimado

Absorcién Répida via gastrointestinal Pico plasmaético: ~2 horas

Distribucion Alta liposolubilidad; atraviesa Minutos tras absorcion
barrera hematoencefalica

Metabolismo Hepatico (Citocromo P450) Vida media: 3-5 horas

Excrecion Renal, metabolitos inactivos ~ Completa en 24 horas

Fuente. Elaboracion propia con base en Perea, 2021; Roldan, 2016.

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

Existe una considerable variabilidad individual en la respuesta al LSD, determinada
por factores genéticos, psicologicos y ambientales. El “set and setting” —es decir, el estado
mental previo del usuario y el entorno de consumo— juega un papel critico en la intensidad
y calidad de la experiencia. Ademas, personas con trastornos mentales subyacentes pueden
presentar reacciones mas intensas o desestabilizantes. También se ha observado que el
consumo repetido puede inducir tolerancia cruzada con otros alucinégenos como la

psilocibina y la mescalina (C1J, 2013).

Tabla 10.
Variabilidad individual en respuesta al LSD

Factores bioldgicos

Factores psicoldgicos

Factores ambientales

Genética

Ansiedad previa

Contexto social

Edad, peso, sexo

Historial psiquiatrico

Ambiente fisico
(tranquilo/agitado)

Estado de salud fisica

Uso simultaneo de otras
sustancias

Apoyo emocional
disponible

Fuente. Elaboracion propia con base en ClJ, 2013
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Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis recreativa del LSD se situa habitualmente entre los 50 y 150 microgramos
(1g), aungue dosis menores ya son psicoactivas debido a su elevada potencia. No se ha
establecido una dosis letal precisa para humanos, pero se estima que seria necesario ingerir
varios miligramos —miles de veces la dosis habitual— para alcanzar niveles letales, lo cual
es extremadamente raro (NIDA, 2003). Sin embargo, dosis superiores a 300 pg aumentan
considerablemente el riesgo de reacciones psicoldgicas adversas como paranoia,

despersonalizacion o comportamientos autolesivos.

Tabla 11.

Dosis y toxicidad del LSD
Tipo de dosis Cantidad Efectos posibles

aproximada

Recreativacomun  25-250 ug Efectos psicodélicos esperados
Alta (toxica) > 400 ug Ansiedad severa, psicosis temporal
Potencialmente Muy alta (miles  Riesgo desconocido, muy raro
letal de ug)

Fuente. Elaboracién propia con base en NIDA, 2003

Factores que aumentan la toxicidad

Existen multiples factores que pueden incrementar la toxicidad asociada al consumo
de LSD. Entre ellos destacan la combinacidn con otras drogas, como alcohol, anfetaminas o
cannabis, que pueden exacerbar los efectos adversos, aumentando considerablemente el
riesgo de crisis de ansiedad o reacciones psicoticas (Granados et al., 2019). La calidad o
pureza del compuesto también juega un papel importante, ya que el LSD fabricado
ilegalmente puede contener impurezas o adulterantes que incrementan notablemente la
toxicidad o imprevisibilidad de sus efectos (UNODC, 2021). Ademas, condiciones
psicoldgicas preexistentes como ansiedad, depresion o trastornos psicoticos pueden hacer

mas peligrosas las reacciones a esta sustancia (Moran et al., 2011).
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Tabla 12.
Factores que aumentan toxicidad del LSD
Factor Explicacion
Combinacién con drogas Mayor riesgo de crisis psicoticas y efectos
adversos
Calidad del compuesto Riesgo por adulteracion quimica
Condiciones psicologicas Vulnerabilidad psicolédgica previa aumenta

efectos negativos
Fuente. Elaboracion propia con base en Granados et al., 2019; UNODC, 2021; Moran et al., 2011

Tolerancia y dependencia

Aunque el LSD no genera dependencia fisica ni sindrome de abstinencia, su uso
repetido puede inducir tolerancia rapida, lo que obliga a incrementar las dosis para lograr el
mismo efecto. Esta tolerancia desaparece tras pocos dias de abstinencia. No obstante, algunas
personas pueden desarrollar dependencia psicoldgica, al vincular su consumo con estados de
introspeccion o creatividad. El uso frecuente también puede desencadenar efectos
postconsumo como el trastorno de percepcion persistente por alucinégenos (HPPD),
caracterizado por “flashbacks” o visiones residuales semanas después del consumo

(Granados et al., 2019).

Tabla 13.
Tolerancia y dependencia del LSD
Aspecto Caracteristica
Tolerancia Répida; requiere aumento de dosis si hay consumo
frecuente

Dependencia fisica Poco frecuente
Dependencia Posible busqueda repetitiva de efectos psicodélicos
psicoldgica

Fuente. Elaboracién propia con base en Granados et al., 2019.

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

El LSD provoca una combinacion de efectos psicolégicos y fisioldgicos que varian
segun la dosis, el contexto y el estado emocional del usuario. A nivel psicoldgico, se

caracteriza por intensas alteraciones perceptuales como alucinaciones visuales, sinestesia,
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distorsién del tiempo y sensacién de disolucion del ego. Los efectos emocionales pueden ir
desde la euforiay la introspeccion hasta la ansiedad, el miedo o la paranoia (Granados et al.,
2019). Fisiolégicamente, los efectos incluyen midriasis, taquicardia, hipertension moderada,
sudoracion, temblores y, ocasionalmente, nduseas o vision borrosa. Aunque el LSD no afecta
directamente funciones vitales como la respiracion o la frecuencia cardiaca en dosis
recreativas, puede producir reacciones de panico que agravan la respuesta fisioldgica del

cuerpo (Moréan et al., 2011).
Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacion aguda por LSD se caracteriza por una exacerbacion de sus efectos
psicologicos, incluyendo episodios de panico, ansiedad extrema, paranoia y, en casos graves,
delirios o psicosis transitoria. Estos episodios, conocidos como “mal viaje”, pueden poner en
peligro al individuo y a quienes lo rodean, ya que el juicio y la percepcion de la realidad estan
seriamente comprometidos (CIJ, 2013). En el plano fisico, los signos de una intoxicacion
aguda pueden incluir hipertension arterial marcada, agitacion psicomotora, midriasis intensa,
hipertermia, insomnio y temblores. Aunque rara vez resulta en consecuencias letales, pueden
producirse accidentes, autolesiones o agresividad secundaria al estado alucinatorio (Roldéan,
2016).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los

organos

El LSD no genera toxicidad acumulativa en 6rganos como higado o rifiones, ni se ha
documentado neurotoxicidad directa a largo plazo; sin embargo, el consumo crénico puede
tener implicaciones psicoldgicas importantes. Uno de los riesgos mas documentados es el
trastorno de percepcion persistente por alucin6genos (HPPD), caracterizado por la aparicion
de “flashbacks” o vivencias sensoriales residuales dias o semanas después del consumo
(Granados et al., 2019). Ademas, en individuos con predisposicion genética, el uso
prolongado de LSD puede precipitar trastornos psiquiatricos como esquizofrenia o trastornos

de ansiedad crénicos (Morén et al., 2011). A nivel fisioldgico, aunque las alteraciones son
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minimas, el abuso continuado puede desencadenar insomnio persistente, agotamiento, o en

casos extremos, episodios psicaticos recurrentes.

Tabla 14.
Manifestaciones clinicas del LSD
Categoria Manifestaciones comunes
Psicoldgicas Alucinaciones visuales, euforia, ansiedad, paranoia
Sensoriales Sinestesia, distorsion temporal y espacial
Cognitivas Despersonalizacion, pensamiento circular,
introspeccion
Fisiologicas Midriasis, taquicardia, temblores, hipertension leve
Intoxicacion aguda Delirios, ataques de panico, hipertermia, agitacion
Uso crénico HPPD, insomnio, crisis psicoticas en predispuestos
Fuente. Elaboracién propia con base en NIDA (2003), C1J (2013), Roldan (2016), Granados et al. (2019), Moran et al.
(2011).

Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

La deteccion de LSD en el organismo se realiza principalmente mediante analisis de
sangre, orina, liquido cefalorraquideo y, ocasionalmente, cabello. La orina es la muestra
preferida por su facilidad de obtencién y porque permite detectar metabolitos durante un
mayor periodo. Sin embargo, debido a la baja concentracion del LSD en sangre y orina tras
dosis tipicas (en microgramos), se requieren técnicas altamente sensibles (Moran et al.,
2011). EI metabolito mas comunmente detectado es el acido 2-oxo-3-hidroxi-LSD, que se

excreta por la orina hasta 48 a 96 horas después del consumo.

Tabla 15.
Métodos de deteccion de LSD en diferentes matrices bioldgicas
Tipo de Ventajas Tiempo de deteccion  Dificultades
muestra
Sangre Util para Hasta 12 horas Requiere equipos
casos agudos de alta precision
Orina Mas comuny 1-4 dias Baja concentracion
accesible del analito
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Cabello Deteccion Hasta 90 dias Prueba costosa, no
prolongada atil en urgencias
(semanas)

Liquido Aplicable en  Casos especificos Invasiva, poco

cefalorraquideo casos utilizada
neuroldgicos
graves

Fuente. Elaboracion propia con base en Moréan et al. (2011), Roldan (2016).

Meétodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros.

Para la deteccion de LSD se emplean tanto métodos cualitativos como cuantitativos.
Los métodos cualitativos, como los inmunoensayos enziméaticos (ELISA) o los test de
inmunofluorescencia, permiten detectar la presencia del farmaco o sus metabolitos en orina
de forma réapida y sencilla. No obstante, debido a la baja concentraciéon y la posible
reactividad cruzada con otros compuestos, estos métodos deben confirmarse con técnicas
especificas (Pérez et al., 2003).

Entre las técnicas confirmatorias, destacan la cromatografia liquida de alta resolucion
(HPLC), la cromatografia de gases (GC) y la espectrometria de masas (MS), especialmente
en combinacion (GC-MS o LC-MS/MS). Estas técnicas permiten identificar y cuantificar
con gran exactitud tanto el LSD como sus metabolitos en sangre u orina. La espectrometria
de masas, en particular, es indispensable en toxicologia forense para distinguir LSD de otras

sustancias estructuralmente similares, como los derivados NBOMe (UNODC, 2021).
Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

Uno de los principales desafios en la deteccion del LSD es su baja concentracion en
fluidos corporales, incluso tras una dosis recreativa. Esto obliga a utilizar técnicas de alta
sensibilidad, cuyo costo y disponibilidad pueden limitar su uso en laboratorios clinicos
convencionales. Ademas, la rapidez con que el LSD es metabolizado y eliminado reduce la
ventana de deteccion a unas pocas horas en sangre y dias en orina, lo que puede dificultar su
confirmacién en casos clinicos o legales tardios (Moran et al., 2011). Por ello, es

recomendable recolectar muestras lo mas pronto posible tras el evento sospechoso.
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Tabla 16.

Métodos analiticos para la deteccion del LSD en toxicologia clinica y forense
Tipo de Técnica Caracteristicas Aplicaciones Limitaciones
método especifica  principales comunes principales
Metodos Inmunoensa Rapidos, de Cribado en Falsos
cualitativos  yos bajo costo, orina en positivos,

(ELISA, deteccion contextos baja
EMIT, preliminar clinicos o sensibilidad
FPIA) laborales con dosis
bajas
Métodos HPLC, GC  Separacion Anélisis Requieren
cromatograf precisa de confirmatorio preparacién
icos compuestos de LSDysus de muestray
metabolitos equipo
especializado
Espectromet GC-MS, Alta Confirmacién Costosos,
ria de masas LC-MS/MS especificidady  forense, requieren
sensibilidad cuantificacion operadores
exacta expertos
Métodos Cromatogra Detectan y Estandar de No
combinados  fia + cuantifican oro en disponibles
espectromet  multiples laboratorios  en todos los
ria (GC- metabolitos forenses laboratorios
MS) simultaneament clinicos
e
Otros Espectrosco  Técnicas no Investigacion  Aln en fase
metodos pia Raman, invasivaso y pruebas experimental
emergentes  microextrac innovadoras rapidas en ocon
cionen fase para deteccion  campo validacion
solida en campo limitada
(SPME)

Fuente. Elaboracion propia con base en Morén et al. (2011), Pérez et al. (2003), UNODC (2021).

Tratamiento de la Intoxicacién

Medidas generales de soporte

En la intoxicacion aguda por LSD (dietilamida del &cido lisérgico), el manejo inicial

esta enfocado en proporcionar un ambiente seguro y tranquilo para el paciente, eliminando
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estimulos que puedan exacerbar su estado psicético o ansioso, como ruidos fuertes, luces
brillantes 0 movimientos rapidos a su alrededor. Este entorno busca disminuir la ansiedad y

minimizar el riesgo de conductas agresivas o autolesivas (NIDA, 2003).

Se deben monitorizar constantemente los signos vitales, prestando especial atencion
a la presion arterial, frecuencia cardiaca, temperatura corporal y estado neuroldgico, debido
al riesgo de complicaciones como hipertension, taquicardia o hipertermia. La hidratacion
adecuada es fundamental para evitar problemas secundarios derivados del aumento de

temperatura o agitacion extrema (Moran et al., 2011).
Tratamientos especificos

Actualmente, no existe un antidoto especifico para revertir los efectos del LSD, por
lo que el tratamiento farmacoldgico se orienta principalmente al control sintomatico. La
administracion de benzodiazepinas como el diazepam o midazolam por via intravenosa es el
tratamiento de primera linea. Estos medicamentos calman la ansiedad, disminuyen las

alucinaciones y reducen significativamente la agitacion psicomotora (Moran et al., 2011).

Es crucial evitar el uso de farmacos neurolépticos, como las fenotiazinas o el
haloperidol, debido a que pueden empeorar los sintomas psicéticos y aumentar el riesgo de

convulsiones (Morén et al., 2011).

Tabla 17.

Tratamiento farmacoldgico recomendado en intoxicacion por LSD
Medicamento Dosis inicial Via de Indicaciones

administracion
Diazepam 0.05-0.1 mg/kg Intravenosa (IV) Ansiedad severa,
agitacion
Midazolam 1-2 mg dosis Intravenosa (IV) Agitacion grave,
inicial crisis psicética

Carbodn activado 1 g/kg Oral Si ingesta < 2 horas

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011) y NIDA (2003).
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Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

La mayoria de los pacientes se recuperan completamente después de una intoxicacion
aguda por LSD. No obstante, pueden experimentar efectos psicoldgicos persistentes como
episodios recurrentes de alucinaciones (““flashbacks™") o ansiedad residual. Es recomendable
una evaluacion psiquiatrica posterior al episodio agudo para determinar si es necesaria una

terapia psicologica especifica (NIDA, 2003).

El seguimiento psicoldgico y el apoyo psicoterapéutico contribuyen a reducir las
complicaciones mentales posteriores al consumo, facilitando la reintegracién social del
paciente. Estas intervenciones pueden ayudar a prevenir el desarrollo de trastornos psicoticos
duraderos (Moréan et al., 2011).

Tabla 18.
Tratamiento de la intoxicacion aguda por LSD
Medida terapéutica  Indicaciones principales Observaciones
clinicas
Ambiente controlado Crisis leve-moderada con Luz tenue, compafiia
ansiedad o desorientacion empatica, sin
estimulos fuertes
Benzodiacepinas Ansiedad grave, panico, Lorazepam oral o
insomnio, agitacion intramuscular
Antipsicoticos Psicosis persistente o ideas Usar con precaucion
atipicos delirantes peligrosas en combinacion con
otras drogas
Monitoreo clinico Todos los casos con Signos vitales, ECG,
alteracién de conciencia temperatura
Evaluacién Crisis severa 0 persistente Determina necesidad
psiquiatrica tras intoxicacion de intervencion

terapéutica
Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), Granados et al. (2019), Roldan (2016).
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Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Paciente masculino de 19 afios es trasladado a urgencias tras ser encontrado en un
estado de agitacion severa en un festival musical. Segun testigos, el joven consumi6 una
pequena porcion de papel impregnado (“blotter””) sospechosa de contener LSD. A su llegada
al hospital, presenta midriasis, hipertension leve (145/90 mmHg), sudoracién intensa,
taquicardia (110 Ipm), euforia seguida de ansiedad y paranoia. Niega antecedentes
psiquiatricos, pero refiere haber consumido cannabis ocasionalmente. El examen
toxicoldgico inicial no revela otras sustancias. Se le administra lorazepam 2 mg IM vy se
traslada a una sala de observacion con luz tenue y acompafiamiento clinico. Tras 8 horas, el
paciente recobra orientacion sin alucinaciones. Se indica seguimiento psiquiatrico
ambulatorio (Moréan et al., 2011).

Preguntas de analisis

1. ¢Cuales son los signos vitales alterados y qué explicacion fisioldgica puede
tener cada uno?

2. ¢Por qué el uso de benzodiacepinas es preferible en este caso frente a
antipsicoticos tipicos?

3. ¢Que tipo de muestra bioldgica seria mas adecuada para confirmar la
presencia de LSD?

4. ¢Que factores podrian haber influido en la intensidad de los efectos
psicodélicos?

5. ¢Qué acciones post-intoxicacion deben implementarse para prevenir futuras

crisis?
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Ejercicio practico
Caso

Un paciente consumié una dosis de LSD en forma liquida, cuya concentracion es de
100 pg/mL. Tras analizar un recipiente, se determina que el volumen ingerido fue de
aproximadamente 0.4 mL. Se requiere determinar la cantidad total de LSD consumida y si

esta dosis puede considerarse dentro del rango recreativo o si entra en un umbral toxico.
Caélculo:

e Concentracion: 100 pg/mL
e Volumen ingerido: 0.4 mL

e Dosis total: 100 pg/mL % 0.4 mL = 40 ug

Interpretacién: una dosis de 40 pg se encuentra en el umbral inferior de la dosis
recreativa (50-150 pg). Es improbable que cause toxicidad fisica, pero puede inducir efectos
leves en personas sensibles. En un paciente sin experiencia previa o con ansiedad
preexistente, podrian desencadenarse respuestas adversas incluso con esta dosis (NIDA,
2003; Granados et al., 2019).

Psilocibina y Psilocina (hongos alucinégenos)

Nombre y Generalidades
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Nombres comunes y callejeros

La psilocibina y su metabolito activo, la psilocina, son compuestos alucindégenos
presentes en mas de 180 especies de hongos, particularmente del género Psilocybe. En la
cultura popular, estos hongos son conocidos como “hongos magicos”, “setas alucindgenas”,
“teonanacatl” (nombre ndhuatl usado por culturas mesoamericanas), “monguis”, “trufas
psicodélicas” o “champis”. Su uso se ha popularizado tanto en contextos rituales como

recreativos por sus potentes efectos psicodélicos y su capacidad de inducir estados alterados

de conciencia (Granados et al., 2019).
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico de la psilocibina es 4-fosforiloxi-N,N-dimetiltriptamina, y su
formula molecular es C12H17N204P. Su peso molecular es de 284.25 g/mol. Una vez
ingerida, la psilocibina se desfosforila en el cuerpo para convertirse en psilocina
(C12H16N20), que es el compuesto verdaderamente activo en el sistema nervioso central.
La estructura de ambos compuestos deriva de la triptamina, lo que les permite interactuar con

receptores serotoninérgicos, especialmente 5-HT2A (Viruete, 2015).
Historia y antecedentes

El uso de hongos alucindgenos tiene raices profundas en las practicas religiosas y
curativas de los pueblos indigenas de Mesoamérica. Codices y cronicas coloniales registran
su empleo ritual por los pueblos mexicas, mazatecos y zapotecos, quienes los consideraban
herramientas de comunicacion con lo divino y de sanacion espiritual. EI término teonanacatl
(“carne de los dioses™) hace referencia a la veneracion de estos hongos dentro de los sistemas

cosmoldgicos mesoamericanos (Lépez, 2017).

En el siglo XX, el interés cientifico por la psilocibina resurgié gracias a la labor del
etnobotanico R. Gordon Wasson y del quimico Albert Hofmann, quien aislé e identifico la
psilocibina en 1958. Durante los afios 60 y 70, fue objeto de investigaciones psiquiatricas en
el tratamiento de adicciones y trastornos emocionales. Tras su prohibicidn, el estudio quedd

limitado por décadas, aunque recientemente ha cobrado nuevo impulso por sus prometedores

Gabriela Bellido Mujica 35




Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

efectos terapéuticos en depresion resistente, ansiedad existencial en pacientes terminales y

trastornos por estrés postraumatico (Granados et al., 2019; Moréan et al., 2011).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas.

Propiedad Psilocibina

Nombre quimico 4-fosforiloxi-N,N-dimetiltriptamina

Formula molecular C12H17N204P

Masa molar 284.25 g/mol

Apariencia Cristales blancos o en forma de polvo
amarillento

Solubilidad Moderada en agua; buena en etanol

Via de administracion Oral (ingestion de hongos frescos o secos)

Metabolito activo Psilocina (C12H16N20)

Vida media plasmatica 2 a 3 horas

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), Viruete (2015).

Usos

Tradicionalmente, los hongos psilocibicos han sido utilizados con fines curativos y
espirituales por comunidades indigenas. En la actualidad, se emplean de forma recreativa o
experimental por sus efectos psicodélicos que incluyen visiones, introspeccion, percepcion
alterada del tiempo y emociones intensificadas. Recientemente, su uso terapéutico ha sido
retomado en estudios clinicos para tratar depresion resistente, ansiedad asociada a
enfermedades terminales, y trastorno por consumo de sustancias, bajo estricta supervision
médica (Granados et al., 2019; Roldan, 2016).

Toxicocinetica y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

La psilocina, al ser estructuralmente similar a la serotonina, actla como agonista
parcial del receptor 5-HT2A, que se encuentra altamente expresado en la corteza prefrontal.
Esta interaccion provoca una desinhibicién cortical, aumentando la conectividad neuronal y
alterando la integracion de estimulos sensoriales y cognitivos. Este mecanismo explica
fendmenos como la sinestesia, las alucinaciones visuales y la expansion de la conciencia

reportados por los usuarios (NIDA, 2003).
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Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La psilocibina no es neurotoxica y presenta una toxicidad sistémica baja. Sin
embargo, su principal riesgo deriva de los efectos mentales intensos que puede provocar. En
algunos casos, puede desencadenar estados de panico, ansiedad extrema o episodios
psicoticos temporales, especialmente en personas con antecedentes de enfermedades
mentales. También pueden ocurrir comportamientos peligrosos derivados de la alteracion del

juicio o la percepcién (Granados et al., 2019).
Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

La psilocibina se absorbe eficientemente por via oral. Una vez ingerida, es
desfosforilada en el tracto gastrointestinal y en el higado por enzimas fosfatasa alcalina,
convirtiéndose en psilocina, su forma activa. Esta se distribuye rapidamente por el sistema
nervioso central y atraviesa la barrera hematoencefalica. Su metabolismo ocurre
principalmente en el higado mediante conjugacion con &cido glucurénico, y la eliminacion
es predominantemente renal. Su vida media es de aproximadamente 2 a 3 horas, aunque los

efectos perceptivos pueden durar hasta 6 horas (Moran et al., 2011).
Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La intensidad y cualidad de los efectos de la psilocibina dependen del contexto de uso
(set and setting), la dosis y la susceptibilidad individual. Factores como la personalidad, el
estado emocional previo, la expectativa frente a la experiencia y el entorno fisico-social son
determinantes en la aparicion de efectos positivos o adversos. En personas vulnerables, una
dosis moderada puede inducir crisis emocionales o reactivaciones traumaticas (flashbacks).
Ademas, el contenido de psilocibina puede variar entre especies o incluso dentro del mismo

lote de hongos, dificultando la dosificacion precisa (CI1J, 2013; Granados et al., 2019).
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Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis recreativa de psilocibina en hongos secos se encuentra entre 1 y 3 gramos,
lo que equivale a aproximadamente 10-25 mg de psilocibina pura, dependiendo de la especie.
La dosis letal es significativamente més alta y rara vez se alcanza en contextos de consumo
recreativo. Se estima que la LD50 (dosis letal media) en humanos seria de aproximadamente
280 mg/kg, lo que implica un amplio margen de seguridad farmacolégica (Morén et al.,
2011).

Factores que aumentan la toxicidad

Los principales factores de riesgo no son farmacolégicos, sino contextuales. El uso
en ambientes no seguros, la mezcla con otras drogas (como cannabis o alcohol), la falta de
preparacién psicoldgica y la presencia de trastornos mentales no diagnosticados pueden
incrementar los efectos adversos. También pueden presentarse reacciones toxicas cuando el
usuario consume especies de hongos equivocadas, algunas de las cuales pueden ser

hepatotdxicas o mortales (Roldan, 2016).
Tolerancia y dependencia

La psilocibina no produce dependencia fisica ni sindrome de abstinencia. No
obstante, su uso frecuente puede generar tolerancia rapida, lo que reduce la intensidad de los
efectos si se consume repetidamente en cortos intervalos. Existe tolerancia cruzada con otras
sustancias serotoninérgicas como el LSD y la mescalina. La dependencia psicolégica es poco
comun, pero puede aparecer en contextos de uso compulsivo o escapista (Granados et al.,
2019).
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Tabla 19.

Comparacion de dosis y toxicidad de la psilocibina
Categoria Psilocibina (dosis Observaciones

estimada)
Dosis umbral 4-6 mg Efectos perceptivos leves
Dosis recreativa 10-25 mg Alteraciones sensoriales,
moderada introspeccion
Dosis alta o heroica >30 mg Posible disolucion del ego,
mayor riesgo

Dosis letal (estimada)  >280 mg/kg No documentada en

humanos; muy improbable
Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), Granados et al. (2019), C1J (2013).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

Los efectos de la psilocibina y psilocina incluyen alteraciones perceptivas,
emocionales y somaticas que inician aproximadamente 30 a 60 minutos después de la
ingestion y duran entre 4 y 6 horas. A nivel psicoldgico, se presentan distorsiones visuales
(colores intensificados, patrones geométricos), alteracién del tiempo y del sentido del yo,
euforia, introspeccion y, en ocasiones, experiencias misticas. A nivel fisioldgico, se observan
midriasis, taquicardia, nauseas, incremento en la presion arterial, temblores y sudoracion.
Estos efectos son dosis-dependientes y también varian segin la sensibilidad individual
(NIDA, 2003).

Tabla 20.
Efectos tipicos del consumo de psilocibinay psilocina
Tipo de efecto Manifestaciones principales
Psicologicos Euforia, introspeccion, alucinaciones visuales, sinestesia
Cognitivos Alteracion del pensamiento, percepcion del tiempo,
disolucion del ego
Emocionales Cambios de humor, ansiedad, miedo o tranquilidad
extrema
Fisiologicos Midriasis, taquicardia, nauseas, temblores, sudoracion

Fuente. Elaboracién propia con base en Granados et al. (2019), CIJ (2013), Moréan et al. (2011).
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Signos y sintomas de intoxicacion aguda

Aunque la intoxicacion por hongos psilocibicos rara vez es grave en términos
fisioldgicos, puede implicar un alto grado de malestar psicoldgico. Los sintomas agudos
incluyen ansiedad severa, paranoia, confusion, panico, vomito y conductas desorganizadas.
También se han documentado episodios de agitacion psicomotriz, alucinaciones intensas con

despersonalizacidn, e incluso intentos de autolesion debido a la pérdida de juicio (C1J, 2013).

Tabla 21.
Manifestaciones clinicas de intoxicacion aguda por psilocibina
Categoria Signos y sintomas mas frecuentes
Neuroldgicos Confusion, agitacion, vértigo, alteracion del juicio
Psiquiatricos Panico, paranoia, despersonalizacion, episodios
psicaticos transitorios
Gastrointestinal Nauseas, vomitos, dolor abdominal

Cardiovasculares Taquicardia, hipertension leve, palpitaciones
Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), C1J (2013), NIDA (2003).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los

organos

El consumo repetido de psilocibina puede inducir tolerancia, aunque no se ha
asociado con dependencia fisica ni deterioro cognitivo permanente. No obstante, se ha
descrito el Trastorno Persistente de Percepcion por Alucindgenos (HPPD), que consiste en
la aparicion de flashbacks visuales o alteraciones sensoriales dias 0 semanas después del
consumo. Estos efectos pueden interferir con la funcionalidad diaria del individuo. Aunque
no existen dafios documentados a rganos vitales, en personas con vulnerabilidad psiquiatrica
se ha reportado exacerbacion de sintomas de esquizofrenia o trastorno bipolar (Granados et
al., 2019).
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Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

La deteccion de psilocibina y psilocina en fluidos corporales se realiza con técnicas
sensibles debido a su rapida metabolizacion y baja concentracion. Las muestras mas comunes
son la orina y la sangre. En sangre, los compuestos desaparecen rapidamente, mientras que
en orina pueden detectarse metabolitos hasta 24-48 horas después del consumo. El cabello
puede utilizarse para detecciones retrospectivas, aungue es poco comun en contextos clinicos
(UNODC, 2021).

Tabla 22.
Ventajas y limitaciones de muestras biologicas en analisis toxicoldgico
Muestra Ventajas Tiempo de Limitaciones
deteccion
Sangre Refleja consumo  Hasta 6 horas Invasiva, corta ventana
reciente de deteccion
Orina No invasiva, util  24-48 horas No indica grado de
para metabolitos intoxicacion
Cabello Historial de usoa Semanas a No util para evaluacion
largo plazo meses aguda

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), UNODC (2021).

Meétodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros.

Los métodos cualitativos iniciales incluyen inmunoensayos como ELISA o EMIT,
que son Utiles para cribado rapido en orina. No obstante, su especificidad es limitada y no
siempre detectan psilocibina con precision, por lo que deben complementarse con métodos

confirmatorios (Pérez et al., 2003).

Entre los métodos confirmatorios, destacan la cromatografia de gases (GC), la
cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC) y, especialmente, su combinacion con
espectrometria de masas (GC-MS o LC-MS/MS). Estas técnicas permiten una identificacion
y cuantificacion precisa de psilocina, incluso en concentraciones muy bajas, siendo las mas

empleadas en contextos forenses o clinicos de alta complejidad (UNODC, 2021).
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Tabla 23.
Métodos analiticos para la deteccion de psilocibinay psilocina
Tipo de Técnica Caracteristicas Aplicaciones Limitaciones
método especifica principales comunes principales
Métodos ELISA, Pruebas rapidas  Cribado Baja
cualitativos EMIT, para deteccion toxicologico  sensibilidad,
FPIA preliminar en en ambientes  falsos
orina clinicos positivos,
requieren
confirmacion
Cromatogra HPLC, Separacion Estudios Necesita
fia GC precisa de clinicos, equipo
compuestos; monitoreo de  especializado y
analisis metabolitos tiempo de
cuantitativo procesamiento
Espectromet GC-MS, Alta sensibilidad Toxicologia Costoso,
ria de masas LC- y especificidad  forense, requiere
MS/MS para detectar confirmacion  personal
trazas de legal capacitado
psilocina
Métodos HPLC- Permiten Estandar de No disponibles
combinados MS/MS, deteccion 'y oro en en todos los
GC-MS cuantificacion entornos laboratorios
simultanea de forenses clinicos

metabolitos

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), Pérez et al. (2003), UNODC (2021).

Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

El principal desafio en la deteccion toxicologica de psilocibina es su rapida
transformacion metabdlica y su excrecion temprana, lo que reduce la ventana de deteccion
en sangre o saliva. Ademas, no todos los laboratorios cuentan con el equipamiento necesario
para realizar pruebas confirmatorias de alta sensibilidad como LC-MS/MS. En muchos
paises, las pruebas rutinarias de drogas no incluyen psilocibina, lo que puede dificultar su

deteccion en entornos hospitalarios estandar (C1J, 2013).
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Tratamiento de la Intoxicacién

Medidas generales de soporte

La intoxicacion aguda por psilocibina o psilocina generalmente no requiere
intervenciones invasivas ni tratamientos agresivos, ya que rara vez pone en riesgo la vida del
paciente. El pilar principal del tratamiento es el soporte emocional y ambiental. EI manejo
inicial incluye colocar al paciente en un entorno tranquilo, con iluminacién tenue, sin
estimulos sensoriales excesivos y acompafiado por personal entrenado, que brinde
contencion verbal sin confrontacion (Moran et al., 2011). El acompafiamiento psicoldgico es
esencial para disminuir el miedo o la ansiedad, lo que muchas veces revierte

espontaneamente los sintomas.
Tratamientos especificos

En casos donde el paciente presenta agitacion, ansiedad intensa o despersonalizacion
severa, se recomienda el uso de benzodiacepinas como el diazepam (5-10 mg VO o IV) o el
lorazepam (1-2 mg VO o IM), que actdan como ansioliticos y sedantes sin interferir
directamente con los receptores serotoninérgicos (Granados et al., 2019). En situaciones de
psicosis persistente o riesgo de autoagresion, puede utilizarse un antipsicotico atipico como
la olanzapina o la quetiapina, siempre bajo vigilancia médica, dado que algunos

antipsicéticos pueden potenciar efectos secundarios no deseados.
Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Tras una intoxicacién por psilocibina, se recomienda realizar una evaluacion
psicologica y psiquiatrica para identificar posibles trastornos mentales subyacentes o
vulnerabilidades. Aunque no se produce dependencia fisica, algunos individuos pueden
recurrir a un uso repetitivo para escapar de malestares emocionales, lo que justifica el
abordaje psicoterapéutico. En pacientes con antecedentes de psicosis, se debe evitar el
reconsumo Yy orientar hacia intervenciones estructuradas de salud mental. Programas de

reduccion de dafios, terapia cognitivo-conductual y educacion sobre los riesgos del consumo
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en contextos no controlados son estrategias clave para la rehabilitacion (Granados et al.,

2019).

Tabla 24.

Tratamiento de la intoxicacién por psilocibina/psilocina

Intervencion

Indicacién principal

Comentario clinico

Ambiente controlado

Intoxicacion leve-
moderada

Reduce estimulos
visuales y auditivos

Benzodiacepinas

Ansiedad, agitacion,
insomnio

Diazepam o lorazepam
segun intensidad del
cuadro

Antipsicaticos atipicos

Psicosis, ideas

Olanzapina o quetiapina,

delirantes solo si la psicosis persiste
Monitoreo clinico Alteracion de Control de signos vitales,
conciencia o ECG si se usaron otras
combinacion de sustancias
drogas
Evaluacion psiquiatrica Episodio grave o Determina necesidad de
antecedentes intervencion posterior

psiquiatricos

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), Granados et al. (2019), C1J (2013).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un reporte clinico documentado por Moran et al. (2011) describe a un paciente

masculino de 25 afios que ingresa a urgencias tras consumir hongos alucindgenos en una

reunion social. Presenta confusion, crisis de ansiedad con ideas paranoides, sudoracion

profusa y midriasis. Fue hallado desorientado, intentando salir del edificio por una ventana.

Los acompanfantes refieren que ingiri6 aproximadamente 2 gramos de hongos secos del

género Psilocybe. Se administra lorazepam 2 mg IM, y el paciente es trasladado a una sala

de observacion tranquila. En 6 horas, recupera orientacion y se muestra colaborador. Al alta,

se recomienda evaluacion psiquiatrica ambulatoria.
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Preguntas de analisis

¢ Cual es el diagnostico clinico mas probable basado en los sintomas?
¢Qué via de administracién y dosis aproximada consumio el paciente?
¢ Qué factores pudieron intensificar la intoxicacion pese a la baja dosis?

¢ Que riesgos conlleva el intento de fuga desde una ventana?

o M w0k

¢ Qué medidas terapéuticas se tomaron y cual fue su efecto?
Ejercicio practico
Caso

Supdn que un individuo refiere haber consumido hongos alucinégenos secos. Se
obtiene una muestra del hongo y se determina mediante anélisis que contiene 10 mg de

psilocibina por gramo de hongo seco. El paciente ingiri6 aproximadamente 3.5 g.
Procedimiento de calculo:

e Concentracion de psilocibina: 10 mg/g
e Cantidad de hongo ingerido: 3.5 g

e Dosis total consumida: 10 mg/g x 3.5 g = 35 mg de psilocibina
Interpretacion:

Una dosis de 35 mg se encuentra en el rango alto o “heroico” del uso recreativo
(superior a 30 mg). Es probable que esta cantidad produzca disolucion del ego, alucinaciones
intensas y mayor riesgo de reacciones psicoldgicas adversas. En este escenario, se justifica

la intervencion farmacoldgica si aparecen signos de agitacion o psicosis.
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Mescalina (Peyote y San Pedro)

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

La mescalina es un alcaloide alucindgeno de origen natural, principalmente presente
en los cactus Lophophora williamsii (peyote) y Echinopsis pachanoi (San Pedro). En el
ambito popular, es conocida por diversos nombres como “mesca”, “buttons”, “cactus
magico” o simplemente “peyote”. Su uso ha sido documentado tanto con fines religiosos
como recreativos, aungue también ha despertado interés en la investigacion clinica moderna
(Granados et al., 2019).

Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico de la mescalina es 3,4,5-trimetoxifeniletilamina, y su formula
molecular es C11H17NO3. Es una fenetilamina estructuralmente similar a neurotransmisores
como la dopamina, lo que le permite interactuar con receptores del sistema nervioso central.
Su masa molar es de 211.26 g/mol. La presencia de tres grupos metoxi en el anillo bencénico

le confiere sus propiedades psicodélicas (Viruete, 2015).
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Historia y antecedentes

El uso ritual de peyote por pueblos indigenas del norte de México y el sur de Estados
Unidos, como los huicholes, tarahumaras y navajos, se remonta a mas de 3,000 afos.
Documentos arqueologicos han encontrado restos de cactus en tumbas y sitios ceremoniales.
Para estas culturas, el peyote es una planta sagrada que facilita el contacto con lo divino, la

introspeccion espiritual y la sanacion fisica (Lopez, 2017).

En el siglo XX, la mescalina fue el primer alucinégeno aislado quimicamente
(Heffter, 1897), y mas tarde sintetizado en laboratorio. Fue ampliamente estudiada por
psiquiatras y psicologos (como Aldous Huxley) por su capacidad de inducir estados alterados
de conciencia. Con la prohibicién de sustancias psicodélicas en los afios 70, su investigacion
se redujo, aunque ha resurgido el interés en contextos clinicos controlados para tratar

depresion y ansiedad (Granados et al., 2019).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas.

Propiedad Descripcion

Nombre quimico 3,4,5-trimetoxifeniletilamina
Formula molecular C11H17NO3

Masa molar 211.26 g/mol

Apariencia Polvo cristalino blanco o amarillento
Solubilidad Soluble en agua y etanol

Via de administracion comudn Oral (infusién o consumo de cactus)
Vida media Aproximadamente 6 horas

Tiempo de inicio de efectos 45-120 minutos

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), Viruete (2015), Roldan (2016).

Usos

La mescalina se utiliza con fines rituales, introspectivos y recreativos. En las
ceremonias indigenas, el cactus se consume en forma de botones secos o infusion. En
contextos recreativos, su uso busca experiencias psicodélicas, introspectivas o misticas. En

la actualidad, existe interés cientifico en su posible aplicacion terapéutica para trastornos
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como la depresidn, el abuso de sustancias y la ansiedad terminal, aunque ain se encuentra en

fase de investigacion clinica (Granados et al., 2019).

