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INTRODUCCION

Al parecer, cada época no crea solamente aquello que
necesita o cree necesitar, sino también las ciencias dedicadas a co
nocer las intimidades de esa nueva creaciéon. A partir de la Segun-
da Guerra Mundial el habitante de la ciudad se ha enfrentado a la --
Historia entrando en la sala de su casa y en el silencio de su reca-
mara: el ritmo acelerado de su existencia, la sensacidon de aisla --
miento en medio de la multitud, la conciencia de que la vida huma-
na ajena es tenida cada vez ménos y menos en estima, la impoten -
cia cada vez mayor del individuo para alterar su destino, el mate -
rialismo raptante que trae a la mente del hombre la duda de si exis
te un objetivo final para su vida, etc. son todas resultantes y conco
mitantes de la época historica en que nos ha tocado vivir. La angus
tia, la tensién, la inquietud, la ansiedad, la zozobra son resultan -
tes del enfrentarse del hombre con su medio; en forma menos per -
ceptible lo son igualmente la depresion y la melancolia.

Toco a nuestra epoca la combinacién de la inquietud ani
mica con grandes avances en el terreno de la Farmaco-Quimica vy
con el desarrollo de la industria farmacéutica como una buena inver
sién. El descubrimiento de psicofirmacos capaces de brindar la --
paz de espiritu que el individuo buscaba antes en la religién y la fi-

losofia probd ser un buen negocio y este simple hecho condujo a la



investigacidn intensa y acelerada en busca de nuevos farmacos que
ofrezcan ventajas sobre lcs anteriores, ventajas reales o supues -
tas.

La Ciencia de las drogas que influyen sobre la mente y
el espiritu es una de las resultantes de todo ello. Desde luego que
el cientifico y el lego han sabido desde hace siglos que el espiritu
del hombre puede ser influido por pociones y brebajes: el alcohol -
podia excitar o sedar, volver al individuo méis gregario o mis me-
lancélico; algunas plantas como la belladona podian producir aluci-
naciones; el Cannabis, el opio, la coca, etc. eran capaces de pro-
ducir euforia; la Rauwolfia era ingerida en la India para lograr cier
ta calma interior, el fenobarbital provocaba sedacion y ciertos bar
bitiricos eran capaces de surpimir las inhibiciones, etc. Sin em -
bargo, no posefa el individuo substancias que aliviasen su atormen
tado espiritu sin tener el defecto de producir desagradables y cons
tantes efectos colaterales, o de impedirle proseguir con sus acti -
vidades rutinarias o de exponerse al ridiculo y a la critica social.
Significativo en nuestra época ha sido la introduccién de firmacos
capaces de alterar el animo y la conducta sin poseer esos defectos
‘en forma importante. Como consecuencias importantes han venido
también las sintesis de firmacos capaces de corregir los estados

depresivos, asi como toda una gama de productos que han revolu -



cionado el manejo de los enfermos mentales.

Consideramos que seria interesante pasar revista a los
psicoférmacos de uso actual o cuyo uso esté en consideracién; igua_l
mente pensamos en la conveniencia de pasar revista a todos aque -
llos farmacos no primariamente de accién psicotropa pero que tie-
nen un efecto incidental sobre el psiquismo o la conducta, asi como
a las substancias sin uso en Medicina pero que se consumen por -
sus efecto primariamente euforizantes o alucinogénicos por parte
de individuos social o psicoldgicamente inadaptados.

Hemos consideradc; que la clasificacién mas facil de --
las drogas psicotropas seria una basada simplemente en su efecto
a saber:

1. - Tranquilizantes: se trata de aquellos farmacos que producen -
alivio de la ansiedad y de la tensién emotiva, calman al individuo -
pero sin sedarlo ni interferir en forma importante con su rendimien
to psiquico. En este grupo quedan incluidos el meprobamato, el -
clordiazepéxido, el hidroxifenamato, etc.

2.- Neuroplégicos: son productos que calman al individuo pero pro
ducen cierto grado de sedacién y de obturacion del intelecto. Aqui
estan la clorpromazina y otros numerosos derivados de la fenotia-
zina que a dosis bajas o bajo ciertas condiciones pueden bien consi
derarse como ''tranquilizantes' lo mismo que la reserpina.

y 3 . S
3. - Psicoenergizantes: son farmacos que elevan el estado de animo



del individuo deprimido en forma paulatina, de efecto que por lo ge
neral toma upos dias en hacerse aparente. Se les divide en MAO--
inhibidores hidracinicos (iproniazida), no-hidrazinicos (trancilpro-

mina) y no inhibidores de la monoaminooxidasa (amitriptilina).

4. - Psicoestimulantes: son firmacos cuyo efecto es el que su nom-
bre sefiala y el que aparece a los minutos de haberse absorbido el

farmaco. A este grupo pertenecen la amfetamina, la fenmetracina.

5.- Agentes alucinogeénicos: incluyendo a un grupo heterogéneo de

drogas: LLSD-25, mescalina, marihuana.

6. - Agentes narco-euforizantes: grupo que incluye a los opiaceos ,

Pd
la cocaina.

7.- Agentes supresores de las inhibiciones: barbitiricos de accién
corta, escopolamina, alcohol. El efecto depende de la dosis, via -

de administracién, personalidad del individuo, etc.
8. - Agentes con efecto incidental sobre la psiquis: v.gr.: hormonas.

9. - Agentes con efecto inconstante u ocasional: atropinicos.



TRANQUILIZANTES

MEPROBAMATO
Férmula quimica: Dicarbamato del 2-metil-2-n-propil-

1, 3-propanediol. Nombres comerciales: Equanil, Miltown, etc.

Generalidades
Es un compuesto, utilizado generalmente por via oral ,
con efectos miorelajantes, propiedades anticonvulsivas y que produ

ce un alivio en las sensaciones de miedo, tension y ansiedad.

Farmacologfa

El meprobamato parece actuar sobre los circuitos inte
neuronales, en donde actla bloqueando los impulsos; la droga no -
tiene efecto sobre los reflejos que dependen de una neurona Unica,
en cambio los circuitos interneuronales ven reducidos o abolidos -
los reflejos que de ellos dependen. El meprobamato tiene también
un efecto central, que parece ser selectivo, sobre el tilamo, cuya
actividad deprime; ésto es aparente a dosis pequefias, y se requie-
ren dosis mucho mas elevadas para producir cambios corticales y
subcorticales. Berger piensa que aqui también se manifiesta el e-
fecto bloqueador interneuronal de la droga reduciendo algunos de -
los impulsos codrtico-talamicos aliviando y calmando asi algunos -
de los componentes fisiologicos de la ansiedad: podria asi compa -

rarse el efecto del meprobamato con el de los diversos procedi --



mientos neuroquirirgicos que seccionan los haces de asociacidn --
con el 13bulo frontal (lobo tornia prefrontal y supraorbital) y con los
efectos analogos que se obtiene a través de la talamotomfa. Las ra
tas a las que se vuelve salvajes mediante la extirpacién de sus re -
giones septales, retornan a su conducta preoperatoria bajo la in -
fluencia del meprobamato; aparentemente éste influencfa una por -
cién del cerebro funcionalmente asociada con el septum; las ratas
con septa normales muestran poco o ninglin cambio en su conducta

cuando se les da meprobamato.

Farmacolégicamente hablando el meprobamato se com-

porta como un sedante ligero. Tiene un efecto depresor sobre la -
< 7 . s I Y . . .

conduccion polisinaptica interneuronal en el animal de experimen-
tacién y produce cierto grado de relajacidén del misculo esqueléti-
co. Es un poderoso anticunvulsionante. Produce relajacion y calma
en los animales de laboratorio y los induce a perder miedo, ansie-
dad y agresividad pero no interfiere con las respuestas condiciona

das y en ello difiere de las fenotiazinas y la reserpina.

El meprobamato deprime la actividad del tdlamo y del
nicleo caudado, segln lo muestra la frecuencia de la actividad e-
léctrica espontdnea. Se cree que ésta es una propiedad dUnica que -

no se encuentra en otros agentes tranquilizantes. A las dosis habi-



tuales hay muy poca depresidn de la actividad cortical , y el patrdn
electroencefalografico es diferente del que se ve después del uso de
barbitiricos. No hay efecto sobre el sistema nervioso auténomo. -
No deprime la actividad del sistema reticulado y no estd alterada -
la respuesta de la corteza al estimulo. Tiene también cierta accidn

. 7, .
.antlarritmica.

El meprobamato se absorbe en forma ripida del tracto
gastrointestinal, alcanzindose niveles sanguineos maximos en unas
dos horas, con un lento declinar durante las siguientes diez horas.
Se distribuye por todos los tejidos del organismo. El 10 % de la --
droga se excreta por la o.rina en forma inalterada durante las si--
guientes 24 horas; el resto es transformado por oxidacidn en hidro
ximeprobamato o es conjugado con 5(:'1(50 glucordnico y como tal ex

cretado en la orina.

Efectos sobre la Psiquis

El meprobamato es aceptado en la actualidad como una
droga Util en el alivio de la neurosis de ansiedad; cualesquiera sea
la causa de ésta, una respuesta favorable al meprobamato tiene lu
gar en un 60 a 90 % de los pacientes. La mejoria que sigue al uso
del meprobamato esta usualmente caracterizada por una irritabili-

. e . ' .
dad reducida, una sensacion de bienestar, una reduccion en la in -



tensidad de las preocupaciones mdrbidas, una mayor habilidad pa-
> > = .
ra concentrarse, un alivio de la tension interna y un retorno a una

. - I » - Y - .
vida social mas activa y a una mayor productividad economica.

Uhr et al. estudiaron el efecto que la administracién -
cronica del meprobamato tenfa sobre la conducta del individuo. En
un grupo de pacientes que recibia la droga aplicaron pruebas de --
comportamiento, evaluaciones del self y gravimenes objetivédos -
de entrevistas psiquidtricas, notandose que los sujetos reacciona -
ban con mas lentitud bajo los efectos del meprobamato, mostraban
mayor exactitud en la estimacién del tiempo bajo el influjo de fal -
sos indicios, actuaban con mds calma y aparecian mejorados de su

ansiedad en la opinién de sus amigos y del psiquiatra.

Kenyon y Pronko en un estudio sobre el efecto del far-
maco en la ansiedad inducida expei-imentalmente en voluntarios no
hallaron que la conducta y la forma de reaccionar del individuo en
una situacion de stress artificial se hallase modificada en forma -
perceptible por la'administracién de 800 mg de meprobamato 35 &

45 minutos antes de la sesi6n experimental.

Miller y Uhr en pruebas de manejo simulado de vehfcg
los hallaron que los individuos que recibian en forma regular me -

probamato (1600 mg al dia, la dosis clinica habitual) mostraba len
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tificacién del tiempo de reaccién en el manejo y mejoria en las es-
timaciones del tiempo del individuo sometido a distracciones; la an
siedad y la tensién aparecian reducidas. El efecto agudo del mepro-
bamato (dosis Unica de 800 mg, el doble de la dosis clinica habitual)
lentificé la velocidad de reaccién y redujo la exactitud en la prueba
de manejo: condujo también a una elevacién de la resistencia galvé
nica de la piel durante la situacién de stress y a sensacion de me -
nor actividad. Existe una menor intensidad de respuesta a la prue-
ba del ""detector de mentiras'' medida por la resistencia galvinica
de la piel.

Burnstein y Dorfsman hallaron en un estudio que el a-
prendizaje humano de materiales con los que la ansiedad interfiere
habitualmente, se hacfa mas ripido bajo los efectos del meproba -
mato. En un estudio de Uhr et al. el meprobamato aumenté el con-
dicionamiento a un estimulo positivo no condicionado. El meproba-
mato mejord igualmente la ejecucién en una prueba de atencidn con

I . . -
tinua con stress inducido experimentalmente.

La mayor parte de nuestros conocimientos en relacién
con los efectos del meprobamato sobre l.a conducta y el psiquismo
del individuo provienen de estudios clinicos dificiles de cuantificar.
La droga reduce la irritabilidad, la propensién a laira y al enojo en

los individuos en los que el estado de ansiedad o angustia mejora -
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bajo los efectos del farmaco. La habilidad, la capacidad del indi -

viduo, su rendimiento, su punter{a, su atencién, etc... parecen -

me jorar cuando ‘el factor ansiedad interferfa con un adecuado ren -
dimiento psicomotor. A las dosis clinicas habituales (400 mg 3 & 4
veces al dfa) la droga no afecta la locuacidad del individuo, su me-
moria, su atencidn, la exactitud de sus respuestas, su agudeza vi-
sual y auditiva, su comportamiento, el estado de alerta y su habi-

lidad perceptiva y discriminatoria; si{ es capaz empero de alargar

el tiempo de reaccién a estimulos inesperados, por lo que se ha es
timado prudente su uso a bajas dosis o su abstencién en individuos
que manejas vehiculos 0 maquinaria que requiere continua coordina
cién motora. Debe sefialarse que un porcentaje variable de indivi -
duos muestran sensibilidad desusual a las dosis ordinarias, las --
que en ellos producen somnolencia con la consecuente reduccién en
el rendimiento fi{sico o intelectual. En los individuos que desarro -
1lan somnolencia, ésta tiende a desaparecer después de unos dias

de uso de la droga. Esta propiedad de la droga es aprovechable pa-
ra favorecer el suefio en aquellos individuos cuyo insomnio se debe

. 7 .
a upna aumentada tension fisica y mental.

En el individuo normal el meprobamato no aumenta en
forma significativa el débi to verbal o locuacidad del individuo, a

diferencia de lo que sucede con los barbitiricos de accién rapida ,
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el alcohol y la amfetamina. Aunque es bien sabido que el factor an
siedad estd frecuentemente implicado en el tartamudeo, la adminis
tracion del medicamento no reduce éste, pero se postula que la re-
duccion de la tensién muscular que aparece durante el acto de ha. -
blar es reducida, lo que tal vez facilite el trabajo del logoterapeu-
ta.

La sociabilidad del individuo mejora con el meprobama-
to, asi como su bienestar general (apetito, suefio, energfa, etc..)
cuando éste se éncuentra perturbado por factores de ansiedad; en -
pacientes hospitalizados crdnicos la tensién y ansiedad proceden -
tes de problemas socioeconémicos mejora con el meprobamato en

muchos pacientes de edad avanzada.

Los suefios son menos frecuentes en el individuo bajo -
efecto continuado del meprobamato, pero el caracter de los suefios
es el mismo durante las temporadas libres de la droga que durante

aquéllas en las que se le estd tomando.

Aplicaciones Terapéuticas

En los estados de ansiedad y tensidn se obtiene una res
puesta favorable en el 60 a 90 % de los individuos; ello no significa
que el agente actie reparando la lesién psiquica. Si se usa con ex-

cesiva liberalidad puede hacer creer al paciente que no necesita --
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ayuda psicoterapéutica; por otro lado, administrando oportunamen-
te y a dosis pequefias ayudara al paciente perturbado a sosegarse -
lo bastante como para ejercer auto-control y participar en forma

efectiva en la terapeéutica.

En los estados fGbicos ha probado ser de valor alivian-
do la intensidad de los temores asi como la parilisis de accién que
estos temores provocan, aunque no actia sobré el ‘temor- mismo. -
El meprobamato parece darresultadosmas satisfactorios en el tra'

tamiento de los estados fobicos que otros atarixicos.

Las cefaléas, él insomnio, cuando obedecen a estados
de ansiedad o tensidn crénica se previenen y alivian con el uso del
meprobamato. EIl uso de} meprobamato a dosis altas en psicosis no
tiene mas que un valor limitado. En el alcoholismo crénico el me-
probamato es un adecuado relajante para ayudar al individuo a so-
portar el estadio subagudo de-la supresidn del alcohol; ayuda al pa-
ciente a permanecer alejado del alchol y a ajustarse mejor a la rea
nudacién de su tre;bajo y de sus relaciones sociales y familiares., -
En diversas condiciones psicosomaticas (Ulcera péptica, neuroder
matitis, asma, sindrome premenstrual, etc.'. .) el meprobamato -
ha probado ser dtil. Ha tenido valor en algunos pacientes con petit

mal y en algunos trastornos de la conducta en los nifios.
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Formacién de Habito

Como en la mayor parte de los medicamentos que pro-
ducen relajacién mental, existe con el meprobamato el problema -
de la formacion de habito; como en el caso de los narcdticos y bar-
bitiricos, éste aparece en personas extremadamente dependientes
y emocionalmente inmaduras que se asiran a cualquier cosa para

; 7l o
mantenerse libres de su tension interna.

Segﬁn Borrus, solamente un 1 % de los pacientes some
tidos al medicamento por un ti.empo se resisten a desistir de su --
uso.

Mohr y Mead consideraln a la droga francamente adicti
va, ya que su supresion brusca puede causar sintomas molestos, -
convulsiones incluso. Estas convulsiones representan una reaccién
similar a la que se ve después de la supresién abrupta de fenilhidan
toina en los epilépticos o del alcohol y barbitiricos en personas que
los ingieren en forma habitual. El fenémeno ve su apoyo en las ex-
periencias de Swinyard et al en ratones: el umbral de convulsiones
con estimulo eléctrico se elevaba con dosis terapéuticas, pero con
sobredosis prolongada el umbral de convulsiones descendia, y mas

aln, la supresién abrupta producia marcada hiperexitabilidad.

Ewing y Haizlip hallaron que individuos privados abrup
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tamente del meprobamato que tomaban regularmente desarrollan -
- - - . I »

con frecuencia insomnio, nausea, temblores, sacudidas muscula-
res, ansiedad franca, alucinaciones, etc.. por lo que recomien--

dan descontinuar la droga en forma paulatina.

La capacidad de la droga de ayudar a los alcohdlicos a
mantenerse alejados de la bebida lleva consigo la desventaja de -~
que muchos pacientes piden dosis mayores y manifiestan reqﬁerir
dosis cad‘a vez mayores de la droga para poder tomar ventaja de -
sus efectos terapéuticos. Mohr y Mead sugieren que cuando existe
sospecha de que se estid fox_‘mando adiccién al medicamenl_to, debe -

sustituirsele por una fenotiazina.

CLORDIAZEPOXIDO

Nombre quimico: Clorhidrato de 7-cloro-2-metilamino-5-fenil-3H-

1,4-benzodiazepina-4-Oxido.

Nombres Comerciales: Librium, Decacil, Donapax, etc.

El clordiazepéxido es un férmaco.con efectos sobre el
psiquismo similares a los del meprobamato. Su sitio y mecanismo
‘de accidn no estin aln del todo determinados; en gatos inmoviliza-
dos con decametonio se ha observado que el Librium ejerce una ac

cién directa depresora sobre el septum, amigdala e hipocampo --
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cuando se les estimula eléctricamente. Se ha registrado igualmen-
te la actividad eléctrica espontidnea en el hipocampo, amigdala, --

septum, corteza frontal y occipital, y los estudios indican que el -

efecto inicial del clordiazepdxido se hace aparente en el sistema --
l{imbico, con ondas lentas que aparecen en el hipocampo y amigda-

la, a dosis de 1 mg/kg por via intraperitoneal: a estas dosis el ga-
to continia alerta y no existe efecto sobre la actividad eléctrica de
la corteza., Las ondas lentas aparecen en la corteza - con efecto se
dante aparente - a dosis de 5 mgﬁg. Con la administracién de --
10 mg/kg éstas se hacen mas lentas y siempre conducen al suefio -
del animal.

La droga reduce en clinica y en el laboratorio la irrita
bilidad y agresividad del individuo y del animal de experimentacién.
Segin los estudios sobre monos salvajes de L.O. Randall, la admi-
nistracién de clordiazepéxido a dosis de 1 mg/kg de peso conduce
a una reduccién de la agresividad en un 75% (en relacién con los a-

nimales no tratados) reduciéndose la actividad en un 10%.

En el individuo la droga tiene un efecto ansiolitico, re-
duciendo la tensién y la angustia. En los animales el clotdiazepéxi
do tiene la capacidad de reducir el miedo condicionado; en un estu-
dio de Randall para la prueba de evasidén no discriminatoria de Sid-

man se entrenaron unas ratas de forma que eludieran un choque --
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eléctrico presionando una palanca a intérvalos regulares y, en ca-
so de fracasar, suprimir este choque presionando una segunda pa -
lanca. Bajo la administracién de 15 mg /kg los animales no pudie-
ron prevenir el choque presionando la primera palanca, pero que-

daron aptos para suprimirlo presionando la segunda palanca.

A la dosis habitualmente usada en el tratamiento de las
neurosis (10 mg /kg 3 & 4 veces al dfa ) el firmaco no afecta en --
forma importante la atencién, habilidad, destreza, rendimiento y
agudeza sensorial. Sobre todo en individuos tensos o angustiados,
a dosis débiles el clordiazepéxido aumenta la facultad de concen --
tracidn y la capacidad de trabajo; tiene un efecto ansiolitico y ten -
siolitico, reduciendo la agitacién (menos que la reserpina o la clor

promazina) y la agresividad (mas que la clorpromazina o reserpina)

TRANQUILIZANTES DIVERSOS

OXAZEPAM

Nombre quimico: 7-clorotl, 3-hidroxi-5-fenil-2H-1. 4 benzodiaze-

pin-2-ona.

Nombre Comercial: Bonare

Este farmaco estad emparentado quimicamente con el -

- - - . .
clordiazepoxido y sus efectos son similares, aunque se le sefiala -
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menos tendencia a producir ataxia, en base de que protege a los ra

tones contra las convulsiones inducidas por pentilenetetrazol sin ha
z - . . - -

cerlos atdxicos; en cambio, con la clordiazepéxido las dosis protec

toras causan ataxia.

El efecto anti-ansiedad del oxazepam fué evaluado en -
el laboratorio adiestrando previamente una rata hambrienta a obte
ner alimento como recompensa al presionar una palanca. Su moti-
vacién para presionar la palanca no es maxima puesto que solo oca
sionalmente recibe alimento al presionarla. A intervalos al azar,
se presenta un tono audible, indicando un perfodo de conflicto, du-
rante el cual la rata obtie'ne alimento cada vez que presiona la pa-
lanca y ésto aumenta su motivacidén para presionarla. Sin embar -
go, también recibe en cada ocasién un choque eléctrico, creando -

.asociaciones de conflicto positivas y negativas con la palanca. El -
comportamiento de los animales durante los perfodos de conflicto
puede caracterizarse por aprension, agresion, intentos de escapa-
toria, o simplemente por retiro. Sin embargo, sin medicacién, la
mayoria de los animales no presionaran la palanca mas de dos o ~-
tres veces durante el perfodo tonal. Después de la administracidn
de oxazepam los animales aparentemente permanecen conscientes
de la amenaza de choque, pero son capaces de dominar la aversidn

que sienten. En una prueba tipica, un animal puede aceptar 20 cho-
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ques durante el periodo tonal en comparacion con un promedio de
2 a 4 sin medicacion. El clordiazepdxido produce un efecto seme -
jante.

El efecto tranquilizante del firmaco lo hace til clini-
camente en el tratamiento de ansiedad, angustia, tensién, agitacién,
etc... No hay aun estudios definitivos sobre su efecto en la coordi-
nacién psicomotora en el hombre, pero en los estudios experimen-
tales no parece interferir con actividades que requieren coordina-

4
i -
cion muscular complicada.

En la clinica se la usa en dosis de 15-30 mg 3 6 4 veces
al dfa; en algunos individuos se ha reportado - estas dosis pueden -

provocar entorpecimiento, somnolencia, etc....

AZACICLONOL

Nombre genérico: Clorhidrato de azaciclanol

Nombres quimicos: Clorhidrato del alfa, alfa-difenil-4-piperidinme

tanol. -HCL de alfa- (4-piperidil) benzhidrol.

Nombre Comercial; Frenquel

El azaciclonol es un difenilmetano, un isémero estruc-
tural del pipradol (Meratran) difiriendo sélo en el punto de unidn -

del anillo pipetidinico al dtomo de carbono del metanol. Este lige -
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. 1 S 7 . :
ro cambio en la configuracion quimica es responsable de cambios
x . e s .
importantes en la accion farmacologica del producto, mientras que
. . » o .
el pipradol produce franca estimulacion suprebulbar, el azacicla -

nol parece reducir ciertos tipos de estimulacidén cerebral.

La droga no puede ser considerada, en el hombre, co-
mo un tipico depresor del sistema nervioso central, dado que no -
produce ningin efecto sedante o hipndtico apreciable, ain a gran -
des dosis. Existe cierta evidencia en favor de un efecto depresor -
en los animales, en los que el azaciclanol antagoniza parcialmente
los efectos estimulantes de su isdmero, el pipradol, a mas de que
prolonga la duracién del suefio inducido por el hexobarbital en los -
ratones.

El firmaco fué introducido al mercado como ''antialu-
cinatorio' en virtud de los experimentos llevados a cabo por Fa --
bing. Este autor tomé a un grupo de estudiantes sanos, les admi -
nistré LSD-25 para producir un estado psicético tipico caracteri -
zado por alucinaciones'y delirio; después de esta parte inicial del
estudio se puso a los estudiantes bajo tratamiento con azacic.:lanol
por una semana antes de readministrar LSD-25, que, al ser inge-
rido, no produjo esta vez alucionaciones o delirio. Proctor y Odland
sefialan que las psicosis producidas por mescalina han sido bloquea

das por el Frenquel, a un sujeto se le eliminaron los sintomas a
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s . .’ L.
los pocos minutos de la administracion intravenosa de Frenquel,

El uso clinico del azaciclanol tiene su origen en la re -
lacion que se postula entre las alucinaciones iatrogénicas y las a-
sociadas a desordenes naturales, hipGtesis que estid ain por ser de
mostrada. Los resultados de los ensayos clinicos con el azacicla -
nol en pacientes alucinados han sido extremadamente variables. Al
gunos investigadores sefialan efectos benéficos en algunos, aunque
no en todos los pacientes; otros autores hallaron a la droga despro-
vista por completo de valor. Tomando en cuenta los reportes mas
favorables pareceria que el azaciclanol es mas dtil en psicosis agu
das, en esquizofrenia aguda, en estados toxicos, y que carece de -
toda utilidad en las depresiones psicéticas, en los desorden obsesi
vo-compulsivos o en las reacciones de ansiedad. Observaciones --
méas recientes sugierep que en la esquizofrenia crénica a dosis de
100 mg al dfa a las 4 6 6 semanas se notan respuestas favorables
si se compara con pacientes tratados con placebo, consistiendo la-
mejoria en una menor incidencia de alucinaciones, ilusiones, agre-
sividad, agitacion y seclusividad. Se le ha utilizado en el delirium
.tremens por via intravenosa a dosis de 100 mg cada 8 horas du
rante 1 a 7 dias. Fabing y Hawkins hallaron util al azaciclanol en -
la profilaxis y tratamiento de la confusién mental observable en el

'y - . . - . ~
estadio postoperatorio de individuos mayores y seniles; sefialan --
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también el caso de " un anciano de 81 afios atacado de confusién --
postoperatoria después de una protatectomia, estado que continué
a pesar del uso de nuestro régimen usual con Frenquel ( 100 mg in
travenoso inicialmente seguidos de 100 mg por via oral 3 veces al
dia por una semana cuando menos). Cuando se suspendié una sul -
fonamida que el paciente estaba tomando conjuntamente, comenzd
a aclaridrsele la mente en 24 horas, Tenemos la ifnpresic’m, a juz-
gar por este solo caso, que hay posibilidad de que las sulfonami -

das inactiven el medicamento'’,

Homwich, en su estudio del antagonismo entre el LSD-
25 y el azaciclanol en el éerebro del conejo, concluyd que el_sistg
ma activador reticular de la rama superior cerebral es el sitio --
principal del medicamento en ese anim.al. Heath et al. informan --
que un esquizofrénico que experiménté mejorfa con azaciclanol eli
mind la anomal{a electroencefalografica de la zona del tabique que
habia estado presente antes de empezar a administrdrsele el medi

camento.

HIDROXIFENAMATO

Nombre quimico: Carbamato del 2-hidroxi-2-fenilbutilo

Nombre Comercial: Listica

El hidroxifenamato es un compuesto eficaz para supri-
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‘mir el sintoma ansiedad. La informacién de que se dispone hasta -
ahora indica que se trata de un "tranquilizante menor "' con accidn
Yy usos sirnilares a otras drogas de este grupo, como el meproba -
mato.

Bastian y Clemente estudiaron el efecto de la droga en
animales experimentales, comparidndola con el meprobamato y el
clordiazepoxido, y hallaron que la potencia del hidroxifenamato era
intermedia a la de los otros dos tranquilizantes: duracién de accidn
méas larga que la del meprobamato pero mas corta que la del clor-
diazepdxido. |

La droga tiene>ap1icaciones clinicas en el tratamiento
de estados de tensién y ansiedad, como los otros dos firmacos con
los que se ha comparado. Como aquéllos, también ocasionalmen -
te - sobre todo en individuos sensibles - produce somnolencia y -

ataxia. .

MEFENOXAILONA

Nombre quimico: 5- (O-metoxifenoximetil) -2-oxazolidina

Nombre comercial: Control - Om

En sus efectos experimentales y clinicos este pro-
ducto es semejante al meprobamato. La iniciacidn de su efecto es
por lo general relativamente ripida, aunque variable, oscilando -

de 30 minutos a 4 horas. Los niveles sanguineos maximos se ob --
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tienen 4 horas después de la administracién oral de la droga. Al -

parecer la droga es metabolizada en forma rapida y casi total.

CLORMEZANONA

Nombre quimico: 2-(4-clorofenil)-3-metil-4-metatiazanona-1- 1-

o .
dioxido.

Nombre comercial: Fenarol

Efecto y accién similares al meprobamato
EMILCAMATO

Nombre quimico: Carbamato de 1-etil-1-metilpropil

Nombre comercial:

Efecto similar al meprobamato, aunque mili -
gramo por miligramo es dos veces tan potente como aquel, produ-

ciendo un menor grado de somnolencia.

OXANAMIDA

Nombre quimico: 2-etil-3-porpilglicidamida

Nombre comercial:

Efectos e indicaciones similares a los del me-
" probamato. Un estudio del efecto de la droga sobre la coordina --

. . - .
cién psicomotora mostrd que no tenfa efecto diferente al de un pla
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"cebo, y que la conducta y reactividad del individuo que manejaba un
vehiculo no eran afectadas por la oxanamida.

ECTILUREA

Nombre quimico: 2-etil-cis-crotonil urea

Nombre comercial: Nostyn

La ectilurea- como otros derivados de la urea- produce -
ligera depresion del sistema nervioso central. La droga ha sido -
utilizada como un sedante o calmante en ansiedad simple y tensién
nerviosa, asi como en el tratamiento de nifios hiperexcit;bles con
probiemas de conducta, bajo el efecto de la droga estos nifios apare

s e . R . .
cen mas dociles, tranquilos y menos inquietos.
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NEUROPLEGICOS

CLORPROMAZINA

Nombre quimico: Clorhidrato de 2-cloro-10 (3-dimetilaminopropil)

fenotiazina.

Nombres comerciales: Largactil, Torazina

La clorpormazina fué introducida en la terapéutica en 1953,
anunciando, junto con la reserpina, el nacimiento de la moderna -
Psicofarmacologia. Forma parte del grupo de fenotiazinas y cono-
cer éstas es conocer Farmacologia, ya que las diferentes fenotia-
zinas disponibles han sido utilizadas en Medicina como antihistamj
nicos, antiparkinsonianos, sedante's, tranquilizantes, anestésicos
locales, antieméticos, antiprurl’ticos, etc.. La clorpromazina tie
ne miltiples acciones sobre el organismo, lo que llevé a Courvoi-
sier en 1953 a bautizarla Largactil (large action), dichas propieda
des pueden resumirse as{:

1.- Inhibe o invierte la accidén de la adrenalina mas no la de -
la noradrenalina, de modo que el farmaco no es estricta-

mente simpatolftico .

2. - Inhibe moderadamente la actilcblina.
“3.- Tiene ligera accidén antihistaminica

4. - Tiene potente efecto anestésico local®
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- . ' - P
5.- Tiene cierta accion anticonvulsivante
- - '
6. - Potencia - en forma variable - el efecto de los opiaceos y

otros sedantes.

7. - Tiene potente actividad antiemética de origen central
8. - Reduce el tono muscular a dosis altas
9. - Posee efectos sobre la conducta que incluyen: sedacidn ,

embotamiento de la respuesta a los estimulos y reduccion
de la ansiedad.

10. - Produce hipotermia bajo ciertas condiciones

El clorhidrato de clorpormazina es efectivo cuando se
== e £y - .
le administra por via oral, intramuscular o intravenosa; su accion
s . e
aparece en forma rapida, sobre todo cuando se le usa por via pa -
renteral. Se sabe poco de la forma en que se metaboliza en el orga
nismo, pero la evidencia disponible parece sefialar al higado co -

mo el sitio de detoxificacion de la droga.

Su sitio y mecanismo de accidn no estan bien aclarados;
mediante el uso de clorpromazina marcada con un atomo de azufre
radioactivo se hallé que se concentra en el hipotalamo de las ratas;
‘el aumento de apetito que produce y la ocasional galactorrea a que
da lugar apuntan también hacia el hipotdlamo como sitio de accidn.

Con la clorpromazina se nota aumento en la adenosina - trifosfato
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del hipotalamo y del mesencéfalo, sugiriendo una reduccién de los

S ‘s . .
requerimientos energeticos de éstas areas.

La clorpromazina no produce grandes cambios en el -
electroencefalograma a pesar de su profusidn de efectos sobre el
sistema nervioso central. A dosis moderadas empero, desencade-
na la actividad eléctrica de la sgbstancia reticular. Estas observa
ciones llevan a la conclusién de que la accidn de la droga es subcor
tical; es de presumirse que cuando comprendamos el mecanismo -
de accion de la clorpromazina'comprenderemos mucho de la fun -

. -
cién del encéfalo en general.

Los efectos de la clorpromazina sobre la conducta y --
psiquismo del animal experimental y del hombre son en gran parte
semejantes a los de la reserpina. Reduce la irritabilidad en los a-
nimales de laboratorio y la agresividad de éstos ante el combate pro
longado y provocado. El tiempo de reaccion ante los estimulos ex -
ternos se ve prolongado en los animales de experimentacidén y en -
individuos sanos. El estado de alerta o de atencidén se ve deprimido
por la clorpromazina. En las '"meurosis'' experimentales de los --
animales a que se hizo mencidn ;al hablar de la reserpina, los efec

. tos de la clorpromazina fueron similares a los de aquella droga.

