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RESUMEN

Los adaptdégenos son sustancias naturales presentes en plantas medicinales utilizadas
principalmente en oriente en la medicina tradicional ayurvédica y de China. El conocimiento
y la sabiduria sobre las mismas se ha transmitido de generacidn en generaciéon para
continuar con su aplicacion como remedio a multiples enfermedades. Requieren de muchos
mas estudios que los realizados hasta la fecha para corroborar sus propiedades, algunas ya
descritas y demostradas por la literatura cientifica. La principal cualidad que tienen, es que
segln indica su propio nombre, adapta al organismo a las distintas condiciones internas y
externas causadas por diferentes clases de estimulos (quimicos, fisicos, ambientales) para
lograr un estado superior del individuo tanto psiquica como fisicamente.

Los nootrépicos son una serie de compuestos cuya funcidon consiste en mejorar el
rendimiento intelectual de las personas mediante la potenciacidon cognitiva que alcanza a
través de varias estrategias de actuaciéon a nivel cerebral. Son definidos por caracteristicas
exclusivas e independientes de otros medicamentos como por ejemplo su atoxicidad y
carencia de efectos secundarios indeseados. Son consumidos por individuos sanos en su
empefio de elevar sus capacidades y funciones mentales, pero también por personas con
trastornos y desérdenes neurolégicos y en pacientes geriatricos con patologias derivadas de
la vejez donde son mds eficaces.

Representan una posibilidad de desarrollo de nuevos farmacos en el ambito de la psiquiatria
al poseer propiedades curativas beneficiosas experimentalmente demostradas.

Resulta necesario continuar con la investigacién y el desarrollo de todas estas sustancias
similares en pos del progreso humano en la sociedad desde un punto de vista evolutivo
debido al potencial rango de actuacion sobre las personas a las que podria ayudar y en las
qgue influiria que serian de todas las edades; desde infantes con dislexia Y TDAH hasta
ancianos con Alzheimer y demencias, pasando por adolescentes y jévenes con problemas de
ansiedad y depresidn y adultos con leves pérdidas de memoria asociadas al estrés.

No obstante, cabria conectar el presente actual y las cuestiones éticas que plantea su uso asi
como el derecho o acceso a su consumo en todos los estratos sociales.

Palabras clave: Efecto, enfermedad, estudio, mejora, nootrdpico, tratamiento.

ABSTRACT

Adaptogens are natural substances present in medicinal plants used mainly in the East in
traditional ayurvedic and chinese medicine. The knowledge and wisdom about them has
been transmitted from generation to generation to continue its application as a remedy for
multiple diseases. It requires many more studies than those carried out to date to
corroborate their properties, some already described and demonstrated by the scientific
literature. The main quality they have is that according to its own name, it adapts the
organism to the different internal and external conditions caused by different kinds of
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stimulus (chemical, physical, environmental) to achieve a superior state of the individual,
both psychically and physically.

Nootropics are a series of compounds whose function is to improve people's intellectual
performance through cognitive enhancement that is achieved through several action
strategies at the brain level. They are defined by exclusive and independent characteristics
of other drugs such as their non-toxicity and lack of unwanted side effects. They are
consumed by healthy individuals in their efforts to increase their mental capacities and
functions, but also by people with neurological disorders and in geriatric patients with
pathologies derived from old age where they are most effective.

They represent a possibility of development of new drugs in the field of psychiatry by
possessing experimentally verified beneficial healing properties.

It is necessary to continue with the research and development of all these similar substances
in pursuit of human progress in society from an evolutionary point of view due to the
potential range of action on the people whom it could help and who would influence who
would be of all ages; from children with dyslexia and ADHD to the elderly with Alzheimer's
and dementias, through teenagers and young people with anxiety and depression problems
and adults with mild memory losses associated with stress.

However, it is possible to connect the current present and the ethical questions that its use

raises as well as the right or access to its consumption in all social categories.

Key words: Disease, effect, enhancement, nootropic, study, treatment.

OBIJETIVOS

-Actualizar y recopilar la informacidn relativa a los avances producidos en la practica clinica
en el campo de la neurociencia.

-Contraponer conocimientos tedricos de compuestos quimicos de sintesis aplicados que han
sido ampliamente estudiados junto con la medicina oriental natural siendo esta ultima mas
pragmatica y desconocida.

-Plantear realmente el empleo de farmacos en condiciones saludables y no sdélo para curar
enfermedades.

-Debatir la relevancia que tienen en la actualidad sus usos aprovechando el potencial sobre
las cualidades humanas en nuestro constante afan de mejorar.
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MATERIAL Y METODOS

Toda la informacidn utilizada para la elaboracion del trabajo ha sido consultada en internet
a través de libros y revistas cientificas digitales disponibles en las paginas web oficiales de las
sociedades espafiolas de neurociencia y psiquiatria, conocidas por sus siglas SENC y SEP
respectivamente. También en la “American Psychological Association”, denominada por sus
iniciales como APA.

Otro método de seleccién y cribado ha sido la revisidon bibliografica de publicaciones vy
articulos cientificos hecha en buscadores especificos y database de PubMed, ScienceDirect y
Wiley Online Library mediante la insercidon de términos imprescindibles como “nootropic” o
“adaptogen” acompafiados en cada caso de otras palabras similares y relacionadas en
funcion del desarrollo del propio trabajo.