Toxicocinetica y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

La mescalina actlia principalmente como agonista parcial del receptor serotoninérgico
5-HT2A, lo que provoca alteraciones perceptuales y cognitivas similares a otros psicodélicos
como el LSD o la psilocibina. También presenta afinidad por receptores dopaminérgicos y
noradrenérgicos, contribuyendo a sus efectos estimulantes y emocionales (NIDA, 2003). Esta
interaccién con multiples vias neuromoduladoras explica su capacidad de producir sinestesia,

alucinaciones visuales y euforia (Viruete, 2015).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad de la mescalina es relativamente baja en términos fisiologicos. No
provoca depresion respiratoria ni falla organica aguda. Sin embargo, sus efectos psicoldgicos
pueden ser intensos y generar cuadros de ansiedad, panico o psicosis temporal. En dosis
elevadas, puede causar taquicardia, hipertension, temblores y nauseas intensas. Su toxicidad
se agrava en combinacion con otras sustancias o0 en personas con trastornos psiquiatricos

subyacentes (Moran et al., 2011).
Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

La mescalina se absorbe eficientemente por via oral, aunque el inicio de sus efectos
es méas lento comparado con otras drogas alucinégenas (45-120 minutos). Se distribuye
ampliamente por el organismo y atraviesa la barrera hematoenceféalica. Su metabolismo
ocurre parcialmente en el higado, aunque una fraccidn considerable se excreta sin cambios

por la orina. Su eliminacion se completa entre 10 y 24 horas post-ingesta (Roldan, 2016).
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Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta a la mescalina puede variar considerablemente segun factores como la
dosis, el estado emocional del usuario, su entorno, y la preparacion del cactus (seca o fresca).
También influyen la tolerancia previa a otras sustancias, la sensibilidad a alucinégenos y la
presencia de trastornos mentales. En usuarios sin preparacién psicolégica o en entornos

adversos, se incrementa el riesgo de “mal viaje” o crisis de panico (CI1J, 2013).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis efectiva de mescalina varia segun la fuente botanica. Para la mescalina pura,
la dosis recreativa promedio esta entre 200 y 400 mg. En cactus secos, como el peyote, esto
equivale a 6-12 botones, mientras que en San Pedro puede oscilar segun la concentracion.
La dosis letal es alta (LD50 estimada en humanos >800 mg/kg), por lo que su toxicidad fisica

es baja, aunque puede haber riesgo de intoxicacion psicoldgica severa (Morén et al., 2011).
Factores que aumentan la toxicidad

Los principales factores de riesgo incluyen la combinacion con otras drogas (alcohol,
antidepresivos), estados mentales vulnerables, falta de control sobre la dosis (por variabilidad
en el cactus) y ambientes no seguros. También hay riesgo de vémito severo, deshidratacion
o lesiones por comportamientos desorganizados durante la experiencia (Granados et al.,
2019).

Tolerancia y dependencia

La mescalina no produce dependencia fisica ni sindrome de abstinencia. Sin embargo,
puede generar tolerancia rapidamente, lo que reduce los efectos tras consumos repetidos.
Existe también tolerancia cruzada con otras sustancias serotoninérgicas como el LSD vy la
psilocibina. La dependencia psicoldgica es rara, pero puede aparecer en contextos de uso

compulsivo o espiritual mal guiado (CIJ, 2013).
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Tabla 25.
Dosis y toxicidad de la mescalina
Categoria Cantidad estimada  Observaciones clinicas
Dosis umbral 100-150 mg Leves alteraciones perceptuales
Dosis recreativa 200-400 mg Alucinaciones visuales,
promedio introspeccion
Dosis elevada >500 mg Riesgo de panico, nauseas
intensas, confusion
Dosis letal (estimada) >800 mg/kg Poco frecuente; toxicidad
psicologica

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011), Granados et al. (2019), C1J (2013).
Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicolégicos y fisioldgicos

La mescalina produce una serie de efectos perceptuales, emocionales y fisicos, que
pueden comenzar entre 45 y 120 minutos después de su ingestion y durar hasta 12 horas. A
nivel psicoldgico, es capaz de inducir alucinaciones visuales, alteraciones en la percepcién
del tiempo y del cuerpo, pensamientos introspectivos o filosoficos y una sensacion de
conexion con la naturaleza. En el plano fisico, genera midriasis, nduseas, vOmitos,
taquicardia, sudoracién y temblores leves. La intensidad y tipo de efectos varian segun la
dosis, la preparacion del cactus, el entorno y la experiencia del usuario (Granados et al.,
2019). Morén et al. (2011) sefialan que los efectos somaticos no suelen ser peligrosos, pero

pueden resultar incomodos si no se manejan adecuadamente.

Tabla 26.
Efectos principales de la mescalina
Tipo de efecto  Manifestaciones tipicas

Psicologicos Alucinaciones visuales, euforia, alteracion de percepcion
sensorial

Cognitivos Confusion, introspeccion, disolucién del ego

Emocionales Cambios de humor, miedo o paz profunda

Fisiologicos Néauseas, vomito, taquicardia, midriasis, temblores

Fuente. Elaboracién propia con base en Granados et al. (2019); Moran et al. (2011).
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Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacion aguda por mescalina no suele representar una emergencia medica en
términos fisicos, pero si puede requerir atencion urgente por la intensidad de los sintomas
psicologicos. En casos de intoxicacion, el paciente puede presentar ansiedad extrema,
agitacion psicomotriz, crisis de panico, confusion profunda, paranoia o pensamientos
delirantes. Fisicamente se observan signos como vomito profuso, hipertension leve,
hipertermia y taquicardia (Roldan, 2016). Segun el C1J (2013), en escenarios sin control o
con dosis elevadas, puede haber intentos de fuga, autolesiones o comportamientos

desorganizados.

Tabla 27.

Signos clinicos de intoxicacion aguda por mescalina
Categoria Signos y sintomas mas frecuentes
Neurolégicos Confusion, vértigo, alteracion del juicio
Psiquiatricos Paranoia, crisis de panico, despersonalizacion
Gastrointestinales Nauseas intensas, vomito, malestar epigastrico
Cardiovasculares Taquicardia, hipertension leve, palpitaciones

Fuente. Elaboracion propia con base en C1J (2013); Roldéan (2016).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los

organos

El consumo crénico de mescalina no se asocia con toxicidad orgénica directa ni con
dafio hepatico o renal comprobado. Sin embargo, puede producir tolerancia rapida y efectos
residuales como fatiga, alteraciones del suefio o cambios en el estado de animo. En usuarios
frecuentes, pueden aparecer episodios de flashbacks o revivencias visuales inesperadas.
Aunque poco comun, también se ha documentado el desarrollo de trastorno de percepcion
persistente por alucinégenos (HPPD). En personas con vulnerabilidad psiquiatrica, el
consumo repetido puede precipitar episodios psicéticos 0 agravar trastornos preexistentes

como la esquizofrenia (Granados et al., 2019).

Morén et al. (2011) indican que la mescalina no genera dependencia fisica, pero su

uso ritualizado o recreativo puede convertirse en una forma de dependencia psicologica.
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Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

La mescalina es una sustancia que se elimina rapidamente del organismo, lo que
dificulta su deteccidn, especialmente en sangre. Por lo general, las muestras bioldgicas méas
empleadas son la orina, debido a su mayor ventana de deteccion, y la sangre, cuando se
requiere una confirmacion reciente del consumo. También puede detectarse en cabello,
aunque esta prueba es mas costosa y se utiliza en contextos forenses o de seguimiento
prolongado (Morén et al., 2011). UNODC (2021) sefiala que el tiempo de deteccion puede

variar entre 12 a 48 horas en orina, dependiendo de la dosis y la sensibilidad del método

empleado.
Tabla 28.
Muestras bioldgicas para deteccion de mescalina
Tipo de muestra  Ventajas Tiempo de Limitaciones
deteccidn
Sangre Refleja consumo Hasta 6-12 Invasiva, requiere
reciente horas equipo
especializado
Orina No invasiva, facil 24-48 horas Puede haber
acceso interferencias
cruzadas
Cabello Detecta consumoa Semanas a Costosa, no util
largo plazo meses para emergencias

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011); UNODC (2021).

Métodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros.

Los métodos cualitativos mas empleados para detectar mescalina en orina incluyen
inmunoensayos como EMIT o ELISA. Estos métodos permiten detectar alcaloides fendlicos,
pero presentan baja especificidad, por lo que requieren confirmacion con técnicas avanzadas.
Ademas, la mescalina rara vez se incluye en paneles toxicoldgicos convencionales, lo que

limita su deteccion sistematica (Pérez et al., 2003).
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Para la confirmacién, se utilizan métodos cromatograficos como HPLC
(cromatografia liquida de alta resolucion) o GC (cromatografia de gases), muchas veces
acoplados a espectrometria de masas (GC-MS o LC-MS/MS). Estas técnicas permiten
identificar y cuantificar mescalina con alta precision incluso a niveles traza. En toxicologia
forense, la LC-MS/MS es el estandar de oro por su alta sensibilidad, aunque su uso se
restringe a laboratorios especializados debido a su costo y requerimientos técnicos (Moran et
al., 2011).

Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

Las principales limitaciones del andlisis toxicologico de mescalina incluyen la corta
ventana de deteccion (especialmente en sangre), su exclusion en muchos paneles
toxicoldgicos rutinarios y la necesidad de métodos de alta sensibilidad para su confirmacidn.
La variabilidad en la composicion del cactus consumido también dificulta correlacionar
niveles plasméticos con efectos clinicos. Ademas, la escasa bibliografia y estandarizacion en
torno a su deteccién dificulta su inclusion en protocolos clinicos amplios (CIJ, 2013).
UNODC (2021) advierte que, en contextos de consumo ritual o ilegal, las muestras

frecuentemente llegan fuera del periodo 6ptimo de deteccién.

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El abordaje inicial ante una intoxicacion por mescalina se basa en medidas generales
de soporte, ya que esta sustancia no suele generar complicaciones fisiologicas severas. ES
esencial trasladar al paciente a un entorno seguro, silencioso y con minima estimulacién
visual y auditiva. Se recomienda mantener al paciente acompafiado por personal capacitado
que pueda establecer un vinculo empatico y tranquilizador. Estas medidas por si solas pueden
ser suficientes en muchos casos, ya que el curso de la intoxicacion suele resolverse

espontaneamente en pocas horas (Morén et al., 2011).

Tratamientos especificos
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Cuando la sintomatologia se intensifica y aparecen signos de agitacion, crisis de
panico, paranoia 0 comportamiento erratico, puede ser necesario recurrir al tratamiento
farmacoldgico. Se recomienda el uso de benzodiacepinas, como el lorazepam (1-2 mg via
oral o intramuscular) o el diazepam (5-10 mg), para inducir sedacion leve y controlar la
ansiedad. En casos méas complejos, donde el paciente presenta sintomas psicéticos
persistentes, puede considerarse la administracion de antipsicéticos atipicos como la
risperidona. Es fundamental monitorear signos vitales durante todo el proceso (Granados et
al., 2019).

Tabla 29.

Tratamiento farmacoldgico especifico en la intoxicacion por mescalina

Medicamento  Grupo Dosis Indicacione Viade Observaciones
terapéutico  recomen s clinicas administracion  clinicas
dada
Lorazepam Benzodiac 1-2mg Ansiedad Oral (VO)o  Efecto
epina intensa, intramuscular  ansiolitico
agitacion,  (IM) rapido,
insomnio buena
tolerancia
Diazepam Benzodiac 5-10 Crisisde  Oral (VO)o  Sedante de
epina mg panico, intravenosa accion
convulsio  (IV) prolongada
nes leves
(si
ocurren)
Risperidona Antipsicdt 1-2mg Psicosis Oral (VO) Usar con
ico atipico  (ajustab persistente precaucion;
le) , ideas solo si
delirantes sintomas
psicoticos
persisten
Quetiapina  Antipsicot 25-50  Ansiedad Oral (VO) Mejor perfil
(alternativa) ico atipico mg resistente sedativo en
con cuadros
sintomas leves
psicoticos

Fuente. Elaboracion propia con base en Granados et al. (2019).
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Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Tras la resolucion del episodio agudo, se recomienda realizar una evaluacion
psiquidtrica y psicologica para descartar trastornos mentales subyacentes, especialmente en
pacientes que presentaron cuadros de despersonalizacion o desorganizacion conductual. La
educacion sobre el riesgo de recurrencia y la atencion a la salud mental son esenciales para
evitar nuevos episodios. En casos de consumo reiterado o con valor ritual o recreativo
constante, pueden implementarse programas de intervencion breve o psicoterapia enfocada
en la reduccion de dafios (C1J, 2013).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un caso documentado por Morén et al. (2011) describe a un paciente masculino de
28 afios, sin antecedentes psiquiatricos, que fue ingresado al servicio de urgencias por
presentar alucinaciones visuales, ideas delirantes persecutorias, desorientacion y vomito
recurrente tras consumir un té preparado con cactus San Pedro. Segln sus acompariantes, el
paciente habia ingerido entre 25 y 30 cm de cactus fresco. A su llegada, se encontraba agitado
y mostraba hipertension leve y taquicardia. Fue contenido verbalmente en una sala sin
estimulos, y se le administré diazepam intramuscular. Se mantuvo en observacién por 10

horas hasta que recuperd la orientacion. Al alta, se le indicé seguimiento psicologico.
Preguntas de anélisis

1. ¢Qué sintomas fisicos y psicologicos fueron observados y a qué se atribuyen?

2. ¢Cual fue la via de administracion de la mescalina en este caso?

3. ¢Por qué se optd por benzodiacepinas y no por antipsicéticos desde el inicio?

4. ;Qué factores individuales o del entorno podrian haber agravado la
intoxicacion?

5. ¢Qué medidas post-crisis deben implementarse en este tipo de pacientes?

Ejercicios practicos
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Caso

Supdn que un paciente refiere haber consumido 30 cm de cactus San Pedro fresco,

con una concentracion media estimada de 0.3 % de mescalina por peso. Se determina que el

segmento ingerido pesa aproximadamente 400 gramos.

Procedimiento de calculo
Concentracion de mescalina

e 0.3%de 4009 =1.2 gde mescalina

e Conversién a miligramos: 1.2 g x 1,000 = 1,200 mg
Comparacion de dosis

e Dosis recreativa promedio: 200—-400 mg
e Dosis elevada: >500 mg

e Dosis ingerida en este caso: 1,200 mg
Interpretacion:

El paciente consumié el equivalente a 3 veces la dosis recreativa maxima. Esto

explica la severidad de los efectos psicoldgicos y fisicos presentados (alucinaciones, vomito,

taquicardia). Se tratd de una intoxicacion no letal pero clinicamente significativa, que

justifica el abordaje farmacologico y el monitoreo clinico.

DMT (Dimetiltriptamina)
Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros
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N~CH,
HsC

DMT

La DMT es conocida coloquialmente como “la molécula del espiritu” debido a sus
intensos efectos psicodélicos. En contextos urbanos y recreativos se le denomina “Dimitri”,
“changa” (mezcla fumable), “la luz” o “businessman's trip”, aludiendo a su breve duracion.
En contextos tradicionales, especialmente en Sudamérica, forma parte de la bebida sagrada

conocida como “ayahuasca” (Granados et al., 2019).
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico de la DMT es N,N-Dimetiltriptamina. Es una triptamina derivada
de la serotonina, con formula molecular C12H16N2 y una masa molar de 188,27 g/mol. Su
estructura consiste en un anillo indol unido a una cadena etilamina dimetilada, lo que le

permite interactuar con receptores serotoninérgicos (Moran et al., 2011).
Historia y antecedentes

La DMT ha sido utilizada ancestralmente por pueblos amazoénicos en forma de
ayahuasca, una decoccion que combina plantas ricas en DMT (como Psychotria viridis) con
inhibidores de monoaminooxidasa (IMAQ) como Banisteriopsis caapi. Esta combinacion
permite que la DMT sea activada por via oral, prolongando su efecto y facilitando

experiencias visionarias con finos religiosos, diagndsticos o curativos (C1J, 2013).
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En el ambito occidental, la DMT fue sintetizada por primera vez en 1931 por el

quimico canadiense Richard Manske, y posteriormente identificada en tejidos humanos en

pequefias concentraciones. Durante la segunda mitad del siglo XX, se convirtio en objeto de

estudio en psiquiatria y neurociencia, destacando los trabajos de Rick Strassman que

exploraron su rol potencial en estados misticos y la experiencia cercana a la muerte

(Granados et al., 2019).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas.

Propiedad Descripcion

Nombre quimico N,N-Dimetiltriptamina

Formula molecular C12H16N2

Masa molar 188,27 g/mol

Apariencia Cristales blancos o polvo amorfo
Solubilidad Soluble en etanol, poco soluble en agua.

Via de administracién

Inhalada, intravenosa o por via oral (en
ayahuasca)

Vida media plasmatica

Menos de 15 minutos (inhalada); hasta 4 horas
(oral)

Inicio y duracion del
efecto

Segundos (fumada); 5-20 min (fumada) / 2-4 h
(oral)

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011); Granados et al. (2019).

Usos

La DMT se utiliza tradicionalmente en rituales chamanicos con propdsitos

espirituales, curativos y de introspeccion. En contextos modernos, ha ganado popularidad en

ambientes recreativos y terapéuticos experimentales debido a su capacidad de inducir

visiones intensas, estados de disolucion del ego y experiencias trascendentales. También se

estudia en ensayos clinicos por su potencial para tratar la depresion resistente y la ansiedad

existencial (C1J, 2013).

Toxicocinetica y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso
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La DMT actta como agonista potente del receptor 5-HT2A, lo que desencadena una
hiperactivacion de redes neuronales asociadas a la percepcion, la conciencia y la emocion.
También interactla con receptores 5-HT1A y, en menor grado, con receptores sigma-1, lo

que puede explicar algunas de sus propiedades visionarias y sensoriales (Roldan, 2016).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad aguda de la DMT es baja, ya que no deprime la funcion respiratoria ni
afecta directamente drganos vitales. Sin embargo, puede provocar crisis de ansiedad,
paranoia, vomitos, taquicardia y elevacion de la presion arterial. Su toxicidad se incrementa
si se consume con inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQ), lo que puede desencadenar

una crisis hipertensiva o sindrome serotoninérgico (Moran et al., 2011).
Absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

Inhalada, la DMT se absorbe rapidamente a través de los pulmones, alcanzando el
cerebro en segundos. Por via oral, es inactivada por la monoaminooxidasa A (MAO-A), a
menos que se combine con IMAOs como la harmina (ayahuasca). Se distribuye eficazmente
en el sistema nervioso central y se metaboliza en el higado, eliminandose por via renal en

forma de metabolitos inactivos (Granados et al., 2019).
Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La intensidad de los efectos de la DMT depende de multiples factores: dosis, via de
administracion, sensibilidad individual, entorno y experiencia previa. Algunas personas
pueden experimentar ansiedad extrema o disociacion severa incluso con dosis moderadas. Su
combinacion con IMAOs prolonga el efecto, aumentando el riesgo de toxicidad,

especialmente si se mezcla con antidepresivos (CHJ, 2013).
Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal
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La dosis recreativa de DMT fumada varia entre 20 y 40 mg. En forma de ayahuasca,
la concentracion puede variar ampliamente dependiendo de la preparacion, pero se estima
que una dosis efectiva ronda los 25-75 mg de DMT. No se ha documentado una dosis letal
en humanos bajo condiciones naturales, pero dosis muy elevadas o mal administradas pueden

generar reacciones psicoticas o fisioldgicas intensas (Morén et al., 2011).
Factores que aumentan la toxicidad

Los principales factores que incrementan la toxicidad incluyen: combinacion con
IMAOs farmacologicos, uso simultdneo de antidepresivos o estimulantes, antecedentes de
trastornos mentales, ambientes inseguros o dosis mal medidas. También influyen el ayuno

prolongado o la deshidratacion, comunes en rituales intensivos (Granados et al., 2019).
Tolerancia y dependencia

La DMT no genera dependencia fisica ni sindrome de abstinencia. La tolerancia se
desarrolla minimamente, permitiendo repetir dosis con efecto similar, aunque el impacto
subjetivo puede atenuarse. No se han reportado casos de adiccion fisiologica, aunque su uso
frecuente puede asociarse con dependencia psicolégica en usuarios con motivaciones

escapistas o no integradas (C1J, 2013).

Tabla 30.
Dosis estimada y toxicidad de la DMT

Tipo de dosis Rango estimado  Observaciones clinicas

Dosis umbral 10-15mg Percepcion alterada leve

(fumada)

Dosis recreativa 20-40 mg Disolucién del ego, visiones,

comun disociacion

Dosis de ayahuasca 25-75 mg Efectos prolongados,

(oral) introspectivos

Dosis letal (estimada) No determinado  Crisis aguda por mezcla con
en humanos IMAOs

Fuente. Elaboracién propia con base en Moran et al. (2011); Granados et al. (2019); CIJ (2013).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

Gabriela Bellido Mujica




Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

La DMT produce efectos psicodélicos intensos, cuya naturaleza varia segun la via de
administracion y la dosis. En forma fumada o intravenosa, los efectos aparecen en segundos,
generando distorsion de la percepcion, sinestesia, disolucién del ego, sensaciones
extracorpdreas y visiones de tipo mistico o abstracto. Fisiologicamente, se presentan
midriasis, hipertension leve, taquicardia, nauseas y piloereccion. Cuando se consume como
parte de laayahuasca, los efectos se acomparian frecuentemente de vémitos (purga) y diarrea,
considerados parte del proceso ritual (Granados et al., 2019). Moran et al. (2011) reportan

que, en la mayoria de los casos, los efectos son autolimitados y de resolucion espontanea.

Tabla 31.
Efectos psicoldgicos y fisiologicos de la DMT
Tipo de efecto Manifestaciones comunes
Psicologicos Alucinaciones visuales, alteraciones del tiempo y del yo,
disociacion
Cognitivos Pensamientos filosoéficos, introspeccion profunda, confusién
leve
Emocionales Euforia, miedo, espiritualidad intensa.
Fisioldgicos Midriasis, taquicardia, hipertension leve, nauseas, vomito

Fuente. Elaboracion propia con base en Granados et al. (2019); Morén et al. (2011).

Signos y sintomas de intoxicacién aguda

En intoxicaciones agudas, especialmente por dosis elevadas o en combinacién con
inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQ), pueden aparecer efectos psicoldgicos
adversos como ansiedad extrema, panico, paranoia, disforia o despersonalizacion. En el
plano somatico, se han reportado taquicardia, hipertension significativa, temblores, nauseas
y vomito persistente. El riesgo de accidente o autolesion aumenta si el entorno no esta
controlado o el paciente presenta trastornos mentales previos (ClJ, 2013). Roldan (2016)

menciona que, si bien rara vez se compromete la vida, los sintomas pueden ser clinicamente

relevantes.
Tabla 32.
Signos y sintomas de intoxicacién aguda por DMT
Sistema afectado Sintomas principales
Neuroldgico Desorientacion, confusion, alteraciones de la percepcion
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Cardiovascular  Taquicardia, hipertension, palpitaciones.
Gastrointestinal  Nauseas, vomitos, diarrea (particularmente con ayahuasca)

Psiquiétrico Panico, paranoia, agitacion, episodios psicéticos breves
Fuente. Elaboracién propia con base en C1J (2013); Roldéan (2016).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los

organos

El uso cronico de DMT no se ha asociado a toxicidad organica o dafio a 6rganos
especificos, como el higado o el sistema renal. Sin embargo, el consumo reiterado,
particularmente en individuos con vulnerabilidad emocional o sin integracion adecuada de la
experiencia, puede generar trastornos de percepcién, ansiedad residual o flashbacks. En
algunas personas puede desencadenarse el trastorno persistente de percepcidén por
alucinégenos (HPPD), caracterizado por visiones espontaneas en ausencia de consumo.
Ademas, el uso frecuente de ayahuasca puede provocar alteraciones del suefio o dependencia
emocional de la experiencia visionaria (Granados et al., 2019). Moran et al. (2011) destacan
que, aunque su potencial toxico fisico es bajo, los efectos psicologicos pueden ser

impredecibles.
Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

La deteccién de DMT en fluidos bioldgicos representa un reto debido a su corta vida
media y rapida eliminacién. En sangre, solo es detectable durante un periodo de 30 a 60
minutos tras la inhalacion, lo que limita su utilidad clinica. En la orina, se detectan sus
metabolitos (como el indol-3-acetaldehido) hasta por 12—-24 horas, aunque en niveles muy
bajos. El cabello puede utilizarse en contextos forenses para evaluar consumo crénico o
prolongado, aunque no es practico para emergencias clinicas (Moran et al., 2011). UNODC
(2021) destaca que, debido a la variabilidad individual y la via de administracion, la deteccion

requiere equipos especializados.

Meéetodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros.
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Los métodos cualitativos, como los inmunoensayos (EMIT o ELISA), no son
efectivos para la DMT debido a su estructura y baja concentracion en fluidos. Por ello, su
uso es limitado y no suele incluirse en paneles toxicoldgicos estandar. Para una deteccion
precisa, se requiere el uso de metodos cromatograficos como la cromatografia de gases (GC)
o la cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC), acopladas a espectrometria de masas
(MS o MS/MS), que permiten detectar y cuantificar tanto DMT como sus metabolitos con

alta especificidad (Pérez et al., 2003).

La técnica mas sensible y empleada en toxicologia forense es la cromatografia liquida
acoplada a espectrometria de masas en tandem (LC-MS/MS), que puede detectar niveles
minimos de DMT en sangre, orina o tejidos. Estas pruebas requieren personal especializado,
validacion de métodos y controles estrictos. Moran et al. (2011) sefialan que estas
herramientas, aunque muy precisas, no siempre estan disponibles en hospitales generales, 1o

que limita su aplicacion clinica inmediata.
Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

Las principales limitaciones en la deteccion de DMT radican en su rapida
metabolizacion, lo que reduce la ventana diagndstica. Ademas, la sustancia no se encuentra
en la mayoria de los paneles toxicoldgicos de rutina, lo que retrasa su identificacion en
contextos clinicos. También se enfrenta a la variabilidad en los métodos de preparacién
(como ayahuasca), que dificulta estandarizar la concentracion de DMT consumida y
correlacionarla con sintomas clinicos. C1J (2013) advierte que, incluso con LC-MS/MS, la
interpretacion de los resultados debe contextualizarse con los hallazgos clinicos y el relato

del paciente.

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento inicial de la intoxicacion por DMT se basa principalmente en medidas
de soporte y contencion emocional. Dado que los efectos suelen resolverse espontaneamente,

la intervencion médica debe centrarse en ofrecer un entorno tranquilo, con minima
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estimulacidn visual y auditiva. El paciente debe estar acompafiado por personal capacitado
que pueda tranquilizarlo mediante técnicas de conversacion empatica, evitando
confrontaciones o restricciones fisicas innecesarias. Este abordaje es especialmente Gtil en
usuarios sin antecedentes psiquiatricos y en dosis tipicas de uso recreativo o ritual (Moran et
al., 2011).

Tratamientos especificos

Si el paciente presenta ansiedad grave, agitacion psicomotriz o episodios de panico,
esta indicada la administracion de benzodiacepinas como el lorazepam (1-2 mg VO/IM) o el
diazepam (5-10 mg VO/1V). Estas sustancias ayudan a reducir la hiperactividad del sistema
nervioso central y permiten al paciente relajarse mientras el efecto psicodélico disminuye.
En casos mas severos con sintomatologia psicética persistente, pueden emplearse
antipsicoticos atipicos como la risperidona, aunque su uso debe evaluarse cuidadosamente,

ya que podrian aumentar el riesgo de disforia en ciertos individuos (Granados et al., 2019).
Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Después de una intoxicacion aguda, es recomendable realizar una evaluacion
psicologica para detectar posibles afectaciones emocionales, alteraciones cognitivas o
antecedentes psiquiatricos no diagnosticados. En algunos casos, los pacientes pueden
experimentar flashbacks o trastornos perceptuales persistentes (HPPD). El seguimiento
terapéutico debe centrarse en la integracion psicoldgica de la experiencia, especialmente si
la intoxicacion ocurri6 en un contexto ritual o con motivaciones espirituales. La orientacion
sobre el consumo responsable y la educacion sobre reduccion de dafios son fundamentales
(CIJ, 2013).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un caso reportado por Moran et al. (2011) refiere a un varén de 31 afios que acude a

urgencias tras fumar DMT en un entorno recreativo. Minutos después, presento agitacion
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intensa, pérdida de contacto con la realidad, ideas paranoides, palpitaciones y midriasis. A
su llegada, se encontrd confundido, sin respuesta verbal clara y con presion arterial elevada
(140/95 mmHg). Se le administré diazepam 10 mg 1V, fue trasladado a una sala oscura y
tranquila y se mantuvo en observacion durante cuatro horas. Posteriormente, recupero la

orientacion y fue dado de alta con recomendaciones de evaluacion psicologica.
Preguntas de analisis

¢ Cudles fueron los signos fisicos y psicoldgicos mas relevantes?
¢ Qué via de administracion se utiliza?
¢Por qué fue efectivo el uso de benzodiacepinas en este caso?

¢ Qué papel tuvo el entorno fisico en el manejo clinico?

o M W

¢Qué elementos justificarian una evaluacion post-intoxicacion?
Ejercicio practico:
Caso:

Un paciente refiere haber inhalado 35 mg de DMT cristalino, con efectos visuales
intensos, palpitaciones y ansiedad aguda. Sabemos que el peso corporal del individuo es de
70 kg.

Procedimiento del célculo:

e Caélculo de dosis por kilogramo
35 mg + 70 kg = 0,5 mg/kg

e Comparacion con dosis umbral y recreativa
Dosis umbral: 0.2 mg/kg
Dosis recreativa promedio: 0.3-0.6 mg/kg

Resultado: El paciente se encuentra dentro del rango recreativo.

Interpretacion
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La dosis administrada es capaz de inducir disolucion del ego, alucinaciones intensas
y riesgo de desorganizacion conductual si no se encuentra en un entorno controlado. El uso

de un benzodiacepina es apropiado para mitigar la respuesta ansiosa.
Ayahuasca (Bebida amazonica DMT, harmina y chakruna)

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

La Ayahuasca es conocida tradicionalmente como "yagé", "nishi cobin", "caapi",
"natem" o0 "la purga". En contextos urbanos se le denomina también “soga del alma” o “la
enredadera de los espiritus”. No se trata de una sustancia Unica, sino de una decoccion
enteogénica elaborada tradicionalmente a partir de la liana Banisteriopsis caapi (fuente de j3-
carbolinas como harmina, harmalina y tetrahidroharmina) y hojas de Psychotria viridis
(fuente de DMT) (Granados et al., 2019).

Nombre quimico y estructura molecular

La Ayahuasca no tiene un Unico nombre quimico, ya que se compone de varios
principios activos. EI mas destacado es el N,N-Dimetiltriptamina (DMT), cuya férmula
molecular es C12H16N2, y las B-carbolinas, como la harmina (C13H12N20). Estas
moléculas actian sinérgicamente: las B-carbolinas inhiben la enzima monoaminooxidasa-A

(MAO-A), permitiendo que la DMT sea activa por via oral (Morén et al., 2011).
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Historia y antecedentes

La Ayahuasca ha sido utilizada por comunidades indigenas de la cuenca amazonica
desde tiempos ancestrales. Documentos etnoboténicos sugieren su uso ritual en Perd,
Colombia, Brasil y Ecuador por mas de mil afios. Es considerada una planta maestra que
facilita la comunicacion con lo espiritual, la sanacién del alma y la introspeccion. En muchas
comunidades, su preparacion y consumo forman parte de ceremonias dirigidas por chamanes
o curanderos (Cl1J, 2013).

En el siglo XX, su uso se expandié mas alla de los contextos indigenas hacia ambitos
urbanos y religiosos, como en los cultos brasilefios del Santo Daime y la Unido do Vegetal.
Recientemente, ha despertado el interés cientifico y psiquiatrico por su potencial terapéutico
en el tratamiento de la depresion resistente, la ansiedad existencial y las adicciones. No
obstante, su composicion variable y su caracter visionario exigen una regulacion y vigilancia
adecuada (Granados et al., 2019).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas.

Propiedad Descripcion

Componentes activos principales N,N-Dimetiltriptamina (DMT),
Harmina, Harmalina,
Tetrahidroharmina

Formula molecular (DMT) C12H16N2

Via de administracion Oral (infusién cocida)

Apariencia Bebida marrén espesa de sabor amargo

Vida media DMT: corta (20-40 min); prolongado
por IMAO (2-4 horas en total)

Solubilidad DMT: soluble en etanol; B-carbolinas:
solubles en agua

Tiempo de inicio de efectos 30 a 60 minutos tras ingestion

Fuente. Elaboracion propia con base en Morén et al. (2011); Granados et al. (2019)

Usos

La Ayahuasca es utilizada en contextos religiosos, espirituales y terapéuticos. En las

ceremonias tradicionales, su propoésito es sanar enfermedades fisicas y emocionales, limpiar
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el alma y promover visiones de autoconocimiento. En &mbitos clinicos contemporéneos, se
investiga su potencial para tratar la depresion resistente, adicciones, ansiedad y trastornos de
estrés postraumatico. También ha ganado popularidad en retiros espirituales, lo que plantea

desafios bioéticos y de seguridad (Granados et al., 2019).

Toxicocinetica y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

La DMT contenida en la Ayahuasca actia como agonista parcial del receptor
serotoninérgico 5-HT2A, responsable de los efectos psicodélicos. Las B-carbolinas presentes
en Banisteriopsis caapi inhiben la MAO-A intestinal y hepatica, permitiendo que la DMT no
se degrade y pueda alcanzar el cerebro tras su administracion oral. Esta sinergia genera un
estado alterado de conciencia prolongada, con visiones, introspeccién profunda y emociones
intensas (Roldan, 2016).

Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad de la Ayahuasca es moderada. Sus riesgos se centran principalmente en
sus efectos sobre el sistema nervioso central (alucinaciones, ansiedad) y el sistema
cardiovascular (hipertension, taquicardia leve). Las [-carbolinas pueden interactuar
peligrosamente con alimentos ricos en tiramina o con fa&rmacos como los antidepresivos,
generando riesgo de crisis hipertensiva o sindrome serotoninérgico. También pueden
inducirse vomitos y diarrea que, aunque se consideran parte de la "purga”, pueden derivar en
deshidratacion (Moréan et al., 2011).

Absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

La Ayahuasca se absorbe por via oral. La DMT, al ser normalmente degradada por la
MAO-A, esta protegida por la accion inhibidora de las B-carbolinas. Una vez absorbida,
atraviesa la barrera hematoencefalica y se distribuye en el sistema nervioso central. EIl

metabolismo de la DMT ocurre en el higado y su eliminacién es rapida, mientras que las 3-
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carbolinas tienen una vida media mas prolongada, eliminandose por via renal en forma de
metabolitos (Granados et al., 2019).

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta a la Ayahuasca es altamente variable. Factores como la dosis, la
preparacion boténica, el estado emocional del individuo, su entorno, la dieta previa y los
medicamentos concomitantes afectan significativamente la intensidad de los efectos. Las
personas con antecedentes de trastornos psiquiatricos corren mayor riesgo de presentar crisis

psicaticas, flashbacks o cuadros de ansiedad grave (C1J, 2013).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis efectiva de Ayahuasca varia entre 50 y 100 mL, dependiendo de la
concentracion de DMT y B-carbolinas. La dosis umbral de DMT oral es de aproximadamente
25 mg, aunque en infusiones tradicionales este valor no siempre se controla con precision.
La dosis toxica exacta no esta bien establecida, pero se han reportado efectos adversos con
dosis mayores a 150 ml en personas sensibles o en combinacion con otros farmacos. La

letalidad directa es rara (Moréan et al., 2011).
Factores que aumentan la toxicidad

Entre los factores que aumentan el riesgo toxico estan: combinacion con inhibidores
de recaptacion de serotonina (ISRS), alimentos ricos en tiramina, deshidratacion previa,
hipersensibilidad a la DMT, falta de acompafiamiento clinico o espiritual, y consumo
excesivo en corto tiempo. Las condiciones cardiovasculares preexistentes también elevan el

riesgo (Granados et al., 2019).
Tolerancia y dependencia
La Ayahuasca no genera dependencia fisica ni sindrome de abstinencia. Su uso

continuo induce un nivel de tolerancia, aunque las experiencias se mantienen intensas. No
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obstante, puede aparecer dependencia psicologica en personas que recurren constantemente
a ella como forma de evasidén emocional. Su uso repetido debe estar guiado por profesionales

capacitados en contextos terapéeuticos o rituales (C1J, 2013).

Tabla 33.
Dosis y toxicidad estimada de la Ayahuasca
Categoria Rango estimado Observaciones clinicas
Dosis umbral (DMT)  ~25 mg (via oral) Cambios perceptuales leves
Dosis tradicional 50-100 ml Visiones, introspeccion,
(infusion) vomito, alteraciones
sensoriales.
Dosis toxica estimada >150 ml Riesgo de hipertension,
vomito severo, confusion.
Letalidad No documentada en Riesgo aumenta con IMAOs
humanos sanos farmacologicos

Fuente. Elaboracién propia con base en Granados et al. (2019); Moran et al. (2011)

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicolégicos y fisioldgicos

La ayahuasca produce efectos psicodélicos intensos caracterizados por alucinaciones
visuales, alteraciones de la percepcién temporal y sensorial, introspeccion profunda,
emociones intensas e incluso experiencias misticas. Fisiolégicamente, la sustancia puede
inducir nduseas, vomito, diarrea, midriasis, aumento del ritmo cardiaco y sudoracion. Estos
efectos son considerados “parte del proceso” en contextos rituales, aunque clinicamente
deben ser monitoreados para evitar complicaciones, especialmente si se presentan en exceso
0 en sujetos vulnerables (Granados et al., 2019). Moran et al. (2011) destacan que, a nivel

neuroldgico, la activacion serotoninérgica es responsable de la mayoria de los efectos

centrales.
Tabla 34.
Efectos psicoldgicos y fisiologicos de la Ayahuasca
Tipo de efecto Manifestaciones comunes
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Psicologicos Alucinaciones visuales, introspeccion,
variaciones del tiempo y emociones
intensas.

Cognitivos Confusion leve, pensamientos misticos,
percepcion aumentada

Fisiologicos Nauseas, vomitos, diarrea, midriasis,

sudoracion, hipertension leve.
Fuente. Adaptado de Granados et al., 2019; Moran et al., 2011

Signos y sintomas de intoxicacion aguda

En casos de intoxicacion aguda, especialmente por sobredosis o interaccion con
medicamentos (como antidepresivos ISRS), pueden presentar cuadros de agitacion,
hipertension severa, vomitos persistentes, temblores, hiperreflexia y, en raros casos,
sindrome serotoninéergico. Clinicamente, se considera intoxicacion cuando los efectos
superan lo esperado para una experiencia ritual o terapéutica y comprometen la conciencia,
la funcidn cardiovascular o neurolégica (C1J, 2013). Roldan (2016) advierte que los sintomas

pueden intensificarse en entornos no controlados.

Tabla 35.

Signos y sintomas de intoxicacion aguda por Ayahuasca
Sistema afectado Signos y sintomas mas frecuentes
Nervioso central Confusion, ansiedad, agitacion, convulsiones (raras)
Cardiovascular Hipertension, taquicardia, palpitaciones.
Gastrointestinal Nauseas intensas, vomitos repetidos, diarrea
Neuromuscular Temblores, hiperreflexia, espasmos musculares.

Fuente. Adaptado de ClJ, 2013; Roldén, 2016

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los
organos

El uso repetido de ayahuasca no se asocia a toxicidad hepatica ni renal significativa,
aunque puede provocar tolerancia leve y alteraciones transitorias del suefio o del estado
emocional. Estudios clinicos informan que, en algunos casos, el uso frecuente puede inducir
dependencia psicoldgica, especialmente en personas con alta vulnerabilidad emocional.

Asimismo, puede aparecer el fendémeno de “flashbacks” o estados de percepcion alterada no
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inducidos por consumo reciente, y se han reportado casos aislados de trastorno de percepcion
persistente por alucinégenos (HPPD) (Granados et al., 2019). Moran et al. (2011)
recomiendan monitorear a usuarios frecuentes para evaluar efectos psiquiatricos a largo

plazo.

Métodos de deteccion y analisis toxicolégico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

La deteccion de los componentes de la ayahuasca (especialmente DMT y B-
carbolinas) en muestras bioldgicas es limitada por su rapida metabolizacion. En sangre, la
DMT es detectable solo durante los primeros 30—-60 minutos después de la ingesta, mientras
que las B-carbolinas pueden permanecer por algunas horas més. En la orina, se pueden
detectar metabolitos de DMT y harmina hasta por 12—-24 horas después de la ingestion. El
cabello permite estudios retrospectivos de consumo, aungue no es Util en situaciones clinicas
agudas (Moran et al., 2011). Segiin UNODC (2021), la sensibilidad de la deteccion depende
del método y del tipo de muestra.

Métodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros.

Los inmunoensayos estandar (EMIT, ELISA) no suelen incluir DMT ni B-carbolinas
en sus paneles de deteccidn, por lo que resultan poco Utiles en el analisis toxicolégico de
ayahuasca. Se requiere el uso de métodos cromatogréaficos avanzados, como la cromatografia
liquida de alta resolucién (HPLC) o cromatografia de gases (GC), usualmente acoplados a
espectrometria de masas (LC-MS/MS o GC-MS), que permiten la deteccion precisa de DMT,

harmina y sus metabolitos en sangre u orina (Pérez et al., 2003).

