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RESUMEN

Los nootrdpicos son sustancias que pueden mejorar la funcion cerebral. Algunos de los
mas utilizados incluyen el metilfenidato, el modafinilo, las anfetaminas y la cafeina. Estos
nootrépicos pueden tener efectos cognitivos como mejorar la memoria, atencion, el aprendizaje
y el estado de alerta. También puede haber efectos no cognitivos, como reduccion del estrés y
aumento de energia. Sin embargo, si se usan incorrectamente, estos medicamentos pueden
causar efectos secundarios como insomnio, ansiedad y mareos. También existen
preocupaciones sobre los posibles efectos negativos a largo plazo sobre la salud cardiovascular,
neuroldgica y psicologica. Los principales factores de riesgo incluyen, la competitividad
actualmente en el mundo laboral, presion social y académica, etc. ademas que se suma la falta
de regulacion o supervision meédica respecto al consumo, la automedicacién, especialmente
entre estudiantes y profesionales, y la escasa evidencia cientifica de eficacia y seguridad a largo

plazo cuando son administrados sin supervisién médica.

Cuando se trata de tipos de nootropicos, se pueden dividir en sintéticos y naturales. Los
nootropicos sintéticos tienen un mecanismo de accion mas potente y pueden tener efectos
cognitivos a corto plazo méas pronunciados. Ejemplos: anfetaminas, metilfenidato, modafinilo,
piracetam. Pudieron lograr mayores mejoras en funciones como la memoria, la atencion, el
aprendizaje y el estado de alerta. Sin embargo, también existe un mayor riesgo de efectos
secundarios, como insomnio, ansiedad, adiccion y enfermedades cardiovasculares. Los
nootrdépicos naturales, por otro lado, son mas seguros y suelen tener menos efectos secundarios
graves. Ejemplos: ginkgo biloba, cafeina. No suelen tener los mismos efectos secundarios que
los sintéticos y pueden tener efectos cognitivos mas sutiles y equilibrados con un perfil de
seguridad mas favorable. Al igual que ocurre con la cafeina, el riesgo de abuso y dependencia
es bajo. El ginkgo biloba, tienen propiedades neuroprotectoras y antioxidantes que pueden

beneficiar la salud del cerebro a largo plazo.

El impacto social de los nootrépicos también es un aspecto importante para considerar.
Estos pueden generar preocupaciones éticas y medicas, por el uso inadecuado de estos, que solo
perpetua una cultura de competitividad debido a la alta demanda academica contrastado con la

falta de oportunidades laborales actualmente.

Palabras claves: Nootrdpicos, Potenciadores Cognitivos, Modafinilo, Metilfenidato,

Piracetam, Cafeina, Ginkgo biloba.



Abstract

Nootropics are substances that can enhance brain function. Some of the most commonly used
include methylphenidate, modafinil, amphetamines, and caffeine. These nootropics can have
cognitive effects such as improving memory, attention, learning, and alertness. They may also
have non-cognitive effects, such as reducing stress and increasing energy. However, if used
improperly, these medications can cause side effects like insomnia, anxiety, and dizziness.
There are also concerns about potential long-term negative effects on cardiovascular,
neurological, and psychological health. The primary risk factors include the current
competitiveness in the work world, social and academic pressure, as well as the lack of
regulation or medical supervision regarding consumption, self-medication (especially among
students and professionals), and the scant scientific evidence on long-term efficacy and safety
when administered without medical oversight. When it comes to types of nootropics, they can
be divided into synthetic and natural. Synthetic nootropics have a more potent mechanism of
action and can have more pronounced short-term cognitive effects. Examples include
amphetamines, methylphenidate, modafinil, and piracetam. They were able to achieve greater
improvements in functions like memory, attention, learning, and alertness. However, there is
also a higher risk of side effects such as insomnia, anxiety, addiction, and cardiovascular
disease. Natural nootropics, on the other hand, are safer and tend to have fewer severe side
effects. As with caffeine, the risk of abuse and dependence is low. Ginkgo biloba, in particular,
has neuroprotective and antioxidant properties that may benefit brain health in the long term.
The social impact of nootropics is also an important aspect to consider. The inappropriate use
of these substances can raise ethical and medical concerns, further fostering a culture of

competition due to the high academic demand and the current lack of job opportunities.

Keywords: nootropics, cognitive enhancers, modafinil, methylphenidate, piracetam, caffeine,

and ginkgo biloba.

Mgs. Hugo Solis V.
ENGLISH PROFESSOR



CAPITULO |

1.1 INTRODUCCION

La potenciacion cognitiva refiere al empleo de determinadas sustancias para mejorar
funciones cognitivas, emocionales y motivacionales, con el objetivo principal de elevar el nivel
de alerta, atencion, concentracién, memoria y otras funciones ejecutivas. Las sustancias
utilizadas para estos fines se clasifican dentro de los psicoestimulantes, incluyendo grupos
como las xantinas, alcaloides naturales y, de manera destacada, las anfetaminas y sus analogos

(Gaspary, 2023).

Segun la revision sistemética realizada por Massimiliano Esposito en el 2021, encontrd
que en Estados Unidos se ha logrado encontrar una tasa de incidencia del uso de los nootropicos
en estudiantes en un 5 a 35%, por otro lado, en Europa no hay una tasa especifica conocida al
momento, pero este oscila en un 10% reportado solo en el Reino Unido. Dando como resultados
de este estudio una prevalencia del consumo de los nootrépicos a nivel mundial de un 22.81%

(Esposito, y otros, 2021).

En Ecuador tienen una prevalencia de 62.4% en los que el modafinilo y los
metilfenidatos son los mas usados, si bien estos resultados no son estadisticamente respectivos
de la totalidad de estudiantes en el pais, si son Utiles al tratar de dimensionar el efecto que esta
produciendo la automedicacion de estas sustancias debido a la alta demanda académica (Piedra

Alegria, 2021).

Se ha observado un incremento en la automedicacion entre los estudiantes, quienes
recurren a farmacos como el modafinilo y metilfenidato para mantenerse alerta y mejorar su

concentracion durante periodos prolongados de estudio (Esposito, y otros, 2021). Este
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fendmeno destaca la necesidad urgente de abordar las condiciones educativas y laborales que
conducen a tales précticas, asi como la importancia de evaluar criticamente la seguridad y

eficacia de los psicoestimulantes empleados en contextos no médicos.

Solo a través de una investigacion rigurosa y éticamente fundamentada podremos
entender plenamente las ramificaciones de este uso emergente y potencialmente problematico
de los psicofarmacos (Recio, y otros, 2021). Esto no solo ayudara a fomentar politicas de salud
publica més efectivas, sino que también guiara la practica médica hacia intervenciones mas

seguras Y justificadas.
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1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El uso de farmacos nootrépicos, comdnmente denominados "drogas inteligentes”, por
parte de individuos sanos en entornos académicos plantea una problematica multifacética que
se extiende mas alla de la simple mejora del rendimiento intelectual. Sustancias como el
metilfenidato, el modafinilo y diversas anfetaminas, histéricamente prescritas para trastornos
como el déficit de atencion e hiperactividad (TDAH), estan siendo utilizadas por estudiantes
universitarios y profesionales para incrementar su capacidad cognitiva (Buenafio, 2020).
Aunque estos compuestos pueden ofrecer mejoras temporales en concentracion y memoria, su
uso no regulado y a largo plazo conlleva serias implicaciones tanto cognitivas como no

cognitivas.

Los efectos adversos pueden variar dependiendo de la dosis y la frecuencia de consumo,
e incluyen sintomas como mareos, insomnio, ansiedad, nerviosismo, temblores musculares, a
su vez pueden causar signos y sintomas cardiovasculares como la taquicardia, arritmias, y
palpitaciones (Sharif, Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021). Ademas, la interrupcion abrupta de
su uso puede provocar sintomas de abstinencia y deterioro del funcionamiento mental natural
provocando una dependencia quimica por lo que la cantidad de receptores de los
neurotransmisores quedan blogueados por la accion de los nootrépicos, lo cual contrapone el

proposito inicial de su consumo (Dos Santos Iria, y otros, 2022).

Dicho esto es complejo establecer un periodo especifico en la que estos farmacos
comiencen a alcanzar el potencial cognitivo que poseen, debido a que varia de acuerdo al tipo
de nootropicos empleados, por lo que su uso prolongado y efectos adversos se veran en
intervalos de tiempo distintos, ya que, son sustancias metabdlicamente activas, pero la mayoria
de los nootrépicos no muestran efectos inmediatos después de una dosis Unica, por lo que

requieren un periodo prolongado semanas e incluso meses de uso para producir resultados. Su
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uso a largo plazo debe ser individualizado y evaluado de acuerdo con el tipo de necesidad del
paciente, tomando en consideracion los efectos adversos y lo que estos implicarian con respecto

al riesgo-beneficio para el mismo (Malik & Tlustos, 2022).

En el &mbito académico, esta practica ha levantado un debate ético considerable. EI uso
de nootropicos puede crear una disparidad en el rendimiento entre los estudiantes que los
utilizan y aquellos que optan por métodos tradicionales de estudio (Santos lIria, y otros, 2022).
Tal dindmica plantea preguntas sobre la equidad y la integridad dentro del sistema educativo,
donde el éxito podria comenzar a depender mas del acceso a farmacos potenciadores que de la

dedicacion y el esfuerzo personal.

Para abordar estos problemas, es crucial que las instituciones educativas, los organismos
de salud y los responsables de politicas implementen estrategias de prevencion, educacion y
regulacion. La investigacion continua sobre los efectos a largo plazo de los nootrdpicos en
personas sanas es indispensable para fundamentar politicas basadas en evidencia que protejan
la salud de los individuos y la integridad de nuestros sistemas educativos y profesionales

(Martin, Vanoni, & Carlini, 2020).

Legal y regulatoriamente, existe un vacio significativo en cuanto a la distribucién y
consumo de estos farmacos entre la poblacion que no los requiere por prescripcion médica
(Recio, y otros, 2021). La falta de regulaciones en la adquisicion de estos farmacos de forma
no controlada facilita la automedicacion, situaciones que no solo son peligrosas para los
usuarios, sino que también complican los esfuerzos por monitorear y gestionar el uso de estas

sustancias.
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1.3 JUSTIFICACION

La investigacion cientifica sobre el uso de farmacos nootrépicos como potenciadores
intelectuales y sus efectos cognitivos y no cognitivos es de crucial importancia en el contexto
actual de alta competitividad académica y profesional. La presente revision bibliografica tiene
como objetivo fundamental describir y analizar los efectos del consumo de nootrdpicos a nivel
cognitivo y no cognitivo, ademas, determinar los factores de riesgo que predisponen al consumo
de nootrdpicos sintéticos y algunos en su composicién quimica natural, asi como examinar los

efectos derivados de dicho consumo.