INTRODUCCION

¢A qué me refiero con mas alld de los limites fisioldgicos en busca de la perfeccion humana?

Concepto que aplico no solamente al deseo constante y persistente del ser humano a lo
largo de la historia de mejorar sus capacidades tanto intelectuales como fisicas hasta
alcanzar su cenit. También aludo desde un punto de vista estrictamente sanitario, a la
ausencia completa de enfermedad gracias al tratamiento terapéutico de las mismas
realizado con las sustancias que veremos a continuacién.

Adaptégenos

Hacen referencia a un grupo de sustancias de origen natural provenientes de algunas plantas
medicinales que han sido utilizadas con el propdsito de conseguir un efecto modulador dual
segun las necesidades, ya que regulan el comportamiento fisiolégico de cada ser humano de
manera individual en la direcciéon que sea necesaria para lograr alcanzar el equilibrio.

Los adaptdégenos aportan nutrientes que ayudan al cuerpo a adaptarse segun las distintas
condiciones, normalmente adversas o de estrés, que afectan al correcto funcionamiento del
organismo y al mantenimiento interno del mismo conocido como homeostasis. Parecen
“inteligentes” ya que logran tanto aumentar como reducir lo que sea necesario
corporalmente como para lograr un mejor nivel de adaptacién y un equilibrio fisico,
intelectual y emocional para en definitiva promover la salud de la persona.

Por un lado, proporcionan resistencia no especifica al estrés regulando metabdlicamente a
nivel celular para evitar el dano derivado de estimulos internos y factores ambientales.

También mejorando las defensas del sistema inmunoldgico.

Por otro lado, ayudan al cuerpo a alcanzar un rendimiento éptimo mental y fisico. A nivel
cognitivo, cabe destacar una mejor concentracién, mejor coordinacion de reflejos y mejores
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tiempos de reaccién. Fisicamente hablando, se consiguen movimientos mas rapidos, mayor
resistencia y un aumento de la fuerza.

Su mecanismo de accion especifico se desconoce al no estar claramente definido por su
accién farmacolégica multidiana y por falta de evidencia clinica suficiente que establezca
dichos efectos.

Segun la Agencia Europea del Medicamento, a partir de ahora y en adelante organizacion
conocida como EMA, el adaptdégeno reune una serie de caracteristicas particulares en su
funcionamiento que lo define como tal y son que no puede causar efectos secundarios de
ningun tipo (toxicidad, adiccidn, tolerancia...) y es regulador y no especifico por la dualidad
de su efecto por sus multiples propiedades farmacoldgicas antiinfecciosas, antiinflamatorias,
antioxidantes, inmunomoduladoras, hepatoprotectoras y neuroprotectoras.

Nootrdpicos

Concepto muy etéreo que hace referencia a fdrmacos que potencian ciertas funciones y
capacidades mentales humanas. Al congregar un vasto y heterogéneo sector de
medicamentos, se corresponden con determinados empleados en desérdenes
neuropsiquicos como alternativa terapéutica aplicada.

Las caracteristicas clasicas que definen a un nootrépico son:

» Incrementa la resistencia del cerebro frente a la agresién bioquimica.

» Sin influencia en el patrén normal del EEG con incremento del tono en el control
cortico-subcortical.

» Facilitan la transferencia de informacion interhemisférica con especial predileccién a
nivel telencefalico .

» Favorecen el aprendizaje y protege las células nerviosas contra agentes como hipoxia
por nitrégeno y electroshock que lo impiden.

» Carencia casi por completo de minimos efectos secundarios (sedantes, estimulantes,
adiccién, dependencia, etc) tipicos de unos medicamentos y buena tolerancia y

aceptacion entre la poblacién anciana, atipico de otros " ".

A diferencia de otros farmacos que actuan sobre el SNC, los nootrépicos no inducen eventos
directos reticulares ni limbicos. Son concebidos como drogas inteligentes capaces de
potenciar el conocimiento estimulando la memoria y el aprendizaje debido a sus efectos
tedricos .

Al igual que ocurre con los adaptdgenos, el mecanismo de accion exacto a nivel molecular y
celular de los nootrépicos se desconoce (2). La premisa parte de que funcionan alterando de
manera significativa la disponibilidad de suministros neuroquimicos en el cerebro tales como
neurotransmisores y aminoacidos provocando su aumento. Lo que se deduce por tanto, es
gue no podemos hablar exclusivamente de un Unico mecanismo, pues difiere la diana de
accién segun el compuesto.


https://es.wikipedia.org/wiki/F%C3%A1rmaco
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RESULTADOS Y DISCUSION

Clasificacién nootrdpicos

-Sistema colinérgico

Piracetam (Ciclofalina®): Se presenta como el primer nootrdpico definido que facilita el
aprendizaje y la memoria (3) contribuyendo a la comprensién de la activacién cognitiva y la
mejora de la vigilancia que ocurre en diferentes edades’. Desde la perspectiva
geropsiquidtrica, el envejecimiento implica una inhibicion y retroceso del SNC que reduce su
eficiencia. Las carencias sensoriales también inducen diferentes déficit "

Se ha estudiado la eficacia del piracetam realizando varios ensayos sobre su empleo en casos
de deterioro mental relacionado con la demencia senil o Alzheimer, enfermedad debida
segln la hipdtesis colinérgica a una menor actividad causada por muerte y degeneracién
celular, lo que podria explicar su mecanismo de accién ¥i Los resultados no fueron del todo
concluyentes, evidenciando la falta de mads estudios para seguir evaluando su efecto.