Dosis ordinarias de la droga tienen un efecto deletéreo .
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sobre las actividades que requieren rapidez, destreza y coordina-
= . . . Id
cién psicomotora. En la prueba de manejo simulado de vehiculo, -

la clorpromazina conduce a una merma en la calidad del manejo.

Chestér Bennet, psic6logo de la Universidad de Boston,
describe as{ los efectos que notd en si después de la ingestién de
100 mg de clorpromazina; '"Una hora después me sentia somnolien
to, experimentado un letargo progresivo y quedandome dormido al
tratar de proseguir con mi trabajo. La agudeza y'los umbrales de
percepcién no estaban muy afectados, pero mis respuestas eran -
lentas e indecisas. La velocidad de mi mecanografiado era inferior
a la usual. Mi rendimiento en labores cognitivas fué consistente -
mente inferior. Después de 35 minutos abandoné sin poder termi -
ngrlo un crucigrama, aunque mas tarde lo encontré "'facil de resol
ver'. El unico efecto ppsitivo en su rendimiento fué una mejoria -

en la firmeza del pulso.

Bajo la clorpromazina la prueba de Rorschach muestra
cambios ''globales'; pero debido a las dificultades en interpreta --
cién de los scores no hay informacién fidedigna sobre qué es lo --

: . . .
que realmente cambio en el sujeto.

El.cociente de inteligencia (prueba de Porteous) acusd

una pérdida de 2.08 afios en un grupo de 22 pacientes, lo que mas
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que lo registrado para la lobotomia prefrontal (1.6 afios). Se repi-
tié el estudio usando poblacidén normal (a la que se le di$ la fenotia
zina) al igual que a la poblacion anormal) y se obtuvo una pérdida -
de 0.1 afio, mientras que la poblacién anormal mostraba una pérd_i

da de 1.89 afios o 13.5 puntos del cociente de la prueba.

Usos 'Terapéuticos.

La clorpromazina y otras fenotiazinas han hallado am-
plio uso en el alivio de estados de ansiedad, tensién y agitacion y
en la reduccién de la act_ividad' motora de psiconeurdticos y psicé-
ticos; éstos ultimos incluyen casos seleccionados de esquizofrenia,
mania y psicosis senil. L;as propiedades sedantes, psicoterapéuti-
cas y calmantes de la droga la hacen también util como medicacién
accesoria en ciertos transtornoc mentales y en una variedad de --
condiciones aparentemente no relacionadas entre s{ en donde el --
stress emocional es un factor complicante o causal. Se la ha usado -
con éxito en algunas depresiones con agitacién y ansiedad. Su ac -
cién sedante y antiemética facilita supuestamente el tratamiento
del alcohdlico agudo y del narcomano en fase de ''destete'’ del nar-
cotico.

La clorpromazina y otras fenotiazinas y tranquilizan -
tes no fenotiazinicos son frecuentemente Utiles para tratar al nifio

agresivo, hiperactivo y destructor; los nifios nerviosos, inquietos
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y timidos también responden bien. La droga es mas eficaz con fre
cuencia que otros sedantes y no interfiere con la atencion y el apren
dizaje. Un estggijc%ontrolado de Freed (1958) muestra que en nifios

con, Qjﬁé'ﬁltades para leer mejora la habilidad para leer con el uso

de clorpromazina.

OTROS AGENTES FENOTIAZINICOS

Nuevos agentes derivados de la fenotiazina han sido in-

. L - . ..
troducidos en los ultimos afios para el tratamiento de condiciones -
similares a aquellas para las que se usa la clorpromazina. A conti

- ” ) . ”
nuacion se hace breve mencion de estos productos:

MEPAZINA (Pacatal). - Es similar, aunque algo menos potente que
la clorpromazina. Los estudios farmacolégicos indican gue difiere
de éste por no abatir -como la clorpromazina- la temperatura cor-
poral de la rata, por no antagonizar el sindrome valsante del raton
y por aumentar el reflejo del seno carotideo. No parece que estas

diferencias de acqién se traduzcan en forma alguna en las aplica -

ciones clinicas. Se dice que tiene una accidn selectiva para norma-
lizar el proceso cogitativo en pacientes mental o emocionalmente -
tr;stornados. Por ser menos potente que la clorpromazina no pro-
duce, como ésta, tanta sedacién, somnolencia y depresién. Por --

otro lado, su menor potencia la hace menos eficaz en el control a
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. e e -
largo plazo de las formas mas severas de agitacion. Se le consi -
dera como un agente intermedio entre la clorpromazina y el mepro

bamato.

PERFENAZINA (Trilafén).- Es una fenotiazina con bastante me -

nos efecto sedante que la clorpromazina, por lo que se la usa poco
. . . - 2 - z s .
en psicosis y agitacion, siendo mas usada en neurosis y psiconeu-

. z i N 2.
rosis, y mas aun como agente antiemetico.

PROCLORPERAZINA (Stemetil) .- Es practicamente idéntica en

sus efectos y usos a la clorpromazina, aunque parece abatir me -

.
nos que esta.

PROMAZINA (Liranol). - La principal diferencia con la clorproma
zina estriba en la menor toxicidad aguaa después de la administra-
cién oral y parenteral a animales’ de laboratorio. Se la usa sobre -
todo en psicosis agudas y sindromes inducidos por el alcohol: deli- -

rium tremens, alucinosis aguda y tremor.

TIOPROPAZATO (Dartal).- Produce efectos farmacolégicos com

parables con dosis por debajo de las necesarias con clorpromazina.
. L . . . e 1
Se le considera mas util en psicosis con-agitacion, tension, agre -

sividad e impulsos combativos.

TRIFLUPROMAZINA (Siquil).- Produce menos letargo y somno -
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lencia marcada o letargo. Se usa en neurosis, psiconeurosis, psi-
. . . .z .
cosis senil con poca agitacion, etc. Generalmente en pacientes am

bulatorios.

RAUWOLFIA SERPENTINA

El primero de los ataraxicos o tranquilizadores se usa
en clinica bajo la forma de raiz pulverizada, o bien los alcaloides
totales purificados de dicha raiz, o la reserpina, .alcaloide obteni
do de la raiz de la Rauwolfia. Los efectos de los tres preparados

N - 4 - . .
sobre el organismo son practicamente similares.

HIS'I;ORIA

Las propiedades neurotranquilizantes de la Rauwolfia
h_ah sido del conocimiento de los seguidores del sistema hindd Ayur-
Veda desde hace dos mil afios, quienes habian usado bajo el nom -
bre de sarpaganda la raiz hecha polvo de esta planta apocindcea. -
El nombre cientifico le fué dado en honor del médico aleman del si
glo XVI Leonhard Rauwolf, quien viajéo ampliamente a través de In

dia coleccionando plantas medicinales.

[ - R .
Los meédicos ayurvedicos le daban a la planta en cues -
- 7 . 7. rd .
tion tantas virtudes que parecia ser algo asi{ como una panacea uni

versal; la utilizaban en la locura, el insomnio, el célera, la disen
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ter{a, la ceguera, etc.. LLos ascetas la masticaban para ayudarse
en su meditacidn: se dice que el finado Mahatma Gandhi ‘la usaba -
en forma harto liberal, y cabria preguntarse hasta qué grado fué -
sudctrina de la "resistencia pasiva' fruto del efecto del férmacc.> -
sobre su psiquis.

La planta era usada también con fines medicinales en
Colombia y Guatemala, en donde se la conocia con los nombres de
pifiique-pifiique y chalchupa, respectivamente.

La Rauwolfia fué introducida al moderno armameﬂtario
terapeéutico gracias a lo.s trabajos de los ultimos afios realizados -
por varios médicos hindis. Los doctores Ganath Sen y Kartick --
Chandra Bose la describieron como una droga de desusual meérito
en el tratamiento de desérdenes neuropsiquiatricos y el Dr. Rustom
Jal Vakil le encontré utilidad para hacer descender la presién arte
rial anormalmente elevada. En 1952 Schlitter, Muller y Bein, de
la Ciba, lograron obtener de la raiz, en forma cristalina, la rese-
rina, un alcaloide esterificado que se presenta en forma de polvo--
blancoamarillente, inodoro e insipido, en cristales en aguja o co -

mo polvo cristalino; es ligeramente soluble en alcohol y agua.

ACCION SOBRE EL PSIQUISMO

Los estudios en animales experimentales indican que

L . . >
la droga actua sobre el sistema nervioso central, produciendo una
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sedacidn no-hipnética; aparece ademas bradicardia sinusal, au --
mento de la actividad secretora del tracto gastrointestinal y una -
reduccidn variable de la presion arterial media. La droga puede -
reducir la atencién y la capacidad de respuesta a estimulos exter-
nos, mas bien que causar depresion generalizada del sistema ner-
vioso central.

Los efectos observados son aparentemente resultado -
de una supresién parcial de los centros simpaticos centrales en la
vecindad del hipotalamo.

La reserpina no afecta todos los procesos del SNC en
la misma forma sino que aétﬁa selectivamente, mostrando prefe-
rencia por ciertas funciones individuales; ésto incluye tanto el sis-
tema auténomo (alli actia sobre el sistema simpdatico, mas no so-
bre el vagal) como a la esfera somatica. Bein sostiene que las --
pruebas que tenemos indican que el sitio de ataque del farmaco de-
pende del tamafio de la dosis administrada. Tal vez a dosis peque-
fias la droga actia en substratos situados frente a los cuerpos cua-
drigéminos, mientras que dosis mas altas tendrian un efecto tam-
bién sobre los substratos del centro caudal. La selectividad de la
‘accion de la reserpina puede demostrarse estudiando su influencia
sobre los efectos individuales de varios agentes con accion central,
ya sean depresores o estimulantes. Aunque la reserpina inhibe --

marcadamente la hiperactividad motora producida por la cafeina,
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s .. . ' . -
intensifica sin embargo su accion convulsivante. La reserpina pro
- L. P -
longa los efectos hipnoticos de los barbituricos, pero reduce su po
. . - . - . P
tencia anticonvulsivante. En vista de esta selectividad de accion -
- . yd .

dice Bein - podriase concluir que los diferentes substratos del SNC
deben ser variables en su sensibilidad si las diferentes efectos cen
trales de la reserpina se deben todos a un mecanismo intimo Unico.
Hasta ahora ha sido imposible hallar tal mecanismo y explicarlo en

il

términos de los conceptos electrofisiologicos o bioquimicos en bo-
ga.

El hallazgo de una amina, serotonina o 5- hidroxitripta-
mina en el tejido cerebral en 1953 desencadend una serie de expe -
riencias y conjeturas respecto a su papel en las funciones de SNC,
y al parecer la serotonina tiene una importante funcién en el meta-
bolismo cerebral, pero su modo de actuar es aun ignorado. Brodie
et al. reduce la concentracidén de serotonina, pero no ha sido posi-
ble atribuir los efectos psicosedantes de la reserpina a la alta con

N . . . . .
centracion de 5-hidroxitriptamina en el suero o liquido cerebral.

Se ha notado igualmente que la reserpina reduce las -
concentraciones tisulares de catecolaminas, es posible -aunque pre
.maturo deducir que, dado que las catecolami;aas son hipertensége-
nos y neuroestimulantes, su.deplecién serfa el mecanismo median-

te el cual la reserpina hace descender la presion arterial y produce
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sedacion,

En los animales experimentales la reserpina reduce su
actividad motora espontianea o provocada' “El tiempo de reaccion a
los estimulos externos se encuentra prolongado. La respuesta erﬁg
tiva condicionada de los animales, tipo ''miedo" o 'ansiedad'' es dg
bilitada por la reserpina, teniendo en efecto, en este respecto, su

perior al del meprobamato.

. . - . Lo
La reserpina hace que la reactividad del simpatico cen
tral (respuesta tensional a un agente colinérfico) se vea reducida,
que se inhiba el condicionamiento de la respuesta galvanica de la

piel y que se prolongue el tiempo de reaccién a los estimulos.

En las ''neurosis' provocadas experimentalmente en
. . . - 7 I - .
animales mediante la asociacion de frustacion inducida con la re -
. 1 - . Zo . - . ”,
peticion de experiencias traumaticas disruptivas, la reserpina fue
menos eficaz para tranquilizar a los animales que el alcohol ,

. . L .
la morfina o los barbituricos.

Brady utilizé a un grupo de ratas y monos hambrientos
a los que entrené a presionar una palanga para obtener jugo de na-
ranja como recompensa; aprendieron igualmente que un ruido chas
queante continuo vendria seguido en 3 minutos de un estimulo dolo-

roso. En el animal no-tratado el ruido chasqueante hizo suspender -
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- .- . - -
por completo la presion de la palanca en un afan de obtener el jugo-
. - ! . .«
recompensa;. en el animal tratado con reserpina hubo una reduccion

- . - e .
en la incidencia de compresion de la palanca, pero el ruido chas-
) - 4 2 7 LR .
queante ya no causo supresion de esta actividad. La reserpina ha-
e - . :
cia a los animales trabajar por su recompensa a pesar de la exis-
» * - : .
tencia de una situacion amenazante; la reserpina parecfa reducir

el "temor'" o "ansiedad" frente al estimulo doloroso.

En el ser humano la reserbpina actia én los individuos
con neurosis de ansiedad calma’.ndoloé, a dosis de 0.25 mg a 1l mg
al dfa. En los individuos que responden favorablemente se nota re-
duccién de la irritabilidad, mayor facilidad para conciliar el suefio

- P -
si antes habia insomnio.

Muchos paciéntes se sienten ''embotados’ al iniciar la
terapéutica, tanto en lo que a actividad mental y motora se refiere,
pero éste retardo psicomotor es transitorio y desaparece en forma
paulatina aunque se continle la administracién de la droga. Segin
Kirkegaard, la administracion de reserpina a individuos con pebrsgb
nalidad mal adaptada los proveia de un mayor auto-dominio y mejo
‘raba su funcion intelectual; la evaluacion estuvo basada en pruebas
de Rorschach ejecutadas antes y después del tratamiento con reser

pina.
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A las dosis terapéuticas habituales de la reserpina no
afecta el electroencefalograma, ni influye en forma constante o no
table sobre la actividad motora, la agudeza sensorial, la habilidad
para conducir, el rendimiento en el trabajo intelectual o f{sico. En
algunos individuos hipersensibles se nota que el farmaco provoca
ansiedad y aprehensidon, y en otros abatimiento y desaliento. Dosis
altas de la droga pueden provocar en el ser humano pérdida de la -
atencién, reduccién del rendimiento fisico-intelectual, merma de
la destreza y la coordinacidn psicomotora, actitud de indiferencia
ante los estimulos destinados aprovocar agresion o miedo, somno-
lencia acentuada, reduccién de la actividad iniciada por el indivi -

. Copits
duo en forma espontanea y menor sociabilidad.

En algunos individuos norrﬁales la Rauwolfia o sus deri
vados producen manifestaciones psiquicas especiales, en el grupo
de Muller et al. de 93 pacientes recibiendo la droga por periodos
de 2 a 12 meses para el tratamiento de la hipertension se observd
la aparicién de insomnio (7%), incapacidad para concentrarse o --
trabajar (5%), episodios de llanto (4%), pérdida de interes, senti-
mientos de culpa, auto-acusacién y auto-depreciacion, deseo de --
aislarse de la gente, pensamientos suici.das, pérdida de la libido,

. pérdida de la memoria. Es sabido en la actualidad que. la reserpi-

na, en algunos individuos, tiene efectos indeseables sobre el psi -
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‘quismo y que puede conducir a una neurosis depresiva franca que

requiere electroshock o farmacoterapia.

En algunos individuos la dosis ordinaria de réserpina -
administrada en forma continuada suele dar origen a frecuentes --

- ey L]
pesadillas o a suefios exoticos o muy elaborados.

No se ha hallado que la reserpina mejore el IQ en re -

trados mentales o en nifios retardados.

La reserpina es menos eficaz que la clorpromazina en
anular o contrarrestar los Atrastornos de la percepcioén que induce
el L.SD-25.

Ostow nota que la reserpina paréce "ensanchar el con-
tenido de los pensamentos conscientes del individuo, de modo que

I3 - .
se hacen mas abiertamente agresivos o eréticos de lo usual'.

Se ha notado que la reserpina desplaza hacia abajo el
- o’ . .

horizonte aparente que es aquella posicion en el espacio que el in-
dividuo experimenta como estando al nivel ocular. Rosenb lat habia
hecho notar que el horizonte aparente esta localizado en una posi -
), B - . 7 -
cion claramente mas alta en pacientes en la fase maniaca de la psi
cosis maniaco -depresiva que en otro grupo de pacientes en la fa-

se depresiva de la misma psicosis. Las variaciones en el estado -
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afectivo, inducidas experimentalmente o representando caracterl’i
ticas permanentes del individuo, afectan la localizacidn del espa -
cio. Suponen Krus et al. que los efectos sobre la posicion del hori
zonte aparente ocurren solamente con farmacos que afectan la es-
fera psicoafectiva. La reserpina, que produjo el cambio sefialado
en el horizonte aparente, va acompafiada de sentimientos de depre

.. . . . 1s
sion con mas frecuencia que cualquiera de los otros tranquilizantes.

USOS TERAPEUTICOS

. o . e
La reserpina es utilizada en virtud de su accion sedan-
te, en el alivio sintomatico de las psiconeurosis de ansiedad o de -
tension y en psicosis asociadas a ansiedad, hiperactividad psicomo
tora o conducta compulsivamente agresiva. Por lo general se nece
sitan dosis méas altas (por via oral o parenteral) para controlar las
. . . ) ) - .
psicosis mencionadas que en los estados de tension y ansiedad, en
donde la via oral es usualmente suficiente. La droga debe adminis-’
trarse por un periodo de una o dos semanas antes de que se pueda
determinar la dosis dptima. El efecto tranquilizante de la droga -
puede hacer al paciente psicético mas accesible a la psicoterapia
. . . . o)
concomitante. En el tratamiento de los pacientes psicoticos muy
trastornados debe observarse con cuidado el efecto de la droga pa-

ra evitar el desarrollo de una actitud de indiferencia hacia los con

flictos emocionales subyacentes. Debe de tenerse presente de que, -
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a menos de que se ajuste cuidadosamente la dosis, la droga puede
‘e v .7 .

inducir una forma paradojica de ansiedad y una depresion reactiva

adversa. En las psicosis crénicas la droga no parece alterar el es-

tado pricopatolégico basico,

En ansiedad y tensién la dosis de la droga es de 0.5 a
2 mg al dfa; en los psicéticos agitados y trastornados se usa una -
dosis oral de 3 a 5 mg. diarios , si la respuesta se consider.a. in-
suficiente puede administrarse la reserpina por via intramuscular,

5a 10 mg al dia.

OTROS-DERIVADOS DE LA RAUWOLFIA

I . ~
Los efectos de la raiz total de la Rauwolfia varian poco
. P .
o nada de los que produce la reserpina; la accion psicodepresora -
que con cierta frecuencia presenta la reserpina, ha inducido a bus
car alcaloides de la Rauwolfia exentos de la accién depresora, se
ha presentado a la sirosingopina (preparado a partir de la reser-
. - . L. . . - .’ .

pina mediante hidrolisis y reesterificacion) como potencialmente
menos psicodepresor que la reserpina y produciendo menos seda-
cion que aquella. La deserpidina, un alcaloide extraido de la raiz
de la Rauwolfia canescens, produce efectos practicamente idénti -
cos a los de la' reserpina. La rescinamina tiene probablemente me

nor efecto sedante que la reserpina. A las dosis usuales estas --
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. P . .
drogas no parecen afectar la coordinacipn psicomotora, el manejo
7 e -
de vehiculos, la atencion, la.destreza manual, la memoria, la ve-

locidad de tecleo y la auto-evaluacién del individuo.
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PSICOENERGIZANTES

ANTIDEPRESIVOS

En 1952 se introdujo un nuevo agente antibacilar para el
tratamiento de la tuberculosis pulmonar, la iproniazida, notdndose
que la droga tenia ademds de su accidén antifimica un efecto antide-
presivo, euforizante, psicoestimulante y anabdlico. En ese mismo
afio las investigaciones pusieron en claro que la iproniazida era un
potente inhibidor de la amino -oxidasa, enzima responsable de lade
gradacién de ciertas aminas bidgenas (principalmente las mono-, -
accesoriamente las d.‘.-amiﬁas) entre las cuales la serotoﬁina y las
catecolaminas (adrenalina y noradrenalina) parecen ser las mds -
importantes. La ipronia.zida causaria psicoestimulacién merced a
su efecto inhibidor de la MAQ (monoaminooxidasa) cambiando as? -
las concentraciones de serotonina y catecolaminas en zonas estraté-
gicas del encéfalo. Al igual que la Rauwolfia y las fenotiazinas,
la iproniazida parece tener mi4s efecto sobre estructuras subcorti-
cales, especialmente el hipotdlamo; el aumento en la actividad fisi
ca y psiquica puede atribuirse a activacién de la formacidn reticu -
.lada central.

La‘ introduccién de la iproniazida (Marsilid) en Terapéu

tica psiquidtrica se vié seguida por la introduccién de otros prepara
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dos inhibidores de la MAO, que, como la iproniazida, son deriva -
dos de la hidrazina, contando a los siguientes entre aquéllos que es
tdn siendo usados en la Clinica: isocarboxazida (Marplan), nialami-
da (Niamid), pargilina (Eutonyl) y fenelcina (Nardil). Los MAO-‘in-
hibidores hidrazinicos hacen sentir sus efectos en forma tardada -
(generalmente hasta las dos o tres semanas de iniciada su adminis-
tracién) pero suaccién es acumulativa, es por ello que Brodie las-
llamé ''drogas de pega y corre', dado que el agente es excretado po
co después de administrado, mientras que las alteraciones que ha -
producido en el nivel enzimdético prosiguen por dias o por més de -
una semana.

La mayor parte de los ;estudios sobre el efecto de los -
MAO-inhibidores hidrazinicos sobre el psiquismo y la conducta se
han realizado en pacientes con neurosis depresiva o con sintomas
o equivalentes depresivos. Los efectos psicotropos son solamente
notables cuando existen elementos o sintomas depresivos en la per
sonalidad del individuo, la presencia de los cuales es parte integran
te de muchas estructuras psiquicas ''normales'' lo que transforma
en un problema de semdntica la existencia de accidén psicotropa en
individuos sin sindrome depresivo.

Un efecto que estas drogas producen tanto en pacientes

deprimidos como no-deprimidos es insomnio o tendencia al insom-
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nio, o como algunos de los que describen el efecto dicen: se siente
necesidad de dormir un nimero menor de horas, al individuo le pa-
recen "sufi_ciente's" 5 3 6 horas en lugar de sus 7 u 8 horas de suefio
habituales;. La ddsis y el nimero de dias que deben transcurrir an-
tes de que ocurra este efecto varian con el firmaco y con la suscep-
tibilidad individual. Es interesante sefialar que individuos deprimi-
dos que padecian de insomnio como expresién de su sindrome depre
sivo ven corrégirse el sintoma para el efecto de los fdrmacos hidra
zinicos que nos ocupan. Pueden aparecer suefios y pesadillas bajo el
efecto de estos f4rmacos.

En el individuo-d.eprimido al cabo de dos o tres semanas
(2_1 veces dos dias, a veces m4s de un mes) empieza a notarse mejo-
ria de la depresidén: el individuo muestra m4s atencién en las cosas
e individuos que lo rodean, se hace m4s afectuoso, aumenta su socia
bilidad, se vuelve ma’.s.comunicati;/o y mds resistente a la fatiga, au
menta su actividad psicomotora, recupera su atencién e interés; su
rendimiento en los tests psicoldgicos mejora,. as{ como su punteria,
acortiandose su tiémpo de reaccién a los estimulos, aumentando su -
destreza y su rendimiento. La irritabilidad puede acentuarse, aun-
.que tienda a desaparecer cuando se reduce la ddsis del MAOQ inhibi -
dor.

Es dificil decir que tanta ddsis de ''depresién'' constitu-
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ye un integrante normal de la mente humana y ante que circunstan-

cias de la vida es la reaccién depresiva "'normal' o "exagerada''. -

En cualquier caso, la administracién de este tipo de fdirmacos en di
ferentes padecimientos o circunstancias que tengan un componenfe -
depresivo conduce a cambios positivos en la personalidad. Cuando

Kent administré iproniazida a un grupo de ancianos de un asilo halld
"estimulacién del apetito, una aproximacién més fdcil y mejor com
portamiento en la sala comin, mejoria en el vestir y en la higiene -
personal, una mayor actividad', reacciones mds rdpidas y mej.or hu
mor". Los efectos se hacian aparentes después de | a 4 semanas -
de iniciada la admin_istracién de la iproniazida.

Multitud de reportes son testimonio del efecto estimulan
te que tienen los MAO inhibidores sobre la depresidén, sea ésta el sin
toma principal de la neurosis o p;icc_)sis, o esté asociado a sintomas
mds importantes. El efecto se deja ver en el sentido de que el indi-
viduo deprimido vuelve a sentir interés por la vida, se hace mds so-
ciable, disminuyen sus complejos de culpabilidad e inferioridad, as{
como su tendencia a la auto-acusacién.

TRANILCIPROMINA ,

Este fdrmaco es un inhibidor de la MO, pero no es de ti-
po hidrazinico; su férmula quimica lo hace un agente emparentado en

cierto grado con las amfetaminas, por lo que bien puede describirse
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le. como siendo, escencialmente, una amfetamina con efecto inhibi
- - Id ’ -
dor sobre la monoaminoxidasa. Su efecto aparece mas rapido que
3 = . . . -
cuando se usan compuestos hidrazinicos; en los pacientes deprimi
= - . 2
dos que responden a la terapia se nota cierta reduccion en la seve
ridad de los sintomas dentro de las primeras 72 horas, y la mejo

ria ptima se nota en 10 a 14 dias.

Cabe sefialar aqui que los MAO-inhibidores son c.apa -
ces de potenciar el efecto de firmacos analgésicos, sedantes y --
psicosedantes. Bajos los efectos de una MAO-inhibidor el indivi-
duo puzde ser estimulado en.-forma excesiva por una dosis habitual

de amfetamina u otro agentes euforizante o antidepresivo.

ANTIDEPRESIVOS NO INHIBIDORES DE LA MONOAMINOOXIDASA

Algunos han llamado timolépticos a los agentes que -
exhiben accién terapéutica en las depresiones sin ser MAO-inhibi
dores. La imiprina (Tofranil) es uno de los mas caracteristicos -
agenies de este grupo, la cual tiene relacion qufrnica con las feno-
tiazinas, por lo que exhibe cierto efecto tranquilizante, sobre todo
a dosis altas. Como los otros 'timolépticos'' tiene efectos atropi-
noicss, pero su nmecanismo de accion es basicamente ignorado, --
Las mejores respuestas terapéuticas se obtienen en pacientes con

3 sy ,
depresion endogena que muestran retardo motor y mental asi como




-49.

desesperacion y complejo de culpa; las depresiones asociadas a en
cefalopatia orginica y a reaccién esquizofrénica no responden tan
bien a la imiprina, Su accién se inicia en forma paulatina y aunque
en algunos pacientes empeza a la segunda, tercera o cuarta semé,-

nas de terapia en otro se hace manifiesta en unos cuantos dias.

La amitriptilina (Tryptanol) semeja al anterior en sus
efectos e indicaciones, aunque la iniciacién de su efecto es mas -
rapida.

El opipramol (Insidon) es uno de los varios agentes sin
tetizados con la intencién de obviar la lenta iniciacidn del efecto -
de la imipramina. A pesar de la semejanza en estructura quimica
de estas drogas, el opipramol y la imipramina, el drea de indica-
cién del opipramol es diferente de la imipramina, dado que las de
presiones neurdticas parecen mejorar mejor con él que las péicé
ticas. El opipramol tiene propiedades tranquilizantes mdis fuertes
que la imipramina, y su efectociertamente aparece con mas pron-
titud. Asi y todo, su accidn antidepresiva global no es poderosa -

como lo es con la imipramina.

La desipramina es basicamente un metabolito de la i-
: : e . .. .-
mipramina de la que difiere por su mas rapida accion y puede ver

se respuestas ya a los 1 - 3 dias de administracién. Semeja a la
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imipramina en sus indicaciones en el sentido de que las depresio -

- L= - - >
nes psicoticas tienden a responder mejor que las neurcticas.

La nortriptilina es un derivado de la amitriptilina. --
Sus efectos tranquiliza.ntes son algo mas pronunciados que los que
poseen otros agentes de este grupo, por lo que influye favorable -
mente sobre las reacciones paranoides en individuos hostiles.e hi
peractivos.

Buena parte de la psicofarmacologia clinica de los --
agentes antidepresores estia ain en un estado incompleto o prelimi
nar. Por la literatura que bay al respecto sabemos que se trata de
un heterogéneo grupo de drogas capaces de modiﬁcax.' los parame-
tros bioquimicos y neurofisiologicos de func.iones de la conducta y
pgrsonalidad. El definir y cuantificar tales efectos es atn labor -

del futuro.

DIMETILAMINOETANOL
Y

DIETILAMINOETANOL

El 2-dimetilaminoetanol (DMAE) ha sido considerado
como una amina tercearia posible precursor de la acetilcolina del
organismo humano.

Pfeiffer y Jenney han hallado que las aminas tercearias
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arecolina, pilocarpina y eserina inhiben la respuesta elusora con-
dicionada de las ratas protegidas periféricamente con metilnitrato
de atropina. Cuando la arecolina se usa en esquizofrénicos "prote
gidos' con metilnitrato de atropina, produce un '"intervalo lﬁcido."

similar al obtenible con el amobarbital o el COZ. Estos hallazgos

llevaron al estudio de agentes parasimpatomiméticos de larga du -
raciéon y de precursores de la acetilcolina. EI DMAE fué conside-

rado como un precursor factible, con mas razon aln si se tiene en
cuenta su presencia en alimentos naturales. A la acetilcolina se le
asignan funciones como intermediario quimico en el sistema ner -
vioso central.

A dosis de 10-20 mg por dia, en 7 a 10 dias el DMAE
produce un grado moderado y agradable de estimulacién del SNC
caracterizado por reduccién en la fatiga diurna y un suefio mas --
profundo. Dosis por encima de 20 mg al dia puéden producir hiper

e . .
tonia muscular e insomnio.

En el paciente esquizofrénico, las dosis altas producen
aumento en la actividad motora y verbal y en la reactividad .emoti-
va.

La administracidén de 2-dietilaminoetanol o deanol (lle
va etilos en lugar de metilos) en un grupo de nifios con atencién Te

ducida y un IQ inferior al promedio, produjo en el 48 % de los no-
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-~

4 A . .
- . - 7 . .
ep11éptlcos una mejoria en el rendimiento escolar, sobre todo en

lectura y aritmética: los resultados no fueron tan buenos en los ni
fios epilépticos.

| Foi.s et al. administraron DMAE a 25 nifios por 4 se-
manas; la mayoria de los nifios tenfa ligero retardo mental y pro -
blemas de conducta, pocos tenian un IQ normal, 14 de los nifios te-
nian anomalifas electroencefalograficas tipo convulsivo, pero ningu
no tenia epile[.)sia clinica. Su comportamiento intelectual se estu -
dié con la prueba de la piramide de color de Pfister. 24 sujetos si
milares actuaron como controles recibiendo un placebo. En 12 ni -
fios tratados se notd efecto-estimulan'te sobre su comportamiento
intelectual a la luz, sobre todo, de la susodicha prueba de Pfis -
ter, habiendo: 1) aumento en los colores considerados de estimu -
lacién - amarillo, y en menor grado el rojo - lo que se interpretd
como indice de una mejor elaboracién de la estimulacién afectiva
interna 2) reduccidn de aquellos colores que son escogidos en por-
centaje mas alto por sujetos turbados en su afecto o estancados en
el desarrollo de L’; personalidad, 3) tendencia a la disminucién del
verde, color que supuestament;e es el preferido por sujetos que no
-descargan su afectividad. En los sujetos control no hubo modifica

. .’ 7 )
ciones en la seleccion de colores.

Varios reportes hablan del afecto que el deanol - tiene
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en clinica como antidepresivo. Loranger y Prout han puesto en du-~
da la validez de tales afirmaciones y en doble prueba ciega no ob -
tuvieron, al cabo de 6 semanas, diferencia de efecto en 60 pacien-

tes con depresion, de los que 20 recibieron deanol, 20 meproba

mato mis benactizina y otros simplemente placebo.
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PSICOESTIMULANTES

. CAFEINA Y OTRAS XANTINAS

QUIMICA: La cafeina, la teobromina y la teofilina son xantinas me
tiladas; se habla frecuentemente de ellas en forma genérica como
derivados xantinicos o simplemente xantinas. La xantina es una -
dioxipurina. La cafeina es 1,3,7-trimetilxantina; la teobromina es

la 3,7 dimetilxantina y la teofilina es la 1, 3-dimetilxantina.

FUENTES NATURALES: La cafeina, teofilina y teobromina se en-
cuenf:ra.n en un gran numero de plantas ampliamente distribuidas a
través del mundo y es interesante sefialar que dondequiera crecen
eétas plantas, los naturales del lugar utilizan sus extractos acuo-
sés como bebidas. El consumo de algunas de estas bebidas, como
el cafe, té y cacao, tiene lugar en todo el mundo civilizado. El ca-
fé contiene cafeina: las hojas de té contienen cafeina y teofilina y
el cacao ) (o cocoa) cafeina y teobromina. El mate contiene cafei-
na. En el Africa Subsahariana la nuez de Kola (rica en cafeina) es
masticada por los nativos, en forma de bebida se la toma con la -
.ayuda de una cafia hueca. De las muchas especies del género Pau-
llinia que crecen en la cuenca del Amazonas solo una, La Paullinia
sorbilis es utilizada por los nativos como brebaje; tratandose de -

- - - - -
una especie tnica en el sentido que es desusualmente rica en cafei-
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na. La planta es conocida vulgarmente como guarana y su uso se

ha diseminado hasta Bolivia y el Matto Grosso.