En nuestro pais se han realizado distintas investigaciones en el afio 2017 en las ciudades
de Cuenca y Guayaquil, dichas indagaciones mostraron una alta prevalencia del uso de
nootropicos en universidades de pregrado, por lo que se concluyé que el uso de potenciadores
cognitivos es cada vez mas comun en jovenes universitarios (Boccia, 2023). Dada la
prevalencia del uso de sustancias como el metilfenidato, modafinilo, anfetaminas, cafeina,
ginkgo biloba y su asociacion con la mejora del rendimiento académico, es imperativo explorar
tanto los beneficios potenciales como los riesgos involucrados (Wilms, Wozniak-Karczewska,

Corvini, & Chrzanowski, 2019).

El interés en los nootrdpicos ha aumentado significativamente en los dltimos afios, no
solo entre aquellos con diagndsticos de condiciones neuroldgicas o psiquiatricas, sino también
entre individuos sanos que buscan una ventaja en ambientes altamente exigentes. Esta tendencia
sugiere una necesidad urgente de comprender las implicaciones a largo plazo de su uso (Sharif,

Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021).

Ademas, mientras que algunos estudios preliminares sugieren mejoras en la alerta y la

concentracion, hay una considerable falta de evidencia sobre los efectos adversos y la
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posibilidad de que estos farmacos puedan comprometer la capacidad de los usuarios para
enfrentar tareas cognitivamente complejas sin ayuda farmacoldgica (Gaspary, 2023). La
preocupacion es que el uso de nootropicos pueda eventualmente disminuir la calidad del
esfuerzo intelectual y la capacidad de aprendizaje autbnomo, aspectos esenciales para el éxito
profesional y personal a largo plazo considerando que personas jovenes lo consumen sin

supervisién médica y méas aun sin un diagnostico previo realizado por un especialista.

Por otro lado, el aumento en la prevalencia de su uso también plantea cuestiones éticas
sobre la equidad y la integridad dentro del entorno educativo, donde el acceso a estas sustancias
puede variar significativamente entre los estudiantes, potencialmente distorsionando las
métricas de evaluacion académica (Sousa & Dinis, 2020). Este aspecto subraya la necesidad de

regulaciones claras y directrices éticas para el uso de potenciadores cognitivos.

La revision también pretende explorar los factores socioculturales y psicolégicos que
motivan el uso de nootrépicos, proporcionando una visién mas completa del entorno en el que
estos farmacos son consumidos y las presiones que llevan a los estudiantes a optar por estas

soluciones farmacoldgicas sintéticas y naturales (Gorvett, 2019).
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CAPITULO 11
2.1 OBJETIVOS

2.2 OBJETIVOS GENERAL

Describir y analizar los efectos del consumo de nootrdpicos a nivel cognitivo y no cognitivo.

2.3 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir los efectos cognitivos y no cognitivos que provoca el uso de estos nootrépicos y
su imparto en la salud a corto y largo plazo.

Describir y analizar los factores de riesgo que predisponen el consumo de nootrépicos.
Identificar los factores sociales que predisponen el consumo de nootropicos, basado en la
recopilacién de datos de fuentes bibliograficas cientificas.

Identificar y especificar cuéles son los nootropicos mas utilizados como potenciadores

cognitivos tanto naturales como sintéticos.
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CAPITULO 11l

3.1 METODOLOGIA

La presente Revision Bibliografica pretende describir y analizar los efectos del consumo
de nootropicos a nivel cognitivo y no cognitivo, para conocer los factores que predisponen a
consumirlos en su forma sintética y natural, y ver el impacto en la salud y en el aspecto social.
Mediante la obtencion de informacion a través de una recopilacion de datos por medio de

metabuscadores cientificos como: Pubmed, Dialnet, Cochrane y Uptoday.

3.2 Criterios de elegibilidad de los articulos

Se determinaron los siguientes criterios de inclusion y exclusién para el tema de la
investigacion permitiendo asegurar la calidad que se pretenden obtener, con el objetivo de dar

cumplimiento al proceso de seleccion de articulos:

3.2.1 Criterios de inclusion

CI1. Articulos, revisién bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio relacionados con Salud

CI2. Articulos, revisién bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio con los nootrdpicos

CI3. Articulos, revision bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo
controlado aleatorio relacionados con los estudiantes universitarios y el consumo de

nootrépicos
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Cl4. Articulos, revision bibliografica, revision sistemética, estudios transversales, ensayo
controlado aleatorio relacionados con el consumo de nootrdpicos en su forma natural que

ejerzan un efecto similar a los que se encuentran de forma sintética.

CI5. Articulos, revision bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que se encuentren publicados a partir del afio 2019 hasta el 2024.

Cl6. Articulos, revision bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que se encuentren publicados en bases de datos confiables.

CI7. Articulos, revision bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que tenga un titulo util para la investigacion

CI8. Articulos, revision bibliografica, revision sistemética, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio con una extension minima de 3 paginas y maxima de 150 paginas

CI9. Articulos, revisién bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que se encuentre en los idiomas: espafiol, inglés y portugués.

CI10. Articulos, revisién bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio con objetivos claros y precisos con el tema en estudio.

CI11. Articulos, revision bibliogréafica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio con resultados aplicables al tema de investigacion

Cl12. Articulos, revision bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio con conclusiones claras, precisas y que respondan a los objetivos.
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3.2.1 Criterios de exclusion (CE)

CEL1. Articulos, revision bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que no se encuentre relacionada con el tema de investigacion

CE2. Articulos, revision bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio publicados fuera del rango de afios establecido: 2019-2024.

CE3. Articulos, revision bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que no tenga validez cientifica.

Cl4. Articulos, revision bibliografica, revision sistemética, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que no tenga relacion de ningun tipo para la investigacion

CES5. Articulos, revision bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio con una extension inferior a 3 paginas o que exceda las 100 paginas.

CEB6. Articulos, revision bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio publicados en idiomas diferentes al espafiol, inglés y portugués.

CE?7. Articulos, revision bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio sin objetivos claros, ni precisos con el tema en estudio

CES8. Avrticulos, revision bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio sin resumen estructurado, que no incluya fundamento y métodos.

CEQ9. Articulos, revision bibliografica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio que no cuente con resultados aplicables a la investigacion del tema.

CE10. Articulos, revision bibliogréfica, revision sistematica, estudios transversales, ensayo

controlado aleatorio sin conclusiones claras, ni precisas y que no respondan a los objetivos.
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3.3 Estrategia de busqueda de informacion

A traveés de los criterios de inclusion se formularon varias cadenas de busqueda que se
emplearon en los buscadores. De esta manera en: Scielo, PubMed, Dialnet y Elsevier publicadas

desde enero del 2019 a diciembre del 2024.

Los términos incluyeron “Health”, “Nootropics”, “Brain”, “Cognitive”, “Modafinil” y

“Ginkgo biloba” “Cafeina”, adecuados a los requisitos e idiomas de las bases consultadas.

Por consiguientes, se utilizaron los mismos términos adecuando los operadores
booleanos a las caracteristicas del sistema de busqueda de la base de datos, empledndose la

siguiente cadena:

TITLE-ABS-KEY (HEALTH) AND (MODAFINIL) AND (COGNITIVE);
(MODAFINIL) AND (BRAIN) AND (COGNITIVE); (MODAFINIL) AND (NON

COGNITIVE); (((MODAFINIL) AND (EFFECT)) AND (COGNITIVE)) AND (BRAIN)

Clasificacion de los niveles de evidencia de la Agency for Healthcare Research and Quality

Nivel Evidencia cientifica

la: La evidencia cientifica procede de metaandlisis de ensayos clinicos aleatorizados y

controlados.

e |Ib: Laevidencia cientifica procede al menos de un ensayo clinico aleatorizado y controlado.

e lla: La evidencia cientifica procede al menos de un estudio prospectivo controlado, bien
disefiado y sin aleatorizacion

e |lb: Laevidencia cientifica procede de al menos un estudio casi experimental, bien disefiado

e |lII: La evidencia cientifica procede de estudios descriptivos no experimentales bien

disefiados, como estudios comparativos, de correlacion o de casos y controles
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IV: La evidencia cientifica procede de documentos u opiniones de expertos y/o experiencias
clinicas de autoridades de prestigio.

Grados de recomendacion

A: Basado directamente en evidencia de nivel |

B: Basado directamente en evidencia de nivel 1l o recomendaciones extrapoladas de
evidencia de nivel |

C: Basado directamente en evidencia de nivel 111 o recomendaciones extrapoladas de
evidencia de nivel 1 o Il

D: Basado directamente en evidencia de Nivel IV o recomendaciones extrapoladas de

evidencia de Nivel I, 11 o 111
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CAPITULO IV

51 MARCO TEORICO

En 1960, Corneliu Giurgea, un destacado neurocientifico rumano, fue pionero en la
propuesta de un medicamento para potenciar la inteligencia en la poblacion en general,
marcando asi el inicio del interés cientifico en los nootropicos. Su trabajo sentd las bases para
la investigacion moderna sobre sustancias disefiadas para mejorar las funciones cognitivas y el

rendimiento intelectual (Farah, 2011).

Las anfetaminas, por su parte, tienen una historia extensa como drogas inteligentes.
Personalidades como Paul Erdos, un matematico conocido por su dedicacién extrema al trabajo,
y el escritor Graham Greene, han sido asociados con su uso para potenciar la productividad en
ambitos creativos y profesionales exigentes. Ademas, hay evidencia anecdotica de su uso
generalizado en industrias como el periodismo, el arte y las finanzas, lo que subraya su

popularidad y relevancia en entornos de alto rendimiento (Gorvett, 2019).

Se ha empleado el término “Smart Drugs” (pildoras inteligentes) para aquellos farmacos
de tipo nootrépico que han sido empleados para ciertas enfermedades o patologias que poseen
la capacidad de potencializar ciertas capacidades humanas y productivas, con el fin de mejorar
el rendimiento cognitivo, se reporta de las méas utilizadas las anfetaminas, metilfenidato,
modafinilo, que inicialmente son utilizadas para el trastorno por déficit de atencion con
hiperactividad (TDAH) y narcolepsia, ademas de ciertas sustancias como la cafeina que son de
uso cotidiano. Estos farmacos tienen caracteristicas que mejoran el rendimiento, atencién y
concentracion debido a que actiian sobre diferentes aspectos del funcionamiento cerebral, como
los niveles de neurotransmisores, la neurogénesis y el flujo sanguineo cerebral (Dos Santos Iria,

y otros, 2022).
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En conjunto, estas observaciones subrayan la evolucion historica y la diversidad de los
nootropicos, asi como la complejidad de su impacto en la cognicion y el comportamiento
humano (Blackman, y otros, 2021). Si bien han surgido como herramientas potenciales para
mejorar el rendimiento intelectual en diversas areas de la vida, su uso plantea preguntas éticas,
médicas y sociales que requieren una exploracion cuidadosa y una comprension completa de

sus efectos a largo plazo.

La inclusién de estos compuestos en la lista de sustancias prohibidas por agencias
antidopaje refleja el reconocimiento de su potencial para mejorar el rendimiento atlético y la
competitividad en eventos deportivos (Sharif, Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021). Sin
embargo, su uso indebido también plantea desafios éticos y legales, especialmente en el &mbito
del deporte profesional, donde la equidad y la integridad son fundamentales para mantener la

igualdad de condiciones entre los competidores.