En cuanto a su mecanismo accidon sobre la acetilcolina, ensayos hechos con ratones
envejecidos, sugieren que la toma de piracetam puede aumentar la densidad del nimero de
receptores colinérgicos muscarinicos en el cerebro hasta igualar la cantidad de ellos que hay
en ratones jovenes, por lo que podriamos atribuirle una accion regenerativa "' ™.

Desde otra perspectiva mas infantil, referido a nifios que sufren dislexia, el estudio en
relacion a su habilidad lectora comparando un grupo que tomé piracetam con otro que no,
probd de manera clara efectos positivos, evidentes y significativos acerca de una mejora que
se prolongd desde pocas semanas después del comienzo hasta la finalizacion del
experimento **. Estudios de EEG establecen la idea de que el piracetam puede activar
selectivamente el hemisferio izquierdo, responsable de todas estas dreas del conocimiento.

En multiples ocasiones se ha afirmado que puede mejorar la cognicién de personas con
problemas, pero no incrementar la de los individuos sanos. De hecho, no existen numerosos
estudios que confirmen su accidn en sujetos sanos, ya que incluso los propios consumidores
lo reconocen como tal, porque sus efectos son débiles, siendo comun que se inicien en el
consumo de este nootrdpico antes de probar con otros mas potentes. Sin embargo, cabe
destacar un estudio ™ con adultos sin problemas fisicos ni enfermedades y un coeficiente
intelectual medio-alto, en el que se administré piracetam sometiéndoles a varias tareas
perceptuales y motoras. La mayoria de los que tomaron piracetam rindieron mejor que los
que tomaron el placebo. También se comprobd que no produce adiccién (3) ni toxicidad.

Otros compuestos de la familia derivados del piracetam, conseguidos mediante
modificaciones en la estructura quimica realizadas con el objetivo de potenciar su accién a
dosis menores (pramiracetam, fenilpiracetam) y al igual que él mismo presentan efectos
positivos sobre la memoria y el aprendizaje en pacientes de Alzheimer, dislexia, demencia,
etc pudiendo revertir la hipoxia cerebral, la amnesia inducida por ciertas drogas como la
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escopolamina y los efectos del electroshock al facilitar el suministro de oxigeno y glucosa a
las células del cerebro ™" aunque también con otras indicaciones y propiedades:

Oxiracetam: Demostrada actividad anticonvulsivante en ratones pero aun no se ha probado
en pacientes epilépticos humanos.

Coluracetam: Puede tener efectos beneficiosos para la isquemia retinopatica y el dafo del
nervio optico.

-Sistema GABAérgico

Nefiracetam: De la misma clase que los anteriormente mencionados, difiere en la estrategia
de actuacion ya que afecta a los sistemas neuronales colinérgico y GABAérgico a la vez.
Ejerce sus efectos protegiendo las neuronas para tratar la enfermedad de Alzheimer vy
demencia asociadas a problemas cerebrovasculares. En ratas con falta de memoria por la
presencia de placas de proteinas neuronales beta-amiloides, caracteristica intrinseca del
Alzheimer, mejord el aprendizaje X Segun EMA vy FDA, el mayor problema es que causa
teratogénesis (perjudicial para el feto en mujeres embarazadas) y es toxico para la vejiga y la
funcion testicular, por lo que todavia no esta autorizado su uso en la poblacidn.

-Sistema glutamatérgico

Aniracetam: Es mads potente que el piracetam a igual dosis y genera sus efectos positivos
sobre la memoria a dosis menores que aquellas que podrian generar efectos adversos.

Un ensayo hecho con humanos concluye que el aniracetam atenua las alteraciones
cerebrales y la disminucién del rendimiento cognitivo inducidas por hipoxia. Aumenta la
eficiencia en la utilizacidén de glucosa y oxigeno cerebral y de esta forma, se incrementa la
energia disponible y mejora el enfoque y la motivacién ™.

No parece actuar sobre sistemas neurotransmisores de catecolaminas o serotonina, no
obstante, si que ejerce efectos colinérgicos aumentando los niveles de Ach. Presenta una
ligera actividad anticonvulsivante y ha demostrado tener potencial efecto
como ansiolitico™. En general, la actividad ansiolitica puede estar mediada por distintos
receptores de dopamina D2, receptores de serotonina 5-HT2A (concretamente ambos no
estarian implicados con aniracetam) y colinérgicos de tipo nicotinicos.

Modula de manera alostérica la actividad de los receptores glutamatérgicos dependientes
de AMPA ™" que han sido activados tras la previa liberacién enddégena del glutamato por
parte del organismo. Promueven la plasticidad de las neuronas *" .

Se encarga de realizar una transmision sinaptica rapida y protege contra la toxicidad
generada por el glutamato, neurotransmisor excitatorio relacionado con la memoria y el
aprendizaje, que actua como un agente neurotdxico en Alzheimer al provocar un aumento
de su concentracion en el cerebro.

