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RESUMO

O aumento de casos de depressao na populacdo mundial leva ao questionamento
sobre a eficacia dos tratamentos farmacolégicos e fomenta a busca por
tratamentos alternativos. Estudos a respeito da ayahuasca e seus efeitos na
depressdo vém sendo realizados. Por meio de uma revisdo integrativa, a partir da
questdo norteadora: "Quais sdo os efeitos da ayahuasca em individuos com
depressdo?”, neste estudo buscou-se: (1) identificar potenciais usos terapéuticos
do cha de ayahuasca; (2) analisar as caracteristicas de segurancga e riscos a saude
no seu uso; (3) investigar se o contexto do uso influencia seus efeitos. A busca de
artigos foi realizada nas bases BVS e PubMed, produzidos entre 2017-2022,
resultando em 8 artigos para analise. Os estudos evidenciaram efeitos
antidepressivos advindos das interacbes neuroquimicas e das experiéncias
psicolégicas por meio da ayahuasca e apresentaram que a seguranca e potencial
terapéutico estao atrelados ao contexto de uso e a dosagem ingerida do cha.
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AYAHUASCA AND MENTAL HEALTH:
EFFECTS OF ITS USE IN ASSOCIATION WITH
DEPRESSION CASES

ABSTRACT

The increase in cases of depression in the world's population leads to questioning
the effectiveness of pharmacological treatments and encourages the search for
alternative treatments. Studies about ayahuasca and your effects on depression
have been conducted. Guided by the question: "What are the effects of ayahuasca
in individuals with depression?” this study was a integrative review that aimed to:
(1) identify potential therapeutic uses of ayahuasca tea;(2) analyze the safety
characteristics and health risks in your use; (3) investigate whether the context of
use influences your effects. The search for articles was conducted in the BVS and
PubMed databases, produced between 2017-2022, resulting in 8 articles for
analysis. The studies showed antidepressant effects resulting from neurochemical
interactions and psychological experiences as results of the use of ayahuasca and
showed that the safety and therapeutic potential are linked to the context of use
and the ingested dosage of the tea.

Keywords: ayahuasca; neurochemical interaction; depression; mental health.

AYAHUASCA Y SALUD MENTAL: EFECTOS DE
SU USO EN ASOCIACION CON CASOS DE
DEPRESION

RESUMEN

El aumento de los casos de depresion en la poblacién mundial lleva a cuestionar la
eficacia de los tratamientos farmacoldgicos y fomenta la busqueda de tratamientos
alternativos. Se han realizado estudios sobre la ayahuasca y sus efectos sobre la
depresion. Por medio de la cuestiéon: “;Cuales son los efectos de la ayahuasca en
personas con depresion?”, este estudio de revisién integrativa buscé: (1) identificar
los usos terapéuticos potenciales del té de ayahuasca; (2) analizar las caracteristicas
de seguridad y los riesgos para la salud en su uso; (3) investigar si el contexto de
uso influye en sus efectos. La busqueda de articulos se realizd en las bases de datos
BVS y PubMed, producidas entre 2017-2022, resultando 8 articulos para
analisis. Fueron observados en los estudios efectos antidepresivos advenidos de
la ayahuasca y que la seguridad y potencial terapéutico estan vinculados al
contexto de uso y la dosis ingerida del té.

Palabras clave: ayahuasca; interaccién neuroquimica; depresion; salud mental.
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INTRODUCAO

A depresséao é descrita no Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais
(DSM-TR-5) como Transtorno Depressivo Maior (TDM), sendo caracterizada pela
presenca de sintomas de humor deprimido, diminuicao do interesse em atividades
cotidianas (anedonia), perda ou ganho significativo de peso, insdnia ou hipersonia,
agitacao ou retardo psicomotor, fadiga e perda de energia, sentimento de culpa
ou inutilidade e pensamentos a respeito da morte (medo de morrer ou ideacao
suicida). Considera-se que tais sintomas devem causar sofrimento significativo ao
sujeito, prejudicando o seu desempenho funcional e social e ndo podem ser
atribuidos a eventos nutricionais e/ou fisiologicos (APA, 2013). Dada a alta
incidéncia da depressdao na populagdo em geral, essa condicdo torna-se uma
questdo de saude publica que requer atencdo das instituicbes de saude e
realizacao de estudos que busquem tratamentos médicos e terapéuticos eficazes.

As primeiras teorias que buscaram entender o TDM compreenderam que a redug¢ao
da atividade de neurotransmissores da categoria das monoaminas - serotonina (5-
HT), noradrenalina (NA) e dopamina (DA) — poderiam ser fatores desencadeantes
de uma sindrome depressiva. Tal teoria foi reafirmada por evidéncias cientificas em
estudos que detectaram a ocorréncia de um efeito antidepressivo e de regulacdo
do humor resultante do uso de f&rmacos que aumentam a disponibilidade desses
transmissores no Sistema Nervoso Central (SNC). Entretanto, constata-se que a
intervencdo medicamentosa com esses farmacos tem apresentado resultados
aquém do desejavel, produzindo remissdo dos sintomas em apenas 30% dos casos
(Quevedo & Izquierdo, 2020).

Estudos com substancias naturais que interagem com os neurotransmissores
relacionados ao TDMtém surgido como uma alternativa na tentativa de busca de
tratamentos com maior eficacia comparados aos tratamentos farmacologicos
tradicionais No Brasil, por exemplo,Schenberg (2018; 2021), vem estudando as
possibilidades do uso de psicodélicos, como a ayahuasca, no tratamento de
transtornos psicoldgicos/psiquiatricos. Essas investigagdes tém importancia para
indicar se ha seguranca em tais praticas, quais seriam as doses, frequéncia e
possibilidades ou impossibilidades de uso da ayahuasca em praticas de saude.
Estudos como os de Wikinski (2004), Nash & Nutt, (2005) e Starcevic (2006) tém
evidenciado que sintomas associados a ansiedade, panico e depressdo, sao
amenizados de forma expressiva por substancias que sdo agonistas
serotoninérgicas, como os inibidores da recaptura de serotonina e inibidores da
MAO-A.