En el afio 2022 se realiz6 una investigacion en estudiantes de medicina de la Universidad
Internacional Tres Fronteras de la ciudad de Pedro Juan Caballero dicho estudio mostro un
resultado de prevalencia del uso de estos medicamentos en 51.5%, del cual 30,3% corresponde
a varones 'y 69,7% mujeres, siendo el metilfenidato uno de los més utilizados (Dos Santos Iria,

y otros, 2022).

5.1.1 Definicion y Clasificaciones de Nootropicos

Los nootropicos, también conocidos como "drogas inteligentes” o potenciadores
cognitivos, abarcan una amplia gama de sustancias que tienen el potencial de mejorar la funcion
cerebral. Entre las mas comunes en el ambito académico se encuentran el metilfenidato, el
modafinilo, las anfetaminas y la cafeina. Estas sustancias han ganado popularidad debido a su

capacidad para mejorar diversos aspectos de la cognicién, incluyendo la memoria, la atencion
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y la velocidad de procesamiento. Sin embargo, es crucial diferenciar entre los nootropicos
utilizados clinicamente para tratar trastornos como el TDAH y la somnolencia excesiva, y
aquellos empleados en contextos no médicos, como el &mbito académico, donde se buscan

mejoras en el rendimiento cognitivo sin un diagnoéstico médico subyacente (Li, y otros, 2020).

Cada clase de nootrdpicos tiene sus propios mecanismos de accion y efectos potenciales
en el cerebro. Por ejemplo, el modafinilo actia como un agente promotor de la vigilia al
aumentar la liberacién de neurotransmisores como la dopamina y la histamina, mejorando asi
la alerta y la concentracion (Santos Iria, y otros, 2022). Por otro lado, el metilfenidato, conocido
comercialmente como Ritalin, funciona principalmente bloqueando la recaptacion de dopamina
y norepinefrina, lo que resulta en un aumento de la disponibilidad de estos neurotransmisores

en el cerebro y una mejora en la atencion y el control impulsivo.

Las anfetaminas, como el Adderall, son estimulantes que aumentan la liberacion de
dopamina y norepinefrina en el cerebro, lo que conduce a un aumento en la vigilia y la
concentracion (Sharif, Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021). Por altimo, la cafeina, aunque
comunmente consumida como una bebida, también se considera un nootrépico debido a su

capacidad para mejorar temporalmente el estado de alerta y la concentracion.

Es importante tener en cuenta que, si bien estos nootrdpicos pueden ofrecer mejoras en
el rendimiento cognitivo en el corto plazo, su uso prolongado y no regulado puede tener
consecuencias adversas para la salud, como la dependencia, la ansiedad y el insomnio
(Blackman, y otros, 2021). Ademas, la efectividad y seguridad a largo plazo de estos
compuestos en personas sanas aln no estan completamente comprendidas, lo que destaca la

necesidad de una investigacion continua en este campo.
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La distincién entre nootrdpicos utilizados con fines clinicos y aquellos empleados en
contextos no medicos es crucial para comprender la variedad de aplicaciones y los posibles
riesgos asociados con su uso (Blackman, y otros, 2021). Mientras que los nootrdpicos clinicos
estan prescritos para tratar trastornos especificos, como el TDAH o la narcolepsia, esta ultima
se define como un trastorno hipotaldmico poco frecuente que se manifiesta con una pérdida
selectiva o disfuncion de la orexina. (también conocidas como hipocretina) neuronas del
hipotalamo lateral, que por lo general es incapacitante por presentar con desregulacion del
suefio-vigilia (somnolencia diurna excesiva (SED), cataplejia, alucinaciones, paralisis del
suefio, trastornos del suefio y trastornos motores, cognitivos, psiquiatricos, metabolicos y

autonomicos (Bassetti & A. Basseti, 2019).

Los mecanismos de accion de estos nootrdpicos varian y pueden influir en diferentes
sistemas neurotransmisores y vias cerebrales. La cafeina, por ejemplo, actGa principalmente
como un antagonista de los receptores de adenosina, lo que resulta en un aumento de la
liberacion de neurotransmisores como la dopamina y la norepinefrina, lo que contribuye a su
efecto estimulante (Repantis, Bovy, Ohla, Kiihn, & Dresler, 2021). En contraste, el modafinilo
y el metilfenidato tienen mecanismos de accion mas complejos que involucran la modulacion
de multiples neurotransmisores, incluyendo la dopamina, la norepinefrina y el glutamato, que

estan implicados en la regulacién del estado de vigilia y la atencion.

Ademas de sus efectos cognitivos, los nootrépicos también pueden tener efectos no
cognitivos, como la mejora del estado de animo, la reduccion de la fatiga y el aumento de la
motivacién. Estos efectos pueden ser beneficiosos en ciertos contextos, pero también pueden
aumentar el riesgo de dependencia y abuso, especialmente cuando se utilizan de manera

indiscriminada o sin supervision médica (Sharif, Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021).

29



5.1.2  Mecanismo de accién de los nootropicos

Aunque los nootrdpicos no acttan directamente como ligandos de receptor o liberacién
de neurotransmisores, mejoran el suministro de glucosa y oxigeno al cerebro, tienen efectos
antihipertensivos y protegen el tejido cerebral de la neurotoxicidad. También influyen
positivamente en la sintesis de proteinas neuronales y &cidos nucleicos y estimulan el
metabolismo de los fosfolipidos en las membranas neuronales. Algunos nootrdpicos afectan la
eliminacion de radicales libres de oxigeno, tienen un efecto antiagregacion y mejoran la
plasticidad de los globulos rojos. Esto mejora las propiedades reoldgicas de la sangre y mejora
el flujo sanguineo al cerebro. Aunque estas sustancias son metabolicamente activas, la mayoria
de los nootrdpicos no tienen un efecto inmediato después de una dosis Unica y requieren un uso
prolongado para ver resultados. Debe poder cruzar la barrera hematoencefélica para mejorar el
metabolismo cerebral y se requiere un uso prolongado para lograr cambios estables (Matéj &

Tlustos , 2022).

Los estimulantes como el metilfenidato (MPH) y la anfetamina (AMP) se han utilizado
ampliamente en el tratamiento del trastorno por déficit de atencion/hiperactividad (TDAH). El
MPH, conocido comercialmente como Ritalin, y la AMP, en su forma de dextroanfetamina (D-
ALM) en productos como Adderall, actian principalmente sobre el sistema nervioso central
para aumentar la concentracion de neurotransmisores como la dopamina y la norepinefrina en
el cerebro. Estos neurotransmisores estan implicados en la regulacién del estado de animo, la

atencion y la motivacién (Li, y otros, 2020).

El AMP fue investigado inicialmente como un medicamento para el asma en la década
de 1920, pero se observaron rapidamente sus efectos psicoldgicos, que incluian un aumento de
la energia, un estado de animo mejorado y una mayor capacidad de concentracion mental

(Dimitris Repantis, 2020). Desde entonces, tanto el AMP como el MPH se han utilizado en una
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variedad de contextos, desde el tratamiento de la depresion hasta mejorar el rendimiento fisico
y cognitivo en situaciones que requieren un alto nivel de alerta y concentracién, como el

personal militar y los atletas.

5.1.3 Farmacocinética y farmacodindmica de los nootrdpicos

La farmacodindmica y farmacocinética de los estimulantes como la anfetamina (AMP)
y el metilfenidato (MPH) son fundamentales para comprender coémo ejercen sus efectos sobre
la cognicion y el comportamiento (Esposito, y otros, 2021). Estos farmacos actlan
principalmente sobre los neurotransmisores de catecolamina, como la dopamina y la
noradrenalina, que desempefian un papel crucial en la regulacion de la atencion y la
concentracion en el cerebro. Al aumentar los niveles de catecolaminas en regiones corticales y
subcorticales, tanto AMP como MPH mejoran la cognicion y el comportamiento, especialmente

en personas con trastorno por déficit de atencion/hiperactividad (TDAH).

El mecanismo de accion de estos farmacos difiere ligeramente: mientras que MPH
inhibe principalmente la recaptacion de dopamina por las neuronas presinapticas, aumentando
asi la disponibilidad de dopamina en la sinapsis para interactuar con los receptores
postsindpticos, AMP también afecta la recaptacion y aumenta la liberacion de
neurotransmisores de las neuronas presinapticas (Sharif, Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021).
Estos efectos se traducen en una mejora de los sistemas de atencion del cerebro y otros sistemas
que dependen de la transmisién catecolaminérgica, lo que resulta en una variedad de efectos

fisicos y psicolégicos.

A nivel fisico, el aumento de la actividad de la catecolamina puede desencadenar una
respuesta de lucha del sistema nervioso simpatico, lo que se manifiesta en un aumento de la

frecuencia cardiaca y la presion arterial (Recio, y otros, 2021). Mientras tanto, a nivel
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psicoldgico, la activacion del sistema de recompensas del cerebro, que incluye el nicleo
accumbens y el estriado ventral, produce sentimientos de placer y recompensa, lo que puede

contribuir al potencial de dependencia de estos farmacos.

Es esencial comprender estos mecanismos tanto desde una perspectiva farmacoldgica
como clinica para una administracion adecuada de estos farmacos y para minimizar los riesgos
asociados, como el abuso y la dependencia (Kredlow, Keshishian, Oppenheimer, & Otto, 2019).
Ademas, se requiere una supervision médica cuidadosa para garantizar un uso seguro y efectivo
de estos medicamentos, especialmente en poblaciones vulnerables como los nifios y los

adolescentes.

5.1.4 Tipos de nootropicos

Existen diversos tipos de nootropicos que se utilizan con el propdsito de mejorar la
funcién cognitiva y el rendimiento mental. Uno de los tipos mas comunes son los estimulantes,
que incluyen sustancias como el metilfenidato, el modafinilo y las anfetaminas (Gorvett, 2019).
Estos compuestos acttan sobre el sistema nervioso central para aumentar el estado de alerta, la
concentracion y la energia, lo que puede mejorar temporalmente la cognicién. Sin embargo, su
uso prolongado puede llevar a efectos secundarios adversos y dependencia, por lo que su uso

debe ser supervisado cuidadosamente.

Otro tipo de nootropicos son los agentes colinérgicos, que incluyen compuestos que
afectan la actividad de la acetilcolina, un neurotransmisor importante en el proceso de memoria
y aprendizaje. Ejemplos de agentes colinérgicos incluyen la citicolina y la galantamina. Estos
nootrépicos se utilizan a menudo en el tratamiento de trastornos neurodegenerativos como la
enfermedad de Alzheimer, pero también se han investigado para su uso en mejorar la funcion

cognitiva en individuos sanos (Schifano, y otros, 2022).
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Los antioxidantes son otro tipo de nootrépicos que se han estudiado por su capacidad
para proteger el cerebro del dafio oxidativo y el envejecimiento celular. Compuestos como la
vitamina E, la vitamina C y el resveratrol se han asociado con efectos neuroprotectores y se

cree que pueden mejorar la funcidn cognitiva al reducir el estrés oxidativo en el cerebro.