Se ha probado extensamente en animales, pacientes con Alzheimer, y otros sujetos con
deterioro en su salud. Segun un estudio XX el aniracetam interviene en la comunicacién

entre hemisferios cerebrales en ratas, facilitando la transferencia de funciones cognitivas,
-7-


https://en.wikipedia.org/wiki/Coluracetam
https://es.wikipedia.org/wiki/Ansiol%C3%ADtico
https://es.wikipedia.org/wiki/AMPA
https://es.wikipedia.org/wiki/Neurona
https://es.wikipedia.org/wiki/Alzheimer

Este trabajo tiene una finalidad docente. La Facultad de Farmacia y el/la Tutor/a no se hacen responsables de la informacion contenida en el mismo.

llegdndose a demostrar sus efectos beneficiosos a nivel cognitivo sobre animales a los que se
habia tratado con electroshock o que presentaban sintomas de senilidad.

El aniracetam puede tener estas mismas propiedades en humanos. En sus estudios, se han
encontrado que cuando se toma aniracetam, los lados izquierdo y derecho del cerebro
comienzan a comunicarse de manera mas eficiente debido a un funcionamiento
sincronizado. Cuando se produce una buena comunicacién entre las funciones cognitivas,
mejoramos en gran medida nuestras capacidades de concentracidn, légica y emocion entre
otras muchas mas ™ ™.

Prueba de ello es que los pacientes geriatricos que formaban parte del experimento, se
sentian mds activos y con mas ganas de participar en actividades sociales.

Esta sustancia, se emplea por sus efectos neuroestimulantes centrales y nootrépicos de
interés para la potenciacion cognitiva en individuos sanos. Estaria indicado para trastornos
de la atencion y la memoria de origen degenerativo o por insuficiencia cerebrovascular sélo
en algunos paises entre los que se excluye a Espaia.

Otros RACETAM:

+%* Sunifiram y Unifiram: Estos otros compuestos presentan mayor intensidad que
el piracetam""“y actian sobre el sistema glutamatérgico de igual modo que el
aniracetam, ya que son potenciadores de la cognicion a través de la activacion del
sistema de neurotransmision mediado por AMPA™" (moduladores alostéricos
positivos) y sobre el sistema colinérgico también. Aunque han sido numerosos los
estudios ™" realizados acerca de sus acciones donde vienen detallados todos los
efectos que causan, solamente han podido ser demostrados en animales ™ *.

XXVii

** Rolipram: Se diferencia de los demads por tener un mecanismo neuroprotector

en el que inhibe la fosfodiesterasa 4 encargada de degradar AMPc . Es por ello por
lo que sus aplicaciones tedricas difieren de las anteriores aunque estan
relacionadas™™. En la actualidad no se comercializa legalmente por sus efectos

XXiX

secundarios que inducen el vémito ™.

L)

-Vasodilatadores periféricos y agentes vasoactivos

Vinpocetina (Intelectol®): Farmaco vinculado con el alcaloide natural vincamina, ya que
deriva del mismo. De manera directa genera vasodilatacién, aumenta el flujo sanguineo
dirigido al cerebro e incrementa la llegada de oxigeno, glucosa y por consiguiente energia al
mismo.

La vinpocetina inhibe la fosfodiesterasa 1. Los inhibidores de la PDE terapéuticamente son
participes de diversas afecciones médicas como enfermedades cardiovasculares,
enfermedades autoinmunes, Alzheimer. Dado que las PDE se expresan ampliamente en el
cerebro, se considera que los inhibidores de PDE modulan las condiciones
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XXX

neurodegenerativas a través de la regulacion de AMPc y GMPc en el cerebro ™. Se investigd
el aprendizaje y la memoria de los animales, los resultados demostraron que la vinpocetina
mejoré los déficit de memoria y aprendizaje causados por proteina beta-amiloide en ratas
debido a sus diferentes propiedades, indicativo de que su administracion puede mejorar la
disfuncién cognitiva ™.

Entre el efecto antioxidante que poseen los inhibidores de PDE solos o en combinacién con
la actividad fisica y teniendo en cuenta la respuesta sistémica midiendo pardmetros de
estrés oxidativo. Disminuyd la liberacion de oxidantes y mejord la actividad de las enzimas
antioxidantes, evitando asi dicho estrés oxidativo sistémico ™.

Cinarizina: La cinnarizina es un medicamento que se usa principalmente por su actividad
antihistaminica, pero también tiene efectos anticolinérgicos y de bloqueo de los canales de
calcio. Dicha actividad de bloqueo causa vasodilatacion cerebral, con capacidad potencial de
mejora de la funcion cognitiva. Su administracién en combinacién con piracetam mejoré el
flujo sanguineo cerebral, aumenté la cantidad de oxigeno que llegaba al cerebro y el
metabolismo de las células nerviosas para tratar la aterosclerosis cerebral ol

Aunque entre sus actuales aplicaciones principales, no estan las nootrépicas, quiza por sus
elevados efectos secundarios que no se ajustan a los pardmetros y a la definicién dada al
comienzo del trabajo.

-Neuroproteccion y neurorregulacion

® Sulbutiamina (Surmenalit®): Interviene en metabolismo de glicidos, proteinas y
lipidos, sintesis y disponibilidad de Ach y en la transmisién de impulsos nerviosos
Hay indicios de efectos positivos para la memoria, la inhibicién social derivada del
comportamiento y la astenia crdnica.