HISTORIA Y L.,EYENDAS: La historia primitiva del uso de estas be
bidas es desconocida, y la leyenda se ha encargado de llenar los -
huecos. Entre arabes y persas se cuenta que el café fué traido a -
la Tierra por el Arcéngel Gabriel y que este augusfo espiritu pre-
sentd una coccidn de los granos al profeta Mahoma, quien la halls
agradable y reconfortante. Para otros fué el mufti Jemal-ed-din-

Dhabhani quien conocié de la d.roga en su: viajes por la costa occi
dental del Mar Rojo, trayéndola a Aden, de donde peregrinos la -

llevaron a la Meca y al re;sto del m}mdo arabe. Faustus Nairo de-
clara que fué el prior de un convento adrabe quien inicié la costum
bre de beber café: sus pastores vinieron a contarle que las cabras
que habfan comido los granos de l.a.planta se habfan pasado reto -

zando; pensando en las largas noches de oracion que tenia por de-
lante, el prior se hizo un brebaje con las bayas de la planta. Ha-

cia mediados del siglo XVI el café habfa triunfado en Asia Menor,

Siria y Persja donde se consumia en todos los estratos sociales. -
En Europa la bebida penetrd lentamente,. siepdo hasta 1643 que se

establecid el primer expendio de la bebida,

Un origen mas romantico y menos probable asigna la



-56-

.leyenda al té. Bhodidharma, que introdujo el Budismo a China y --
origind la secta Zen, vivia bajo el cierto abierto, mortificando su
carne y dominando sus pasiones, haciendo finalmente el voto de -
meditar durante diez afios sin dejar que el suefio cerrase sus ojos;
después de dos afios, el suefio lo vencié, y lleno de ira corté los
parpados responsables de 'ello: de donde los parpados cayeron -
brotaron dos plantas de cuyas hojas prepard el hombre una bebida
que lo reﬁtaﬁzé permitiéndole la vigilia necesari_a para cumplir -
?su voto. De extenso uso en Lejano Oriente, la planta no hizo su --

aparicién sino hasta el siglo XVI,

El cacao era utilizado por Moctezuma para la prepa -
racién de un brebaje de sabor amargo que supuestamente tenfa e-
feétos afrodisiacos. El brebaje hubiera sido olvidado por la poste
ridad - pues su saber amargo lo hacfa poco atractivo - si no hubie
se sido por 1a§ monjas de Chiapas que descubrieron los agrada --
bles que resultaba el chocolate una vez que se habfan agregado pré
digamente azﬁcar.y vainilla. Hacia principios del siglo XVII la be-

bida se habia hecho popular en Londres.

Lakola es una nuez nativa del Africa tropical, produc-
to del aArbol Cola nitida, Las leyendas respecto al origen de este

- < . . s s s b
arbol estan permeadas por la influencia misionera cristiana, y --
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sostienen los relatos que por un descuido el Creador dejd el arbol
enel Edén, en donde Adan lo halld y empezd a masticar la nuez pe
se a las protestas de su mujer; Adan se tragé la kola y fué pronto

asido portillirritabilidad que introduciendo sus dedos en la gargan

ta del atrevido lo hizo regurgitar. La '""manzana de Adin'" es la hug

lla dejada en la garganta por la presionante mano divina.

EFECTOS SOBRE EL PSIQUISMO

Los tratados de Fgrmacologfa aceptan regularmente el
concepto popular o semipopular de que el café es un estimulante -
del sistema nervioso central, siéndolo la teofilina en menor grado
y la teobromina siendo virtualmenté inactiva desde este punto de -
vista. Los sitios principales de estimulacidn son la corteza, el -
bulbo raquideo, y la médula, ésta Ultima solamente con el uso de
dosis muy altas.

Goodman y Gilman sefialan que el efecto de la cafefna
sobre la corteza se manifiesta a través de un flujo mis rapido vy
licido del pensamiento y un postergamiento de la somnolencia y
la fatiga. Después de tomar cafeina el individuo es capaz de es-
fuerzos intelectuales mas sostenidos y de una asociacién de ideas
. mas perfecta; hay una mayor apreciacién de los estimulos senso-

riales y la actividad motora es igualmente incrementada y asi, -
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por ejemplo, las mecanégrafas trabajan mas rapido y con menos
errores. Hay empero evidencia de que la cafeina puede afectar en
forma adversa la habilidad motora de reciente adquisicién en una
labor que requiere coordinacién muscular precisa y sincronizacién
exacta.

Los efectos arriba mencionados se obtienen con dosis
de 150 a250 mg de cafeina, cantidad contenida en una o tazas de ca
fé o té. El individuo promedio generalmente niega haber sentido es
timulo alguno a seguidas de la ingestién de una bebida cafeinada, y
se da como explicacién que el tipo de estimulacién producida por la
cafeina (en dosis bajas) es -tz.m fisiolégico que generalmente el indi
viduo no lo nota.

En cuanto a la comprobacion cientifica del efecto psico
estimulante de la cafefna es valido decir que un analisis experimen
tal exacto de estos efectos es diﬁfcil; no es facil diferencias median
te '"'tests'' si un individuo se siente mejor o no. Sin embargo, cier-
tas pruebas se han aplicado a individuos antes y después de la in-
gestion de xantina.s y estas pruebas han demostrado mejoria en. el
trabajo mental. Hollingworth en 1912, mediante el uso de una ba-
terfa de pruebas destinadas a explorar la percepcién y la asocia -
cién, hallé una decidida fnejorfa en estas funciones con una dosis

de 195 mg de cafeina; dosis mdas altas producian depresidén en 1la
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coordinacion. Pruebas motoras tales como la coordinacién y la ve
locidad de mecanografiado mostraban también mejoria: la memo -
ria y la velocidad de ejecucién de sumas mostrd también mejoria.
Lashley, en 1917 estudid el efecto de la droga sobre el aprendizé-
je en las ratas en un laberinto circular y notd que las ratas que ha
bian recibido cafeina recorrian mayores distancias pero cometian
mayores errores que las ratas control; los estudios experimenta-
les parecen demostrar que en los animales la cafeina aumenta la

actividad motora, tal vez por estimulacién del SNC, pero que .la -
energia extra no es usada en forma util. Parece claro que el uso

de bebidas cafeinadas por parte de millones de gente implica que
la cafeina tiene una accién estimulante sobre el SNC, pero qﬁe es
te efecto sea aplicado o no a fines Gtiles depende de muchos facto~
res, la mayoria de los cuales no pueden ser controlados en expe-

rimentos de laboratorio.

Entre los principales estudios sobre los efectos psico-
légicos de la cafeina aparecen, 5 afios después de los de Holling-
worth, los de Tolman quien administrd a varios individuos 100 mg
de cafefna o un placebo en dias alternos,' media a tres horas antes
de que se sometiese a los sujetos al aprendizaje de s{labas despro
vistas de sentido y halld que engruposque recibfa cafefna se gene-

raba menos inhibicidén reactiva en el aprendizaje de listas relati -
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vamente agradables y habfa un mayor nimero de consonantes apren
didas que engrupoé'que né recibfa cafeina. Clark Hull en 1935 vol-
viendo al estudio del efecto de la cafeina sobre el aprendilzaje de -
silabas noté una reduccién promedio en la velocidad de aprendiza-

je, aunque su estudio fué hecho utilizando dosis de 300 mg.

El estudio de los diversos hallazgos en relacidn al e-

fecto psicoestimulante de la cafeina da los siguientes datos:

Hollingworth en su ya mencionado estudic de 1912 (men
cionemos incidentalmente que estuvo patrocinado por la Coca-Cola
Company) hallé que el procAe;so de nombrar colores y opuestos me
joraba bajo el efecto de la cafefna, asi como el de calculo. Hull,
en 1935, halld en el aprendizaje de sflabas sin sentido un mayor
desplazamiento anticipatz.)rio con la cafeina y una ligera reduccién
promedio " _en la velocidad de aprendizaje. Cheney en 1936 tuvo a
10 individuos practicando por una semana a presionar la tecla co-
rrespondiente a una de tres luces de colores, las pruebas tenien-
do lugar cada media hora durante las maﬁana;; el autor hallé que
el tiempo de reaccién se reducia solamente si la dosis de cafefna
‘excedia a 3 mg por kilo de peso; fuera de eso, las comparaciones
entre los dias en que el sujeto recibia agua, café, cafefna y agua

con cidpsula de placebo no mostraban efecto alguno.
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Gilliland y Nelson (1939) probaron con una bateria de
pruebas la firmeza del pulso, el tamborileo y el tiempo de reac --
cién. Las pruebas se realizaron 20,100 y 140 minutos después ob-
servandose un decaimiento en su ejecucién, sobre todo hacia los -
100'. EIl tiempo de reaccidén auditivo simple estaba notablemente -
reducido.

Barmack(l940)estud16 el efecto de la cafeina sobre la
adicién de cifras y notd que tenia un efecto minimo sobre la velo
cidad inicial de la suma, pero que ejercia un efecto benéfico cuan-
do la viveza del intelecto habia estado de algin otro modo oblitera
da.

Thornton et al. (1939) hallaron el efecto de la cafefna
sobre el tiempo de reaccién poco significativo. Stanley y Schlos -
berg (1958) por otro lado hallaron que en los bebedores de té ha-
bituales habfa una reduccién inmediata del tiempo de reaccidn des
pués de ingerir té.

En la evaluacidn de la cafefna por sus efectos sobre el
personal militar del aire, si alguna conclusién puede sacarse es
que produce una mayor irritabilidad del sistema nervioso combi -
nada a una pérdida de confianza.

Es factible resumir diciendo que es dificil evaluar cien

t{ficamente el efecto psicoestimulante de la cafeina, y como sefia-
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la mis arriba, no es ficil diferencia r mediante tests si un dindivi
duo se siente mejor o no. Es sabido que la sugestién es capaz de
introducir elementos de distorsidn en el estudio de los efectos de

rd .
los farmacos sobre los umbrales sensoriales.

Goodfellow (1946) es un experimento sobre el efecto de
la ingestién de café administr$ a los sujetos, en diferentes ocasio
nes, café regular y descafeinado: los umbrales auditivos eran al-
terados en forma similar por ambas bebidas, pero cuando a los
voluntarios se les informd que estaban tomando café descafeinado
para demostrar que era la cafeina la que deprimia el umbral'’ en-

tonces todos los umbrales retornaron a la norwnalidad.

En cuanto al mecanismo mediante el cual la cafeina -
produciria su accién psicoestimulante, se ha sefialado que esta --
xantina aumenta el consumo de oxx’éeno en cortes del encéfalo, y
produce también una onda de gran potencial eléctrico cuando se la
aplica sobre el encéfalo de la rana. La actividad de la cafeina no
ha podido ligarse a su demostrado efecto com;) inhibidor de la co-
linesterasa.

En cuanto a si la cafefna produce habito o adiccién a
seguidas de su uso continuado, si habito es el anhelo consciente -~

por una droga al ser suprimida ésta y la adiccién implica dependen
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cia mental y fisica expresada en signos f{sicos y mentales que apa
recen al suprimirse la droga, entonces no hay duda de que la ca -
fefna produce habito. Si un individuo no recibe su taza matinal de
café, es solo el deseo mental lo que puede conducir a irritacién y
nerviosidad. El hecho de que haya individuos que presenten cefaléas
aparentemente de tipo vascular, por vasodilatacién - al dejar de
tomar café, no es evidencia suficiente para considerar a la cafef-

na como droga habituante.

Entre mucha gente.persiste la idea de que la ingestién
de una aspirina con una bebida de cola produce cierto grado de --
bienestar y aleja la sensacién de fatiga. En estudios experimenta-
les se han dado dosis relativamente altas de estas drogas a suje-
tos normales sin notarse tales cambios; es de presumirse que cuan
do ocurren se deben a una desusual sensibilidad del individuo a la
combinacién de drogas o a una depresién en el estado de animo --
precipitada por falta de cafeina en el individuo habituado a tomar-
la. Puede tratarse - por otro lado - de un fruto de la sugestidn,la
que fué responsable de creer por mucho tiempo que la adicidn de
1 6 2 gotas de solucién de amoniaco a una coca-cola producia una

bebida altamente estimulante,

El grado de estimulacién que obtiene un individuo de
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- g Tl -
una bebida con cafeina varia y probablemente estd relacionado con
lo que se llama 'termnperamento individual'. Por ejemplo, si algu-
L P . . .
nas personas ingieren cafe en la noche, tendran insomnio casi con
seguridad mientras que otros se jactan de poder beber café y dor-
- - e
mir como troncos. Asf pues el grado de accién de la cafeina esta
grandemente influenciado por la irritabilidad basica de su sistema
nervioso. Algunos individuos son estirnulados en tal grado que ex-
cluyen la posibilidad de adecuada relajacién después de tomar be-
bidas xantinicas, habiendo personas tan sensibles a la cafeina que
- ok . P
una sola taza de cafe produce respuestas que semejan intoxicacion
S .

cafeinica.

En el hombre las dosis altas de cafeina producen insom-

. - - 4 . .

nio, nerviosidad, cefalea, nausea y vémitos. Aunque dosis altas de
cafeina producen convulsiones y muerte en los animales de labora-
torio, no se conoce la dosis que seria fatal para el hombre, estiman

r'd .
dose que tendria que ser superior a 10 gramos.

En un estudio sobre los efectos de la cafefna sobre el
suefio, Mullin et al. hallaron que dosis de cafeina de 130 mg no te-
_m'a.n efectos sobre los movimientos espontineos que realizaba el
individuo durante su suefio, pero dosis mayores (260 2 390 mg) --
producian un aumento en la motilidad espontinea y una sensacidn

de suefio "inquieto". &
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. I'd

Aunque se ha preconizado el uso de la cafeina en la de-

presidn ligera del sistema nervioso central, existen medicamentos
.. . . .
de accion mas franca y mas constante que son preferibles a la ca-
fefna. Adler seflala que la inyeccidn intravenosa de 1 gramo de ben
. - .
zoato sddico de cafeina en los casos de alcoholismo iagudo produ
. . -

ce despertar en los pacientescomatososy sedacion en los excitados,

L4 . . 7 . T
efecto este ultimo que se explicaria por estimulacion de los cen -

tros inhibidores de la conducta.

AMFETAMINA

La amfetamina difiere de las otras aminas simpatomi-
méticas, entre otras cosas, en una mayor capacidad para estimu-
lar el sistema nervioso c;sntral superior, sobre todo la corteza ce
rebral, La betafenilisopropilamina racerﬁico o amfetamina tiene
una férmula qufmica similar a la de la adrenalina; sus diferencias
farmacologicas se deben sobre todo a que la amfetamina tiene un
metilo substitutivo en alfa y le faltan grupos hidroxilicos en el fe-
nol. La estructura de la amfetamina le confiere resistencia a la
destruccion enzimitica en el organismo, razdn por la cual es efec
tiva por via oral, tiene duracién prolongada en su efecto y rﬁarca-
da habilidad para estimular el sistema nervioso central, Debido a
la presencia de un atomo asimétrico de carbono en la molécula la
substancia existe en tres formas: d-, 1-, y dl-beta-fenilisopropilamina.

i3 . » . b 3
La designacion amfetamina se aplica al compuesto racémico, a -
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menos que se diga lo contrario. La forma dextrorotatoria es unas dos
veces mas potente que la racémica a juzgar por lo que se observa -
én- las pruebas clinicas sobre individuos normales, narco_lépticos y
otros; la forma levorotatoria es la menos poderosa de las 3, lo que
es curioso ya que por lo general en Farmacologfa son los compues-
tos levorotatorios méas potentes que los dextrorotatorios o los ra -
cémicos. La metamfetamina es de potencia aproximadamente igual

a la amfetamina en lo que a efecto estimulante sobre el SNC se re-
fiere.

La amfetamina comparte con la adrenalina y la efedri-
na la capacidad de estimule;.r los érganos ejecutores inervados por
nervios adrenérgicos, con los resultados de esperar: la presidn -
arterial se eleva, hay constriccidn arteriolar, estimulacién mio-
cardica, relajacién de los misculos bronquiales e intestinales, di
latacién pupilar, etc. .. Pero a diferencia de otras aminas simpa-
tomimeéticas la amfetamina tiene la propiedad desusual en lo que a
estimulacién del SNC se refiere propiedad que, constituye la base
de buena parte de.sus especiales aplicaciones clinicas. Son nume-
rosos los estudios clinicos y experimentales que se han ocupado de
las propiedades analépticas y estimulantes del SNC que tiene esta
droga. Una de las teorias mis aceptables para explicar el meca -

. N I . .
nismo de las amfetaminas esta relacionada con las propiedades de



esta de inhibir la aminooxidasa; ordinariamente, la accidn de esta
enéima sobre ciertas aminas en el cerebro da lugar a aldehidos -
que deprimen los intercambios entre este 6rgano y la sangre. lLa
amfetamina podria tedricamente disminuir la formacién de aldehi
dos y permitir asi un aumento de intercambios y, por lo tanto, un
aumento de la actividad nerviosa central. La inhibicién de la ami-
noxidasa que produce la amfetamina y similares (v.gr: efedrina)

va acompafiada de una inhibicién de la oxidacién de la epinefrina,

Es posible, pues, que los efectos simpatomiméticos de las amfe-

taminas se debiesen a que inhibe la ox.idacién de la adrenalina o de
substancias anilogas formadas en ciertas terminaciones simpati -

cas postganglionares.

Su efecto sobre la rigidez de los animales descerebra-
dos demuestra que su accidén se ejerce sobre los centros nervio -
sos superiores. Se considera que esa rigidez se debe a la pérdida
de los poderes inhibitorios de la corteza, la cual regula el tono de
los musculos del cuello y de los miembros; la amfetamina contra-
resta ese estado. Los efectos relativos a su efecto anorexfgeno tam
bién indican una accidn central; sobre el. cerebro, sobre el hipoté-

lamo o sobre los dos.

Los animales que reciben dosis altas de amfetarmina -

muestran temblores, inquietud, hiperactividad motora, agitacién
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e insomnio, en un grado mayor que el que se observa con la efe -
drina. Se supone que estos efectos reflejan la estimulacitn corti-
cal producida por el firmaco, pero bien pudiera ser que fuesen en
parte efecto de la excitacidn de los mecanismos despertador y ac-
tivador de la substancia reticular del tronco cerebral. A diferen -
cia del pentienetetrazol y algunos analépticos, la amfetamina no -
produce convulsiones o disrritmias subconvulsivas en animales --
normales. El isémero d o dexedrina d es 3 0 4 veces mas potente
que el isdmero 1 y una y media a dos veces mas potente que el --

P
compusto racemico.

Normalmentebuna dosis Unica de 10 a 12 mg de sulfa-
to de amfetamina tiene un efecto psicoestimulante que persiste por
dos a seis horas. La droga se ha elimibnado por completo del orga
nismo en 2 a 3 dias. Aproximadamehte un 50 % de la dosis admi -
nistrada de amfetamina se destruye en el cuerpo por deaminacidn -

y el resto se excreta inalterado por la orina.

EFECTOS SOBRE EL SNC HUMANO:

La amfetamina es un potente estimulante del SNC en el
hombre, lo que estd evidenciado por numerosos estudios clinicos
vy experimentales, La marcada accién analéptica de la droga es -

puesta en evidencia por el hecho de que la anestesia producida por
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la inyeccidn intravenosa de 0.5 g de amobarbital sédico puede ser
abolida con 10 a 30 miligramos de amfetamina intravenosa. Los e-
fectos psiquicos de la amfetamina han sido estudiados en forma de-
tallada; las respuestas que se obtienen dependen del estado mental
y de la personalidad del paciente y la dosis administrada. Los re-
sultados obtenidos usualmente después de la administracién de 10
a 30 mg de la droga son los siguientes: estado de alerta, mayor -
iniciativa, elevacién del estado de d4nimo, aumento en la confianza
en si mismo, euforia, reduccidn en la sensacidn de fatiga, mayor
actividad motora y veri)al, mayor habilidad para concentrarse. Su
efecto sobre la eficiencia p-s-icomotora es tal que puede realizarse
mayor trabajo, pero sin que necesariamente disminuyan el nime-
ro de errores. La droga fortifica al individuo para un largo perfo-
do de esfuerzo mental, pero no mejora la eficiencia: es la inicia-
tiva para hacer trabajo mental, ms.s que la habilidad para el mis-
mo, aquello que estd aumentado. Las dosis que producen tales e-
fectos son menores que las que causan marcadas respuestas pe-

- - - » o n
riféricas simpatomimeéticas.

El hecho de que la amfetamina haga mas comunicativo
al individuo es una ventaja que ha sido aprovechada en el trata -
miento de diversas neurosis y psicosis. Davidoff et al. halld atil

a la amfetamina en pacientes con esquizofrenia incipiente, espe-~
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cialmente de tipo cataténico, en los que la administracién asocia-
da con amital sédico, lo que permit{a a los pacientes mostrar una
mayor disposicién a discutir sus problemas y permitir la institucién
de todas las medidas terapéuticas: los pacientes excitados se vol -

. - -
vieron mas calmados y los retardados mas alertas.

Los efectos psiquicos de la amfetamina no son siempre
como los descritos, el efecto placentero o agradable puede ser --
completamente invertido con las sobredosis o la administracién re
petida. Muchos pacientes pueden experimentar cefalea, palpitacio
nes, mareo, trastornos vasomotores, agitacién, confusic’m, disfo -
ria, aprehensién, delirio; depresidn y fatiga. Las dosis altas van

casi siempre seguidas de fatiga y depresidén mental.
EFECTO SOBRE LA FATIGA:

La influencia de la amfetamina sobre la fatiga en el -
hombre ha sido motivo de mucha experimentacion surgida ante las
exigencias de la Segunda Guerra. Los resultados no siempre con-
cuerdan, pero la mayoria de los investigadores estd de acuerdo en
que la reducida sensacién de fatiga es puramente subjetiva y origi-
nada en el SNC.

Los esﬁmulaﬁtes parecen diferir en su patrén de accidn

sobre la fatiga, y se dice que la amfetamina no capacita al individuo
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que ejecuta un trabajo que cansa pronto a ejecutarlo por mas tiem
- Il ) ” - - .

poO 0 a recuperarse mas‘rapido, mientras que la metamfetamina -

(desoxiefedrina) y la cafeina capacitan al individuo a trabajar por
-z = 7 P .2

mas tiempo, y la cafeina acelera la recuperacion cuando se da a

individuos cansados.

Otros investigadores han hallado a la amfetamina Wtil
para inhibir la produccién de fatiga (tareas especializadas mond-
tonas, marchas prolongadas, insomnio experimental prolongado,
capacidad de trabajo medida por el ergc’)me‘tro, etc....) y para -
restaurar la eficiencia en individuos fatigados, aunque no a nive-

les de control.

ELECTROENCEFALOGRAMA:

Por lo general la amfetamina acelera y desincroniza
el EEG, produce un desplazamienfo hacia las frecuencias mayo -
res del espectro EEG en el hombr‘e similar - aunque menos mar
cado - al que ocurre durante la atencion. Las grandes ondas del-
ta presentes durante el suefio que sigue a un ilnsomnio prolongado
se reducen en amplitud y duracién bajo el efecto de la amfetami-
na: la droga reduce también los potenciales delta del individuo --

narcoléptico.

En algunos nifios con petit mal y disrritmia tipica de
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espiga y clpula de 3 por segundo, la amfetamina tiene capacidad -
de abolir tanto los accesos clinicos como las descargas EEG anor-
males; en parte ésto puede deberse al efecto de la droga sobre el
estado de alerta y la actividad. En nifios con trastornos en la cda
ducta y con EEG anormales (ritmo de 6 ciclos por segundo) la -~

amfetamina es capaz de producir una notable mejoria en la conduc

. e . . - .
ta, con o sin correccion concomitante de la disritmia cerebral.

1a confusién, el EEG de onda lenta que caracterizan
al estado postconvulsivo (electroshock) se ven neutralizados en -

el mono por la amfetamina.

EFECTOS SOBRE FUNCIONES PSIQUICAS:

Reinfenstein y Davidoff realizaron uno de los prime -
ros estudios sistemiticos del efecto de la amfetamina sobre la --
psiquis (1939) notando una estimulacién de la respuesta motora -
caracterizada por una aceleracién de la corriente de actividad mo
tora caracterizada por una aceleracién de la corriente de activi -
dad motora y aumento en el contenido del pensamiento; aumento -
en la actividad mental coordinada y en la eficiencia general; au -
mento en la percepcidn y en el alerta; aumento en la iniciativa; -

. aumento en la atencidn y en la meticulosidad; reduccidn en la con

2 2 2 x . : . .’
fus1on; reduccion en el suefio necesario; 1nsomnio; reducciéon en
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la fatiga; aminoracién de la reticencia y un mayor rendimiento en
las pruebas psicométricaé. El individuo muestra una mayor acti-
vidad verbal, desaparece el mutismo, aumenta la locuacidad, se
hace mas asequible y mis dispuesto a discutir problemas persona
les, a ventilar conflictos; la coherencia y relevancia de su plati-
ca se acentilan. El estado de animo se eleva produciendo una sen-
sacidn de bienestar, alegria, euforia, alborozo; puede el indivi -
duo presentar gran facilidad para reirse o volverse chistoso o --
gracioso; aparece un estado de mayor irritabilidad; aumenta la --
iniciativa y la espontaneidad, se reduce la timidez, aumenta la au
toconfianza, agitacién, imba;ciencia: el individuo puede volverse -
impulsivo y convertirse en duefio de una autoseguridad que raya en
la agresividad con algunos; en las personas mentalmente enfermas

las tendencias homicidas pueden acentuarse con la amfetamina.

A un lado de estos efectos, Reifenstein y Davidoff ob-
servaron efectos que llamaron "paraddjicos'’, que aparecen con -
mas frecuencia con el uso de dosis altas o con la administracié_n
repetida y son el opuesto de practicamente cualquiera de los sefia
_lados. Asi, puede verse: incapacidad de concentrarsg, somnolen-
cia, atencidén, reducida, confusién, reduccidn en la actividad ver
bal, lenguaje incoherente, depresién del estado de animo, etc.

En una importante minoria de individuos la dosis te-
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rapéutica de amfetamina en vez de producir euforia con aumento
en la actividad verbal, mental y motora, puede producir en lugar
de esto o traer consigo una sensacién de sedacién y tranquilidad
(reaccidn inte'rmedia) o mis a menudo, insomnio acompafiado de
abatimiento o aprehensién (reaccidn disférica); este dltimo grupo
se vuelve tenso e irritable, es victima de la ansiedad y puede ha-
llar diffcil el expresarse. El grupo de reactores Jintermedios con-
siste escencialmente de individuos malhumorados y depresivos, -
cuyas metas y ambiciones tienden a ser irreales y difusas: a es-
tas conclusiones llega Léslie después de varios estudios clinicos
y experimentales. La prueba de Rorschach en tales individuos es-
tuvo frecuentemente caracterizada Ipor un bajo nimero de respues
tas, con una mediana de 32 respuestas depresivas prominentes ;
la relacién W:M fué de 5:1 y la M:C de 1:2. Se trata de individuos
que se sedan o deprimen bebiendo alcohol. Los llamados reacto -
res disféricos en este estudio fueron generalmente descritos co -
mo ''a la deriva'’, con rasgos de pasividad y dependencia, duefios
de una baja motivacién con una sensacién permanente de fracaso
o incapacidad y que temen perder el control bajo cualquier clase
de presién; sus pruebas de Rorschach muestran un predominio de
- C sobre M, con altas anotaciones de ansiedad - hostilidad y énfa-

sis sobre el control restrictivo.
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EFECTO EN DESORDENES PSIQUIATRICOS:

los reportes sobre los efectos de las amfetaminas so
bre las diferentes psicosis son contradictorias. Se dice que los --
individuos normales son mas afectados por estas drogas que los -
psicdticos, pero incluso psicéticos con el mismo diaghostico pue-
den verse afectados en forma opuesta: mientras en un estudio so-
bre catatdémicos se halld que la amfetamina empeoraba el cuadro -
clinico, en otro se halld que la administracién intravenosa de 20
mg de metilamfetamina producia mejorfa. Se ha hallado que los -
esquizofrénicos agudos mejoran con mas frecuencia que los casos
crénicos. Pennes (1954) ha-ll-c') que la metilamfetamina en esquizo-
frénicos producia un estado inestable con normalizacién o bien --
acentuacién de los sintomas. Otros estudios parecen demostrar -
que las amfetaminas no producen efecto clinico benéfico en los es

- ” N - ” - - ’
quizofrenicos, ni aun a dosis altas.

Algunos psicépatas, sobre todo aquéllos con un ritmo
theta persistente en su EEG, toleran bien la droga y respondieron

a ella en forma favorable.

Segin Hill (1947) las personalidades que responden -
son las que muestran una tendencia agresiva y hostil en sus rela

ciones interpersonales que se manifiesta cada vez que el indivi -



2 T6 -

duo se ve frustado. Dice que las personalidades psicoides y para-

noides no responden,

lLos efectos de la amfetamina no parecen estar rela -
cionados con vagotonia o simpaticotonia, ni con la configuracion-
somatica del individuo. Segin Bett los picnicos parecen tolerar -
la amfetamina mejor que los asténicos, los primeros reaccionan
mas bien que con un tipo de respuesta vagal, mientras que los se
gundos presentan mas frecuentemente una respuesta simpatomimé-
tica con palpitaciones y temblc;res. Segﬁn que predomine uno u -
otro tipo de respuesta, los efectos de la amfetamina seran en su
mayor parte benéficos o en su mayor parte desagradables. Estos

. .
resultados no estan de acuerdo con numerosos otros estudios.

Un grupo de autores ha tratado de correlacionar las
personalidades y las reacciones a la droga en 20 voluntarios jé -
venes. La reaccién predominante a la amfetamina consistia en eu
foria, pero 4 experimentaron disforia y 5 se sintieron sedados. -
Los 7 individuos que mostraron notable estimulacién eran los mis
responsivos y expansivos y bien ajustados, mientras que los que
respondian con disforia carecian de motivacién adecuada en su -
trabajo y eran los que mis alcohol consumian. Entre aquellos --

e : 7
que presentaron sedacion por la amfetamina tenian entre sus ras
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gos caracteristicos marcadas tendencias depresivas y melancolia.
Cada individuo volvié a ser objeto del mismo estudio en 4 ocasio -
nes diferentes cuando recibfa una inyeccién de placebo, herofna ,
morfina o pentobarbital; la conclusién general fué que las respues-
tas atipicas fueron mas frecuentes en las personas menos balan -
ceadas: "no es ildgico suponer que tal tipo de personalidad, inca -
paz de enfrentarse a las tensiones de la vida cotidiana, llenas de
impulsividad y ansiedad, temiendo perder el control se alarme an
te la estimulacién y energia producidas por la amfetamina...Por
otro lado, una personalidad bien balanceada podria canalizar la -
nueva energia en forma de 'a;:tividad, experimentando efectos pla-
centeros y sin sentirse incomodados''., Para los autores en cues-
tién (von Felsinger, Lasagna y Beecher) el efecto sedante de la -

amfetamina es, en estos individuos, una reaccién de defensa.
EXPERIMENTOS PSICOLOGICOS:

Amplias investigaciones sobre los efectos psicoldgi -
cos de la amfetamina fueron llevadas a cabo p;or Carl y Turner -
en 1939 y 40 usando una gran bateria de tests en cuatro grupos -
(de 35 personas cada uno), a los cuales fueron aplicadas las prue
bas antes de la droga e inmediatamente después de un placebo o

de 10, 20 6 30 mg de amfetamina. Las pruebas se aplicaron des-
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pués de 75 a 90 min. de la administracion de la droga. Hallaron e
videncia de un desplazamiento de depresion a exaltacién o gozo u-
sando una escala de Optimismo - Pesimismo; hallarcn igualmente
. P g . - . = :
la aparicidn de una actitud mis favorable de parte del individuo ha
cia su trabajo. Los cambios en la escala Bernreuter fueron incon
. - I n - e .
sistentes pero en direccién de "una introversion reducida (mayor
extroversion), un despliegue mayor de autoridad, acrecentamien

to de la confianza de s{ mismo y una mayor sociabilidad'.

EFECTOS EN LA EJECUCION DE PRUEBAS DE INTELIGENCIA

Y DE RAZONAMIENTO:

En su analisis de la inteligencia Forneaux dice que es
teoricamente posible que la amfetamina pudiera influenciar la ve
locidad o el nivel de inteligencia. Es posible que la misma dosis
de amfetamina mejore la ejecucion en unas personas y la deterio
re en otras. Este es el punto de vista de Hecht y Sargent (1941) -
quienes sometieron a tres grupos de treinta personas cada uno, a
una prueba de razonamiento y otras de palabras en desorden. Es
tas pruebas se administraron antes y después de habérseles dado
10 mg de amfetamina o un placebo o nada. La variabilidad fué --

- muy grande y ninguna de las diferencias entre los grupos fué sig

nificativa. Andrews (1940) tampoco encontrd ningin aumento es -
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- - - . - . I
tadisticamente significativo con pruebas de razonamiento silogis-
- - L - Lt . 7 s - .
tico. Ningun aumento de significacion estadistica ha sido reporta
do en las pruebas de inteligencia, aunque algunos aumentos han si

do reportados en varios estudios.
EFECTOS SOBRE LAS FUNCIONES DE ASOCIACION

Heaqui algunos de los resultados reportados en prue -
bas o tests de asociacidn:

En el test de suma continua de Kraepelin la amfetami-
na producia un aumento en la velocidad de ejecucidn.

No hubo resultz;,d.os apreciables sobre la velocidad de
ejecucidén o exactitud de los resultados en la multiplicacién de pa-
res de nimeros de 2 cifras. |

La amfetamina no mejoraba los resultados de las prue
bas aritméticas en nifios no fatigados. Lo mismo se observoé en
nifios haciendo sumas continuas. Por otro lado, en la multiplica-
cién compleja, la adicion de 15 mg de amfetamina parecfa redu -
cir la eficiencia.

La cancelacién de respuestas incorrectas a proble -
mas a matematicos simples mostrd un aumento marcado y de im
portancia estadistica. En este estudio de Kleemeier se noté cier-

to aumento en un test de velocidad aritmética. Diiker y Diiker no-
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. . . . . -
taron una mejoria ¢n la velocidad y en la exactitud de ejecucidn de

. -
sumas y restas realizadas en forma continua.

En el test de los nimeros de Taylos (conectar nime -

ros en orien) la amfetamina producia mejores resultados.

La imaginacién se perfecciona con el uso de dosis mo-
deradas; las dosis altas pueden tener el mismo efecto en algunos,
pero en otros pueden causar confusién. Hay igualmente, bajo el -
efecto de la amfetamina, un pgrfeccionamiento en la asociacién de
ideas.