Ademas, los nootropicos también pueden clasificarse segln su origen, como sintéticos
o0 naturales (Repantis, Bovy , Ohla , Kiihn, & Dresler , 2021). Los nootr6picos sintéticos son
compuestos quimicos disefiados especificamente para mejorar la funcién cognitiva, mientras
que los naturales son sustancias que se encuentran en la naturaleza y se cree que tienen efectos

beneficiosos para el cerebro.

Ademas de los tipos mencionados, también hay una categoria de nootrépicos conocidos
como “racetams". Estos compuestos, que incluyen piracetam, aniracetam, y oxiracetam, entre
otros, se han estudiado por su capacidad para mejorar la memoria, el aprendizaje y otras
funciones cognitivas (Schifano, y otros, 2022). Se cree que los racetams actdan modulando la
actividad de los receptores de neurotransmisores en el cerebro, lo que resulta en una mejora en

la comunicacion neuronal y la plasticidad sinaptica.

Otro grupo importante de nootrépicos son los adaptégenos, compuestos que ayudan al
cuerpo a adaptarse y resistir el estrés fisico y mental. Ejemplos de adaptdgenos incluyen la
rhodiola rosea, el ashwagandha y el ginseng. Estos nootrdpicos se han estudiado por su
capacidad para mejorar la resistencia al estrés, reducir la fatiga y promover un estado de alerta

mental (Schifano, y otros, 2022).

Es importante destacar que la investigacion sobre los diferentes tipos de nootropicos

esta en curso, y aunque algunos han demostrado promesa en estudios preclinicos y clinicos, se
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necesita mas investigacion para comprender completamente sus mecanismos de accion, eficacia

y seguridad a largo plazo (Kredlow, Keshishian, Oppenheimer, & Otto, 2019).

Dentro de la presente investigacion se opt6 por identificar dos clases de nootrdpicos
relacionados a su forma sintética o forma natural. De acuerdo con (Malik & Tlustos, 2022)
menciona que no hay un método concreto para categorizar estos compuestos. Algunos autores
los clasifican como sustancias que mejoran el metabolismo cerebral y nootrépicos clésicos,
mientras que otros autores combinan ambos grupos o utilizan el término "efecto cognitivo" en
lugar de "nootrépico". Sin embargo, para fines practicos y para analizar cada uno de estos se

los categorizara de la siguiente manera:

5.2 Nootrdpicos sintéticos
5.2.1 Anfetamina (AMP)

Las anfetaminas son un grupo de farmacos simpaticomiméticos sintéticos de accién
indirecta que inducen la liberacion de aminas biogénicas enddégenas como la dopamina y
la norepinefrina. Al igual que la metanfetamina y muchos de sus derivados, la anfetamina actiia
alterando la actividad de importantes enzimas transaminasas en la membrana plasmatica

(Katzung, 2019).

5.2.1.1 Mecanismo de accion

La anfetamina es un sustrato de estos transportadores y, una vez dentro de la célula,
reduce el contenido de neurotransmisores de las vesiculas sinapticas al interferir con el
transporte vesicular de monoaminas. Como resultado, los niveles de dopamina (u otro
transportador de aminas) aumentan en el citoplasma, que es lo suficientemente rapido como
para invertir el DAT en la membrana plasmatica, lo que permite que se libere en la sinapsis. En

consecuencia, la liberacion de dopamina de las vesiculas normales se reduce (porque las
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vesiculas sindpticas contienen menos transmisor), mientras que la liberacion no vesicular
aumenta. Se aplican mecanismos similares a otras aminas biogénicas (serotonina y
noradrenalina). La anfetamina tiene un efecto neurotoxico. Se desconoce el mecanismo exacto,
pero esta neurotoxicidad depende de los receptores NMDA vy afecta principalmente a las

neuronas serotoninérgicas y dopaminérgicas (Katzung, 2019).

5.2.1.2 Farmacocinética

Los efectos de las anfetaminas son similares a los de la efedrina. Sin embargo, es mas
probable que la anfetamina ingrese al sistema nervioso central, tiene importantes efectos
estimulantes sobre el estado de &nimo y el estado de alerta, ademas, tiene un efecto supresor
del apetito. Los efectos de la anfetamina estan mediados por la liberacién de norepinefrina y,

hasta cierto punto de dopamina (Katzung, 2019).

5.2.1.3 Farmacodinamia

Esta consiste en efectos periféricos que incluyen el aumento sobre la presion arterial
sistolica y diastdlica. A su vez pueden actuar como un estimulante respiratorio y también como
broncodilatador débil. No hay datos concretos que demuestren claramente que mecanismos por
los cuales las anfetaminas tienen efectos psicolégicos y conductuales en los nifios. (Agencia

Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios, 2018).

5.2.1.4 Posologia

La dosis diaria de inicio recomendada es de 5 mg, una o dos veces al dia, si es necesario
incrementar la dosis se puede realizar de forma semanal con 5 mg adicionales en la dosis diaria,
en funcion de la tolerabilidad y el grado de eficacia observados. La dosis diaria maxima en los

nifios y adolescentes suele ser 20 mg, aungue en casos raros pueden ser necesarias dosis de 40
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mg para un ajuste posoldgico optimo. El uso de anfetaminas no estd autorizado en adultos y

adultos mayores (Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios, 2018).

5.2.1.5 Efectos adversos

Dado el uso clinico de las anfetaminas como farmacos para tratar la fatiga, dentro de sus
efectos secundarios estos pueden funcionar como supresores del apetito y en otros casos como
tratamiento para la narcolepsia, ademas que los pacientes que se los administran pueden
presentar anorexia, pérdida de peso e insomnio, como los sintomas mas comunes, ya que suelen
estar asociados con el uso de medicamentos que contienen anfetaminas. Otros efectos
secundarios causados por las anfetaminas incluyen nauseas, vomitos, dolor abdominal y
aumento de la presion arterial y la frecuencia cardiaca, que pueden empeorar las mioclonias
debido a que las anfetaminas también liberan adrenalina del sistema nervioso simpatico
periférico, un efecto que se asocia con efectos secundarios cardiovasculares (Heal, Smith,

Gosden, & Nutt, 2024).

5.2.2 Metilfenidato (MPH)

El metilfenidato es un derivado de la piperidina que esta estructuralmente relacionado
con las anfetaminas. EI metilfenidato es un estimulante suave del sistema nervioso central que
tiene efectos mas fuertes de forma cognitiva con respecto a la actividad motora. Sin embargo,
si se toma en grandes cantidades, puede provocar signos de irritacion de los nervios sistémicos
y provocar convulsiones. Los efectos del metilfenidato son similares a los de las anfetaminas,
por lo que es eficaz en el tratamiento de la narcolepsia y el TDAH (Brunton, Hilal-Dandan, &

Knollmann, 2019).

El metilfenidato es un farmaco ampliamente usado como tratamiento para el trastorno

por déficit de atencidn/hiperactividad (TDAH) y otros trastornos neuropsiquiatricos para
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mejorar la atencién y las facultades cognitivas, como la reduccion del tiempo de reaccién, la
sensibilidad perceptiva, la memoria operativa, la velocidad de procesamiento, el aprendizaje

verbal, la atencion y el estado de alerta (Santos, Goncalves, & Pedroso, 2019)

5.2.2.1 Mecanismo de accion

El metilfenidato reduce la recaptacion presinaptica después de la liberacion y aumenta
la concentracion extra neuronal de estos neurotransmisores neuromoduladores en la hendidura
sinaptica al bloquear los transportadores de dopamina y noradrenalina. Algunas de las areas del
cerebro donde actla son los ganglios basales, principalmente el estriado, los l16bulos frontales
y el cerebelo. Si bien la fisiopatologia del TDAH es desconocida, los estimulantes pueden
atenuar los sintomas de inatencion e hiperactividad de los nifios afectados, se recomienda el

metilfenidato como tratamiento farmacoldgico principal (Santos, Goncalves, & Pedroso, 2019)

Las directrices indican que el metilfenidato es el mejor tratamiento para el TDAH
porque ha demostrado ser muy efectivo. Su administracion también ha demostrado mejorar los

sintomas de la narcolepsia y los traumatismos craneoencefalicos (Hausf, 2024).

5.2.2.2 Farmacocinética

El metilfenidato se absorbe facilmente después de la administracion oral y alcanza
concentraciones terapéuticas maximas después de aproximadamente 2 horas. ES un
medicamento competitivo. Las concentraciones en el cerebro superan las concentraciones
plasmaticas. EIl principal metabolito urinario es el acido ritalinico, producto de
desesterificacion, que representa el 80% de la dosis. El uso de metilfenidato esta contraindicado
en pacientes con glaucoma, debido a que presenta efectos anticolinérgicos los cuales pueden
ocasionar un incremento en la presion intraocular y la exacerbacién de dicha patologia

(Brunton, Hilal-Dandan, & Knollmann, 2019).
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5.2.2.3 Farmacodinamia

El metilfenidato es un estimulante del sistema nervioso central que pertenece a una clase
de compuestos derivados de la piperidina. El principal mecanismo de accion del metilfenidato
se produce en los transportadores de dopamina (DAT) y los transportadores de norepinefrina
(NET). Al igual que la cocaina, el metilfenidato se une a DAT y NET, que suelen ser
responsables de la recaptacion de estos neurotransmisores de la hendidura sinéptica, por lo que
bloquea estos transportadores provocando un aumento de los niveles sindpticos de dopaminay
noradrenalina, aumentando la DAT extracelular en el cuerpo estriado, el ncleo accumbens y
la corteza prefrontal después de su administracion, como resultado, aumenta la actividad
simpética en el sistema nervioso central. Existe evidencia de que los cambios en el sistema de
transporte de dopamina provocados por el metilfenidato pueden potenciar indirectamente los
efectos de la serotonina, ademas que esta involucrado al reducir la sensacion de fatiga, aumenta
la actividad motora y el estado de alerta lo que puede provocar una leve euforia y efectos

anoréxicos leves (Shellenberg, Stoops, Lile, & Rush, 2020).

5.2.2.4 Posologia

La administracion en adultos la dosis media es de 20-30 mg/dia oscilando entre 10-60
mg/dia en 2-3 dosis divididas. Para el trastorno por déficit de atencién/hiperactividad y la
narcolepsia se administra una dosis de 10 a 20 mg por dia y una dosis maxima de 60 mg por
dia. La eficacia del MPH como monoterapia para tratar la depresion geriatrica alin no esta clara
segun la literatura disponible limitada, sin embargo, el MPH parece ser mas eficaz cuando se
combina con un el inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina (ISRS)y se utiliza a corto
plazo para mejorar su respuesta. En una dosis baja y titulado hasta 10 o 20 mg por dia segun la
respuesta evaluada cada 1 a 2 semanas y utilizado como refuerzo durante un minimo de 8

semanas parece ser lo mas apropiado en términos de eficacia y seguridad. Aln se necesitan
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ensayos mas amplios y a largo plazo para definir mejor la funcién del MPH en el tratamiento

de la depresion geriatrica (Smith, Kahlon, Brown, & Britt, 2021).