No presente estudo, sera explorada uma dessas substancias, a bebida ayahuasca,
um cha produzido a partir do processo de decoccdo e fermentacdo da unido de
duas plantas: as folhas da arvore chacrona (Psychotria viridis) que contém o DMT,
um agonista serotoninérgico, e as raizes do cipd mariri (Banisteriopsis caapi) que
possui inibidores da monoamino-oxidase (iIMAO), os quais sdo as beta-carbolinas:
harmina, harmalina e tetrahidroharmina (THH) (Santos et al. 2016).
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Em decorréncia das relagdes entre ayahuasca, sistema serotoninérgico e suas acdes
no sistema limbico, o cha vem sendo alvo de pesquisas para investigar seu
potencial antidepressivo, apresentando, em alguns casos, melhora no estado do
humor, alivio de sintomas depressivos e ansiosos nos participantes. (Fontes, 2017).

Alguns estudos descrevem que o uso da ayahuasca pode acarretar efeitos adversos
agudos no organismo como nauseas, vOmito, diarreia e hipertensdo, além da
possibilidade de ocasionar uma sindrome serotoninérgica (atividade serotonérgica
exacerbada no SNC). (Costa, Figueiredo & Cazenave, 2005). Estima-se a partir de
experimentos com camundongos, que a dose letal média (DL50) da DMT para seres
humanos gira em torno de 8 mg/kg, o que caracterizaria aproximadamente 20
vezes mais que a dose tipica de ayahuasca ingerida por pessoa no contexto
religioso (Gable, 2007). Entretanto, Callaway et al. (2006) descrevem que ha na
literatura dados que indicam controvérsias a respeito da seguridade do uso e de
doses limite para intoxicagdo do corpo humano.

A ocorréncia de efeitos adversos e da sindrome serotoninérgica/ emergéncias
psicoticas € comum quando se faz o uso de substancias agonistas serotoninérgicas
- como, por exemplo, remédios Inibidores Seletivos da Recaptura de Serotonina
(ISRS) ou drogas como a cocaina - concomitantemente ao uso da ayahuasca
(Santos, 2007). Gable (2007) afirma queoDMT também pode induzir estados
psicoticos transitorios, que tém resolucdo e remissdo espontanea, algumas horas
apo6s o uso e cessagao dos efeitos da ayahuasca.Contudo, Gios, Pinheiro e Calfat
(2016) descrevem o caso de uma paciente que fazia uso ritualistico da ayahuasca
e que chega ao hospital apresentando prejuizos de autocuidado, isolamento social,
delirios e outros sintomas de psicose sem remissdo espontanea. A paciente foi
posteriormente diagnosticada com esquizofrenia trazendo indicativos de que a
ayahuasca poderia atuar como um precipitador da manifestacdo de transtornos
psicoticos como a esquizofrenia. Tais dados evidenciam a relevancia de realizacao
de estudos que compreendam e explorem melhor os efeitos psicoldgicos,
psiquiatricos e os riscos do uso da bebida para tratamentos relacionados aos
diferentes transtornos mentais

A Dimetiltriptamina (DMT), presente na decoccao de ayahuasca, possui registros
sobre seu uso e efeitos psicodélicos como favorecedores de conexdes com a
espiritualidade, auxilio no autoconhecimento, no entendimento, na sabedoria e no
reconhecimento de emocgdes e eventos particulares do historico de vida de quem
a usa e auxilio na transformacao pessoal (Tupper, 2011). Devido a globalizacdo, o
acesso a ayahuasca aumentou e rompeu barreiras culturais e geograficas deixando
de ser uma substancia de acesso exclusivo dos povos indigenas. A difusdo de seu
uso contribuiu para a construcao de religides ayahuasqueiras no Brasil, cujas
principais sdo: a Barquinha, a Unido do Vegetal (UDV) e o Santo Daime, assim como
ao redor do mundo (Labate & Araujo, 2002).

Nesse panorama, identifica-se, de um lado, um aumento de casos de depressdo na
populacdo mundial e o questionamento acerca da eficacia dos tratamentos
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produzidos pelas industrias farmacéuticas e, a busca por tratamentos alternativos
por meio do uso de plantas de efeitos alucindgenos/psicodélicos, como a
ayahuasca, cujos estudos do ponto de vista cientifico ainda ndo sao conclusivos no
que se refere a seguranca do seu uso e a sua efetividade no tratamento de casos
de depressao.

Assim, faz-se relevante que sejam realizadas pesquisas que busquem solucionar
duvidas quanto a seguranca do uso da ayahuasca e seus possiveis riscos e
potenciais para a saude fisica e mental das pessoas, bem como que investiguem
quais sao os efeitos dessa substancia nos casos de depressdo. Além disso, a
ayahuasca produz efeitos psicolégicos que frequentemente sdo compreendidos a
partir da dimensdo espiritual, considerando que seu uso esta frequentemente
vinculado a contextos religiosos, mas também pode ser compreendido do ponto
de vista cientifico, visto que a psicologia € uma ciéncia interessada em
compreender os diferentes fendmenos humanos, entre eles o religioso, aspecto
importante no que tange ao tema salude mental.

Ao buscar responder a questdo norteadora, “Quais sdo os efeitos da ayahuasca em
individuos com depressao?”, este estudo teve como finalidade: (1) Identificar
potenciais usos terapéuticos do cha de ayahuasca (2) Analisar as caracteristicas de
seguranga e riscos a saude no uso da ayahuasca; (3) Investigar se o contexto do
uso do cha é relevante e influencia seus efeitos, potencial terapéutico e riscos.

METODO

Tendo como base a descricdo de Mendes, Silveira e Galvao (2008), este estudo foi
feito sob o formato de revisdo integrativa de literatura, de modo que em seu
desenvolvimento buscou-se investigar e analisar diferentes pesquisas para
posteriormente reunir o conhecimento e os dados de cada uma delas visando a
construcao de um saber amplo e integrado sobre o tema.

As etapas para elaboracdo dessa pesquisa foram: 1. Definicdo da questdo
norteadora da pesquisa, 2. Estabelecimento de critérios de inclusdo e excluséao, 3.
Selecao das informacdes, 4. Avaliacao dos estudos, 5. Interpretagao dos resultados,
6. Discussao dos resultados, 6. Consideracgdes finais.