Alwall realizd varios estudios en soldados sometidos
a marchas fatigantes; 20 mg de amfetamina administrados después
produjeron una mejoria en la rapidez de la lectura y en la exacti-
tud segin el test de Bourdon. En personas no fatigadas la misma
dosis disminuyé la habilidad para resolver problemas matemati -
os , sobre todo problemas complicados. Sus experimentos sefia -
lan que la amfetamina tiene un efecto favorable en las funciones

- o .
psiquicas sobre todo en condiciones de fatiga.

Kornetsky et al. privaron a un grupo de individuos de
su suefio por periodos de 44 a 68 horas, con y sin la administra -
cién simultinea de dextroamfetamina y fueron después sometidos

e . s - Id .
a una bateria de pruebas psicologicas que incluian tareas viso-mo
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toras, aprendizaje simple, una modificacién del test de substitu-
cién digito - .simbolo de la prueba de inteligencia para adultos --
Wechsler - Bellevue y el test de la ejecucién continua de .Rosvold
(Continuous Performance Test). La falta de suefio producia una -
mayor pérdida en el rendimiento en algunos individuos que en --
otros; y los resultados de los autores indican que la d-amfetami-
na mejorara el rendimiento intelectual reducido por la falta de --
suefio aunque los sujetos no recuperaron su nivel anterior al in -

somnio frustado en todos los tests. Los autores se refieren al --
trabajo de Williams et .al. que sugiere que aunque la pérdida pro-
longada de suefio puede caﬁsér cierta pérdida general en la habi -
lidad el efecto sobresaliente consiste en producir lapsos momen-
tineos en el rendimiento, los que aumentan en frecuencia a medi
da que la privacién de suefio progresa; las pruebas de vigilancia

reflejan "lapsos'' ya que la velocidad de ejecucién de la prueba es
independiente del control del individuo, y cuando los lapsos coin-
ciden con los estimulos del test el individuo puede omitir la res-

puesta correcta a Iaquellos; con la amfetamina la capacidad del -

individuo en las pruebas sensibles a los ''lapsos' mejora, pero -

difiere aiin en forma significativa del nivel que alcanza en el mis-

mo individuo no privado de sus suefio normal.

EFECTOS EN EL APRENDIZAJE
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En el hombre.

los efectos de la amfetamina sobre el aprendizaje en
el hombre varfan de un autor a otro y segin el test empleado para
cuantificar lo$ resultados. Carl y Turner (1939) notaron una mejg
ria en el aprendizaje con el uso de dosis moderadas de amfetami-
na, mientras que dosis altas producfan una mayor facultad de --
aprendizaje en algunos sujetos, mientras que en otros la susodi -
cha facultad empeoraba. En este estudio Carl y Turner aplicaron
el test Z de substitucion digito.sfmbolo, adaptado de Morgenthéu y
Healy/Bronner, més cuando los mismos autores utilizaron la --
prueba '"D' o test de la memoria dibujo/parrafo de Healy-Bronner
notaron que la capacidad de aprendizaje era poco afectada por la
amfetamina. L Kleemeier y Kleemeier (1947) volvieron a encon-
trar, con la prueba ""Z'" que la drpga mejoraba el aprendizaje de
las silabas sin sentido; notaron que la amfetamina mejoraba los -
resultados, aunque esta mejoria no tenia significado estadistico -

en los estudios de Willet (1957).

En animales.

Existe evidencia de que la amfetamina acentda los re-
flejos condicionados de ratas y perros.

Ewing et al. usando la sed como impulso encontraron

/s
que con amfetamina o sin ella '"Todos los grupos llegaron a un --
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miximo de habilidad con un minimo de errores en la séptima prue-
ba del laberinto... Por lo tanto, no hay evidencia de que este tra
tamiento tenga ninguna influencia en la habilidad de orientarse en
un laberinto'". Sin embargo ellos admitieron que ''no se ha dese-
chado la posibilidad de que exista una pequefia dosis adecuada que
incremente la habilidad de las ratas para memorizar un laberin -

to".
EFECTOS EN PRUEBAS DE ATENCION Y DE VIGILANCIA.

Lemmel & Hartwing (1940) encontraron que la amfeta
mina o la metilamfetamina.p.ermite a los sujetos reproducir co -
rrectamente un mayor numero de dibujos que han sido expuestos
taquitoscopicamente: ellos aseguran que hubo menos distorsién -
racional y mas distorsién emocional .en aquellas personas suje-
tas a la droga.

Macworth (1948) reports los efectos de 10 mg de am-
fetamina en la ejecucién de una tarea que requiriese de atencidn
sostenida. En la prueba de vigilancia del reloj de pared el indivi
duo debe responder tan pronto le sea posible cada vez que la ma-
no del reloj da un salto doble en lugar de uno simple. EI tiempo -
de reaccion a estos "saltos dobles" se prolonga notablemente des

pués de media hora de vigilancia; este alargamiento podia preve-
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nirse ya proporcionando a los sujetos un conocimiento continuo de
los resuitados del test, ya administrandoles amfetamina. ""Es ob-
vio que cuando se daba amfetamina, los sujetos no solamente es-
taban en capacidad de percibir mas sefiales, sino que eran algo -
’ ’ - 2
mas rapidos en su respuesta a ellas''. El nivel de eficiencia nunca
era superior al 6ptimo normal obtenido sin recurrir a la droga; -
no se notaron efectos de ''cruda' ya que los resultados del test e-
jecutado sin la droga al dfa siguiente de haberse hecho con ésta -

no fueron peores a los obtenidos en un dia control.

EFECTO DE LAS AMFETAMINAS SOBRE LA PERCEPCION SEN-

SORIAL.

Lebensohn y Sullivan administraron a 50 hombres con
agudeza visual 20/20 un placebo, amfetamina y niquetamida; se ha
116 mejoria en la agudeza visual y en la velocidad de lectura en --
forma consistente en los que recibian cualesquiera de estas dos -
ultimas drogas, las que tenfan mis efecto sobre la velocidad de -
lectura que sobre la agudeza visual, siendo mas pronunciado el -
efecto de la amfetamina. Segin los autores ésto es evidencia de
que el incremento (en este caso producido por la amfetamina) en
el interés, la atencidén y el estado de alerta producen una inter -

e s s - . 7 . .
pretacion mas incisiva de los estimulos sensoriales y visuales. -
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El efecto de las amfetaminas parece ser mas notable sobre la vi-
si6n normal que sobre la ametrépica. El origen psicogénico de --
muchos trastornos de la visién puede apreciarse a la luz de estos
estudios,

La capacidad de la amfetamina para reducir la per-
cep_ci6n sensorial por parte de los érganos del gusto y del olfato
ha sido objeto de estudio por parte de algunos autores y se le ha
sefialado como responsable en parte del efecto ahorexigeno de la
droga.

Goetzl y Stone demostraron un ciclo diurno en la agu-
deza del olfato humano en {ntima ligazén con el ciclo dietético ha-
bitual. Cuando se toman los alimentos a intervalos normales, és-
tos van precedidos -en forma regular- por un aumento en la agu -
deza del olfato para ir seguidas por una reduccién de la misma. -
Los estudios realizados durante la administracién de amfetamina
hicieron concluir a los autores que el estado funcional del apara-
to olfatorio es importante en lo que a la regulacién del complejo

apetito - saciedad se refiere.
TIEMPO DE REACCION

Thornton et al. (1939) encontraron que la amfetamina
tiene un efecto mds marcado sobre el acortamiento del tiempo de

e - <
reaccion que el que tiene la cafeina. La droga afecta las menguas
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producidas por la vigilancia prolongada. (Macworth, 1948),
EFECTOS SOBRE LLAS FUNCIONES MOTORAS

Usando la jaula giratoria, Searle y Brown (1939) en -
contraron que la dosis de 3 .mg/kg de amfetamina produce un ma-
yor incremento en la actividad de ratas que las dosis de 1.5 mg o
de 4.5 mg. Esto ilustra uno de los problemas que encontramos en
investigacion con este grupo de drogas ya que, debido a las am -
plias variaciones individuales, es imposible predecir la dosis ép -
tima. Aunque se ha observado clinicamente un aumento en la ac-
tividad general del hombre, éste no ha sido cuantificado en rela -
cién a la dosis. Sin embargo Golla et al. (1940) midid, sin el cono
cimiento de los individuos, la velocidad con que firmaban su nom-
bre, caminaban a través de un cuarto o tiraban un dardo, veloci-
dad que aumentaba tanto con la amfetamina como con la a metilam
fetamina. La velocidad de dibujo aumeﬁtc’), y también la ''veloci -
dad de decision' medida por el tiempo en escoger una columna de

nimeros a sumar,
EFECTOS SOBRE LLAS TAREAS MOTORAS

A mo ser que la tarea a realizar sea larga o que el in

.dividuo esté falto de suefio, el efecto es muy pequefio.
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Varios experimentos a gran escala, la mayoria utili-
zando un disefio factorial, han sido llex;ados a cabo por Payne y
Hauty (1953), utilizando generalmente la Prueba multidimensional
de perseguimiento de USAF SAM. En esta prueba se requiere que
el sujeto corrija el amontonamiento al azar de cuatro controles -
aeroniuticos simulados por medio de una adecuada manipulacidn.
En la mayoria de los estudios de decremento se daba una practi-
ca preliminar de 15 min., luego un descanso de lo min, y final -
mente un pen’odo de trabajo de 4 o mas horas. Bajo condiciones
normales de operacidn todos los sujetos mostraron una reduccion
notable durante las primeréé dos horasdel periodo final. La dex-
t;am.fetamina es el agente mas efectivo para prevenir o contrares
tar la mengua en el trabajo. El papel de la droga se considera co
mo protector de la funcién de aprendizaje progresivo contra la --
carga acumulativa de factores aversién, aburrimiento, incomodi
dad fisica y posiblemente fatiga fisiolégica de sistema sensorio -
motor.

Newman ha investigado la posibilidad de que la droga
tuviese un efecto deletéreo sobre la capacidad de ejecucién del -
piloto; en tres individuos que se desmayaban con la "Table Tilt -
Test" la ejecucién mejord con 10 mg de amfetamina; en 10 indi-

. e . e
viduos que no sufrian desmayo hubo marcada varjacion en los e-
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fectos de la droga con una tendencia general hacia la mejorfa en
la ejecucion. Los autores creen que en la mayorfa de los indivi-
duos la amfetamina aumenta la resistencia del aparato circulato-
rio o los cambios posturales subitos y, desde este punto de vista,
no considera contradictorio el uso de la droga por parte del perso
nal de vuelo.

Smith y Beecher sometieron a un grupo de nadadores
a dar su midximo rendimiento con placebo y con un firmaco; des-
pués de cada actuacién el nadador sefialaba el tiempo que crefa -
que le habia tomado ejecutarla; cuando los individuos nadaban ais
lados el calculo del tiempo utilizado mostraba fallas en el sentido
de que el individuo no reconocia qué bajo el efecto de la amfetami
na le habia torma do menos tiempo recorrer la misma distancia;
pero cuando los individuos nadaban en grupo la amfetamina redu-
cfa en forma importante el juicio estimativo del invidiuo. De sus
estudios los autores no pudieron concluir en definitiva si, en sus
sujetos, fue capaz la amfetamina de producir distorsion del jui -
cio del individuo.

En nadadores, corredores y lanzadores de pesas, --
Smith y Beecher hallaron que el rendimiento de los atletas era -
significativamente superior con sulfato de amfetamina (14 mg por

70 Kg) que con un placebo. Los mismos autores indican que los -
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atletas sefialaban que la amfetamina los estimulaba, mejoraba su
. = . . e

coordinacién, aumentaba su fuerza y su resistencia, los hacia --

sentirse mis activos fisica y mentalmente, atrevidos, contentos

y amigables.
TAREAS DE PERICIA RELATIVA

Ergégrafo.- Las amfetaminas pueden retardar la men
gua del trabajo en varios tipos de ergdgrafo y ayudan a contrarres
tar un grado moderado de deterioro. Sin embargo si el sujeto se
encuentra exhausto, por ejemplo, sobre una bicicleta fija sin po-
der ya mantenerse a 54 r.p').>m. una inyeccién intravenosa de am-
fetamina (10 a 15 mg) o de metilamfetamina (5mg) no aumenta el
grado de recuperacién, mientras que la inyeccién de 0.5 g de ben
zoato sodico de cafeina sf lo logra. (Foltz et al. 1943). Mas aln
Lehman considera que la droga podria ser peligrosa en trabajos
pesados porque podria conducir el consumo de reservas funciona
les que el organismo guarda como proteccidn contra el agotamien

to extremo.

EFECTOS SOBRE LA ESTABILIDAD
Hauty (1954), al investigar el efecto dde las drogas
sobre la estabilidad de los manos describe dos componentes: un

temblor lento y amplio que involucre las actividades coordinadas
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de los sistemas de percepcion y musculares responsables de la
presicion de los movimientos manuales necesarios para llegar a
un punto fijo en el espacio ya sea manteniendo este punto o siguien
do a otros purtos fijos en sucesién. Su iniciacion y conduccién de-
penden de las funciones integradoras corticales; y como segundo -
componente, un temblor fino y rapido resultado de desequilibrio
de la actividad neuromuscular y, en contraposicién a conceptos -
anteriores, se considera casualmente disociado de la actividad -
cortical.

La mayoria de las pruebas de estabilidad requieren
del sujeto la colocacion de cuerpos en una serie de aberturas de
diferentes tamafios. Considerando que la amplitud y frecuencia del
temblor guardan una relacidn inversa en las pruebas con este ti-
po de aparato el resultado oBtenido en las aberturas mas pequefias
consisten en una proporcién mayor de movimientos de temblor fi
no, mientras que en las aberturas mayores se registraran el com

ponente de las actividades coordinadas.

En la prueba con 66 personas divididas al azar en 6
grupos cada uno de los cuales recibié 5 mg, 10 mg, 100 mg de
sulfato de dextroamfeta.mina, 200 mg de Seconal, un placebo o --
ninguna droga; se encontr$ que el barbitirico reduce el temblor

fino pero afecta en forma adversa las actividades coordinadoras,
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mientras que la dextroamfetamina aumentd el temblor fino pero -
no afectd estas Gltimas actividades. Doble dosis del estimulante -
no produjo ningun efecto, pero la dosis mayor del depresor redu-
jo significativamente el temblor fino y aumento el temblor grose-

ro.
EFECTOS EN EL MECANOGRAFIADO

Estas pruebas miden no sélo la rapidez sino también
la destreza y coordinacidén. Simonson y Enzer (1940) aseguraron -
que la rapidez al oprimir un botén era una medida de la frecuen -
cia miaxima de los impulsoé motores, y mostraron que esta au -
ment6 con la administracién de amfetamina. Carl y Turner (1939)
usando una prueba de colocacion de puntos encontraron mejorias,
especialmente en la exactitud, con pequefias dosis de amfetamina,

pero las dosis mayores tienen al parecer un efecto deletéreo.

Thornton et al. (1939) usando una prueba de mecano_
grafiado y midiendo igualmente tiempo de reaccién encontraron -
mejores resultados en los dlas que los sujetos habian recibido am

»fetamina.
EFECTOS EN MARCHA, VIGILANCIA PROLONGADA, ETC,

Revisando a varios autores es aparente que: las --
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amfetaminas tienen efectos benéficos sobre todo en los sujetos --
que han estado privados de suefio, mejorando en ellos la actitud -

. . . .
hacia la prueba aunque no necesariamente la ejecucion de ella, --

excepto en prﬁebas lentas o aburridas, especialmente en aquellaé
que requieren una vigilancia sostenida. Il.os efectos subjetivos de-
sagradables parecen ser menos frecuentes en los sujetos fatiga -
dos (Alwall 1943) aunque pueden presentarse varios trastornos --
psicolégicos incluyendo episodios psicoticos que semejan esquizofre

nia aguda.
ADICCION

Si definimos a la adiccidn como una dependencia men
tal y fisica que se manifiesta a través de signos fisicos y menta -
les que aparecen al suprimirse la droga, habria que admitir que
puede producirse adiccién a la amfetamina, aunque ello tal vez es
poco frecuente. El uso excesivo y por tiempo prolongado se obser
va sobre todo en las instituciones penales y entre adolescentes y
adultos jovenes. En los casos estudiados se han hallado defectos
en la personalidad de los adictos 2 la benzedrina o sus congéne -
res.

El uso habitual de la amfetamina en busca de su e--

fecto euforizante lleva frecuentemente al adicto a experimentar
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con nuevas drogas lo que puede llevar inclusive a la narcomania.

No es desusual hallar pacientes que usan grandes dosis de barbi -
tiricos y amfetamina simultineamente, pues hallando que la amfe
tamina los vuelve en extremo nerviosos, tratan de contrabalan-
cear el efecto con barbitiricos y si los barbitiricos producen ex-
cesiva sedacion se ingiere mis amfetamina iniciandose asi un c1'£
culo vicioso. El abuso de la droga es bastante frecuente entre los
adictos al alcohol y a los barbitiricos. La excitacién y la euforia
que produce la droga llevan a la adiccidn, pero los muchos efec -
tos indeseables frenan el uso continuado de la misma y el empleo
de dosis elevadas. Los adi-cztﬁs ingieren dosis de 100 0 mas mg --
dosis que inclusive pueden repetir una o dos veces al dia: dosis ta
les causan anorexia, insommnio, inquietud extrema, irritabilidady

tendencia combativas.

Un legislador americano decia al abogar por un con-
’ . - - -
trol mas riguroso de las amfetaminzs: "A diferencia de nuestra -
- - P X -
experiencia con la heroina y otros narcoticos, estas drogas peli-
grosas - usadas en varias combinaciones - tienden a dar origen a
una mente hostil , y han figurado en forma ostensible en algunos
’ - e .
de los mas violentes crimenes hasta ahora registrados'". Es la -
- 4 . .
combinacion de varias tabletas de amfetamina con una capsula de

secobarbital u otro barbitiirico de accién rapida la preferida por
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los adictos, uno de los cuales definid asi la sensacién de poder vy
euforia que sentfa: ""Cuando estd uno bajo el efecto de las pildéras
se siente uno el hombre mas malo y es capaz de cualquier cosa. -
No hay imposibles. No hay crimen que uno sea incapaz de cometer;
si uno quiere hacerlo uno va y lo hace. Nada lo molesta a uno; no
importa qué pueda-pasar, nada hace gran diferencia. Se siente u-

no como si pudiese volar''.

Pueden presentarse psicosis toxicas caracterizadas
por agitacién alucinaciones auditivas y visuales (similares a las -

- . e ”~ . - -
de la intoxicacion por cocaina) y delirios paranoides.

En la serie de Askevold de 14 pacientes hospitaliza-
dos por adiccién a la amfetamina, 7 tenian o acaban de tener una
psicosis paranoide aguda, que en ninguno de los casos durd mas -
de unos dias; los otros 7 mostraban insomnio e irritabilidad. La
naturaleza de la reaccién parece depender de la disposicidn del -
individuo. La dosis de amfetamina y el uso de otros farmacos en
asociacion. La reaccién psicdtica es considerada como una psico-
sis téxica conectada con el efecto de la amfetamina sobre el me -
canismo de la oxidacién cerebral. Cuatro pacientes presentaron
delirio durante el perfodo de supresion de la droga; este delirio -

era diferente del observado en el alcoholismo, el morfinismo o el
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barbiturismo, siendo la diferencia caracteristica la falta de an-
. i
i
siedad y la presencia de pocos sintomas vegetativos, mientras que
la actividad y la inquietud eran mayores; en la serie del autor el -

delirio postamfetaminico tenia un mayor periodo de latencia y una

. - . .
mayor duracion que los otros delirios de supresion.

.- s .

Cuando el medico desconoce que el individuo con psi-

- 7. - : z
cosis amfetaminica es un aficionado a la droga, se esta entonces
" ’ . S .
frente a un problema diagnéstico. Connel que reunid 42 casos de
- - S . -~ . ’ . . . -
psicosis amfetaminica sefiala que el diagnostico inicial en tales -
) . . D
casos fue frecuentemente esquizofrenia, error que llevo a tratar
a 4 de los casos con terapia insulinica profunda; cree que la psico’
= 7 . -’ .
sis amfetaminica es mas comun de lo que se cree y recomienda -
. - s

que en los casos de esquizofrenia aguda o cronica se busquen dro
gas del grupo de las amfetaminas en la orina a fin de evitar erro-
res.

No se presenta un sindrome de abstinencia bien ca -
racterizado al suprimir la amfetamina en forma abrupta, pero en

s .z i1s
algunos individuos se ha observado depresion, temblores, debili-
7 = -
dad y sintomas gastrointestinales. En los casos de Connel la som
- .’ .

nolencia y la depresién dominaban el cuadro del sindrome de abs-
tinencia.

TOLERANCIA
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En los animales de laboratorio puede demostrarse -
la aparicion de tolerancia a la amfetamina, pero ésta no aparece
en la mayoria de los pacientes que reciben el firmaco. Bloomberg
(1940) reporté 3 casos de narcolepsia en los que se daban dosis de
70 0 mas mg al dia de sulfato de amfetamina por mas de dos afios
sin adiccidn, o tolerancia. Hay algunos individuos que si manifies
tan una susceptibilidad creciente a los efectos de la droga con el
tratamiento continuo y se hace necesario el uso de dosis mas altas
para lograr la respuesta buscada, v. gr.: mejoria del estado de -
animo en pacientes psiquidtricos. La supresién transitoria de la
droga restaura por lo general el tipo de respuesta que tenia ini -
cialmente el individuo. Se reporta el caso de un adicto que tomé
250 mg al dfa durante 5 afios, desarrollando después una alucino-
sis aguda; otro individuo ingerid 700 mg al dia por varios meses -
hasta que empezd a tener alucionaciones a tactiles y visuales, tre'
mor marcado, disnea y taquicardia, aunque podfa conciliar el sue

fio sin di ficultad.
EFECTO ANOXIGENO

El efecto de la amfetamina'y sus congéneres sobre el
. 7 e
peso corporal, el cual reduce, se ha atribuido a una elevacion del

metabolismo, inquietud, insomnio, tono y actividad muscular au-
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mentados, efecto diurético, digestién o absorcidn gastrointesti -
pal reducidas, y a reduccién del apetito. Los estudios de Harris
et al., comprobados después por muchos otros investigadores, -
muestran que la pérdida de peso se debe casi enteramente a una -
reduccién en los alimentos ingeridos debido a una reduccidn en el
apetito. Este tultimo efecto se debe a la accién del firmaco sobre
el encéfalo, ya que la denervacién del tracto digestivo del perro -
no suprime el efecto anoréxico de la droga; el hegho de que el pa-
ciente con bulimia (a seguidas de una lobotomia frontal) no vea re
ducido su apetito con las dosis que causan anorexia en el individuo

normal, parece apoyar lo mismo.

Elindividuc obeso al que se le prescribe una amfe -

tamina u otro anorexigeno con efectos euforizantes encuentra por
. -
lo general la droga aceptable, y pareceria que la sensacion de --
bienestar distrae al paciente de su deseo o impulso de comer y -
rd >
seria en esta forma que la anorexia se produce; el hecho de que -
7 - . L. .
el efecto anorexigeno de un simpatomimetico sea paralelo a su --
- -~ - - .
efecto euforizante pareceria apoyar esa idea. Sin embargo, inclu
- - . - L]
so los individuos que reaccionan en forma paradodjica con las am-
- - ' - . -

fetaminas (angustia, depresién, disforia, etc.) presentan pérdida
del apetito.

Segin Fazekas hay razones para creer que el efecto
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anorexigénico no depende del estimulante, porque hay preparados
como el dimetilpropion y la fenmetazina con poca actividad y psi-
coestimulante y poco efecto sobre el EEG a la dosis anorexigenas
y, ademas, lo's psicoenergizantes derivados de la iproniazida au-
mentan el apetito en vez de reducirlo: en segundo lugar, porque -
la. sensacidn de bienestar que acompafia a toda estimulacién moderada
del SNC tiene pocas probabilidades de venir acompafiada de anore-
xia, como la psicoestimulacién que se ve a seguidas de una enfer-
me;dad en la que el apetito estaba deprimido. En tercer lugar,. el.
hipertiroidismo, es una enfermedad que ejemplifica el hecho de -
que la estimulacion del SNC no es igual a anorexigénesis. De lo -
que antecede parece que el mecanismo neural relacionado con el
apetito no estd, probablemente, relacionado con el "mecanismo -
de alerta''.

Se han hecho esfuerzos para explicar el mecanismo
de accidn de las catecolaminas sintéticas - incluyendo las utili -
zadas para reducir el apetito - en las siguientes formas: inhibi -
cion de los efectos depresores de la tiramina y otras aminas so -
bre el metabolismo oxidativo encefalico; depresién de la transmi-
sion sinaptica central con estimulacion debida a una liberacidn de
la influencia inhibidora de centros elevados; preservacién de la
adrenalina merced a la inhibicidn competitiva de la actividad ami

noxidasa; un efecto estimulante directo sobre los receptores ---
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adrenalinicos y, finalmente, un estimulo del SNC procedente de

receptores sensibles a la adrenalina y\ activados por alteraciones
vasopresoras inducidas por las catecolaminas sintéticas. En lo -
que 2l apetito se refiere la dltima de estas explicaciones es ina -
ceptable, ya que para producir anorexia las amfetaminas son ge -
neralmente administradas a dosis por debajo de las que producen
efectos vasopresores.

La relacion que las amfetaminas pueden tener con -
las catecolaminas naturales no es del todo clara: una concentra -
cion alta de drogas inhibidoras de la monoaminoxidasa cerebral-
que supuestamente aumentd la concentracion de catecolaminas - -
tiende a aumentar el apetito; en los estados hipertiroideos, en los
que el organismo estid sensibilizado a las catecolaminxs, hay aso-
ciada una notable hiporexia. Y sin embargo, los agentes simpato-
miméticos que van supuestamente acompafiados de una elevacion
en las catecolaminas naturalez, reducen el apetito. La reserpina,
que tiende a reducir la cantidad de catecolaminas en el SNC, fre-
cuentemente eleva el apetito. Es dificil escog.er una hipétesis ﬁnl
ca como la mas probable explicacién del efecto anorexigeno de -

las amfetaminas y aminas simpatomiméticas.en general.

”
Tan potente es la droga como anorexigeno que cuan-

do se da a los perros una hora antes de la comida diaria, ésta es
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rechazada aunque se insista en ofrecerla los 45 minutos siguien-
tes; si el procedimiento se repite a diario lleva a la muerte por -

hambre en muchos animales.

Cuando el medicamento se administra en forma con-

tinuada, se deja ver cierto grado de tolerancia a su efecto anore-
e

xigeno.

Los experimentos en el hombre indican que 10 mg de
sulfato de amfetamina reducen la agudeza del sentido del olfato y
del sentido del gusto (para la sacarosa); tal vez el efecto sobre el
apetito esté relacionado en parte con esta propiedad adicional de

la droga.
EFECTO SOBRE LA LIBIDO Y POTENCIA SEXUAL

En algunos sujetos se ha reportado aumento de la li-
bido, probablemente debido a la mejoria del estado de 4nimo indu-
cida por las amfetaminas. Mcleod sefiala que en su experiencia la
amfetamina reduce la potencia sexual, y que la dextroamfetamina

metamfetamina lo hacen en menor grado.

En psicépatas con ''un apetito séxual mérbidamente
excitable'' Hill observs que el medicamente a menudo disminuye

la libido.
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No parece que las amfetaminas afecten la secrecidn
de hormonas sexuales. Eﬁ las ratas, el ciclo del estro no se alte
ra sino hasta que se llega a dosis muy elevadas; en el hombre, --
después dé varias semanas de administracién no se ha observado

: - = - L. s -’
ningun cambio significativo en la excrecion de hormonas sexuales.

USOS TERAPEUTICOS

La utilidad de la amfetamina en el tratamiento sinto-

matico de la narcolepsia ha quedado ya bien establecida.

En los casos de alcoholismo crénico la amfgtamina o
la dextroarmfetamina son ocasionalmente Gtiles como una medida
psicoterapéutica auxiliar para ayudar al pacviente a abstenerse del
alcohol. Las amfetaminas se han usado como estimulante del SNC
en el estupor alcohdlico agudo, para acelerar la recuperacién en
las psicosis alcohdlicas agudas y para proporcionar alivio del es-

tado depresivo que sigue a excesos alcohdlicos.

Hay una gran literatura acumulabda. acerca del valor
de las amfetaminas en el tratamiento de una gran variedad de --
trastornos mentales. Se les ha usado con resultados positives en
trastornos del estado de animo, agotamiento nervioso crénico, -

psiconeurosis, esquizofrenia y la forma depresiva de la psicosis
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maniaco-depresiva. Los resultados inmediatos pueden ser bastan-
te satisfactorios en casos de simple depresién y agotamiento crd-
nico, no son tan impresionantes en las psiconeurosis y los estados
de ansiedad pueden agravarse. Los pacientes con melancolia in;'
volutiva no responden bien. Ha sido sefialada como de utilidad en
el tratamiento de la "melancolia matutina" por Myerson, quien la
sefialaba Util en los deprimi‘dos, y la aconsejaba, paraddjicamen-
te, atil en algunos insomnios, pues el uso de amfetamina durante
el dfa aumenta tanto la actividad, y disminuye tanto la preocupa-
cidén, que el enfermo encuentra mis ficil dormir por la noche. '-
El uso de modernos fdrmacos antidepresivos ha dejado un papel -
punto menos que secundario a la amfetamina en el tratamiento de
la depresién: cuando existen tendencias suicidas en ésta algunos
psiquiatras consideran contraindicada la administracién de amfe-
taminas por considerar que puede proporcionarle el estimulo que
necesitaba para proceder a su propia destruccién; Kline opina que
puede usarse en la fase inicial del tratamiento de la depresion se
vera al tiempo que se inicia la administracién de los psicoenerge-
nizantes,

El individuo sometido a narcosintesis con Pentothal
. puede verbalizar mas y producir mas '"material si se le medica

antes con amfetamina,
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El shock amfetaminico como procedimiento de nar-
|

coananilisis consiste en la administracion intravenosa lenta de 15
a 40 mg de clorhidrato de metamfetamina; en unos instantes el pa
ciente empieza a verbalizar sin inhibiciones y, a diferencia de lo
que sucede en el narcoanalisis con barbitiricos, el paciente per-
manece esencialmente despierto y alerta. La reaccidn aguda, con
el maximo empuje verbal, puede durar 30 a 45 minutos, aunque -
la mayoria de los pacientes ambulatorios no pueden abandonar el
consultorio o clinica por 2 o 3 horas; durante este periodo conti—'
mian sintiendo la cabeza ligera, tienden la percepcion reducida al

dolor superficial y estan por lo general euféricos.

El procedimiento ha sido usado con fines diagndsti -
cos 'y terapéuticos; puede producirse material de alta carga emo -
cional, el paciente experimentado una abreaccion '"dramadtica' que
ocasionalmente tiene efecto practicamente curativo. En algunos -
casos se ha visto persistir por semanas una sensacidn de bienes
tar subjetivo y de una acentuada autoseguridad. Cuando este tra -
tamiento se utiliza en el curso de la psicoterapia - incluyendo pro
cedimientos psicoanaliticos - el aumento en 1.a fuerza del ego que
sigue de inmediato a la inyeccidn hace posible la aceptacién de ma
terial preconciente e inconciente antes inadmisible. Con este pro-

L. - - -
posito se han usado inyecciones a intervalos de una semana o mas.
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En lo que a diagndstico se refiere, la inyeccidn puede suprimir -

las defensas superficiales del ego y clarificar la estructura mér-

bida ‘subyacente; sirve como un indicador de las defensas a dispo-
4 . . . oo . .

sicion del paciente., En pacientes que lindan con la psicosis se --

aclara a veces la extensidn y el contenido de la estructura patold-
. . o] 2 . . .

gica. Algunos psicoticos y algunos casi-psicéticos experimentan

g s . . X

efectos psiquicos indeseables, por ejemplo: pueden agravarse la

* agitacién o el retraimiento cataténico. Se sospecha que algun -

caso latente o limitrofe de psicosis se convierta de lleno en una

psicosis mediante este procedimiento.

El procedirﬁiento no ha tenido un uso amplio, entre
otras cosas por los muchos efectos indeseables que pueden venir
asociados a él: elevacidn tensional has.ta de 1 o 2 dfas de duracidn,
malestar precordial, taquicardia, disnea, cefalea, temblores fa-
ciales, palidez facial, parestesia, boca seca y sed. Son frecuen-

tes la anorexia temporal y el insomnio prolongad.

La metamfetamina ha sido usada asociada a la hipno
terapia. Rothman sefiala que su administracién endovenosa ayuda

a aumentar el efecto de las sugestiones posthipndticas.

OTROS AGENTES SIMPATOMIMETICOS Y ANOREXIGENICOS

La EFEDRINA es un alcaloide presente en varias -
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plantas del género Ephedra, una de las cuales, el ma huang fué uti
lizado en forma empirica por los meédicos chinos desde hace unos
5,000 afios en varios padecimientos. No parece que el efecto esti
mulante sobre el sistema nervioso central haya llamado gran co-
sa la atencidn; siéndonos desconocida la efectividad y mecanismo
de acci6én del ma huang en la impotencia, en lo que se la ha usado

desde mis de dos mil afios en China. Desde la introduccién de la

efedrina en Terapéutica se habia notado la pérdida del apetito,
la ansiedad y el insomnio que provocaba la droga, considerando -
seles simplemente como efectos indeseables. Los usos de la efe-
drina comopsicoanaléptico ha.n sido limitados y la droga ha sido -

desplazada en ese campo por la amfetamina y sus derivados.

La HIDROXIAMFETAMINA no causa aparentemente
ninguna estimulacién del sistema nervioso central. En un estudio
comparativo de los simpatorniméticos, Jacobsen y colaboradores
concluyeron que sdlo aquellas drogas que poseen una cadena ali-
fitica de 3 4tomos de carbono unida a un anillo benzénico eran es
timulantes del SNC; con la introduccién de hidréxilos en el anillo
_benzénico se perdia la capacidad de producir-estimulacién central.
Ello explicaria el marcado efecto analéptico de la amfetamina y la
auseéncia del mismo en la hidroxiamfetamina. (Goodman y Gilman)

La MEFENTERAMINA (Wyamine) es similar en su
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estructura a la metamfetamina, pero tiene un metilo adicional en
.. L . .

el carbono alfa. Farmacologicamente, la principal diferencia en-

tre ambas aminas estriba en su efecto sobre el sistema nervioso

. .. .. . X

central y la duracion de accion; la mefenteramina no produce esti

mulacién del SNC y tiene un efecto mas breve.