XXXV

® Pirisudanol (Mentis®): Es un activador del metabolismo cerebral que ejerce una
accién estimulante selectiva sobre el SNC ya que protege frente a la falta de oxigeno
y facilita la actividad cortical cerebral estimulando la formacion de Ach.
Como mejora la atencion e incrementa la memoria, esta indicado para los trastornos
de atencién y de memoria respectivamente y para tratar deterioros cognitivos

leves™.

® Piritinol: Analogo de la vitamina B6, estimula el SNC de tal forma que favorece el
metabolismo de las neuronas facilitando el paso de la glucosa a través de la barrera
hematoencefdlica y mejorando el aporte de oxigeno al cerebro. También regula la
liberacion de Ach sindptica y tiene actividad antioxidante "',
Parece mejorar la fatiga y el rendimiento intelectual en voluntarios sanos *'y se
emplea para el tratamiento de traumatismos craneoencefalicos y trastornos
cerebrovasculares, pudiendo ser aplicable en trastornos de atencién con
hiperactividad.


https://es.wikipedia.org/wiki/SNC
https://es.wikipedia.org/wiki/Vitamina_B6
https://es.wikipedia.org/wiki/SNC
https://es.wikipedia.org/wiki/Traumatismo_craneoencef%C3%A1lico
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® (Citicolina: Es un medicamento psicoestimulante, neuroprotector y nootrépico. Actlia
sobre la membrana neuronal mejorando el funcionamiento cerebral. Se utiliza como
neuroprotector en el tratamiento de los trastornos neurolégicos y cognitivos
asociados tanto a accidentes cerebrovasculares como a traumatismos craneales.
Esto es debido a que mejora el nivel de atencion y de conciencia, asi como actua
favorablemente sobre la amnesia.
Ademads ha demostrado que consigue una mejoria en la evolucién de
la hipoxia e isquemia cerebral incluso desde el inicio de sus principales sintomas que
incluyen dificultad de concentracidn, déficit de la memoria y alteraciones del
sueﬁOXXXVIII.

Otros considerados nootrdpicos

éSon los estimulantes del SNC otros posibles nootrépicos?

Por definicion los estimulantes son sustancias que mejoran la agilidad
mental, atencidn, concentracién y resistencia psiquica. También aumentan la vigilancia y la
resistencia fisica. Son altamente adictivos y tienen diversos efectos secundarios, descripcién
gue no encaja con las supuestas y tedricas caracteristicas de los nootrdpicos al uso.

-Sistemas catecolaminérgicos

Sistemas adrenérgico y dopaminérgico: Ambos circuitos cerebrales estan intimamente
relacionados y conectados de tal manera que algunos farmacos que afectan al sistema
catecolaminérgico del cerebro, cuyos efectos psicoestimulantes regulan los niveles de
neurotransmisores, presentan accién “nootrépica”.

Las actividades dopaminérgica y adrenérgica se ven alteradas por un aumento de la sintesis
o un blogqueo en la recaptacion de las mismas.

®  Anfetaminas (Elvanse®)

a) Efectos fisiologicos: Sudoracidn, aceleraciéon del ritmo cardiaco con
palpitaciones, insomnio, menor tiempo de reaccidon, mayor tolerancia al dolor
y aumenta la energia disponible.
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b) Efectos secundarios: Tolerancia, adiccidon porque funciona y te gusta, genera
dependencia, trastornos disociativos (percibirse a uno mismo no tan divertido
como lo es habitualmente), acelera el metabolismo y deshidrata los
musculos (mayor vulnerabilidad a sufrir lesiones).

c) Otros efectos: Sensacién de felicidad/euforia, te ayuda a prestar mas
atencion, revitaliza mente (hiperestimulada), bienestar, placer, gusto, mayor
resistencia, ejecucion de tareas perfectas con ortodoxia y siendo mas
metddico, modo alerta encendido, mas disciplina, mds memoria.

Los principales usos terapéuticos que se han ido desarrollando desde su descubrimiento son
para tratar el sobrepeso, cansancio, desérdenes menstruales en origen, estados de danimo
(languido, apatia) y la dislexia. Resalta el empleo extendido a nivel mundial contra el
trastorno por déficit de atencion e hiperactividad (TDAH) que es una condicién por la que la
gente que la sufre tiene mas dificultad para prestar atencién a las cosas. Esto es debido a
gue existe un déficit de dopamina que no limita la informacién irrelevante que llega,
habiendo un exceso que dificulta su andlisis. Se distraen continuamente aunque no estd
claro el limite de la afeccion. No obstante, aparte de las distintas capacidades que las
anfetaminas benefician sobre el control cognitivo, ademads abarca control de atencién
porque su accion consiste en focalizar, no te dispersas, ayuda a concentrarte y reorganiza
aquello que te rodea evitando las distracciones.

®  Metilfenidato (Concerta®)

Los usos iniciales de este medicamento psicoestimulante fueron aliviar la fatiga crénica y la
apatia y conseguir la calma como estado mental. Los efectos secundarios mas frecuentes
difieren y son cefaleas, cansancio, dolor de estdmago, hepatotoxicidad, riesgo
cardiovascular, episodios psicéticos, adiccién a largo plazo, dependencia, tolerancia, ataques
por agotamiento, insomnio y es capaz de empeorar la depresién.

Su accion es muy similar a las anfetaminas ya que permite inhibir el procesamiento de
informacidn irrelevante, presentando efecto como potenciador cognitivo y para el
tratamiento del TDAH. También incrementa los mecanismos excitatorios a nivel cerebral y el
nivel de alerta del SNC.