Apos o estabelecimento da questdo norteadora e dos objetivos, foi realizada a
coleta de dados por meio das bases: Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e PubMed,
utilizando-se os descritores “Ayahuasca” [AND] "Depressao" [OR] “Depression”.

Quanto aos critérios de inclusdo, foram selecionados apenas artigos de estudos
clinicos controlados/randomizados, observacionais ou diagnosticos, que
estivessem nos idiomas de Portugués, Inglés ou Espanhol, publicados nos ultimos
cinco anos (2017-2022). Na BVS foram utilizados os filtros “estudos clinicos
controlados”, "estudos observacionais” e “estudos diagndsticos”. Na PubMed
foram utilizados os filtros “clinical trial” e "randomized controlled studies”.
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Os critérios de exclusao foram: a ocorréncia de artigos duplicados, artigos que
avaliassem os efeitos do uso de outras substancias alucinégenas (como psilocibina,
LSD, ibogaina, MDMA ou cetamina) associadas a ayahuasca e estudos que
tratassem da depressao associada/ocasionada pelo uso ou abuso de substancias
psicoativas. Estudos que ndo fossem de acesso livre/gratuito ou que ndo
possuissem o texto completo também foram excluidos da pesquisa.

RESULTADOS

Os resultados encontrados inicialmente foram 9 artigos na base de dados PubMed
e 46 artigos na BVS, totalizando 55 artigos, dos quais 3 eram duplicados e outros
44 ndo atenderam aos critérios de incluséo, restando 8 artigos para composi¢ao
do estudo, conforme descrito na Figura 1.

(" 4
Identificacdo Artigos encontrados nas Remc?\iidos por
bases BVS E PubMed: 55 duplicidade: 3
\
I 4 j N\
Artigos selecionados para !\Iao atsfcerdtos i
laitiira. dos resiifoe: 52 critérios de inclusdo apés
a leitura do resumo: 44
Selegao N * / - J
f \ . . . \
Artigos integralmente Removidos apds leitura
recuperados: 8 —> integral: 0
- + J J/
-
I Artigos avaliados quanto
Elegibilidade 3 elegibilidade: 8
) !
Incluidos Artigos |‘nEIU|dos na
revisdo: 8

Figura 1. Fluxograma do processo de selecio dos estudos.

Apos a selecdo dos artigos, foi realizada uma leitura detalhada de cada um deles
com o intuito de identificar os objetivos, a metodologia, os principais resultados e
as conclusdes dos mesmos. A Tabela 1 apresenta uma caracterizacao do desenho
das pesquisas.

Tabela 1.

Caracterizacao do desenho dos estudos
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Palhano-
Fontes et
al. (2019)

Uthaug et
al. (2021)

Galvao-
Coelho et
al. (2020)

Avaliar os
efeitos
antidepressivos
do uso da
ayahuasca
através de um
estudo clinico
controlado
duplo-cego em
ambiente
hospitalar.

Avaliar se o uso
de ayahuasca
ou o contexto

de uso da
bebida
poderiam ter
efeitos na saude
mental dos
usuarios da
substancia.

Avaliar as
possiveis
influéncias do
uso de
ayahuasca nos
biomarcadores:
Proteina C

Os participantes
receberam uma Unica
dose de ayahuasca
(grupo experimental)
ou placebo (grupo
de controle),
posteriormente
foram avaliados e
comparados os
efeitos entre os dois
grupos, por meio da
utilizacao de algumas
escalas.

O estudo teve carater
observacional e
contou com 30
participantes (12

homens e 18
mulheres), residentes
na Holanda, Espanha
ou Alemanha que ja

faziam uso
ritualistico/cerimonial
da ayahuasca. Grupo
experimental (14) e
grupo de controle
(16).

O estudo ocorreu em
ambiente hospitalar
e contou com 73
participantes, dos
quais: 28 sofriam de
depressao resistente
(7 homens e 21

Escala de Avaliagado de
Depressao de
Montgomery-Asberg
(MADRS) e Escala de
depressao de Hamilton
(HAM-D). Para
avaliacao dos efeitos
agudos da bebida
foram utilizados: Escala
de Estados
Dissociativos (CADSS),
Escala Breve de
Avaliacdo Psiquiatrica
(BPRS) e Young Mania
Rating Scale (YMRS).
Para avaliacao
psiquiatrica posterior:
Escala de Classificacdo
Alucindégena (HRS) e
Questionario de
Experiéncia Mistica

(MEQ30).
1-teste de empatia
multifacetada (MET); 2-
Inventario de
Dissolucdgo do Ego
(EDI); 3-Escala 5
Dimensdes de Estados
Alterados de

Consciéncia (5D-ASC);
4- Escala de Depressao,
Ansiedade e Estresse 21
(DASS-21); 5-
Inventario Resumido de
Sintomas 18 (BSI-18);

6-Questionario de
Cinco Facetas
Mindfulness  (FFMQ-
39).

Para mensuracao dos
efeitos da ayahuasca
nos biomarcadores
foram coletadas
amostras de sangue
pré-tratamento e 48
horas apds o consumo
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Galvao et
al. (2018)

Colaco et
al. (2020)

Mian,
Altman e

Earleywine
(2019)

Reativa (PCR) e
a Interleucina 6
(IL-6).

Avaliar o efeito
da ayahuasca
no cortisol
plasmatico e a
resposta do
cortisol salivar
ao despertar,
comparando as
variagdes nos
niveis de
cortisol dos
participantes.

Avaliar os
efeitos toxicos
da ayahuasca

em ratos wistar,
apods exposicao

crénica a

bebida.

Avaliar se a
atencao plena
induzida pelo

uso da
ayahuasca ou a
ativacao
comportamental
pode atenuar
sintomas e
niveis de
depressao.

mulheres) e 45 eram
saudaveis (20
homens e 25
mulheres).