La CICLOPENTAMINA (Clopane) es .una amina usa-~
da exclusivamente como vasoconstrictor nasal en aplicacién topi-
ca; la droga tiene, empero, un efecto estimulante sobre el SNC -
algq inferior al de la efedrina,l efecto que puede hacerse aparen-

7 . . -
te a raiz de la aplicacién nasal demasiado frecuente.

El ISOMETEPTENO (Octin) fué utilizado durante un

tiempo como antiespasmodico y puede inducir a veces nerviosidad.

El ISOPROTERENOL, usado sobre todo como antieg
matico, puede inducir reacciones colaterales similares a las de

- . - I . . . .
la adrenalina, ansiedad, excitacion y nerviosidad inclusive.

La METOXIFENAMINA (Osthoxine) semeja a los an-
tihistaminicos en su efecto sobre el SNC, dado que en algunos pa-

. . . ..
cientes produce somnolencia y en otros estimulacion.

La NAFAZOLINA (Privine) no ha sido estudiada ex-

tensamente en sus efectos sobre el SNC; se sabe que puede depri-
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mir la respiracién de los animales sometidos a anestesia barbiti-
rica y que a dosis altas puede producir' somnolencia en los nifios.
No se halld en las ratas evidencia de estimulacién del SNC. Ello
indica que su accién preponderante sobre el SNC ha de ser de de-
presién. Se utiliza exclusivamente en aplicaciones tépicas como -

vasoconstrictor nasal.

La FENILPROPANOLAMINA tiene un moderado efec
to estimulante y anorexigénico. Un estudio de Fazekas y colabora-
dores sefiala que a la dosis usual (25 mg) la fenilpropanolamina no

14 . L.
es mas anorexigénica que un placebo.

) La BENZFETAMINA (Didrex) se utiliza sobre todo -

como anorexigeno, y tiene un ligero efecto psicoestimulante que

recuerda al de la amfetamina,

De entre los varios agentes vasopresores disponibles
(Fenilefrina, metoxamina y metaraminol) fuera de los arriba men
. . . .’ .
cionados en forma especifica, no hay uno que tenga accidén estimu

lante de importancia sobre el SNC.

La FENMETRAZINA (Preludin, etc.) es un congénere
de la amfetamina que es utilizado para suprimir el apetito y que,

cuando se da a las dosis necesarias para obtener este efecto indu
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ce las acciones cefalotropas propias de la amfetamina en un buen
nimero de pacientes. A raiz de su uso prolongado se ha reportado
la aparicién de habito, asi como la de reacciones psicéticas indi-
ferenciables de la alucinosis por bromuros. Evans traté una se -
rie de 16 pacientes que habian caido enfermos par tomar la droga
a altas dosis, 12 de los cuales tenfan adiccién a la misma: 9 de -
los pacientes tenfan sintomas idénticos a los de la psicosis amfe-
taminica, con delirios de tipo paranoide, nihilista y depresivo, a
‘lucionaciones y trastornos de la esfera afectiva; 2 pacientes esta-
ban desorientados. Todos se recuperaron después de una semana
dehospitalizacién, pero 4 pacientes tuvieron una recaida después
de su alta y empezaron a tomar cantidades crecientes de fenme -
trazina. Un segundo grupo de 5 pacientes tuvieron una curacién -
retardada: 2 tenfan definitivamente un trastorno esquizoff'enico de
la ideacién. Si el paciente oculta al médico el hecho de que ha es-
tado ingeriendo la droga, la psicosis es imposible de diferenciar
de otras psicosis. La mavyoria de los pacientes eran mujeres que
habfan tomado la droga como un auxiliar para reducir peso y otros
la habfan tomado como energizante, 13 de los pacientes habian tomado
drogas, alcohol o amfetaminas previamente. Los pacientes sefia-
laron que en algunos cafés y clubs de Londres la fenmetrazina es

utilizada como energizante.
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Se han introducido recientemente agente anorexige -
nos con débiles o nulas propiedades psicoanalépticas, como son:
el fenilaminorpopano (Levonor), dietolpropidén (Tenuante), cloro-

fenilmetilaminopropano (Lucofen), Levofacetoperano (Lidepran)
METILFENIDATO

Nombre genérico: Clorhidrato de metilfenidato o fenidilato
Nombre quimico: Clorhidrato de metil-alfa-fenil-2-piperidinoace-
tato.

Nombre comercial: Ritalin

El metilfenidato es un estimulante del sistema ner -
vioso central menos potente que la amfetam.ina pero mas que la -
cafeina; sus efectos simpatomiméticos y cardiovasculares son me
nores que los que producen estos agentes. Como regla general no
produce anorexia.

A semejante de la amfetamina, las dosis terapéuti -
cas del Ritalin producen una acentuacién del estado de alerta y de
la actividad psicomotora coordinada. A diferencia de las amfeta-

minas, no hay depresién ''de rebote' al suspender la droga.

' . - . -
Asi como la administracién intravenosa de metaem-

fetamina produce marcada euforia, locuacidad, eliminacion de fa




-110-

tiga, mayor tolerancia al dolof, etc. razones por las que se ha -
usado para forzar al individuo a proporcionar al psiquiatra mate-
rial de gran significado emocional, asi la administracién de 20 a
40 mg de metilfenidato por via intravenosa produce euforia y locua
cidad y parece forzar la verbalizacién de material preconsciente
de fuerte contenido emocional; al igual que la metamfetamina intra
venosa - y al contrario del amobarbital sédico intravenoso - no --
produce somnolencia ni amnesia subsecuente en relacién con el -

material importante.

Conners, Eisenberg y Sharpe administraron la droga
en una doble prueba'ciegé por un periodo de 10 dias a 81 nifios sin
hogar o con importantes disturbios emocionales. La droga tuvo un
efecto benéfico sobre la ejecucién en.el laberinto de Porteus en
los nifios con trastornos emotivos, pero sin mostrar ningﬁn efec-
to benéfico sobre el aprendizaje. Knobel et al. sefialaron también
la capacidad de la droga para tranquilizar nifios trastornados y -
han sugerido que el metilfenidato actla proveyendo de un mayor -
control de la conducta a los nifios ''con desarrollo inmaduro del -
SNC",

Tedeschi y Vella han aportado evidencia directa adi
cional sobre el aumento en la atencién con esta droga. en adultos

o) .
neurdticos (sin tal efecto en controles normales), y suponen que
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el uso del metilfenidato trae consigo una capacidad inhibidora ge-

neral sobre las funciones alteradas del ego.

Hartet y Browne - Mayers no notaron cambios impor

tantes en el EEG a seguidas de la administracidén intravenosa de -

metilfeni dato; usualmente habia una ligera reduccién en el voltaje
y la actividad alfa se hizo 1 o 2 ciclos por segundo mas rapida; a
veces después de 'ventilacién psiquica' inducida por el metilfeni-
dato o por emergencia de conflictos sepultados hubo aumentos en
la cantidad de actividad alfa del EEG,

El metilfenidz_a,to a parece estar indicado sobre todo
en el tratamiento de depresiones exégenas moderadas y es efecti-
vo en los pacientes neurdticos o psiconeurdticos en los que exige
agotamiento e hipersomnia. Los mejores resultados con este agen

iz cos
te se ven por lo general en la depresion neurotica moderada.

La droga ha sido utilizada para mejorar la actitud
de los pacientes seniles que mostraban hipoactividad y apatia,
usando metilfenidato sélo o asociado a la resérpina, notandose me
joria en la apariencia personal, en el cuidado personal, en la ac-
‘tividad motora en los habitos en la mesa y el-toilet; los pacientes
se hacen més sociables y menos agresivos. Jacobsen la halld Gtil

en pacientes seniles deprimidos, en los que acentda el estado de
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alerta, reduce la depresidén y fatiga matutinas sin producir adic -
cién; la depresion misma hace dificil para el individuo compartir
sus sentimientos e ideas con los demas y el metilfenidato es efi -
caz en abatir esta barrera permitiéndo una psicoterapia mas efec
tiva, ya que los efectos psicoestimulantes facilitan la comunica -

s - .
cion y la cooperacion.

Su valor para reducir el tiempo de recuperacién del
paciente anestesiado ha sido descrito por algunos investigadores;
Gale halld el metilfenidato util en acortar el tiempo de recupera -
cién después de la anestesia son thiopental y dxido nitroso y sugi -
rié su utilidad en nuetralizar los efectos de la medicacién prea -
nestésica y transoperatoria sobre los aparatos respiratorio y cir
culatorio. Smith y Adirani hallaron al .metilfenidato mas eficaz -
que los analépticos antiguos en la intoxicacidn ligera y moderada
por barbitiricos, creen que acorta el perfodo de depresién y re-
duce las complicaciones; Ivey halld que el metilfenidato parente -
ral tiene una ventaja que puede hacerlo doblemente 1til en el tra-
tamiento de pacientes que han ingerido una sobredosis de sedantes
o hiphoticos: por su poder de potencir la respuesta presora al le
varterenol es Util para tratar al colapso circulatorio que se pre -
senta,

Carter y Maley han utilizado la droga en pacientes -
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con dafo cerebral crénico y hallaron que estimulaba la respira -

cién y ayudaba a mantener el estado de alerta: Varios observado-
res han hallado a-la droga de utilidad para combatir el efecto de-
presivo e invalidante de algunos agentes ataraxicos y neurolépti -

cos: reserpina, clorpromazina, etc.

Hartet y Browne-Mayers utilizaron el metilfenidato
como medicacién coadyuvante en la psicoterapia de pacientes al-
cohélicos para abatir los mecanismos de defensa (negacién, so -
bretodo): la administracién de una dosis de 20 a 40 mg por via in-
travenosa producia euforiaA y locuacidad empezando el paciente a
hablar - con poco o ningin estimulo - a los 5 0 10 minutos después
de haberse iniciado la inyeccién. Los efectos mis importantes que
se encontraron fueron una necesidad de comunicarse verbalmen -
te, acentuacién de la introspeccién y de la autoevaluacién critica,
inalterado examen de la realidad, moderada euforia acompafiada
de grados variables de ansiedad vy tension, una sensacién de ma-
yor fuerza fisica y cambios fisiolégic()s, incluyendo elevacién de
la presién arterial, considerable en algunos casos. Despues de -
las entrevistas estimuladas por el metilfenidato los pacientes se
integraban considerablemente mas en la tera‘pia de grupo: habia
también una definitiva tendencia en estos pacientes a seguir pro-

porcionando material preconciente y material conciente previa -
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mente retenido. Habia por lo general, una reduccién sostenida de
la resistencia psiquica.

Kerenyi at el. reportan la utilidad del metilfenidato
dado por via intravenosa en hacer mas fruct{fera la entrevista --
psiquiatrica. Desgraciadamente, la tendencia de la droga a causar
hipertensidn arterial transitoria importante a veces y a producir
arritmias rapidas, requiere de un estudio concieﬁzudo del apara-
to circulatorio del paciente y de la vigilancia del mismo mientras

esté bajo los efectos del fa’.rmaco.

Algunos investigadores sefialan lo imprevisible de -
la accién de la droga, pues mientral,s en algunos produce una sen-
sacién muy agradable, en otros produce ansiedad y sintomas de-
presivos de rebote; Rogers afiade que ia dosis eficaz var{a de 20
a 80 mg y que dosis por debajo de 20 mg son efectivas solamente

. . -
en unos cuantos pacientes sensibles al farmaco.

Conners y Eisenberg usaron la droga en un grupo de
81 niffos y muchachos problems (edad: 7 a 15 afios) institucionali-
zados, ninguno de ellos con dafio cerebral, psicosis franca o men-
talidad defectuosa. Comparando a los que tomaron la droga con -
aquellos que recibieron Placebo hubo mejor{a significativa en la

conducta de los que recibieron la medicacion; hubo empero tres -
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"sintomas que embeoraron en el grupo tratado, a saber: el habito
de morderse las ufias, dolores abdominales y el temor - ansiedad.

Los-pacientes tratados obtuvieronl mejores anotacio-
nes en las i)rue'bas_s del laberinto y en las pruebas del aprendizaje
asociado-apareado (pruebas de grupo, prueba de aprendizaje de
palabras gemelas). En las tareas de aprendizaje silo salieron ga
nando los grupos de IQ bajo (65-79) e intermedio (80-91), poco e-
fecto tuvieron el metilfenidato en los de IQ alto.

No hubo relacién entre el grado de rﬁejorfa y el gra-
do de ansiedad e impulsividad inicial de los sujetos; bastantes de
entre los nifios sefialaron reduccidn en el apetito, y sélo unos  --
cuantos reportaron dificultad para conciliar el suefio., La reduc -
cién en la impulsividad-medida mediante el Porteus Maze - y en
la agrersividad es compatible con la hipdtesos de que el metilfeni-
dato aumenta la accién de los sintomas de control inhibitorio; la
mejoria en el aprendizaje probablemente se deba a la supresién de

la distractibilidad.
5- FENIL - 2 - IMINO - 4 - OXO ~ OXAZOLIDINA

‘Nombre Comercial: Endolin {en México)
Descripcion: La FIO es un agente farmacolégico, psicoestimulan-

te, con un efecto de intensidad intermedia entre la del metilfeni-
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‘dato (Ritalin) y la de la fenmetrazina (Preludin)

-La FIO fué sintetizada en 1913 por Traubet y Ascher,
pero pasaron 50 afios antes de que los trabajos de Schmidt y otros
llamaran la atenci;Sﬁ sobre las propiedades psicotropas de la dro-
ga. 7

El agente es un polvo blanco insoluble en agua y en
los solventes usuales. Estd qu:L'rnicamente relacionado con lés -
hidantoinas, es similar a las oxazolidina-dionas a las cuales per-

tenece la tridiona y la paradiona.

Farmacologia: Dosis relaﬁﬁmente pequefias causan un fuerte au-
mento en la actividad de los animales de laborato rio,

Se sabe que no es un agente inhibidor de la monoami-
noxidasa, ni posee propiedades antihistaminicas, antiacetilcolini-
cas o adrenoliticas. Se supone queA produce estimulacidn de la cor
teza cerebral con excitacién simultinea de centros mas profunda-
mente situados..

La d.o_si.s habitual de 1la FIO es de 5 a 20 mg y des -
pués.de ser administrada por vfa oral tarda unos 30 minutos en -
‘empezar a producir sus efectos: la lenta iniciacién de su accidn

se debe probablemente a su mala solubilidad.

La mayoria de los efectos de la droga persisten por
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3 a 6 horas . Parece ser un psicoestimulante de accién lenta sin

ningln efecto subjetivo (euforia) lo que reduce las posibi.lidades de
habituacién, incrementa el tono psiquico, el interés y la motiva -
cién, mejorando l'os sintomas de los individuos deprimidos. Segin
Bunka, la accién inicial de la droga es tranquilizante, seguida pos
teriormente de una estimulacién progresiva. El efecto estimulan-
te es mas pronunciado en los estados de fatiga relativa que en con
diciones.de descanso. Tiene un efecto favorable sobre la atencién
y la vigilancia, produce un aumento en la capacidad de percepcién
que dura hasta 6 o 12 ho'ras;‘ su efecto sobre la atencién es mas -

marcado en el individuo fatigadb que en el descansado. En los es-

~
L7

tados depresivos reduce la fatiga, restablece el suefio, mejora
el apetito, la depresidn y la astenia, permite al individuo tomar

conciencia objetiva de las dificultades de su ambiente.

Dureman comprobé que la droga produce un efecto
psicoestimulante sin provocar aumento en la tensién muscular, -
ni temblores, ni reduccién en la coordinacién como suele ser el
caso de la cafeina y la amfetamina. Tiene un efecto protector con
tra la fatiga durante la vigilia, comparable al de la amfetamina ,

pero sin efecto euforizante notable.

Aplicaciones clinicas: La FIO ha sido utilizada en el tratamiento
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de estados depresivos exdgenos y de cuadros clinicos relaciona -
dos con éstqs: agota‘miento, fatiga crénica, psicastenia, etc. Se
ie ha hallado 1til en el tratamiento del ‘desgano y somnolencia que
acompafian a la administracién de algunos medicamentos como las
fenotiazinas y los anticonvulsivantes. Se le ha sefialado de utilidad
narcolepsia.

Los efectos desfavorables, de aparecer lo Ihacen ge-
netallmente durante los primeros dias de tratamie_nto y consisten

de nerviosidad e insomnio.
LEVOFACETOPERANO

N_ombre quimico: Forma levégira del clorhidrato de fenil-1 (pipe-

ridil-2') - 1 actexi-1l-metano.

Nombre comercial: Lidepran

o
Se trata de un agente farmacolégico no relacionado
e . - - : : : .
quimicamente con las ‘aminas impaticoténicas, pero que tiene gran

semejanza con las amfetaminas en lo que se refiere a su efecto -

- . 7
psicoestimulante y anorexigeno,

Los estudios del producto en los Laboratorios de In-
vestigaciones Rhone-Poulenc- quienes introdujeron el producto en

Medicina con la designacidn original de 8228 R.P. - sefiala que en
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los animales de laboratorio produce una estimulacién en las fun -
ciones motoras sin fase depresiva consecutiva, sin producir la -
agitacién desordenada seguida de torpeza que se ve en las amfeta-
minas. La intensificacidn de los procesos de memorizacidn, el -I
aumento de las facultades dé asimilacién mental bajo la influencia
del levofacetoperano, han sido investigadas en la rata entrenada -
para efectuar un trabajo por condicionamiento reflejo. La narcosis
por éter o barbitiricos no son influenciadas por este firmaco en
las ratas, mientras que las amfetaminas tienen en estos casos un
efecto antagonista neto. .En los animales parece reducir la toxici-
dad de los neurolépticos sin alterar el poder central especifico ,

sedativo o tranquilizante, .de estos broductos.

Los estudios clinicos de la droga en el hombre, por
Sivadon y asociados, reportan una; rﬂejorfa en las capacidades de
trabajo, en el sentido de la organizacién, con retorno del dinamis
mo y la energfa. Las modificaciones que el levofacetoperano indu
ce en la esfera timica semejan a los que ve con las amfetaminas,
como euforia, jovialidacyalegrfa de vivir, intefes por el mundo ex
terior; se observa una disminucidn de la_ ansiedad, de la angustia,
de la perplejidad y de las dudas, inhibiciones y obsesiones. En la
esfera intelectual la locucién verbal mejora, al igual que la cla -

ridad de espiritu y la memoria; la ideacidén se facilita.
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En clinica la medicacidén se ha aplicado en el trata -
- . X . - 7’ -
miento de neurosis depresivas, como anorexigeno en la obesidad
L . . .

y en dificultades de adaptacién escolar (para mejorar la atencidn
y la memoria, al parecer). Por la logorrea que produce permite
2 5 ; : - -
liberacién de material psiquico de interés para el terapeuta. En-
tre los efectos indeseables del firmaco estan la nerviosidad, exci

.z ¢ i
tacion e insomnio.

Bueno y Capp administraron el levocetoperano en un
grupo de 84 sujetos con edades que iban de los 6 a los 16 afios, se
trataba de pacientes irrecuperables con oligofrenias variando en-
tre la debilidad mental e idiotez; el 76% del grupo registrd mejo-
ria en el sentido de una estimulacidn psfquiéa (mejoramiento de la
vifalidad, de la memoria y la comprensién) y de un aumento de la ac
tividad motriz. Segin los autores, el levofacetoperano corrige la
depresién y alteracidon intelectual que acompafian al empleo de los

neurolépticos.
PIPRADROL

Nombre quimico: alfa-(2-piperidil) benzhidrol, clorhidrato o --
clorhidrato de alfa, - difenil-Z-piperidinemetanol.
Nombre genérico: Pipradol

Nombre comercial: Meratran
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El clorhidrato de pipradrol es un estimulante del SNC
no relacionado quimicamente con las aminas siméatomiméticas, -
pero exhibiendo algunos de las acciones farmacolégicas de la am-
fetamina.

En los animales de experimentacién la droga produ-
ce estimulacién suprebulbar a dosis menores que las necesarias
para producir la muerte; convulsiones o actividad. motora irregu-
lar aparecen solamente con dosis que se aproximan a los niveles
letales. El pipradol produce menos anorexia, insomnio y euforia
que la amfetamina y a désis terapéuticas tiene poco efecto sobre
la frecuencia cardfaca, la presién arterial o la respiracién. Es
absorbido rdpidamente del tracto gastrointestinal, pero su accién
es algo irregular y de corta duracién. No se sabe que tenga efec-

tos acumulativos.

Hay pocos estudios controlados de la droga. Gotts-

chalk et al. notaron que dosis a 2 a 6 mg del firmaco tienden a
aumentar 1) la necesidad de ejecutar actividad fisica, 2) la fre -
cuencia con la que el individuo interviene en la plitica o partici-

pa en una situacién de grupo, 3) el débido del habla y la escritu -
ra, 4) el nimero de referencias verbales a los logros propios y

. al deseo de ser reconocido. Algunos individuos manifestaron sen

-] : . e e
tir moderada euforia y otros experimentaron sensacion de tension -
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y disgusto ante los efectos del agente. El 50 % de los individuos re
portaron insomnio l:igero caracterizado por un temprano despertar,
aunque sin somnolencia. Sus estudios no mostraron que el pipradrol
tuviese efectos que pudiesen distinguirlo de otras drogas estimulan

tes como las amfetaminas y la cafeina.

El pipradrol ha sido usado como estimulante cortical
en estados depresivos que no van asociados a fuerte ansiedaa o --
conducta cbmpuleiva. Se le ha sefialado util para mejorar en for -
ma objetiva - mas no subjetiva - la depresién emocional y men-
:al; produce una elevacion en el estado de dnimo deprimido que a
menudo se halla en pacientes seniles o afectados de enfermedades
crénicas. El mejor sintoma "de ataque'' para el pipradrol parece
ser la inactividad de pacientes que tienen personalidades bien
preservadas. En pacientes psiciticos severos pueden agravarse
la agitacién y los delirios y su presencia contraindicarfa el uso -
lel pipradrol. El firmaco parece ser mas Util en depresidn reacti

- e i .
va o psiconeurotica que en los casos dde depresion endogena,

El pipradrol tiene un amplio margen de seguridad y
‘es relativamente atdxico. Sus efectos colaterales son atribufdos
a su accidén estimulante sobre el SNC e incluyen hiperexcitabili -

dad moderada, anorexia e insomnio. La droga esti contraindica-
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da en pacientes agitados y prepsicéticos, en la paranoia y en ca -
sos en que existen estados de hiperexcitabilidad, ansiedad, corea

o cstados obsesivo-~-compulsivos,
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AGENTES ALUCINOGENICOS

- i
\

PEYOTE Y MESCALINA

Desde antes de la Conquista, los aztecas conocian de
las propiedades alucindgenicas de algunas cactices, a saber: el
teonanacatl, el ololiugyui, y el peyotl, siendo este Gltimo el prin
cipal, una verdadera substancia divina, la ''carne de los dioses',
para. los religiosos hispanos era sin embargo la "_rafz diabdlica't,
por excelencia y condenaron severamente su uso. EIl uso del pe-
yote, una cacticea, estaba al parecer bastante arraigado en algu-
nos grupos y culturas indfge;las de México y persistié sincreti -
zandose a las nuevas doctrinas religiosas impuestas por los con-
quistadores. Las cabezas de las plantas se cortan y secan al sol
para formar los llamados ''"botones del peyote'' que son de un co -
lor sucio y con un sabor igualment.e desagradable y que el indivi-
duo ihgiere generalmente en el marco de un culto religioso o pa-
rareligioso (para encontrar a Dios; los indios del Sudoeste de los
Estados Unidos que forrnaron la Native American Church of the
United States sefialan que ”corrﬁendo el peyote sacramental el
indio absorbe el espiritu a través del pan y vino sacramentales. . ")
y, en los dltimos afios, e.n el seno de grupos bohemios o intelec-

tuales como droga que ''expande la conciencia' permitiendo su --
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puestamente obtener un mejor conocimiento de sf mismo.

Desde el siglo XIX mostraron los cientificos interés
en estudiar el peyote, y una de las primeras descripciones sobre
el efecto de la droga proviene del médico norteamericano Weir -
Mitchell quien tomé un extracto de botones de la planta, para ha-
llarse después de unas horas en un estado de ''deliciosa langui-
dez'" en el que veia flotar ante s{ estrellas luminosas y fragmen-

tos de vidrio pintado.

"La exhibiéién - continda Mitchell - que siguié por
dos horas encantadoras ' fue tal que encuentro imposible descri-
birla en una lenguaje que dé a otroé una idea de la belleza y és -
plendor que vi. Estrellas delicadas y flotantes membranas de co-
lor, luego un sibito fluir de incontables puntOSIde luz blanca, todo
ésto pasando ante mis ojos como invisibles millones de Vias Lic-
teas fluyendo un brillante rio aﬁte mis ojos; lineas zigzagueantes
de muy brillantes colores; la hermosura de nubes de expansién en
los mas variados colores que desaparecian antes de que pudiese

.. P
yo hacer mencion de ellas.

- . e
""Una lanza de piedra gris crecio hasta alcanzar una
. . L.
enorme altura para convertirse en una multidecorada torre goti-

ca de elaborado y definido disefio... se vefan colgando manojos
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de lo que parecia ser piedras preciosas, sin cortar, algunos pa -
. - . ~ . -
reciendo mas bien ser masas de frutas transparente; estas eran
. i . .
verdes, purpuras, rojas y anaranjadas, mas nunca azules......
- s
Todos los colores .que yo haya alguna vez visto son sombrios .en

COmparacic')n con éstos..."

Similar por la riqueza de color en las alucionaciones
visuales producidas en la descripcién que afios mas tarde hiz.o -
Havelock Ellis:

"El primer sintoma observado... fué cierta concien
cia de energia y de fortaleza intelectual. Esto pas$ y una hora des
pués.noté. .. una sombra violeta pilido flotando sobre la pagina -
en torno al punto sobre el que estaba fija mi i vision. Ya habia no
ta_.ﬂo que los objetos que no estaban en mi linea de visidn directa
parecfan obstru.s-ivos, E_Lcentuados en su color, casi mounstrosos,
mientras que ;11 cerrar los ojos las imagenes residuales eran v-fv_i
das y prolongadas... Veia gloriosos campos de joyas solitarias o
en racimo, a vecé_s brillando y resplandec_ien'do, a veces con un

rico y sedoso brillos. Surgirian después como formas en flor pa

¥

ra convertirse en extraordinaria formas de mariposas o en plie-

gues de las brillantes, irridescentes y fibrosas alas de insectos;
s N g - - > -

mientras que a veces creian estar viendo el interior de un gi -

gantesco vaso hueco, en donde cambiaban constantemente los --
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tonos de su superficie madreperlada.... A veces surgirian todas
las diferentes variedades de un color, como el rojo, junto a tonos
escarlatas, carmesi y rosados en rapida sucesién... Habfa cier-
ta parsimonia y un valor estético en los colores que se presenta-'
ban..."

Un artista a quien Ellis proporciond algunos Botones
de la planta describe el curioso dualismo, el desdoblamiento de -
la per sonalidad que se observa a menudo en aquellos que entran -
en el extrafio mundo de los adqradores del peyote: '"Me vi a mi -
mismo tal cual si estuviese en el interior de una linterna china ,
viendo el cuarto a través.de mi mejilla'. El poder "expansivo de
la conciencia'' se hace aparente igualmente en este caso, que asi
describié sus sensaciones a Ellis al salir al exterior después de

haberse disipado los efectos del peyote:

"ILa gasa, el agspecto de la calle, incluso la luz del
dfa se antoja un poco extrafia por un rato, y todo parece desusual
a nuestra me nte o por lo menos la impresiona con un mayor gra-
do de objetividad. Tal me sentia yo en relacién con mi viejo y --
habitual yo.. Era como si sﬁbitament_e hubiese alcanzado un co-

nocimiento objetivo de mi propia personalidad..."

El agente farmacolégicamente activo que se ha obte-
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nido del peyote es el alcaloide mescalina, la 3,4,5-trimetoxifeni-
letilamina. La dosis: oral de 5 mg por Kg de peso produce en el
individuo normal promedio un grado variable de ansiedad, sinto -
mas simpatomiméticos, hiperreflexia de las extremidades, tem-
blores estdticos y las vividas alucinaciones antes ejemplificadas,
generalmente visuales (pueden ser auditivas, olfativas, viscera -
les) que consisten de luces de brillantes colores, diseﬁc;s geomé-
tricc‘>s, animales y a veces gente; la percepcidn d_e los colores y
del espacio esta concomLitantemente perturbada, fuera de ello el senso-
rium estd normal y el individuo conserva su perspicacia. Cuando
las alteraciones psiquicas -sc.)n ligeras, el EEG es normal general
mente, pero en las intoxicaciones mis severas el ritmo alfa esti
acelerado y puede incluso desaparecer durante los episodios de -
alucinaciones.. Los efectos de una dosis de mescalina persisten

por cosa de 12 hora.

El hecho de que la mescalina produzca alucionacio-
” . . . -
nes, un sintoma tan frecuente en la esquizofrenia, hizo creer a
muchos que la mescalina producia alteraciones pasajeras en la
. T s

quimica cerebral similares a las que existian en forma permanen
te en la esquizofrenia (aunque es menester sefialar que en esta en-
fermedad las alucinaciones son usualmente auditivas, mientras -

que la mescalina produce exclusiva o predominantemente aluci -
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naciones visuales.

Desde el estudio de Beringer el siglo pasado, los --
psiquiatras habian notado la semejanza de la esquizofrenia en la
intoxicacién mescalinica. Guttman y Tayleur Stockings seﬁalabaﬁ:
"La intoxicacién mescalinica es en verdad una verdadera "esqui-
zofrenia'' si usamoe el vocablo en su significado literal de ."mente
dividida'', pues el efecto caracteristico de la mesicalina es una -
fragmentacién.molecular de toda la personalidad, similar con exac
titud a la que hallamos en pacientes esquizofrénicos... El carﬁbio
consiste en una alteracién radic.al. de la mente y el cuerpo, de mo
do que el individuo puede-sentir que estid siendo personas diferen-
tes a la vez,.. Mas caracteristicas alin es la sensacidn de ciue -
estd dividido en dos criaturas separadas: una de ellas puramente
intelectual y desprovista de emociones, y la otra un ser fantasti-
co de fantasia, la primera capaz de observar a la segunda en for
ma objetiva y sin influjo emocional.... La sensacidn de irreali-
dad, tanto en lo que se refiere a s mismo como en lo que se re-
fiere al mundo extrafio tan a menudo encontrada en los esquizofré
nicos - es uno de los rasgos caracteristicos de la psicosis mesca

7 .
linica...."

HARMALA Y HARMINA

La harmala (Peganum harmala) es probablemente -
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una de las plantas con propiedades al&"cinégenas mas viejamente
conocidas; ya Dioscc’)ride.s se encarg6 de describir algunos de los
disturbios mentales que produce y en 1847 se a&slé de ella un alca
loide al que se denominé harmina capaz de provocar los mismos

efectos psicotomiméticos que la planta.

Por otro lado, los aborigenes ecuatorianos conocian
una planta, la ayahuasca (Banisteria sps.) a la cual atribuyeron -
propiedades fantisticas, especialmente alucinogénicas; se aisld -
de la planta un alcaloide al que se llamé banisterina o telepatina,
nombre este Ultimo que hace referencia a las supuestas propieda-
des de provocar fenémenos telepiticos en las personas que toman
los conocimientos o las chichas preparadas con ayahuasca. Pos -
teriormente se ha hallado que la banisterina y la harmina son un

solo y mismo alcaloide.

La administracién al hombre de harmina da lugar a
efectos muy similares a los de la mescalina y LSD-25. Después
de la fase inicial de excitacién, precedida o éoincidente con cam-
bios neurovegetativos; rubefaccién de la cara, salivacién, etc...
el paciente entra en la fase de alucinamiento'visual, en la que las

alucinaciones son provo'cadas'o exageradas por los estimulos so-

- - - ”
noros o tactiles; las alucinaciones son ricamente policromas y
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cinéticas aunque mucho menos que con el LSD-25 o la mescalina.
La harmina, a diferencia de las drogas mencionadas, no produce
constantemente alucinaciones agradables y no es raro que sean

mas bien horrorizantes, como el sentirse perseguido por el de -

monio o hallarse ante animales salvajes o agresivos.

En lo que a cambio emocionales se refiere, éstos -
son menos marcados con la harmina que con la LSD-25 y menos
frecuentemente de tipo eufdrico. El fendmeno de despersonaliza-

e ’ .
cion es menos marcado que con la mescalina y mucho menos que
con la LSD-25. Con la harmina se nota con mas frecuencia la
aparicion de cierta tendencia agresiva en el paciente. A este res
. : .
pecto hay que anotar ademas que la harmina provoca en ciertos
- I e ' N ] .
animales fenomenos que podriamos catalogar como 'tendencia -
- Id . . -
agresiva''; asi por ejemplo, en los ratones con dosis por encima
- .
de 50 mg/kg subcutaneo, se ve a los animales atacarse y morder
. .

se mutuamente. Fenomenos semejantes se observan con deter -

. td -

minadas razas de perros, aunque aqui notoriamente depende -
de la raza, pues a algunos los hace agresivos y ladradores mien-

tras que en otros origina un cuadro depresivo.

. ” .
La harmina provoca un cuadro somatomotor mas ri

>
co que los otros firmacos alucindgenos; temblores en las extre -
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- - -, -
midades, contracciones espasmodicas.

.

DIETILAMIDA DEL ACIDO LISERGICO

La dietilamida del acido lisérgico o LSD-25 es un
compuesto semisintético, obtenido a partir de alcaloides del cor-
nezuelo del centeno. Fue sintetizado por Stoll y Hofmann en 1938,
Hofmann descubrié por casualidad, en 1943, los intensos efectos
alucinogénicos de este compuesto, constituyendo su descurbri --
miento uno de los jalones mas importantes en la 1'.1istoria de la --

s -
psicofarmacologia.