La LC-MS/MS se considera el método mas confiable para identificar y cuantificar
alcaloides de ayahuasca, permitiendo niveles de deteccidén de nanogramos por mililitro. Sin
embargo, debido al costo y complejidad técnica, su disponibilidad esta limitada a laboratorios
especializados. Moran et al. (2011) subrayan que estos analisis son mas frecuentes en

estudios forenses o de investigacion que en contextos clinicos rutinarios.
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Limitaciones de los anélisis toxicol6gicos

Entre las principales limitaciones se encuentran la baja inclusion de DMT en paneles
rutinarios, la corta vida media del compuesto y la dificultad para interpretar concentraciones
en relacion con el cuadro clinico. Ademas, las variaciones en la preparacion artesanal de la
bebida complican la estandarizacién analitica. Segun CIJ (2013), el diagnostico clinico debe

basarse en la entrevista, signos clinicos y contexto, mas que en los resultados de laboratorio.

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento de una intoxicacion por ayahuasca comienza con medidas generales de
soporte, enfocadas en estabilizar al paciente fisica y emocionalmente. Esto incluye asegurar
una via aérea permeable, control de signos vitales, hidratacion oral o intravenosa si hay
deshidratacion por vomitos y diarrea, y aislamiento sensorial. Se recomienda ubicar al
paciente en un entorno tranquilo, seguro, con poca estimulacion auditiva o visual,

acompafiado por personal que brinde contencion verbal empética (Morén et al., 2011).
Tratamientos especificos

Cuando se presenta severa, agitacion psicomotriz o despersonalizacién ansiedad, se
debe administrar tratamiento farmacoldgico. Los benzodiacepinas, como el lorazepam (1-2
mg, oral o IM) o el diazepam (5-10 mg, oral o V), son la primera linea para controlar estos
sintomas. En casos con delirios o sintomas psicéticos persistentes, se puede valorar el uso de
antipsicoticos atipicos como la risperidona (0,5-2 mg VO). Sin embargo, deben evitarse los

antipsicéticos clasicos por su potencial de efectos adversos (Granados et al., 2019).
Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Después de la resolucién del episodio agudo, es fundamental realizar una evaluacién
psiquiatrica o psicoldgica. Se debe valorar la posibilidad de crisis psicotica persistente,
flashbacks o sindrome de percepcion alterada (HPPD). Ademas, se debe ofrecer seguimiento

terapéutico, sobre todo si el paciente ha usado ayahuasca en contextos no controlados o
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presenta vulnerabilidad emocional. En algunos casos, puede ser necesario incluir al paciente

en programas de intervencion breve o psicoterapia integrativa (CIJ, 2013).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un caso clinico reportado por Moran et al. (2011) describen a una mujer de 37 afios
que participd en un retiro espiritual en Peru, donde consumi6 una preparacion artesanal de
ayahuasca. A los 40 minutos presentd vision borrosa, ansiedad, palpitaciones y vémito
intenso. Fue atendida en un centro de salud local, donde se constaté taquicardia (110 Ipm) e
hipertension leve (140/90 mmHg). Se le administro lorazepam IM y fue estabilizada en una
sala sin estimulos. Después de 5 horas, los sintomas remitieron completamente. Se
recomienda seguimiento psicoldgico en su pais de origen debido a episodios de ansiedad

persistente.
Preguntas de analisis

¢ Cuales fueron los signos fisicos y psicologicos mas relevantes?
¢ Qué via de administracion se utiliza?
¢Por qué se indico el uso de benzodiacepinas?

¢ Qué papel jugd el entorno en la recuperacion?

o L e

¢ Qué elementos justifican una evaluacion post-intoxicacion?
Ejercicio practico
Caso

Un paciente refiere haber ingerido 120 mL de ayahuasca en una sesion ritual. Se

estima que esta preparacion contenia 0,6 mg/mL de DMT.
Caélculo de dosis total

De DMT = 120 mL x 0.6 mg/mL = 72 mg
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Determinar dosis por kg de peso
Suponiendo que el paciente pesa 60 kg:
72 mg + 60 kg = 1.2 mg/kg

Comparar con valores de referencia

e Dosis oral umbral: 0,2-0,4 mg/kg
e Dosis efectiva media: 0,5-0,8 mg/kg
e Dosis alta: >1,0 mg/kg

Interpretacion

La dosis de 1,2 mg/kg es alta. Esta cantidad explica los sintomas observados: vémito
profuso, ansiedad y taquicardia. No fue letal, pero requirid intervencion médica y

seguimiento.

5- Meo-DMT (Molecule of God, sapo Bufo Alvarius)
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Nombre y Generalidades
Nombres comunes y callejeros

El 5-MeO-DMT es conocido como “la molécula de Dios” debido a sus potentes
efectos disociativos y misticos. También se le 1lama “sapo” o “veneno del sapo” por su origen
en las secreciones del Bufo alvarius, un sapo del desierto de Sonora, México. En contextos
rituales y alternativos, también se le denomina “medicina del sapo”, “sacramento” o

simplemente “5-MeO” (Granados et al., 2019).
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico del 5-MeO-DMT es 5-metoxi-N,N-dimetiltriptamina, y su
formula molecular es C13H18N20. Es un derivado estructural de la DMT, perteneciente al
grupo de las triptaminas. Su estructura estd compuesta por un anillo indol unido a un grupo
metoxi en la posicion 5y dos grupos metilo en el nitrogeno terminal de la cadena lateral
(Morén et al., 2011).

Historia y antecedentes

Aunque la secrecion del sapo Bufo alvarius contiene 5-MeO-DMT de forma natural,
su uso ritual es relativamente reciente en comparacion con otras sustancias enteogénicas. El
compuesto fue aislado en 1959, pero su uso como psicodélico comenzé a difundirse a finales
del siglo XX. El bioquimico Ken Nelson publicé en los afios 80 un manual sobre cémo
recolectar la secrecion del sapo y fumarla, lo que contribuyd a su expansion en circulos

neochamanicos y espirituales.

En la actualidad, el 5-MeO-DMT ha ganado popularidad en ceremonias psicodélicas
contemporaneas, especialmente en Meéxico, Estados Unidos y Sudamérica. Algunos
movimientos lo consideran una herramienta de sanacion espiritual profunda. Sin embargo,
su potencia, la rapidez de accion y los efectos disociativos intensos lo distinguen de otras
sustancias psicodélicas, generando tanto fascinacion como preocupacion por su uso no
supervisado (ClJ, 2013).
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Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas.

Propiedad Descripcion

Nombre quimico 5-metoxi-N,N-dimetiltriptamina

Formula molecular C13H18N20

Origen Secrecion del sapo Bufo alvarius o sintesis quimica

Via de administracion Inhalatoria (vaporizacién), intranasal, oral (menos
comun)

Apariencia Polvo blanco, cristales o secrecién pastosa seca

Tiempo de inicio 10-45 segundos (via inhalada)

Duracion del efecto 10-25 minutos

Fuente. adaptado de Morén et al., 2011; Granados et al., 2019

Usos

El 5-MeO-DMT se utiliza principalmente en contextos espirituales y terapéuticos
alternativos, donde se busca inducir experiencias de disolucion del ego, conciencia expandida
y catarsis emocional. También es objeto de investigaciones cientificas preliminares por su
potencial en tratamientos contra la depresion, la ansiedad y el estrés postraumético. Su uso
recreativo es menos comun debido a la intensidad de sus efectos ya la posibilidad de crisis

psicoldgicas (Granados et al., 2019).

Toxicocinetica y Toxicodinamia

Mecanismo de accion en el sistema nervioso

El 5-MeO-DMT actda principalmente como agonista de los receptores
serotoninérgicos 5-HT1A y 5-HT2A. Su afinidad por el receptor 5-HT1A es mayor que la de
otras triptaminas, lo que se asocia con sus efectos disociativos y de pérdida de ego. La

activacion intensa de estos receptores genera alteraciones en la percepcion, el pensamiento,

el sentido del yo y el tiempo (Roldan, 2016).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

Su toxicidad se relaciona con la sobreestimulacion del sistema serotoninérgico, lo
cual puede provocar agitacion, hipertension, hipertermia, convulsiones o incluso sindrome

serotoninérgico si se combina con antidepresivos ISRS o IMAQO. La administracion sin
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supervisién médica o en ambientes inseguros aumenta el riesgo de accidentes, disforia aguda

y reacciones psiquiatricas adversas (Moran et al., 2011).
Absorcion, distribucién, metabolismo y eliminacion (ADME)

El 5-MeO-DMT es absorbido rapidamente por via pulmonar al ser fumado o
vaporizado. Tras la absorcion, se distribuye rapidamente al sistema nervioso central. Se
metaboliza principalmente en el higado mediante la enzima monoaminooxidasa-A (MAO-
A), generando bufotenina como metabolito. La eliminacion se realiza principalmente por via

renal en forma de metabolitos inactivos (Granados et al., 2019).
Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

Existen marcadas diferencias individuales en la respuesta al 5-MeO-DMT. Factores
como la dosis, via de administracion, entorno, estado emocional, genético y uso de farmacos
concomitantes afectan la intensidad de los efectos. Las personas con antecedentes de
trastornos de ansiedad o psicosis tienen mayor riesgo de presentar crisis psicoldgicas o

secuelas emocionales (C1J, 2013).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis efectiva por via inhalada es de 5 a 10 mg. Dosis superiores a 15 mg pueden
considerarse elevadas y se asocian con mayor riesgo de toxicidad. Aunque no se ha
determinado una dosis letal exacta en humanos, se ha documentado riesgo de muerte en
consumos superiores a 20-25 mg, especialmente si hay interaccién farmacoldgica o

predisposicion médica (Moran et al., 2011).
Factores que aumentan la toxicidad

Entre los principales factores que aumentan la toxicidad se encuentran: combinacion
con antidepresivos ISRS o IMAO, dosis elevadas, consumo en estados de deshidratacion o

ayuno prolongado, hipersensibilidad individual, antecedentes psiquiatricos y ausencia de
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acomparfiamiento clinico o espiritual. También se ha documentado riesgo cardiaco en

personas con antecedentes de arritmias (Granados et al., 2019).
Tolerancia y dependencia

El 5-MeO-DMT no genera dependencia fisica ni sindrome de abstinencia. Sin
embargo, se ha descrito tolerancia parcial con uso repetido en intervalos cortos. También
puede desarrollarse una dependencia psicoldgica hacia la experiencia mistica oa estados de
disolucion del ego. En algunos casos, los usuarios buscan repetir las experiencias sin haber
integrado emocionalmente la anterior, lo que puede generar inestabilidad emocional (CIJ,
2013).

Tabla 36.
Dosis y toxicidad del 5-MeO-DMT
Tipo de dosis Rango estimado (via Efectos esperados
inhalada)
Dosis umbral 2-4 mg Sensaciones leves de
relajacion o expansion.
Dosis recreativa 5-10 mg Disolucion del ego,
comun percepcion alterada
Dosis elevada 15-20 mg Pérdida de conciencia,
despersonalizacién
Dosis potencialmente  >20 mg Convulsiones, sindrome
toxica serotoninérgico, coma.

Fuente. Adaptador de Moran et al., 2011; Granados et al., 2019

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

El 5-MeO-DMT es un potente alucinégeno de accion rapida que induce efectos
psicologicos intensos. Estos incluyen disolucidn del ego, pérdida del sentido del tiempo y el
yo, estados de unidad con el entorno, e incluso experiencias misticas. A nivel fisioldgico, se
observa midriasis, taquicardia, hipertension leve, nauseas, temblores y sensacion de calor. A
diferencia de la DMT, el 5-MeO-DMT tiene un perfil mas disociativo que visual (Granados
etal., 2019). El inicio de los efectos ocurre entre 15 y 45 segundos tras la inhalacion, con una
duracion de 10 a 25 minutos (Roldan, 2016).
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Signos y sintomas de intoxicacion aguda

En cuadros agudos de intoxicacion, especialmente por sobredosis o uso inapropiado,
pueden observarse agitacion psicomotriz, confusién, vomitos intensos, palpitaciones y
alteraciones respiratorias. En casos severos se ha reportado convulsiones, pérdida de
conciencia y, en situaciones muy raras, muerte por paro cardiaco o respiratorio. El riesgo
aumenta si se combina con inhibidores de monoaminooxidasa o antidepresivos (C1J, 2013).
Moran et al. (2011) destacan que su potencia puede desbordar la capacidad psicolégica del

usuario.

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los

organos

El uso repetido de 5-MeO-DMT no ha demostrado causar dependencia fisica, pero
puede inducir efectos psicoldgicos adversos como despersonalizacion, trastornos de ansiedad
0 episodios psicoticos en individuos predispuestos. Se han reportado flashbacks, disforia
prolongada y deterioro de la funcién emocional en algunos usuarios. No se han identificado
dafios orgénicos crénicos evidentes, pero existe preocupacién por la posibilidad de dafio
cardiaco o neuroldgico con uso frecuente no supervisado (Granados et al., 2019). Moran et
al. (2011) sefialan que el riesgo de efectos adversos aumenta con el uso recreativo sin

orientacion.

Métodos de deteccion y andlisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

El 5-MeO-DMT tiene una vida media extremadamente corta y se metaboliza
rapidamente, lo que dificulta su deteccion en muestras bioldgicas estdndar. En sangre, es
detectable solo durante 15 a 60 minutos tras la administracion, mientras que sus metabolitos
pueden detectarse por un poco méas de tiempo en la orina. No se incluye en los paneles de

drogas de abuso comunes, lo que requiere técnicas especificas de laboratorio para su
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identificacion (Morén et al., 2011). En cabello, puede detectarse en usos cronicos o estudios

forenses, aunque con baja frecuencia.
Metodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros.

Los inmunoensayos rapidos o cualitativos no incluyen la deteccion de 5-MeO-DMT,
por lo que su uso en contexto clinico agudo es limitado. Para identificar la presencia de esta
sustancia, se utilizan métodos cromatograficos avanzados, como la cromatografia liquida de
alta resolucion (HPLC) y la cromatografia de gases (GC), ambas acopladas a espectrometria
de masas (MS o MS/MS), que permiten detectar incluso microgramos del compuesto y sus

metabolitos en matrices bioldgicas (Pérez et al., 2003).

El método de eleccion en toxicologia forense es la LC-MS/MS (cromatografia liquida
con espectrometria de masas en tdndem), que ofrece alta sensibilidad y especificidad. Sin
embargo, estos metodos no estan disponibles en laboratorios hospitalarios estandar, por lo
que el diagnostico toxicoldgico de 5-MeO-DMT se basa muchas veces en la anamnesis

clinica y el contexto del consumo (UNODC, 2021).
Limitaciones de los anélisis toxicol6gicos

Entre las principales limitaciones destacan la corta vida media del compuesto, la falta
de inclusion en paneles toxicoldgicos rutinarios y la ausencia de estandarizacion en la
interpretacion de resultados. La variabilidad en la pureza del extracto obtenido del sapo Bufo
alvarius también complica la clasificacion entre la dosis consumida y la sintomatologia. C1J
(2013) enfatiza que la evaluacién clinica debe ser prioritaria ante la ausencia de resultados

analiticos inmediatos.

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento inicial de una intoxicacion por 5-MeO-DMT se basa en el soporte vital
béasico y la estabilizacion del paciente. Se recomienda trasladarlo a un entorno tranquilo, con

minima estimulacion sensorial, y monitorear funciones vitales como la frecuencia cardiaca,
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presion arterial, oxigenacion y estado de conciencia. Es fundamental garantizar la via aérea,
especialmente si el paciente presenta pérdida de conciencia o depresion respiratoria (Moran
et al., 2011). ElI acompariamiento verbal y la vigilancia continua son clave para prevenir

autolesiones durante el estado alterado.
Tratamientos especificos

En caso de agitacion psicomotriz, ansiedad extrema o convulsiones, se recomienda el
uso de benzodiacepinas como diazepam (5-10 mg 1V) o lorazepam (1-2 mg IM u oral) como
primera linea de tratamiento. Estos farmacos ayudan a controlar la hiperactividad
serotoninérgica y reducen el riesgo de evolucion a un cuadro psicético o convulsivo. Si se
presentan sintomas de sindrome serotoninérgico, se deberd aplicar soporte avanzado y
valorar tratamiento con ciproheptadina (antagonista 5-HT2A) bajo vigilancia médica
(Granados et al., 2019).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Una vez estabilizado el paciente, se recomienda realizar una evaluacion psiquiatrica
completa. En algunos casos, los usuarios pueden presentar estados de confusién persistente,
ansiedad post-episodio o trastornos de despersonalizacion. También es recomendable el
seguimiento terapéutico si el paciente ha experimentado flashbacks, crisis misticas mal
integradas o dependencia psicoldgica a la sustancia. La orientacion profesional puede ayudar

a la integracion de la experiencia y prevenir futuras complicaciones (Cl1J, 2013).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un informe publicado por Moréan et al. (2011) describen un varon de 28 afios que
asistié a una ceremonia alternativa donde inhald 5-MeO-DMT extraido del Bufo alvarius. A
los 40 segundos del consumo, se presento caida subita al suelo, rigidez muscular y pérdida
de conciencia. En launidad de emergencias, fue atendido con signos de midriasis, taquicardia

(130 Ipm), presion elevada (160/95 mmHg) y nivel de hipoxia. Se le administr6 diazepam 10
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mg 1V y O2 con mascarilla. El paciente despertd 15 minutos después sin recordar lo ocurrido.

Se le indica evaluacion psicoldgica posterior por ansiedad y miedo recurrente.

Preguntas de analisis

=

¢ Cuales fueron los signos fisicos y neuroldgicos mas relevantes?

N

. ¢Qué via de administracién se utilizé en este caso?

w

¢Por qué se utiliz6 diazepam como primera linea de intervencion?

&

¢ Qué factores aumentan el riesgo en este paciente?

o

¢ Qué justifica la evaluacién post-intoxicacion?

Ejercicio practico
Caso:

Un usuario afirma haber consumido 20 mg de 5-MeO-DMT vaporizado. Se sabe que

la dosis activa inicia desde 5 mg y que su peso corporal es de 70 kg.

Procedimiento de calculos:

e Determinar la dosis por kg
20 mg + 70 kg = 0,29 mg/kg
e Comparar con dosis terapéuticas y toxicas
o Dosis efectiva: 5a 10 mg (0,07 a 0,14 mg/kg)
o Dosis alta: >15 mg (0,21 mg/kg)
o Dosis peligrosa: >25 mg (0,35 mg/kg)

Interpretacion

La dosis de 0.29 mg/kg se clasifica como alta, préxima a rango téxico. Explica la

posible pérdida de conciencia, disociacion extrema y necesidad de intervencion clinica.
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Ibogaina (derivado de la raiz de Iboga)

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

La ibogaina es conocida en contextos tradicionales como “iboga” o “raiz sagrada”.
En ambientes clinicos y cientificos se le denomina “ibogaina”, mientras que en algunos
entornos alternativos o pseudoterapéuticos se le llama “medicina del alma”. No tiene muchos

nombres callejeros, aunque ocasionalmente se le refiere como “arbol del conocimiento” en

inglés (CI1J, 2013).
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico de la ibogaina es 12-metoxiibogamina. Su formula molecular es
C20H26N20, y pertenece al grupo de los alcaloides ind6licos. Presenta una estructura
compleja con un anillo pentaciclico caracteristico, que le confiere afinidad por multiples

receptores neurologicos (Moran et al., 2011).
Historia y antecedentes

La planta iboga ha sido utilizada durante siglos por grupos étnicos del Africa
Occidental, especialmente en Gabdn y Camerun, dentro del contexto espiritual y religioso
del rito Bwiti. Se consume en rituales de iniciacion, sanacion y comunicacién con ancestros.

El consumo tradicional de la raiz en dosis elevadas puede inducir estados de trance
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prolongados, con visiones profundas, catarsis emocional y aparente reconexion espiritual
(Granados et al., 2019).

En el siglo XX, la ibogaina llamoé la atencion de la medicina occidental cuando se
reportd que usuarios tratados con esta sustancia mostraban reduccion o cese de sintomas de
abstinencia a opiaceos. Desde entonces, se ha propuesto como herramienta alternativa en el
tratamiento de adicciones. Actualmente, se investiga su uso en clinicas privadas, aungue su
seguridad y efectividad continGan en revision. En algunos paises est restringida por su perfil

toxicologico y los efectos adversos documentados (CIJ, 2013).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas.

Propiedad fisicoquimica Descripcion

Nombre quimico 12-metoxiibogamina

Formula molecular C20H26N20

Peso molecular 310,44 g/mol

Apariencia Cristales blancos o polvo fino

Punto de fusion 149-150 °C

Solubilidad Soluble en alcohol, cloroformo, ligeramente
en agua.

Vida media plasmética 4 a 7 horas (activa) / hasta 24 h (metabolito:
noribogaina)

Via de administracion Oral, sublingual, intravenosa (experimental)

Fuente. Adaptado de Moran et al., 2011; Granados et al., 2019

Usos

La ibogaina se utiliza habitualmente con fines rituales, visionarios y espirituales. En
medicina alternativa, se promueve como tratamiento para dependencias de opiaceos, cocaina,
alcohol y nicotina. También se ha explorado su efecto antidepresivo y ansiolitico, aunque los
estudios clinicos aun son limitados. Por sus riesgos cardiacos, no esta aprobado como

tratamiento oficial en muchos paises (Granados et al., 2019).

Toxicocinetica y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso
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La ibogaina interactia con mdultiples receptores del sistema nervioso central,
incluyendo los receptores NMDA, 5-HT2A, kappa-opioides y sigma. También inhibe la
recaptacion de serotonina, dopamina y noradrenalina, lo que contribuye a su accion
antidepresiva. Su metabolito activo, la noribogaina, tiene una vida media méas prolongada y

es responsable de parte de los efectos duraderos (Roldan, 2016).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad de la ibogaina esta relacionada con su capacidad de alterar el ritmo
cardiaco, produciendo arritmias ventriculares graves. Ademas, puede inducir vémitos
intensos, ataxia, convulsiones, psicosis y, en casos extremos, paro cardiaco. Estos efectos
han sido reportados principalmente en pacientes con antecedentes clinicos no evaluados o en

protocolos sin supervision médica (Moran et el., 2011).
Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

Tras la administracion oral, la ibogaina se absorbe lentamente, alcanzando su pico
plasmatico en 1 a 2 horas. Se distribuye en tejidos lipofilicos, incluido el cerebro. Se
metaboliza en el higado principalmente por la enzima CYP2D6, generando noribogaina. La
eliminacion es renal, aunque puede prolongarse hasta 48 horas, especialmente en usuarios

con funcidn hepética alterada (Granados et al., 2019).
Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta a la ibogaina varia considerablemente entre individuos. Las personas
con polimorfismos en CYP2D6 pueden metabolizarla mas lentamente, aumentando el riesgo
de toxicidad. Ademas, condiciones como enfermedades cardiacas, el uso de farmacos con
efecto QT y el consumo simultaneo de estimulantes aumentan la probabilidad de eventos

adversos severos (ClJ, 2013).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal
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La dosis tradicional de ibogaina para uso espiritual es de 10 a 20 mg/kg. A nivel
clinico, se utilizan dosis de 15 a 20 mg/kg para interrupcion de adicciones, aunque dosis
superiores a 25 mg/kg han mostrado toxicidad significativa. La dosis letal estimada en
humanos se encuentra por encima de los 40 mg/kg, aunque se han reportado muertes con

dosis menores en pacientes con comorbilidades cardiacas (Moran et al., 2011).
Factores que aumentan la toxicidad

Entre los factores de riesgo destacan antecedentes cardiovasculares, alteraciones
hepaticas, interacciones farmacoldgicas, hipopotasemia, ayuno prolongado y ausencia de
monitoreo clinico. La combinacion con drogas depresoras del SNC o estimulantes puede

aumentar significativamente la letalidad (Granados et al., 2019).
Tolerancia y dependencia

La ibogaina no genera dependencia fisica ni sindrome de abstinencia. De hecho, se
ha observado un efecto antiadictivo en usuarios de opiaceos, reportando reduccion del ansia
y de los sintomas de abstinencia. Sin embargo, puede desarrollarse dependencia psicologica
en quienes repiten el consumo sin integracion emocional adecuada. Su uso repetido también

puede generar tolerancia cruzada con otras triptaminas (C1J, 2013).

Tabla 37.

Dosis y toxicidad de la Ibogaina
Tipo de dosis Rango Observaciones clinicas

estimado

Dosis umbral 5-10 mg/kg Niveles de alteracion sensorial y visual.
Dosis terapéutica  15-20 mg/kg Efectos antiadictivos, visiones intensas
Dosis toxica >25 mg/kg Vémito, ataxia, arritmias, convulsiones.
Dosis letal >40 mg/kg Paro cardiaco, muerte stbita en casos no
estimada monitoreados

Fuente. Adaptado de Moran et al., 2011; Granados et al., 2019
Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos
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La ibogaina genera una experiencia psicoactiva intensa que se divide en dos fases:
una fase aguda con visiones y pensamientos introspectivos, seguida de una fase prolongada
de evaluacion emocional y reduccion del impulso adictivo. A nivel fisiologico, se presentan
ataxia, nauseas, taquicardia, hipertension leve y temblores. Algunos usuarios también
experimentan hipersensibilidad sensorial o disminucion del apetito (Granados, Estrada &

Hernandez, 2019). La respuesta varia considerablemente segun la dosis y las caracteristicas

individuales.
Tabla 38.
Efectos psicoldgicos y fisiologicos de la Ibogaina
Tipo de efecto Manifestaciones comunes
Psicologicos Visiones, introspeccion profunda,
despersonalizacién, recuerdos intensos.
Cognitivos Claridad de pensamiento, autoevaluacion,
disociacion temporal.
Fisioldgicos Nauseas, temblores, hipertension, taquicardia,
ataxia

Fuente. Adaptado de Granados et al., 2019; C1J, 2013

Signos y sintomas de intoxicacion aguda

Una intoxicacion aguda por ibogaina puede provocar sintomas cardiovasculares
severos como arritmias ventriculares, bloqueo auriculoventricular y bradicardia. También se
han descrito convulsiones, vomito persistente, rigidez muscular y alteraciones neuroldgicas
como confusion o pérdida de conciencia. Estos cuadros suelen ocurrir tras sobredosis o0 en
presencia de enfermedades cardiacas no diagnosticadas (Moréan et al., 2011). El tratamiento

debe iniciarse de forma inmediata ante cualquier signo de toxicidad grave.

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los

organos

Aungue la ibogaina no es de uso crénico habitual, algunos usuarios que repiten el
consumo en intervalos cortos pueden presentar alteraciones del estado de &nimo, flashbacks,
insomnio y episodios depresivos. Se ha descrito dafio hepatico leve en casos de uso

prolongado. A nivel cardiaco, la prolongacion del intervalo QT puede persistir, aumentando
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el riesgo de arritmias incluso dias después del consumo. Por ello, se recomienda un monitoreo
médico posterior al uso terapéutico (Granados et al., 2019). EI consumo reiterado fuera de

un contexto clinico controlado incrementa significativamente los riesgos.

Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccidn toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orina y otros
fluidos)

La ibogaina y su metabolito principal, la noribogaina, pueden ser detectados en
sangre, orina y, en menor medida, en cabello. En sangre, la ibogaina tiene una ventana de
deteccidn de 6 a 12 horas, mientras que la noribogaina puede persistir por méas de 24 horas.
En la orina, el metabolito puede ser identificado hasta 2 a 3 dias después del consumo. La
deteccion en cabello es til para el consumo documental historico, aunque su aplicacion es

mas comun en estudios forenses (Moran et al., 2011).
Meétodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros.

Los inmunoensayos cualitativos convencionales no detectan ibogaina, por lo que se
requieren técnicas especificas. Los métodos mas utilizados son la cromatografia liquida de
alta resolucion (HPLC) y la cromatografia de gases (GC), ambas acopladas a espectrometria
de masas (GC-MS o LC-MS/MS), las cuales permiten cuantificar ibogaina y noribogaina con
alta sensibilidad (Pérez et al., 2003). Estas técnicas se emplean tanto en contextos clinicos

como en estudios forenses.

La LC-MS/MS es el estandar para cuantificar ibogaina en matrices bioldgicas,
permitiendo niveles de deteccidn en el rango de nanogramos por mililitro. La cromatografia
permite diferenciar entre ibogaina y otros alcaloides presentes en suplementos naturales
adulterados. Sin embargo, debido a su costo y requerimientos técnicos, su disponibilidad esta
limitada a laboratorios especializados (UNODC, 2021).

Limitaciones de los analisis toxicol6gicos
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Una de las principales limitaciones es la falta de inclusion de ibogaina en los paneles
toxicologicos estandar. Ademas, la corta vida media del compuesto y la rapida conversion a
noribogaina pueden dificultar su deteccion en fases avanzadas de la intoxicacion. También
existe variabilidad en los niveles séricos dependiendo de la via de administraciony la funcion
hepética del paciente (Roldan, 2016). Por ello, el diagndstico se complementa con la historia

clinica y el contexto de exposicion.

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

La primera medida ante una intoxicacion por ibogaina consiste en estabilizar las
funciones vitales del paciente. Es indispensable realizar un monitoreo cardiaco continuo
(ECG), valorar signos de prolongacion del intervalo QT, asi como controlar la presion
arterial, frecuencia respiratoria y estado neurologico. También se recomienda hospitalizacion
durante al menos 24 horas, ya que pueden aparecer complicaciones cardiacas tardias (Morén
etal., 2011).

Tratamientos especificos

En caso de sintomas agudos como agitacion, convulsiones o hipertension severa, esta
indicado el uso de benzodiacepinas como diazepam (5-10 mg V) o lorazepam (1-2 mg IM).
Para las arritmias cardiacas, se debera seguir el protocolo ACLS, con agentes como lidocaina
0 amiodarona en casos de taquiarritmias, o atropina para bradicardia. Ademas, se deben
corregir desequilibrios electroliticos como hipopotasemia, frecuentes en intoxicaciones
prolongadas (Roldan, 2016).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Después de la intoxicacién aguda, se recomienda una evaluacion psiquiatrica
exhaustiva para descartar efectos psicolégicos persistentes como ansiedad, flashbacks,

insomnio o trastornos del estado de &nimo. También es importante realizar seguimiento
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cardiologico si se detectan alteraciones en el electrocardiograma. El apoyo psicoterapéutico

puede ayudar al paciente a integrar la experiencia de forma segura (Granados et al., 2019).

Tabla 39.
Intervenciones clinicas ante intoxicacion por Ibogaina

Intervencion Objetivo clinico Indicaciones clinicas

Monitoreo clinico Evaluar signos vitales, = Todo paciente debe ser

general ECG, funcién hepatica  hospitalizado y
y renal monitorizado al menos 24

h.

Benzodiacepinas Control de agitacion, Diazepam 5-10 mg IV en
convulsiones o ansiedad agitacion o crisis
severa. convulsiva

Correccion Prevenir Reposicion de potasio,

electrolitica complicaciones sodio y control de
cardiovasculares glucemia.

Manejo de arritmias Tratamiento de Uso de lidocaina,
bradicardia o amiodarona o atropina
taquicardia ventricular  segun protocolo

Oxigenoterapia Mantener la saturaciéon ~ En casos con
adecuada hipoventilacion o depresion

del sistema nervioso
central.

Evaluacién Detectar secuelas Flashbacks, trastornos

psiquiatrica posterior  psicoldgicas o ideacion  afectivos o riesgo de
suicida consumo reiterado

Fuente. Adaptado de Morén et al., 2011; Granados et al., 2019; Roldan, 2016

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Segun el informe clinico de Moréan et al. (2011), un paciente de 36 afios ingresé a
urgencias tras consumir 22 mg/kg de ibogaina con finos terapéuticos sin supervision médica.
A los 30 minutos se presentaron vomitos intensos, ataxia y rigidez muscular. Posteriormente
desarrollé bradicardia (FC 40 Ipm) y prolongacion del QT (520 ms). Se administro atropina
y diazepam IV. El paciente fue hospitalizado durante 36 horas, donde recupero estabilidad,

pero requirid evaluacion psicoldgica por episodios de ansiedad y disociacion.

Preguntas de analisis
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¢ Cuadl fue la causa del ingreso a urgencias?
¢ Qué signos cardiacos y neuroldgicos se observaron?
¢ Qué farmacos fueron utilizados en el tratamiento?

¢ Cual fue la principal complicacion post-intoxicacion?

o~ WD

¢Qué medidas habrian prevenido el desenlace?
Ejercicio practico

Caso: Un paciente de 70 kg ingiere 1,8 gramos de ibogaina para tratamiento de

adiccion. Se sabe que la dosis terapéutica recomendada es de 15 a 20 mg/kg.
Procedimiento de célculo:

e Calcular dosis administrada por kg
e 1.800 mg + 70 kg = 25,7 mg/kg

Clasificacion de dosis
Interpretacion

Esta dosis supera el rango terapéutico (15-20 mg/kg) y entra en zona de riesgo
(toxicidad documentada a partir de 25 mg/kg). Justifica efectos adversos como vomito,

alteraciones neuroldgicas y riesgo cardiaco.

NBOMe (251-NBOMe, 25B-NBOMie, etc.) psicodélicos sintéticos potentes.

e e
a0 a0
N N

(a) 25I-NBOMe (b) 25C-NBOMe
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Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

Los compuestos NBOMe son conocidos conocidos como “N-Bomb”, “Smiles”,
“2517, “25B”, “25C”, entre otros. En el mercado ilegal, suelen comercializarse en forma de
papel secante, polvo o comprimidos ya veces se venden engafiosamente como LSD o 2C-B,

lo que incrementa el riesgo de sobredosis debido a su mayor potencia (C1J, 2013).
Nombre quimico y estructura molecular

Los NBOMes derivan de los compuestos 2C (como el 2C-I) mediante la adicion de
un grupo N-benciloxi-metil (NBOMe) al grupo amino. Por ejemplo, el nombre quimico de
251-NBOMe es 2-(4-yodo-2,5-dimetoxifenil)-N-(2-metoxibencil) etanamina. Su férmula
molecular es C18H22INO3. Estos compuestos presentan una alta afinidad por los receptores

5-HT2A, lo que les confiere efectos alucindgenos potentes (Moran et al., 2011).
Historia y antecedentes

Los NBOMes fueron sintetizados por primera vez en 2003 por el quimico Ralf Heim
durante investigaciones en farmacologia de receptores serotoninérgicos. Sin embargo, no fue
hasta 2010 cuando comenzaron a comercializarse como drogas recreativas, inicialmente por
Internet, lo que generd preocupacion por su potente efecto psicodélico, su baja dosis activa

y la dificultad para dosificarlos correctamente (Roldan, 2016).

A medida que otras drogas sintéticas estaban reguladas, los NBOMes surgieron como
alternativas legales durante un breve periodo en varios paises. Sin embargo, pronto se
documentaron numerosos casos de intoxicacion, convulsiones y muertes, lo que llevo a su
prohibicién en Multiples jurisdicciones. A pesar de esto, su presencia en el mercado negro
persiste, particularmente en eventos electrénicos o circulos de experimentacion psicodélica
(Granados et al., 2019).
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Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Propiedad fisicoquimica Descripcion

Nombre quimico 2-(4-yodo-2,5-dimetoxifenil)-N-(2-
metoxibencil) etanamina

Formula molecular C18H22INO3

Masa molecular 427,28 g/mol

Presentacién comun Papel secante, polvo, comprimidos

Dosis activa 100-1000 pg (microgramos)

Via de administracion Sublingual, bucal (absorcién por mucosa)

Inicio y duracion del efecto Inicio: 30-60 min / Duracion: 6-12 h

Fuente. Adaptado de Moran et al., 2011; Granados et al., 2019

Usos

Los NBOMes se utilizan de manera recreativa debido a sus intensos efectos visuales
y perceptuales. Se busca una experiencia psicodélica similar a la del LSD, pero su potencia
extrema hace que pequefios errores de dosificacion conlleven a riesgos severos. No poseer
aplicaciones terapéuticas aprobadas, y su venta o distribucién esta prohibida en la mayoria
de paises (ClJ, 2013).

Toxicocinetica y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

Los NBOMes actuan principalmente como agonistas potentes del receptor 5-HT2A,
que es el principal mediador de los efectos psicodelicos clasicos. Su alta afinidad y
selectividad por estos receptores provoca una sobreestimulacion serotoninérgica que resulta
en distorsion sensorial, alucinaciones, despersonalizacion y estados de euforia 0 paranoia
(Roldan, 2016).

Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad de los NBOMes estd asociada a su sobreestimulacion del sistema
serotoninérgico y su capacidad para inducir efectos adversos graves, como hipertension,
taquicardia, hipertermia, convulsiones, vasoconstriccion periférica severa y rabdomidlisis.

En casos extremos, puede producirse sindrome serotoninérgico o0 muerte subita,
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especialmente en ambientes calurosos o con combinacion de otras sustancias (Moran et al.,
2011).

Absorcion, distribucién, metabolismo y eliminacion (ADME)

Los NBOMes se administran compuestos por via sublingual o bucal, donde se
absorben a través de la mucosa oral. Su biodisponibilidad oral es baja por el efecto de primer
paso hepatico. Se distribuyen ampliamente en el sistema nervioso central y son
metabolizados en el higado por enzimas del citocromo P450, especialmente CYP2D6. La
eliminacion es renal, aunque su perfil exacto de metabolizacion varia entre compuestos

especificos (Granados et al., 2019).
Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

Existen diferencias significativas en la respuesta a los NBOMes, influenciadas por
factores geneéticos (variantes en CYP2D6), peso corporal, salud hepatica y sensibilidad
individual al receptor 5-HT2A. Ademads, muchos usuarios desconocen la potencia del
compuesto o lo confundido con LSD, lo que puede llevar a sobredosis accidentales incluso

con una Unica dosis (CIJ, 2013).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

Los NBOMes son extremadamente potentes. La dosis activa minima puede comenzar
en 100 microgramos (0,1 mg), mientras que dosis superiores a 1 mg pueden ser
potencialmente letales. A diferencia de otras sustancias, la ventana entre dosis efectiva y

dosis toxica es muy estrecha. Se han documentado muertes con dosis Unicas entre 700—-1000

ug, especialmente por via oral o insuflada (Moran et al., 2011).
Factores que aumentan la toxicidad
La toxicidad puede incrementarse por combinacion con otros serotoninérgicos (como

ISRS 0 MDMA), uso en ambientes calurosos (por riesgo de hipertermia), administracion
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nasal o intravenosa (que potencia su absorcidén) y falta de conocimiento sobre la dosis real.
El uso sin prueba de pureza o bajo el supuesto erréneo de estar consumiendo LSD también

agrava los riesgos (Granados et al., 2019).
Tolerancia y dependencia

Los NBOMes inducen tolerancia cruzada con otros alucindgenos, como LSD y
psilocibina. No producen dependencia fisica, pero pueden generar dependencia psicolégica
en usuarios que buscan repetir experiencias intensas. También se ha descrito el sindrome

post-alucindgeno perceptual (HPPD) en consumidores frecuentes (C1J, 2013).

Tabla 40.

Rango de dosis y riesgos de los NBOMes
Tipo de dosis Rango estimado Riesgos asociados
Dosis umbral 50-100 ug Efectos visuales leves
Dosis recreativa 100-500 pg Euforia, distorsion sensorial,
comun alucinaciones.
Dosis toxica >700 ug Convulsiones,

vasoconstriccion, hipertermia.

Dosis letal estimada >1000 pg Paro cardiaco, sindrome

serotoninérgico, muerte

Fuente: Adaptado de Morén et al., 2011; Granados et al., 2019

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicolégicos y fisioldgicos

Los NBOMes inducen una variedad de efectos psicoldgicos y fisiologicos intensos
debido a su accion serotoninérgica. En el plano psicoldgico, pueden generar alucinaciones
visuales y auditivas vividas, estados de euforia, ansiedad intensa, paranoia o ataques de
panico. A nivel fisioldgico, es comun la presencia de midriasis, hipertension, taquicardia,
sudoracion profusa, nduseas y temblores. La intensidad de estos efectos puede variar
dependiendo de la dosis, la pureza del compuesto y el entorno del consumo (Granados et al.,

2019). La experiencia puede pasar de ser psicodélica a peligrosa en pocos minutos.
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Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacion aguda por NBOMes puede ser grave e incluso letal. Los sintomas
incluyen convulsiones, hipertermia, arritmias cardiacas, rabdomidlisis y en casos severos,
coma o0 muerte. La mayoria de estos eventos ocurren tras sobredosis accidentales, debido a
que la diferencia entre la dosis activa y la toxica es minima. También pueden presentarse
alteraciones del estado de conciencia, vomitos intensos, rigidez muscular y fallo
multiorganico (Morén et al., 2011). Se requiere atencion meédica inmediata y tratamiento en

unidad especializada.