Estudo clinico onde
foi fornecida uma
Unica dose de
ayahuasca ou
placebo a 71
participantes, dos
quais: 28 tinham
depressao resistente
(7 homens e 21
mulheres) e 43 eram
saudaveis (19
homens e 24
mulheres)

O estudo contou
com 85 ratos (43
machos e 42 fémeas)
que tomaram por via
oral durante 28 dias
agua ou fluoxetina
ou um antidepressivo
inibidor da
recaptacao de
serotonina (grupo de
controle) ou
ayahuasca em doses
de 0,5X;1X e 2X a
dose ritualistica.

A pesquisa contou
com 152
participantes que
consumiam
ayahuasca
recorrentemente em
cerimOnias e que
responderam uma
pesquisa Unica e
anonima via internet
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da ayahuasca e foi
aplicada a Escala
MADRS visando avaliar
os sintomas
depressivos pré e pds
uso da substancia.

Foram medidos os
niveis de cortisol de
todos os participantes
antes e 48h apds o
fornecimento da
ayahuasca ou placebo.
Foi aplicada durante o
estudo como forma de
monitoramento dos
sintomas depressivos a
escala MADRS

Foram feitos exames
laboratoriais para
mensurar os efeitos da
ayahuasca nas
concentracdes das
monoaminas, Nos
niveis de metabdlitos e
sua influéncia no Fator
Neurotrofico Derivado
do Cérebro (BDNF).

Escala de Depressao
para Ativacao
Comportamental

(BADS-SF) e a Center
for Epidemiological
Scale-Depression (CES-
D-10). Além da escala
Five Facet Mindfulness
Questionnaire (FFMQ)
e o Questionario de
Experiéncias (EQ).
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Avaliar a
variacao dos
niveis séricos de
BDNF antes do
consumo de
ayahuasca e 48h
apos a ingestao
de uma Unica
dose da bebida
em casos de
depressao
resistente ao
tratamento com
antidepressivos
tradicionais.

Almeida et
al. (2019

Avaliar
indicadores de
saude publica

na amostra
estudada e
compara-los
com dados
normativos
indicadores da
salide da
populacdo
espanhola
publicados
entre os anos de
2014 a 2018.

Ona et al.
(2019)

O estudo contou
com um grupo
controle de
individuos saudaveis
(N=45), sendo 20
homens e 25
mulheres, e outro
grupo experimental
com depressao
maior (N=28),
contando com 7
homens e 21
mulheres. Todos os
pacientes do grupo
experimental
estavam passando
por um episodio
depressivo. Para
ambos 0s grupos
foram distribuidas
doses de ayahuasca
ou placebo (1:1).

O estudo contou
com 380 usuarios de
longo prazo
(usuarios ha no
minimo 6 meses) de
ayahuasca em
ambiente ritualistico
na Espanha e que
nao apresentavam
nenhuma desordem
neurocognitiva. Deles
47% eram mulheres
e 43% homens, com
idade média de 44
anos.

Ayahuasca e saude mental

Santos & Garcia

Foram utilizados
exames laboratoriais
para avaliar as
variacbes dos niveis

séricos de BDNF apos o
consumo da ayahuasca.

Foi desenvolvido um
questionario
especificamente para
esse estudo. As
dimensdes avaliadas
foram: 1-Saude Geral,
2- Estilo de Vida, 3-
Saude Mental, 4-
Ajustamento
(Inventario de
Ajustamento de Bell-
BAI), 5-Estratégias de
Enfrentamento/Coping
(Coping Strategies
Inventory- CSI; Coping
Orientation to
Problems Experienced-
COPE), 6-Atividades
Culturais, 7- Apoio
Social, 8- Valores
pessoais
(EngagedLiving Scale -
ELS).
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Os resultados mostram que ha estudos relevantes sendo feitos com a finalidade
de explorar a tematica do uso da ayahuasca e suas relagdes com a depressao. Foi
possivel observar que os artigos selecionados apresentam carater multidisciplinar,
contando com a contribuicdo de diferentes areas de estudo, como a medicina, a
psicologia, a psiquiatria, a farmacologia e a biomedicina. As publica¢oes
encontradas e analisadas advém, em sua maioria, de revistas médicas, da
psiquiatria, neurociéncia e psicofarmacologia ou de estudos sobre drogas
psicoativas.

Como detalhado na Tabela 1, dos 8 estudos, 7 contaram com a participagdo de
pessoas adultas, homens e mulheres que utilizaram diferentes doses de
ayahuasca. Apenas um artigo foi feito com ratos wistar em contexto clinico
controlado (Colaco et al, 2020). Os estudos encontrados eram clinicos
controlados/randomizados ou observacionais e 0s principais instrumentos
utilizados foram o 1- MADRS, 2- HAM-D e o 3- FFMQ, estando o primeiro presente
em 4 estudos, o segundo em 3 estudos, e o terceiro em 2 estudos. Houve também
a utilizacdo dos questionarios: Escalas de Depressao BADS-SF e CES-D-10 e o
Questionario de Experiéncias (EQ) em um dos estudos, além da utilizacdo de alguns
questionarios como: 1- Inventario de Ajustamento de Bell (BAI); 2- Coping
Strategies Inventory- CSI; 3- Coping Orientation to Problems Experienced- COPE);
4- Engaged Living Scale -ELS.

Foram identificados 4 estudos clinicos controlados que contaram com individuos
diagnosticados com depressao e individuos saudaveis (Almeida et al., 2019, Galvao
et al,, 2018; Galvao-Coelho et al., 2020; Palhano-Fontes et al., 2019) 3 estudos de
carater observacional que contaram com participantes ndo diagnosticados
previamente com depresséo e que foram realizados em contexto
cerimonial/religioso. (Ona et al.,, 2019; Mian et al,, 2019; Uthaug et al.,, 2021) E 1
estudo clinico controlado que contou apenas com roedores, a principio saudaveis,
que sofreram diferentes intervengdes ao ingerir fluoxetina, placebo ou ayahuasca
- em doses (0,5X, 1,0X, ou 2,0X).(Colaco et al.,2020) Nos estudos, em geral, houve
igual propor¢do de participantes homens e mulheres, entretanto, foi possivel
observar uma leve predominancia do género feminino . Todas as pessoas que
participaram dos estudos eram adultos de diversas faixas etarias.