5.2.2.5 Efectos adversos

Dentro de los efectos adversos mas comunes, el uso de metilfenidato puede provocar
nerviosismo e insomnio como los mas comunes. Varios estudios han demostrado que el
tratamiento con metilfenidato puede causar aumento de la frecuencia cardiaca y la presion
arterial tanto a corto como a largo plazo, sin embargo, otros estudios han mostrado resultados
contradictorios. A nivel cardiovascular se han informado anomalias en los resultados del
electrocardiograma debido a su uso de metilfenidato; sin embargo, la evidencia es limitada y
muchos estudios tampoco han encontrado anomalias significativas. Sin embargo, la sobredosis
de metilfenidato puede provocar trastornos del suefio, taquicardia, hipertension, hipertermia,
arritmias, convulsiones, pérdida de apetito y transpiracion excesiva (Shellenberg, Stoops, Lile,

& Rush, 2020).

5.2.3 Modafinilo (MOD)

Es un medicamento para el tratamiento de la narcolepsia, los trastornos del suefio y la

apnea obstructiva del suefio (Delgado, 2022).

5.2.3.1 Mecanismo de accion

El modafinilo es un agente simpaticomimético de accién central, que actia como
promotor de la vigilia. La propiedad mas relevante en términos clinicos de este medicamento
es su accion como inhibidor débil de la recaptacién de dopamina. Se ha observado que el uso
aumenta las concentraciones de serotonina y norepinefrina en la corteza prefrontal y el

hipotalamo (Delgado, 2022).
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Este medicamento puede aumentar la sefializacion del hipotdlamo de los
neurotransmisores orexina e histamina, y estudios en animales han demostrado que también

puede afectar la sefializacion del glutamato (Lopez-Silva, 2021).

Una ventaja significativa de este medicamento es que, a diferencia de los
psicoestimulantes convencionales como la cocaina y la anfetamina, no tiene tendencia a
producir efectos euforicos. Esto se debe a que su interaccidn con el transportador de dopamina
a nivel molecular es diferente. Este medicamento reduce los efectos euféricos de la cocaina en

entornos de laboratorio (Lopez-Silva, 2021).

5.2.3.2 Farmacocinética

Modafinilo se absorbe bien y alcanza concentraciones plasmaticas méaximas
aproximadamente de 2 a 4 horas después de la administracion. Este se une moderadamente a
las proteinas plasmaéticas (aproximadamente 60%), principalmente a la albimina, lo que indica
un riesgo bajo de interacciéon con farmacos altamente unidos. EI modafinilo se metaboliza en el
higado, el metabolito principal es el &cido modafinilo, es farmacolégicamente inactivo. La
excrecion de modafinilo y sus metabolitos es principalmente renal, con pequefias cantidades
excretadas sin cambios (<10% de la dosis). La vida media del modafinilo despuées de multiples
dosis es de aproximadamente 15 horas (Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos

Sanitarios, 2022).

5.2.3.3 Farmacodinamia

El modafinilo aumenta la sefializacion en las vias hipotalamicas de los
neurotransmisores de orexina e histamina. Una ventaja potencial del modafinilo es su muy baja
propension observada a causar efectos eufdricos asociados con los psicoestimulantes

tradicionales (por ejemplo, cocaina, anfetamina). Se sabe que el modafinilo es un inhibidor
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débil de la recaptacion de dopamina, lo que puede ser su principal propiedad clinicamente
importante. Tiene poca o ninguna afinidad in vivo por los transportadores de serotonina (5HT)
o0 noradrenalina (NE). Sin embargo, se han observado concentraciones elevadas de NE y 5HT
en la corteza prefrontal y el hipotadlamo después de la administracion de modafinilo,
posiblemente como un efecto indirecto del aumento de dopamina extracelular (Greenblatt &

Adams, 2023).

5.2.3.4 Posologia

La dosis recomendada de modafinilo en el tratamiento de la narcolepsia o la apnea
obstructiva del suefio es de 200 mg administrados por via oral una vez al dia por la mafana.
Para el tratamiento del trastorno por trabajo por turnos, se toma modafinilo 200 mg una vez al

dia aproximadamente una hora antes del inicio del turno de trabajo.

Mientras que para el trastorno por déficit de atencion e hiperactividad en nifios de <30
kg se puede administrar 200 mg-dia y en Nifios >30 kg 300 mg/dia. Los estudios han
demostrado que dosis entre 170-245 mg/dia son efectivas. Se debe aumentar dosis
paulatinamente con aumentos 100 mg cada semana (Comité de Medicamentos de la Asociacion

Espafiola de Pediatria. Pediamécum., 2020).

5.2.3.5 Efectos adversos

Dentro de los efectos adversos cardiovasculares esta el angioedema, dolor toracico,
hipertensién, taquicardia, palpitaciones, vasodilatacion, alteraciones en el ECG. La American
Heart Association recomienda realizar una exhaustiva evaluacién cardiovascular antes de
comenzar el tratamiento con modafinilo en nifios con TDAH. Estas recomendaciones estan
basadas en la existencia de notificaciones de eventos cardiovasculares graves (incluida la

muerte subita) en pacientes adultos y nifios en tratamiento a las dosis habituales. Entre otros
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esta la aparicion de nerviosismo, ansiedad, confusion, vértigo, labilidad emocional.
Dermatolégicamente pueden presentar efectos secundarios como la aparicion de rash cutaneo,
necrolisis epidérmica toxica, sindrome de Stevens-Johnson (nifios 1,25%) y endocrino-
metabdlicos: pérdida de peso (nifios 5%). Gastrointestinales: dolor abdominal, disminucion del
apetito, diarrea, flatulencia, alteraciones del gusto y a nivel osteomuscular mialgias, calambres,
artralgias, espasmos musculares (Comité de Medicamentos de la Asociacion Espafiola de

Pediatria. Pediamécum., 2020).

5.3 Racetams

Se usa comunmente para el tratamiento de patologias convulsivantes, pero se ha
demostrado a su vez que puede llegar a mejorar la capacidad cognitiva en pacientes que no
presentan este tipo de patologias. Ha sido estudiado por sus efectos en la memoria, el
aprendizaje y otras funciones cognitivas, siendo uno de los nootrdpicos mas conocidos. Este
medicamento es un protector de la membrana neuronal que mejora las funciones cognitivas
como el aprendizaje, la memoria y la atencién. Ademas, la agregacion plaquetaria y el

vasoespasmo capilar cerebral disminuyen (Estrada, 2023).

De los diferentes Racentam el mas utilizado es el piracetam, pero podemos encontrar
varios méas en el mercado farmacéutico y estos son oxiracetam, pramiracetam, etiracetam,

nefiracetam y aniracetam (Malik & Tlustos, 2022).

5.3.1 Piracetam

Se usa con frecuencia para mejorar la funcion cognitiva de personas mayores y personas
con deterioro cognitivo leve, aungque no es un tratamiento principal para el TDAH, algunos
estudios han investigado su uso para mejorar los sintomas. El piracetam actda en varios sistemas

neurotransmisores, incluido el sistema colinérgico (conectado con la acetilcolina), que es
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esencial para la memoria y el aprendizaje. EI mecanismo exacto de su accion ain no esta

completamente comprendido (Garcia & Marin, 2023).

Ademaés, puede afectar la membrana celular, mejorando su funcionalidad y fluidez, lo que
facilita la comunicacion neuronal. El uso de piracetam debe ser supervisado por un médico,
especialmente para personas con condiciones médicas preexistentes o que estén tomando otros

medicamentos (Gaspary, 2023).

5.3.1.1 Mecanismo de accion

Es un nootropicos que tiene su efecto en el ciclico del &cido gamma-aminobutirico
(GABA) y acetamida. Que se va a unir a la cabeza polar de fosfolipidos de modelos de
membrana, actuando sobre la neurotransmision cerebral mediante la modulacion de los canales

ionicos (Ca2+ y k+) (Malik & Tlustos, 2022).

5.3.1.2 Farmacocinética

Mediante la administracion oral, el piracetam se absorbe rapidamente. La concentracion
plasméatica maxima (Cmax) se alcanza dentro de 1 hora después de la dosificacion en sujetos
en ayunas, la ingesta de alimentos puede retrasar la (Cmax) a 1.5 horas. Piracetam cruza la
barrera hematoencefalica al liquido cefalorraquideo se alcanza a las 5 horas después de la
administracion. y se distribuye a la mayoria de los tejidos del cuerpo, excepto al tejido adiposo,
e incluso llega a atravesar la barrera placentaria y penetra en los glébulos rojos aislados. Su con
una biodisponibilidad es de casi el 100% después de los 3 dias de su administracion, y del 80
al 100 % es eliminada por filtracién glomerular, por lo que es necesario regular la dosis en caso
de los pacientes que presenten falla renal (National Center for Biotechnology Information,

2024).
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5.3.1.3 Farmacodinamia

El piracetam mejora la plasticidad eritrocitaria y mejora la perfusion cerebral. Se utiliz6
clinicamente para la prevencion y tratamiento de la disfuncién cognitiva y mental postraumatica
y para mejorar el aprendizaje y funciones de la memoria en la dislexia del desarrollo en
pacientes infantiles (Malik & Tlustos, 2022). A pesar de que no haya evidencia clinica en
pacientes embarazadas, no se recomienda la administracion de este farmaco durante la

lactancia.

5.3.1.4 Posologia

Se recomienda iniciar con la administracién 800 y 1200 mg con una dosis diaria habitual
para trastornos cognitivos de 2400 a 4800 mg, las dosis diarias se dividiran cada 12 horas o
cada 8 horas (Cohen, Zakharevich, & Gerona, 2020). En caso de una sobredosis que al momento
se desconoce la dosis maxima del farmaco, no existe un antidoto en especifico por lo que debera
realizarse un lavado géstrico mas un correcto tratamiento sintomatico del paciente (National

Center for Biotechnology Information, 2024).

5.3.1.5 Efectos adversos

No suelen ser muy frecuentes, pero se puede presentar sintomas como: agitacion,
incremento de peso, depresion, astenia, insomnio y somnolencia (Cohen, Zakharevich, &

Gerona, 2020).

5.4 Nootropicos naturales

5.4.1 Ginkgo biloba

Esta planta logra contrarrestar la pérdida de memoria, la ansiedad y ayuda a atenuar el

cansancio mental, gracias a sus propiedades antiinflamatorias y antioxidantes naturales. Se ha
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utilizado en la medicina tradicional china durante siglos y es conocido por sus posibles

beneficios cognitivos. (Barrientos, 2023).

El ginkgo biloba se usa cominmente para mejorar la memoria y la funcion cognitiva,
especialmente en personas mayores. Se cree que puede mejorar la concentracion y la atencion,

lo que puede beneficiar a los estudiantes y a los profesionales (Barrientos, 2023).

Debido a sus propiedades neuroprotectoras, se ha estudiado su uso en el tratamiento de
trastornos cognitivos como la demencia y el Alzheimer. También puede mejorar el flujo
sanguineo venoso Yy arterial en el cerebro al provocar una vasodilatacion de estos, lo que hace
que las neuronas reciban mas oxigeno y nutrientes. Se cree que los compuestos activos del
Ginkgo biloba, como los flavonoides y los terpenoides, son responsables de sus efectos
beneficiosos. Estos elementos protegen las neuronas, mejoran la circulacién sanguinea y son

antioxidantes y antiinflamatorios (Barrientos, 2023).