Son descritas por la literatura cientifica dos tipos de dosis eficaces diferentes; la dosis
instantanea y la retardada/extendida. Cuando se administra una dosis errénea el efecto que
causa es el contrario, logra focalizarte en las distracciones y no te concentras. Sin embrago,
con la dosis ideal alcanzas un estado zen de rendimiento superior.

A elevadas dosis se observan diferencias en la actitud de nifios y adultos. De tal forma que a
los ninos les desagrada por una sensacion de nerviosismo incontrolable y perpetuo mientras
gue los adultos se sienten activados, ambiciosos y experimentan una falsa omnipotencia
para realizar todo aquello que se propongan.
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En individuos que no padecen TDAH, su aplicacién persigue el mismo objetivo (disminuir las
distracciones y aumentar la concentracion). A bajas dosis tienen un demostrado efecto
potenciador del rendimiento de la funcidn cognitiva en la poblacién humana en general.
Dichas concentraciones terapéuticas de anfetaminas y metilfenidato incrementan el
rendimiento de la memoria de trabajo, la memoria episddica, y el control inhibitorio en
poblacién adulta sana. También mejora la asignacion de relevancia y el rendimiento en
tareas tediosas que requieren un alto grado de esfuerzo.

En relacién a la mejora cognitiva farmacoldgica derivada del uso de varios nootrdpicos con el
propésito de mejorar el rendimiento ya sea intelectual o fisico, un estudio *™ mostré que el
rendimiento es menor en los sujetos que recibieron un fadrmaco como las anfetaminas
respecto a los otros individuos con un rendimiento éptimo logrado sin apenas
psicoactivacion tras la administracién de pirisudanol. Ademas en las mismas condiciones, la
respuesta motora varié de igual modo.

Sin embargo, las frecuencias cardiacas y respiratorias son mas altas y muestran cambios
mayores inducidos por los psicoestimulantes administrados. Estos resultados muestran que
el rendimiento de una persona no depende completamente de la activacién de su
organismo.

¢Otros psicétropos también tienen esa accién potenciadora del rendimiento?

-Sistema serotoninérgico

Los nootrdpicos también se asocian a otras drogas psicotrépicas como son los
psicodislépticos.

1. LSD

Sustancia psicodélica de origen semisintético cuya accidn sobre el SNC es empleada en
algunos paises como droga legal bajo prescripcién médica en psicoterapia.

Los ensayos estdn dirigidos a curar la esquizofrenia porque el LSD, denominado en el
ambito experimental “AWD 52-39”, actua sobre los mismos receptores de serotonina que
funcionan andmalamente en los pacientes que sufren dicha enfermedad mental. Los efectos
del LSD estan mediados por un mecanismo que implica la neurotransmisidn serotoninérgica
y dopaminérgica. Asimismo, la psicosis inducida por elevadas dosis de LSD es un modelo util
para probar la eficacia terapéutica de posibles farmacos antipsicéticos con mecanismo dual
serotoninérgico y dopaminérgico. Por lo que si se descubren fdrmacos capaces de bloquear
los efectos del LSD en estos receptores, es muy probable que también resulten eficaces para
combatir los sintomas de la esquizofrenia X
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2. Psilocibina

Compuesto alucinégeno cuyo derivado metabdlico (psilocina) es responsable del efecto
psicoactivo de algunos hongos. La psilobicina se convierte en psilocina y actia como

un agonista parcial de varios receptores de serotonina (5-HT1A) en el cerebro donde imita
los efectos de la serotonina. Estos receptores serotoninérgicos interactian con las neuronas
gue estdn involucradas en la percepcién del dolor y la ansiedad. A diferencia del LSD, la
psilocibina y la psilocina no poseen afinidad por receptores dopaminérgicos.

Los efectos neurometabdlicos de la psilocibina alucindégena, indujeron hipometabolismo
cortical e hipermetabolismo cerebeloso. Los aumentos relacionados con la activacion
cognitiva i constituyen una clase distinta de sustancia psicoactiva, que toma una posicion
intermedia entre los estimulantes y los alucinégenos. Aunque en pacientes esquizofrénicos
se sugiere una hiperactividad frontal en reposo pero con disminucidn de la capacidad para
activar regiones prefrontales de demanda cognitiva.

3. Microdosis psicodélicas

Consiste en el consumo de microdosis de hongos alucinégenos que contienen psilocibina u
otros principios psicoactivos o el propio consumo de LSD, sin llegar a causar efectos
psicodélicos para favorecer la aparicién de ciertas capacidades como la creatividad, la
empatia o la concentracion. Los resultados preliminares arrojan que la microdosificacién de
psilocibina demostré mejorar el rendimiento creativo mediante un pensamiento que
permite la generacién de ideas novedosas i Se insta a seguir realizando mas estudios con
un disefio mas riguroso por la falta de evidencia cientifica suficiente que respalde las
afirmaciones de los beneficios y la seguridad de las microdosis psicodélicas.

La clinica describe y teoriza sobre la posible aparicion de un estado psicotico reversible
producto de la cronificacion en sus usos. También se ha sugerido que el consumo
continuado de dichas microdosis psicodélicas puede generar adiccion psicoldgica a las
mismas.