POTENCIAIS USOS TERAPEUTICOS DO CHA DE
AYAHUASCA

No que se refere aos usos terapéuticos, todos os estudos analisados trazem
indicativos de que existem potenciais efeitos antidepressivos na bebida ayahuasca.

Participaram do estudo de Palhano-Fontes et al. (2019) individuos que sofriam de
depressdao severa e nunca haviam tomado ayahuasca anteriormente. Foi
encontrado um efeito antidepressivo rapido apds o uso de uma Unica dose de
ayahuasca ao comparar o grupo experimental com o grupo de controle. Os efeitos
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antidepressivos observados foram associados a presenga dos inibidores da enzima
MAO (classe de substancias farmacoldgicas que podem ser usadas no tratamento
antidepressivo).

Uthaug et al. (2021), em um estudo observacional, evidenciaram que as
classificaces subjetivas dos sintomas depressivos, ansiosos e estressantes, foram
consideravelmente menores apds a cerimonia do ritual que envolvia o uso de
ayahuasca, além disso houve aumento nos niveis de afeto/afetuosidade como, por
exemplo, uma maior resposta de empatia. Palhano-Fontes et al, (2019),
constataram que, apds uma Unica sessdo de uso da ayahuasca, os pacientes com
depressdao tiveram seu fluxo sanguineo aumentado nas regides do nucleo
accumbens, insula direita e subgenual esquerdo, areas influentes na regulacao de
estados emocionais e de humor.

Mian et al. (2019), ao estudar as relacdes e/ou semelhancas dos efeitos da
ayahuasca com mindfulness e ativacdo comportamental, trouxeram indicativos de
um potencial beneficio do uso da planta no tratamento da depressdo. Ao
considerar que a ativacdo comportamental e a atencdo plena podem ser favoraveis
na diminuicao de quadros depressivos, a ayahuasca foi compreendida como fator
favorecedor da atencdo plena, podendo contribuir para reducao de sintomas e
tratamento do transtorno. Contudo, os autores ressaltaram que os tratamentos
breves com ayahuasca podem desencadear uma série de desordens de grandes
impactos até entdo ndo mensuraveis.

Por meio de seu estudo, Galvdo-Coelho et al. (2020), relataram que os pacientes
com depressao resistente apresentaram niveis mais elevados de Proteina C Reativa
(PCR) quando comparados com sujeitos saudaveis e que apds o consumo de
ayahuasca houve uma diminuicdo nos niveis da PCR nos participantes, gerando
como consequéncia a reducao dos sintomas depressivos. Tais dados indicam que
a ayahuasca parece possuir um potencial antidepressivo e anti-inflamatorio,
considerando que a inflamacdo decorrente das alteragdes nos niveis de PCR tem
papel influente em certas dimensdes da depressdo, como a reatividade frente a
informacgdes negativas ou o processamento de recompensa.

Reafirmando o aspecto anti-inflamatério que a ayahuasca pode apresentar,
Galvao-Coelho et al. (2020) citam especificamente a harmina como relevante nesse
processo. Em seu estudo, apds o consumo da bebida, também foi encontrada uma
correlacdo inversa entre as proporcdes de PCR e cortisol, ou seja, niveis mais altos
de PCR pressupbem niveis baixos de cortisol, fatores que contribuem para
ocorréncia de processos inflamatorios. No estudo em tela, os niveis de PCR
diminuiram e os de cortisol aumentaram, indicando um potencial anti-inflamatorio
da ayahuasca.

Os niveis de cortisol também podem estar associados a gravidade e/ou tempo de
duracdo da depressao. No estudo realizado por Galvdao et al. (2018), os
participantes eram pacientes com depressao resistente que tinham
hipocortisolemia basal e, por esse motivo, menores niveis de cortisol salivar
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quando comparados com individuos saudaveis. Foi constatado que apds a
ingestdo da bebida houve um aumento agudo dos niveis de cortisol no grupo
experimental, indicando efeitos que podem favorecer o balanceamento hormonal
e demonstrando, mais uma vez, o possivel potencial uso terapéutico da ayahuasca.
Galvao et al. (2018) atribuiram o aumento dos niveis de cortisol, que ocorreu apds
o uso de ayahuasca, ao aumento de serotonina que ocorre devido as substancias
DMT, alcaloides e beta-carbolinas, presentes na ayahuasca. Além disso, nesse
estudo os autores trouxeram a compreensao de que o cortisol é relevante para o
desempenho de fungdes fisioldgicas, cognitivas e emocionais, e que seus niveis
bem regulados sdo um fator relevante para o tratamento da depressao.

Wikinski (2004) descreve que ha uma influéncia dos niveis serotoninérgicos, que
sdo mais baixos, na ocorréncia de casos de depressao. Colaco et al. (2020), em seu
estudo com ratos de wistar, identificaram que os niveis de serotonina aumentaram
de forma relevante no grupo experimental que consumiu a ayahuasca. Tal dado
indica a relevancia da producdo de mais estudos a respeito dos efeitos da
ayahuasca na produgéo de serotonina, para que possa ser construido e validado
um conhecimento acerca de seus efeitos nos neurotransmissores especificos
relacionados a depressao.

No caso da pesquisa realizada por Almeida et al. (2019), apos ser ministrada uma
Unica dose de ayahuasca em individuos com depressdo resistente, foram
encontrados resultados que indicaram possiveis efeitos antidepressivos e
alteracbes no Fator Neurotréfico Derivado do Cérebro (BDNF) sérico. O BDNF
sérico € um fator associado a sobrevivéncia, manutencao saudavel dos neurdnios
e dos tecidos neurais. Individuos com depressdo apresentaram no estudo niveis
significativamente mais baixos de BDNF sérico, ao passo que os individuos tratados
com ayahuasca quando comparados com o grupo de controle apresentaram
aumento de BDNF.