Mientras que algunos estudios muestran mejoras significativas en la memoria y la
funcién cognitiva, otros estudios no encuentran diferencias notables en comparacion con un
placebo. Las variaciones en las dosis, la duracion del tratamiento y las caracteristicas de los

participantes del estudio pueden causar variaciones en los resultados (Daza, 2022).

5.4.1.1 Mecanismo de accion de la Ginkgo biloba extracto

Se puede considerar como un nootropico natural ya que cumple con caracteristicas como
agente neuroprotector, antioxidante, eliminador de radicales libres, estabilizador de membrana
e inhibidor del factor activador de plaquetas (a través de terpeno ginkgolida B). A su vez puede
estimular la captacion de colina en el hipocampo. pueden reducir el dafio oxidativo y estimular

la apoptosis (John E Lewis, 2021) .
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5.4.1.2 Posologia

Se recomienda una dosis de 120 mg/dia una vez al dia 0 240 mg/dia, dividido en dos
dosis de Ginkgo biloba con un apego al tratamiento de 1 a 6 meses. Se demostré de manera
eficaz la optimizacién de la memoria, la concentracion, procesamiento de la informacién y el
procesamiento ejecutivo, ademas de disminuir la fatiga, la ansiedad y el estado de animo

depresivo (Amy L Roe, 2021).

5.4.1.3 Efectos adversos

No se han informado efectos secundarios con dosis regulares, pero si irritacion
estomacal leve y ocasionalmente puede producir dolores de cabeza con un consumo excesivo.
Se sugiere no tomar el farmaco antes de la cirugia en pacientes que estén tomando

anticoagulantes, ya que puede tener una interaccion farmacoldgica (Malik & Tlustos, 2022).

5.4.2 Cafeina

La cafeina es una sustancia psicoactiva perteneciente al grupo de farmacos
metilxantinas, que se encuentra en muchas bebidas, ademas, diversas plantas contienen cafeina,
un estimulante natural conocido por sus efectos energizantes y su capacidad para mejorar el

estado de alerta.

5.4.2.1 Mecanismo de accion

Inhibe los nucledtidos ciclicos fosfodiesterasa; se incrementa levemente la liberacion de
NE y DA y mejorar la actividad neuronal en numerosas areas del cerebro (Brunton, Hilal-
Dandan, & Knollmann, 2019). La cafeina funciona principalmente bloqueando los receptores
de adenosina, un neurotransmisor que promueve el suefio y la relajacion. A corto plazo, esta

intervencion bioguimica mejora la atencion, el tiempo de reaccion y la memoria, lo que permite
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a las personas procesen informacién méas rapidamente y mantener un mayor tiempo de enfoque

(Urteaga, 2022).

5.4.2.2 Farmacocinética

La cafeina se absorbe en el tracto digestivo, se distribuye de forma inmediata por medio
de todos los tejidos y atraviesa con facilidad la barrera placentaria. La cafeina se metaboliza en
gran parte por el CYP1A2, y alcanza una vida media biol6gica en 5 horas (Brunton, Hilal-

Dandan, & Knollmann, 2019).

5.4.2.3 Farmacodinamia

La cafeina tiene efectos cognitivos variados, que pueden ser tanto positivos como
negativos, dependiendo de la dosis individual. La cafeina ha demostrado mejorar la vigilancia,
la memoria y la funcion ejecutiva con dosis moderadas. La memoria a corto plazo se beneficia
especialmente en tareas que requieren procesamiento y retencion de datos inmediatos. La
cafeina también puede hacer que las personas respondan mas rapidamente a estimulos externos,
mejorando el rendimiento en tareas que requieren atencion sostenida y tiempo de reaccién

(Castells, 2023).

A la cafeina se le puede considerar como un diurético débil, implicando un aumento de
la filtracion glomerular y una reduccion de la reabsorcion tubular de sodio, bien sino tiene una
gran utilidad terapéutica, puede contrarrestar algunos de los efectos cardiovasculares y limita

el grado de hipertension producida (Katzung, 2019).
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5.4.2.4 Efectos adversos

Un consumo excesivo de cafeina puede tener efectos perjudiciales en la capacidad de
razonamiento. Las dosis altas pueden causar ansiedad, nerviosismo y problemas de suefio, lo

que puede afectar negativamente el rendimiento cognitivo general (Castells, 2023).

A su vez se han evidenciado que puede producirse un sindrome de abstinencia leve, al
interrumpir de modo brusco, a tan solo una a dos tazas diarias. Esta puede provocar
sintomatologia como sensacion de fatiga y sedacion. Con dosis mas altas, se han reportado
dolores de cabeza y nduseas durante la abstinencia; es poco comun el vomito (Brunton, Hilal-

Dandan, & Knollmann, 2019).

5.4.1 Factores de riesgos

Los farmacos nootrdpicos, utilizados para mejorar las funciones cognitivas, han
suscitado preocupacién debido a diversos factores de riesgo asociados con su uso. Uno de los
principales factores es la falta de regulacion y supervision médica en su consumo, lo que puede
llevar a dosis inadecuadas o a combinaciones peligrosas con otros medicamentos (Sharif,
Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021). Ademas, existe el riesgo de automedicacion,
especialmente entre estudiantes y profesionales que buscan mejorar su rendimiento académico
o laboral sin la debida orientacion médica. Esto puede aumentar la probabilidad de efectos

adversos y complicaciones, asi como la posibilidad de abuso y dependencia de estas sustancias.

Otro factor de riesgo importante es la falta de evidencia cientifica solida sobre la eficacia
y seguridad a largo plazo de los farmacos nootrdpicos. Aunque algunos estudios han
demostrado beneficios en términos de mejora cognitiva en ciertas condiciones, como el

trastorno por déficit de atencién e hiperactividad (TDAH), aln existen lagunas en nuestra
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comprension de los efectos a largo plazo en individuos sanos y en diversas poblaciones

(Repantis, Bovy , Ohla, Kihn, & Dresler , 2021).

El estrés académico, el estrés laboral, la presion social y competitiva que exige el
maximo rendimiento mental esta cada vez méas presente, donde observa que una parte de estas
personas tiende a buscar alternativas para afrontar la frustracion y las obligaciones que se
imponen, esto contribuye a buscar nuevas soluciones que sean rapidas para mejorar su
rendimiento donde se destaca el uso de los nootropicos, incluso si pueden comprometer la salud

fisica y psicoldgica (Souza, Maciel, Silva, Santos, & Araujo, 2021).

Ademas, la disponibilidad y facilidad al acceso de estos farmacos a través de la venta
libre sin receta ni prescripcion de un médico, aumenta el riesgo de su uso inadecuado y no
supervisado (Recio, y otros, 2021). Esto plantea preocupaciones adicionales sobre la calidad y
autenticidad de los productos, asi como sobre la falta de informacion adecuada sobre su uso

seguro y los posibles efectos secundarios.

Es crucial considerar también la falta de conciencia sobre los posibles efectos a largo
plazo del uso de farmacos nootrdpicos. A menudo, los usuarios pueden no estar completamente
informados sobre los riesgos potenciales para la salud mental y fisica asociados con el consumo
prolongado de estas sustancias (Li, y otros, 2020). Esto puede conducir a una subestimacion de
los riesgos y una sobreestimacion de los beneficios percibidos, lo que aumenta la probabilidad

de un uso indebido y la exposicién a efectos adversos.

A si como, la falta de estandares de calidad y control en la fabricacién y distribucién de
farmacos nootrépicos puede plantear riesgos significativos para la seguridad de los usuarios.

Los productos adulterados o contaminados pueden contener ingredientes nocivos 0 en
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concentraciones peligrosas, lo que aumenta el riesgo de efectos adversos graves. (Wilms,

Wozniak-Karczewska, Corvini, & Chrzanowski, 2019).

En conjunto, estos factores de riesgo subrayan la necesidad de una mayor conciencia
publica, investigacion rigurosa y regulacién adecuada en torno al uso de f&rmacos nootropicos
(Sousa & Dinis, 2020). Abordar estos desafios requiere un enfoque integral que involucre a
profesionales de la salud, legisladores, investigadores y la sociedad en su conjunto para

garantizar un uso seguro y responsable de estas sustancias.

5.5 Modelos de Cognicion Mejorada

El modelo de mejora cognitiva a través de nootropicos se fundamenta en la comprension
de como estos farmacos interactlan con sistemas neuroquimicos especificos en el cerebro,
especialmente aquellos relacionados con la regulacién de la atencion y el procesamiento
ejecutivo (Repantis, Bovy , Ohla , Kiihn, & Dresler , 2021). La dopamina y la norepinefrina,
neurotransmisores clave en estos procesos, han sido identificados como objetivos primarios de
accion para muchos nootrépicos. Por ejemplo, el aumento de la disponibilidad de dopamina
puede mejorar la motivacion y la recompensa, mientras que la norepinefrina puede aumentar el

estado de alerta y la capacidad de concentracion.

Sin embargo, es importante considerar las complejidades de este modelo, especialmente
en lo que respecta a la dosificacion y sus posibles efectos adversos. Si bien un aumento
moderado en la actividad de estos sistemas neurogquimicos puede mejorar la cognicién y el
rendimiento, un exceso de estimulacion puede llevar a consecuencias negativas (Sousa & Dinis,
2020). Por ejemplo, dosis demasiado altas de ciertos nootropicos pueden resultar en una
disminucion de la creatividad y la flexibilidad cognitiva, lo que contradice el objetivo inicial de

mejorar el funcionamiento cognitivo.
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Ademas, la tolerancia y la dependencia son preocupaciones importantes asociadas con
el uso prolongado de algunos nootrépicos. A medida que el cerebro se adapta a la presencia
constante de estas sustancias, puede desarrollar una tolerancia, lo que significa que se necesita
una dosis cada vez mayor para lograr los mismos efectos (Wilms, Wozniak-Karczewska,
Corvini, & Chrzanowski, 2019). Esta dinamica puede aumentar el riesgo de dependencia,

abuso, y potencialmente llevar a efectos secundarios adversos en el largo plazo.

Es importante recalcar la modulacién del flujo sanguineo cerebral es otro mecanismo
potencial a través del cual los nootropicos pueden influir en la cognicion (Esposito, y otros,
2021). Al aumentar el suministro de sangre al cerebro, estos compuestos pueden mejorar la
entrega de oxigeno y nutrientes a las células cerebrales, lo que podria tener efectos beneficiosos

en la funcion cognitiva y el rendimiento intelectual.

Sin embargo, es importante tener en cuenta que la investigacion en este campo aln esta
en curso, y muchos de los mecanismos exactos mediante los cuales los nootropicos afectan la
cognicidn todavia no se comprenden completamente (Dimitris Repantis, 2020). Ademas, los
efectos pueden variar considerablemente entre individuos debido a diferencias genéticas,

metabdlicas y ambientales.