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riegos que ocurren a nivel de los

organos

El consumo repetido de NBOMes puede generar efectos neuropsiquiatricos
persistentes como depresion, ansiedad generalizada, trastornos del suefio y, en algunos casos,
trastorno perceptivo persistente por alucinégenos (HPPD). A nivel organico, existe riesgo de
dafio renal por rabdomidlisis, dafio hepéatico por hepatotoxicidad y deterioro cognitivo si se
consume de forma frecuente. Ademas, la tolerancia psicolégica puede inducir a consumir

dosis mas elevadas, aumentando la probabilidad de eventos letales (C1J, 2013).

Meétodos de deteccidn y andlisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

Los NBOMes no suelen detectarse mediante paneles estandar de drogas de abuso.
Para su identificacion se requiere el uso de técnicas especializadas. En sangre, el 251-NBOMe
puede detectarse en un rango de 6 a 12 horas tras el consumo, mientras que en orina su
metabolito puede persistir hasta 48 horas. El cabello permite deteccion retrospectiva, pero es

poco til en contextos clinicos agudos (Roldan, 2016).
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Meétodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros

Los métodos inmunoenzimaticos cualitativos (inmunoensayos) no son eficaces para
detectar NBOMes, debido a su baja especificidad y sensibilidad para estas sustancias. Por
ello, los métodos cromatograficos como la cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC)
0 de gases (GC), acoplados a espectrometria de masas (MS o MS/MS), son necesarios para

su identificacion y cuantificacion en matrices bioldgicas (Pérez et al., 2003).

La espectrometria de masas, en combinacion con LC-MS/MS, es considerada la
herramienta mas precisa para el analisis toxicologico de NBOMes. Esta técnica permite
detectar concentraciones en niveles de nanogramos por mililitro y diferenciar entre
compuestos similares. Sin embargo, su uso esta limitado a laboratorios especializados y no

esta disponible de forma rutinaria en hospitales generales (UNODC, 2021).
Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

Las principales limitaciones incluyen la escasa disponibilidad de pruebas en
laboratorios clinicos estandar, el corto periodo de deteccion en sangre y orina, y la falta de
estdndares de referencia internacionales. Ademads, la rapida metabolizacién de estos
compuestos y la presencia de multiples isomeros estructurales complican su identificacion
exacta. Por ello, el diagnostico clinico debe basarse también en el contexto y los sintomas
del paciente (Roldan, 2016).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

Ante una intoxicacion por NBOMes, las medidas iniciales deben centrarse en la
estabilizacion del paciente. Se recomienda trasladar al paciente a un area de cuidados
intensivos, iniciar monitoreo cardiaco continuo (ECG), controlar temperatura corporal,
niveles de glucosa, estado neuroldgico y presion arterial. La colocacion de acceso venoso y
administracion de soluciones intravenosas permite estabilizar el volumen circulante y apoyar

funciones renales (Roldan, 2016).
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Tratamientos especificos

En pacientes con agitacion severa, crisis psicéticas o convulsiones, el tratamiento de
eleccion es los benzodiacepinas como diazepam (5-10 mg 1V) o lorazepam (2 mg 1V), que
ayudan a controlar la actividad neurologica excesiva. Para casos de hipertermia, se deben
aplicar medidas fisicas como enfriamiento con mantas frias o bafios frios. La presion arterial
elevada debe ser tratada con antihipertensivos de accion corta, bajo supervision estricta
(Granados et al., 2019).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Una vez estabilizado, el paciente debe ser evaluado por psiquiatria para descartar la
presencia de efectos persistentes como ansiedad, trastorno perceptivo persistente por
alucinégenos (HPPD), insomnio o ideacién suicida. La rehabilitacién puede incluir
psicoterapia, vigilancia familiar y seguimiento en centros especializados, especialmente si

hay antecedentes de consumo reiterado (CHJ, 2013).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un reporte clinico documentado por el Centro de Integracion Juvenil (C1J, 2013)
refiere el caso de un joven de 19 afios que ingiri6 una supuesta dosis de LSD, pero en realidad
era 251-NBOMe. A las dos horas se presentd hipertermia, convulsiones, taquicardia severa y
rigidez muscular. Fue trasladado a urgencias, donde se confirm6 rabdomidlisis e
insuficiencia renal incipiente. Se le administré diazepam IV, medidas de enfriamiento y
terapia intensiva. El paciente se recupero tras 72 horas, pero continud con trastornos visuales

y ansiedad durante semanas.
Preguntas de analisis

1. ¢Cual fue el error principal en este caso?
2. ¢Qué complicaciones se presentaron?

3. ¢Qué intervencion fue clave para su recuperacion?
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4. ¢Qué secuelas le presentaron al paciente?

5. ¢Queé medida preventiva pudo evitar esta situacion?
Ejercicio practico
Caso

Una persona de 70 kg consume una dosis desconocida de NBOMe creyendo que era
LSD. El paciente presentd sintomas severos y se estima que consumié una hoja de papel
impregnada con 1500 pg de 251-NBOMe.

Procedimiento de calculo

e Calcular dosis por kilogramo
1.500 pg + 70 kg = 21,4 pg/kg

e Comparar con rango toxico
Interpretacion

La dosis toxica se considera mayor a 1000 pg. Esta dosis es potencialmente letal y

justifica la aparicion de sintomas graves como los observados.

1.3.2. Drogas disociativas

Las drogas disociativas son una clase de sustancias psicoactivas que alteran la

percepcion, la conciencia y la identidad del individuo. Su principal mecanismo de accion es
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el bloqueo de los receptores NMDA (N-metil-D-aspartato), un tipo de receptor de glutamato
clave en la neurotransmision excitatoria del sistema nervioso central. Al inhibir la actividad
de estos receptores, las drogas disociativas generan efectos caracteristicos como la
desconexion de la realidad, la pérdida del sentido del yo y la distorsion del entorno, lo que
puede llevar a experiencias de despersonalizacién y alucinaciones. Dentro de este grupo se
incluyen sustancias como la ketamina, el dextrometorfano (DXM), la fenciclidina (PCP) y la
metoxetamina (MXE), cada una con propiedades particulares y distintos niveles de potencia

y toxicidad.

Arilciclohexilaminas (ketamina)

Nombre y Generalidades
Nombres comunes y callejeros
La ketamina es conocida en el &mbito recreativo y callejero con nombres como

"Special K", "Keta", "Kit Kat", "Super K" y "Ket". En el &mbito clinico, se le conoce como
clorhidrato de ketamina (Madoz & Baca, 2020).

Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico de la ketamina es (RS)-2-(2-clorofenil)-2-(metilamino)
ciclohexanona, y su férmula molecular es C13H16CINO. Su estructura molecular se
compone de un anillo de ciclohexanona unido a un grupo clorofenilo y un grupo metilamino,

lo que le confiere sus propiedades farmacologicas (Pérez et al., 2003).
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Historia y antecedentes

La ketamina fue sintetizada en 1962 por Calvin Stevens como un anestésico
alternativo a la fenciclidina (PCP), con menores efectos psicéticos. Se aprob6 para uso
médico en humanos y animales en 1970, siendo ampliamente utilizada en procedimientos
quirargicos y en el tratamiento del dolor. En las dltimas décadas, ha ganado popularidad en

el ambito recreativo debido a sus efectos disociativos y alucindgenos (NIDA, 2003).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Propiedad Descripcion

Nombre quimico (RS)-2-(2-clorofenil)-2-(metilamino) ciclohexanona
Formula molecular C13H16CINO

Masa molecular 237.72 g/mol

Punto de fusion 258°C

Solubilidad Soluble en agua y alcoholes

Presentacion Liquido incoloro o en polvo cristalino

Via de administracion Intravenosa, intramuscular, oral, intranasal

Fuente. Figueroa et al. (2017); Miras et al. (2019).

Usos

La ketamina se utiliza en medicina como anestésico disociativo en cirugias menores
y en pacientes con riesgo cardiovascular debido a su efecto minimo sobre la respiracion.
También se emplea en el tratamiento del dolor crénico y en psiquiatria para el manejo de la
depresion resistente. Sin embargo, su uso recreativo ha aumentado por sus efectos
alucinogenos y disociativos, lo que ha llevado a su regulacion estricta en muchos paises
(UNODC, 2021).

Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

La ketamina actua principalmente como un antagonista no competitivo del receptor

N-metil-D-aspartato (NMDA), bloqueando la transmision del glutamato. Esto provoca
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efectos disociativos, anestésicos y alucinégenos. Ademas, modula la liberacion de dopamina

y serotonina, lo que contribuye a sus efectos antidepresivos (Burillo-Putze et al., 2013).

Mecanismo de toxicidad de la sustancia

El blogueo de los receptores NMDA interfiere con la neuroplasticidad y la funcion
sindptica, pudiendo causar neurotoxicidad con el uso crénico. Ademas, el metabolismo de la

ketamina produce metabolitos que pueden generar dafio renal y hepético, ademas de afectar
el sistema cardiovascular (Lopez, 2017).

Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

A continuacion, se resumen las caracteristicas farmacocinéticas de la ketamina:

Tabla 41.

Farmacocinética de la ketamina.
Parametro Descripcion
Absorcidon Répida tras administracion oral, intranasal e intravenosa
Distribucion Alta liposolubilidad, atraviesa la barrera hematoencefalica
Metabolismo Hepatico (CYP3A4, CYP2B6, CYP2C9) a metabolitos

activos como la norketamina

Eliminacion Renal, con una vida media de eliminacion de 2-3 horas

Fuente. Roldan (2016; UNOD (2021).

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

Factores genéticos, edad, peso, funcién hepética y renal pueden influir en la toxicidad
de la ketamina. Su uso concomitante con otras sustancias depresoras del SNC, como el

alcohol o los benzodiacepinas, aumenta el riesgo de efectos adversos graves (Garcia et al,
2004).

Dosis Recreativa vs. Dosis Toxica y Letal

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La ketamina presenta un amplio rango de dosis, dependiendo de la via de

administracion y del efecto deseado. La dosis recreativa suele oscilar entre 10 y 250 mg,
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mientras que la dosis toxica y letal varia segun la tolerancia individual y la presencia de otros

depresores del sistema nervioso central (NIDA, 2003).

Tabla 42.

Dosis y administracién del Arilciclohexilaminas (ketamina)
Tipo de Dosis Rango de Administracion
Recreativa 10 - 250 mg
Toxica > 2 mg/kg (i.v.)

Letal > 11 mg/kg (i.v.)

Fuente. Adaptado de NIDA, 2003

Factores que Aumentan la Toxicidad

Varios factores pueden incrementar la toxicidad de la ketamina, incluyendo el
consumo concomitante de otras sustancias depresoras, la via de administracién, la dosis
elevada y la susceptibilidad individual (Pérez et al., 2003).

Tabla 43.
Factores que aumentan la toxicidad del Arilciclohexilaminas (ketamina)
Factores Descripcion
Policonsumo Uso combinado con alcohol, benzodiacepinas u otros
depresores del SNC.
Via de Inyeccion intravenosa o intramuscular puede potenciar
administracion efectos adversos.
Dosis Dosis superiores a las recreativas aumentan el riesgo
de toxicidad aguda.
Factores Edad, peso, condicion hepatica y renal afectan la
individuales respuesta a la sustancia.

Fuente. Adaptado de Pérez et al., 2003

Tolerancia y Dependencia

El consumo repetido de ketamina puede generar tolerancia, requiriendo dosis
mayores para alcanzar el mismo efecto. Ademas, su uso cronico puede llevar a dependencia

psicologica y, en menor grado, fisica (Madoz & Baca, 2020).
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Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos
Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

La ketamina produce efectos disociativos, caracterizados por una desconexion de la
realidad, alucinaciones y alteraciones perceptuales. A nivel fisiolégico, puede generar
aumento de la presion arterial, taquicardia, nduseas y vomitos. También puede causar una

sensacion de euforia o, en algunos casos, episodios de ansiedad y paranoia (NIDA, 2003).
Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacion aguda por ketamina se manifiesta con diversos sintomas que pueden

afectar maltiples sistemas del organismo.

Tabla 44.
Principales signos y sintomas en una intoxicacion aguda.
Sistema afectado Signos y sintomas principales

Sistema nervioso central  Desorientacion, alucinaciones, sedacion profunda,
confusion, disartria

Cardiovascular Hipertension, taquicardia, arritmias
Respiratorio Depresion respiratoria, apnea (en dosis elevadas)
Gastrointestinal Néauseas, vomitos, hipersalivacion
Musculoesquelético Rigidez muscular, ataxia

Genitourinario Irritacion vesical, disuria, hematuria

Fuente. NIDA, 2003; Miras et al., 2019.

Efectos y secuelas del consumo cronico y riesgos a nivel de los 6rganos

El consumo crénico de ketamina puede provocar deterioro cognitivo, disminucién de
la memoria y alteraciones psiquiatricas como depresion y ansiedad. A nivel fisioldgico, se
han reportado dafios en la vejiga (cistitis intersticial), disfuncién renal y alteraciones
hepéticas. También existe riesgo de dependencia psicolégica y tolerancia, lo que lleva al

aumento progresivo de la dosis para obtener los mismos efectos (Miras et al., 2019).
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Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

La deteccion de ketamina en muestras biolégicas como sangre, orina y otros fluidos
es fundamental para el diagnostico de intoxicacion. Se emplean pruebas cualitativas y
cuantitativas para identificar la presencia de la sustancia. En la orina, la ketamina puede ser
detectada hasta 3 dias después de su consumo, mientras que en sangre su ventana de

deteccion es mas corta (24-48 horas) (Gonzalez & Llorens, 2014).
Métodos cualitativos y cromatogréficos.

Los métodos cualitativos se emplean para identificar la presencia de ketamina
mediante técnicas como la cromatografia de gases (CG) y la cromatografia liquida de alta
resolucion (HPLC). Estas pruebas son sensibles y eficaces para detectar concentraciones
bajas de la sustancia. La espectrometria de masas se utiliza combinada en combinacion con
estas técnicas para mejorar la precision en la identificacion de metabolitos especificos de la
ketamina (Pérez et al., 2003).

Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos.

Las principales limitaciones en los andlisis toxicoldgicos de ketamina incluyen su
corta ventana de deteccion en sangre y la variabilidad en la concentracion de los metabolitos
en diferentes individuos. Ademas, las técnicas de analisis pueden no detectar metabolitos

especificos si no estdn adecuadamente calibrados (Garcia et al., 2016).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento de la intoxicacion por ketamina incluye generales de soporte, como la
monitorizacion constante de los signos vitales (frecuencia cardiaca, medidas, presion arterial

y respiracion). La ventilacion asistida puede ser necesaria si el paciente presenta depresion
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respiratoria significativa. Ademas, es crucial mantener un entorno tranquilo y seguro para
evitar la agitacion, un sintoma comdn durante los episodios de intoxicacion (Pérez et al.,
2003).

Tratamientos especificos

El tratamiento especifico se centra en la administracion de oxigeno suplementario
para corregir la hipoxia y el uso de benzodiacepinas en caso de agitacion severa o episodios
de psicosis. No existen antidotos especificos para contrarrestar los efectos de la ketamina,
por lo que el tratamiento se basa principalmente en medidas de soporte y manejo sintomatico
(Roldan, 2016).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Los cuidados post-intoxicacién incluyen la observacién del paciente en un entorno
hospitalario hasta que los efectos de la sustancia desaparezcan, lo cual puede tomar entre 24
y 48 horas. Durante este periodo, se recomienda un seguimiento cercano para identificar
posibles efectos adversos a largo plazo. Ademas, los pacientes que presentan adiccion o uso
repetido de ketamina deben ser derivados a programas de rehabilitacién, que incluyen apoyo

psicologico y terapias conductuales para tratar la dependencia (Garcia et al., 2016).

Casuistica y ejercicios

Caso clinico

Un caso reportado por el National Institute on Drug Abuse (NIDA, 2003) involucra a
un joven de 24 afios que presentd sintomas de intoxicacion aguda tras consumir ketamina de
forma recreativa en una fiesta. El paciente fue encontrado con agitacion, delirio,
descoordinacion motora y pérdida temporal de la conciencia. El tratamiento consistio en la
administracion de oxigeno suplementario y benzodiacepinas para controlar la agitacion, y el
paciente fue monitorizado hasta que los efectos de la ketamina desaparecieron después de 36

horas.
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Preguntas de analisis y resolucién

1. (Cual es el mecanismo de accion de la ketamina en el sistema nervioso

central?
2. ¢Qué medidas de soporte son mas relevantes en un caso de intoxicacion por

ketamina?
3. ¢Cudles son los riesgos a largo plazo del consumo crénico de ketamina?

PCP (fenciclidina)

Nombre y generalidades

Nombres comunes y callejeros

La fenciclidina (PCP) es conocida en las calles como "polvo de angel”, "crystal",

"angeldust", "horse tranquilizer", entre otras.
Nombre quimico y estructura molecular

Su nombre quimico es 1-(1-fenilciclohexil) piperidina. Su férmula molecular es
C17H25N, y su estructura estd compuesta por un anillo ciclohexano unido a un grupo

piperidina, lo que le confiere sus propiedades disociativas y alucindgenas.

Historia y antecedentes

El PCP fue sintetizado por primera vez en 1926 por el quimico estadounidense

George Roos. Inicialmente fue desarrollado como anestésico general en la medicina humana,

Gabriela Bellido Mujica




Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

pero debido a sus efectos psicotropicos y disociativos, se suspendid su uso en 1965. Desde
entonces, ha sido utilizado ilegalmente como droga recreativa, con una alta potencialidad de
abuso (NIDA, 2003).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

La fenciclidina es un polvo blanco o cristalino, aunque también puede presentarse en
forma liquida. Es soluble en alcohol y acetona, pero poco soluble enagua. Su punto de fusion
es de 253°C (Pérez et al., 2003).

Ficha Técnica de la Fenciclidina (PCP)

Propiedad

Descripcion

Nombre comuUn

PCP, fenciclidina, "polvo de angel”

Nombre quimico

1-(1-fenilciclohexil

Formula molecular

C17H25N

Peso molecular

243.

Aspecto fisico

Polvo blanco cristalino, también puede ser de color
amarillo o marron (segun pure

Solubilidad Poco soluble en agua, soluble en disolventes
organicos como cloroformo y etanol.

Punto de ebullicion 256-257 °C

Punto de fusion 254-255 °C

Densidad 1,03 g/cm3

Vapor 0,00069 mmHg a 25 °C

Vida media Apro

Métodos de analisis

Cromatografia de gases, espectrometria.

Usos

El PCP se usaba originalmente como anestésico veterinario, especialmente en
animales grandes, como caballos. Sin embargo, su uso ilicito es ampliamente asociado con

los efectos disociativos y alucindgenos que provoca (Roldan, 2016).

Gabriela Bellido Mujica




Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

Toxicocinética y Toxicodinamia de la Fenciclidina (PCP)

Mecanismo de accién en el sistema nervioso.

La fenciclidina (PCP) actua principalmente como un antagonista del receptor NMDA
(N-metil-D-aspartato) en el cerebro, que esta involucrado en la transmision del glutamato, un
neurotransmisor excitador crucial en la funcion cerebral. Al bloguear estos receptores, PCP
interfiere con la transmisidn sinaptica, lo que puede alterar el procesamiento sensorial y la
percepcidn, resultando en efectos disociativos y alucindgenos. Esta inhibicion también afecta
otras vias neuroguimicas, incluyendo la dopaminérgica, lo que contribuye a la euforia y el

comportamiento psicotico observado en algunos usuarios (NIDA, 2003).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad de la PCP esta asociada con su accion en el sistema nervioso central
(SNC), particularmente debido a las alteraciones de la funcion glutamatérgica. Esta alteracion
puede llevar a la excitotoxicidad neuronal, donde los niveles elevados de glutamato causan
dafio neuronal. Ademas, la inhibicidn de la recaptacion de dopamina puede desencadenar un
exceso de dopamina, lo que se traduce en efectos psicéticos graves como alucinaciones y
delirios (Pérez et al., 2003). En dosis altas, la PCP puede inducir efectos cardiovasculares

adversos, como hipertensién y taquicardia, y alteraciones respiratorias que ponen en riesgo

la vida.
Tabla 45.
Mecanismo de toxicidad de feniciclidina (PCP)
Mecanismo de Descripcion
toxicidad
Excitotoxicidad Bloqueo del receptor NMDA eleva los niveles de
neuronal glutamato
Exceso de dopamina  La inhibicion de la recaptacion.
Efectos Hipertension, taquicardia y arritmias pueden ocurrir
cardiovasculares debido a la estimulacion del sistema simpatico.
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Absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

La fenciclidina se absorbe rapidamente por via oral, nasal o pulmonar. La absorcion
méaxima ocurre entre 1 y 5 minutos después de la administracion intravenosa, y entre 30

minutos y 2 horas cuando se administra por otras vias (NIDA, 2003).

Se distribuye ampliamente en los tejidos, incluyendo el cerebro, el higado y los

rifiones. Su alta lipofilia facilita la penetracion en el sistema nervioso central.

El metabolismo de la PCP ocurre en el higado a través de la accion de las enzimas del
citocromo P450. Los metabolitos incluyen compuestos como el 1-(2-fenilciclohexil)-

piperidina, que pueden tener propiedades psicoactivas menores.

La PCP se elimina principalmente por la orina, con una vida media de eliminacion de
aproximadamente 12 horas. Los metabolitos también se excretan en la orina, y su eliminacion

puede ser mas lenta en usuarios cronicos (Roldan, 2016).
Variabilidad individual en la respuesta toxicolégica.

La respuesta de los individuos a la PCP puede variar considerablemente debido a
factores como la genética, la salud general y la tolerancia. Los consumidores crénicos pueden
desarrollar tolerancia a los efectos de la droga, lo que lleva a un aumento en la dosis
consumida para lograr los mismos efectos. Sin embargo, esta tolerancia no se extiende a
todos los efectos de la droga, como los efectos psicoticos. Ademas, las personas con
trastornos psiquiétricos preexistentes o condiciones cardiovasculares pueden ser mas

susceptibles a los efectos adversos graves (Gonzalez & Llorens, 2014).

Dosis y toxicidad

Dosis Recreativa vs. Dosis Téxica y Letal

La dosis recreativa de fenciclidina (PCP) varia considerablemente dependiendo de la
tolerancia del individuo y la pureza de la sustancia. Para los usuarios experimentados, una

dosis tipica oscila entre 2 y 5 mg, mientras que para los usuarios novatos, la dosis puede ser
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mucho menor, comenzando con alrededor de 1 mg. Sin embargo, cuando la dosis excede los
10 mg, los efectos comienzan a ser mas peligrosos, con una mayor probabilidad de
intoxicacion grave. La dosis toxica, que puede inducir efectos como agitacion extrema,
psicosis y dafio cerebral, se encuentra generalmente en el rango de 10 a 20 mg. Dosis
superiores a 20 mg aumentan significativamente el riesgo de efectos fatales, especialmente

en personas con poca tolerancia o condiciones de salud preexistentes (Pérez et al., 2003).

Tabla 46.
Dosis recreativa y dosis toxica.
Tipo de dosis Rango Descripcién
Dosis recreativa 1a5mg Las dosis comunes para usuarios novatos o
experimentados, producen efectos
psicodélicos sin causar dafios graves.
Dosis toxica 10 a 20 mg Dosis que puede provocar psicosis grave,
agitacion, hipertension y riesgo de dafio
cerebral.
Dosis letal 20 mg omas  Dosis que puede ser fatal, con riesgo de

paro respiratorio, convulsiones o
insuficiencia cardiovascular.

Factores que aumentan la toxicidad

Diversos factores pueden influir en la toxicidad de la PCP, y algunos de ellos pueden
aumentar considerablemente el riesgo de efectos adversos graves. Entre los factores mas
importantes se incluyen la pureza de la sustancia, ya que la PCP a menudo se corta con otras
sustancias que pueden ser tdxicas por si mismas. El uso concomitante de otras drogas, como
alcohol o benzodiacepinas, puede potenciar los efectos de la PCP, provocando una mayor
toxicidad. Ademas, la salud general del usuario juega un papel crucial, ya que las personas
con enfermedades preexistentes, como trastornos cardiacos o hepaticos, pueden experimentar
reacciones mas severas. La falta de tolerancia también es un factor clave: aquellos que no
consumen PCP de manera regular tienen un mayor riesgo de sufrir efectos toxicos incluso

con dosis bajas (Gonzélez & Llorens, 2014).
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Tolerancia y dependencia

El uso repetido de fenciclidina puede llevar a la formaciéon de tolerancia y
dependencia. A medida que un usuario consume PCP con regularidad, su cuerpo se adapta a
la presencia de la droga, lo que reduce los efectos de la misma dosis, lo que puede llevar a
una necesidad de aumentar la cantidad consumida para experimentar los mismos efectos.
Esta tolerancia es un factor que contribuye al aumento de la dosis, lo que a su vez incrementa
el riesgo de intoxicacion y efectos adversos. La dependencia también puede desarrollarse, lo
que significa que el individuo experimenta sintomas de abstinencia cuando deja de consumir
la droga. Estos sintomas pueden incluir ansiedad, insomnio, depresion y malestar fisico, lo

que impulsa a la persona a seguir consumiendo para evitar el malestar (Roldan, 2016).

Efectos Fisioldgicos, Manifestaciones Clinicas y Efectos Toxicos

Efectos Psicoldgicos y Fisioldgicos

La fenciclidina (PCP) produce efectos psicotomiméticos y disociativos en los
usuarios, lo que incluye alucinaciones, paranoia, delirios y alteraciones de la percepcion del
tiempo y el espacio. A nivel fisioldgico, se observan efectos como taquicardia, hipertensién
y alteraciones en la coordinacién motora. Estos efectos se deben a la interaccion de la PCP
con varios sistemas de neurotransmisores en el cerebro, particularmente con los receptores
NMDA, dopamineérgicos y serotoninéergicos (Gonzalez & Llorens, 2014). La interaccion de
la droga con estos sistemas provoca un estado de disociacion entre la mente y el cuerpo, lo

que puede llevar a que el usuario se sienta desconectado de su entorno o incluso de si mismo.
Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacién aguda por PCP puede presentarse con una amplia variedad de
sintomas que afectan tanto el sistema nervioso central como el sistema cardiovascular. Entre
los sintomas mas comunes se incluyen agitacion, agresividad, ansiedad, alucinaciones y
comportamiento violento. Ademas, los efectos fisiolégicos mas notorios incluyen
hipertension, taquicardia, hipertermia y, en algunos casos, convulsiones. EI consumo de dosis

altas puede llevar a un coma o incluso a la muerte debido a insuficiencia respiratoria o
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cardiovascular (Pérez et al., 2003). Los individuos intoxicados con PCP también pueden
presentar un deterioro importante en sus habilidades motoras, lo que aumenta el riesgo de

accidentes.
Efectos y secuelas del consumo croénico y los riesgos a nivel de los érganos

El consumo crénico de PCP puede provocar efectos secundarios a largo plazo que
afecten a varios érganos del cuerpo, particularmente el cerebro, el corazén y los rifiones. A
nivel cerebral, el uso prolongado puede ocasionar trastornos psicoldgicos graves como
psicosis cronica, depresion y trastornos del pensamiento. En cuanto a los efectos
cardiovasculares, la exposicion continua a PCP puede causar dafio al corazén, aumentando
el riesgo de hipertension cronica, arritmias y, en algunos casos, infartos. Ademas, el uso
excesivo y repetido de PCP puede llevar a dafio renal debido a la sobrecarga de toxinasy las
alteraciones de la funcién renal. También se ha observado que el consumo crénico de PCP
afecta negativamente el sistema inmunoldgico, lo que hace que los usuarios sean mas

susceptibles a infecciones (Roldan, 2016).

Métodos de Deteccion y Analisis Toxicolégico

Pruebas de deteccion toxicologicas en diferentes muestras (Sangre, orinay otros
fluidos)

Las pruebas toxicoldgicas para detectar la fenciclidina (PCP) pueden realizarse en
diversas muestras bioldgicas, siendo las mas comunes la sangre y la orina. En la sangre, la
deteccion de PCP se utiliza principalmente para evaluar intoxicaciones agudas 0 para casos
legales en los que se requiere un analisis preciso de los niveles de la sustancia. En la orina,
el PCP se puede detectar durante un periodo mas largo, generalmente entre 1y 7 dias después
del consumo, dependiendo de factores como la cantidad consumida y el metabolismo del
individuo. Otras muestras, como el sudor y el cabello, también pueden ser utilizadas, pero su
uso es menos comun debido a que los tiempos de deteccidn son mas largos y menos precisos.

Las pruebas en cabello pueden detectar el uso de PCP hasta 90 dias después de la ingesta, lo
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que las convierte en una opcion util en investigaciones forenses y laborales (Diaz et al.,
2018).

Metodos Cualitativos, Métodos Cromatograficos, Espectrometria de Masas y
Otros

Los métodos cualitativos son utilizados para identificar la presencia de fenciclidina
(PCP) en muestras biologicas. Uno de los mas comunes es la inmunoquimica, que emplea
anticuerpos especificos para detectar la sustancia en la muestra. Sin embargo, este método
no siempre es confiable, ya que puede haber reacciones cruzadas con otras sustancias. Los
métodos cromatograficos, como la cromatografia liquida de alta resolucién (HPLC) y la
cromatografia en capa fina (TLC), permiten una separacion mas precisa de los componentes
de la muestra, lo que facilita la deteccion del PCP incluso en bajas concentraciones. La
espectrometria de masas (MS), utilizada generalmente en combinacion con cromatografia
(GC-MS o LC-MS), ofrece una alta sensibilidad y especificidad, permitiendo la
identificacion exacta de la sustancia y la cuantificacion precisa de su concentracion en la
muestra (Rios et al., 2016).

Limitaciones de los Analisis Toxicoldgicos

A pesar de los avances en los métodos de deteccion de la fenciclidina (PCP), existen
varias limitaciones en los andlisis toxicologicos. Una de las principales es la ventana de
deteccién, que puede variar considerablemente dependiendo de la muestra utilizada, el
tiempo transcurrido desde el consumo y la cantidad ingerida. Las pruebas en sangre solo
pueden detectar la sustancia en las primeras horas después del consumo, lo que limita su
utilidad en casos de consumo crénico o en aquellos en los que ha pasado un tiempo
significativo desde el uso. Ademas, algunas pruebas, como las inmunoquimicas, pueden
generar falsos positivos si hay sustancias similares en la muestra, lo que requiere la
confirmacién con métodos mas especificos como la cromatografia o la espectrometria de
masas. El costo y la disponibilidad de estos métodos avanzados también pueden ser una
limitacion importante, especialmente en contextos de emergencia o en lugares con recursos
limitados (Gomez et al., 2019).
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Casuistica y ejercicios

Caso Clinico

Un caso clinico reportado involucra a un joven de 25 afios que fue admitido en una
sala de urgencias tras presentar signos de agitacion extrema, delirios y un comportamiento
violento. El paciente habia sido encontrado en la via publica tras haber consumido PCP.
Durante su ingreso, mostro signos de psicosis, taquicardia severa y presion arterial elevada,
lo que indicaba una intoxicacion aguda por PCP. Los médicos realizaron un tratamiento de
soporte inicial, incluyendo la administracion de liquidos intravenosos, control de la
temperatura corporal y la administracion de antipsicéticos. Después de varias horas de
observacion y tratamiento sintomatico, el paciente comenzd a estabilizarse. Este caso subraya
la importancia de un manejo y rapido adecuado para evitar complicaciones graves, como

insuficiencia respiratoria o dafio cerebral a largo plazo (Baker et al., 2018).
Preguntas de Analisis

1. ¢Cuales son los signos clinicos que indican una intoxicacion grave por PCP
en este caso?

2. ¢Qué medidas de tratamiento inicial serdn fundamentales para este paciente?

3. ¢Como se debe manejar la psicosis inducida por PCP y qué medicamentos
serian utiles en este caso?

4. ¢Qué complicaciones podrian surgir si no se administra el tratamiento

adecuado a tiempo?
Ejercicio Practico:
Caso:

Un paciente de 30 afios es llevado a urgencias tras haber ingerido una cantidad
desconocida de PCP. Durante la evaluacion, presenta alteraciones en el estado mental

(confusion, alucinaciones), presion arterial alta (160/100 mmHg), y taquicardia. El paciente
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también muestra signos de hipertermia. El equipo médico decide iniciar el tratamiento de

soporte y administrar medicamentos para controlar los sintomas.

DXM (dextrometorfano)

Dextromethorphan (DXM)

O—cH,

Hac—N

Nombre y generalidades

Nombres comunes y callejeros

El dextrometorfano, conocido cominmente como DXM, es un medicamento utilizado
principalmente como antitusigeno para aliviar la tos. Callejeramente, es conocido por
nombres como "Robo", "Triple C", "Skittles", o "Cough Syrup”, en referencia a su uso

recreativo a través de jarabes para la tos, a menudo consumido en grandes dosis.
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico del DXM es dextrometorfano. Es un alcaloide sintético
perteneciente a la clase de los antitusigenos y esta relacionado estructuralmente con la
morfina. Su férmula molecular es C18H25NO, y su estructura consiste en un anillo fendlico

con una cadena lateral metilada que le otorga sus propiedades farmacoldgicas y disociativas.
Historia y antecedentes

El DXM fue desarrollado en la década de 1950 como un antitusigeno para tratar la
tos y comercializado en productos de venta libre, como jarabes para la tos. Su uso recreativo
comenzd a aumentar en la década de 1980 cuando los consumidores descubrieron sus efectos

alucindégenos en dosis altas, convirtiéndolo en una droga de abuso.
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Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Caracteristica Descripcion
Formula molecular C18H25NO
Punto de fusion 173-176 °C
Solubilidad Soluble en agua
Forma de presentacion Jarabe, tabletas, capsulas
Vida media 3-6 horas
Metabolismo Hepatico, por la enzima CYP2D6
Excrecion Renal, principalmente como metabolitos
Uso médico Antitusigeno, tratamiento de la tos
Usos

El dextrometorfano (DXM) se utiliza principalmente como un medicamento
antitusigeno para aliviar los sintomas. Se encuentra en una amplia variedad de jarabes para
la tos y otros productos farmacéuticos de venta libre, donde actua suprimiendo el reflejo de
la tos. Ademas de su uso terapéutico, el DXM es conocido por sus efectos disociativos y
alucindgenos cuando se consume en dosis altas, 1o que ha llevado a su abuso recreativo. En
dosis controladas, se considera seguro para el tratamiento temporal de la tos, pero el abuso

puede ocasionar graves efectos toxicos y alteraciones en el sistema nervioso central.

Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

El dextrometorfano (DXM) actla sobre el sistema nervioso central (SNC)
principalmente como un antagonista del receptor NMDA (N-metil-D-aspartato), que esta
involucrado en los procesos de excitacion neuronal y la regulacion del dolor. Al bloquear
estos receptores, el DXM puede producir efectos disociativos y alucinégenos en dosis
elevadas. Ademas, actla sobre los receptores sigma-1, lo que contribuye a sus efectos
psicodélicos. EI DXM también tiene propiedades como inhibidor de la recaptacion de
serotonina, lo que puede provocar alteraciones en el estado de animo y la percepcion cuando

se consume en grandes cantidades (Pérez et al., 2003).
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Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad del DXM se debe principalmente a su efecto sobre el sistema nervioso
central, donde interfiere con los mecanismos normales de excitacion neuronal. A dosis altas,
el antagonismo de los receptores NMDA puede inducir efectos disociativos, pérdida de la
coordinacion motora y alteraciones del juicio. La sobredosis puede provocar depresion
respiratoria, arritmias cardiacas, hipertension y dafio cerebral. Ademas, el bloqueo de los
receptores sigma-1 puede interferir con la regulacion del estado de animo, lo que puede
causar ansiedad, paranoia y alucinaciones. Estos efectos son mas pronunciados en individuos

con predisposicion a trastornos psiquiatricos (Garcia et al, 2004).

Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

Tabla 47.
Farmacocinética del dextrometorfano
Proceso Descripcion
Absorcidn Rapidamente absorbido tras administracion oral,
alcanzando concentraciones maximas en 2-4 horas.
Distribucién Se distribuye ampliamente en el cuerpo, especialmente en
el cerebro.
Metabolismo Se metaboliza principalmente en el higado.
Eliminacion Excrecion principalmente renal, con una vida media de

eliminacion de 3-6 horas.

Fuente. Roldén (2016).

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica.

La respuesta toxicologica al DXM puede variar considerablemente entre individuos
debido a factores genéticos, fisiologicos y ambientales. Un factor clave es la variabilidad en
la actividad de la enzima CYP2D6, que es responsable del metabolismo del DXM a su
metabolito activo, el dextrorfano. Personas con una actividad reducida de esta enzima pueden
experimentar efectos mas intensos y prolongados. Ademas, la edad, el peso corporal, el
estado de salud general y el consumo de otros medicamentos pueden influir en la toxicidad
del DXM. Los individuos con antecedentes de trastornos psiquiatricos pueden ser mas

susceptibles a los efectos alucindgenos y disociativos del DXM, mientras que aquellos con
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problemas renales o hepéaticos pueden tener una eliminacion més lenta, lo que aumenta el

riesgo de intoxicacion (Pérez et al., 2003).

Dosis y toxicidad

Dosis recreativa versus dosis toxica y letal

La dosis recreativa de dextrometorfano (DXM) varia segun la tolerancia individual,
pero generalmente, se considera que una dosis de 100 a 200 mg es suficiente para
experimentar efectos disociativos y alucinégenos. A dosis bajas (alrededor de 1-2 mg/kg de
peso corporal), el DXM actla principalmente como un antitusigeno sin efectos psicoactivos
significativos. Sin embargo, a medida que la dosis aumenta (de 300 mg a 1500 mg 0 mas),
los efectos alucindgenos y disociativos se vuelven mas pronunciados, y los riesgos de
toxicidad aumentan considerablemente. La dosis tdxica generalmente se encuentra entre 500
mg y 1,000 mg, mientras que las dosis superiores a 1,500 mg pueden ser potencialmente
letales, especialmente en combinacion con otras sustancias (Roldan, 2016). Los sintomas de
sobredosis incluyen depresidén respiratoria, pérdida de conciencia, convulsiones y

alteraciones cardiacas.

Tabla 48.
Dosis recreativa y letal del dextrometorfano.
Dosis Efectos
Dosis recreativa Entre 100 y 200 mg: efectos disociativos y al
Dosis toxica Entre 500 y 1.000 mg
Dosis letal Superiores a 1.500

Fuente. Roldén (2016).