SEGURANCA E RISCO A SAUDE NO USO DA AYAHUASCA

Em busca de analisar as caracteristicas de seguranca e riscos a saude no uso da
ayahuasca, o estudo de Uthaug et al. (2019) aprofunda a discussao sobre qual seria
a dosagem segura para o consumo da ayahuasca. Cada participante do grupo
experimental do seu estudo ingeriu de 7 a 10 capsulas, onde cada uma continha
em média 3,6 mg/g de DMT, 10,1 mg/g de Harmina e 0,7mg/g de Harmalina. A
partir dessas condicdes de uso, ndo foram apresentados risco de saude ou
sintomas adversos comprometedores da homeostase corporal. Da mesma forma,
Galvao-Coelho et al. (2020) descrevem que doses de 1TmL/Kg utilizada em seu
estudo ndo trouxeram indicativos de efeitos adversos significativos.

No estudo de Colago et al. (2020), foram utilizadas doses rituais de ayahuasca em
ratos de wistar ajustadas para ter a equivaléncia de consumo em seres humanos
de 70 kg. As doses foram escolhidas com fundamentacao em estudos dos autores
que demonstraram que a ingestdo maior do que a utilizada podia ser fatal para os
ratos wistar. Ao aplicarem as doses escolhidas, ndo foram obtidos indicios clinicos
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de toxicidade e todos os animais participantes sobreviveram aos 28 dias de
experimento.

Palhano-Fontes et al. (2019) afirmam que o uso de ayahuasca é seguro do ponto
de vista de preservagdo cognitiva, por vezes gerando aumento do bem-estar e
reducdo de ansiedade. Ainda que os participantes da pesquisa realizada por eles
tenham relatado sintomas como nauseas, vomitos e sofrimento psiquico quando
sob efeitos da bebida, os autores concluem que ha seguranca e um valor
terapéutico relevante na ayahuasca quando dosada e utilizada de forma
apropriada no ambiente correto e que esse uso pode ser favoravel ao tratamento
da depressao.

INFLUENCIAS DO CONTEXTO DE USO DA AYAHUASCA EM
SEUS EFEITOS, POTENCIAL TERAPEUTICO E RISCOS

Encontra-se em Palhano-Fontes et al. (2019), e em outros estudos analisados, a
sugestdo de que o contexto do uso da ayahuasca, que compde a experiéncia
ritualistica/psicodélica, pode favorecer os efeitos terapéuticos do uso da bebida
indicando que o consumo no contexto religioso pode influenciar
significativamente a experiéncia de melhora do quadro depressivo dos individuos.
Esse dado leva a necessidade de compreender e diferenciar até que ponto os
potenciais efeitos benéficos do uso da ayahuasca, nos casos de depresséo,
resultam de sua acao neuroquimica/farmacologica e em que medida o contexto
de seu uso influencia nesses efeitos. Cumpre ressaltar que nenhum dos estudos
analisados € conclusivo em relagdo a esse aspecto, denotando necessidade de
realizacao de novas pesquisas que avaliem melhor a questao apresentada.

Na compreensdo de Uthaug et al. (2021), a expectativa, a forma que é feita a
preparacao e a intengdo que cada sujeito tem ao realizar o consumo de ayahuasca
influencia seus efeitos. Em seu estudo participaram dois grupos que consumiam
ayahuasca ha bastante tempo, contudo, um dos grupos tomou placebo e o outro
ayahuasca. Mesmo com tais diferencas, em ambos os grupos foram observados
efeitos positivos na saide mental apos a realizacdo das cerimonias, indicando que
existem fatores ndo farmacol6gicos, como o ambiente ritualistico/cerimonial e a
ligagcdo a um grupo religioso, que podem influenciar os efeitos do uso em grupos
que consomem ayahuasca. Curiosamente, no ambiente ritualistico houve um
decréscimo maior dos niveis de sintomas depressivos nos pacientes do grupo de
controle, demonstrando assim que ha uma relevante influéncia do contexto em
que se situam os sujeitos.

Mian et al. (2019), em concordancia as experiéncias descritas por Palhano-Fontes
et al. (2019) e Uthaug et al. (2021), afirmam que a cerimbnia de administragdo da
ayahuasca tem um potencial psicoterapéutico Unico, além de ressaltar a
importancia da preparacdo dos participantes para o processo de uso da substancia,
visando ampliacdo dos ganhos terapéuticos. O uso de doses recorrentes também
esta associado a uma mudanca de comportamento de maior magnitude. Para os
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individuos que utilizam com frequéncia o cha, sessdes de refor¢co, mesmo sem
cerimodnias ou uso da ayahuasca, podem favorecer o tratamento da depressao.

Galvao-Coelho et al. (2020) realizaram seu estudo com sujeitos com depressao
resistente, sem histérico de uso de substancias psicodélicas. Para realizar a
pesquisa, inicialmente, foi solicitado aos participantes que interrompessem o uso
de medicacao antidepressiva duas semanas antes e se mantivessem sem ela
durante a sessdo experimental onde ingeriram ayahuasca. Apds esse processo os
participantes tiveram uma sessao preparatodria antes de consumir a bebida, onde
foram informados os efeitos fisiologicos e psicoldgicos que a ayahuasca poderia
causar. Ademais, durante a sessdao foram colocadas listas de reproducao de
musicas previamente selecionadas e solicitado aos pacientes que permanecessem
em siléncio, com os olhos fechados e atencdo direcionada para as sensagdes em
seu corpo e sua mente. A sessao durou cerca de 6 horas, contou com uma dose
Unica de ayahuasca e ao seu fim os pacientes externos foram acompanhados para
suas casas e os internos permaneceram no hospital. A experiéncia relatada no
estudo em geral descreve que os participantes a partir desse contexto de utilizagao
da ayahuasca, tiveram efeitos positivos que ajudaram na diminui¢do de sintomas
depressivos.

Galvao et al. (2018), por sua vez, realizaram um estudo duplo cego em um hospital
com pacientes que nunca haviam consumido ayahuasca, sob condi¢bes de
ambiente semelhantes as de Galvdo-Coelho (2020). Durante a sessao foi dada a
instrugdo aos participantes para permanecer em siléncio e de olhos fechados e
com foco em seu corpo e suas emocOes, além disso, foi tocada uma lista de
reproducdo com musicas selecionadas pelos pesquisadores. Os voluntarios ainda
contavam cada um com dois pesquisadores disponiveis para prestar apoio caso
necessario. Nesse contexto, o uso da ayahuasca ndo teve riscos a saude descritos,
e farmacologicamente, estimulou o aumento dos niveis de cortisol que pode estar
associado a efeitos antidepressivos da bebida.