Ademas, se han mostrado prometedores a la hora de mitigar el dolor crénico por cefaleas
en racimos, causadas por afectacién del nervio trigémino (dolor neuropatico). En el estudio
de pacientes con este tipo de cefalea, fue un éxito la prevencién de ataques agudos con
intervalos de tiempo mads largos sin sufrirlos mediante el uso de psilocibina o LSD que
abortd los ataques con una extension mas prolongada del periodo de remision il

Clasificacion adaptdgenos

O Huperzina A : Es un alcaloide aislado de la planta Huperzia serrata. Tradicionalmente
utilizado en China por la medicina oriental para el tratamiento de la inflamacidn, la
fiebre y los trastornos sanguineos. Sus efectos se relacionan con propiedades
neuroprotectoras, reduciendo la muerte celular de neuronas inducida por

glutamato™.
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En la actualidad, se vende como nootrdpico en Estados Unidos para incrementar la
memoria, principalmente en mayores que sufren pérdidas asociadas a la edad
avanzada ™. Aunque también es adquirido por un publico joven y estudiantil que
quiere aprovecharse de las ventajas que conlleva su empleo como son la
potenciacién de la memoria y la mejora en el rendimiento del aprendizaje i

O Celastrus paniculatus: Contiene alcaloides en sus semillas con propiedades
antioxidantes ™", actividad agonista colinérgica cerebral ™'y neuroprotectoras
contra glutamato como en el caso de huperzina A anteriormente mencionado X
Posee efecto para agudizar la memoriay uso como tdnico para el rendimiento

mental del cerebro.

O Schisandra chinensis: De entre sus metabolitos bioactivos, destacan diversos
lignanos que tienen actividades bioldgicas de hepatoproteccion !
Tiene potencial para el tratamiento de numerosas enfermedades
neurodegenerativas como el Alzheimer ' debido a gue protegen eficazmente del
dano celular neuronal y mejoran significativamente el rendimiento cognitivo con
efectos de mejora neuroprotectora y cognitiva " Podria mejorar el estado emocional
similar a la depresién y los déficit cognitivos asociados en ratones, al regular
positivamente los niveles de factor neurotréfico derivado del cerebro (BDNF) en el
hipocampo i,
Por sus efectos adaptogénicos, cabe resaltar el papel de la estimulacién del sistema
nervioso central porque en la combinacion con farmacos citostaticos durante la
quimioterapia en la lucha contra el cancer, se observé efectos beneficiosos sobre las
funciones cognitivas levemente alteradas ™".

Respecto a una posible inmunomodulacién, se vio incrementada la inmunidad suprimida en
pacientes con cancer de ovario que estdn sujetas a quimioterapia por el recuento en el

numero medio de células linfociticas T de las pacientes Wi,

O Withania somnifera: Posiblemente la planta mas adaptogénica de todas debido a sus
multiplés e incontables acciones bioldgicas sobre nuestro organismo it propuesta

para la aplicacién en bastantes enfermedades humanas ",

Se sugiere un potencial efecto terapéutico adyuvante en cancer tix pudiendo revertir
la mielosupresion inducida por la quimioterapia. La raiz tiene efectos calmantey
ansiolitico sin sedacidn y se asocia con una actividad protectora del estrésy de
mejora de la atencién.

Se estudia como tratamiento efectivo y seguro de la fatiga inducida por dicho estrés
y ansiedad, la funcién cognitiva deteriorada y los trastornos del suefio relacionados
con la conducta y la edad %X en adultos ”sanos” aquejados de las dolencias que les
impide conseguir un estado de bienestar general. La posible explicacién observada
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en ratas consiste en la influencia que tiene esta planta sobre la expresién de
proteinas y genes implicados en los ritmos circadianos que sufren cambios naturales
debido al envejecimiento ™.

También posee un efecto nootrdpico en ratones amnésicos ~, asi como capaz de
luchar contra el deterioro cognitivo, manteniendo la plasticidad sindptica del
hipocampo, siendo provocado por una dieta hipercaldrica responsable de causar

obesidad ™.

Ixiii

O Rhodiola rosea: intimamente relacionada con Schisandra chinensis en el &mbito de la
oncologia y de las inmunopatologias v por compartir propiedades similares (56). Su
eficacia ha sido ampliamente estudiada y discutida durante afios bt pero finalmente
parece que es aceptada como posible tratamiento para mejorar el estado
de animo y combatir la depresion bavi pues su efecto se le atribuye a actuar sobre
dopamina y serotonina aungue no se conoce con certeza. También se utiliza para
mejorar la resistencia y disminuir la fatiga, como condiciones fisicas y el rendimiento
atlético frente a situaciones climatoldgicas adversas como la falta de oxigeno.

CONCLUSIONES

Son varias las conclusiones extraidas tras la realizacién del presente trabajo que se exponen
a continuacion:

12) Los nootrdpicos son potenciadores cognitivos que ejercen una accion selectiva sobre las
funciones cerebrales relacionadas con la capacidad intelectual, el pensamiento, toma de
decisiones, activacién corporal, etc. Debido a su utilidad en la mejora del rendimiento y la
agilidad mental, tienen un papel relevante en la prevencion y el tratamiento del deterioro
cognitivo.