De gran importancia tedrica, y tal vez - a la larga-
prictica, es el conjunto de estudios en relacién con la actividad -
psicotomimeética o alucinogénica; el hallazgo de que el LSD puede
producir a dosis minimas una especie de esquizofrenia transito -
ria ha llevado a sugerir que substancias enddgenas, de estructura
y actividad similares, pueden jugar un papel importante en el sur
gimiento de las psicosis espontineas. Es, desde luego, igualmen
te posible que los éfectos de la LSD representan una psicosis tc')xi_
ca altamente especifica que tiene tan solo un parecido superficial
con los estados psicoticos de ocurrencia esp;mte'mea. Aln cuando
fuese esta Ultima explicacién la correcta, el estudio de los efec-

tos de la LSD, la mescalina y otras drogas similares acrecentariz



-133-

. . . s .
nuestros conocimientos acerca de la psicologia anormal y sugeri-

e . .
ria por ende nuevos acercamientos terapéuticos.

La secuencia de eventos en los individuos que han to
mado LSD es similar a la que sigue a la mescalina; los sintomas
f{sicos (inquietud, temblores, debilidad, sudoracién) van acompa
fiados de cambios mentales y emocionales. Una hora después de
ingerir la LSD el individuo empieza a mostrar irritacidn, hosti -
lidad o ansiedad; a la segunda hora empieza a perder contacto con
la realidad, retirdndose en su‘interior, dominado por cierta apa-
tf_a, letargo y confusién. Sigue a esto las ilusiones, sensaciones
extraordinarias de inexistencia, la sensacién de que partes de su
cuerpo se habfan esfumado (un individu_o sintié que nada habfa en-
tres su cadera y su pie), alucinaciones gustativas, auditivas, ol-
fatorias y visuales, la sensacién de estar 'fuera del tiempo' que
recuerda a la que se ve con la mescalina o el hashish. Los indi-
viduos se vuelven més o menos inarticulados, incapaces de ex -
presar con palabras las ideas desusuales y las extrafias sensa -
ciones que experimentan. EIl individuo puede, empero, expresar
sus ideas en forma pictdrica y los dibujos y pinturas han sido in
terpretadas como mostrando relajacién del control, aumento en
la percepcién de dreas embotadas y separacidn de los detalles de

la unidad de la estructura; se ha afirmado que estos dibujos refle
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.ja.n cambios psicopatolc’)g.icos similares. a los que se ven en la es-
quizofrenia. - ‘

Aunéue la mayoria de 1(;5 efectos clinicos de la LSD
semejan cualitativamente a los de la mescalina, se ha sefialado -
que produce un estado predominantemente hebefrénico, mientras
que con la mescalina sobresalen rasgos ca.tat(’)nicos. La LSD es

I d I's .
mas potente, ya que produce sus efectos caracteristicos con-do -

sis orales de 1 microgramo por kilo de peso.

La administracién repetida de LSD trae consigo la
aparicién de un alto grado de tolerancia a su accidn alucinogénica.
Los efectos absolutos de la mescalina y la LSD son menos nota -
bles en psicéticos que en individuos normales; ambas drogas in-
te.nsiﬁca.n la sintomatologia en muchos pacientes esquizofrénicos,
aunque el porcentaje de los que asi responden se ha notado que es

mayor con mescalina.

Varios investigadores han reportado que la LSD-25
es un valioso auxiﬁar a la psicoterapia, sobre todo cuando se usa
adecuadamente junto con el psicoanalisis. Bajo la influencia de -
1la droga, puede hacerse brotar material reprimido mas facilmen
te que por medio de entrc;,vistas solas, y puede reducirse frecuen

temente el nimero de sesiones requeridas. La LSD ha mostrado
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ser de poco o ninglin valor en el tratamiento de depresiones y su

= 3 a1 . I .
valor potencial como medio auxiliar diagnostico es dudoso.

En los Gltimos afios la droga ha ganado un uso cada.
vez mis creciente entre algunos intelectuales y bohemios en don-
de se ingiere con miras a obtener una mejor visién introspectiva
de sf, o a "expander la conciencia' o '"encontrar a Dios', Las --

alucinaciones que la droga proporciona, as{ como las ilusiones
que produce, son a veces agradables y placenteras, pero otras -
veces son sumamente desagraaables y un tormento para el indivi
duo. Personas hay que han cometido suicidio o asesinatos bajo --
los efectos de la LL.SD-25, y hay va;ios casos de psicosis desen -

cadenadas por la administracién del farmaco.

POSIBLE RELACION DE LA LSD CON LA ETIOLOGIA DE LAS
PSICOSIS

Varios reportes han llamado la atencién acerca de
las posibles relaciones entre los efectos psicolégicos de la LSD
y el metabolismo de ciertas substancias enddgenas, a saber: adre
nalina, noradrenalina y 5-hidroxitriptamina (5-HT).

En 1952 Osmond y Smyt}.)ie's sugirieron que un deri
- vado de la adrenalina pudiese causar los cambios mentales carac
ter{sticos de la esquizofrenia. Dos afios después Hoffer, Osmond

y Smythies presentaron una descripcidén de los efectos psicol6gicos
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del adrenocromo, un producto de la oxidacidén de la adrenalina; al
. .
parecer se trataba de efectos bastante similares a los que produ-
cen la mescalina y la LSD. Estos hallazgos parecieron substan-
ciar la teorfa de que una produccién o destruccién anormal del --
adrenocromo seria la responsable de los sintomas de la esquizo!
frenia. La presencia de adrenocromo en el organismo nunca ha -
sido demostrada, aunque los mamiferos tienen enzimas. capaces
de p.roducirlo. Rinkel y asociados, usando una prgparacic’m esta-
ble de la semicarbazona del adrenocromo, no pudieron obtener -
los hallazgos antes descritos, y subsecuentes intentos de repetir
los primeros resultados te-n;ninaron en el fracaso, aunque ello -
bien puede deberse a la inestabilidad del adrenocromo y a sus -

0y : z
derivados espontaneos.

El hecho de que la 5-HT o serotonina tenga un nicleo
inddlico como la LSD, que se haya encontrado en el encéfalo y --
que sea antagonizada en varias localizaciones periféricas llevd a
Gaddum a postular que la LSD pudiese producir sus efectos men-
tales a través de la interferencia con la funcidén cerebral normal
_de la serotonina. Aunqﬁe esta hipdtesis parezca atractiva, ha si
do complicada por ciertos nuevos hallazgos. Se halld que un ana-
logo de la LSD , ‘la dietilamida del d4cido 2-bromo-D-lisérgico -

(Brom LSd) era tan eficaz como la LSD en neutralizar varios --
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efectos perféricos de la serotonina, y la Brom LSD carece de los

efectos psicotomiméticos o alucinégenos de la LSD.

El nimero de incégnitos en la informacidén disponi -
ble acerca de los sitios y mecanismo de accién de la mescalina y
la LSD no deben sorprendernos; después de todo, el alcohol y los
barbitiricos han sido objetos de estudio intensivo durante décadas
y aln comprendemos mal su mecanismo de accién, En el espacio
de unos cuantos afios, las investigaciones de la LSD han estimu -
lado el desarrollo de importantes nuevos conceptos de neuroqu{—
mica, farmacologia y psiquiatria y algunos de ellos tal vez den -
la clave para conocer él papel de los factores bioquimicos en

la etiologia de las psicosis. .
BUFOTENINA Y OTROS PSICOTOMIMETICOS

Los descubrimientos realizados con la LSD-25 esti-
mularon nuevos estudios de drogas tanto naturales como sintéti
cas y que producen efectos psicotomiméticos. Las drogas que han
despertado mayor atencidén son aquellas cuya constitucidén quimi -
ca estid en mis estrecha relacidén con la serotonina, entre ellas

se hallan algunas substancias que se extraen de la especie vege-
tal Piptadenia peregrina, la cual contiene bufotenina y algunos de-

rivados alquiliticos de latriptamina, Estas substancias pueden -
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producirse también a través del metabolismo de latriptaminao la
serotonina, por lo cual algunos autores piensan, inclusive, que -
ciertas psicosis podrian deberse a alteracionesI del metabolismo

de la serotonina.

Entre las caracteristicas mas sobresalientes de la
bufotenina y de un grupo de derivados alquilicos de la triptamina
(dimetiltriptamina y dietilpriptamina) esta la rapidez con que -
apax:ecen tanto los efectos psicotomiméticos como los neurovege-
tativos. En.el caso de la LSD-25, Ia harmina y la mescalina los -
efectos neurovegetativos aparecen muchos antes que los psicoto-

miméticos; en cambio con la bufotenina vy los triptamfnicos los --

efectos neurovegetativos y psicéticos aparecen simul taneamente.

Otro caricter importante consiste en el breve perfg
do de efecto de estos derivados inddlicos, siendo la dietiltripta-
mina de entre los 3 en referencia la que da un perfodo un poco -
mis largo de accién. El breve perfodo de accién es un indicio de
que estas substancias son metabolizadas mucho méds ripidamen-

te por el organismo que la LSD-25 o la harmina.

. - s s . )
La bufotenina producir{a efectos psicotomiméticos,
con alucinaciones policromas, parecidas a las de LSD-25, pero

= - . .
de muy breve duracion. En cuanto a los derivados triptaminicos,
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. - .-

en un auto experimento, Szara descubrio que provocan entre otros
e . . . .

sintomas, movimientos atetoides, no producidos por otras drogas.

. . . . . .

El derivado dimetilico produjo un fuerte disturbio de la percep -
-7 . . . . - .
cion espacio-temporal con predominio de delirios y una tendencia

al autismo mucho més marcada que con mescalina. Es de anotar-
se que la triptamina es capaz de producir en gatos, catalepsia y

negativismo.

DERIVADOS DEL PIPERIDILBENSILATO. Abood et al. estudia -
ron una serie de derivados alqﬁflicos del piperidilbenzilato, cuya
estructura quimica recuerda la de las drogas anticolinérgicas de
sintesis. Efectivamente, .e stos deri]vados benzilicos actian como
anticoligérgicos y son capaces de provocar ademas efectos psico-
tomiméticos que se caracterizan por una fuerte alteracidn de la
percepcién espacio-temporal, con téndencia a fijar los hechos en
el pasado remoto. Las alucindciones son tanto’ visuales como au-
ditivas, con cierto predominio de delirios megalomaniacos y pa-
ranoides. En cuantoa a los trastornos emocionales , éstos van
desde la moderada angustia hasta el extremado terror. La droga
mas activa de este grupo en cuanto a los efectos psicéticos se re-~

fiere es la metilpiperidilbenzilato.

TEONANACATL Y PSILOCIBINA
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Hace cuatro siglos Fray Bernardino de Sahagin sefia
16 la existencia de héngos alucinoge,nicos en su obra '"Historia Ge-
neral de las Cosas de Nueva Espafia’ indicando que '' ay unos hon
guillos en esta tierra que se llaman, teonanacatl;... los que los -
comen ven visiones'. Se trataba del Psilocybe mexicana, cuya i-
dentificacién cientifica sélo se ha logrado muy recientemente. El
teonanacatl ) ("hongo santo') se consumia en el marco de ceremo-
nias religiosas indigenas, lo cual conducia a que 1os espafioles con
siderasen al hongo como cosa del diablo y condenasen su consu --
mo. De allf en adelante el consumo del hongo se hacia en el ma -
yor de los secretos y no fu.é-sino hasta 1953 que el neoyorquino --
G.R. Wasson vino a comprobar la aseveracién de Sahagin a tra-
vés de sus expediciones a la Sierra Mazateca, en el Estado de Oa
xaca. Sus investigaciones condujeron al cultivo del hongo en me-
dios artificiales y al aislamiénto én 1958 de un principio activo,
la psilocibina, que es quimicamente la 4-oxidimetiltriptamina fos
forilada.

La a.d'ministracién peroral de pocos miligramos de
este firmaco produce en 20 o 30 minutos modificaciones de la es
fera somatica y, sobre todo, del pesimismo. En cuanto a los e-
fectos somdticos, muchas veces se manifiestan solamente en gra

. . s . - -
do notorio a dosis mas elevadas y consisten, principalmente, en
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reacciones neurovegetativas, como midriasis , aumento de los -
reflejos, ligero ascenso o descenso de la presién sanguinea, va -
riacidén de la frecuencia del pulso, etc.. Entre los sintomas ps{ -
quicos se destaca, en primer lugar, la accién de pequefias dosis.
de psilocibina sobre el estado de animo y el contacto con el am--
biente, la que conduce frecuentemente a una relajacién y despren
dimiento del medio acompafiados de sensaciones agradables y, no
raras veces, de cierta pesadez y fatiga f{sica. Al aumentar la do
sis, se producen pronto alteraciones de las nociones de tiempé y
lugar, vy, principalmenté, fenémenos psicosensoriales de hiperes
tesia visual, los que pueden identificarse hasta el grado de ilusio
nes y alucionaciones. De todos modos, estas Ultimas pareceh ocu
rrir mucho menos frecuentemente que con la LSD-25 y, sobre todo, con
la mescalina. Basindose en su anilisis detallado del efecto agudo
de la psilocibina sobre personas sanas y sobre pacientes, Delay
concluye que este.firmaco pertenece al grupo de substancias de-
signadas por el autor como psicodislépticos. Sin embargo, por -
poseer propiedades alucinégenas menos intensas que las de la --
mescalina y producir fenémenos de despersonalizacién inferiores
a los determinados por la LSD-25, Delay la considera méis apro-
piada para el uso terapeutico, como coadyuvante de la.psicotera-
pia ya que favorece a la reactivacién en forma de vivencia de --

contenidos de conciencia reprimidos.
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CANNABIS
~

> - \

Introduccién: la dorga se obtiene de lo:s remates floridos de la -
planta del céﬁamc;; se la conoce desdeila mas remota antiguedad.
Su uso se originé probablemente en Asia y de all{ se extendid al -
resto del mundo . Los chinos usaban la planta comol anestésico en
cirugia hace dos mil afios, y la planta es descrita en un herbario
chino del siglo V.A.C. De los varios nombres que tiene la canna_
bis o sus productos mencionaremos: hashish, bhang, ganja y ma-
riguana.

La compleja qquica de los principios activos de --
cannabis fué up misterio hasta hace poco y no es atun bien. conoci-
da del todo. Por muchos afios se creyd que el Cannabinol, descu-
bierto en 1899, era el principio activo del cifiamo, pero después
se averigud que era un producto dg la condensacidn interna y de
la reduccién del Cannagidiol. Este Ultimo ha servido de base pa-
ra la sintesis de productos de laboratorio que gozan de alta poten
cia. A diferencia de los dos productos naturales arriba mencio -
nados, el tetrahidrocanabinol, aislado en 1942 es muy activo des
de el punto de vista farmacolégico, lo mismo que muchos de sus
derivados: mis de 80 de éstos han sido estuclliados y sintetizados.
Se han creado productos sintéticos mas poderosos que los produc

tos naturales de la planta.



-143-

Cannabis y sus derivados fueron por un tiempo utili
zados en terapéutica, pero en la actualidad practicamente no se
le usa. Los derivados son periédicamente objeto de estudios ex -
perimentales de laboratorio y de estudios clinicos limitados. La
mayor parte de los paises considera ilegal el consumo de produc
tos de cannabis.

Efectos neuropsiquidtricos: la accic’)h de cannabis en
el hombre se manifiestan casi exclusivamente sobre el SNC. Los
efectos de la droga combinan elementos de excitacién y depreéién
y varian de acuerdo con la personalidad del individuo, la ruta de
administracién y del tipo.y potencia del farmaco en uso.

Poco después de la administracién de cannabis-o
del producto de ella derivado - el individuo se halla en un estado
somnoliento con su conciencia alterada en tal forma que las ideas
se hacen desligadas, incontrolables, y, a veces cuantiosas. A --
menudo hay una sensacién de extremo bienestar, exaltacidn, exci
tacién y gozo interior. Las ideas surgen en secuencias ininterrum-
pidas, cosas olvidadas de tiempo atrds vienen a la memoria y co
sas bien conocidas no pueden ser traidas a la mente; la imagina-
cién se desborda, la percepcién se sobrecarga en extremo y se -
_muestra alterada. Los minutos parecen horas y los segundos pa-

recen minutos. La cabeza se siente grande a menudo y las extre-
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midades pesadas. El individuo puede experimentar alucionaciones,
7 - H -
sumamente vividas, placenteras y a menudo con un tinte sensual.
Las ilusiones son comunes, y el individuo puede creerse duefio de
una doble personalidad. La conducta es impulsiva, el individuo se
siente de buen humor y las ideas que surgen al azar son pronto ex
presadas verbalmente.
Morean distingue las siguientes fases en la intoxica-

- ” 3 - ”. .
cion o embriaguez canabica:

: .- P
1.- fase de excitacion euférica; una o dos horas después de la

ingestion del preparado, el sujeto experimenta una sensa -

cién de bienestar fisico y moral, e de satisfaccidn interior,
de gozo intimo indefinible. Esta alegria interna es expansi-
va y comunicativa. Se siente un deseo intenso de desplazar-
se, pero el individuo se frena de hacerlo para poder gozar

su artificial bienestar. El individuo es duefio alin de su jui-
cio, pero los actos empiezan a escapar al control de la vo-

Iuntad.

2.- fase de exaltacion sensorial y afectiva. Desorientacién.Es-

ta fase se inicia con una hiperestesia sénsorial anormal, -
con una mayor agudeza en las percepciones; el menor rui-

do tiene repercusiones extraordinarias engendrando ilusio-
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2.- ..nes y frecuentemente alucionaciones.

Esta ebriedad (los estudios de Moreau se refieren a
individuos de haschish) acrecienta en forma particular la emoti
vidad del individuo: se vuelve extremadamente sugestionable, se‘
vuelve tierno y comunicativo; a veces exhibe una hilaridad incoex_‘_
cible, pero a veces también tiene impulsos agresivos o espasmos
de angustia.

Las nociones de tiempo y espacio se alteran profun-
damente; el sujeto ha vivido en un mundo maravilloso y fantisti-
co, a presenciado innurﬁerables escenas sin fin, y sin embargo el
réeloj no ha avanzado mas que un minuto. Las distancias se agran-
dan en forma considerable, entre el sujeto y su vecino, entre el
vaso y la mano; las extremidades del sujeto le parecen estar alar

gadas y deformadas,

3.- fase estitica. Una sensacién de extasis sigue al tumulto de
ideas e i migenes; esta fase de tranquilidad beatifica es ain
recorrida a menudo por visiones. El sujeto entra en el pe -
riodo de bienestar que los musulmanes llaman precisamen-
te kif (reposo beatifico), nombre que por ello designa al pre
parado de Cannabis enNorafrica. Adn si el individuo conser
va su lucidez, esti en un estado de marcada abulia. A ve -

ces se nota un verdadero desdoblamiento de la personalidad.
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4,- Depresidn y suefio. El despertar. Después de unas horas de

este relajamiento extitico y pasivo, el sujeto queda dormi-
do. Despierta al dia siguiente un paco atarantado y agotado.
En México, el alcohol tiene fama de "'antidoto" para la 'cru

’ -
da'' cannabica.

Las dosis toxicas de Cannabis pueden engendrar con
fusién mental, desorientacidn, excitacidn y ansiedad. La marigua
na puede causar una psicosis verdadera, capaz de persistir por
horas y aln semanas. En una personalidad psicopatica y un am--
biente propicio, el uso de la-droga puede producir estados psicé-
ticos reales en ciertos sujetos.

Los eximenes psi;ométricos cuidadosos realizados
en consumidores de mariguana muestran que los tests de las fun
ciones mas sencillas (tiempo de reaccidén, velocidad de tecleo) -
eran afectadas sdlo ligeramente, incluso a dosis altas, pero las
funciones mas complejas (equilibrio estatico, firmeza de la ma-
no y tiempo de reacciéon complejo) eran afectadas en forma adver
sa incluso con el uso de dosis bajas de mariguana. No se vieron
modificadas en forma importante ni la agudeza auditiva ni la ca-
pacidad de valorar perfodos cortos de tiempo o distancias lineales
muy cortas. El efecto motor mas prominentes de la droga fué la

- - ' . -
ataxia. La ingestién de mariguana producia los mismos efectos
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que el fumado, pero aparecian mds pronto y duraban menos con el
fumado.

En lo que a las funciones intelectuales se refiere, la
mariguana tiene un efecto deletéreo pasajero sobre ellas, relacio
nado directamente con la dosis y el tiempo que se toma en consu-
mirla. Las funciones intelectuales complejas estaban afectadas en
forma mas severa que las simples. Las funciones mentales de los
consumidores habituales de mariguana se alteran menos que las -
de los individuos normales, implicando que se desarrolla cierto

grado de tolerancia.

u La estructura bisica de la personalidad del indivi -
duo no es alterada por la mariguanla, pero algunos de los aspec -
tos mas superficiales de su conducta pueden mostrar alteracién.
El individuo experimenta confianza en s{ mismo, desinhibicién y
relajacién. La actividad fisica puede reducirse y la sensacién de
auto-confianza se expresa sobre todo en la conversacién. La dro
ga no produce pensamientos o emociones totalmente extrafios al
individuo. Las personas introvertidas con una limitacién en su -
capacidad para obtener experiencias afectivas y contactos socia-
les, tienen una mayor tendencia a recurrir a la mariguana que -
los individuos extrovertidos.

Aspectos sociales y psiquiétricos del adicto a Canna
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‘'bis. - Desde hace afios se discute si la mariguana representa una
amenaza para el indi\;idu;) o la sociedad y si produce o no deterio
ro mental, moral o fisico. Los expertos européos en cannabismo-
que habian obtenido su experiencia en el Cercano Oriente - estable
cielfon como un hecho que el uso crénico de Cannabis conducia al
deterioro de las facultades psiquicas y de la salud fisica. Al pa -
recer existen factores ambientales, sociales y econémicos a._sf -
como la salud, mentalidad y personalidad del individuo para expli
car las diferencias observables entre consumido;'es crénicos de
mariguana en el Oriente y en los Estados Unidos, ya que en los -
estudios norteamericanos 1'10- se ha reportado deterioro fisico o --
mental,

Se ha sefialado que la mariguana y similares impul-
san al crimen, especialn;xente al psicépata; este concepto se apo-
ya en los actos de violencia cometidos supuestamente bajo la in -
fluencia aguda de la droga. Se ha culpado a la mariguana de sui -
cidios, homicidios y atentuados sexuales; se ha alegado que las
inhibiciones desaparecen y que se acentian 165 rasgos de la per-
sonalidad, con lo que el criminal se siente animado a cometer -
‘actos de violencia. Sin embargo, estudios bien controlados no ha-
llaron relacion alguna entre crimenes con violencia y el uso de la

’ - 2 3. -
droga; pero buen nimero de socidlogos, medicos, legisladores,
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etc. consideran que la mariguana es capaz de trastornar la fun -

cion cerebral, e inducir al individuo a cometer actos de violencia.
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AGENTES NARCOEUFORIZANTES

v

COCAINA

Generalidades. - La cocaina se extar del Erythroxylon coca, un -
u - ’

arbusto de la America del Sur, que despues se ha visto trasplan-
tado a Ceylén, Jamaica y, sobre todo, a Java, que se ha conver-
tido enungran centro productor. Desde 1850 se habia sefialado --
que los indfgenas andinos masticaban hojas de coca para aumen -
tar su resistencia a la fatiga, el hambre y la sed. En los circulos
médicos se desconocid el cardcter grave de la cocainomania has-
ta que Bentley en 1878 preéonizé a la cocaina como "substituto"
de la morfina en las curas de deshabituacién de los morfinémanos;

. . ” - ’ -
se creb asi una toxicomania mas peligrosa y mas delirante que la

que se queria combatir.

Efectos sobre el SNC. Adiccidn.

La cocafna es un poderoso estimulante de la corteza
cerebral, es para obtener este efecto por lo que la emplean los -
adictos. Mientras que muchos adictos a la morfina toman esta ﬁ_l_
_tima droga para mantenerse libres de los sintomas de supresién,
el cocaindmano usa su droga para disfrutar de la excitacién eufé-
rica que le produce. EIl adicto se siente duefio de una gran fuerza

muscular y mental, sobreestimando grandemente sus propias --
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capacidades,

Las primeras manifestaciones de la cocaina sobre -
la psiquis se traducen en una euforia, pero una euforia activa, la
""felicidad en movimiento'' la llamaba Dupré, en oposicién a la fe-
licidad pasiva del opiémano. El individuo se siente liviano, vigo-
roso, audaz, resistente, Estid mis licido y la produccién litera -
ria o artistica puede hacerse pasajeramente més. notable; no ha-
ce trabajar mejor, pero si mas rapido. El cocaindmano es locuaz
y platicador, siente intensa necesidad de desplazarse, de mos.trar_
se veloz, lo que a menudo se expresa por movimientos sin pro-
pdsito. Esta amplificacién de la personalidad f{fsica e intelectual
no dura mas que un momento, ya que después cae el sujeto en un
estado de apatia e indiferencia del que trata de salir mediante
la toma de una dosis adicional de la droga (por aplicacién local,
usualmente, sobre la mucosa nasal) creando un circulo vicioso. -
Un grado mas y tenemos la embriaguez cocainica con visiones y
alucinaciones que se manifiestan rdpidamente al cabo de unas se-
manas o meses.

En la fase alucinatoria se instalan numerosos erro-
res de percepcién y juicio; aparecen ilusiones animadas: las pin-
turas de la pared se animan con vida propia, los contornos del -

mobiliario se deforman , las cortinas se agitan. A menudo ve ob
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jetos pequefios, centelleantes; los polvillos que flotan en el rayo
. ., A :
de sol se ven mas brillantes, los detalles menudos de los tapetes
se dividen y agitan, o bien el sujeto vwe polvo de oro, © unenjam-
bres de abejas, lo que ha hecho a alguien hablar del '"genio punti-
llista de estos individuos'. Se ha sefialado frecuentemente la fas-
- - - - . . . .
cinacion que el individuo siente por sus ''visiones', lo que a ve -
ces parece querer provocar; surgen sobre una superficie lisa, -
) . . . - ” ,. -
sobre un espejo, asistiendo a la proyeccion de sus alucinacio -
.’ . . P
nes. Puede tambien tener alucinaciones auditivas.

Propio y caracteristico de la intoxicacién cocainica
es la alucinacién cutidnea y mucosa: sensaciones anormales de -
frio, de electricidad, de picoteo, Pronto después viene la sensa-
cién de estar siendo devorado superficialmente por minusculos -

e - - . - . -

parasitos, piojos, chinches, gusanos, microbios, que se han me-
tido "entre la piel y la carne'' y que a veces el sujeto ve al mismo
tiempo que los siente. Esta ilusién de estar infestado es especifi
ca y su conducta esta alterada por las medidas que toma --
contra ella; se rasca y frota sin cesar, se pellizca, se hiere la
piel con alfileres en busca de los gusanos. Las mucosas son a -
‘veces también objeto sufriente de estos esfuerzos.

El cocainémano cae pronto en el temor de estar --

siendo espiado, vigilado, perseguido, amenazado. Este estado
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obsesivo llega a veces hasta el desdoblamiento de la personalidad.
A veces se encierra en su habitacién tapa todos los orificios, se
inmoviliza bajo sus colchas; a veces vegeta en un desorden, negli
gencia y suciedad extremas. Cuando se ve obligado a salir para .-
procurarse mas cocaina, lo hace caminando pegado a las paredes
o, por el contrario, en una loca carrella por entre - o encima- de
asustados y maltratados viandantes. El pequefio toxicémano que -
no llega hasta estas notables alteraciones de la conducta se carac
teriza por las alternancias de agitacién y depresion en su conauc-
ta, por su mirada inquiéta, su prurito incesante, un tic especial
(sorbidos nasales frecuentes).

A medida que prosigue su marcha la adiccién, aban-
dona el individuo sus actividades practicas, no se ocupa de su --
trabajo o negocio y la ruina econdmica lo acecha; se convierte en
delincuente y puede llegar al asesinato. El cocainémano es una -
persona peligrosa, su estado paranoide lo hace llevar armas que
con frecuencia llega a usar.

Después de cinco a diez afios de estar entregado al
vicio, se instala la decadencia definitiva: adelgazamiento , sinto-
mas viscerales variados, perforacidn del tabique nasal: la deca-
dencia intelectual y la disgregacién de la personalidad son mas -

notables que en otras toxicomanias.
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La dependencia psiquica del individuo en la droga
es notable, pero no e;&i.st.e dependencia fisica como en el caso de
la morfina,.de -modo que el tratamiento consiste en la supre -
sidn abrupt.a del fé_rrpaco lo hace al paciente sufrir de de[:;resién -

severa y de delirios que pueden persistir varias semanas.
OPIO Y SUS ALCALOIDES

Generalidades:

El opio es un jugo espeso, recogido ﬁlediante la inci
sién de la cipsula aln verde de una amapola especial, la Papaver
somniferum album, ampliamente cultivada en una franja que se -
extiende por el sur de Asia, desde la Anatolia hasta los paises
de la antigua Indochina.

Del opio se extraen la morfina, la codefna y muchos
otros. El uso del opio y sus alcaloides ha creado una intoxicacién
muy especial y tirdnica: en Oriente se fuma y mastica el opio; en
Occidente se inyectaba la morfina, y usamos el pasado porque es-
ta droga se ha visto suplantada en la clandestinidad por su deriva
do (c_lorhidrato de Aiaceﬁlmorﬁna), la heroina.

Los efectés anarcosedantes y analgésicos del opio y

de la morfina son motivo de amplias aplicaciones en Terapéutica.

Efectos psicofisioldgicos:
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Aunque seme jantes, no son iguales los del opio fuma

do con los de la morfina inyectada. Las primeras pipas, dicen los

fumadores, dejan sblo sensaciones agradables si tiene uno el cui'
dado de permanecer inmdvil hasta la mafiana del dfa siguiente; pé
ro si quiere uno levantarse y ocuparse de sus labores habituales,
siente uno un malestar desagradable y nduseas. La adaptacidn se
hace rapidamente si el individuo no exagera el nﬁx;nero de pipas,
experimentand.o la euforia que tanto han cantado literatos y poe -
tas: gozo pasivo, beato y contemplativo, voluptuosidad pacfﬁcé. -
con una exaltacién egpecial de la imaginacién, de los sentidos, -
de las tendencias, de las-aptitudes y de la cultura del fumador. -
Louis Laloy describfa asi sus experiencias: "Se instala a partir
de la tercera o cuarta pipa una calma pacffica, con acentuacidn -
de la actividad cerebral. El opio genera invisibles barreras con-
tra las influencias exteriores, sin reducir la agudeza de los sen-
tidos, hace que el individuo no se sienta molesto por lo que per-
cibe: lo ve todo con observadora calma. Las preocupaciones ma-
teriales, o las del amor propio, noson olvidadas, sino pacifica-
das.... El opio no da visiones sino al hombre de imaginacién, -
no da emociones poéticas sino al poeta, ni da cautivadoras espe-
ranzas mas que a quien preocupa el porvenir. Gracias al opio ca-

da uno halla aligerados sus pensamientos, de tal forma que siente
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‘gozo sin esforzarse... " A medida que.el nimero de pipas progre
sa "todo desaparece, la conciencia no estd del todo abolida pero -
'parece atisbar con un ojo abierto en v.las tinieblas y no percibe mas
que la ausencia de percepcién’. El punto critico es variai)le, hay
quienes se adormilan a las cinco pipas y hay quienes resisten has-
ta cuarenta.
i De las opiomanis, la del fumador moderado es la -
menbs nociva, ya que permite preservar por largo tiempo, o en
forma indefinida incluso, la integridad intelectual. y ocupaciones
del individuo.

La opiofagia es mis nociva para la salud que la --
inhalacidn de la droga, pues la cantidad de morfina absorbida es
mayor. Los efectos psicofisioldgicos en caso de opiofagia son --
mis marcados y mis rapidos que los que halla uno en los fuma -
dores; la adiccidén es mis tiranica, la somnolencia mis marcada,
el delirio onirico mis activo.

Los efectos psicofisiolégicos de la morfina adminis
trada por via parenteral nos han llegado a través de las descrip-
ciones que nos hanydejado algunos médicos que.. adquirieron el
‘hibito, como ésta de Ja.cquet:”A partir del segundo o tercer minu-
to (se trata obviamente de aplicacidén intravenosa) sobreviene un

agradable - casi voluptuoso ~ relajamiento, de las pernas prime
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ro, del cuerpo entero después. A los cincuenta o sesentg minutos
las impresiones dolorosas se diluyen - para asi decirlo - y se des
vanecen junto con las preocupaciones. Se inicia entonces un per{g
do de goce cerebral: el juego de las fuerzas intelectuales parece
haberse vuelto mis ficil, mis vivo, se cree uno mas inteligente
que, por otra parte, es pura ilusion. Este erotismo intelectual -
se acompafia de una contrastante calma fisica: la .embriaguez mor
finica es puramente interior; el adicto desea el silencio, la calma
y la inmovilidad para mejor poder saborear su efimero bienes -
tar’. |

A esta.euforia morfinica sigue la angustia, la tira-
nica necesidad de requerir més drc;ga para calmar esa ansiédad
y desasosiego.

Si el morfindmano persiste en el uso de dosis mode
radas podra vivir su vida social por tanto tiempo como sus recur
sos fisicos y pecuniarios se lo permitan, a menos que intervenga
un serio incidente médico legal; apenas sufrird - si se modera - a
causa de su vicio y nada lo traicionara en su apariencia, excepto
las variaciones de su estado de dnimo y las alternancias de vi-
vacidad y depresién.

El uso de la morfina como opidceo de inyeccién ha

perdido grandemente, ya que se ha ¥sto visto desplazado casi del
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todo por su derivado, la heroina. Esta droga es menos hipndtica
qde la morfina y mucl;o mas adictiva e‘n virtud de la intensa eufo-
ria que enggndra y de la virtual a.usenzcia. de efectos colaterales -
{que poseé la morfina) tales como los vomitos y el estrefimiento.
El tipo de adiccién que produce la heroina es grave, pues el afec-
tado es dificil de tratar, recae frecuentemente después de aparen
tes curas y su personalidad es habitualmente de un tipo criminal,
peﬁéroso y asocial. La euforia que experimenta vjene mezclada
con excitacién, Mientras que el morfindmano toma su dosis dia -
ria de morfina para mantenerse normal y prevenir la aparicién -
de sintomas de supresidn, el heroinémano busca la droga por la
e:_(citacic’)n euforica que le produce.