Ona et al. (2019) realizaram um estudo com usuarios de longo prazo de ayahuasca
em ambiente ritualistico na Espanha e ao avaliar uma amostra significativa de
usuarios de psicodélicos e os efeitos desse uso na saude publica encontraram
dados sumariamente positivos no que tange aos aspectos que envolvem a saude
em geral dos individuos avaliados. Todavia, os autores encontraram uma
prevaléncia maior de uso de outras drogas nos participantes quando comparados
com a média da populacdo espanhola. Esses dados sdo controversos, pois, em
geral devido aos principios filoséficos das religides ayahuasqueiras € comum haver
um fator protetivo da religidao que previne o consumo de outras drogas. A
justificativa dos autores para tal contradicdo é de que apenas 32,5% da amostra
estudada era de membros de alguma religiao ayahuasqueira.

De qualquer modo, no estudo de Ona et al. (2019) todos os participantes com
depressao avaliaram sua experiéncia de uso da ayahuasca como positiva ou muito
positiva. A autopercepcao de felicidade foi relatada por 90% dos participantes e
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56% relataram menores niveis de utilizacdo de medicamentos apds uso ritualistico
da bebida. Além disso, 97% dos participantes reconheceram que além do uso do
cha, existiam outros fatores que influenciavam sua saude mental e relataram
possuir uma rede de apoio social e afetiva e ter habitos estruturantes e
favorecedores de bem-estar, como a leitura de livros e participacdes em eventos
culturais. Tais achados, segundo os autores, contribuem para compreensao de que
o uso de substancias psicodélicas como a ayahuasca, realizado no contexto correto
e somado a outros fatores protetivos, pode ser integrado na sociedade atual e
pode ter efeitos benéficos para saide da populacao.

DISCUSSAO

Em relacdo a seguranca e riscos a salde pelo consumo da ayahuasca, a partir dos
artigos estudados é possivel notar que a primeira tem fortes relagdbes com a
dosagem que é ingerida e o contexto em que se faz o seu uso. Segundo os dados
indicam, mesmo que cause efeitos adversos se utilizada de forma controlada, no
ambiente correto e nas dosagens apropriadas, a ayahuasca pode ser um recurso
util para o tratamento de depressdo. Nos estudos avaliados nenhum risco de
grande magnitude a saude dos participantes foi observado. Entretanto, pesquisas
anteriores as s encontradas na busca desta revisdo enfatizam alguns possiveis
efeitos adversos decorrentes do uso da ayahuasca, Costa, Figueiredo e Cazenave,
(2005) e Santos (2007), por exemplo, descrevem sintomas como nauseas, vomito,
ou diarreia, além do risco de uma sindrome/crise serotoninérgica, que pode ser
ocasionada pelo consumo de ayahuasca em concomitancia ao de alguns
antidepressivos, ou drogas pro-serotonina, como MDMA ou ecstasy. Dados
semelhantes aos do estudo de Gios, Pinheiros & Calfat (2016), os quais
evidenciaram prejuizos significativos a satide dos usuarios de ayahuasca, ndo foram
encontrados nas pesquisas analisadas. Tais dados indicam a importancia da
avaliagdo real de tais riscos e sua incidéncia para sua minimizagdo e construgdo de
um conhecimento sélido a seu respeito.

Quanto aos potenciais usos terapéuticos do cha de ayahuasca, os dados obtidos,
em geral, indicam que, quando realizado de forma responsavel e sob as doses e
acompanhamento adequados pode ser uma estratégia interessante no tratamento
de depressdo, principalmente quando outras metodologias mais tradicionais e ja
consolidadas forem ineficazes.

Foram encontrados efeitos antidepressivos advindos de respostas psicoldgicas
e/ou interacdes neuroquimicas da ayahuasca com diversas areas cerebrais
relevantes. Foi também possivel observar nas pesquisas que apds o consumo da
bebida houve aumento da empatia, maior ativacdo de areas cerebrais que
envolviam regulacdo emocional, niveis mais baixos de PCR (que quando em
excesso € associada a sintomas depressivos), niveis mais altos de cortisol (que em
niveis mais baixos também pode estar associado a depressdo) e aumento dos
niveis de BDNF sérico. Todos esses fatores neuroquimicos foram associados a
efeitos antidepressivos da ayahuasca e consolidam a importancia de mais
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investigagdes nessa area. Alguns desses potenciais ja foram descritos em estudos
mais antigos como Tupper (2011), Santos (2016) e Fontes (2017), corroborando
dados mais recentes trazidos nesta revisdo e indicando a importancia e a relevancia
de mais estudos para explorar os potenciais de uso da ayahuasca minimizando os
riscos e visando a manutencao de saude.

Cabe considerar, segundo os estudos avaliados, foram encontrados fatores
protetivos psicologicamente presentes nos ambientes ritualisticos/cerimoniais e
religiosos onde ha consumo de ayahuasca, dados esses interessantes que indicam
possiveis beneficios de sua utilizagao.

Além disso, quando falamos sobre a velocidade do efeito antidepressivo da
ayahuasca, faz-se relevante citar que, Aydemir, Deveci e Taneli (2005), descrevem
que ha aumentos nos niveis de BDNF sérico em média apds 8 a 12 semanas de
tratamento com antidepressivos convencionais, enquanto de acordo com Almeida
et al. (2019), apenas os antidepressivos psicodélicos possuem potencial para
demonstrar efeitos de fato rapidos nas vias de BDNF sérico, favorecendo sua
sintese e secrecao.