5.6 Efectos Cognitivos y No Cognitivos

Se sabe que el cerebro posee la capacidad de reorganizar vias, crear nuevas conexiones
Yy, en algunos casos, incluso crear nuevas neuronas, lo cual se define como neuroplasticidad o
plasticidad cerebral. Es decir, se refiere a la capacidad del sistema nervioso para modificar su
actividad en respuesta a estimulos intrinsecos o extrinsecos mediante la reorganizacion de su
estructura, funciones o conexiones neuronales nuevas (Guadamuz Delgado, Miranda Saavedra,

& Mora Miranda, 2022).
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Desde la perspectiva de la neurociencia, el andlisis de los efectos cognitivos y no
cognitivos del uso prolongado de nootrdpicos es fundamental para comprender los impactos a
largo plazo en la funcidn cerebral y la salud mental. En primer lugar, es importante considerar
cémo el uso continuado de estos compuestos puede afectar la plasticidad cerebral, es decir, la
capacidad del cerebro para adaptarse y cambiar a lo largo del tiempo en respuesta a experiencias
y estimulos. Si bien algunos estudios sugieren que ciertos nootrépicos pueden promover la
neuroplasticidad y el aprendizaje a largo plazo, otros indican que el uso prolongado podria tener

efectos negativos en la estructura y funcion del cerebro (Blackman, y otros, 2021).

Los efectos no cognitivos del uso de nootrdpicos, pueden tener implicaciones relevantes
para la salud mental y el bienestar general. Por ejemplo, el estrés psicoldgico y la ansiedad son
preocupaciones comunes asociadas con el uso de estimulantes, especialmente en dosis altas o
en personas susceptibles a trastornos de ansiedad (Martin, Vanoni, & Carlini, 2020). Estos
efectos pueden ser el resultado de cambios en el equilibrio neuroquimico del cerebro, incluida
la alteracion de la funcidn de neurotransmisores como la serotonina y el sistema de respuesta al

estrés.

Ademas, la posibilidad de desarrollar dependencia fisica o psicoldgica es otro aspecto
critico para considerar al evaluar los efectos no cognitivos del uso de nootrdpicos. Si bien
algunos compuestos pueden no tener un potencial significativo de adiccion, otros,
especialmente aquellos con propiedades estimulantes, pueden llevar a la dependencia si se usan

de manera inadecuada o abusiva (Repantis, Bovy , Ohla, Kiihn, & Dresler , 2021).

Se puede considerar factores importantes como la genética, la edad, el estado de salud
general y el estilo de vida, para producir efectos significativos cognitivos y no cognitivos del
uso de nootropicos. Por lo tanto, la respuesta a estos compuestos puede ser altamente

individualizada y compleja de predecir (Sharif, Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021).
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Otro aspecto por considerar en el posible impacto a largo plazo del uso de nootropicos
en la salud cerebral y cognitiva a medida que las personas envejecen (Sousa & Dinis, 2020).
Si bien algunos estudios sugieren que ciertos nootrépicos podrian tener beneficios
neuroprotectores y ayudar a prevenir el deterioro cognitivo asociado con el envejecimiento,
otros plantean preocupaciones sobre posibles efectos adversos a largo plazo, como la

neurotoxicidad y la disfuncion cognitiva.

5.7 Aspectos Eticos y Sociales

Es fundamental considerar como el uso extendido de nootrépicos puede afectar la
percepcion de la competencia académica y profesional. Si el éxito se asocia cada vez mas con
el uso de estos compuestos, podria surgir una cultura en la que aquellos que no los utilizan se
sientan marginados o estigmatizados (Dimitris Repantis, 2020). Esto podria tener consecuencias
negativas para la salud mental y el bienestar de aquellos que se sienten presionados para usar

nootropicos para mantenerse al dia con sus compafieros.

Otro aspecto ético importante es la responsabilidad individual versus la responsabilidad
social. Si bien los individuos tienen derecho a tomar decisiones sobre su propia salud y bienestar,
también es importante considerar como estas decisiones pueden afectar a otros en la sociedad
(Gorvett, 2019). Por ejemplo, el uso irresponsable o abusivo de nootropicos puede tener
consecuencias negativas para la salud puablica, como el aumento de la resistencia a los
medicamentos, la desigualdad en el acceso a la atencion médica y el aumento de la

medicalizacion de la vida cotidiana.

En cuanto a las implicaciones sociales, el uso generalizado de nootrdpicos podria
cambiar las normas y valores entorno al trabajo y el éxito. Si el uso de estos compuestos se

percibe como un requisito para el éxito, esto podria perpetuar una cultura de trabajo excesivo y
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competencia desmedida, lo que a su vez podria tener efectos negativos en la salud y el bienestar

de la poblacién en general (Dimitris Repantis, 2020).

El marco ético y social del uso de nootropicos plantea una serie de cuestiones complejas
que deben ser abordadas de manera cuidadosa y reflexiva. Es fundamental considerar como el
uso de estos compuestos puede afectar la equidad, el consentimiento informado, la presion de
grupo, la percepcion de la competencia y la responsabilidad individual y social (Blackman, y
otros, 2021). Al hacerlo, podemos trabajar hacia un enfoque mas ético y sostenible para el uso

de nootroépicos en la sociedad.

5.8 Impacto social

El impacto social de los nootrépicos, o farmacos inteligentes, es un aspecto significativo
que merece atencion dentro del &mbito cientifico y social. Estos medicamentos, que se utilizan
para mejorar las funciones cognitivas, han generado debates y preocupaciones en varios niveles
de la sociedad debido a sus implicaciones éticas, su accesibilidad y sus efectos en el rendimiento

académico y laboral (Blackman, y otros, 2021).

En primer lugar, los nootrépicos plantean preguntas éticas sobre la equidad y la igualdad
de oportunidades en la sociedad. El acceso a estos medicamentos puede no estar igualmente
disponible para todos los individuos, lo que podria acentuar las desigualdades socioecondmicas
y educativas (Blackman, y otros, 2021). Aquellos que tienen los recursos para adquirir y utilizar
estos farmacos pueden tener una ventaja injusta sobre aquellos que no tienen acceso a ellos, lo

que podria exacerbar las disparidades en el éxito académico y profesional.

Ademas, el uso generalizado de nootrépicos podria influir en las expectativas sociales
y las normas culturales relacionadas con el rendimiento y la productividad. Podria fomentar una

mentalidad de "rendimiento a cualquier costo™, donde el valor personal se mide por la capacidad
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de mantener altos niveles de productividad y logro, en detrimento de la salud y el bienestar
individuales. Esto podria conducir a una mayor presion social y autoexigencia, asi como a una

mayor competencia en entornos académicos y laborales (Esposito, y otros, 2021).

Otro aspecto importante del impacto social de los nootrépicos es su influencia en la
percepcion y el tratamiento de las dificultades cognitivas y el trastorno por déficit de atencion
e hiperactividad (TDAH) (Santos Iria, y otros, 2022). El uso no médico de medicamentos como
el metilfenidato, originalmente destinado al tratamiento del TDAH, podria llevar a una
trivializacion de las condiciones médicas legitimas y a una medicalizacion excesiva de los

problemas relacionados con la atencion y el rendimiento académico.

5.9 Nootropicos mas utilizados

El proposito del estudio llevado a cabo por Santos Iria y colaboradores (2022) fue
investigar el uso de nootrépicos, o "drogas inteligentes", entre graduados de medicina. Se buscé
determinar la frecuencia de uso, tipos de sustancias consumidas, dosis, motivos detras del uso
sin receta y los posibles efectos adversos asociados con este consumo (Buenafio, 2020). Estas
sustancias, originalmente destinadas para mejorar la productividad en algunos paises, son
frecuentemente adquiridas de manera legal e ilegal y utilizadas por estudiantes de medicina

para mejorar el rendimiento y combatir la fatiga.

Los nootrdpicos son empleados por individuos sanos, como estudiantes y trabajadores,
con el objetivo de mejorar la memoria, la atencion, el aprendizaje, las funciones ejecutivas y la
vigilia, lo que ha llevado a denominar este comportamiento como "dopaje cognitivo
farmacéutico”. Aungue se reconoce su eficacia en personas con déficits cognitivos, aln se

desconoce completamente su efecto en cerebros no afectados (Schifano et al., 2022).
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El estudio dirigido por Schifano y colaboradores (2022) tuvo como objetivo examinar
la prevalencia del uso de nootropicos, sus beneficios potenciales y los posibles dafios asociados
con su ingesta en individuos sanos. Se identificaron varios compuestos, como anfetaminicos,
metilfenidato, donepezilo, selegilina, modafinilo, piracetam, agonistas inversos de
benzodiacepinas y analogos de unifiram, utilizados con este fin. Aunque los usuarios suelen
percibirlos como efectivos, su eficacia en personas sanas es incierta y cualquier mejora

experimentada parece ser temporal.

Es relevante sefialar que la mayoria de los nootropicos tienen propiedades
psicoestimulantes que pueden ocasionar complicaciones a nivel cardiovascular, neurolégico y
psicopatoldgico debido a la modulacion de los niveles centrales de noradrenalina, glutamato y
dopamina. Ademas, su uso podria asociarse con deterioro cognitivo a corto y largo plazo, asi

como con comportamientos adictivos (Recio, y otros, 2021).

Con base en el estudio sobre los "Efectos de mejora cognitiva de los estimulantes™ se
encontraron efectos moderados de los tres estimulantes probados: metilfenidato, cafeina y
modafinilo. EI metilfenidato demostré efectos positivos en la fatiga autoinformada y la
memoria declarativa 24 horas después del aprendizaje, mientras que la cafeina mostré un efecto
beneficioso en la atencion sostenida. No se observaron efectos significativos del modafinilo en
ninguno de los dominios cognitivos evaluados. Todos los estimulantes fueron bien tolerados y
no se identificaron efectos negativos de compensacidn en otros aspectos cognitivos (Dimitris

Repantis, 2020).

Dentro de la investigacion recopilada, se destaca una revision sistematica llevada a cabo
por Battleday y Brem (2015), siendo relevante debido a que el mismo mostro un precedente de
haber examinado ya el alcance y la naturaleza de los efectos cognitivos del modafinilo en

individuos sanos sin privacion de suefio (Esposito, y otros, 2021). Esta revision resalta el
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desafio generado por las discrepancias metodoldgicas presentes en la literatura, asi como por la
dependencia en pruebas psicométricas disefiadas para detectar efectos cognitivos en

poblaciones con patologias que requieren estos farmacos, en lugar de individuos sanos.

Se descubre en este estudio que, si bien la mayoria de las investigaciones que emplean
paradigmas de prueba basicos muestran mejoras en la funcién ejecutiva con el consumo de
modafinilo, solo aproximadamente la mitad de los estudios evidencian mejoras en la atencion,
el aprendizaje y la memoria (Schifano, y otros, 2022). Algunos estudios incluso informan de
posibles deficiencias en el pensamiento creativo divergente. No obstante, cuando el modafinilo
se utiliza en tareas o evaluaciones mas complejas, se observa una mejora en la concentracion y

la atencion, lo que aumenta la agilidad en la ejecucion de funciones ejecutivas y de aprendizaje.