Factores que aumentan la toxicidad

Varios factores pueden aumentar la toxicidad del DXM, entre ellos la dosis, la
frecuencia de consumo y las caracteristicas individuales del usuario. El uso concomitante con
otras sustancias, como alcohol, benzodiacepinas o antidepresivos, puede potenciar los efectos
depresores del SNC, incrementando el riesgo de depresion respiratoria y coma. La presencia
de enfermedades hepaéticas o renales también puede retrasar la metabolizacion y eliminacion

del farmaco, lo que aumenta la exposicion a niveles toxicos por mas tiempo. Ademas, la
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variabilidad genética, como la actividad de laenzima CYP2D6 (responsable del metabolismo
del DXM), puede influir en la intensidad y duracion de los efectos, elevando el riesgo de

toxicidad en personas con una actividad reducida de esta enzima (Pérez et al., 2003).
Tolerancia y dependencia

El consumo repetido de DXM puede llevar a la tolerancia, lo que significa que el
usuario necesitara dosis mayores para lograr los mismos efectos disociativos o alucin6genos.
Esta tolerancia se desarrolla principalmente debido a los cambios adaptativos en los
receptores NMDA y sigma-1, asi como en los sistemas de neurotransmisores involucrados
en el efecto del farmaco. La dependencia psicologica también puede desarrollarse en usuarios
que abusan del DXM con fines recreativos, dado que la experiencia alucinégena puede
convertirse en una forma de escape de problemas emocionales o psicoldgicos. Sin embargo,
la dependencia fisica es menos comun en comparacién con otras sustancias, debido a que el
DXM no induce una dependencia fisica fuerte. A pesar de esto, el abuso continuo puede tener

efectos negativos a largo plazo en la salud mental y fisica del individuo (Garcia et al, 2004).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos tdxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

El dextrometorfano (DXM) tiene una variedad de efectos sobre el sistema nervioso
central, que incluyen tanto alteraciones psicoldgicas como fisioldgicas. Psicologicamente, en
dosis moderadas a altas, el DXM puede inducir efectos disociativos, alucinaciones,
distorsiones sensoriales y alteraciones en la percepcién del tiempo y el espacio. También
puede generar euforia, ansiedad o paranoia en algunos usuarios. A nivel fisiolégico, el DXM
actla como un depresor del sistema nervioso, lo que puede causar sedacidn, mareos y
alteraciones en la coordinacion motora. En dosis muy altas, la falta de control motriz puede
llevar a caidas o accidentes. Otros efectos comunes incluyen hipertension, taquicardia y

enrojecimiento facial debido a la dilatacion de los vasos sanguineos (Pérez et al., 2003).
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Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacion aguda por DXM se caracteriza por varios sintomas tanto fisicos como
psicologicos. Los primeros signos incluyen ataxia (pérdida de coordinacion), mareos,
somnolencia y nauseas. Con el aumento de la dosis, pueden aparecer efectos mas graves
como disociacion severa, confusion, alucinaciones visuales y auditivas, agitacion y delirios.
En casos de sobredosis, la intoxicacion puede llevar a una depresion respiratoria peligrosa,
convulsiones, arritmias cardiacas y una disminucion significativa en la presion arterial. Las
personas intoxicadas pueden presentar también una frecuencia cardiaca acelerada
(taquicardia), asi como alteraciones en la temperatura corporal, que pueden llegar a ser

peligrosas si no se controlan a tiempo (Roldan, 2016).

Tabla 49.
Sintomas clinicos del dextrometorfano.
Sintomas Descripcién
Leves Mareos
Moderados Agitacion, confusidn, alucinaciones visuales y

auditivas, pérdida de coordinacion, aumento de la
frecuencia cardiaca.

Tumbas Depresion respiratoria, arritmias, convulsiones,
hipotension, pérdida de conciencia, coma.

Fuente. Roldén (2016).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

organos.

El consumo cronico de DXM, particularmente en dosis altas y frecuentes, puede tener
efectos dafinos a largo plazo sobre varios sistemas y organos. A nivel cerebral, el uso
repetido de DXM puede alterar permanentemente los receptores NMDA, lo que podria
contribuir a trastornos cognitivos y emocionales, como pérdida de memoria y depresion.
Ademas, el abuso crénico puede desencadenar un trastorno psiquiatrico conocido como
"trastorno de la disociacion”, donde la persona experimenta desconexion con la realidad, lo
que afecta su capacidad para funcionar en situaciones cotidianas. A nivel fisico, el consumo

prolongado puede dafar el higado y los rifiones, ya que el DXM es metabolizado
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principalmente en el higado y excretado por los rifiones, aumentando el riesgo de
insuficiencia hepatica o renal en personas con predisposicion. También puede haber un
aumento del riesgo de enfermedades cardiovasculares debido a la taquicardia y la

hipertension que pueden resultar del consumo excesivo (Garcia et al, 2004).

Métodos de deteccion y analisis toxicolégico

Pruebas de deteccion toxicoldgica en diferentes muestras (sangre, orina y otros
fluidos)

Las pruebas toxicoldgicas para detectar el dextrometorfano (DXM) se realizan a
través de muestras de sangre, orina y, en algunos casos, saliva o cabello. En la sangre, la
deteccion del DXM se puede realizar mediante técnicas de espectrometria de masas o
cromatografia liquida, siendo las primeras mas necesarias para identificar la sustancia y sus
metabolitos. En la orina, las pruebas mas comunes son los ensayos inmunoquimicos, que
pueden identificar el DXM o sus metabolitos en un lapso de 1 a 3 dias después del consumo,
dependiendo de la dosis y la frecuencia del uso. Sin embargo, las pruebas de orina suelen ser
menos especificas y pueden arrojar resultados falsos positivos. En fluidos como la saliva, el
tiempo de deteccidn es més corto, y generalmente se utilizan para estudios mas rapidos o
como parte de los test en situaciones de emergencia. Las pruebas en cabello, aunque méas
costosas, pueden detectar el consumo de DXM durante periodos mucho mas largos (hasta

varios meses), lo que puede ser Util en estudios de abuso crénico (Roldan, 2016).

Tabla 50.

Deteccion de dextrometorfano en pruebas bioldgicas.
Muestra Tiempo de deteccion Meétodos utilizados
Sangre 1-2 dias después del Espectrometria de masas,

consumo cromatografia liquida.
Orina 1-3 dias Ensayos inmunoquimicos,
cromatografia de gases.

Saliva 1-2 dias Pruebas rapidas (pruebas de saliva).
Cabello Hasta varios meses Cromatografia de

Fuente. Pérez et al. (2003).
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Meétodos cualitativos, métodos cromatogréaficos, espectrometria de masas y

otros.

Existen diversos métodos utilizados para la deteccion del DXM en muestras
biologicas, cada uno con diferentes aplicaciones y grados de precision. Los métodos
cualitativos, como las pruebas inmunoquimicas, son rapidos y utilizados para detectar la
presencia de la sustancia, aunque no ofrecen detalles especificos sobre la cantidad o la
identificacion precisa de los metabolitos. En contraste, las técnicas cromatogréficas (como la
cromatografia liquida de alta resolucion - HPLC) y la cromatografia de gases (GC) son mas
precisas y se utilizan para identificar y cuantificar la concentracion de DXM y sus
metabolitos en muestras biologicas. La espectrometria de masas (MS) se utiliza a menudo en
combinacion con estas técnicas para proporcionar una identificacion mas detallada de los
compuestos presentes, permitiendo la deteccion de concentraciones bajas y el analisis de
metabolitos especificos. Otros métodos, como los ensayos enziméticos, también se usan,
aungue son menos comunes debido a su menor sensibilidad en comparacion con las técnicas

cromatogréaficas y espectrométricas (Garcia et al, 2004).
Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos.

A pesar de la utilidad de las pruebas toxicoldgicas, existen varias limitaciones que
deben tenerse en cuenta. En primer lugar, las pruebas en orina pueden tener una ventana de
deteccidn relativamente corta, especialmente si el consumo de DXM fue moderado. Ademas,
los ensayos inmunoquimicos pueden ser propensos a falsos positivos, especialmente en
personas que usan otros medicamentos o sustancias que podrian interferir en la prueba. Otro
desafio es la variabilidad en la precision de los resultados segun el tipo de muestra y la técnica
utilizada. Por ejemplo, las pruebas de saliva tienen una ventana de deteccion méas breve,
mientras que los andlisis de cabello, aunque Utiles para la deteccion a largo plazo, no son tan
accesibles debido a su costo ya la dificultad de obtener las muestras adecuadas. Ademas,
aunque los métodos como la cromatografia de gases o la espectrometria de masas son
precisos, son costosos y requieren equipos especializados y personal entrenado, lo que limita

su disponibilidad en muchas situaciones de emergencia (Pérez et al., 2003).
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Tratamiento de la Intoxicacién

Medidas generales de soporte

El tratamiento de la intoxicacion por dextrometorfano (DXM) comienza con medidas
generales de soporte para asegurar la estabilidad del paciente. Esto incluye la monitorizacion
constante de los signos vitales (frecuencia cardiaca, presion arterial, temperatura y
respiracién) y el control de la via aérea. En caso de intoxicacion grave, el manejo debe incluir
la administracion de oxigeno suplementario si el paciente presenta dificultad respiratoria.
Ademas, se debe mantener la hidratacion adecuada, administrando liquidos intravenosos si
es necesario, para prevenir la deshidratacion, ya que el DXM puede causar alteraciones en el
equilibrio de liquidos y electrolitos. En situaciones mas severas, el uso de sedantes o
benzodiacepinas, como el Lorazepam, puede ser indicado para controlar los episodios de

agitacion o convulsiones (Roldan, 2016).
Tratamientos especificos

El tratamiento especifico para la intoxicacion por DXM depende de la gravedad de
los sintomas. En casos leves o moderados, el tratamiento puede ser sintomatico, controlando
los sintomas de la intoxicacion como las alucinaciones o la agitacion. Sin embargo, en
intoxicaciones graves con sintomas de depresidn respiratoria 0 coma, el tratamiento debe
incluir la administracion de medidas mas agresivas, como la intubacion endotraqueal y la
ventilacién mecénica. En algunos casos, se pueden administrar farmacos antipsicéticos para
controlar los sintomas psicéticos o delirantes. Si la intoxicacidn es reciente y la persona ha
consumido grandes cantidades de DXM, el tratamiento también puede incluir la induccion
del vémito o la irrigacion gastrica (lavado gastrico) en las primeras tras la ingesta. Sin
embargo, estas técnicas deben ser evaluadas cuidadosamente, ya que no siempre son

efectivas y podrian empeorar el estado clinico del paciente (Garcia et al, 2004).
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Tabla 51.

Tratamiento en intoxicacion aguda por dextrometorfano.

Tratamiento Indicaciones

Descripcién

Oxigeno suplementario Dificultad respiratoria

Se administra en casos de
hipoxemia o dificultad.

Benzodiacepinas Agitacion, Se utiliza para controlar la

(Lorazepam) agitacion severa o las
convulsiones.

Induccién de vomito o Ingesta reciente en Sélo en casos de ingesta

lavado gastrico. grandes cantidades reciente, para

Antipsicéticos Sintomas psicoticos Se administran en casos de

delirios o alucinaciones
graves.

Fuente. Moréan et al. (2011).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Tras la fase aguda de la intoxicacion, los cuidados post-intoxicacion incluyen una
evaluacion psicoldgica del paciente, dado que el abuso de DXM puede tener efectos
psicologicos prolongados, como trastornos del animo y alteraciones cognitivas. Los pacientes
deben ser monitoreados durante un periodo para detectar signos de psicosis o depresion. En
términos de rehabilitacion, es importante ofrecer programas de tratamiento para el abuso de
sustancias, que incluyen tanto la intervencion farmacoldgica como el apoyo psicologico. La
terapia cognitivo-conductual y la asesoria psiquiatrica pueden ser necesarias para tratar la
dependencia del DXM, si el paciente presenta un patron de uso recurrente o abuso de la

sustancia. El seguimiento medico es crucial para prevenir recaidas y manejar posibles

complicaciones a largo plazo (Garcia et al, 2004).

Casuistica y ejercicios

Caso clinico

Un caso clinico reportado en la literatura médica describe a un joven de 19 afios que
acudio al hospital por presentar confusion, alucinaciones y agitacion después de ingerir una
gran cantidad de un jarabe para la tos que contenia dextrometorfano (DXM). El paciente

habia consumido alrededor de 600 mg de DXM, lo que excedia la dosis recomendada para

Gabriela Bellido Mujica 126




Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

uso terapéutico. A las pocas horas, mostro signos de intoxicacion grave, incluyendo un ritmo
cardiaco irregular, dificultad respiratoria y alteraciones en el estado mental. A su llegada al
hospital, fue inmediatamente evaluado y se le administraron medidas de soporte, incluyendo
oxigeno suplementario y liquidos intravenosos para mantener su estabilidad. La evaluacion
toxicocinética indicaba que el DXM habia alcanzado niveles toxicos en su sistema, lo que
requirié un manejo intensivo. Después de 48 horas de monitoreo y tratamiento, el paciente
comenzd a mejorar, y los sintomas de alucinacion y agitacion desaparecieron. No obstante,
se recomendod seguimiento psiquiatrico debido a la posible dependencia psicolégica que

podria haber desarrollado hacia la sustancia (Pérez et al., 2003).
Preguntas de analisis

1. ¢Qué factores contribuyeron a la gravedad de la intoxicacién en este caso?

2. ¢Cudles son las intervenciones mas apropiadas para un paciente con
intoxicacion aguda por DXM?

3. ¢Que riesgos a largo plazo puede enfrentar el paciente tras una intoxicacién
aguda por DXM?

Caso:

Un adolescente de 17 afos ingiere 300 mg de DXM para experimentar efectos
alucinogenos y disociativos. Después de algunas horas, se encuentra desorientado y con
dificultad para respirar. Los médicos deciden que el paciente debe ser tratado por

intoxicacion aguda por DXM.

1.3.3. Drogas psicodélicas sintéticas e hibridos

Las drogas psicodélicas sintéticas e hibridas, también conocidas como compuestos
serotoninérgicos y entactégenos, son sustancias psicoactivas disefiadas en laboratorio que
combinan efectos alucindgenos con propiedades estimulantes o empatogenas. Estas drogas
actlan principalmente sobre el sistema serotoninérgico, modulando los receptores 5-HT2A
y aumentando la liberacién o inhibiendo la recaptacion de serotonina, dopamina y

noradrenalina. Entre ellas se incluyen compuestos como el MDMA (éxtasis), 2C-B,
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NBOMes, y otras sustancias de disefio que imitan o potencian los efectos de alucindgenos
naturales. Su uso puede provocar alteraciones en la percepcion, el estado de animo y la
cognicion, asi como una intensa sensacion de conexion emocional con otros, lo que les ha

otorgado popularidad en contextos recreativos y terapéuticos experimentales (C1J, 2013).

MDMA (extasis)

Nombre y generalidades

Nombres comunes y callejeros

ElI MDMA (3,4-metilenodioximetanfetamina), conocido popularmente como éxtasis,

también se denomina "molly", "éxtasis liquido", "e", "X", entre otros. Estos nombres varian

segun el contexto y la region (NIDA, 2003).
Nombre quimico y estructura molecular

ElI MDMA es un compuesto sintético cuya estructura quimica pertenece a la familia
de las anfetaminas. Su nombre completo es 3,4-metilenodioximetanfetamina. La estructura
molecular del MDMA (3,4-metilendioximetanfetamina), conocido como éxtasis, se
caracteriza por un nucleo de fenetilamina modificado con un grupo metilendioxi (-O-CHz-
O-) unido a las posiciones 3 y 4 del anillo bencénico, asi como un grupo metilo en el
nitrégeno del grupo amina. Su formula molecular es C11H15NO2 y su peso molecular
aproximado es de 193.25 g/mol. Esta configuracion quimica le otorga propiedades tanto
estimulantes como entactdgenas, ya que permite su accion sobre transportadores de

serotonina, dopamina y noradrenalina, favoreciendo la liberacion de estos neurotransmisores
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en el sistema nervioso central. EI grupo metilendioxi en el anillo aromético es clave para sus
efectos alucindgenos moderados, mientras que la estructura anfetaminica explica su accion

estimulante.

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Caracteristica Descripcién

Forma Cristales o polvo blanco

Solubilidad Alta solubilidad en agua y alcohol.
Punto de fusion 148-149 °C

Estabilidad Estable la temperatura ambiente
Peligrosidad Reaccidn con otros compuestos quimicos

Fuente. Adaptado de Pérez et al. (2003).

Historia y antecedentes

El MDMA fue sintetizado por primera vez en 1912 por la compafiia farmacéutica
Merck, pero no fue hasta la década de 1980 cuando se comenzé a utilizar en contextos
recreativos y terapéuticos debido a sus efectos en el estado de &nimo. Se popularizé6 como

droga recreativa en discotecas y fiestas (Pérez et al., 2003).
Usos

El MDMA es utilizado de forma recreativa debido a sus efectos de euforia, empatia
y aumento de la percepcion sensorial. También ha sido explorado en investigaciones clinicas

para el tratamiento de trastornos como el estrés postraumatico (C1J, 2013).

Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

EI MDMA ejerce su efecto principal al incrementar la liberacién de
neurotransmisores como la serotonina, dopamina y noradrenalina en el cerebro. Esto da lugar
a sensaciones de euforia, mayor sociabilidad y afecto. La liberacion masiva de serotonina
estd asociada con la induccion de empatia y conexion emocional. Ademas, el MDMA
interactia con los receptores 5-HT2A de la serotonina, lo que puede producir efectos

alucinogenos leves en algunas personas (NIDA, 2003).
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Mecanismo de toxicidad de la sustancia

EI MDMA puede resultar toxico debido a la liberacidn excesiva de serotonina, lo que
conduce al agotacion de este neurotransmisor. Este desequilibrio puede desencadenar
sintomas de depresion, ansiedad y alteraciones del sistema de regulacion térmica. En dosis
altas, el MDMA puede causar hipertermia peligrosa, que puede llevar a insuficiencia renal y
dafio cerebral. Ademas, el consumo excesivo de la droga en ambientes calurosos y

deshidratados puede agravar estos efectos (Pérez et al., 2003).

Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME):

Tabla 52.
Sistema ADME del MDMA.
Fase Descripcién
Absorciéon Répida absorcion tras la ingestion oral, con efectos a los 30-
45 minutos.
Distribucién Se distribuye en el cerebro y otros tejidos a través de la
sangre.
Metabolismo Se metaboliza en el higado, principalmente por la enzima
CYP2D6 a través de la desmetilacion.
Eliminacion Se excreta principalmente a través de la orina, en forma de
metabolitos.

Fuente. Elaboracion propia con base en Roldan (2016).

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta al MDMA varia significativamente segun factores individuales como la
genética, el estado de salud, la presencia de otras sustancias y las condiciones del entorno
(por ejemplo, temperatura ambiente e hidratacion). Estas variables pueden modificar la
intensidad y la duracién de los efectos del MDMA, ademés de influir en los riesgos de
toxicidad (Pérez et al., 2003).

Dosis y toxicidad

Dosis recreativa versus dosis toxica y letal

La dosis recreativa habitual de MDMA varia entre 80 y 120 mg, aunque las personas

pueden consumir hasta 200 mg sin experimentar efectos severos inmediatos. Sin embargo,
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dosis superiores a 200 mg aumentan el riesgo de efectos adversos graves, como hipertermia,
insuficiencia renal y dafio cerebral. La dosis letal varia segun el individuo, pero se estima que
la ingestion de mas de 400 mg en un corto periodo puede ser potencialmente fatal (NIDA,
2003).

Factores que aumentan la toxicidad

La toxicidad del MDMA se ve amplificada por varios factores, como el consumo en
condiciones de deshidratacion o calor extremo, la combinacion con otras sustancias (como
alcohol o estimulantes), y problemas de salud preexistentes, como enfermedades cardiacas o
trastornos hepéaticos. Ademas, la variabilidad genética influye en la capacidad del cuerpo para
metabolizar el MDMA, lo que también puede alterar la toxicidad de la sustancia (Pérez et al.,
2003).

Tolerancia y dependencia:

El consumo frecuente de MDMA puede generar tolerancia, lo que significa que se
necesitan dosis mayores para experimentar los mismos efectos. Sin embargo, la tolerancia no
se desarrolla de manera tan rapida como con otras sustancias, y los usuarios no suelen
desarrollar una dependencia fisica tan fuerte. A pesar de esto, puede existir una dependencia
psicoldgica debido a los efectos euféricos y la sensacion de conexion emocional que produce
la droga (Roldan, 2016).

Tabla 53.
Dosis de MDMA
Tipo de dosis Cantidad Efectos
(mg)
Dosis Recreativa  80-120mg  Euforia, sociabilidad, aumento de energia.
Dosis toxica > 200 mg Hipertermia, dafio cerebral, insuficiencia
renal.

Dosis letal > 400 mg Muerte por hipertermia, insuficiencia organica.

Fuente. Elaboracion propia con base en Pérez et al. (2003).
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Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos
Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

ElI MDMA produce efectos tanto psicoldgicos como fisiolégicos al aumentar la
liberacion de serotonina, dopamina y noradrenalina en el cerebro. Psicoldégicamente, géneros
euforia, empatia, conexion emocional y aumento de la sociabilidad. Fisiol6gicamente, puede
provocar aumento de la frecuencia cardiaca, presion arterial elevada, sudoracion excesiva y
tension muscular (NIDA, 2003).

Tabla 54.
Efectos fisioldgicos y psicologicos del MDMA
Efecto Tipo de efecto Descripcién
Psicoldgicos Euforia, empatia, Sensacion de bienestar, conexion
sociabilidad. emocional.
Fisioldgicos Aumento de frecuencia Incremento en la presion arterial
cardiaca y ritmo cardiaco.
Fisioldgicos Tension muscular Rigidez muscular y dolor fisico.

Fuente. Elaboracién propia con base en NIDA (2003).

Signos y sintomas de intoxicacion aguda

En casos de intoxicacion aguda, los sintomas pueden incluir hipertermia,
deshidratacion, hipertension, taquicardia, alteraciones en la conciencia, ansiedad extrema,
paranoia y, en casos graves, convulsiones. La intoxicacion grave puede resultar en

insuficiencia renal, dafio cerebral o fallo multiorganico (Pérez et al., 2003).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

6rganos

El consumo cronico de MDMA puede causar dafio neuronal, particularmente en las
areas cerebrales involucradas en la regulacién emocional y cognitiva, debido a la agotacion
de serotonina. También se ha asociado con problemas cardiovasculares como arritmias, asi
como dafio hepatico y renal. Las personas que consumen MDMA de forma frecuente pueden

experimentar trastornos de la memoria, depresion y ansiedad a largo plazo (Roldan, 2016).
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Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

Las pruebas méas comunes para detectar MDMA son las pruebas de orina, ya que los
metabolitos de la sustancia se excretan en la orina. También se pueden realizar analisis en
sangre, aungue los resultados suelen ser méas dificiles de interpretar debido a la vida media
corta del MDMA. En algunos casos, las pruebas de saliva o sudor también se utilizan, pero

son menos precisas (Pérez et al., 2003).
Meétodos cualitativos, métodos cromatdgrafos, espectrometria de masas y otros

Los métodos cualitativos incluyen pruebas inmunoldgicas, como los ensayos de
inmunoabsorcidén ligados a enzimas (ELISA). Sin embargo, para una identificacion mas
precisa y cuantitativa, se emplean técnicas como la cromatografia de gases y la cromatografia
liquida de alta resolucion (HPLC), que se combinan con espectrometria de masas para
detectar y cuantificar los metabolitos de MDMA (Roldan, 2016).

Limitaciones de los anélisis toxicolégicos

Las principales limitaciones de los analisis toxicoldgicos incluyen la posibilidad de
falsos negativos o positivos debido a la interferencia de otras sustancias, asi como la ventana
de deteccidn limitada, que depende de la cantidad de MDMA consumido y la velocidad con
la que el cuerpo lo metaboliza. Ademas, la deteccion puede ser més dificil en casos de uso

crénico o cuando se consumen otras sustancias (Madoz & Baca, 2020).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento inicial en caso de intoxicacién por MDMA incluye medidas de soporte,

como mantener una via aérea abierta, administrar liquidos para prevenir la deshidratacion y
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monitorear los signos vitales. Se debe controlar la temperatura corporal para prevenir la
hipertermia, que puede ser fatal (Roldan, 2016).

Tratamientos especificos

En casos graves, se pueden administrar farmacos para reducir la hipertension y la
taquicardia, como los bloqueadores beta. Los sedantes, como las benzodiacepinas, se pueden
usar para tratar la agitacion y la ansiedad. En situaciones de hipertermia severa, se pueden
emplear métodos fisicos de enfriamiento, como bafios de agua fria o enfriamiento con

ventiladores (Pérez et al., 2003).
Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Tras la fase aguda de intoxicacidn, los pacientes pueden requerir seguimiento médico
para evaluar la funcion hepatica, renal y cerebral. La rehabilitacién psicosocial es importante,
especialmente si existe dependencia, ya que el tratamiento psicoterapéutico y la orientacién

son necesarios para prevenir el abuso cronico de la sustancia (Roldan, 2016).

Casuistica y ejercicios

Caso clinico

Un paciente de 25 afios con consumo ocasional de MDMA llega a urgencias tras un
evento social, presentando alteraciones mentales, fiebre alta, taquicardia y deshidratacion. Se

diagnostica hipertermia y agitacion, y se le administran liquidos intravenosos y control de

temperatura en cuidados intensivos por descompensacién metabdlica (Pérez et al., 2003).
Preguntas de analisis

1. ¢Qué factores contribuyeron a la intoxicacion?
2. ¢Como prevenir la intoxicacion?

3. Pronostico a largo plazo
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MDA (Love Drug)

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

El MDA es conocido popularmente como "Love Drug"”, "Sass" o "Sassafras". Estos
nombres son utilizados principalmente en contextos recreativos y entre usuarios de drogas

para hacer referencia a sus efectos psicodélicos y estimulantes (NIDA, 2003).
Nombre quimico y estructura molecular

Su nombre quimico es 3,4-metilenodioximetanfetamina (C10H13NO2), y su
estructura es similar a la del MDMA, pero con diferencias que la hacen mas alucindgena.
Esta diferencia molecular es crucial para sus efectos en el cerebro y cuerpo (Pérez et al.,
2003).

Historia y antecedentes

El MDA fue sintetizado por primera vez en 1910 por el quimico aleman Anton
Kéllisch. Aunque originalmente fue investigado como parte de un proyecto farmacoldgico,
no fue hasta la década de 1960 cuando comenz0 a ganar popularidad en ambientes recreativos

por sus efectos alucindgenos y estimulantes (Burillo-Putze et al., 2013).
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Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas:

Propiedad Descripcion
Nombre quimico 3,4-metilenodioximetanfetamina
Formula molecular C10H13NO2
Peso molecular 179.22 g/mol
Punto de fusion 165-170°C
Solubilidad en agua Baja solubilidad
Estado fisico Cristales o polvo

Fuente. Elaboracién propia con base en NIDA (2003).

Usos

El MDA se utiliza principalmente en contextos recreativos debido a sus efectos de
euforia, aumento de la energia y alteracion perceptual. A pesar de su uso recreativo, también
ha sido explorado en investigaciones psiquiatricas para estudiar su potencial como terapia

para ciertos trastornos emocionales (Pérez et al., 2003).

Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

El MDA actia principalmente sobre los sistemas de neurotransmisores,
especialmente la serotonina, la dopamina y la noradrenalina. Su accién se basa en la
liberacion masiva de serotonina en el cerebro, lo que genera euforia, alteracion de la
percepcion sensorial y cambios en el estado emocional. Sin embargo, debido a su accién
prolongada sobre estos sistemas, puede causar efectos adversos como ansiedad o paranoia
(Pérez et al., 2003).

Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad del MDA se debe a su capacidad para alterar el equilibrio neuroquimico
en el cerebro. Al aumentar la liberacion de serotonina, puede agotar las reservas de este
neurotransmisor, lo que lleva a un desequilibrio que causa efectos adversos graves, como

convulsiones, hipertermia, y dafio neuronal (NIDA, 2003).
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Absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME):

Tabla 55
Farmacocinética del MDA
Proceso Descripcion
Absorcién Se absorbe rapidamente por via oral o nasal.
Distribucion Se distribuye ampliamente por el cuerpo, especialmente en el
cerebro.
Metabolismo Metabolizado principalmente en el higado por enzimas
CYP450.
Eliminacion Se elimina por via urinaria, con una vida media de 8-12 horas.

Fuente. Adaptado de Pérez et al. (2003).

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta al MDA puede variar significativamente entre individuos debido a
factores como la genética, la salud general y el consumo previo de sustancias. Los usuarios
con antecedentes de trastornos psiquiatricos o aquellos que consumen otras drogas pueden

experimentar reacciones mas graves y efectos secundarios mas pronunciados (Roldan, 2016).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis recreativa de MDA suele estar en un rango de 60 a 120 mg, lo que genera
efectos alucindgenos y euféricos. Sin embargo, las dosis superiores a 150 mg pueden ser
peligrosas, y la dosis letal puede superar los 200 mg, dependiendo de la tolerancia individual

y las condiciones de salud preexistentes. Las dosis elevadas pueden inducir hipertermia,

convulsiones y dafio cerebral (Pérez et al., 2003).
Tolerancia y dependencia:

Con el uso repetido, los usuarios pueden desarrollar tolerancia a los efectos euféricos
del MDA, lo que lleva a un consumo de dosis mas altas para alcanzar los mismos efectos.

Aunque no se ha demostrado una dependencia fisica significativa, el uso frecuente puede
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generar dependencia psicoldgica, lo que hace que los usuarios sientan la necesidad de

consumir la sustancia para experimentar la misma sensacion de bienestar (Roldan, 2016).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

El MDA induce una mezcla de efectos psicoldgicos y fisiologicos, entre los que
destacan la euforia, la percepcion alterada de la realidad, la sensacion de empatia y el
aumento de energia. A nivel fisiol6gico, puede provocar aumento de la temperatura corporal,
taquicardia, hipertension, bruxismo, y aumento de la actividad motora (Pérez et al., 2003).

En dosis altas, se pueden experimentar alucinaciones visuales y auditivas intensas.
Signos y sintomas de intoxicacién aguda

La intoxicacion aguda por MDA se caracteriza por sintomas como hipertermia,
convulsiones, delirios, deshidratacion severa, y alteraciones cardiacas como arritmias. La
persona puede experimentar paranoia y pérdida de coordinacion motora. En casos graves,

puede llevar a la insuficiencia renal y dafio cerebral (NIDA, 2003).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

organos
Tabla 56
Secuelas del consumo crénico de MDA
Organo afectado Efectos del consumo crénico
Sistema nervioso central Dafio en la serotonina, alteraciones en el estado de
animo, depresion y ansiedad.
Corazon Aumento de la presién arterial y riesgo de dafio
cardiovascular, como arritmias.
Rifiones Insuficiencia renal debido a la deshidratacion y

dafio renal prolongado.
Fuente. Adaptado de Pérez et al. (2003).
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Métodos de deteccion y analisis toxicologico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

Para detectar el MDA en el cuerpo, se realizan pruebas en muestras biolégicas como
sangre, orina y fluidos salivales. La orina es la m&s comun debido a su facilidad de obtencion
y la cantidad de metabolitos presentes. Las pruebas pueden detectar la presencia de MDA 'y

sus metabolitos por varios dias después de su consumo (Roldan, 2016).
Métodos cualitativos, métodos cromatografos, espectrometria de masas y otros

Los métodos cualitativos incluyen la espectrometria de masas y las pruebas
inmunologicas, mientras que los métodos cromatograficos como la cromatografia liquida de
alta resolucion (HPLC) son muy utilizados. Estos métodos permiten identificar y cuantificar

MDA en las muestras bioldgicas con alta precision y sensibilidad (Pulsan et al., 2003).
Limitaciones de los anélisis toxicolégicos

Aunque los métodos de deteccion son efectivos, tienen limitaciones. Los andlisis en
orina pueden no detectar MDA después de un periodo prolongado, y la cantidad de la
sustancia consumida puede afectar los resultados. Ademas, los métodos de analisis como la
cromatografia requieren un laboratorio bien equipado y personal capacitado, lo cual no

siempre esta disponible (Burillo-Putze et al., 2013).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento de la intoxicacion por MDA se basa en medidas generales de soporte,
gue incluyen la monitorizacion constante de las funciones vitales como la respiracion y la

circulacion. Se administra oxigeno suplementario en caso necesario y se controlan los

sintomas agudos. Ademas, la hidratacion intravenosa es fundamental para prevenir la
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deshidratacion, y los pacientes deben ser observados cuidadosamente para detectar cualquier
complicacion (Adams & Victor, 2009).

Tratamientos especificos

Aunque no existen tratamientos especificos para la intoxicacion por MDA, el
tratamiento se enfoca en el manejo de los sintomas. Se puede utilizar sedantes para reducir
la excitacion y los efectos psicéticos. En caso de agitacion grave, pueden administrarse
benzodiacepinas como el lorazepam. La descontaminacion gastrica también puede ser
necesaria si la ingestion fue reciente, a través de lavado gastrico o carbdn activado (Mullen
& Hu, 2011).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Después de una intoxicacion, los pacientes deben ser monitoreados durante un
periodo prolongado, ya que los efectos de la intoxicacién pueden tardar en resolverse
completamente. Se recomienda el seguimiento psicoldgico para evaluar los efectos a largo
plazo del consumo de MDA, ya que puede haber secuelas psiquiatricas, como trastornos de
ansiedad o depresion. La rehabilitacion incluye apoyo psicoldgico y programas de

prevencion de recaidas (Huang et al., 2010).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

En un caso reportado de intoxicacién por MDA, un joven de 22 afios ingres6 a
urgencias tras haber ingerido una dosis elevada de la sustancia con el objetivo de
experimentar efectos euforicos. El paciente mostro signos de agitacion severa, taquicardia y
aumento de la temperatura corporal, lo que indicaba una intoxicacion significativa. Se
administraron medidas de soporte y se observo la respuesta a los sedantes, con mejora gradual

de los sintomas tras 6 horas de monitoreo (Smith et al., 2010).
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Preguntas de analisis y resolucién

1. ¢Cudl es la dosis minima de MDA que puede causar sintomas graves de
intoxicacion?

2.  ¢Qué factores podrian haber influido en la gravedad de la intoxicacion en
este paciente?

3. ¢Qué medidas de prevencion podrian implementarse para evitar futuros

casos de intoxicacion?

Dox (DOB, DOC, DOI) Anélogos de LSD, efectos prolongados)

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

Los analogos del LSD, como DOB (4-bromo-2,5-dimetoxibenceno etilamina), DOC
(2,5-dimetoxi-4-cloroanfetamina) y DOI (2,5-dimetoxi-4-iodoanfetamina), son conocidos de
manera informal en los ambientes de abuso de sustancias como "Dox" o "alucinégenos de
disefio". Estos compuestos suelen ser comercializados de manera clandestina, a menudo
como "pastillas” o "pildoras", y son populares en entornos de festivales de musica electrénica

y entre jovenes consumidores de sustancias recreativas (NIDA, 2003).
Nombre quimico y estructura molecular

Los compuestos DOB, DOC y DOI son derivados de la familia de las anfetaminas,
con una estructura base similar al LSD. ElI DOB se denomina 4-bromo-2,5-dimetoxibenceno

etilamina, el DOC como 2,5-dimetoxi-4-cloroanfetamina, y el DOI es conocido como 2,5-
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dimetoxi-4-iodoanfetamina. Estas sustancias comparten una estructura molecular que
incluye un anillo bencénico con sustituciones en las posiciones 2 y 5, lo que les confiere
propiedades alucindgenas y estimulantes. A nivel molecular, todas actuan sobre los
receptores serotoninérgicos, especialmente el 5-HT2A, lo que estd relacionado con sus

efectos psicodélicos (Pérez et al., 2003).
Historia y antecedentes

Los analogos de LSD, incluidos DOB, DOC y DOI, fueron desarrollados en la década
de 1970 en laboratorios de investigacién, inicialmente como parte de estudios sobre la
estructura y funcion de los alucinégenos. Estos compuestos se disefiaron para entender mejor
los efectos de las sustancias psicodélicas y sus mecanismos de accion en el cerebro. Sin
embargo, con el paso del tiempo, se descubri6 que algunos de estos andlogos poseian potentes
efectos alucindgenos, lo que los hizo atractivos en el mercado clandestino. A pesar de su
potencial terapéutico, estos compuestos no han sido ampliamente investigados para usos

médicos debido a su clasificacion como sustancias de abuso (Burillo-Putze et al., 2013).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Caracteristica DOB DOC DOl
Formula molecular C10H14BrNO2 C10H14CINO2 C10H14INO2
Masa molar (g/mol) 260.14 253.69 290.14

Punto de fusién 169-172°C 168-172°C 170-175°C
Solubilidad en agua Insoluble Insoluble Insoluble

Via de administracion  Oral Oral Oral

Vida media 6-12 horas 8-10 horas 8-12 horas

Fuente. Adaptado de Pérez et al., 2003; Burillo-Putze et al., 2013.

Usos

DOB, DOC y DOI se consideran drogas de disefio con efectos psicoactivos y
alucindgenos similares al LSD. Aunque no tienen aprobacién médica, su uso recreativo esta
relacionado con la busqueda de experiencias visuales y emocionales intensas, similares a las
que provoca el LSD, pero con efectos mas prolongados y una mayor potencia. Se encuentran

en el mercado ilicito como sustitutos del LSD o como parte de las nuevas sustancias
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psicoactivas. El uso de estos compuestos esta vinculado principalmente a la modificacién de
la percepcion sensorial, alteracion del sentido del tiempo y la expansion de la conciencia
(NIDA, 2003).

Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

Los anadlogos de LSD como DOB, DOC y DOI actuan principalmente sobre los
receptores serotoninérgicos en el cerebro, especificamente en los receptores 5-HT2A. Al
unirse a estos receptores, producen alteraciones en la neurotransmision, lo que lleva a la
modificacion de la percepcidon sensorial, el estado emocional y las funciones cognitivas. Este
mecanismo es responsable de los efectos alucin6genos de estas sustancias, como las
alteraciones visuales, auditivas y temporales. Ademas, la activacion de los receptores 5-
HT2A provoca una liberacion aumentada de serotonina, lo que potencia los efectos

psicodélicos y puede alterar el estado de &nimo de manera significativa (Roldan, 2016).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad de los analogos de LSD como DOB, DOC y DOI se debe a su interaccion
con los sistemas serotoninérgicos del cerebro, especialmente cuando se administran en dosis
elevadas. La sobreestimulacion de los receptores 5-HT2A puede provocar efectos adversos
como convulsiones, psicosis y delirios. Ademas, estas sustancias pueden alterar el equilibrio
de otros neurotransmisores, como la dopamina, lo que incrementa el riesgo de dafio neuronal.
Los efectos tdxicos también incluyen hipertermia, arritmias cardiacas y presion arterial
elevada, que en situaciones extremas pueden poner en peligro la vida del individuo (Pérez et
al., 2003).

Absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

Los analogos DOB, DOC y DOI son generalmente administrados por via oral, lo que
permite su absorcidn a través del tracto gastrointestinal. Una vez en la circulacién sanguinea,

estas sustancias se distribuyen ampliamente por todo el cuerpo, alcanzando el cerebro y otros
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organos clave. Su metabolismo ocurre principalmente en el higado, donde se transforman en
metabolitos activos, aunque la vida media varia entre las sustancias. La eliminacién de estos
compuestos se realiza principalmente por via urinaria, y sus efectos pueden durar varias horas
debido a su lenta eliminacion. La variabilidad en la farmacocinética de estas sustancias esta
influenciada por factores como la genética, el estado de salud y la interaccion con otras

sustancias (Burillo-Putze et al., 2013).

Tabla 57

Farmacocinética del Dox (DOB, DOC, DOI)
Parametro DOB DOC DOI
Via de administracion Oral Oral Oral
Absorcién Rapida Rapida Rapida
Vida media 6-12 horas 8-10 horas 8-12 horas
Excrecion Urinaria Urinaria Urinaria
Metabolismo Hepaético Hepaético Hepético

Fuente. Adaptado de Pérez et al., 2003; Burillo-Putze et al., 2013.

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta toxicoldgica a los andlogos de LSD como DOB, DOC y DOI varia
considerablemente entre individuos. Factores como la genética, el peso corporal, la salud del
sistema hepatico y renal, y el uso concurrente de otras sustancias afectan la forma en que
estas drogas se metabolizan y los efectos que producen. Ademas, la tolerancia al LSD y
sustancias similares puede influir en la intensidad y duracion de los efectos alucinégenos.
Algunas personas pueden experimentar reacciones mas intensas y peligrosas, como psicosis
o efectos cardiovasculares graves, mientras que otras pueden no manifestar sintomas toxicos
a dosis similares. Esta variabilidad subraya la importancia de tener en cuenta las diferencias
individuales al considerar los riesgos asociados con el consumo de estas sustancias (Roldan,
2016).
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Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis recreativa de los andlogos de LSD como DOB, DOC y DOI varia segln la
sustancia, pero generalmente estd en el rango de 1 a 5 mg. A esta dosis, los efectos
psicodélicos incluyen alteraciones sensoriales, cambios en el estado de animo y distorsiones
en el tiempo. Sin embargo, cuando la dosis supera los 10 mg, los efectos pueden volverse
peligrosos, y la toxicidad se incrementa considerablemente. Las dosis toxicas de estas
sustancias pueden inducir efectos adversos graves como convulsiones, aumento excesivo de
la temperatura corporal (hipertermia), alteraciones cardiacas y respiratorias, e incluso
psicosis. La dosis letal se encuentra generalmente por encima de los 20 mg, aungue esto
puede variar dependiendo de factores individuales como el estado de salud general o el uso
concomitante de otras sustancias. La variabilidad de la respuesta hace que la determinacion
precisa de la dosis letal sea dificil, pero es claro que las dosis elevadas de estos compuestos
pueden ser fatales (Roldan, 2016; Burillo-Putze et al., 2013).