Lindesmith sefiala que aunque el primer piquete de
la aguja hipodér mica es. dolorosa al morfinémano, se convierte
pronto en un reflejo condicionado, .Ia respuesta al cual es placer,
y el individuo goza el piquete de la aguja; en uno de sus pacientes
la respuesta estaba tan bien establecida que reaccionaba a la in-
yeccion de suero fi_siolégico cual si se tratase de morfina, res -
puesta que persistié por tanto ésf como quince dias consecutivos.

El uso de la morfina y similare$ esta limitado en -
experimentos psicolégicos a individuos adictos, lo cual no permi-

te obtener una idea clara de su efecto sobre el individuo sano. En
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- . . - [4 )
un estudio sobre el tiempo de reaccién viso - motor se hallé que
la morfina tenfa un efecto estimulante o depresor segin el incen-

tivo que tuviese el sujeto.

La CODEINA, obtenible del opio o por metilacién de
la morfina, es un alcaloide ampliamente usado como sedante de
la tos, en forma de jarabes o tabletas. Tiene efecto euforizante -
como la morfina, pero la dosis necesaria para producirlo es mis
alta, por lo que raramente es utilizada por adictos, ya que se re_
quieren dosis altas, lo que hace el trafico {licito y costoso. Lo
mismo puede decirse de la oxicodona, la dihidrocodeinonoa y o -
tros derivados.

La DIHIDROMORFINONA o Dilaudid es un derivado
sintético de la morfina, tan activo por.v{a oral como parenteral,
usado como analgésico en enfermedades incurables, menos eufo-
rizantes que la morfina, la adiccidn tarda mas en producirse con
la administracién prolongada que cuando se usa morfina,

La METILDIHIDROMORFINONA o Metopon es un de
rivado sintético de la morfina, tan activo por via oral como pa -
renteral, usado como analgésico en enfermedades incurables, me
nos euforizante que la morfina, la adiccién tarda mis en producir
se con la administracién prolongada que '~ cuando se usa morfina,

La MEPERIDINA (Demerol) es un narcoanalgésico
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‘sintético con algunas propiedades neurcfarmacoldgicas que lo ase
.

mejan a la morfina, pero con importantes diferencias de accién -
que po viene al caso profundizar aca. Cuando se adminisi;ra. una -
dosis terapéutica de meperidina a un paciente con dolor o ansie -
dad, la analgesia resultante puede transformarse en euforia; en -
pacientes que no estin experimentando dolor o aprehensién, sdlo
ocasionalmente se llega a producir euforia, de hecho en tales ca
sos la resultante puede ser una disforia, caracterizada por sen-
saciones desagradables: trémor, aprehensidn y una sensacién de
inseguf'idad; si el individuo cae dormido, puede tener suefios de-
sagradables. Dosis excesi{rcx-s producen excitacién cerebral. in -
coordinacién muscular, e incluso convulsiones. Puede ocurrir ha
bituacién a la morfina; el paciente depende psicoldgicamente de -
la droga y desea usarla 1;epetidamente; en algunos individuos ésto
puede deberse a euforia y otros efectos psfquicos producidos, -
mdentras que en otros la habituacién esta basada en el alivio del
dolor o malestar consecutivo al uso” de la droga. La dependencia
fisiologica a la drbga puede ocurrir igual que con la morfina, con
la aparicion de sfndrome de abstinencia al suprimirla.

La METADONA es otro narcoanalgésico sintético ,
con tanta eficacia como analgésico como la morfina, siendo me-

. . -
nos sedante. La administracién subcutinea de metadona a ex-nar
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cdmanos producia definitiva euforia, que persiste por mas tiempo.
que la producida por la morfina; es la razdn por la que a.zlgunos --
adictos prefieren este compuesto a los alcaloides naturales. La ~

conducta del adicto a la metadona es notablemente similar a la --

del morfindmano; alternan los perfodos de somnolencia y de vigi-
lia, descuida su apariencia personala as{ como el trabajo produc-
tivo; la somnolencia y la inactividad son mds notables que en el -

moffin(’)mano, pero hay menos irritabilidad.

El tartrato de LEVORPHAN o LEVODROMORAN es
el narcético sintético qué mas asemeja a la morfina, siendo -mi-
ligramo por miligramo cinco veces mas potente en su efecto anal
gésico. Tiene, como el alcaloide natural, gran tendencia a prod1_1
cir adiccidn.

Periddicamente se introducen agentes narcéticos --
sintéticos o derivados de los conocidos, con grados diversos de
capacidad adictiva; un compuesto merece empero especial aten -
cién por su efecto antagonista en relacién a la morfina y simila -
res, es la NALORFINA o N-A/LILNORMORFINA que previen.e o
neutraliza la depresidn respiratoria inducida por la morfina o la
heroina, ademdis de que, cuando se administra por via parenteral
. al narcédmano produce un verdadero sindrome de abstinencia con

: . 2o r's : '
todas sus manifestaciones somaticas y psiquicas: sudoracion, -
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midriasis, taquipnea, inquietud, bostezos, lacrimeo, piel de ga-
llina, etc. El sfndrorr;e .de abstinencia;..inducido por la nalorfina
subcutinea alcanza su méaximo a los 30-45 min;xtos y ha despare
cido ya a los dos o tres horas. Los efectos de la nalorfina sobre
el individuo no adicto semejan en parte a los de la morfina: dosis
parenterales pequefias ( 5 a 15 mg) producen relajacién y somno-
lencia similares a las de la mariguana, whisky, barbitiricos o -
dosi's bajas de morfina: puede notarse vértigo, dificultad subjeti-
va para la marcha y ligera disartria: a pesar de la letargia la ma
yor parte de los individuos no pueden dormir debido a visiones v_1:
vidas y molestas o a alucir-la.ciones visuales, La disforia se hace
mis pronunciada si se aumenta la dosis de nalorfina y el indivi -
duo se vuelve aprehensivo y se queja de estar asediado por un ga-
lopante e incontrolable alud de pensamientos. La administracidn
intravenosa de pentobarbital alivia. la disforia, pero aumenta la -
somnolencia. La supresidn de la nalorfina a seguidas de su admi

. -7 L4 . P - :
nistracion crdnica no produce sintomas de abstinencia.
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AGENTES SUPRESORES DE LAS INHIBICIONES
BARBITURICOS

Hace ya mas de medio siglo de la introduccién de los -
barbitiricos en Medicina. Mis de 2,500 preparados se han origi-
nado de la substitucién de los diversos hidrégenos por varios radi
cales, lo que ha dado oportunidad a relacionar la estructura qui -
mica con los efectos farmacolégicos, mas se ha hecho poro traba
jo en relacién con las diferencias de efectos psicolégicos de lés -
diferentes preparados.

Los barbitirices han sido divididos en 4 grupos segin -

.. .
la duracién de su accién.

1.~ Barbitiricos de accién prolongada, cuyo mas caracteristi-
co representante es el fenobarbital.

2.~ Barbitiiricos de accién intermedia, en donde estd incluido -
el amilo-barbital o amital.

3.~ Barbitiricos de accidn corta, como el pentobarbital (Nem-
butal) y el secobarbital {Seconal)

4, - Barbitiricos de accion ultracorta, como el Tiopental o Pen
total.

En lo que a su efecto sobre el psiquismo y la conducta

se refiere, se han estudiado con mas amplitud los 3 dltimos gru-
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.pos, hecho qﬁ_e ha sido muy probablemente motivado por lo abrup-

.

ta que es a veces la iniciacién del efecto del firmaco, lo que pro-
\ .

vee al investigador de un facil punto de identificacién de la inicia-
cién del efecto. |

El principal efecto de los . barbitiricos es d_esde luego
la depresidn del SNC, en grados que varian de sedacidn ligera al
suefio o a la anestesia. La corteza, el hipotilamo y sobre todo, -
el sistema activante reticular ascendente, parecen ser los sitios
mais sensibles al efecto de la droga. Los electroencefalogramas
obtenidos en animales y hombres que han recibido dosis hipndti-
cas de barbitiricos son sin-ii.la.res a los que se obtienen en el sue
Ho natural; Brazier y Finnensinger obtuvieron interesantes resul
tados con el uso de barbitiricos intravenosos; en todos los indi-
viduos se notd la aparicidén de actividad rapida de alto voltaje, la
que aparecid primero de las deriv:;).ciones frontales, luego en las
parietales y finalmente en las occipitales, desapareciendo en or-
den inverso. Por lo que se ve, las dreas filogenéticamente mas
recientes eran Idg mas vulnerables.

No todos los barbit&ﬁcos son depresores o anticonvul-
‘sivantes, aunque s lo es la inmensa mayorfa.‘ de ellos, sin embar
go, el 5-etil-5 (1, 3—dimeﬁlbutil) barbiturato sédico tiene propie -

dades neuroestimulantes y convulsivantes. As{ mismo, diferentes
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autores han adjudicado propiedades psicoestimulantes a algunos -
barbitiricos de accién corta o intermedia, dado que pueden mejo-
rar la depresién y causar euforia, efecto que se ve anulado u obli
terado por el efecto hipndtico del firmaco, sobre todo si se usan
dosis mayores.

Las drogas pueden administrarse por via oral o paren-
teral. El efecto de la administracidén oral del ami£al se hace apa-~
rente en 20 a 50 minutos, y la administracién intravenosa del pen
total produce un efecto casi inmediato.

Uno de los pri.rneros en investigar los efectos de los ~--
barbitGricos de accién corta o intermedia sobre el estado de ani-
mo fué Lindeman, en 1932, quien hallé que la adm.inistraciéﬁ in-
travenosa de amital producia un aumento en el rapport en el indi-
viduo y en su deseo de comunicarse con el mundo exterior, asi -
como un aumento en el interés por éste. La administracidn del -
barbitirico (de los. grupos 2 a 4 ) produce como regla una sensa-
cién de euforia y reduccién de la ansiedad, aunque hay diferencia
de un individuo a otro: locuacidad en uno, mayor serenidad a otro.
Wendt sefiala que la admi_ni;tracién de 100 mg de secobarbital ha
ce sentirse al individuo mas amigable, valiente, decidido, anima-

* do, lleno de energia. El grado de estraversion del individuo se -

encuentra aumentado.
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Es el efecto euforizante del secobarbital y similares el
responsable de la crea;:ién de una adi“ccic‘m a los barbitiricos en
individuos predispuestos;la administracién prolongada del farma-
co conduce a un aumento de la tolerancia del organismo hacia e-
llos, de modo que _. un individuo puede llegar a utilizar en un --
dia dosis de secobarbital o pentobarbital que podrian ser fatales
a-organismos virgenes. Fraser et al. citan casos de individuos -
que ‘consumian hasta 3.8 gramos de amital al dfa o hasta 2.2 gra
mos de seconal. El uso crdnico de tales dosis de barbitiricos se-
meja a la intoxicacién alcohdlica: confusidn, dificultad para ra -
zonar, juicio afectado, o.s.cilaciones marcadas en el humor en-
tre la euforia y la depresién, irritabilidad acentuada, reduccién
en el control del ego (caricter peleonero, accesos de llanto, etc)
los individuos descuidan su cuidado personal y sus habitaciones.
Hay un cuadro similar al delirium. tremens al suspender los bar-
bitéiricos en tales individuos; pudiendo presentarse convulsiones
de gran mal epiléptico.

En lo qhe a su efecto sobre la emotividad se refiere, -
todos los barbitiricos tienden a reducir la ansiedad, pero la re -
"duccidn del miedo y el temor es mas notable con los de los gru -
pos 2, 3 y 4, Las inhibiciones son suspendidas temporalmente --

. 2 : P - -
merced a su accion y el individuo puede actuar en forma similar
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a un ebrio, infringiendo reglas y leyes, cuando ha usado una do -
sis adecuada y cuando se es duefio de una personalidad psicopati-
ca. La velocidad y el rendimiento del trabajo pueden aumentar al
principio de la accién del barbitirico ''corto!, por el efecto eufo-
rizante y anti-fatiga . que marca la iniciacién del efecto del fir-
maco, pero después la velocidad y rendimiento. del trabajo des -
cienden por debajo de lo normal. Todos los barbitiricos reducen
la percepcién sensorial, la atencién, la capacidad de concentra -
cién, el aprendizaje, la memoria, el rendimiento en las pruebas
psicomotoras; en un estudio usando pentobarbital sédico 100 mg -
(cuya accién hipnética es de menos de 3 horas de duracién) se --
aprecian esos efectos ain presentes 4 horas después y habfa evi-
dencia que sugerian - mis sin haber base estad{stica - un rendi-
miento reducido ain 14 horas después de la ingestién del pento-
barbital.

Durante el tiempo de accidén del firmaco se nota una -
reduccién en la exactitud de las operaciones manuales, ;en la pun
teria, en la ejecucién de operaciones aritméticas, torpeza en la
actividad motora; ante el combate provocado el individuo puede -
mostrarse agresivo, pero la respuesta varia segin su personali-
dad basica. Por lo general la irritabilidad psiquica se reduce, -

el individuo se hace extrovertido y, al menos al principio, puede
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notar mejoria en su fatiga. Pricticamente la (nica prueba psicold
. . t

v

gica que muestra "mejoria' bajo el efecto de un barbitirico de ac-
cién corta, es la de la asociacidn de sflabas_ Bil.] sentido en virtud
de existir un mejor flujo de ideas y asociaciones y es esta propie-
dad de los firmacos la que los ha hecho itiles en técnicas narcoa-
naliticas. En el narcoanalisis o narcoterapia se dan al individuo -
dosis altas de barbitidricos por via oral o dosis cortas por via in-
tra.v'enosa para producir depresién central sin llegar a la aneste-
sia basal. El objetivo es establecer un estado de sedacién profun-
da y de relajacion eﬁ el que se suprimen las inhibiciones y el pa-
ciente es inducido a comu.nic.ar libremente el material emotivo --
que causa sus sintomas (narcoc_atérsis). Durante este estado seu-
dobipnético puede también hacerse psicoterapia, ya que el indivi-
duo se hace mis receptiv.o a las sugestiones, las que pueden ha -

P . ) PR P
cersele en tal forma que conduzcan al alivio de sus sintomas neu-

.
roticos.
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AGENTES CON EFECTO INCIDENTAL SOBRE

LA PSIQUIS
ANESTESICOS GENERALES

ETER SULFURICO

Este anestésico, cuando se inhala en forma intermiten
te o cuando se ingiere en forma pausada, produce un estado de --
ebriedad similar a la del alcc’hol. Desde el punto de vista de la -
eteromania tiene un interés mas bien histdrico; en ciertos pafses;
hace un siglo, se consumia cual las bebidas alcohdlicas, habien-
do establecimientos, en -Irland.a y otros pafses, que lo servian al
p\;blico: una copia varias veces al dfa, seguida de tragos de agua
fr{a. DeMaupassant .usaba el éter inhalado (supuestamente para -
el tratamiento de sus jaquecas)y descz.‘ibe el estado de ebriedad
que le producia en alguna de sus obras. Solia usarse mezclado --
con bebidas alcohdlicas; tal tipo de cocktail era usado por solda-
dos alemanes en la Primera Guerra, para sentirse mis anima -
dos ante la inminencia de acciones de guerra.

La embriaguez por éter aparece rapido y se disipa --
tanb ién prontamente: se acompafia de ruidos auriculares mas o
menos molestos, de una impresionante hiperactividad ideativa ,
que es, sin embargo, incoherente o improductiva. Pueden verse
verdaderas crisis de delirio alucinatorio semejantes a las del --

delirium tremens.
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En el eterismo crdnico aparéce una inestabilidad psico-
i v

motora muy marcada, con ansiedad, erotismo y decadencia moral

- - 2 . I ’
similar a la de otras toxicomanias severas.

OXIDO NITROSO

Desde fines del siglo XVIII reconocid el quimico inglés
Humphrey Davy las propiedades anestésicas de este firmaco. --
Cuando el 6xi<_lo nitroso se administra mezclado con aire y a la -
presidn ordinaria no se llega a obtener anestesia completa sino un
cuadro conocido desde los dlas de Davy: sabor azucarado, sensa -
cion de calor, hormigueos en las orejas y en las extremidades, -
alteraciones visuales, sensacidén de alargamiento de las extremi-
dades y de alejamiento agradable, disminucidn de la sensibilidad
a..l dlor, etc. Esta borrachera hilarante era  buscada mediante la
inhalacién del gas al aire libre, tal cual se practicaba en fiestas,
reuniones y ferias de hace ya mis de un siglo: si la inhalacién se
prolonga se ve aparecer cierto grado de confusién mental y acce-
sos de risa, y si se llega hasta la pérdida de conciencia puedén '_'
presentarse sueilos muy vividos, de hecho, alucinaciones: muchas
.mujeres han pretendido ser victimas de atentados sexuales de par
te del dentista que las ha anestesiado, y ello ,a pesar de que un
familiar las acompafiaba durante la realizacion de la intervencidn

dental.
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La administracién de 6xido nitroso es una mezcla de -
30 % con 70 % de oxfgeno, inhalada a través de una méiscara facial,
tiene un efecto depresor sobre el SNC, afectando en forma adver-
sa la memoria inmediata: Russell v Steinberg (1955) hallaron que-
frenaba la rapidez del aprendizaje en un laberinto temporal. Tales
resultados se prestan a dos interpretaciones: que la droga actle
en forma primaria sobre la formacién de asociaciones, o sobre su
disponibilidad. En los estudios mencionados tanto las pruebas de
aprendizaje como las de rendimiento fueron hechas bajo la infiueg

cia de la droga , mezclando asi los dos efectos.

El éxido nitroso se presta bien a los estudios que tra -
tan de separar los dos efectos, ya que la droga se excreta ra’.pidi
mente y los sujetos retornan a su estado normal casi inmediata -
mente después de retirada la droga.. ’I)os experimentos, interesan
tes desde el punto de vista metodolégico, han sido reportados por
Steinberg y Summerfield (1957) En el primero de los experimen-
tos, dos grupos se dedicaron a aprender silabas sin sentido: el
grupo control respird aire durante el aprendizaje, mientras que
el grupo experimental respird 30 % de 6)_<ido nitroso. Después de
15 ensayos el grupo con firmaco revertio a respirar aire puro -
durante intervalos de unos minutos, sin que ¢l score de este gru

po haya mejorado durante los intervalos, lo que sugiere que el -
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efecto de la droga es sobre la adquisicion, no sobre el rendimien'
to o ejecucién, o sea, c;ue actia interfiriendo con el proceso for-
mativo, no meramente obscureciendo el progrelso del apriendiza-
je bloqueando las respuestas.

En un segundo experimento Steinberg y Summerfield -
emplearon 3 grupos: el grupo C o control respird aire todo el --
tiempo, el grupo E-1 respird aire durante el aprendizaje inicial
y éxido nitroso durante el intervalo, y el grupo E-2 respird oxi-
do nitroso todo el tiempo. De acuerdo con los que sostienen la -
teoria de la interferencia, el olvido se debe a que asociaciones -
extrafias alteran el patron fﬂodelado durante el aprendizaje. Si
se administra 6xido nitroso inmediatame nte .después del aprendi-
zaje, se reducira el olvido, por reducir la interferencia al tras-
tornar la construccién de nuevas asociaciones. En los resultados
se vid que el grupo C mostré deterioro en su rendimiento, lo que
no pasd en los grupos E-1 y E-2, resultados que apoyan la hipé-

tesis general,
ADRENALINA

Nuestros conocimientos acerca del papel que juegan las
catecolaminas en la fisiologia del SNC se ha acelerado conside-

rablemente en los ultimos afios. La femilalanina, un aminoacido
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escencial, es probablemente la substancia inicial en la sintesis; -
la hidroxilacién de las posiciones 4 forma la tirosina, y la hidroxi
lacién adicional en la posicidén 3 forma dihidroxifenilalanina (Dopa);
en presencia de la dopa-decarboxilasase forma dopamina (hidroxi
tiramina) que es el primer precursos biolégicamente activo en la
biosintesis de la epinefrina. La norepinefrina se forma en presen-
cia de adenosino-trifosfato mediante la adicién de un grupo hidro-
" xilo al carbono beta y, finalmente, en presencia de s-adenosilme-
tionina se agrega un radical metilo y se forma la epinefrina. |

La farmacologia de las catecolaminas estd basada en -
la comprensidén de la fisiologia normal. Cuando los impulsos. efe-
rentes parten del sistema nervioso cen.tral hacia los ganglios sim
paticos, se libera acetilcolina que estimula a la célula y fibra --
postganglionares. En las terminaciones nerviosas adrenérgicas
se libera dopamina y noradrenalina, y posiblemente también pe-
quefias cantidades de adrenalina. Se cree que es la liberacidn de
catecolaminas bajo el influjo de factores emotivos (miedo, ira, -
etc,) las responsables de sensacion de ansiedad, hiperexcitabi -
lidad, palidez, sudor, etc. que acompaifian a las emociones men-
cionadas.

Cantidades pequefias de epinefrina, 0.25 mg por via in-

o :
tramuscular, producen poco o ningun efecto cardiovascular en el
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hombre y sin embargo engendran una sensacién de nerviosidad ,

aﬁsiedad y aprehensidn qu.e dura hasta 30 minutos. El efecto exci
tante de la adrenalina lleva al individuo a un estado de ansiedad y
de alerta desusual, que hace que los individuos definan su estado

.« -
como una sensacion de '"estar listo para pelear’'.

Varios investigadores han demostrado que la respues-
ta psicoldgica al stress va acompafiada de una elevacién en ei ni-
vel de adrenalina circulante, a la que se tiene en gran parte res-
ponsable de los cambios que tienen lugar en la esfera afectiva. A
pesar de la observacidén con tanta frecuencia hecha de que la ad-

A s 4 = .
ministracion de adrenalina al hombre produce ansiedad con todo

>

su’ corolario de manifestaciones somaticas, poco se ha hecho -
para estudiar mis a fondo la relacidn entre la accién adrenalini-
ca y la ansiedad humana. Basowitz y colaboradores administra -
ron epinefrina por via intravenosa a dosis pequefias para ver si
reactivaba patrones de ansiedad idiosincraticas habitual en per -
sonas normales, .para determinar en qué forma influenciaba las
respuestas subjetivas producidas por la administracién de adre-
‘mnalina.

Entre las pruebas de ejecucién (performance tests) a
que fueron sometidos los 12 voluntarios, las tareas motoras re-

e . . )
velaban una reduccion en el control motor. Los cambios subjeti-



-175-

vos desencadenados por la epinefrina superaban, en frecuencia e
intensidad a los que se obtenfan con la administracién de una so -
lucidén o suero fisiolégico y siempre que se experimentaba ansie
dad por adrenalina se trataba generalmente de un trastorno de ba.-
ja graduacidn expresado usualmente en forma de ligera aprehen -
sidén o incomodidad, La observacidén mas interesante de los auto-
res se refiere a que los sintomas que presentaba.n.f los individuos
sometidos a la administracién de adrenalina, variaban de un indi
viduo a otro, pero eran siempre los mismos para el mismo indi-
viduo y se trataba siemp.re de los sintomas que el individuo en --
cuestion presentaba cuando se hallaba sometido a las presiones -
)(streses) de la vida diaria: aprehensién, sensacién de estar preo
cupado, dolor de cabeza, temblores, sensacién de estar tenso, -
palpitaciones, sensaciones abdomino-viscerales, oleadas de ca -
lor en cara o abdomen, sudoracidn, boca seca, extremidades --
frias, irritabilidad, ganas de defecar, opresidn en el pecho y o-
ros.

La naturaleza de las defensas psicolégicas con las que
el individuo entra al experimento parece estar relacionada con
la intensidad de la respuesta evocada por la epinefrina. Las per-

- sonas que tienen defensa impenetrables muestran menos tenden -

cia a experimentar cambios subjetivos que las personas que dan
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rienda suelta a sus expresiones afectivas. Dos de los casos mues
tran reacciones que cont.rast'an: el individuo rigido se mantuvo i-
nalterado y duefio de s{ durante el experimento pero mostrando -
eleifacic’)n.de la presién arterial y de la frecuencia cardiaca, mien
tras que el individuo 1abil presento un estado de panico sin mos -
trar cambio alguno en su presién arterial y frecuencia cardiaca. -
Esto parece sugerir que la aparente polaridad de los efectos. en
la e.sfera psx’qﬁica tiene su contraparte en reaccioknes fisiolégicas,
claras.

La administracién de 0.5 mg de adrenalina intravenosa
en el hombre produce un aumento general en los niveles de volta-
je en el EEG y un marcado desplazamiento hacia el lado rapido -
del espectro electroencefalografico, similar al causado por la --
atencién, pero mas maréado que el producido por la cafeina o la
amfetamina.

La NOREPINEFRINA o NORADRENALINA difiere de -
la adrenalina quimicamente en que le falta un grupo metili. En -
los estudios que qudenberg realizd en 1950 eﬁ seres humanos em
pleando la adrenalina y la noraarenalina, obtuvo sensaciones sub
'jetivas de intensidad 1; con la adrenalina, para la noradrenalina

(o levarterenol) las sensaciones subjetivas variaban de o {ninguna

sensacion) a 1 £
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Es probable que los niveles de adrenalina y ngradrena-
lina estén relacionados con reacciones emotivas diferentes. En -
los estudios de Funkestein la ira expresada al exterior iba acom'-
pafiada de elevacidn de la PA y del nivel de substancias afines a -
la noradrenalina; por otro lado, la ansiedad o la ira dirigidas hacia
uno mismo van asociadas a respuestas hipotensoras y a una libe -
racién exagerada de substancias afines a la adren.a}.ina. Se hace -
mas factible la relaciéon de estas respuestas afectivas a cambios
bioquimicos y vasopresores en vista de la demostracion de que
el centro hipotalamico e.specffico que gobierna la liberacién se -
léctiva de adrenalina era casi anatébmicamente idéntico al centro
temor-huida descrito por Hess; se han descrito centros sepa.rados
para la ira y la noradrenalina, pero que no parecen estar relacio
nados uno con otro. A propésito de ésto es interesante la ébser -
vacién de Goodall que los animales agresivos como el leén secre
taban niveles altos de noradrenalina, mientras que los animales
""correlones'" como el conejo tienden a secretar grandes cantida~
des de adrenalina .

En el hombre que padece feocromositoma hay sobre -
produccién de adrenalina y levarterenol. Ademas de los sintomas

-y signos debidos a la accién de estas catecolarninas sobre la fi -

» - ~ . . .
siologia se presentan frecuentemente sintomas indiferenciables
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de aquellos que acompafian a los sindromes de ansiedad, nervio -
. ‘
\

sismo, tensidén nerviosa, irritabilidad, etc. han sido descritos

como sintomas dé feacromositoma.
SEROTONINA

La 5-hidroxitriptamina o serotonina es una substancia
elaborada en el organismo a partir del triptofano, hallandosela -
en importanteis' concentraciones en el encéfalo, especialmente el
hipotidlamo, y la evidencia disponible hace aventurar que la sero-
tonina tiene una importante funcién en el metabolismo cerebral ,
aunque su modo de accién -no estd aln bien aclarado. Algunos --
creen que la reserpina produce su accidn central a través de una
interferencia del metabolismo de la serotonina, ya que su admi -
nistracién conduce a una reduccién de la 5-hidroxitriptamina (y
de la norepinefrina) encefalica; en cambio, la iproniazida - un --
inhibidor de la monoaminoxidasa - aumenta las concentraciones
encefalicas de serotonina. Dado que la reserpina es psicosedante
y la iproniazida psicoenergizante, pareceria que la serotonina --
tiene un efecto psicoestimulante, sin embargo su administracién
.por via oral o parenteral produce efectos inconstantes: ansiedad,
alivio de la depresién en algunos deprimidos, insomnio, agitacién

. - -
maniaca en pacientes mentales y ausencia de efectos algunos en
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muchos individuos .
” . Lo
Segun algunos autores la serotonina encefalica es una -
i ; - . - g
amina ligada, endogena y el aporte exogeno de serotonina no al -
7 . .
canzaria los centros nerviosos por no poder franquear la barrera
7 : . ] ’ . -
meningea, pero ciertos experimentos nulifican esta ultima opi-
. -
nion.
Respecto a si los padecimientos mentales se pueden o
- ) . = »
no explicar por un exceso o deficit de serotonina, Wooley piensa
2 o . - - .
que es el deficit la causa de la esquizofrenia, pero J. Delay pien-
; e .z
sa lo contrario: es el exceso, ya que la administracion de seroto-
. . ] - > .
nina a los esquizofrénicos provoca un estado de excitacidn psico-
motora intensa con impulsos, en pacientes deprimidos puede pro-
. » 7 7z :
vocar excitacion maniaca y puede agravar los estados de ansiedad;

no tiene efecto en los procesos delirantes.

Aunque la serotonina sea activa en ciertos grados de -
. . » . ~ . - . s .
inhibicion, apatia, inercia, ello no quiere decir que juegue un pa
e - .
pel especifico como neurohormona, posicion para la que no esta

mejor calificada que la adrenalina, la acetilcolina o la histamina.
HORMONA TIROIDEA

La hormona tiroidea desempefia un papel bien compren

dido desde hace afios en el metabolismo del sistema nervioso, a
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cuyo conocimiento se ha llegado a trawés del estudio de los estados

0y

de hipo- e hipertiroidismo.

El HIPOTIRQIDISMO puede deberse a padecimientos -
que afectan la gléridl;.la tiroides o la hipéfisos, a la accién del yo-
do radioactivo ingerido, a la ablacién quirdrgica de la glandula o
huena parte de ella, a la accién de ciertos firmacos (yoduros, --
tiouracilos) que actian impidiendo la sintesis o la liberacién de -
hormona tiroidea.

Cuando hay francos sindromes y signos que permiten -
establecer el diagnbstico clinico de mixedema se presentan inva-
riablemente cambios psicolégicos: torpor mental, falta de expon-
taneidad, retardo psicomotor, pudiendo ade.més haber déficit en
lé.).. memoria, delirios y alucionacios . El acompafiante clinico -
psiquidtrico mis frecuente del estado hipotiroideo es la depre --
sidn.

Se ha reportado reduccién de excitabilidad .enceféli'ca
después de la tiroidectomia o la administracién de propiltioufaci—
lo; lo opuesto sucede con la administracién de tiroxina y triyodo-
.tironina y el incremento parece estar relacionado con la dosis -
administrada,

En el cretinismo - deficiencia congénita de hormona -

tiroidea se observa retraso e inactividad, reduccién en el tiempo
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de respuesta, y evidencia de reduccién en la agudeza sensorial -
que se expresa en una reduccién en la capacidad para sentarse, -
caminar y hablar. La idiocia es el estado mental de los pacientes
no tratados.

' La administracién de dosis exagerada de hormona ti-
roidea (hipotiroidismo facticio) conduce a la aparicién de cambios
en el estado emotivo del individuo, iguales a los que aparecen en
los estados patolégicos de hiperfuncionamiento de la glindula: --
motilidad excesiva, irritabilidad, excitabilidad, impaciencia, ca-
ricter pendenciero, accesos de furia o de ira explosiva, insom -
nio, pueden presentarse estado.s de angustia o ansiedad o repro-
ducirse diferentes formas de sindromes neurdticos o psicéticos,
v.gr.: depresion paranoide. El tipo de'trastorno del psiquismo -
que se presenta con la administracién de dosis exageradas de ti-
rohormona (o con la sobreproduccién de la misma) depende de la
estructura basica de la personalidad del individuo y var{a de a~-

cuerdo con ella.
ESTROGENOS

. . . L. -
Es una observacion corriente que c¢iertas neurosis y -
. psicosis tiene altas y bajas relacionadas con el ciclo menstrual;

. - iy
existe igualmente el sindrome de tension premenstural que puede
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.presentar a los que siguen como algunos de sus componentes: ines'
tabilidad emotiva, depresidn, irritabiiidad, inquietud, nerviosi -
dad, insomnio y otros trastornos psiquicos. Fl‘lé Frank quien pos-
tuld en 1931 que la tensidén premenstural es debida a un aumento -
de los estrégenos en el organismo debido probablemente a un alto
umbral renal para esta hormona, pero no hay datos cientificos que

permitan adscribir con certeza las alteraciones emotivas que pre

. . .
ceden al flujo menstrual a un exceso de estrogenos.

’ . - .’ - - .
En el varon, la administracion de dosis feminizantes

de esfrégenos provoca reduccidn de la libido y la potencia sexual,

En estudios de laboratori-o Baruk ha constatado que do-
sis altas de estrégenos en animales hembra conducen a un aumen-
to considerable de la coﬁlbaﬁﬁdad, a veces exterminandose los -
animales entre si.En la gata la dosis alta de estrégenos genera -
una hostilidad hacia el macho con considerable agresividad. "Es-
tos hechos experimentales - escribe Baruk - han permitido tra
tar y explicar las psicosis hiperfoliculinicas ae la mujer. Estas
psicosis también van marcadas por una intensa agresividad, pe-
‘ro en la esfera humana esta agresividad toma una forma mais com
pleja''. A este respecto citamos un caso de Lederer de una joven

con hiperfolicu]ihemia demostrada que mostraba impulsos clep -



-183-

’ I
tomanos durante la fase premenstrual; la cleptomania desapare -

ci6 al corregirse el trastorno endocrino.
TESTOSTERONA

La administracidén de testosterona u otros andrdgenos
a dosis masculinizantes no tienen mas efecto que el aumento de la
libido normal, en lo que a la esfera psiquica se refiere, Su uso -
en varones homosexuales no hace mis que acentuar la libido en la

forma patolégica en ellos presente.
PROGESTERONA Y PROGESTAGENCS EN GENERAL

Se ha tratado de relacionar el sindrome de tensién pre-
menstrual con una deficiencia de progesterona, pero no se ha po-
dido demostrar ésto.

Asi mismo y mediante un mecanismé sin demostrar -
se ha incriminado a la progesterona en la génesis de la psicosis
post-partum. Segin Bowen y Altschule la progesterona produci-
da durante el embarazo tiende a deprimir la hipéfisis anterior y
por ello la corteza suprarrenal, pero el ACTH producido por la
placenta misma estimula directamente la corteza suprarrenal., -
. La pérdida post-partum de la placenta, con la consecuente cesa-
sién del estimulo del ACTH placentario explicaria la frecuente -

pérdida de euforia que aparece hacia el cuarto dfa del puerperio.
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la pérdida concomitante de la progesterona, por otro lado, tal -
vez vaya seguida después por un rebote de la funcién ante-hipofi-
.siaria y, consecuentemente, por una re\iestimulécién de 1; corte~
za adrenal. Segin los autores este Ultimo cambio, de ser excesi-
vo, contribuirfa al desarrollo de la psicosis post-partum.
Utilizaron progesterona a altas dosis en el tratamiento
de 39 casos de psicosis post-partum con resultados aparentemen-

. s . ’ .
te superiores a los obtenidos con metodos convencionales.