Son consumidos por personas que carecen de cualquier tipo de patologia previa conocida
con el fin de memorizar y afianzar conceptos de manera mas rapida durante el proceso de
aprendizaje. Ademas, se utilizan en individuos que sufren trastornos neurodegenerativos o
neuroldgicos con el propdsito de incrementar sus funciones cognitivas. Entre las patologias
son empleados en el tratamiento de la demencia o Alzheimer, asi como para prevenir el
deterioro psiquico propio de la edad y también para el TDAH vy la dislexia.

22) El piracetam es util para aliviar los sintomas asociados a la demencia o Alzheimer en
algunos pacientes, fundamentalmente mejorando la memoria y el comportamiento, pero en
ningun caso se ha demostrado su influencia sobre la progresion de la enfermedad.

No genera ninguna actividad nueva, sino que potencia alguna ya presente, lo cual explica su
baja toxicidad y la ausencia de efectos adversos importantes. Es por ello, que aunque se ha
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observado en algunos ensayos en animales cierta actividad potenciadora de la memoria, no
hay apenas estudios que avalen sus efectos en individuos sanos.

Debido a la dificultad que supone definir y cuantificar la inteligencia y la cognicién de los
individuos, al tratarse de conceptos abstractos y relativos, no se ha determinado que la
eficacia de las sustancias nootrdpicas sea significativa en la mayoria de los casos. No
obstante, sulbutiamina, pirisudanol, piritinol y citicolina constituyen las sustancias que
mejor se adeclian como nootrépicos ya que carecen de minimos efectos secundarios y son
seguros a largo plazo.

32) Existen pocas evidencias de que el uso de psicoestimulantes y sus efectos sobre la
cognicién en general, dejando a un lado trastornos y desérdenes, se traduzcan en una
mejora significativa del procesamiento cognitivo. Los efectos positivos abarcan una mejora
en la concentracion y el procesamiento de la informacion de manera puntual, no sostenida
en el tiempo al no interiorizar ni afianzarse las ensefianzas. Sin embargo, determinados
estudios en voluntarios sanos parecen demostrar lo contrario, arrojando efectos positivos
sobre la memoria al estimular el SNC. La capacidad para mejorar ciertos aspectos de la
funcién cognitiva en individuos sanos consiste en la activacién a nivel cerebral que podria
llegar a producir una mejora de la memoria a corto plazo, pero no a largo plazo.

Ademas, muchas veces su accién estd mas relacionada con el efecto placebo ya que potencia
de manera “ficticia” (temporal mientras dura el efecto) una autoconfianza, motivacién y
determinacidn sobre lo que aprendes/haces.

Favorecen una activacién mental dptima que facilita aumentar la atencién y disminuir las
distracciones y la fatiga de tal modo que se plasma en el rendimiento intelectual desde el
punto de vista académico. Desde la perspectiva laboral y deportiva, persiguen mejorar la
productividad y el rendimiento fisico respectivamente.

Para la potenciacidn cognitiva en individuos sanos se emplean de manera ilegal
habitualmente sin tener la prescripcion médica requerida para mejorar sus capacidades
cognitivas principalmente en el ambito universitario a nivel mundial donde una parte de los
estudiantes consumen junto a antidepresivos debido a su perfil psicoterapéutico, con todas
las connotaciones éticas que conlleva dispuestas a ser debatidas en un futuro préximo.

42) Asi pues, debido a las caracteristicas intrinsecas y tedricas que definen un nootrépico
como tal, los psicoestimulantes debido a sus efectos secundarios y al tipo de mejora que
proporcionan no entrarian a formar parte de este grupo de medicamentos.

52) La investigacidn sobre los efectos de la psilocibina y el LSD en la cefalea en racimos esta
justificada ya que es uno de los peores y mas intensos dolores descritos por la literatura
cientifica debido a su caracter crénico y neuropatico. Quiza sea debido a una posible accion
agonista en los receptores serotoninérgicos 5-HT1D/1B que al igual que los triptanes podria
combatir la migrafia.
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Los efectos psicoldgicos de las drogas psicodélicas y alucindgenas abre un amplio abanico
de posibles alternativas sujetas a estudio para tratar enfermedades mentales (trastornos de
personalidad, TOC, depresiones mayores, ansiedad, trastorno bipolar). El humor de una
persona estd influenciado en mayor medida por los neurotransmisores dopaminay
serotonina. Los psicodislépticos expuestos influyen en los niveles de estos
neurotransmisores y se observa un efecto positivo del estado de dnimo y frente a la
ansiedad.

Ante la falta de evidencia cientifica especifica todavia, pero gracias a la implicacion ya
conocida que tiene en el mecanismo de accidn de la neurotransmisién, es interesante
seguir investigando esta via. Aunque el estrés no te abandona nunca del todo, la
meditacidn realizada a lo largo de los afios de manera continua resulta idénea para ayudar a
desarrollar y elevar nuestras facultades mentales.

Para hacer frente al ritmo actual de la sociedad y sobrellevar las crisis nerviosas o el
“sindrome burnout”, el consumo de microdosis psicodélicas esta al orden del dia en
ambientes laborales ultracompetitivos y exigentes como el existente en Silicon Valley. No es
de extrafiar, puesto que a lo largo del tiempo, la humanidad ha empleado distintos
compuestos como son la cafeina, teofilina, teobromina, cocaina y nicotina, todos ellos
alcaloides naturales a fin de mejorar las capacidades cognitivas mediante la estimulacién, asi
como una gran variedad de sustancias con actividad adaptogénica y nootrdpica.
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