Factores que aumentan la toxicidad

Existen diversos factores que pueden aumentar la toxicidad de los analogos de LSD,
entre los que se incluyen el uso concomitante de otras sustancias, el estado de salud del
individuo y la predisposicion genética. El consumo simultdneo de otras drogas,
especialmente aquellas que afectan el sistema nervioso central, como los estimulantes (por
ejemplo, anfetaminas o cocaina), puede intensificar los efectos psicodélicos y aumentar el
riesgo de efectos toxicos graves. Ademas, personas con enfermedades preexistentes como
trastornos cardiacos, hepéaticos o renales pueden ser mas susceptibles a los efectos adversos
de estas sustancias. La deshidratacion, la exposicion al calor o la falta de suefio también
pueden aumentar la toxicidad, ya que el cuerpo se vuelve menos capaz de manejar las
alteraciones fisioldgicas inducidas por estas drogas. Los jévenes y personas con antecedentes
de trastornos psicoldgicos tienen mayor riesgo de sufrir efectos negativos de mayor duracion
(Burillo-Putze et al., 2013).
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Tolerancia y dependencia

A diferencia de otras sustancias como los opiaceos o el alcohol, los analogos de LSD
como DOB, DOC y DOI no suelen generar dependencia fisica en los consumidores. Sin
embargo, la tolerancia puede desarrollarse rapidamente con el uso repetido, lo que significa
que los usuarios deben aumentar las dosis para experimentar los mismos efectos. La
tolerancia a los efectos alucindgenos puede formarse en un corto periodo de tiempo, en
cuestion de dias, y se desvanece igualmente rapido si el consumo se suspende. La
dependencia psicologica, aunque menos comun, puede desarrollarse en individuos que
recurren con frecuencia a estas sustancias como una forma de escape o autoexploracion. Es
importante sefialar que el uso continuado y las altas dosis pueden acarrear riesgos de efectos
psicoticos persistentes, lo que puede dar lugar a trastornos mentales a largo plazo como la

psicosis o episodios de paranoia (Roldan, 2016).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

Los analogos de LSD como DOB, DOC y DOI son potentes alucindgenos que alteran
profundamente la percepcidn sensorial, el estado de &nimo y la cognicidn. Psicol6gicamente,
estos compuestos pueden inducir efectos como la alteracion del sentido del tiempo, la
percepcion distorsionada del espacio, y la sinestesia, donde los sentidos se cruzan (por
ejemplo, "ver" sonidos o "oir" colores). A nivel emocional, los usuarios pueden experimentar
euforias intensas, pero también sentimientos de ansiedad, paranoia 0 miedo.
Fisiol6gicamente, estos compuestos pueden causar un aumento en la frecuencia cardiaca
(taquicardia), dilatacion de las pupilas (midriasis), hipertension, sudoracién, y temblores. En
dosis més altas, la hipertermia (aumento de la temperatura corporal) y la deshidratacién
pueden ser graves. Estos efectos son tipicos de los alucinégenos, y su intensidad depende de

la dosis, el entorno y la predisposicién del usuario (Roldan, 2016).
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Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacion aguda por DOB, DOC o DOI generalmente se presenta con una
combinacion de sintomas psicologicos y fisiologicos. A nivel psicoldgico, los usuarios
pueden experimentar delirios, trastornos perceptivos intensos, confusion mental, agitacion o
incluso psicosis. Fisiologicamente, los signos de intoxicacion incluyen taquicardia,
hipertension, fiebre, y en algunos casos, convulsiones. Los efectos toxicos pueden
evolucionar hacia una crisis debido a la incapacidad del organismo para regular la
temperatura o la presion arterial, lo que puede llevar a complicaciones graves como dafio
cerebral, insuficiencia renal o fallo multiorganico si no se maneja adecuadamente. El
consumo excesivo de estas sustancias puede llevar a episodios de paranoia y angustia
extrema, lo que en algunos casos requiere intervencion médica urgente. En el peor de los
casos, la intoxicacién aguda puede ser fatal debido a la combinacién de efectos

cardiovasculares y neurolégicos adversos (Lopez, 2017).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

6rganos

El consumo cronico de DOB, DOC y DOI, aunque menos comun gue el consumo
agudo, puede tener efectos a largo plazo tanto en la salud mental como en la fisica. A nivel
psicologico, el uso repetido de estas sustancias puede inducir trastornos mentales
persistentes, como psicosis, trastornos de ansiedad crénica o depresion. Ademas, algunos
usuarios reportan la persistencia de efectos psicodélicos incluso después de cesar el consumo,
conocidos como "flashbacks" o episodios de revivir experiencias alucindgenas, lo que puede
generar ansiedad y problemas cognitivos. Fisioldgicamente, el consumo cronico puede
alterar el sistema cardiovascular, aumentando el riesgo de problemas como hipertensién
crénica y disfuncion del sistema nervioso autdbnomo. A largo plazo, también puede haber
efectos en 6rganos como el higado y los rifiones, que se ven sobrecargados en el proceso de
eliminacion de las toxinas. El dafio potencial a la estructura cerebral, relacionado con los
efectos prolongados en la dopamina y la serotonina, también puede contribuir a alteraciones

cognitivas y emocionales duraderas (Miras et al., 2019).
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Tabla 58
Efectos tdxicos del Dox (DOB, DOC, DOI
Efecto Descripcion Riesgo
Psicologico Alteraciones en la percepcion, euforia, Alto
ansiedad, paranoia, y psicosis
Cardiovascular Taquicardia, hipertension, hipertermia Moderado a alto
Neuroldgico Convulsiones, delirios, confusidn, dafio Alto
cerebral
Renal Deshidratacion, insuficiencia renal Moderado
Hepatico Sobrecarga hepatica, dafio crénico Bajo a moderado

Fuente. Adaptado de Pérez et al., 2003; Burillo-Putze et al., 2013; L6pez, 2017.
Métodos de deteccion y andlisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

La deteccion de sustancias como DOB, DOC y DOI en fluidos corporales se realiza
a traves de diferentes tipos de pruebas toxicoldgicas. La sangre es el fluido de referencia para
detectar concentraciones de sustancias en circulacion, mientras que la orina se utiliza
comunmente debido a que los metabolitos de estas sustancias se excretan en ella. En algunos
casos, también se pueden analizar muestras de saliva, sudor o cabello. La orina es la muestra
mas empleada por su facil recoleccion y el tiempo prolongado durante el cual se pueden
detectar las sustancias. Los métodos de analisis incluyen inmunoensayos, que ofrecen
resultados rapidos, y técnicas mas precisas como la cromatografia de gases (GC) y la
espectrometria de masas (MS) que permiten una identificacion especifica de las sustancias y

sus metabolitos (Pérez et al., 2003).
Métodos cualitativos, métodos cromatograficos, espectrometria de masasy otros

Los métodos cualitativos en toxicologia incluyen pruebas inmunologicas rapidas,
como los ensayos de inmunocromatografia, que pueden ser Utiles para la deteccion preliminar
de drogas. Sin embargo, para confirmar la presencia de una sustancia especifica como DOB,
DOC o DOl, se utilizan métodos cromatograficos avanzados como la cromatografia de gases
(GC) y la cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC), combinados con espectrometria
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de masas (MS). La espectrometria de masas es una técnica precisa que permite la
identificacion y cuantificacion de compuestos basandose en su relacién masa/carga,
proporcionando una gran exactitud en la deteccidn de sustancias psicoactivas en niveles
bajos. Ademas, otros métodos, como la espectroscopia de resonancia magnética nuclear
(RMN), también se utilizan, pero son menos comunes debido a su complejidad y coste (Pérez
et al., 2003).

Limitaciones de los anélisis toxicolégicos

A pesar de la eficacia de los métodos de deteccion, existen varias limitaciones en los
analisis toxicoldgicos. Un desafio importante es el tiempo de deteccion, ya que las sustancias
como DOB, DOC y DOI se eliminan rapidamente del organismo, lo que hace que el tiempo
transcurrido desde el consumo influya significativamente en los resultados. Ademas, los
analisis pueden ser limitados por la disponibilidad de equipamiento avanzado, lo que puede
restringir la capacidad de realizar pruebas precisas en lugares con recursos limitados. Otros
factores incluyen la interferencia de sustancias quimicas similares en los resultados, la
necesidad de una correcta recoleccion y manejo de las muestras, y la posibilidad de falsos
negativos si no se utilizan los métodos adecuados o si la sustancia esta presente en

concentraciones muy bajas (Pérez et al., 2003).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento inicial de la intoxicacion por sustancias como DOB, DOC y DOI
consiste en medidas generales de soporte, que incluyen el monitoreo de las funciones vitales,
como la respiracion, la frecuencia cardiaca y la presion arterial. Es fundamental mantener
una via aérea abierta, proporcionar oxigeno si es necesario y asegurar la estabilidad
hemodindmica del paciente. En casos de intoxicacion aguda, el control del ambiente y la
tranquilidad del paciente también son esenciales, ya que los efectos psicoticos pueden ser

intensificados por la ansiedad o el miedo. Ademas, se deben proporcionar liquidos
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intravenosos para prevenir la deshidratacién y mantener el equilibrio electrolitico (Granados
etal., 2019).

Tratamientos especificos

El tratamiento especifico de la intoxicacién por DOB, DOC y DOI se basa
principalmente en el manejo de los sintomas. Para los efectos psicéticos y la agitacion, se
pueden utilizar sedantes como los benzodiacepinas (por ejemplo, diazepam) para calmar al
paciente y reducir la ansiedad. En algunos casos, los antipsicoticos de segunda generacion
(como la olanzapina) también pueden ser Utiles para controlar los sintomas psicoticos. Sin
embargo, debido a la falta de antidotos especificos, el tratamiento se enfoca en el manejo
sintomatico y la monitorizacion continua del paciente, asegurando que cualquier
complicacion, como la hipertermia o las convulsiones, sea tratada adecuadamente (Granados
etal., 2019).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

El manejo post-intoxicacion implica la monitorizacion continua de los pacientes
después de que los efectos agudos de la intoxicacion hayan desaparecido. Los pacientes
deben ser vigilados durante un periodo para detectar posibles efectos a largo plazo, como
trastornos psicolégicos o problemas cardiacos. La rehabilitacion puede incluir apoyo
psicologico y terapia cognitivo-conductual para abordar los efectos psicoemocionales
derivados del consumo de estas sustancias. Los pacientes con dependencia pueden necesitar
programas de tratamiento de adiccion y estrategias de prevencién de recaidas. Es
fundamental que reciban seguimiento para garantizar una recuperacion completa y evitar

complicaciones a largo plazo (Granados et al., 2019).

Tabla 59

Tratamiento de intoxicacion aguda del Dox (DOB, DOC, DOI
Tipo de Intervencion Uso Limitaciones
Tratamiento
Medidas Monitoreo de Control inmediato  Solo manejo de
generales de funciones vitales, de sintomas emergencia
soporte oxigeno
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Tratamientos Benzodiacepinas, Manejo de efectos  No cura la

especificos antipsicoticos psicoticos y intoxicacion
agitacion

Antidotos Cyproheptadina Reduce efectosde  No esta

(experimental)

la serotonina

aprobado para
todos los casos

Cuidados post-

intoxicacioén

Apoyo psicologico,

seguimiento
médico

Tratamiento de
secuelas
psicoemocionales

Requiere
compromiso
del paciente

Fuente. Adaptado de Granados et al. 2019.

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un caso reportado en la literatura médica describe a un joven de 25 afios que presentd
sintomas agudos de intoxicacion tras consumir una dosis elevada de DOB, DOC y DOI
durante un evento social. El paciente comenz6 a experimentar agitacion, taquicardia, y
alucinaciones visuales y auditivas dentro de las primeras dos horas de ingestion. Durante la
evaluacién en urgencias, se observd hipertermia (temperatura corporal de 40.2°C),
hipertension, y un aumento en los reflejos tendinosos. Se administré diazepam para controlar
la agitacion y un enfoque de soporte vital con liquidos intravenosos. La intervencion médica
logré estabilizar al paciente, que fue dado de alta después de 72 horas de observacion sin

secuelas permanentes. Este caso ilustra como la ingestion de altas dosis de feniletilaminas

sintéticas puede inducir efectos neuropsiquiatricos severos (Granados et al., 2019).

Preguntas de analisis y resolucion

1. ¢Cual es el mecanismo de accion de las feniletilaminas en el sistema nervioso

central que conduce a los efectos psicéticos observados en el caso?

2. ¢Qué factores predisponen a los pacientes a una intoxicacion mas grave con

sustancias como DOB, DOC y DOI?

3. En este caso, ¢qué tratamientos adicionales podrian haberse considerado para

tratar la hipertermia y prevenir complicaciones?
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4. ¢Qué caracteristicas del paciente (edad, historial médico, interaccion con otras
sustancias) podrian haber influido en la gravedad de la intoxicacion?
5. ¢Cuéles son los pasos para diagnosticar una intoxicacién por DOB, DOC o

DOI en un entorno clinico? ;Qué pruebas serian mas Gtiles?

1.3.4. Cannabinoides naturales y sintéticos

Los cannabinoides naturales y sintéticos son compuestos que interactian con el
sistema endocannabinoide del organismo, ejerciendo diversos efectos psicoactivos,
analgésicos y neuromoduladores. Los cannabinoides naturales se encuentran principalmente
en la planta Cannabis sativa, siendo el tetrahidrocannabinol (THC) y el cannabidiol (CBD)
los mas representativos. En contraste, los cannabinoides sintéticos son elaborados en
laboratorio para imitar o potenciar los efectos del THC, pero suelen tener una potencia mucho
mayor y un perfil toxicoldgico mas riesgoso (ClJ, 2013). Mientras los naturales han sido
estudiados con finos terapéuticos (por ejemplo, en el tratamiento del dolor crénico, nauseas
o0 epilepsia), los sintéticos —como los del grupo “Spice” o “K2”— se asocian con eventos
adversos graves como psicosis, convulsiones o dafio renal. Ambos tipos de cannabinoides
actlan principalmente sobre los receptores CB1 y CB2, alterando funciones cognitivas,
motoras y emocionales, pero su seguridad varia ampliamente segun el origen y la dosis
(Roldan, 2016).
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THC (Tetrahidrocannabidiol)

Nombre y Generalidades
Nombres comunes y callejeros
El tetrahidrocannabinol (THC) es cominmente conocido como marihuana, cannabis,

hachis o por nombres callejeros como "hierba”, "mota"”, "ganja" y "porro". Estas

denominaciones varian segun la region y la cultura del consumidor (NIDA, 2003).
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico del THC es A°-tetrahidrocannabinol, y su estructura molecular se
compone de un anillo de bencopirano con una cadena lateral de pentilo. Su formula molecular

es C21H300: y es una sustancia lipofilica, lo que facilita su acumulacion en tejidos grasos

(Pérez et al., 2003).
Historia y antecedentes

El uso del cannabis data de hace més de 2,500 afios en Asia, donde se empleaba con
fines medicinales y rituales. En el siglo XX, su consumo se populariz6 en Occidente,

inicialmente como un relajante recreativo. Sin embargo, a partir de la década de 1970, su
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clasificacién como sustancia controlada en varios paises gener6 debates sobre su legalidad y
efectos en la salud (Roldan, 2016).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Propiedad Caracteristica
Formula molecular C21H300:

Peso molecular 314.46 g/mol
Solubilidad en agua Baja

Solubilidad en lipidos Alta

Punto de fusion 157°C
Metabolismo Hepatico (CYP450)
Vida media 20-30 horas

Fuente. Adaptado de Roldéan (2016).

Usos

El THC tiene aplicaciones medicinales y recreativas. En medicina, se emplea para el
tratamiento de nauseas inducidas por quimioterapia, dolor cronico y ciertos trastornos
neuroldgicos. Su uso recreativo se debe a sus efectos psicoactivos, que incluyen euforia y
relajacion. Sin embargo, su consumo sin control puede generar dependencia y problemas de
salud mental (C1J, 2013).

Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accion en el sistema nervioso

ElI THC actia sobre el sistema nervioso central al unirse a los receptores
cannabinoides tipo 1 (CB1), principalmente ubicados en el cerebro, y tipo 2 (CB2), presentes
en el sistema inmunoldgico. Esta interaccion modula la liberacion de neurotransmisores

como la dopamina, el glutamato y el GABA, lo que provoca efectos psicoactivos como

euforia, relajacion y alteraciones en la percepcion del tiempo y el espacio (NIDA, 2003).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

El consumo excesivo de THC puede generar efectos adversos debido a la

sobreestimulacién de los receptores CB1. Esto puede resultar en sintomas como ansiedad,
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paranoia, taquicardia y deterioro cognitivo temporal. Ademas, el uso crénico puede inducir
cambios en la plasticidad neuronal, afectando la memoria y la capacidad de aprendizaje
(Pérez et al., 2003).

Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

El THC se absorbe répidamente tras la inhalacion, alcanzando su concentracion
maxima en sangre en pocos minutos. Por via oral, la absorcién es mas lenta debido al
metabolismo hepatico de primer paso. Se distribuye ampliamente en tejidos grasos y érganos
altamente vascularizados. Su metabolismo ocurre en el higado, principalmente por el sistema
enzimatico CYP450, generando metabolitos activos como el 11-hidroxi-THC. Finalmente,
se elimina por la orina y las heces, con una vida media de eliminacion de hasta 30 horas en

consumidores ocasionales y varios dias en usuarios cronicos (Roldan, 2016).

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

Tabla 60
Variabilidad en la respuesta toxicoldgica del THC
Factor Efecto en la toxicidad del THC
Frecuencia de Aumenta tolerancia y dependencia
consumo
Genética Influye en el metabolismo hepatico y la respuesta
cerebral
Edad Mayor susceptibilidad en adolescentes debido al
desarrollo cerebral incompleto
Estado de salud Enfermedades hepéticas o psiquiatricas pueden agravar
los efectos adversos
Via de Inhalada produce efectos rapidos e intensos, mientras
administracion que la oral tiene un efecto mas prolongado

Fuente. Adaptado de Roldan (2016).
Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis recreativa del THC varia segun la via de administracién y la tolerancia del

usuario. En fumadores ocasionales, una dosis de 2-3 mg puede generar efectos psicoactivos,
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mientras que en usuarios cronicos pueden requerirse dosis mayores a 10 mg. La dosis toxica
no esta claramente establecida, pero en concentraciones elevadas puede provocar ansiedad
extrema, psicosis temporal y taquicardia. En cuanto a la dosis letal, no se ha determinado una
dosis mortal exacta en humanos, aunque estudios en animales sugieren que seria

extremadamente alta y dificil de alcanzar con el consumo habitual (Gonzélez & Pérez, 2017).

Factores que aumentan la toxicidad

Tabla 61.

Factores que aumentan la toxicidad de THC
Factor Impacto en la toxicidad del THC
Via de La ingesta oral prolonga el efecto y aumenta el riesgo de sobredosis
administracion inadvertida

Concentracion del ~ Productos con alta concentracion pueden intensificar efectos
THC adversos

Uso simultéaneo con  El alcohol y otros depresores potencian la toxicidad

otras sustancias

Estado de salud del Trastornos psiquiatricos y enfermedades cardiovasculares agravan
usuario los efectos

Frecuencia de El uso frecuente puede generar acumulacion en tejidos grasos,

consumo prolongando los efectos
Fuente. Adaptado de Gonzélez & Pérez (2017).

Tolerancia y dependencia

El uso repetido de THC puede generar tolerancia, lo que implica que el usuario
necesita dosis mas altas para experimentar los mismos efectos. Esto ocurre debido a la
regulacion a la baja de los receptores CB1 en el cerebro. Con el tiempo, el consumo crénico
también puede llevar a dependencia, caracterizada por sintomas de abstinencia como
irritabilidad, insomnio y ansiedad al interrumpir su uso. Se estima que entre un 9 % y un 17
% de los consumidores desarrollan dependencia, con un mayor riesgo en aquellos que inician

el consumo en la adolescencia (C1J, 2013).
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Efectos Fisiologicos, Manifestaciones Clinicas y Efectos Tdxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

El THC provoca una variedad de efectos psicoldgicos y fisiol6gicos que dependen de
la dosis, la frecuencia de consumo y la susceptibilidad individual. A nivel psicolégico, puede
generar euforia, relajacion, alteraciones en la percepcion del tiempo y del espacio, ademas
de afectar la memoria a corto plazo. En dosis mas altas, puede inducir ansiedad, paranoia o
incluso sintomas psicéticos transitorios. Fisiolégicamente, el consumo de THC produce
taquicardia, disminucion de la presion ocular, sequedad bucal y ojos enrojecidos, ademas de

afectar la coordinacion motora y el tiempo de reaccion (C1J, 2013).

Signos y sintomas de intoxicacion aguda

Tabla 62.
Signos y manifestaciones clinicas.
Signo/Sintoma Manifestacion clinica
Alteraciones cognitivas Dificultad para concentrarse, pérdida de memoria a
corto plazo
Efectos cardiovasculares  Taquicardia, hipertension o hipotension postural
Sintomas Ansiedad, paranoia, psicosis temporal en dosis altas
neuropsiquiatricos
Sintomas Nauseas, vomitos
gastrointestinales
Efectos oftalmologicos Ojos enrojecidos, vision borrosa
Alteraciones motoras Falta de coordinacion, reflejos disminuidos

Fuente. Adaptado de Roldan, 2016.

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

organos

El consumo cronico de THC se asocia con alteraciones cognitivas, especialmente en
la memoria y la capacidad de aprendizaje, que pueden persistir incluso después de suspender
el consumo. A nivel cerebral, el uso prolongado puede provocar una reduccion en la
conectividad de ciertas areas del cerebro, especialmente en usuarios que iniciaron el consumo

en la adolescencia. En el sistema cardiovascular, el THC puede aumentar el riesgo de
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enfermedades cardiacas debido a la estimulacion crénica del sistema simpatico. Ademas, en
los pulmones, el consumo por inhalacién esta asociado con inflamacion bronquial y un mayor
riesgo de enfermedades respiratorias. A nivel psiquiatrico, el uso prolongado incrementa la
probabilidad de desarrollar trastornos de ansiedad, depresion y, en individuos predispuestos,
psicosis (CIJ, 2013).

Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccidn toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orina y otros
fluidos)

La deteccidn de sustancias psicoactivas como el THC se realiza comunmente a través
del analisis de sangre, orina, saliva y cabello. La orina es la muestra mas utilizada debido a
la mayor concentracion de metabolitos y la facilidad de recoleccion, permitiendo detectar el
consumo hasta 30 dias después en usuarios cronicos. La sangre proporciona una deteccion
mas precisa del consumo reciente, pero tiene una ventana de deteccién mas corta (horas o
pocos dias). Otras muestras como la saliva permiten detectar el consumo en las ultimas 24

horas, mientras que el cabello puede evidenciar el uso a largo plazo (Roldéan, 2016).

Métodos cualitativos, métodos cromatograficos, espectrometria de masasy otros

Tabla 63.

Métodos de deteccion de THC
Método Descripcion Aplicacion
Inmunoensayo  Detecta la presencia de drogas Prueba de deteccion
(ELISA, mediante anticuerpos especificos.  rapida en orina y saliva.
EMIT)
Cromatografia Separa los compuestos en una Confirmacion de
de gases (GC) muestra para su analisis. resultados preliminares.
Cromatografia Permite separar y analizar Identificacion de
liguida de alta  compuestos en muestras metabolitos en sangre y
resolucion biologicas. orina.
(HPLC)
Espectrometria Técnica altamente sensible y Confirmacion definitiva
de masas (MS) especifica que identifica en analisis forenses.
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sustancias seguin su masa

molecular.
Fuente. Adaptado de ClJ, 2013.

Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

Los analisis toxicoldgicos presentan diversas limitaciones que pueden afectar la
interpretacion de los resultados. La variabilidad en el metabolismo individual del THC puede
influir en la deteccion, haciendo que algunos consumidores eliminen la sustancia mas rapido
que otros. Ademas, los inmunoensayos pueden generar falsos positivos o negativos debido a
la interferencia con otros compuestos. Por otro lado, aunque las técnicas cromatograficas y
la espectrometria de masas son altamente precisas, su alto costo y la necesidad de personal
capacitado limitan su accesibilidad en laboratorios clinicos convencionales. Asimismo,
factores como la hidratacion, el indice de masa corporal y la frecuencia de uso pueden alterar

la concentracion de la sustancia en las muestras biologicas (C1J, 2013).

Tratamiento de la Intoxicacién

Medidas generales de soporte

El tratamiento de la intoxicacion comienza con medidas generales de soporte,
enfocadas en estabilizar al paciente y prevenir complicaciones. Esto incluye el control de las
vias respiratorias, la administracién de oxigeno si es necesario y la monitorizacién de signos
vitales como la frecuencia cardiaca y la presion arterial. En casos de intoxicacion severa, se
puede requerir ventilacion mecanica o liquidos intravenosos para mantener la estabilidad
hemodindmica. Ademas, es fundamental identificar la sustancia involucrada y la cantidad

ingerida para orientar el manejo clinico adecuado (CIJ, 2013).
Tratamientos especificos

Se debe tratar los sintomas dirigido a cada complicacién con benzodiacepinas,
antipsicoticos, antieméticos, el uso de carbon activado en algunos casos es necesario (CIJ,
2013).
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Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Después de superar la fase aguda de la intoxicacion, es esencial el seguimiento del
paciente para prevenir recaidas y tratar posibles secuelas. Esto puede incluir terapia
psicologica, rehabilitacion para trastornos de abuso de sustancias y control médico continuo
para evaluar la funcion de 6rganos afectados. En casos de intoxicaciones cronicas, es clave
la intervencién multidisciplinaria con psiquiatras, toxicélogos y terapeutas ocupacionales

para la recuperacion integral del paciente (Nelson et al., 2018).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Se presenta el caso de un paciente de 28 afios que ingreso a urgencias tras un episodio
de intoxicacién por tetrahidrocannabinol (THC), donde habia consumido una dosis elevada
de cannabis en una fiesta. El paciente mostro signos de confusion, taquicardia, paranoia y
dificultad para coordinar sus movimientos. Los anélisis de sangre revelaron niveles elevados
de THC. Se inicié tratamiento de soporte, incluyendo la administracion de liquidos
intravenosos y observacion en sala de emergencias. El paciente fue dado de alta tras 24 horas

de monitoreo, con recomendaciones para evitar el consumo excesivo de sustancias

psicoactivas y seguimiento en salud mental (NIDA, 2003).
Preguntas de analisis
1. ¢Cudlesson los signos clinicos mas comunes de intoxicacion aguda por THC?

2. ¢Qué factores podrian haber influido en la severidad de la intoxicacion del

paciente?
3. ¢Qué medidas especificas se tomaron para tratar a este paciente y por qué?

4. ;Qué recomendaciones de prevencion se pueden dar a pacientes con

antecedentes de consumo de cannabis para evitar intoxicaciones severas?
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CBD

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

El cannabidiol (CBD) es conocido en diversas ocasiones por sus nombres comunes,
como CBD o aceite de CBD. En algunos contextos, se puede encontrar referido como
"cannabis sin THC" debido a su baja concentracion de tetrahidrocannabinol (THC), el
principal compuesto psicoactivo de la planta de cannabis. EI CBD se presenta comunmente

en forma de aceite, capsulas, cremas, o incluso en productos comestibles.
Nombre quimico y estructura molecular

El nombre quimico del CBD es 2-[(1R,6R)-3-methylhept-1-en-2-yl]-5-pentyl-2,3-
dihydro-1H-pyrrolo[3,4-b]quinolin-1-one. Es un fitocannabinoide, componente activo de la
planta Cannabis sativa, que interactda con el sistema endocannabinoide del cuerpo humano
sin causar efectos psicoactivos. Su estructura molecular se compone de una cadena larga de
atomos de carbono, hidrogeno y oxigeno, caracteristica que le permite unirse a los receptores

cannabinoides en el cuerpo humano.
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Historia y antecedentes

El CBD fue descubierto en 1940, pero su investigacion detallada comenz6 a partir de
la década de 1960, cuando el investigador Raphael Mechoulam y su equipo aislaron por
primera vez el compuesto en su forma pura. Sin embargo, fue en las Gltimas dos décadas
cuando el CBD ha ganado popularidad en el &mbito médico y social debido a sus propiedades
terapéuticas, como el tratamiento de la epilepsia y laansiedad. A lo largo de los afios, ha sido
objeto de debates legales, ya que las leyes en muchos paises lo vinculaban con la planta de

cannabis.
Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

A continuacion, se presenta una tabla con las principales caracteristicas

fisicoquimicas del CBD:

Tabla 58. Caracteristicas fisicoquimicas del CBD

Propiedad Valor

Peso molecular 314,47 g/mol

Solubilidad Moderadamente soluble en etanol y en aceite
Punto de fusion 66-67°C

Estado fisico Sélido o aceite (a temperatura ambiente)

pH (disolucién acuosa) No disponible

Densidad 1,10 g/cm3

Fuente: Adaptado de Roldan, E. (2016).

Usos

El CBD ha sido utilizado principalmente en la medicinay el bienestar, dado que se le
atribuyen propiedades antiinflamatorias, ansioliticas, y antiepilépticas. Es comunmente
empleado en el tratamiento de trastornos como la epilepsia resistente a los medicamentos, la
ansiedad, el dolor crénico y en algunos trastornos neurolégicos. Ademas, ha sido integrado
en productos cosméticos, cremas para el dolor muscular y aceites esenciales para el bienestar

general.
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Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

ElI CBD actda principalmente a través de su interaccion con el sistema
endocannabinoide (ECS), un sistema bioldgico clave en la regulacion de varias funciones
fisioldgicas, como el estado de animo, el suefio, el apetito y la respuesta al dolor. Aunque no
se une directamente a los receptores CB1 y CB2, como lo hace el THC, el CBD modula
indirectamente su actividad. A través de la inhibicion de la recaptacion de anandamida (un
endocannabinoide), el CBD puede aumentar los niveles de este neurotransmisor en el

cerebro, promoviendo efectos calmantes y ansioliticos (NIDA, 2003).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

Aunque el CBD no es considerado una sustancia toxica en las dosis terapéuticas, su
toxicidad puede manifestarse en altas concentraciones, especialmente en personas con
condiciones preexistentes. La toxicidad del CBD se relaciona con la alteracion en la funcién
hepética, ya que este compuesto se metaboliza principalmente en el higado. EI CBD también
puede interactuar con otras sustancias al alterar el metabolismo de los farmacos enzimaticos
del higado (Pérez et al., 2003). No obstante, la toxicidad grave es rara y, generalmente, se

asocia con dosis excesivas.
Absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

La absorcion del CBD es eficiente cuando se administra por via oral o sublingual,
pero su biodisponibilidad es relativamente baja debido al metabolismo de primer paso en el
higado. Después de la administracion, el CBD se distribuye ampliamente por el cuerpo,
cruzando la barrera hematoencefalica, lo que le permite afectar el sistema nervioso central.
Se metaboliza principalmente a través de las enzimas hepaticas CYP450, y los metabolitos
principales son el 7-hidroxicannabidiol y el 6a-hidroxicannabidiol. La eliminacién ocurre

principalmente por via fecal y, en menor medida, urinaria (Roldan, 2016).
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Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta toxicoldgica al CBD puede variar considerablemente entre individuos,
dependiendo de factores como la genética, el estado de salud, y la presencia de
comorbilidades. Por ejemplo, en personas con enfermedades hepéticas preexistentes, el
metabolismo del CBD puede verse alterado, lo que aumenta el riesgo de efectos adversos.
Ademas, la interaccién del CBD con otros farmacos, como los anticoagulantes, puede
intensificar o atenuar sus efectos, lo que subraya la importancia de ajustar las dosis segun las
necesidades individuales (Madoz & Baca, 2020).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis terapéutica de CBD varia segun la persona y la condicion que se esté
tratando. En general, las dosis terapéuticas oscilan entre 5y 20 mg/kg de peso corporal al
dia, dependiendo de la respuesta individual. En dosis bajas, el CBD tiene un perfil de
seguridad favorable, sin efectos adversos graves. Sin embargo, a dosis muy altas, superiores
a los 1000 mg diarios, se pueden observar efectos secundarios como somnolencia, diarrea y
alteraciones en los enzimas hepéticos (Pérez et al., 2003). En términos de toxicidad, no se ha
identificado una dosis letal para los seres humanos, pero es importante considerar que los
efectos adversos son mas probables en personas con condiciones preexistentes o que

consumen medicamentos concomitantes.
Factores que aumentan la toxicidad

La toxicidad del CBD puede verse incrementada por varios factores, como el
consumo concomitante de otros farmacos, especialmente aquellos metabolizados por las
mismas enzimas hepaticas (CYP450), lo que puede llevar a niveles plasmaéticos elevados de
CBD. Ademas, personas con insuficiencia hepéatica o renal pueden experimentar una
disminucién en la capacidad de metabolizar o eliminar el CBD, lo que aumenta el riesgo de

efectos adversos. Otro factor importante es la variabilidad genética en las enzimas del
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metabolismo de farmacos, lo que puede influir en la respuesta a la sustancia y en la aparicion
de toxicidad (Roldan, 2016).

Tolerancia y dependencia

Aunque el CBD no produce dependencia en el sentido clasico de las drogas
psicoactivas, algunas personas pueden desarrollar una tolerancia gradual con el tiempo. Esto
significa que, a medida que el cuerpo se adapta a los efectos del CBD, pueden ser necesarias
dosis mayores para obtener el mismo efecto terapéutico. Sin embargo, a diferencia de otras
sustancias, el CBD no se asocia con el desarrollo de una adiccion fisica o psicologica
significativa. De acuerdo con varios estudios, el uso prolongado de CBD no muestra signos

claros de dependencia ni de sindrome de abstinencia (NIDA, 2003).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

El CBD tiene efectos psicotropicos relativamente leves en comparacion con otras
sustancias psicoactivas. En dosis terapéuticas, el CBD generalmente produce efectos
relajantes y ansioliticos. Actla sobre los receptores CB1 y CB2 del sistema
endocannabinoide, lo que puede inducir una sensacion de calma y reducir la ansiedad sin
causar los efectos psicoactivos intensos asociados con el THC. A nivel fisiolégico, el CBD
puede reducir la inflamacién, aliviar el dolor y disminuir la frecuencia de las convulsiones,
siendo utilizado en el tratamiento de condiciones como la epilepsia y el dolor crénico (NIDA,
2003). Sin embargo, a dosis altas, puede inducir somnolencia, mareos o fatiga, efectos que

son generalmente transitorios.

Tabla 64.

Efectos del consumo cronico y riesgo de intoxicacion por CBD
Efecto Descripcion Riesgo
Somnolenciay Sensacion de suefio excesivo 0 Bajo
fatiga cansancio

Nauseas y diarrea Malestar gastrointestinal ocasional  Bajo
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Aumento de Indicacién de alteraciones en la Moderado
enzimas hepaticas funcion hepatica

Interferencia con Reduccidn de la eficacia de ciertos  Moderado
medicamentos farmacos

Fuente: Adaptado de Roldan (2016).

Signos y sintomas de intoxicacion aguda

La intoxicacion aguda por CBD es poco comun debido a su bajo perfil de toxicidad.
Los sintomas que pueden aparecer incluyen somnolencia excesiva, nduseas, fatiga y, en casos
raros, diarrea. Aunque estos efectos no suelen poner en peligro la vida, pueden resultar
molestos para la persona intoxicada. En algunas situaciones, el consumo excesivo de CBD
puede afectar la funcién hepatica, lo que se refleja en un aumento de las enzimas hepéticas
en los analisis de sangre. Los sintomas graves de intoxicacion son raros, pero en personas
con condiciones medicas preexistentes, especialmente hepaticas o renales, los efectos

adversos podrian ser mas pronunciados (Pérez et al., 2003).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

6rganos

El uso crénico de CBD generalmente no se asocia con efectos secundarios graves,
aunque los estudios sobre los efectos a largo plazo son limitados. El consumo prolongado de
CBD en dosis altas podria tener efectos adversos sobre la funcion hepaética, debido a su
metabolizacién en el higado, lo que podria llevar a alteraciones en los analisis de las enzimas
hepaticas. A largo plazo, también se ha observado que el CBD podria interferir con la eficacia
de ciertos medicamentos al inhibir las enzimas responsables de su metabolismo. Sin
embargo, a diferencia de otras sustancias psicoactivas, el riesgo de dafio organico severo o

trastornos psicologicos graves por el uso crénico de CBD es bajo (Roldan, 2016).
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Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

El CBD puede detectarse en diversas muestras bioldgicas, como sangre, orina y
saliva, utilizando técnicas analiticas especializadas. Los analisis en sangre suelen ser mas
precisos, aunque los niveles de CBD pueden disminuir rapidamente tras su consumo debido
a su rapida metabolizacion. En orina, la deteccién del CBD es mas dificil debido a su
eliminacion relativamente rapida. La saliva es un medio menos comun para la deteccion, pero
puede usarse en pruebas rapidas en situaciones de control de trafico. Los métodos mas
utilizados para detectar CBD incluyen la cromatografia liquida acoplada a espectrometria de
masas (LC-MS), que permite identificar con precision las concentraciones de CBD y sus
metabolitos (Moran et al., 2011).

Meéetodos cualitativos, métodos cromatogréaficos, espectrometria de masasy otros

La espectrometria de masas y la cromatografia liquida acoplada a espectrometria de
masas (LC-MS) son las técnicas méas avanzadas y precisas para el analisis toxicologico del
CBD. Estas metodologias permiten no solo la identificacion de la sustancia, sino también la
cuantificacion precisa de sus niveles en el organismo. Ademas de LC-MS, la cromatografia
de gases (GC) también es utilizada, aunque no es tan efectiva para compuestos no volatiles
como el CBD. Los métodos cualitativos, como los ensayos inmunoquimicos, pueden usarse
para la deteccion preliminar, pero suelen ser menos especificos y sensibles en comparacion

con los métodos cromatograficos (Pérez et al., 2003).
Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

Aunque las técnicas avanzadas como la LC-MS son altamente eficaces, presentan
limitaciones, como su costo elevado y la necesidad de equipos especializados. Ademas, no
todos los laboratorios estan equipados para realizar estos analisis, lo que puede afectar la
accesibilidad en situaciones de emergencia o0 en zonas con recursos limitados. Asimismo, la

deteccién de CBD en fluidos bioldgicos puede ser complicada debido a su rapida eliminacion
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del cuerpo, lo que puede dar lugar a resultados falsos negativos si el analisis no se realiza
dentro de un marco temporal adecuado tras el consumo. También, la interferencia con otros
compuestos, como los metabolitos del THC, puede complicar la interpretacion de los
resultados (Roldan, 2016).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento de la intoxicacion por CBD es generalmente de apoyo, dado que no
existen antidotos especificos para contrarrestar sus efectos. Las medidas incluyen la
monitorizacion de los signos vitales, la administracion de liquidos intravenosos para
mantener la hidratacién y la correccidn de cualquier desequilibrio electrolitico. En casos de
intoxicacion grave, puede ser necesario el manejo en unidades de cuidados intensivos (UCI),
especialmente si el paciente experimenta efectos adversos como depresion respiratoria o
alteraciones hemodindmicas (Morén et al., 2011). La intervencion temprana, que implica la
evaluacion de la gravedad y la intervencion en funcidn de los sintomas, es clave para evitar

complicaciones adicionales.
Tratamientos especificos

El tratamiento especifico de la intoxicacién por CBD generalmente no requiere
intervencion farmacologica directa debido a la baja toxicidad del compuesto. Sin embargo,
si el paciente experimenta efectos secundarios graves, como somnolencia extrema, se pueden
administrar estimulantes del sistema nervioso central. Si el paciente presenta alteraciones
significativas en el sistema cardiovascular o respiratorio, pueden ser necesarios
medicamentos para estabilizar su condicién. En algunos casos, la administracion de carbon
activado puede ayudar a reducir la absorcion del CBD en el tracto gastrointestinal si la

ingestion ha sido reciente (Roldan, 2016).
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Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Una vez que el paciente ha superado la fase critica de intoxicacion, es importante
ofrecer cuidados post-intoxicacion. Estos incluyen seguimiento para detectar posibles efectos
secundarios a largo plazo, como alteraciones en el estado de animo o problemas cognitivos.
Ademas, se puede recomendar terapia de rehabilitacion si se sospecha que el paciente ha
desarrollado una dependencia del CBD, aunque esto es raro debido a la naturaleza no adictiva
del compuesto. El asesoramiento y el apoyo psicoldgico son componentes clave en la
rehabilitacion de personas que han experimentado intoxicacion, particularmente en aquellos

que pueden estar en riesgo de abuso de otras sustancias (Moran et al., 2011).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un caso clinico relevante sobre intoxicacion por CBD describe a un paciente que, tras
consumir un aceite de CBD en una dosis elevada para tratar la ansiedad, presento sintomas
como somnolencia excesiva, hipotension y bradicardia. Aunque el paciente no mostré signos
de depresidn respiratoria 0 coma, si requirid tratamiento de soporte con liquidos intravenosos
y observacion en un entorno hospitalario. Este tipo de intoxicaciones, aunque raras, resalta
la importancia de la dosificacion adecuada y la conciencia de los efectos potenciales del
CBD, incluso en personas sin antecedentes de problemas de salud graves (Moran et al.,
2011).