No que diz respeito ao contexto de uso da ayahuasca, foi possivel observar que
sim ha influéncias dessa variavel sobre os efeitos do uso e a experiéncia que seu
usuario tera. Quando relatado o consumo em ambientes ritualisticos/cerimoniais
ou religiosos, a experiéncia foi descrita na maioria das vezes como benéfica e
associada a efeitos positivos na saude mental dos participantes dos estudos
analisados. No contexto clinico controlado em ambientes médicos as descri¢des
de beneficios se repetem, mas, ao que parece, o contexto em que ha mais
influéncia significativa, no sentido de trazer mais beneficios para a experiéncia, é o
contexto religioso. O uso indiscriminado ou em qualquer ambiente e sem
supervisdo de pessoas que conhecem do assunto, cientificamente ou de forma
religiosa, ndo se apresenta recomendavel e indica um ponto de cuidado na
propagacao de estudos que envolvam o consumo da bebida. Estudos trazidos
previamente na introducao como Fontes (2017) e Labate (2002), embora ndo seja
o foco deles, trazem dados semelhantes e reafirmam a importancia do contexto,
do ambiente fisico, do direcionamento, das instrucdes e das intencdes adequadas
para que o uso da ayahuasca tenha minimizacao de riscos e maximizacao dos
potenciais terapéuticos.

CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos aqui discutidos evidenciaram efeitos antidepressivos advindos de
interacdes neuroquimicas da ayahuasca com diversas areas cerebrais relevantes.
Foi possivel observar nas pesquisas que apds o consumo da bebida houve
aumento de empatia dos participantes, auxilio no tratamento de hipocortisolemia
(presente em casos de depressdao), aumento da producdo de serotonina,
diminuicdo dos niveis de PCR (que quando em excesso € associada a sintomas
depressivos) e aumento do BDNF sérico.
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Sendo assim, ha significativa evidéncia de que, em geral, o uso de ayahuasca
quando realizado de forma responsavel, sob as doses e acompanhamento
adequados, pode ser uma estratégia interessante no tratamento de depressao,
principalmente quando outras metodologias mais tradicionais e ja consolidadas se
apresentam ineficazes. Além disso, tais dados encontrados sao relevantes para que
se reconheca e pesquise as possibilidades e meios viaveis da utilizacdo da
ayahuasca em diferentes contextos.

Os estudos evidenciaram que o contexto de uso da ayahuasca tem significativa
interferéncia nos efeitos do consumo do chéa e na experiéncia que seu usuario tera.
Quando relatada a utilizagdo em ambientes ritualisticos, cerimoniais ou religiosos,
a experiéncia foi descrita, na maioria das vezes, como benéfica e associada a efeitos
positivos na saude mental dos participantes. Do mesmo modo, no contexto
clinico/médico, onde as doses fornecidas eram minimamente controladas e
possuia-se a disposicao auxilio de equipes de saude, os riscos dos efeitos adversos
de seu uso puderam ser minimizados e as descricdes de beneficios se repetem,
embora os dados indiquem que o contexto em que ha mais influéncia, no sentido
de trazer mais beneficios para a experiéncia do usuario da ayahuasca, é o religioso.

A partir desse panorama, destaca-se que o uso indiscriminado da ayahuasca em
qualquer ambiente e sem supervisdao de pessoas que tém conhecimentos
cientificos ou religiosos a respeito do cha nado parece ser recomendavel e indica-
se cautela na propagacao de estudos que envolvam o consumo da bebida. Ao
mesmo tempo, é interessante refletir sobre a importancia da realizagao de estudos
que avaliem melhor os efeitos psicolégicos, neuroquimicos e religiosos da
ayahuasca, bem como identifiquem as diferentes possibilidades de relaces entre
esses efeitos. Pesquisas com maior direcionamento para observagdo, analise e
reflexdo sobre a influéncia do contexto de uso da ayahuasca podem contribuir para
construcdo de conhecimento a respeito do tema de forma mais ampla e
integrativa.

No campo da psicologia, um maior entendimento sobre os efeitos psicoldgicos do
uso do cha, vinculado ao seu contexto, assim como acerca da experiéncia religiosa
dos usuarios da ayahuasca, torna-se relevante para a compreensao de aspectos
subjetivos, sociais e culturais relacionados ao campo da saude mental e o uso de
substancias como a ayahuasca. E essencial que particularidades do contexto no
qual a bebida foi ingerida e da histéria de vida do usuario sejam consideradas e
investigadas minuciosamente.

Convém destacar que os dados encontrados neste estudo, a partir da literatura
recente sobre o assunto, quando comparados com estudos mais antigos
apresentam algumas informag¢des contraditorias, principalmente em relagdo aos
riscos associados ao uso da ayahuasca, pois alguns fatores de risco, como psicose
induzida por uso de substancia, sindrome serotoninérgica, ou efeitos adversos -
nauseas, hipertensdo, delirios ou taquicardia-, ja descritos previamente em
autores como Costa, Figueiredo e Cazenave (2005) Santos (2007), Gable
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(2007) e Gios, Pinheiro e Calfat (2016) , foram pouco descritos ou ausentes nas
pesquisas mais recentes avaliadas. Todavia, os dados encontrados vao ao
encontro das afirmagdes de Callaway et al. (2006), onde os autores ha 17 anos ja
afirmavam que existiam controvérsias a respeito da seguranca e dos riscos do uso
da ayahuasca. Tais dados trazem questionamentos sobre até que ponto o uso da
ayahuasca pode ser benéfico ou prejudicial a saude humana, indicando a
necessidade de um conhecimento a respeito das reais taxas de ocorréncia de
fatores adversos para que tanto os estudos, quanto as intervencbes em saude
possam atuar mediando o seu uso e prevenindo danos. Diante dessas
contradi¢cBes ainda presentes, evidencia-se a relevancia de se buscar integrar as
informacgdes trazidas pelas pesquisas atuais de forma clara e compreensivel, com
o intuito de consolidar e construir um conhecimento mais solido sobre os riscos
do uso da ayahuasca.

Por fim, € importante reconhecer que o presente estudo teve carater limitado
devido a sua pequena extensao e recorte especifico populacional de cada um dos
estudos analisados. Partindo de um viés mais quantitativo, € indicado que sejam
desenvolvidos estudos mais amplos, como os de meta-analise, em diferentes areas
do conhecimento e bases de dados, produzindo avaliagdes mais aprofundadas dos
efeitos e relagdes entre ayahuasca e depressao.
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