Es diffcil precisar actualmente si la progesterona y los
progestégenos en general influencian en alguna forma el psiquis-

mo.
ANTIHISTAMINICOS y

La mayor parte de los antihistaminicos pueden tener -
un efecto perceptible sobre el sistema nervioso central, depresor
por lo general, a veces estimulante (inquietud, nerviosidad, in-
somnio) Todos los antihistamfnicos,pero sobre todo 1la difenhidrg._
mina (Benadryl) son capaces de producir somnolencia en algunas
_personas, lo que supuestamente se debe a una accién depresora
sobre la corteza cerebral, accidén que no va ligada al efecto inhi-
bidor de la histamina que las drogas tienen. Heinrich ha notado -

que los antihistaminicos potencian el efecto somnifaciente del --
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hexetil sédico y del éter en animales de experimentacién, siendo

en este aspecto la difenhidramina (Benadryl) el fArmaco méas ac-
tivo, siguiéndole de cerca en origen descendente la antazolina (An
tistina), la clorfenamina (Clorotrimetdn), la metapirilina (Histaciyl)
y, finalmente, la tripelenamina. Bajo estas condiciones, la depre
si6én que en el SNC de la rata produce la defenhidramina pudo ser

antagonizada casi completamente con amfetamina.

En un estudio sobre el efecto de los antihistaminicos en
individuos normales, se halld .que la capacidad mental, el tiempo
de reaccién y la capacidad de distinguir la distancia entre dos pun
tos se hallaban alteradas por los félrmacos en mas de la mitad de
los sujetos, la tripelenamina causé una mayor reduccién en la --
eficiencia que la difenhidramina, como promedio: pero esta Ulti-
ma droga causd algunos descensos considerables en la eficiencia
individual. Debe tenerse pues presente que el paciente que ingie-
re medicacion antihistaminica no puede realizar actividades en -
las que el tiempo de reaccién del individuo es importante, v, gr.:

» ~
conducir un vehiculo.

TRIPELENAMINA
Nombre quimico: 2-Bencil (2-dimetyl-aminoethyl) aminolpiridi -

na. La sal en uso es el clorhidrato,
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Nombre oficial: o genérico: clorhidrato de tripelenamina. -

Nombre comercial: Clorhidrato de Piribenzamina
._\l ;

La tripelenamina fué uno de los pﬂmeros agenfes anti-
histaminicos intrc;du.cidos para el tratamiento de padecimientos
con. bé.se alérgica. En lo que a efectos sobre la psiquis se refe --
ria, los primeros estudios sefialaban que - como la mayoria de
los agentes antihistaminicos - podra inducir somnolencia y p.or en
de, ejercer un efecto depresor sobre la atencidn, el tiempo de --
reaccién del individuo, la coordinacién en la ideacidn y en la eje-
cucién de actividades psicomotoras. Desde la introduccién del --
preparado se hizo notar que aquellos que lo ingiriesen debian abs
tenerse de conducir vehiculos o estar a carg‘o de maquinaria que
réquiriese la concentracién constante del individuo. Ocasional -
mente, sin embargo, el preparado produce un efecto contrario,
de excitacidn psfqu.ica, con nerviosidad, angustia, inquietud e in
somnio; es posible que este efecto se deba a la propiedad que tie
ne la tripelenamina de potenciar la accién de la epinefrina (pro -
piedad que comparte la cocaina y que podria ser responsable de
parte de los fendmenos de excitabilidad que acompafia la accidn
de la cocafna).

Algunos narcémanos habran sabido del efecto psicoes-

timulante que ocasionalmente produce este antihistaminico, y fué
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con la idea de obtener este efecto en una forma mas C(;nstante y
mas marcada que empezaron a utilizar la piribenzamina por via
intravenosa.

En un caso reportado de administracidn por esta via, -
la dosis de 100 mg parece producir una sensacion de liviandad, de
"ligereza' acentuando en la conciencia del individuo la sati‘sfaccién
‘que siente normalmente con las actividades que son de su agrado,
lo vuelve mas extrovertido. El efecto perdura por mas tiempo si
el individuo permanece en reposo que si se ejercita. No hay deso-
rientacién y los procesobs mentales parecen no perturbarse. El in
dividuo no siente hambre, y aparentemente se reduce la libido y
la potencia sexual.

La supwesién sibita de la droga no provocé mis que --
nerviosidad, temor y ligera céfal_éa;_ la administracién oral de tri
pelenamina no dié marcado alivio a estos ''sintomas de supresién',
No parece producir verdadera adiccidn.

Es sabido que los narcémanos usan la droga asociada
al elixir paregdrico por via intravenosa, y producen una acentua-
cidn de los efectos del opidceo. Entre los adictos se conoce a la
mezcla (y a la tripelenamina sola) como terciopelo azul. Los adic

. tos al antihistaminico se inyectan a las venas una suspensién de

las tabletas (para uso oral) machacadas, introducen oon ello en
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la circulacion el excipiente de la tableta, el cual va a alojarse en
.
las ramas terminales de la arteria pulmonar, originando a la lar-
= - s . ” ’
ga reacciones inflamatorias y formacion de coagulos que llevan a
= . s = . : . - 7 .
la insuficiencia respiratoria a la hipertension pulmonar y a la in-

suficiencia ventricular derecha.
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AGENTES CON EFECTO INCONSTANTE U OCASIONAL
PROCAINA

Nombre qufmi'co: Para-aminobenzoato de 2-dietilaminoetilo
Nombre habitual: Procaina, Novocaina.

Nombre comercial: Diversos

La procaina fue sintetizada por Einhorn en 1905 y a di-
ferencia de la cocaina (a la que vino a substituir en buena parte -
como anestésico local) carecia del efecto euforizante y adictivo -
de esta Ultima.

A través de muchos afios la doctora Aslan, en Rumania,
ha insistido en los efectos benéfico que la procaina tiene (adminis
trada en forma regular por via parenteral) en la senilidad y multi
tud de padecimientos crdnicos; entx;e. estos efectos benéficos se -
ha sefialado sensacidn de bienestar, euforia, alivio a la depresidn,
mejoria en las funciones psiquicas (atencién, memoria , ideacién).
lLas pretensiones de Aslan y discipulos han sido puestas seria -
mente en duda, y se sefiala que los efectos que obtiene se deben -
en parte a efecto placebo y en parte a atgncic’)_n médico-social que
reciben sus pacientes seniles. En la Gran Bretafia tuvo lugar un
estudio en amplia eséala en diversas instituciones hospitalarias

con el uso de testigos y métodos de control: los autores concluye-
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> ~
ron que el tratamiento no tenia mis efectos que el que tenia una -

~

- P . .
inyeccion de solucion salina normal.

Otros éstudios sefialan sin embargo a la procaina una -
capacidad de estimular el sistema nervioso central y provocar u-
na sensacién de eudaemonia y de mayor fortaleza fisica. Se sefia-
la esta propiedad a la capacidad de la procaina de inhibir la mono-
aminoxidasa.

La procaifna se absorbe rdpidamente después de su ad-
ministracidn intramuscular; es hidrolizada y descompuesta en --
4cido para-aminobenzéico y dietolaminoetanol o deanol, producto
este ultimo que es activo clinicamente como psicoestimulante dé-
bil con moderado efecto antipsicético.

No encontramos referencia al uso controlado de pro -
caina en individuos normales para el estudio de su efecto sobre -
la psiquis normal. Bucci y Saunders la utilizaron en 25 pacientes
psicéticas a las que dividieron en dos grupos: en el grupo 1 inclu~
yeron a las que tenian signos de depresion, regresién y deterioro
mental, y en el grupo 11 a los que tenfan déficit intelectual, pér-
dida de la memoria y pobres relaciones interpersonales, Se les
administré100 mg de procaina a veces a la se.mana por 6 “meses,

/
160 mg 3 veces a la semana los siguientes 3 meses. Los resulta-

dos por lo general fueron mejores en el grupo 1, y el progreso -
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250 s z ;
ocurrio en esta secuencia: a) paciente reposado, cooperativo, me-
. . . . . .
jorado en su afecto e higiene personal. b) alivio de la depresidn, -
mejor respuesta a la gente y contornos. c) mejor contacto con la

. =2 . . . . s 7
realidad, reduccidén en alucinaciones. d) mejor verbalizacidn. e)

. e . . .’ . . N
mejoria en la memoria., La ideacion paranoide de la esquizofrenia

pd . . '

empeoro durante los 2-3 primeros meses de tratamiento, pero

estas ideas fueron reduciéndose progresivamente conm la terapia.
CICLOSERINA

La cicloserina es un antibitico elaborado por el Strep-
tomyces orchidaceus, quimicame te es la D-4-amino-3-isoxazo-
lidina. Es utilizada casi exclusivariente en el tratamiento de ca -
sos de tuberculosis resistentes a los antiffmicos de primera 1 -
nea (estreptomicina, isoniazida, dcido para-aminosalicilico). Se
absorbe rapidamente en el tracto digestivo y a las 3 o 4 horas a-
parecen niveles cumbre en la sangre y a las 12 horas quedan solo
cantidades insignificantes: un 35 % de la droga es transformada -
quimicamente en el organismo en derivados aiin no identificados.
Pasa facilmente la barrera hemato-encefilica alcanzando concen-
traciones altas en el l{quido cefalorraquideo. La dosis habitual es
de 1 gramo al dfa, dividida en dos o mas dosis individuales. Esta
dosis produce alteraciones psiquicas en un porcentaje de pacientes

que varia en las diferentes series de un 5 hasta un 50 %, aunque
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en la mayoria de las seri‘es no excede €l 10 %. Al parecer la inci-
dencia de estos efectos estd mas bien relacionada con los niveles
de la droga en la sangre, ya que se ven poco con concentrl'aciones
que’ ;10 exéede'n los 25 a 30 microgramos por ml. Los efectos sobre
el SNC, cuando aparecen, generalmente lo hacen a la semana o -

dos de iniciado el tratamiento.

Las alteraciones neurolégicas, convulsiones sobre todo,
z - - .
son mas importantes y serias que las psiquicas y aparecen en un
5 - 10 % de los casos, y son lo bastante serias como para produ -

cir la muerte en algunos pacientes.

La cicloserina tiene una accién psicoestimulante que se
manifesta en su forma méas simple, por un efecto euforizante y -
-elevacidén del estado de animo. Como manifestaciones representa
tivas de un grado mayor de efecto neurotropo tenemos: logorrea ,
atencidn deficiente, insommio, disminucién del autocontrol, pér -
dida de la inhibicién de los dominios moral, afectivo o sexual, re-
criminaciones, iﬁdisciplina, reclamaciones, indisciplina, y en ca
sos mas graves, fugas, agresiones, intentos de suicidio y crisis

‘de excitacién maniaca.

Se ha sefialado con menos frecuencia la aparicién de es

tados de ansiedad, de depresién, presencia de ideas delirantes -
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generalmente con temdtica reclamativa (celos, persecucién )y ,

méis raramente aln, alteraciones psiquicas mal definidas, de tipo
esquizofrénico, catatdénico o paranoide, ello generalmente en indi-
viduos predispuestos que habian presentado antes dificultades ané

logas, como si la cicloserina reactivase un proceso ya latente.

’ . -
Los efectos neurologicos descritos se ven con mayor -
frecuencia en individuos mayores de 45 afios asi como en pacien-
tes con historia de alcoholismo y en aquellos que reciben en for-

ma concomitante la isoniazida.

No parece que el EEG tomado antes de la instauracidn
del tratamiento con cicloserina tenga valor para predecir la posi-
bilidad de que aparezcan o no efectos anormales sobre el SNC, --
aunque éstos parecen ser mas frecuentes en pacientes con trazos
anormales. Los efectos psiquicos desaparecen prontamente al su
primirse la droga o al reducirse la dosis, y hasta ahora han sido

ripidamente reversibles.

En lo que respecta al mecanismo a través del cual la
cicloserina produce los efectos sefialados, se ha especulado que
podria ser uno similar al responsable de la accién antibacteriana

: del fArmaco. Strominger ha demostrado que en el estafilococo la

: . s . » ? - .’
cicloserina interfiere con la elaboracion e incorporacion de ---
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- . W .
D-alanina entre los nicleos aminodcidos reconocidos. De hecho ,
la mayor parte de los mamiferos, tal vez todos los vertebrados ,
’q - = . - . .
tan equipadosfcon D-aminoacido-oxidasa, instrumento eficaz para

3 . A3 . . 3
desprenderse de los- D-aminoacidos, la D-alanina inclufda.

Asumiendo que la D-alanina no tiene una funcién esen -
cial en el metabolismo humano, cémo es que la cicloserina inter-
viene para provocar esas notables alteraciones en la funcién del -
SNC, la severidad de las cuales aparentemente varia en propor -
cidén directa a la concentracién del firmaco en el individuo? Se ha
demostrado que la cicloserina bloquea la transaminacion en la --
Escherichis coli y ello puede tener relacidén con su efecto sobre -
el SNC. Hay precedente para esta especulacién en las anomalias
néurol6gicas observadas en pacientes tratados con isoniazida; el
bloqueo en la tra.nsmisién es claramente un efecto de la isoniazida,
una accién muy probablemente asociada a las propiedades quelan-
tes de este agente. Dado que la cicloserina es también un agente
con importante actividad quelante, la droga padrfa también por -
quelacién - interferir con la transaminacién mediada por el piri-
doxal. Un eslabén que falta es la prueba de que la interferencia -
con la transaminacidn conduce a neurotoxicidad. En todo caso, la
administracién de piridoxina en asociacién a la cicloserina no in-

terfiere con la aparicion de los efectos sobre el SNC, a diferencia
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de lo que sucede en el caso de la isoniazida.

Guyotat y Routier han utilizado la cicloserina en enfer
mos mentales en virtud de su accién auforizante. En los 19 casos
tratados (en su mayoria esquizofrénicos y delirantes) s6lo en 3 hu
bo franca mejoria; los pacientes no dejaron de tomar los neuroplé
gicos (clorpromazina y otros) durante el tratamie_xito con ciclose-
rina. Estos agentes, as{ como los barbitiricos, los ataraxicos, -
los tranquilizantes, protegen contra la accién convulsivante de la
droga, por lo que algunos tisidlogos las administran en forma ruti

. . - - a .
naria a los pacientes que reciben al antibiotico que nos ocupa.

QUINACRINA
Nombre: Atabrina. Atebrina. Mepacrina
Nombre quimico: 6-cloro-9-(1-metil-4-dietilamino) butilamino-2-

metixiacridina.

El uso de la quinacrina en amplia escala durante la se-

. . -’ 7 . . L.
gunda guerra mundial mostro que producia psicosis toxicas en --
aproximadamente el 0,2 a 0.3 % de los pacientes palidicos trata-
dos. La psicosis es causada por el firmaco mismo y no por el pa
ludismo o factores concurrentes. Las dosis altas y su administra
" cibn a intervalos cortos acentdan la posibilidad de episodios psi -

.
coticos.
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La reaccidn més frecuente estid caracterizada por un -
subito incremento en la actividad motora y psicomotora, hay alu-
cinaciones auditivas y visuales, delirios, ideas de referencia y -
raramente se vuelve el paciente maniaco. Este es el cuadro que se
ve en el 65 % de los casos de psicosis quinacrinica.

Un otro tipo de psicosis es de instalacién mas paulatina,
caracterizandose por enturbamiento gradual del sensorio, deso -
1-1enltaci6n, amnesia para los acontecimientos recientes y confa -
bulacién.

El cuadro clinico a aparecer esta probablemente deter-
minado por la personalidad brepsicética del paciente. La duracién
de la psicosis es de 2 a 4 semanas y su pronéstico es relativamen-
te benigno. La administracién de quinacrina en una ocasidn ulte-
rior raramente produce reaparicién del cuadro psicético ea un pa
ciente que lo ha presentado una vez lo que parece invalidar las --
suposic¢iones de algunos autores de que el factor etioldgico en la
psicosis por quinacrina seria una sensibilidad individual a la dro-
ga o una psicopaifg constitucional en algunos casos.

Aunque la psicosis tiende a presentarse a los 5 u 8 dias
de estar tomando atebrina, a veces aparece unos dias después de
terminado el tratamiento.

Alteraciones menores de la afectividad a de algunos pa-

cientes que reciben quinacrina son tal vez mas frecuentes de lo -
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que se cree; la incidencia de efectos colaterales psiquicos se ele-

varia al 1 % si se incluyen todos los trastornos psicoafectivos.

Es.de sefialarse que las manifestaciones neuropsiquia-
tricas generadas por el paludismo en si ceden prontamente a la te
rapia quinacrinica.

Las dosis habituales de la droga en malaria tienden a
producir concentraciones de 30 a 50 microgramos de quinacrina
por litro de plasma. Cuando se usan en el individuo sano dosis al
tas, que elevan el nivel plasmitico mas alla de 100 microgramos
por litro, se produce excitacién del sistema nervioso central ma-
nifestada bajo la forma de estimulalcién psiquica, aceleracién mo-
tora, inquietud, insomnio, aumento en la capacidad para el traba-
jo y una migracién en el EEG hacia las frecuencias mas rapidas.
Estas obser vaciones clinicas difieren de los hallazgos en anima-
les de experimentacién, en los que se ha notado efecto depresor
sobre el SNC, observiandose usualmente en el electrocorticogra-
ma desaparicién de las ondas de frecuencia rapida, quedando solo
ondas de poca amplitud.

La reaccién depresora parece presentarse ocasional -
mente en el hombre. En el estudio de Hoobler se dié quinacrina
a 31 oficiales sanos en dosis algo por encima de las habitualmen-

te utilizadas en la terapia antimalarica y 24 presentaron sintomas
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. . - .
téxicos del SNC que variaron de insomnio o moderado a depresion;

hubo reaccién psicdtica severa en 3 casos.

A) En el estudio de Engel y asociados se hicieron las observacio-
nes en 5 adultos sanos, en los que los signos de estimulacién psi-
quica aparecieron hacia el tercer dia‘'de administracién, persis -
tiendo por 6 a 8 dfas después de haber descontinuado la droga vy
hastla que los niveles plasmiticos habfan caido a menos de 40 mi-
crogramos por litro. Se concluyd de este estudio clinico que la -

quinacrina era un estimulante de la corteza cerebral.

En lo que a otros égentes antimalaricos se refiere, no
parece que ninguno tenga un efecto farmacolégico constante sobre
el sistema nervioso central como la quinacrina. La QUININA a do
sis terapéuticas no tiene.més que cierto efecto antipirético y anal
gésico; es interesante que pequefias dosis del preparado tienden a
acentuar la agudeza auditiva en algunos individuos; a dosis toxicas
la quinina estimula primero brevemente el sistema nervioso cen-

tral para deprimirlo después en forma marcada.

La CLOROQUINA no tiene efecto alguno sobre el siste-
ma nervioso central a dosis terapéuticas y no puede afirmarse --
que los raros casos de psicosis observados en el curso del trata-

- s - .
miento con cloraquina esten en alguna forma relacionados con la
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administracién del medicamento. Sapp, en un estudio de los pocos
casos hasta ahora reportados de psicosis por cloraquina, sefiala
que sintomas del SNC como nerviosidad e irritabilidad han sido
sefialados como de aparicién infrecuente con el uso de ese antipa-

ladico.

La PAMAQUINA produce depresién del SNC solamente
a dosis téxicas, mas en la intoxicacién los sintomas mentales -~
quedan obscurecidos por la gama de sintomas digestivos, cardio-
vasculares, etc. que se preseﬁtan. En casos de intoxicacién se -

ven ocasionalmente psicosis.
CURARE

El curare y las diversas drogas curariformes produ -
s . - s b4
cen una parilisis selectiva de los misculos esqueléticos a través

s 2 . .
de su accion sobre las placas nerviosas terminales.

El curare ha sido usado en Medicina en forma intermi-
tente desde hace un siglo, y aunque los viejos reportes médicos -
sefialan efectos sobre la psiquis (excitacién) no es probable que
éstos se debiesen al mismo factor responsable de la paralisis --
. muscular. Los estudios experimentales modernos no han conduci

do a resultados uniformes en este aspecto, a méis de que la expe
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rimentacién en animales de poco aceptables evidencias de efecto
alguno de los agentes curarizantes sp"bre la psiquis. Hay reportes
de pacientes que recibieron agentes curarizantes con fines quirir-
gicos, pero el valor de estos informes queda obscurecido por la
existencia de factores asociados que pueden haber influido sobre
psiquis y sensorium: dolor, angustia, medicacion, preanestésica,
etc.

En 1947, 4 autores estudiaron en circunstancias por de-
mas impresionantes el efecto de un curarizante - la d-tubocurari-
na- sobre el SNC; uno de los investigadores, S.M. Smith, permi-
ti6 se le administrase por 4v1.'a intravenosa el agente en cuestion a
una dosis suficiente para producir parilisis misculo - esquelético
general y paralisis respiratoria; se mantuvo respiracidn artificial,
y entre los estudios realizados en forma continua o repetida se in
cluyeron electroencefalograﬁ’a, eétado de la actividad mental, del
sensorium, de la memoria, etc. No hubo alteraciones de la con-
ciencia, de la atencidn o del sensorio, ni aparecieron anomalias
en el EEG de repdgo, concluyendo los autores que el agente care

rd . .
cia de efectos sobre los centros nerviosos superiores.

Los Hallazgos de Smith y colaboradores han sido inter-
pretados por algunos autores como apoyando que '"la ideacién no

puede depender de la funcidén de la musculatura estriada; una teoria
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motora del pensamiento es, pues, insostenible'. K. Smith sostie-
ne empero que otra hipétesis serfa igualmente defensible: ''"Dado -
. . ” . - .
que los procesos de ideacion permanecen inalterados en un indi-
viduo profundamente .. curarizado, y dado que existe bastante e-
videncia en favor de una teorfa motora del pensamiento, parece -
ria que ni adn la curarizacién radical suprime respuestas en los

musculos estriados. '
ANTIEPILEPTICOS

E] DIFENILHIDANTOINATO SODICO O DILANTINA no
produce modificaciones en el EEG de reposo de los: animales o
del hombre lo que concuerda con la ausencia habitual de efectos -
sedantes de la droga. Esta produce sintomas sobre el sistema ner
vioso central solamente a dosis téxicas, pero un buen nimero de
pacientes presentan sintomas Méxicos' a dosis terapéuticas: sen-
sacién de mareo o atarantamiento, ataxia, nerviosidad, tembio_
res, etc. En algunos la droga puede ocasionar apatia o confusién,
somnolencia o cefalea; en otros puede notarse insomnio, irritabi-
lidad y humor pendenciero; raramente pueden aparecer delirios,
alucionaciones y otras manifestaciones psicéticas. Dosis altas -
. del farmaco - varios gramos en ocasiones - han sido ingeridos -

por algunos en forma accidental o con intencién suicida, sin pro-
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- . N S . e
ducirse depresién del SNE., sino mas bien excitacién y alborozo.

Este efecto exhilarante del difenilhidantoinato sédico a
dosis altas ha sido notado por algunos individuos que lo hén utili-
zado como agente -inebriante. Un paciente alcohdlico de Aring y --
Rosenbaum substituyé el whisky por la dilantina al hallar que ésta
le producia el mismo efecto que el licor sin la desagradable sen-
sacién de ardor asociada a la ingestion del Gltimo; sefialaba que la
droga le quitaba las preocupaciones de la cabeza y elevaba su es-
tado de animo.

La PRIMIDONA {(Mysoline) utilizada - como la anterior-
en el gran mal produce somnolencia en un 2_ % de los que la toman;
ocasionalmente es causa de euforia, cambios en la personalidad,
irritabilidad, letargo, incapacidad de con ent arse, paranoia pasa-
jera, etc.

La TRIMETADIONA y la PARAMETADIONA no producen

efecto sobre la psiquis excepto por una ocasional somnolencia.

La FENACEM_IA o FENURONA es f .ﬁtil en diferentes -
variedades clinicas de epilepsia, pero su utilizacién esti limitada
por frecuentes fendmenos toxicos, algunos de ellos bastante serios.
Puede inducir cambios eﬁ la personalidad (en un 17% en la serie de

Tyler y King) del paciente en quien la droga reduce el componente
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. > . . -
no - icteo. Los cambios consisten en pérdida de interés en el me-

dio ambiente, depresidn y tendencias suicidas; menos frecuente -
mente se ve irritabilidad, agresividad, violencia o paranoia. Se -
han reportadopsicosis agudas con alucinaciones auditivas y deli' -
rior de persecucidn.

Los cambios en la personalidad tienen a ocurrir espe -
cialmente en pacientes con desdrdenes psiquiétriéos preexisten -
tes. Se han atribuido a la droga casos de suicidio. Por otro lado,
en algunos pacientes - en los nifios en particular - se ve mejoria
en la conducta gracias a la terapia son fenurona. En los nifios, la
incidencia de reacciones mentales o emocionales tiende a ser mis
baja que en los adultos. La administracién del medicamento debe
suspenderse al primer signo de pérdida del interés en general, -
retraimiento, exageracidn de defectos previos de la personalidad,
o aparicidn de otras anomalias de la conducta; tales cambios pueden
ser heraldo de alteraciones mas serias. El paciente que ya tiene
trastornos serios de la personalidad puede presentar acentuacion
de los mismos bajo el efecto de la fenurona por lo que en tales -

casos es mejor prescindir de este medicamento.
NICOTINA Y TABACO

La nicotina es un alcaloide que tiene la propiedad de -
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estimular el SNC, pexro _ésto s6lo al nivel bulbar, excitando los cen
tros respiratorios, vasor.notor y emético; dosis toxicas producen
convulsiones. No ha podido establecerse que los supuestos efectos
del cigarrillo sobre la ideacion o 4nimo del individuo se deban a -
la nicotina. Existe una multiplicidad de substancias en el humo --
del tabaco; no ha sido posible apreciar si una o varias de ellas --
tienen un efecto definitivo sobre el psiquismo. L. Lewin sefialaba
que ;el fumar '"no produce una exaltacién del biene;tar interior co-
mo lo hace el vino, pero ajusta la mente y el &nimo a una especie
de serenidad o '"quietismo'' durante la cual la actividad del pensa-
miento no esta alterada vy, >d¢>35de el punto de vista fisico aparece
cierta calma en los movimientos. Aunque la accion del tabaco con
siste en la mayoria de los casos en ahuyentar el vacio de la men-
te y el aburrimiento - de modo que el ello tiene la impresién de
una ligera narcosis - se trata enr cualquier forma de una ligera
excitacién...'" Es la impresidén subjetiva de muchos fumadores -
que el fumar les permite idear mejor, les da una sensacién de --
calma, alivia la an_siedad ’ Sefiala Porot "Muéhos intelectuales,
escritores... no pueden sentirée en el adecuado estado de animo
o continuar sus esfuerzos mis que con la ayuda de su cigarrillo o
pipa. No hay por qué ver en esto una accidén estimulante directa

sobre el cerebro, sino simplemente la entrada en juego de refle-
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jos condicionados que han creado un comportamiento habitual y un
verdadero requerimiento (del tabaco). La accién nociva del tabaco
sobre la atencién, la memoria, la orientacién, han sido comproba
das experimentalmente.., Los estudios hechos hace tiempo por -
Bertillos y otros mostraron que en las calificaciones de fin de afio
tocaban los mejores lugares a los alumnos que no fumaban .o fuma

ban poco''.
BELLADONA Y SUS ALCALOIDES

En las plantas del grupo de la belladona (solaniceas) -
existen alcaloides que tienen un efecto inhibidor sobre drganos -
inervados por los nervios colinérgicos postganglionares; los dos

mas importantes son la atropina y la escopolamina,

Antecedentes .- Los efectos de la Bélladona han sido conocidos
desde hace siglos; los envenenadores profesionales de la Edad Me
dia usaban la mortifera Atropa belladona para producir una intoxi
cacién a menudo prolongada en su duracidn y obscura en su cara’g
ter. La Atropa belladona contiene sobre todo atropina y hicioscia
mina, mismos dos alcaloides que se hallan en la Datura stramonium;
el alcaloide escopolamina se halla sobre todo en el arbusto Hyoscya-
. mus niger y Scopola carniolica. Las propiedades estupefacientes

de estas plantas han sido conocidas desde hace siglos, aunque co



-206-

_ . . - L £ .
mo regla no aparecen sinp cuando se usan dosis mas bien toxicas
- s . . - . I

que medicinales (la escopoldamina es el inico alcaloide solanaceo
& 1 ‘ .
i e s s 3 3 K3 .

) con efectos psicotropos a dosis medicinales). Dioscorides es -

7. k g .

cribia acerca de la datura que " la raiz se tomaba con vino te-
niendo el poder de producir fantasias no desagradables; el beber

dos dra®mas pone a una hombre fuera de s{ por tres dias y cuatro

lo matan'',

Es indudable que estas plantas fueron usadas en ritos
orgiasticos caracterizados por excesos sexuales, como en las ba_
:anales. Los ritos orgia’.stic_o_s de este tipo persistieron a través de
la Edad Media a pesar de la vigilancia de la Iglesia, y tal cosa era
el '""sabbath de la brujas'' puesto al descubie.rto en los juicios que
tuvieron lugar en Bavaria en el siglo XVI: los participantes inge-
rian una coaccién que contenia solanaceas y frotaban contra su --
piel una uncién que contenia hojas trituradas de belladona (la atro
pina es absorsible a través de la piel), aparecian luego los efec-
tos téxicos o cuaéjtéxicos de las drogas: pérdida de las inhibicio-
nes, alucionaciones visuales, desorientacion. La hija del pastor
local habia participado en el "sabath' y las vividas alucinaciones
la habian convencido de que todos los demoni.os del infierno habfan
hecho uso de su cuerpo, que habfa montado en una escoba y viaja-

- ~ g . . . Y
do por encima de las montafias, que habia visitado el infierno, --
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visto sus hornos y sentido el aroma de los cuerpos que se asaban.

Albertus Magnus, obispo del siglo XIII sefialaba que el
Hyoscyamus niger formaba parte de las ocasiones que pre‘paraba,n

los nigromantes para conjurar a los demonios.,

ESCOPOLAMINA. - Segin se dijo antes, la escopolamina
es el Unico firmaco del grupo con psicoefectos a dosis medicina -
les, a las que broduce una accién tranquilizadora ( lo que lo hace
til como preanestésico) siendo eficaz frecuentemente en aliviar
los disturbios emocionales del paciente. La éroga produce amne-
sia y, cuando se la usa en el parto, se usa a menudo de que la par-

turienta recuerda mal o confusamente todo el trabajo de parto.

Cuando el paciente estd bajo ei efecto de la escopolamina
puede revelar con méis facilidad al p.siquiatra material reprimido,
al igual como sucede con los barbitiricos cortos o ultracortos; en
este estado estd igualmente mis abierto a las sugestiones terapéu
ticas y a la induccién hipndtica. Estas propiedades de la escopo-
lamina son las responsables de su uso como ''droga de la verdad"
para arrancar secretos o confesiones a prisioneros de guerra y -
criminales. Tal como se dice en el capftulo de barbitiricos, un --
individuo puede retener en numerosos casos la informé.cién que se

[ . . ' .
desea de €l o proporcionar informacion falsa o deformada y tenida
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como verdadera por él.
En algunos individuos sensibles o supuestamente duefios

de una idiosincrasia especial, la escopolamina puede tener un efec
to excitante, producir confusién mental, delirio, agitacién y aluci-

naciones.

ATROPINA. - A dosis medicinales la atropina no tiene
ningin psicoefecto perceptible o franco, y es sélo a dosis téxicas-
que varian con la sensibilidad individual - que se hacen aparentes,
consistiendo en vividas alucionaciones visuales, desorientacién en
el espacio y en el tiempo, el individuo puede mostrarse calmado
o agitado, o alternar entre la calma y la agitacién, puede despo-
jarse de sus ropas y actuar en forma tal que sugiera un episodio
péicético agudo; de hecho algunos intoxicados por belladona han
sido internados con diagndstico de delirio alcohglico o episodio -
esquizofrénico agudo, pues el delirio y la actitud maniaca se ven
frecuentemente en la intoxicacién atropinica. Hay multitud de ca-
sos reportados en Medicina de individuos hipersensibles a dosis
terapéuticas de atropina o a colirio de atropina o derivados (és-
tos en nifios, particularmente) y que presentan cuadros de agita-

-’ . - = . = . .
cion, ataxia, alucionaciones, delirio, agresividad, etc.

. - ’ rd .
El reciente interes en los circulos '"bohemios" por las
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. . - .

drogas alucinantes han sido responsable de un cierto numero de -
- . ' . . z
casos de intoxicacion autoinducida con solanaceas. Dean reporta
un par de casos de individuos que ingirieron un preparado antias-
2. N . . .

matico a base de stramonium y belladona para tener alucionaciones
o '"comprenderse mejor a s{ mismos', en las palabras de un joven

estudiante de literatura.
CORTISONA Y ANALOGOS DE LA CORTISONA

Desde la introduccién de los corticoesteroides en Téra-
péutica se ha notado el elfecto de estos farmacos sobre la esfera
afectiva. No hay duda de que pueden producir cambios mentales -
que van desde la euforia o la depresién hasta la psicosis franca o
el suicidio. Es dificil sin embargo valorar el papel de la hormona
en un individuo dado; en algunos pacientes la cortisona solamente
acentla una tendencia latente en el individuo, tal vez a través de
un desengafio o desilusién respecto al grado de mejoria alcanzado
0, al revés, a través de la amenaza de una recuperacién de la in-
capacidad que se ha convertido en un apoyo psicolégico vital del -

cual el individuo depende.

Aunque la cortisona no tiene un efecto sobre la psiquis
’ Ll - - - . .
mas que en un namero relativamente escaso de individuos, este

efecto tiende a ser constante para el individuo dado: aquel en -~
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.z . ;

quien la hormona depresien durante un curso de terapia, la produ
- e - ' ' . .

cira - de producir alguna alteracion émocional - en un ulterior --

curso de tratamiento.
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