Preguntas de analisis

1. ¢Qué factores pueden haber contribuido a la intoxicacién por CBD en el caso
descrito?

2. ¢Cuél seria el manejo adecuado para un paciente con intoxicacién leve por
CBD?
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Cannabinoides sintéticos (K2, Spice, JWH-018, AM-2201)

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

Los cannabinoides sintéticos, conocidos en la calle por nombres como K2, Spice,
JWH-018, AM-2201, entre otros, son sustancias disefiadas para imitar los efectos
psicoactivos del tetrahidrocannabinol (THC), el principal componente activo de la
marihuana. Estas sustancias se venden comunmente como mezclas de hierbas secas o en

forma de cristales que se rocia en material vegetal para su consumo (NIDA, 2003).
Nombre quimico y estructura molecular

Los cannabinoides sintéticos tienen diversas estructuras quimicas dependiendo de la
variante especifica. Por ejemplo, el JWH-018, uno de los més conocidos, es un derivado de
la indolamina con una estructura molecular que se asemeja al THC en su accion sobre los
receptores cannabinoides CB1 y CB2 (Burillo-Putze et al., 2013). La estructura quimica de
estos compuestos varia considerablemente, pero todos tienen en comun la capacidad de

unirse a los mismos receptores en el cerebro y el sistema nervioso (Pulsan et al., 2003).
Historia y antecedentes

Los cannabinoides sintéticos fueron inicialmente desarrollados en laboratorios para
estudiar los receptores cannabinoides en el cerebro. Sin embargo, a partir de los afios 2000,

comenzaron a aparecer en el mercado como sustancias recreativas y de abuso debido a su
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capacidad para producir efectos psicoactivos similares al THC (Roldan, 2016). Estos

productos se comercializaron principalmente como alternativas legales a la marihuana,

aunque han sido objeto de regulaciones debido a sus efectos peligrosos (NIDA, 2003).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Propiedad

Valor

Nombre quimico

Varia segun el compuesto (JWH-018, AM-2201)

Formula molecular

Depende del cannabinoide (ej. C24H23NO para
JWH-018)

Masa molar

Varia segun el compuesto (ej. 369.45 g/mol para
JWH-018)

Punto de fusion

No especificado para todos los compuestos

Solubilidad

Soluble en solventes orgénicos (etanol, acetona)

Forma de presentacién

En polvo o spray sobre materiales vegetales

Tiempo de accidn

Rapido, dentro de los primeros minutos

Vida media

Aproximadamente 1-2 horas dependiendo de la
sustancia

Duracion del efecto

1-4 horas, dependiendo de la dosis y el compuesto

Fuente: Adaptado de Pérez et al. (2003), NIDA (2003), Miras et al. (2019).

Usos

Aunqgue originalmente

los cannabinoides sintéticos fueron disefiados para

investigaciones cientificas sobre los receptores cannabinoides, se comercializan ilegalmente

como drogas recreativas. Son conocidos por producir efectos psicoactivos similares a los de

la marihuana, como euforia, alteracion de la percepcién y relajacion, pero también conllevan

graves riesgos para la salud. Su uso se ha asociado principalmente con personas que buscan

alternativas a las sustancias prohibidas, a menudo por considerarlas legales en diversas

regiones (Gonzalez & Llorens, 2014). Sin embargo, su consumo puede derivar en serias

consecuencias clinicas, lo que ha impulsado la toma de medidas de control en muchos paises.

Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso
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Los cannabinoides sintéticos ejercen su efecto psicoactivo principalmente al unirse a
los receptores cannabinoides CB1y CB2 en el cerebro y otros sistemas. Estos receptores son
parte del sistema endocannabinoide, que regula diversas funciones, como la memoria, el
apetito y el dolor. Al activar estos receptores, los cannabinoides sintéticos inducen efectos
psicoactivos similares a los del THC, pero con una mayor potencia y duracion, lo que

incrementa el riesgo de efectos adversos (Pérez et al., 2003).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad de los cannabinoides sintéticos se debe a su capacidad para interactuar
de forma mas intensa y prolongada con los receptores CB1, lo que genera efectos andmalos
en el sistema nervioso central. Estos efectos incluyen alteraciones en el estado de animo,
ansiedad, paranoia, y en casos extremos, psicosis y convulsiones. Ademas, la elevada
afinidad por los receptores y la estructura quimica no natural de estas sustancias contribuyen

a su mayor potencial toxico en comparacion con el THC (NIDA, 2003).
Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

Los cannabinoides sintéticos son comunmente consumidos por inhalacion, donde se
absorben rapidamente a través de los pulmones. Una vez en el cuerpo, se distribuyen
ampliamente en los tejidos debido a su alta lipofilia, o que permite que atraviesen
rapidamente la barrera hematoencefalica. Su metabolismo ocurre principalmente en el
higado, donde se transforman en metabolitos activos que contintan ejerciendo efectos
psicoactivos. La eliminacion de estos compuestos se da principalmente a través de la orina,
pero debido a su alta lipofilia, pueden permanecer en el organismo durante dias o incluso

semanas después del consumo (Burillo-Putze et al., 2013).
Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta a los cannabinoides sintéticos varia considerablemente entre individuos
debido a factores como la genética, la salud general, la tolerancia previa y la cantidad
consumida. Por ejemplo, algunos usuarios pueden experimentar efectos de euforia y

relajacion, mientras que otros desarrollan ansiedad, paranoia o incluso psicosis. Ademas, el
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consumo concomitante con otras sustancias puede alterar la intensidad y la duracion de los

efectos, aumentando el riesgo de toxicidad (Granados et al., 2019).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

Los cannabinoides sintéticos se consumen generalmente en dosis recreativas que
varian dependiendo de la sustancia especifica, pero en términos generales, las dosis bajas
pueden inducir efectos euforicos y relajantes similares a los del cannabis natural. Sin
embargo, la dosis toxica puede ser mucho mas baja, con efectos adversos graves que incluyen
paranoia, alucinaciones, agitacion extrema, convulsiones y psicosis. La dosis letal no esta
bien definida, ya que depende de la sustancia especifica y la respuesta individual del usuario,
pero existen informes de muertes asociadas con el consumo excesivo de estos productos
sintéticos (NIDA, 2003).

Factores que aumentan la toxicidad

La toxicidad de los cannabinoides sintéticos puede ser exacerbada por varios factores,
entre ellos el consumo concomitante con otras sustancias psicoactivas, como alcohol o
estimulantes, lo que aumenta los efectos adversos. Ademas, las personas con antecedentes de
trastornos psiquiatricos o aquellos que tienen una mayor predisposicion a experimentar
efectos adversos, como la ansiedad o la psicosis, estan en mayor riesgo. La falta de control
en la dosificacion y la variabilidad en la concentracion de la sustancia activa también son

factores importantes que incrementan la toxicidad de estos productos (Moran et al., 2011).
Tolerancia y dependencia

El uso repetido de cannabinoides sintéticos puede inducir tolerancia, lo que significa
que los usuarios necesitan dosis mayores para experimentar los mismos efectos. Esto puede
llevar a la dependencia, que se caracteriza por la aparicion de sintomas de abstinencia cuando
la sustancia no esté disponible. Los sintomas de abstinencia incluyen irritabilidad, insomnio,

y ansiedad. Aunque la dependencia de los cannabinoides sintéticos no es tan comdn como la
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del THC, su uso prolongado puede resultar en efectos psicolégicos y fisicos adversos debido

a la alteracion del sistema endocannabinoide (Burillo-Putze et al., 2013).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

Los cannabinoides sintéticos afectan principalmente al sistema nervioso central,
produciendo efectos psicologicos como euforia, alteracion de la percepcién, y en algunos
casos, ansiedad, paranoia y psicosis. Fisiolégicamente, los usuarios pueden experimentar
taquicardia, hipertension, y en casos extremos, un aumento en la temperatura corporal. A
pesar de que estos efectos pueden ser similares a los del cannabis, los cannabinoides
sintéticos son mas potentes y sus efectos pueden ser mas impredecibles, lo que aumenta el

riesgo de reacciones adversas graves (NIDA, 2003; Pérez et al., 2003).
Signos y sintomas de intoxicacién aguda

La intoxicacion aguda por cannabinoides sintéticos puede manifestarse con sintomas
severos, como agitacion extrema, confusién, alucinaciones visuales y auditivas, paranoia,
convulsiones, y taquicardia. En algunos casos, también se presentan alteraciones en la
conciencia, llegando hasta la psicosis, 1o que puede requerir intervencion médica urgente.
Estos sintomas son mé&s pronunciados en usuarios inexpertos o en aquellos que consumen

dosis mayores de las recomendadas (Burillo-Putze et al., 2013; Moran et al., 2011).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

organos

El consumo cronico de cannabinoides sintéticos puede provocar efectos adversos
persistentes sobre la salud mental y fisica del individuo. A nivel neurolégico, se pueden
presentar trastornos como psicosis, ansiedad crénica, y problemas de memoria a largo plazo.
Ademas, el uso prolongado también puede ocasionar alteraciones cardiovasculares, como
hipertension y aumento del riesgo de accidentes cerebrovasculares. A nivel hepético, se han

reportado casos de dafio hepatico debido al metabolismo de las sustancias sintéticas, lo que
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puede generar complicaciones graves si no se atiende adecuadamente (Gonzalez & Llorens,
2014; Lopez, 2017).

Métodos de Deteccion y Analisis Toxicoldgico

Pruebas de deteccion toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orinay otros
fluidos)

El analisis toxicologico de los cannabinoides sintéticos se realiza comunmente
mediante muestras de sangre, orina, y en algunos casos, saliva o cabello. En orina, los
cannabinoides sintéticos pueden ser detectados hasta por varios dias después de su consumo,
dependiendo de la dosis y frecuencia de uso. Sin embargo, los métodos estandar de deteccion
de cannabis no identifican estos compuestos debido a sus diferencias estructurales. Se utilizan
pruebas especificas para detectar estos compuestos sintéticos, como inmunoensayos y
cromatografia liquida acoplada a espectrometria de masas (LC-MS/MS) para lograr un

andlisis mas preciso y detallado (Miras et al., 2019; Pérez et al., 2003).
Métodos cualitativos, métodos cromatograficos, espectrometria de masasy otros

Entre los métodos méas utilizados para detectar cannabinoides sintéticos estan los
inmunoensayos, como las pruebas de ELISA, y los métodos cromatograficos, como la
cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas (GC-MS) o la cromatografia
liquida acoplada a espectrometria de masas (LC-MS). Estos métodos permiten una
identificacion precisa y cuantificacion de los metabolitos de los cannabinoides sintéticos en
las muestras. La espectrometria de masas, en particular, se destaca por su capacidad para
detectar compuestos complejos y sus fragmentos, lo que facilita la identificacion de

sustancias en bajas concentraciones (Burillo-Putze et al., 2013; Pérez et al., 2003).
Limitaciones de los anélisis toxicolégicos

A pesar de los avances en las técnicas de andlisis, la deteccion de cannabinoides
sintéticos sigue siendo un desafio debido a la constante aparicion de nuevas sustancias en el

mercado. Muchos de estos compuestos no estan incluidos en las bases de datos de pruebas
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estandar, lo que puede dar lugar a falsos negativos en las pruebas rutinarias. Ademas, la
variabilidad en la formulacion de los productos sintéticos, como el uso de diferentes
compuestos y combinaciones de ellos, complica ain mas la deteccién. Por lo tanto, los
métodos de analisis deben ser actualizados constantemente para incluir estos nuevos

compuestos emergentes (Gonzalez & Llorens, 2014; Miras et al., 2019).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento inicial para la intoxicacién por cannabinoides sintéticos implica
medidas generales de soporte, que incluyen el manejo de las vias respiratorias, la
monitorizacion de signos vitales y la administracion de liquidos intravenosos para mantener
el equilibrio electrolitico y la hidratacion. La estabilizacion del paciente es crucial para evitar
complicaciones graves. Ademas, debido a los efectos psicoactivos de estas sustancias, se
deben proporcionar condiciones de tranquilidad y seguridad para evitar el dafio autoinfligido
o la agresividad (Burillo-Putze et al., 2013; Pérez et al., 2003).

Tratamientos especificos

No existen antidotos especificos para la intoxicacion por cannabinoides sintéticos,
pero el tratamiento se enfoca en la reduccién de los efectos toxicos mediante intervenciones
farmacolodgicas. En algunos casos, se pueden utilizar benzodiacepinas, como el lorazepam,
para controlar la ansiedad y las convulsiones. Los antagonistas de los receptores
cannabinoides, como el rimonabant, se han estudiado, aunque su uso en emergencias no esta
generalizado debido a la falta de evidencia suficiente en situaciones de intoxicacion aguda
(Miras et al., 2019; Roldan, 2016).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Tras la estabilizacion inicial, los pacientes que han sufrido intoxicaciones graves por
cannabinoides sintéticos requieren monitoreo continuo, ya que los efectos pueden persistir

incluso después de la remision de los sintomas agudos. La rehabilitacion se enfoca en el
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tratamiento de posibles trastornos psicéticos o dependencia, y la gestion de la salud mental
es fundamental para evitar recaidas. ElI apoyo psicolégico y la intervencion de equipos
multidisciplinarios son claves para la recuperacion a largo plazo (Roldéan, 2016; Burillo-
Putze et al., 2013).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico real

Un caso documentado de intoxicacion aguda por cannabinoides sintéticos involucro
a un joven de 21 afios que presentd sintomas de agitacion, paranoia, alucinaciones visuales y
taquicardia después de consumir una mezcla de "Spice". Tras la ingestion, el paciente
experimentd una fuerte psicosis y desorientacion, lo que llevé a su ingreso en urgencias. A
pesar de la administracion de benzodiacepinas y otros medicamentos para controlar la
agitacion, el paciente requirié una observacion de mas de 24 horas debido a la persistencia
de los efectos psicotropicos (Roldan, 2016). Este caso subraya los peligros asociados con el
uso de estas sustancias, que pueden inducir efectos graves y prolongados que requieren

atencion médica urgente.
Preguntas de analisis

1. ¢Qué factores predisponen a la intoxicacion grave por cannabinoides
sintéticos?

2. ¢Qué medidas podrian haberse tomado para evitar la intoxicacion severa en el
caso clinico?

3. (Qué pasos deben seguirse en la resolucion de una intoxicacién por

cannabinoides sintéticos?
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HACHIS

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

El hachis es una droga psicoactiva que proviene de la resina concentrada de la planta
de cannabis. Entre sus nombres comunes y callejeros se incluyen "hasheesh™, "hash",
"charas", "chocolate”, y "polvo de marihuana”. Su nomenclatura varia dependiendo de la
region, pero en general, hace referencia a la forma concentrada de cannabis utilizada para la

obtencidn de efectos psicotrdpicos intensos (Pérez et al., 2003).
Nombre quimico y estructura molecular

El principal compuesto psicoactivo del hachis es el tetrahidrocannabinol (THC), cuyo
nombre quimico es 9-tetrahidrocannabinol. Este compuesto pertenece a la clase de los
fitocannabinoides, presentes en la planta de cannabis. Su estructura molecular es compleja,
siendo un terpenofenol derivado de una serie de &cidos grasos. EI THC se une a los receptores

cannabinoides en el cerebro, lo que genera sus efectos psicoactivos (Moréan et al., 2011).

Historia y antecedentes
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El uso del hachis se remonta a la antigliedad, con referencias en textos de la cultura
arabe, india y china. Se utilizaba principalmente por sus efectos alucindgenos y medicinales.
Su popularidad aumento en Europa durante el siglo XIX, especialmente en el contexto del
orientalismo. A lo largo del tiempo, el hachis ha sido asociado tanto con practicas recreativas
como espirituales, aunque su consumo y legalidad han variado segun las leyes de cada region
(NIDA, 2003).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

El hachis es una resina pegajosa o polvo oscuro que se obtiene de las glandulas de
resina de la planta de cannabis. En términos fisicoquimicos, tiene un punto de fusion
aproximado de 160°C. Su solubilidad en agua es baja, pero es soluble en disolventes
organicos como etanol y cloroformo. Los compuestos principales incluyen THC, CBD

(cannabidiol), y otros fitocannabinoides en menores concentraciones (Pérez et al., 2003).

Tabla 65.
Caracteristicas fisicoquimicas de Hachis.
Caracteristica Valor
Punto de fusion 160°C
Solubilidad en agua Baja
Solubilidad en disolventes Alta (etanol, cloroformo)
Compuestos principales THC, CBD, otros fitocannabinoides

Fuente. Adaptado de Pérez et al. (2003).

Usos

El hachis se utiliza principalmente como droga recreativa debido a sus efectos
psicoactivos. Ademas, en algunos contextos, se ha utilizado con fines medicinales para el
manejo del dolor crénico, la ansiedad y trastornos del apetito. Sin embargo, su uso esta
restringido y es ilegal en muchos paises debido a los riesgos asociados con el abuso y la
adiccion. También se ha utilizado en algunas culturas para la meditacién o rituales

espirituales (Burillo-Putze et al., 2013).
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Toxicocinética y Toxicodinamia

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

El hachis, a través de su principal componente psicoactivo, el tetrahidrocannabinol
(THC), interactda con el sistema nervioso central. EI THC se une a los receptores
cannabinoides CB1 y CB2, ubicados principalmente en el cerebro y el sistema nervioso
periférico. Esta interaccion inhibe la liberacion de neurotransmisores en areas relacionadas
con el control de la memoria, el placer, el pensamiento y la coordinacion motora, lo que
genera los efectos psicoactivos como euforia, alteraciones cognitivas y trastornos en la

percepcion temporal (Roldan, 2016).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

La toxicidad del hachis esta asociada principalmente con el consumo excesivo de
THC. En grandes dosis, el THC puede provocar reacciones adversas como ansiedad,
paranoia, alucinaciones y trastornos psicoticos. A nivel fisico, el consumo cronico de hachis
puede tener efectos negativos en la funcion respiratoria debido a los compuestos presentes
en la combustion del cannabis, como el monodxido de carbono y otras sustancias irritantes.
Ademas, el abuso prolongado de hachis puede alterar la estructura y la funcion del cerebro,

afectando la memoria y el aprendizaje (Burillo-Putze et al., 2013).
Absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion (ADME)

El THC se absorbe principalmente a través de los pulmones cuando el hachis se fuma,
0 a través del tracto gastrointestinal si se ingiere. Una vez en el cuerpo, el THC se distribuye
ampliamente, especialmente en tejidos grasos debido a su alta lipofilia. En el higado, el THC
se metaboliza a través de la enzima CYP450, produciendo metabolitos activos como el 11-
hidroxi-THC. Estos metabolitos pueden tener efectos psicoactivos persistentes. La
eliminacion del THC ocurre principalmente a través de las heces y la orina, con una vida
media larga, lo que significa que los efectos pueden durar mas de lo esperado (Moran et al.,
2011).
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Tabla 66.
Farmacocinética del Hachis.
Fase Descripcion
Absorcion A través de los pulmones (fumado) o tracto gastrointestinal
(ingerido)
Distribucion Alta distribucion en tejidos grasos
Metabolismo En el higado, por la enzima CYP450, generando
metabolitos activos como el 11-hidroxi-THC
Eliminacién A través de heces y orina, con una vida media larga (dias o
semanas)

Fuente. Adaptado de Moran et al. (2011).

Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta al hachis varia considerablemente entre individuos debido a factores
como la genetica, la tolerancia previa, el estado de salud general y el modo de consumo. Las
personas con mayor tolerancia al THC, debido al consumo frecuente, suelen experimentar
menos efectos psicoactivos que los usuarios ocasionales. Ademas, las variaciones en los
receptores cannabinoides en el cerebro pueden hacer que algunas personas sean mas

susceptibles a los efectos psicoactivos intensos o a la intoxicacion (Pérez et al., 2003).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa vs. dosis toxica y letal

La dosis recreativa de hachis varia segun la tolerancia del usuario y la concentracion
de THC en el producto. Generalmente, una dosis recreativa se encuentra en el rango de 5 a
10 mg de THC, lo que genera efectos psicoactivos como euforia y relajacion sin causar
efectos negativos significativos. Sin embargo, dosis superiores a los 50 mg pueden resultar
en intoxicaciones graves, como ataques de panico, paranoia y psicosis. No se han reportado
dosis letales especificas de hachis, pero el consumo excesivo puede causar complicaciones

severas, especialmente en individuos con condiciones preexistentes (NIDA, 2003).

Factores que aumentan la toxicidad
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Diversos factores pueden aumentar la toxicidad del hachis, como la forma de
consumo (fumado, ingerido, vaporizado), la concentracion de THC, la combinacidn con otras
sustancias y la condicién fisica del individuo. EI consumo de hachis combinado con alcohol
u otras drogas aumenta el riesgo de efectos adversos graves, como la descoordinacién motora
y la pérdida de la conciencia. Ademaés, las personas con problemas de salud mental o
enfermedades cardiacas son méas vulnerables a experimentar reacciones negativas tras el
consumo (Roldéan, 2016).

Tolerancia y dependencia

El uso frecuente de hachis puede llevar a la tolerancia, lo que significa que el
individuo necesitara consumir dosis mas altas para obtener los mismos efectos. La
dependencia psicoldgica también puede desarrollarse, con usuarios que sienten la necesidad
de consumir hachis regularmente para mantener el bienestar emocional. Aunque la
dependencia fisica al hachis es menos comun que con otras drogas, el sindrome de
abstinencia puede incluir irritabilidad, insomnio y cambios en el apetito. La tolerancia y
dependencia pueden complicar el tratamiento de las personas que consumen grandes

cantidades de esta sustancia de forma cronica (Pérez et al., 2003).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicoldgicos y fisioldgicos

El consumo de hachis produce una amplia gama de efectos psicoldgicos y
fisioldgicos. Psicologicamente, genera una sensacion de euforia, relajacion y alteracion de la
percepcion del tiempo y el espacio. Los usuarios también pueden experimentar una
intensificacion de las percepciones sensoriales, 1o que puede hacer que la musica o el arte se
perciban mas intensos. Sin embargo, en dosis altas, los efectos pueden ser contraproducentes,
manifestdindose como ansiedad, paranoia, y en casos graves, psicosis temporal.
Fisiol6gicamente, el hachis puede inducir sequedad en la boca, 0jos rojos, incremento en el

ritmo cardiaco y una leve disminucién en la coordinacién motora (Roldan, 2016).

Signos y sintomas de intoxicacion aguda
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La intoxicacion aguda por hachis generalmente se manifiesta a través de sintomas
psicologicos como confusidn, paranoia y alteraciones del estado de &nimo. En algunos casos,
las personas pueden experimentar dificultades para pensar con claridad, pérdida de memoria
a corto plazo, y en situaciones extremas, delirios o alucinaciones. Fisiologicamente, pueden
aparecer sintomas como hipotension, taquicardia, mareos, y en ocasiones, nauseas y vomitos.
La intoxicacion también puede provocar descoordinacion motora y dificultad para realizar

tareas que requieren concentracion, como conducir (NIDA, 2003).

Efectos y secuelas del consumo crénico y los riesgos que ocurren a nivel de los

organos

El consumo crénico de hachis puede tener efectos adversos a largo plazo en varios
sistemas del cuerpo. A nivel neuroldgico, el uso prolongado puede afectar la memoria y la
capacidad de aprendizaje, ademas de aumentar el riesgo de desarrollar trastornos
psiquiatricos como la depresion y laansiedad. A nivel respiratorio, fumar hachis puede dafiar
los pulmones, aumentando el riesgo de enfermedades respiratorias cronicas. También se ha
asociado con problemas cardiacos debido al aumento del ritmo cardiaco y la presion arterial
durante su consumo. A largo plazo, el consumo crénico puede generar dependencia

psicoldgica, lo que dificulta la cesacion del uso (Pérez et al., 2003).

Métodos de deteccion y analisis toxicoldgico

Pruebas de deteccidn toxicoldgicas en diferentes muestras (sangre, orina y otros
fluidos)

Las pruebas de deteccidn de hachis se realizan principalmente en muestras de orina,
sangre, saliva y cabello. La orina es el fluido mas utilizado debido a su capacidad para
detectar metabolitos de tetrahidrocannabinol (THC), el principal componente psicoactivo del
hachis, hasta varios dias después del consumo. En sangre, el THC se puede detectar en pocas
horas tras el consumo, lo que hace de esta muestra una opcion preferida para identificar

intoxicaciones agudas. En saliva, la deteccion es util para pruebas rapidas, mientras que el
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cabello puede retener rastros de THC durante semanas, aungue es menos comunmente

utilizado para la deteccion rutinaria (Roldan, 2016).
Metodos cualitativos, métodos cromatogréaficos, espectrometria de masasy otros

Para la deteccion y andlisis del hachis, se emplean diversos métodos cualitativos y
cuantitativos. Los métodos cualitativos incluyen pruebas inmunolégicas, como el test de
inmunoensayo, que identifica la presencia de metabolitos de THC en las muestras. Los
métodos cromatograficos, como la cromatografia de gases (GC) y la cromatografia liquida
de alta resolucion (HPLC), son ampliamente utilizados para separar y analizar los
componentes del hachis. La espectrometria de masas (MS) es una técnica avanzada que, en
combinacion con la cromatografia, permite la identificacion precisa de los metabolitos de

THC y otras sustancias en las muestras bioldgicas (Moran et al., 2011).
Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos

Aungue los anélisis toxicoldgicos son eficaces para detectar la presencia de hachis en
muestras biologicas, presentan algunas limitaciones. La principal limitacion es la ventana de
deteccidn, que varia segun el fluido analizado y la frecuencia del consumo. Ademas, los
resultados pueden verse afectados por factores como el metabolismo individual, la cantidad
consumida y el tiempo transcurrido desde el consumo. Otra limitacion es que los analisis
detectan metabolitos de THC, no necesariamente el compuesto psicoactivo en su forma
activa, lo que puede complicar la interpretacion de los efectos intoxicantes en momentos

especificos (Pérez et al., 2003).

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte

El tratamiento inicial de la intoxicacion por hachis implica medidas generales de
soporte, como garantizar la via aérea, la respiracion y la circulacion (ABC). El paciente debe

ser monitoreado constantemente, ya que los efectos psicoactivos del hachis pueden causar

alteraciones en la percepcion, ansiedad, psicosis y taquicardia. En situaciones de intoxicacion
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aguda, se recomienda mantener al paciente en un ambiente tranquilo y seguro, y ofrecer
liquidos intravenosos para evitar la deshidratacion. Ademas, es esencial evitar la
estimulacidn excesiva y proporcionar un entorno controlado para reducir los efectos de la

psicosis y la ansiedad (Roldan, 2016).
Tratamientos especificos

No existen tratamientos farmacoldgicos especificos para contrarrestar los efectos del
hachis. Sin embargo, en caso de intoxicacion aguda, los médicos pueden administrar
benzodiacepinas como el diazepam para controlar la ansiedad severa o los episodios de
agitacion psicomotriz. En casos raros de intoxicacion grave o reacciones adversas, como la
psicosis, pueden ser necesarios antipsicoticos. La intervencién médica dependera de la
gravedad de los sintomas, y en la mayoria de los casos, el tratamiento es sintomaético y de

apoyo (Pérez et al., 2003).

Tabla 67.
Tratamiento y medidas para la intoxicacion por Hachis.
Tratamiento/Medida  Descripcion Indicaciones
Medidas generalesde  Monitoreo constante de En intoxicaciones leves a
soporte signos vitales, hidratacion moderadas
IV, ambiente controlado
Benzodiacepinas Administracion para En intoxicacién aguda con
(Diazepam) controlar la ansiedad y agitacion o psicosis
agitacion
Antipsicéticos (en Tratamiento para psicosis En casos raros de intoxicacion
casos graves) severa grave
Apoyo psicoldgico Terapia individual o grupal ~ En intoxicacion cronica o
para manejar efectos dependencia
emocionales

Fuente. Adaptado de Roldan (2016).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

El seguimiento post-intoxicacion incluye la observacion para detectar posibles
efectos secundarios tardios, como ansiedad prolongada o trastornos del animo. El apoyo

psicologico puede ser Util, especialmente en casos de consumo cronico, para ayudar al
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paciente a manejar los efectos psicoemocionales y las consecuencias sociales del consumo.
En situaciones de dependencia, la rehabilitacion implica programas de desintoxicacion y
apoyo psicoldgico, orientados a reducir el consumo y evitar recaidas. Los programas de
intervencion deben ser personalizados para abordar las necesidades individuales del paciente
(Morén et al., 2011).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico

Un caso reportado de intoxicacion por hachis involucrd a un adolescente de 16 afios
que presentd una serie de sintomas tras fumar hachis en una reunion social. El paciente
comenzd a mostrar signos de confusion, paranoia y ansiedad extrema, seguido de taquicardia
y dificultad para respirar. Fue trasladado a urgencias, donde los médicos administraron
diazepam para controlar la agitaciéon y la ansiedad. Tras varias horas de observacion, el
paciente mostr6 mejoria, aunque fue referido a un especialista para abordar la posible
dependencia del cannabis. Este caso ilustra coémo los efectos psicoactivos del hachis pueden

generar reacciones agudas en personas sin experiencia previa con la sustancia (NIDA, 2003).
Preguntas de analisis

1. ¢Cudl es el efecto principal del hachis que puede haber causado los sintomas
de ansiedad y paranoia en este paciente?

2. ¢Qué medidas de tratamiento deberian haberse tomado para prevenir una
intoxicacion mas grave en este caso?

3. ¢Qué factores podrian haber contribuido a la severidad de la intoxicacion en

este paciente?

1.3.5. Otras sustancias con efectos alucinogenos.

Ademas de los clasicos psicodélicos, existen otras sustancias que, aunque no
pertenecen formalmente a este grupo, pueden inducir efectos alucindgenos en determinadas

dosis o contextos. Entre ellas se incluyen los disociativos como la ketamina y la fenciclidina
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(PCP), los anticolinérgicos como la escopolamina (presente en plantas como el toloache o la
datura), algunos anestésicos, inhalantes (como el 6xido nitroso) y ciertos farmacos o plantas
de uso tradicional que alteran la percepcion sensorial y la conciencia. Estas sustancias
provocan visiones, despersonalizacion, delirios o alteraciones cognitivas, pero su toxicidad
puede ser elevada y sus efectos impredecibles, especialmente cuando se usan fuera de

contextos terapéuticos o rituales (Moran et al., 2011; C1J, 2013).

Salvia divinorum (planta con efecto disociativos y psicodélicos)

Nombre y Generalidades

Nombres comunes y callejeros

Salvia divinorum es conocida por diversos nombres, incluyendo "Salvia", "Hojas de
la Pastora”, "Hierba de los dioses" y "Diviner’s Sage". En el ambito recreativo, algunos
consumidores la denominan simplemente "Sally-D" o "Magic Mint" (Burillo-Putze et al.,

2013).

Nombre quimico y estructura molecular
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El principal componente psicoactivo de la Salvia divinorum es la salvinorina A, cuyo
nombre quimico es (2S,4aR,6aR,7R,9S,10aS,10bR)-2-(3-furanocarboniloxi)-9-hidroxi-
6a,10b-dimetil-4,10-dioxododecahidronafto[2,1-c]furano-7-carboxilato de metilo. Su
estructura molecular es compleja, diferenciandose de otros alucindgenos por ser un diterpeno

y no un alcaloide nitrogenado (L6pez, 2017).
Historia y antecedentes

Originaria de México, esta planta ha sido utilizada por los indigenas mazatecos en
rituales de adivinacion y curacién. Tradicionalmente, se mastican sus hojas o se prepara en
infusion para inducir visiones. Su uso se mantuvo oculto hasta que en el siglo XX fue
estudiada por investigadores occidentales, quienes identificaron la salvinorina A como su

principal compuesto activo (Roldan, 2016).

Ficha técnica de la sustancia con sus caracteristicas fisicoquimicas

Propiedad Caracteristica

Formula quimica C23H2s05

Masa molecular 432.46 g/mol

Solubilidad Insoluble en agua, soluble en solventes
organicos (etanol, acetona)

Punto de fusion 238-240 °C

Naturaleza quimica Diterpeno no nitrogenado

Aspecto Polvo cristalino blanco cuando es puro

Fuente. Adaptado de Burillo-Putze et al. (2013) y Roldan (2016).

Usos

Salvia divinorum es utilizada tanto en contextos tradicionales como recreativos. En
la cultura mazateca, es empleada con fines espirituales y medicinales para tratar
enfermedades menores y como herramienta de adivinacion. En la actualidad, su uso se ha
popularizado como una droga recreativa por sus efectos psicodélicos y disociativos de corta
duracion, aunque su legalidad varia segun el pais (NIDA, 2003).
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Toxicocinética y Toxicodinamica de Salvia divinorum

Mecanismo de accién en el sistema nervioso

La salvinorina A, principal compuesto activo de Salvia divinorum , actia como un
agonista selectivo y potente de los receptores kappa opioides (KOR), a diferencia de otros
alucinégenos que afecta a los receptores serotoninérgicos (5-HT2A) (Burillo-Putze et al.,
2013). La activacion de los KOR modula la liberacion de dopamina en el sistema
mesolimbico, lo que provoca efectos disociativos, alucinaciones visuales y alteraciones en la

percepcion del tiempo y la identidad (Roldan, 2016).
Mecanismo de toxicidad de la sustancia

El perfil toxico de la salvinorina A aun no estd completamente definido, pero se ha
observado que su activacion de los receptores KOR puede inducir estados de disforia,
ansiedad extrema y episodios psicéticos transitorios en algunos individuos (Lépez, 2017).
Ademas, su consumo en dosis elevadas puede generar bradicardia, hipotension y disminucion
de la actividad locomotora, efectos que pueden estar relacionados con la depresion del

sistema nervioso central (Burillo-Putze et al., 2013).
Variabilidad individual en la respuesta toxicoldgica

La respuesta a la Salvia divinorum varia segun factores individuales como la genética,
el metabolismo hepético y la sensibilidad de los receptores opioides kappa. Personas con
variaciones en la expresion de estos receptores pueden experimentar efectos mas intensos o
prolongados (Burillo-Putze et al., 2013). Ademas, individuos con antecedentes psiquiatricos
pueden presentar un mayor riesgo de desarrollar episodios de ansiedad severa o psicosis
inducida (Roldan, 2016).

Dosis y Toxicidad

Dosis recreativa versus dosis toxica y letal
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La Salvia divinorum es una planta psicoactiva cuyo principio activo, la salvinorina A,
es altamente potente en dosis pequefias. Las dosis recreativas varian segun la via de
administracion; cuando se mastican hojas frescas, se requieren entre 10 y 50 hojas para un
efecto leve a intenso. En contraste, al fumar extractos concentrados, las dosis pueden oscilar
entre 200 y 1000 microgramos de salvinorina A (Burillo-Putze et al., 2013). No se han
registrado dosis letales en humanos, pero en animales, altas concentraciones han provocado

efectos adversos severos (Roldan, 2016).
Factores que aumentan la toxicidad

La toxicidad de la Salvia divinorum puede verse aumentada por multiples factores,
como la combinacién con otras sustancias psicoactivas, la susceptibilidad individual del
usuario y la dosis administrada. El consumo simultaneo con alcohol o drogas depresoras del
sistema nervioso central puede potenciar sus efectos disociativos y alucindgenos,
aumentando el riesgo de accidentes o reacciones adversas graves (NIDA, 2003). Ademas, la
variabilidad en la sensibilidad individual, determinada por la genética y la tolerancia previa

a la sustancia, influye en la respuesta toxica (Péerez et al., 2003).
Tolerancia y dependencia

El uso repetido de Salvia divinorum puede generar tolerancia, reduciendo la
intensidad de sus efectos con la misma dosis. Se ha observado que los usuarios frecuentes
requieren dosis progresivamente mayores para alcanzar los mismos efectos psicodélicos
(Burillo-Putze et al., 2013). Sin embargo, a diferencia de otros alucinégenos, no se han
reportado casos de dependencia fisica significativa. Algunos estudios sugieren una posible
dependencia psicoldgica en usuarios que buscan repetidamente experiencias disociativas
(Roldan, 2016).

Efectos fisioldgicos, manifestaciones clinicas y efectos toxicos

Efectos psicolégicos y fisioldgicos
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El consumo de Salvia divinorum produce efectos tanto psicolégicos como
fisiologicos. A nivel psicologico, destacando alucinaciones intensas, distorsion del tiempo y
el espacio, sensacion de disociacion y cambios en la percepcion sensorial (Burillo-Putze et
al., 2013). Fisiologicamente, puede generar taquicardia, hipertension leve, midriasis y
pérdida de coordinacion motora. Estos efectos suelen aparecer rapidamente tras el consumo,
especialmente cuando se fuma la sustancia, y desaparecen en aproximadamente 15 a 30
minutos (Roldan, 2016).

Signos y sintomas de intoxicacion aguda

En casos de intoxicacion aguda, los sintomas incluyen confusion, panico, paranoia,
alteraciones severas de la percepcion y pérdida temporal del control motor. Algunos usuarios
experimentan amnesia del episodio, lo que puede incrementar el riesgo de accidentes (Pérez
et al., 2003). A nivel fisico, se han reportado episodios de nauseas, sudoracién excesiva y
mareos, los cuales pueden generar desorientacion y ansiedad extrema en el usuario (Burillo-
Putze et al., 2013).

Efectos y secuelas del consumo croénico y riesgos a nivel de 6rganos.

Aunque la Salvia divinorum no es considerada una sustancia altamente adictiva, el
consumo crénico puede generar alteraciones en la memoria y dificultades en la concentracion
debido a la activacion de los receptores kappa opioides en el cerebro (Roldan, 2016). A nivel
fisioldgico, se han descrito efectos como fatiga, cambios en la presién arterial y episodios de
despersonalizacién en usuarios frecuentes. El riesgo de dafio organico a largo plazo adn no
estad bien documentado, pero algunos estudios sugieren que su uso prolongado podria afectar

el sistema cardiovascular y nervioso central (Burillo-Putze et al., 2013).

Métodos de deteccion y analisis toxicolégico

Pruebas de deteccion toxicoldgica en diferentes muestras (sangre, orina y otros
fluidos)
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La deteccion de Salvia divinorum en fluidos biologicos es un desafio debido a la
rapida metabolizacion de la salvinorina A, su principal compuesto activo. Generalmente, las
muestras mas utilizadas en anélisis toxicolégicos son sangre y orina, aunque también se
pueden emplear saliva y cabello. En sangre, la salvinorina A es detectable en un corto periodo
debido a su eliminacion rapida, mientras que en orina se pueden encontrar metabolitos en un

rango de 1 a 2 horas después del consumo (Gonzalez et al. (2017).

Metodos cualitativos, métodos cromatogréaficos, espectrometria de masas y

otros.

Para el anélisis toxicoldgico, los métodos cualitativos como las pruebas
inmunoenzimaticas (ELISA) permiten una deteccidon inicial, pero presentan baja
especificidad. Métodos mas avanzados como la cromatografia de gases acoplada a
espectrometria de masas (GC-MS) y la cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC) son
los mas utilizados para la identificacion y cuantificacion de la salvinorina A 'y sus metabolitos
(Gonzalez et al., 2017). Estos métodos permiten una mayor sensibilidad y precision,

facilitando la deteccion en concentraciones bajas.
Limitaciones de los andlisis toxicoldgicos.

Las principales limitaciones en la deteccion de Salvia divinorum estan relacionadas
con la corta vida media de la salvinorina A en el organismo y la ausencia de metabolitos
especificos que puedan ser detectados a largo plazo. Ademas, la falta de inclusién de esta
sustancia en los paneles estandar de deteccion de drogas dificulta su identificacion en analisis
rutinarios (Martinez & Ldpez, 2019). A esto se suma la necesidad de equipos especializados
y personal capacitado para el uso de técnicas cromatograficas avanzadas, lo que restringe el

acceso a estos analisis en laboratorios convencionales.

Tratamiento de la Intoxicacion

Medidas generales de soporte
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En el tratamiento de la intoxicacion, las medidas generales de soporte son cruciales.
Estas incluyen la estabilizacion de las funciones vitales, como la respiracion y la circulacion.
El control de la temperatura corporal, la administracion de liquidos intravenosos para
prevenir la deshidratacion y el monitoreo continuo son esenciales. Ademas, se debe
garantizar un entorno seguro Yy controlado para evitar autolesiones, especialmente en
intoxicaciones con drogas alucinégenas como la Salvia divinorum, que puede inducir efectos

disociativos intensos (Roldan, 2016).
Tratamientos especificos

El tratamiento especifico depende del tipo de sustancia involucrada en la intoxicacion.
En el caso de la Salvia divinorum, debido a su naturaleza psicoactiva, el manejo incluye
principalmente la contencidn de los sintomas psicol6gicos, como la ansiedad y la confusion,
hasta que los efectos desaparezcan. Se recomienda la intervencion en un entorno controlado,
en algunos casos, con el uso de benzodiacepinas para mitigar los efectos disociativos severos.
Sin embargo, no existe un tratamiento farmacolégico especifico para contrarrestar los efectos
de esta planta (Miras et al., 2019).

Cuidados post-intoxicacion y rehabilitacion

Tras la fase aguda de la intoxicacion, los cuidados post-intoxicacion incluyen la
observacion para asegurar que los efectos de la sustancia se hayan disipado por completo. En
el caso de sustancias alucindgenas, como la Salvia divinorum, los pacientes deben recibir
orientacion psicolégica para tratar posibles efectos psicologicos secundarios como la
ansiedad o el trastorno de estrés postraumatico (TEPT). A largo plazo, puede ser necesario
un tratamiento rehabilitador para prevenir el abuso continuado de estas sustancias, ademas
de realizar un seguimiento psicolédgico para asegurar la estabilidad emocional del paciente
(L6pez, 2017; Granados et al., 2019).

Casuistica y Ejercicios

Caso clinico real
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Un caso clinico relevante es el de un paciente que presenta sintomas de intoxicacion
tras el consumo de Salvia divinorum. El paciente fue llevado al servicio de urgencias tras
experimentar un episodio de disociacion severa, acompafado de alteraciones en la
percepcion del espacio y el tiempo, sintomas comunes de esta planta. A pesar de los efectos
intensos, el tratamiento fue principalmente de soporte, con un control de las funciones vitales,
y se mantuvo a la persona bajo observacion hasta que los efectos pasaron. Este tipo de
intoxicacion es raro y no tiene un tratamiento farmacoldgico especifico, siendo clave el
manejo psicologico (Roldan, 2016).

Preguntas de analisis

1. ¢Cuales son los sintomas mas comunes en una intoxicacion por Salvia
divinorum?

2. ¢Qué medidas de soporte serian necesarias en caso de una intoxicacion aguda
por Salvia divinorum?

3. ¢Cbmo se podrian prevenir los efectos negativos de una intoxicacion por
alucinégenos?
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CAPITULO II

APLICACIONES TERAPEUTICAS Y
CONTROVERSIAS

2.1. Uso de psicodélicos en psiquiatria y neurociencia

El uso de psicodélicos en psiquiatria ha sido considerado una herramienta potencial
para tratar diversas afecciones mentales, debido a sus efectos sobre la percepcion, la
conciencia y las emociones. En los ultimos afios, la neurociencia ha estudiado cémo estas
sustancias, como la psilocibina y el LSD, pueden modificar la actividad cerebral,
promoviendo la neuroplasticidad y la conexion entre areas cerebrales que normalmente no
interactUan. Estos efectos abren puertas a tratamientos innovadores para trastornos como la
depresion resistente al tratamiento, el trastorno de estrés postraumatico (TEPT) y laansiedad.
A pesar de los avances, existen controversias sobre la seguridad y los posibles efectos

secundarios a largo plazo de estas sustancias (Garcia et al., 2004; NIDA, 2003).

Tabla 68.
Comparacion de psicodélicos usados en terapia asistida.
Psicodélico Proposito Efectos Principales Uso Comun
Terapéutico
MDMA Tratamiento para  Aumento de la empatia, Trastorno de Estrés
el TEPT disminucion de laansiedad  Postraumatico (TEPT)
Psilocibina Tratamiento para  Alteraciones perceptivas, Depresion resistente,
la depresion experiencias trascendentales  ansiedad
Ketamina  Tratamiento para  Euforia, sensacion de Depresion resistente,
la depresion disociacion, alivio rapido del ansiedad

dolor
Fuente: Adaptado de Miras et al. (2019); Burillo-Putze et al. (2013)
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2.2. Uso de alucindgenos en depresion, ansiedad y otras

enfermedades.

En las ultimas dos décadas, el uso de alucindgenos con finos terapeuticos ha cobrado
relevancia en el tratamiento de trastornos mentales graves como la depresion resistente, la
ansiedad existencial en pacientes terminales, el trastorno de estrés postraumatico (TEPT) y
las adicciones. Diversos ensayos clinicos y estudios experimentales han demostrado que
sustancias como la psilocibina, la ketamina y el MDMA pueden generar efectos positivos en
la salud mental cuando son administradas en un entorno clinico controlado y acompafiados

de psicoterapia (Granados et al., 2019).

La psilocibina, un compuesto presente en hongos alucindgenos, ha mostrado una
reduccion significativa en sintomas depresivos, incluso en pacientes con depresion resistente
al tratamiento farmacoldgico convencional. En estudios realizados por instituciones
académicas, una sola o pocas sesiones con psilocibina provocaron mejoras sostenidas durante
semanas 0 meses, al facilitar procesos de introspeccién emocional y disminucion de la
rumiacion negativa (C1J, 2013). Por otro lado, el MDMA, aunque no es un alucinégeno
clasico, ha sido incluido en estudios de psicoterapia asistida para el TEPT, al favorecer la
empatia, la reduccion de la respuesta de miedo y la apertura emocional durante el abordaje
del trauma (UNODC, 2021).

En el caso de la ketamina, su uso como antidepresivo ha sido aprobado en algunos
paises en forma de esketamina intranasal. A diferencia de los antidepresivos tradicionales, su
accion es rapida, logrando mejores en ideacién suicida y sintomas depresivos en horas o
pocos dias, lo cual es clave en casos agudos (Perea, 2021). Ademas, se estan explorando
aplicaciones de estos compuestos en el tratamiento de adicciones, trastornos obsesivo-
compulsivos y ansiedad en pacientes con enfermedades terminales, destacando su potencial

para provocar experiencias de "insight" emocional y cambios en la percepcion del yo.
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Tabla 69.
Aplicaciones clinicas de alucindgenos en salud mental

Sustancia Trastornos Efectos clinicos Estado de la
tratados observados investigacion

Psilocibina Depresion Reduccidn del En ensayos
resistente, sufrimiento emocional, clinicos
ansiedad introspeccion, mejora  avanzados
existencial. del &nimo.

MDMA Trastorno de Mayor empatia, En la fase 111 de
estrés disminucion del miedo, investigacion
postraumatico apertura emocional
(TEPT)

Ketamina/esketamina Depresion mayor, Accion antidepresiva  Aprobada para
riesgo suicida rapida, uso clinicoen

neuroplasticidad algunos paises

Fuente. Adaptado de CIJ, 2013; Granados et al., 2019; Perea, 2021

Pese a sus beneficios, el uso terapéutico de alucindgenos debe realizarse bajo
protocolos estrictos, con acompafiamiento profesional y seleccion cuidadosa de los pacientes,
ya gue existen riesgos asociados como crisis psicologicas, exacerbacion de psicosis latentes

o efectos adversos cardiovasculares en ciertas condiciones médicas (Morén et al., 2011).

2.3. Terapia asistida con psicodélicos: MDMA, psilocibina

y ketamina

La terapia asistida con psicodélicos se refiere al uso de sustancias como el MDMA,
la psilocibina y la ketamina en combinacion con psicoterapia para tratar trastornos mentales.
El MDMA, conocido por su capacidad de inducir empatia y apertura emocional, se utiliza
principalmente en el tratamiento del trastorno de estrés postraumatico (TEPT), mientras que
la psilocibina y la ketamina se estan investigando para tratar la depresion resistente y el
trastorno de ansiedad. La combinacion de estas sustancias con la orientacion terapéutica ha
mostrado resultados prometedores en la reduccion de los sintomas y en el aumento del
bienestar emocional, aunque aun hay desafios relacionados con su control y regulacién
(Miras et al., 2019).
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Tabla 70.
Aplicaciones clinicas de psicodélicos en terapia asistida
Sustancia Aplicacion clinica Efectos terapéuticos Observaciones
principal esperados relevantes
Maryland Trastorno de estrés Empatia emocional,  En fase avanzada de
postraumatico (TE investigacion
Psilocibina  Resistente a la Rojo Uso supervisado en
depresion, entornos clinicos
Ketamina Depresion Alivio rapido de Aprobada en algunos

sintomas paises como

Fuente. Adaptado de Miras et al., 2019

2.4. Riesgos y beneficios de la investigacion en psicodélicos

La investigacion en psicodélicos presenta tanto riesgos como beneficios. Entre los
beneficios, se encuentra el potencial de ofrecer tratamientos innovadores para trastornos
mentales graves que no responden a terapias convencionales. Sin embargo, los riesgos
incluyen la posibilidad de efectos adversos como alteraciones psicoldgicas severas, como los
episodios de psicosis, y la falta de comprension completa sobre los efectos a largo plazo.
Ademas, la investigacion en este campo estd limitada por la falta de regulacion y la
estigmatizacion social de los psicodélicos. A pesar de los riesgos, muchos investigadores
abogan por una mayor exploracion de los psicodelicos, con un enfoque controlado y

supervisado (Gonzalez & Llorens, 2014).

El resurgimiento de la investigacion cientifica sobre psicodélicos como la psilocibina,
el LSD, el MDMA o la ketamina ha generado un renovado interés en sus posibles
aplicaciones clinicas, especialmente en el tratamiento de trastornos mentales resistentes. Este
avance, sin embargo, también conlleva riesgos éticos, regulatorios y clinicos que deben ser
cuidadosamente gestionados. A continuacion, se presentan los principales beneficios y

riesgos divididos en subpuntos clave:
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2.4.1. Beneficios terapeuticos y cientificos

Tratamiento de trastornos mentales resistentes

La evidencia reciente ha demostrado que sustancias como la psilocibinay el MDMA
pueden tener efectos significativos en el tratamiento de la depresion resistente, el trastorno
de estrés postraumatico (TEPT) y la ansiedad existencial en pacientes con enfermedades
terminales. Estos efectos suelen ser rapidos y duraderos, incluso con pocas sesiones, lo que
representa una ventaja sobre los tratamientos farmacolégicos tradicionales (Granados et al.,
2019).

Avances en neurociencia y conciencia

La investigacion con psicodélicos ha permitido explorar con mayor profundidad los
mecanismos de la percepcidn, la conectividad cerebral y los estados alterados de conciencia.
Herramientas como la resonancia magnética funcional han mostrado que compuestos como
la psilocibina disminuyen la actividad de la red por defecto, facilitando estados de

introspeccidn y reduccién del pensamiento rigido (C1J, 2013).
Reduccion del estigma y avance en politicas publicas

La legalizaciéon progresiva para multas terapéuticas y experimentales en algunos
paises ha impulsado la discusion sobre una reforma de politicas de drogas mas basada en
evidencia. Este enfoque promueve el tratamiento de la salud mental desde una perspectiva
cientifica, reduciendo el estigma asociado al uso de sustancias psicodélicas en contextos
clinicos (UNODC, 2021).

2.4.2. Riesgos éticos, clinicos y sociales

Posibilidad de efectos adversos agudos

Aunque en contextos clinicos controlados los riesgos se minimizan, los psicodélicos
pueden provocar crisis de ansiedad, despersonalizacion, flashbacks y en casos extremos,

reactivacion de traumas. Estos efectos adversos pueden intensificarse si no hay un
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acomparfiamiento terapéutico adecuado, preparacion previa o integracion posterior a la

experiencia (Moranet al., 2011).
Mal uso o uso no supervisado

La creciente difusion de informacion sobre los beneficios terapéuticos puede inducir
a personas a experimentar sin supervision, aumentando el riesgo de intoxicaciones, malos
viajes o interacciones peligrosas con otras sustancias. Esto también favorece el surgimiento

de mercados clandestinos o de falsos terapeutas no capacitados (C1J, 2013).
Dificultades regulatorias y bioéticas

Uno de los principales desafios es la falta de marcos regulatorios estandarizados a
nivel internacional. A esto se suma la necesidad de disefiar protocolos éticamente solidos,
que garanticen el consentimiento informado, la confidencialidad, la formacién adecuada de
los terapeutas vy el respeto por los contextos culturales donde estas sustancias han tenido un
uso ritual tradicional (UNODC, 2021).
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CAPITULO IlII

ASPECTOS LEGALES Y REGULACION

3.1. Legislacion internacional sobre sustancias
alucinégenas

Las sustancias alucinégenas han sido reguladas histéricamente bajo tratados
internacionales promovidos por Naciones Unidas. La Convencion Unica sobre
Estupefacientes de 1961 cre6 un marco para controlar las drogas con potencial de abuso.
Posteriormente, la Convencidn sobre Sustancias Psicotrépicas de 1971 incluy6 a psicodélicos
como el LSD, la psilocibina y la mescalina en la Lista I. (UNODC, 2021). Esta categoria
implica que poseen alto potencial de abuso y ningun uso médico reconocido. (C1J, 2013).

Estas decisiones legales limitaron significativamente la investigacion cientifica de
estas sustancias por décadas. (Granados et al., 2019). Sin embargo, a partir de la década de
2010 se ha producido una revaloracidn cientifica y terapéutica en torno a su potencial médico.
(UNODC, 2021). Algunos paises han iniciado excepciones regulatorias para permitir ensayos
clinicos con psilocibinay MDMA (ClJ, 2013). Esta tendencia ha generado debates sobre la

rigidez de los tratados y la necesidad de una reinterpretacion normativa mas flexible.

3.2. Control y fiscalizacion de nuevas sustancias

psicoactivas

Las nuevas sustancias psicoactivas (NSP), entre las que se encuentran andlogos
sintéticos de alucinégenos como los NBOMes o las catinonas, no estaban contempladas en
los marcos legales tradicionales. (UNODC, 2021). Estas sustancias suelen desarrollarse con
ligeras modificaciones quimicas para evadir la fiscalizacién. (C1J, 2013). Como resultado, su
aparicion masiva ha desbordado los sistemas legales y toxicolégicos en varios paises.
(Granados et al., 2019).
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Para enfrentar este fendmeno, organismos internacionales han establecido sistemas
de alerta temprana. (UNODC, 2021). Estos mecanismos permiten reportar rapidamente la
aparicion de nuevas sustancias, evaluar sus riesgos y tomar decisiones regulatorias de forma
agil. En América Latina, el Programa Global SMART de la UNODC ha documentado un
aumento sostenido de NSP desde 2010. Como respuesta, algunos paises han adoptado leyes

de fiscalizacién por grupo estructural o analogia quimica (Granados et al., 2019).
3.3. Perspectivas en politicas de reduccion de daros

El paradigma de reduccion de dafios propone un enfoque distinto al prohibicionismo
tradicional. (C1J, 2013). Esta estrategia busca minimizar los efectos negativos del consumo
de drogas, sin necesariamente enfocarse en la abstinencia. (Granados et al., 2019). Entre las
medidas destacadas se encuentran la educacion basada en evidencia, el analisis quimico de

sustancias, la atenciéon médica en eventos y el acompafiamiento psicolégico.

Algunos paises han implementado programas innovadores en esta linea. Ejemplos de
ello son los “servicios de control de drogas” en Europa o las politicas de despenalizacién con
enfoque en salud publica en Portugal. (UNODC, 2021). En el caso de los alucingenos, se
han propuesto modelos de regulacion terapéutica con acompafiamiento profesional.
(Granados et al., 2019). Estas politicas han demostrado mejorar la seguridad del consumo y

reducir la mortalidad por intoxicaciones (C1J, 2013).
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CAPITULO IV

PERSPECTIVAS FUTURAS

4.1. Retos en la toxicologia de sustancias alucindgenas

La toxicologia de las sustancias alucindgenas enfrenta diversos retos debido a la
heterogeneidad de los compuestos, tanto naturales como sintéticos, y la falta de informacion
completa sobre sus efectos a largo plazo. Compuestos como el LSD, la psilocibina y la
ketamina tienen perfiles toxicos complejos, con riesgos que varian segun la dosis, el contexto
de consumo y la interaccién con otras sustancias. Las sustancias sintéticas, como los
NBOMes y 2C-B, presentan ain mayores desafios debido a su alta potencia y la rapida
aparicion de nuevos derivados. Este panorama hace que la investigacion y el tratamiento de
intoxicaciones sea un desafio constante para los profesionales de la salud. A pesar de los
avances, los protocolos estandar son aun limitados, lo que dificulta una adecuada respuesta

ante emergencias relacionadas con el consumo de estas sustancias (Roldan, 2016).

Tabla 71.
Desafios en la toxicologia de las sustancias alucindgenas
Compuesto Retos principales Descripcién
LSD Variabilidad de efectos Requiere de un monitoreo continto
debido a su interaccion con el sistema
serotoninérgico (Garcia et al., 2004).
Psilocibina Efectos impredeciblesy  Dificultad en la determinacion de dosis
desconocidos seguras (CI1J, 2013).
Ketamina Uso recreativo y abuso Dificultad para diferenciar efectos
terapéuticos de los toxicos (NIDA,
2003).
NBOMes Alta potencia y toxicidad Consumo de dosis minimas puede
resultar en sobredosis graves (Pérez et
al., 2003).

Fuente: Adaptado de Roldan (2016).
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4.2. Avances en investigacion

La investigacion en el ambito de las sustancias alucindégenas ha avanzado
considerablemente en los ultimos afios, especialmente con respecto a su uso terapéutico.
Sustancias como la psilocibina, la ketamina y el MDMA han sido objeto de numerosos
estudios clinicos que han mostrado resultados positivos en el tratamiento de trastornos como
la depresion, la ansiedad y el trastorno de estrés postraumatico (TEPT). Los estudios han
revelado que la psilocibina, por ejemplo, podria ser un tratamiento efectivo para la depresion
resistente a tratamientos convencionales, mientras que la ketamina ha demostrado ser (til
para el alivio rapido de sintomas depresivos. Sin embargo, la falta de regulacién y el estigma
social continGan siendo barreras importantes para el uso generalizado de estas sustancias en
medicina (NIDA, 2003).

4.3. Recomendaciones para profesionales de la salud

Los profesionales de la salud deben estar informados y capacitados en los ultimos
avances relacionados con las sustancias alucinégenas, especialmente en su uso terapéutico.
Es fundamental que los médicos y terapeutas estén al tanto de los estudios clinicos sobre el
uso de sustancias como la psilocibina, ketaminay MDMA en el tratamiento de enfermedades
mentales, ya que estas pueden ofrecer alternativas efectivas para pacientes que no responden
a tratamientos convencionales. Ademas, los profesionales deben proporcionar informacion
clara a los pacientes sobre los riesgos y beneficios de estas sustancias, asegurandose de que
los pacientes comprendan tanto las posibilidades terapéuticas como los efectos adversos
potenciales. La educacion continua y el monitoreo adecuado durante el tratamiento son
cruciales para garantizar un enfoque ético y seguro en la utilizacion de estas sustancias
(Gonzalez & Llorens, 2014).

El manejo clinico, preventivo y terapéutico de pacientes que consumen sustancias
alucinogenas requiere una preparacion integral, ética y basada en evidencia por parte del
personal de salud. Los profesionales deben tener conocimientos actualizados sobre

farmacologia, toxicologia, salud mental, y también sobre los aspectos culturales y sociales
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que rodean al consumo de estas sustancias. A continuacion, se presentan recomendaciones

claves divididas en subpuntos fundamentales para la practica clinica y comunitaria:

4.3.1. Educacion y actualizacion continua

Es fundamental que médicos, psicélogos, enfermeros y trabajadores sociales estén
capacitados sobre las propiedades farmacoldgicas, efectos, riesgos y posibles usos

terapéuticos de alucindégenos como el LSD, psilocibina, DMT, ketamina o NBOMes.

La revision constante de literatura cientifica, participacion en congresos, seminarios
de toxicologia clinica y neuropsiquiatria es clave para brindar atencion segura y basada en

evidencia.

Los profesionales deben reconocer también el papel emergente de la terapia asistida
con psicodélicos en entornos clinicos controlados, sin caer en juicios morales sobre el

consumo (Granados et al., 2019).

4.3.2. Evaluacion clinica integral y abordaje empatico

Al recibir a un paciente intoxicado o con antecedentes de uso, el profesional debe
evaluar signos vitales, estado neuroldgico, historial de consumo, condiciones psiquiatricas y

entorno psicosocial.

Es crucial evitar actitudes estigmatizantes o confrontativas. La empatia y la escucha

activa generan un entorno seguro para el usuario, facilitando el diagnéstico y la intervencion.

Los pacientes con cuadros psicéticos agudos, ideacidn suicida o trastornos inducidos

por sustancias deben ser remitidos a servicios especializados de salud mental (CIJ, 2013).

4.3.3. Manejo médico inmediato en intoxicaciones

En escenarios de emergencia, se recomienda implementar protocolos claros:
monitoreo cardiovascular, control de hipertermia, sedacion con benzodiacepinas y vigilancia

de la funcion renal y hepatica.
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El conocimiento de los limites terapéuticos y tdxicos de cada sustancia permite

calcular la gravedad del caso.

La colaboracion con toxicélogos clinicos y laboratorios que cuenten con

cromatografia o espectrometria es esencial para el diagnostico (UNODC, 2021).

4.3.4. Rehabilitacion y seguimiento post-intoxicacion

Una vez superada la fase aguda, se recomienda derivar al paciente a servicios de salud

mental y rehabilitacion, con enfoque psicoeducativo, terapéutico y familiar.

Es util integrar al tratamiento estrategias de reduccion de dafios, como el
reconocimiento de sefiales de alarma, testeo de sustancias y disminucion progresiva del

consumo.

El seguimiento debe incluir valoracién de posibles secuelas neuropsiquiatricas (como
el trastorno perceptivo persistente por alucindgenos) y el fortalecimiento de redes de apoyo

comunitario (Granados et al., 2019).

4.3.5. Colaboracion interinstitucional y politica publica

Los profesionales deben participar en campafias de prevencion, formacion

comunitaria y dialogo con instancias educativas y judiciales.

La promocion de politicas de salud pablica con enfoque de derechos humanos, no

criminalizacion y reduccion de riesgos debe ser parte del compromiso ético del sector salud.

Asimismo, es necesario que los sistemas sanitarios actualicen sus protocolos y
manuales clinicos para incluir herramientas especificas de atencion en contextos de consumo

de psicodélicos y nuevas sustancias psicoactivas (UNODC, 2021).

Gabriela Bellido Mujica




Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

REFERENCIAS

Burillo-Putze, G., Lopez Briz, E., Climent Diaz, B., Munné Mas, P., Nogué Xarau, S.,
Pinillos, M. A., & Hoffman, R. S. (2013). Drogas emergentes (111): plantas y hongos
alucinégenos. Anales del Sistema Sanitario de Navarra, 36(3), 505-518.

https://scielo.isciii.es/pdf/asisna/v36n3/15 revisiones.pdf

Centro de Integracion Juvenil (C1). (2013). Alucinogenos.

http://www.biblioteca.cij.gob.mx/Archivos/Materiales de consulta/Drogas de Abu

so/Articulos/Libro alucinogenos.pdf

Comunidad Andina. (2013). Manual de sustancias quimicas usadas en el procesamiento de
drogas ilicitas.  Secretaria  General de la  Comunidad  Andina.

https://www.comunidadandina.org/StaticFiles/20135316739manual sustancias qui

micas.pdf

Figueroa M., A., Cortés N., I., & Trivifio A., I. (2017). Guia de pericias quimicas en el marco
de la Ley N° 20.000 (2% ed.). Instituto de Salud Publica de Chile.
https://www.ispch.cl/legacy/htdocs/C_Gl/GuiaPericias01-27122017A.pdf

Garcia, E., Valverde, E., Agudo, M. A., Novales, J., & Luque, M. I. (2004). Toxicologia
clinica. En Farmacoterapia. Tomo | (Cap. 213). Sociedad Espafiola de Farmacia

Hospitalaria. https://www.sefh.es/bibliotecavirtual/fhtomol/cap213.pdf

Gonzaélez, J., & Llorens, N. (2014). Las nuevas sustancias psicoactivas. Un reto para la salud
publica: El Sistema Espafiol de Alerta Temprana . Delegacion del Gobierno para el
Plan Nacional sobre Drogas.

https://pnsd.sanidad.gob.es/profesionales/publicaciones/catalogo/bibliotecaDigital/p

ublicaciones/pdf/Nuevas sustancias espanol.pdf

Gabriela Bellido Mujica



https://scielo.isciii.es/pdf/asisna/v36n3/15_revisiones.pdf
http://www.biblioteca.cij.gob.mx/Archivos/Materiales_de_consulta/Drogas_de_Abuso/Articulos/Libro_alucinogenos.pdf
http://www.biblioteca.cij.gob.mx/Archivos/Materiales_de_consulta/Drogas_de_Abuso/Articulos/Libro_alucinogenos.pdf
https://www.comunidadandina.org/StaticFiles/20135316739manual_sustancias_quimicas.pdf
https://www.comunidadandina.org/StaticFiles/20135316739manual_sustancias_quimicas.pdf
https://www.ispch.cl/legacy/htdocs/C_GI/GuiaPericias01-27122017A.pdf
https://www.sefh.es/bibliotecavirtual/fhtomo1/cap213.pdf
https://pnsd.sanidad.gob.es/profesionales/publicaciones/catalogo/bibliotecaDigital/publicaciones/pdf/Nuevas_sustancias_espanol.pdf
https://pnsd.sanidad.gob.es/profesionales/publicaciones/catalogo/bibliotecaDigital/publicaciones/pdf/Nuevas_sustancias_espanol.pdf

Neurotoxinas de la imaginacion
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

Granados, MOM, Estrada, FID, & Herndndez, JAS (2019). Salud mental y drogas. TEPEXI.
Boletin Cientifico de la Escuela Superior Tepeji del Rio , 6(12), 48-53.
https://repository.uaeh.edu.mx/revistas/index.php/tepexi/article/view/4307

Instituto Nacional sobre el Abuso de Drogas (NIDA). (2003). Alucindgenos y drogas
disociativas. https://nida.nih.gov/sites/default/files/1113-alucingenos-y-drogas-

disociativas.pdf

Lopez, JA (2017). Los alucinogenos. Editorial CSIC/Los Libros de la Catarata.

https://www.biblioteca.cij.gob.mx/Archivos/Materiales de consulta/Drogas de Ab

uso/Articulos/Libro alucinogenos.pdf

Madoz, A., & Baca, E. (2020). Drogas: aspectos generales y sustancias de abuso. FUOC.
https://openaccess.uoc.edu/bitstream/10609/149995/3/DrogasAspectosGeneralesYS

ustanciasDeAbuso.pdf

Miras, S. B., Salmeron, V. C., Séenz, M. C., & Ontoso, M. S. (2019). Efectos No Analgésicos
del Clorhidrato de Ketamina. Nuevas Indicaciones. Revista electronica

AnestesiaR, 11(6), 1. https://anestesiar.org/2019/efectos-no-analgesicos-del-

clorhidrato-de-ketamina-nuevas-indicaciones-aplicaciones-en-psiquiatria/

Morén, I., Baldira Martinez de Irujo, J., Marruecos-Sant, L., & Noguée Xarau, S. (Eds.).
(2011). Toxicologia clinica. Difusion Juridica y Temas de Actualidad S.A.

https://www.fetoc.es/asistencia/Toxicologia clinica libro.pdf

Muela, A. T. (2016). Perfil conductual de las drogas de disefio MBDB, MDEA y PMA en
modelos animales de agresion y ansiedad.
https://riuma.uma.es/xmlui/bitstream/handle/10630/12054/TD_MUELA MORA A

na Teresa.pdf?sequence=1&isAllowed=y

National Institute on Drug Abuse (NIDA). (2003). Alucindgenos y drogas disociativas.
https://nida.nih.gov/sites/default/files/1113-alucingenos-y-drogas-disociativas.pdf

Gabriela Bellido Mujica



https://repository.uaeh.edu.mx/revistas/index.php/tepexi/article/view/4307
https://nida.nih.gov/sites/default/files/1113-alucingenos-y-drogas-disociativas.pdf
https://nida.nih.gov/sites/default/files/1113-alucingenos-y-drogas-disociativas.pdf
https://www.biblioteca.cij.gob.mx/Archivos/Materiales_de_consulta/Drogas_de_Abuso/Articulos/Libro_alucinogenos.pdf
https://www.biblioteca.cij.gob.mx/Archivos/Materiales_de_consulta/Drogas_de_Abuso/Articulos/Libro_alucinogenos.pdf
https://openaccess.uoc.edu/bitstream/10609/149995/3/DrogasAspectosGeneralesYSustanciasDeAbuso.pdf
https://openaccess.uoc.edu/bitstream/10609/149995/3/DrogasAspectosGeneralesYSustanciasDeAbuso.pdf
https://anestesiar.org/2019/efectos-no-analgesicos-del-clorhidrato-de-ketamina-nuevas-indicaciones-aplicaciones-en-psiquiatria/
https://anestesiar.org/2019/efectos-no-analgesicos-del-clorhidrato-de-ketamina-nuevas-indicaciones-aplicaciones-en-psiquiatria/
https://www.fetoc.es/asistencia/Toxicologia_clinica_libro.pdf
https://riuma.uma.es/xmlui/bitstream/handle/10630/12054/TD_MUELA_MORA_Ana_Teresa.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://riuma.uma.es/xmlui/bitstream/handle/10630/12054/TD_MUELA_MORA_Ana_Teresa.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://nida.nih.gov/sites/default/files/1113-alucingenos-y-drogas-disociativas.pdf

Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

Oficina de las Naciones Unidas contra la Droga y el Delito (UNODC). (2021). Drogas
sintéticas y nuevas sustancias psicoactivas en América Latina y el Caribe 2021.
Programa Global SMART. Naciones Unidas.
https://www.unodc.org/documents/scientific/21-

02921 LAC drug assessment S ebook.pdf

Perea, JRA (2021). Anfotericina B liposomal: farmacologia clinica, farmacocinética y
farmacodinamia. Revista Iberoamericana de Micologia, 38 (2), 52-55.
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1130140621000218

Pérez, H., Rubio, C., Martin, R.E., & Hardisson, A. (2003). Toxicologia de las drogas de
sintesis. Revista de Toxicologia, 20(3), 182-186.
http://www.redalyc.org/articulo.0a?id=91920304

Pulsan, A. B., Gonzalez, L. D., Prats, R. A. F., Falcon, L. F., & Quiala, M. T. (2003). Drogas
de disefio: reto del siglo XXI. Revista Informacion Cientifica, 40(4), 5.

https://revinfcientifica.sld.cu/index.php/ric/article/view/1613/3023

Roldan, E. (2016). Introduccion a la toxicologia. Universidad Nacional Autonoma de
México, Facultad de Estudios Superiores Zaragoza.

https://www.zaragoza.unam.mx/wp-

content/Portal2015/publicaciones/libros/cbiologicas/libros/Toxico-agol18.pdf

Viruete, SA (Coord.). (2015). Manual de conocimientos basicos de farmacologia .
Universidad de  Guadalajara, Centro  Universitario de la  Costa.

http://www.cuc.udg.mx/sites/default/files/adjuntos/manual de conocimientos basic

os de farmacologia.pdf

Gabriela Bellido Mujica



https://www.unodc.org/documents/scientific/21-02921_LAC_drug_assessment_S_ebook.pdf
https://www.unodc.org/documents/scientific/21-02921_LAC_drug_assessment_S_ebook.pdf
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1130140621000218
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=91920304
https://revinfcientifica.sld.cu/index.php/ric/article/view/1613/3023
https://www.zaragoza.unam.mx/wp-content/Portal2015/publicaciones/libros/cbiologicas/libros/Toxico-ago18.pdf
https://www.zaragoza.unam.mx/wp-content/Portal2015/publicaciones/libros/cbiologicas/libros/Toxico-ago18.pdf
http://www.cuc.udg.mx/sites/default/files/adjuntos/manual_de_conocimientos_basicos_de_farmacologia.pdf
http://www.cuc.udg.mx/sites/default/files/adjuntos/manual_de_conocimientos_basicos_de_farmacologia.pdf

Neurotoxinas de la imaginacién
Toxicologia de las sustancias alucindgenas

ANEXOS Y RECURSOS
ADICIONALES

Tablas y esquemas ampliados

Comparacion general entre alucinégenos naturales y sintéticos

Categoria Alucinogenos Naturales Alucinogenos sintéticos

Origen Plantas, hongos o animales Disefiados en laboratorio
Principales Psilocibina, mescalina, DMT,  LSD, NBOMes, 2C-B, MDMA,
compuestos 5-MeO-DMT ketamina

Mecanismo de Agonismo serotoninérgico (5-  Agonismo/antagonismo

accion HT2A) principalmente serotoninérgico, dopaminérgico o

glutamatérgico

Vias de Oral (infusién, masticacion, Oral, nasal, sublingual,

administracion ingestion) inyectable.

Inicio de accion Entre 20 min y 1 hora (varia Entre 5 miny 1 h segun vig;
por via y sustancia) algunos muy potentes en

microgramos

Duracién promedio 4 a 8 horas (excepto DMT 6 a 12 horas (LSD, NBOMes);
ahumado: 15-30 min) cetamina: 45-90 min

Efectos comunes Visiones, distorsion del Alucinaciones, alteraciones
tiempo, introspeccion. sensoriales, disociacion,

sinestesia.

Riesgos principales Reacciones de ansiedad, Toxicidad cardiovascular,
flashbacks, interaccion convulsiones, sobredosis
cultural. accidental.

Uso tradicional Ritual, espiritual, curativo Uso recreativo, experimental,
(indigena o chamanico) terapias emergentes.

Estado legal Algunas exentas en contextos ~ Mayoritariamente prohibidas o

rituales (ej. ayahuasca, peyote) controladas a nivel internacional
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Dosis recreativa, toxica y letal estimada de diversas sustancias alucindgenas

Sustancia

LSD

Psilocibina / Psilocina

Mescalina

DMT

Ayahuasca

5-MeO-DMT

Ibogaina

NBOMe (25I, 25B, etc.)

Ketamina

PCP (fenciclidina)

DXM (dextrometorfano)

Oxido nitroso

MDMA (éxtasis)

MDA

2C-B/2C-1/2C-E

DOx

AL-LAD / ETH-LAD

THC
CBD

Cannabinoides sintéticos

Dosis recreativa

50-150 g

10-25 mg
200-400 mg

20-40 mg (fumado)

30-80 ml

5-10 mg

10-25 mg/kg
100-1000 pg

50-100 mg

1-5mg

100-300 mg

0,5-1 L de mezcla al

50%
75-125 mg
80-160 mg
10-30 mg
1-3mg
50-150 pug
2,5-15mg
10-50 mg

1-3mg

Dosis téxica

estimada

>300 pg

>50 mg
>500 mg

>60 mg
>100 ml

>20 mg

>30 mg/kg
>1000 pg

>200 mg
>10 mg

>500 mg

Inhalacién
prolongada

>150 mg
>200 mg
>40 mg
>5mg
>200 ug
>20 mg
>100 mg

>4 mg
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Dosis letal estimada

No determinado; toxicidad
directa muy baja

280 mg/kg (en animales)

880 mg/kg (oral en
animales)

No reportada en humanos

Depende de la mezcla de
DMT e IMAO

No reportada; sintomas
severos >20 mg

40 mg/kg (por via oral)

>1500 pg en casos
reportados

600 mg/kg (en ratas)

Aproximadamente 10
mag/kg

1200 mg/kg (oral en ratas)

Hipoxia grave en
exposiciones prolongadas

10-20 mg/kg

10-20 mg/kg
Alrededor de 100 mg
~10 mg
Desconocida

~30 mg/kg

>200 mg

1-2 mg pueden ser letales
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Hachis 10-20 mg >30 mg ~50 mg

Salvia

divinorum 200-500 pg >1000 pug ~1mg
(salvinorina)

Datura / Brugmansia 4-10 mg de 5-10 mg >10 mg

MDAI

escopolamina

100-150 mg >200 mg ~300 mg

Fuente: Adaptado de ClJ, 2013; Moran et al., 2011; Granados, Estrada & Hernandez, 2019; Roldéan, 2016

10.

Glosario de términos clave

Alucindgeno clasico: Sustancia que altera la percepcion, el pensamiento y el estado
de conciencia mediante la activacion de receptores serotoninérgicos, especialmente
5-HT2A (ej. LSD, psilocibina).

Farmacodinamia: Rama de la farmacologia que estudia los efectos bioquimicos y
fisioldgicos de las sustancias sobre el organismo y sus mecanismos de accion.
Farmacocinética: Estudio de cémo el cuerpo absorbe, distribuye, metaboliza y
elimina una sustancia.

Entactogeno: Sustancia que genera sensaciones de conexién emocional, empatia y
apertura interpersonal (ej. MDMA).

Dosis recreativa: Cantidad de una sustancia utilizada para obtener efectos deseados
sin alcanzar toxicidad evidente.

Dosis toxica: Cantidad que puede provocar efectos adversos o sintomas clinicamente
relevantes de intoxicacion.

Dosis letal (LD50): Cantidad estimada de una sustancia que puede causar la muerte
en el 50% de una poblacion expuesta (generalmente en modelos animales).
Flashback: Reexperimentacion espontanea e involuntaria de efectos psicodélicos
tiempo después del consumo.

Tolerancia: Disminucion progresiva de los efectos de una sustancia con su uso
repetido, lo que requiere aumentar la dosis para lograr el mismo efecto.

Tolerancia cruzada: Fenomeno en el que el uso repetido de una sustancia disminuye

la sensibilidad a otra con un mecanismo de accion similar.
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Reduccion de dafios: Enfoque de salud publica que busca disminuir los efectos
negativos del consumo de drogas sin exigir abstinencia total.

Intoxicacion aguda: Conjunto de signos y sintomas que resultan de la administracion
reciente de una sustancia psicoactiva, de intensidad variable.

Psicodélico: Término usado para describir sustancias que inducen alteraciones
perceptuales y estados expandidos de conciencia.

Disociativo: Sustancia que genera una desconexion entre la mente y el cuerpo,
alterando la percepcion del entorno (ej. ketamina, PCP).

Neurotransmisor: Molécula quimica que transmite sefiales entre neuronas o entre
neuronas y otras células (ej. serotonina, dopamina).

Receptor 5-HT2A: Receptor cerebral de serotonina clave en la mediacion de los
efectos alucindgenos de sustancias psicodélicas.

Set y settings: Concepto que resalta la importancia del estado mental del usuario (set)
y del entorno (setting) en la experiencia psicodelica.

Sindrome serotoninérgico: Reaccion adversa potencialmente grave causada por un
exceso de serotonina, con sintomas como agitacion, confusion y fiebre.

Potencia: Capacidad de una sustancia para producir un efecto determinado a una
dosis especifica.

Efecto placebo: Mejoria clinica percibida por el paciente no atribuible directamente
al farmaco, sino a la expectativa de su efecto.

Via de administracion: Forma en la que una sustancia es introducida al cuerpo (oral,
intranasal, intravenosa, inhalada, etc.).

Feniletilaminas: Familia de compuestos que incluyen alucin6genos sintéticos como
2C-B, DOx y la mescalina.

Toxicodinamia : Parte de latoxicologia que estudia cbmo una sustancia toxica ejerce
sus efectos dafiinos en el organismo.

Despersonalizacion: Sensacion de desconexion de uno mismo, a menudo
experimentada durante estados psicodélicos intensos.

Testeo de sustancias (drug checking): Andlisis quimico voluntario de una sustancia

psicoactiva para conocer su composicion antes del consumo.
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