Es importante resaltar que, segin los hallazgos de Battleday y Brem (2015), no se
observé una preponderancia de efectos secundarios o cambios en el estado de &nimo asociados
con el uso de modafinilo. Estos resultados sugieren una relacion compleja entre el modafinilo
y sus efectos cognitivos, destacando la necesidad de una investigacion mas detallada y rigurosa

para comprender el impacto en la funcion cognitiva en individuos sanos.

Ademas, otro aspecto relevante a considerar es la variabilidad en la respuesta individual
al modafinilo y otros nootrépicos, lo que puede influir en la interpretacion de los resultados.
Esta variabilidad puede estar relacionada con factores como la genética, el estado de salud
general, el estilo de vida y la dosis utilizada. Por lo tanto, es fundamental abordar estas
diferencias individuales al evaluar los efectos cognitivos de los nootropicos y al disefiar

intervenciones terapéuticas o preventivas.

Asimismo, es esencial tener en cuenta la seguridad a largo plazo del uso de nootrépicos,

especialmente en individuos sanos que los utilizan con fines de mejora cognitiva. Aunque
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algunos estudios han encontrado pocos efectos adversos en el corto plazo, la exposicion
prolongada a estos compuestos podria tener consecuencias desconocidas para la salud fisica y
mental (Esposito, y otros, 2021). Por lo tanto, se requiere una vigilancia continua y estudios
longitudinales para evaluar los posibles riesgos y beneficios a largo plazo del uso de nootropicos

en diferentes poblaciones.

5.10Efectos adversos a corto y largo plazo

Los efectos adversos asociados con el uso de farmacos nootrépicos pueden ser
significativos y variados, en el caso del modafinilo, los efectos adversos comunes incluyen
dolores de cabeza, nerviosismo, insomnio, nduseas y mareos (Gaspary, 2023). En casos mas
raros, se han reportado efectos adversos graves como reacciones cutaneas graves, incluyendo
el sindrome de Stevens-Johnson. EI metilfenidato, por otro lado, puede causar efectos
secundarios como pérdida de apetito, nerviosismo, irritabilidad, y en casos mas severos,
aumento de la presion arterial y del ritmo cardiaco. El abuso y la dependencia también son

preocupaciones importantes con el uso de estos farmacos.

El uso a largo plazo de nootrépicos puede plantear riesgos para la salud mental y fisica,
teniendo en cuenta que pueden variar dependiendo de la dosis y frecuencia de su uso, los cuales
incluyen la presencia de sintomas y signos como: mareos, insomnio agudo o crénico, ansiedad,
nerviosismo, miopatias o efectos secundarios cardiovasculares como la taquicardia, arritmias,
y palpitaciones, aunado a la posibilidad que se pueda presentar exacerbaciones en trastornos de

ansiedad y desequilibrio en la funcién cerebral (Sharif, Guirguis, Fergus, & Schifano, 2021).

Los efectos adversos asociados con el uso de farmacos nootrépicos son una
preocupacion importante que debe ser abordada con seriedad. En el caso del modafinilo, un

medicamento utilizado para tratar trastornos del suefio como la narcolepsia, es comudn observar
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efectos secundarios como dolores de cabeza, nerviosismo, insomnio, nauseas y mareos (Sousa
& Dinis, 2020). Sin embargo, es crucial tener en cuenta que, en casos mas raros, se han
documentado efectos adversos graves, como reacciones cutaneas severas, incluyendo el
sindrome de Stevens-Johnson, una condicion potencialmente mortal que afecta la piel y las

membranas mucosas.

Por otro lado, el metilfenidato, utilizado principalmente para tratar el trastorno por
déficit de atencidn e hiperactividad (TDAH), puede provocar efectos secundarios como pérdida
de apetito, nerviosismo, irritabilidad y, en casos méas severos, aumento de la presion arterial y
del ritmo cardiaco (Recio, y otros, 2021). Estos efectos pueden ser especialmente preocupantes
en poblaciones sensibles, como los adolescentes y adultos jovenes, quienes a menudo buscan

mejorar su rendimiento académico o laboral mediante el uso de estos farmacos.

Hay que tener en cuenta que los efectos adversos inmediatos son de muy rara aparicion,
existe una preocupacion creciente sobre los posibles riesgos asociados con el uso a largo plazo
de nootropicos. Estos incluyen la posibilidad de desarrollar trastornos de ansiedad, insomnio
cronico y desequilibrios en la funcion cerebral. El abuso y la dependencia también son riesgos
importantes que deben ser considerados, ya que el uso indiscriminado y no supervisado de estos
medicamentos puede llevar a problemas de salud graves y a una disminucién en la calidad de

vida (Kredlow, Keshishian, Oppenheimer, & Otto, 2019).
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CAPITULO V

DISCUSION

Como principal hallazgo en esta investigacion, partimos con los efectos cognitivos, ya
que dentro de la recopilacion de datos en bases cientificas, se encontraron resultados mixtos
sobre la eficacia de los nootropicos para mejorar funciones como la memoria, la atencion y el
aprendizaje, debido a que muchos de los nootrdpicos sintéticos presentan una potencia mayor
a los que se encuentran en su estado natural, misma que muestra un incremento en la evidente
mejora al ser utilizados como potenciadores cognitivos, sin embargo como la dosis, la
complejidad de las tareas y las diferencias individuales pueden influir en la magnitud y la

naturaleza de los efectos cognitivos también presentan mas efectos secundarios importantes.

Dentro de una segunda observacion nos encontramos con el conflicto acerca de la
seguridad a largo plazo de estos farmacos, puesto que existe una falta de evidencia concluyente
sobre los posibles efectos adversos a largo plazo del uso prolongado de nootrépicos en
poblaciones no clinicas y el uso sin supervision médica, ademas de factores sociales que se
abarcan, como presion social, académica y laboral que son factores que predisponen al uso de
distintos nootrdpicos para solventar déficit en tareas que requieran altas dosis de concentracion
y retencién en tareas académicas y ejecutivas , ademas del debate ético y social si la salud
mental y fisica se vea afectada en mayor medida por la perpetuacion de una cultura de exceso
de rendimiento académico para alcanzar la excelencia, por lo que estas implicaciones van mas

alla de los efectos individuales y tienen el potencial de afectar a la sociedad en su conjunto.

Al comparar el efecto de los nootrdpicos naturales vs los sintéticos, los primeros
presentan un perfil de seguridad méas favorable, la revision bibliografica menciona que el uso

de ginkgo biloba y la cafeina, generalmente se asocian con menos efectos adversos graves en
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comparacion con los compuestos sintéticos, sin embargo, no presentan el mayor efecto como
potenciador cognitivo como lo harian los sintéticos, esto se debe a que los ingredientes naturales
suelen tener un impacto mas suave y equilibrado en los sistemas neuroquimicos del sistema
nervioso central. Presentan menor potencial de abuso y dependencia, como la cafeina, tienen
un menor riesgo de generar dependencia y abuso en comparacion con los estimulantes sintéticos
como las anfetaminas y esto reduce la probabilidad de que los usuarios desarrollen problemas

de salud relacionados con el consumo excesivo.

Los nootropicos naturales presentan propiedades neuroprotectoras, el ginkgo biloba,
han demostrado tener efectos neuroprotectores y antioxidantes que pueden beneficiar la salud
cerebral a largo plazo. Llevandonos a la conclusion de si bien los nootrdpicos sintéticos pueden
ofrecer beneficios cognitivos mas potentes a corto plazo, los nootrépicos naturales presentan
ventajas significativas en términos de seguridad, sostenibilidad y aceptacion social. Esto los
convierte en opciones mas atractivas para aquellos que buscan mejorar su rendimiento de
manera responsable y saludable. Es importante mencionar que sin infravalorar la efectividad de
los nootrdpicos sintéticos ya que estos en un contexto clinico, con acertado diagndstico y
seguimiento médico, patologias como el TDAH son tratadas con resultados efectivos al ser el

plan terapéutico para patologias como estas.

Al comprender el contexto del uso sin supervision de los nootrdpicos sintéticos por
poblaciones sanas se sugiere que se realicen estudios longitudinales a largo plazo que evallen
mas a fondo los efectos cognitivos y no cognitivos de ambas clases de nootrdpicos para poder
comprender mejor los riesgos y beneficios a largo plazo dentro de nuestro entorno y aquellos
pacientes que se han visto mas susceptibles a optar por automedicarse y las implicaciones en su
estado de salud al desconocer como utilizarlos. La investigacion en este tema podria ayudar a

comprender mejor los riesgos y beneficios a largo plazo de estos compuestos, evaluando de

61



manera sistematica su eficacia para mejorar funciones cognitivas y su perfil de seguridad; esto
permitira a los usuarios y profesionales de la salud tomar decisiones méas informadas sobre las

opciones més apropiadas.

La propia evaluacion como sociedad y el impacto ético de la compra y venta de
nootrdpicos sintéticos y que Gltimamente se ha vuelto de consumo comun entre estudiantes que
cursan su periodo académico universitario o tienen responsabilidades laborables més exigentes
por lo que se debe indagar en como esta practica afectan la equidad, la presion social y la cultura

del rendimiento.
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CONCLUSIONES

Los nootrdpicos pueden tener efectos cognitivos como mejorar la memoria a corto plazo,
aumentar la atencion de tareas complejas, incrementar el estado de alerta- respuesta, la
vigilia y el aprendizaje, ademas de los efectos no cognitivos como la sensacion de
tranquilidad por la disminucién del estrés que producen y un aumento de la energia para
realizar con mas facilidad las acciones cotidianas de cada dia. Sin embargo, hay que tener
en cuenta los efectos adversos a corto plazo por el uso inadecuado de estos, como insomnio,
inquietud, ansiedad, mareos y sintomatologia gastrointestinal. A su vez es de suma
importancia el conocimiento de los efectos negativos a largo plazo por el incremento de la
dosis sin una supervision médica que puede llegar a comprometer la fisiologia normal a nivel
cardiovascular, neurolégico y psicopatoldgico. Es de gran relevancia considerar los
beneficios y los riesgos de estos farmacos.

El principal factor de riesgo que se abarca a lo largo de esta investigacion bibliogréfica es
una alta demanda de excelencia académica y/o laboral en estudiantes y trabajadores
respectivamente, por lo que se vuelve un principal factor de riesgo, el ambiente de
competitividad, falta de oportunidades, por lo que en consecuencia estos pacientes van a
recurrir a métodos que mejoren sus capacidades cognitivas. La gran demanda de estos
farmacos trae consigo la falta de regulacion, bajos estandares de calidad, el control en la
fabricacion y distribucion de este tipo de farmacos, por la comercializacion a libre demanda
de los mismos e inclusive se utiliza con frecuencia en tratamientos naturistas, lo que permite
que las dosis de los nootropicos sean inadecuadas y a su vez por el desconocimiento de los
efectos adversos que pueden conllevar a un mal manejo y uso de los mismos, por no tener el
correcto asesoramiento de un profesional de la salud, puede llegar a combinaciones
peligrosas con otros medicamentos, provocando una interaccion farmacologica. Otro factor

de riesgo importante es la falta de evidencia cientifica sélida sobre la eficacia y seguridad a
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largo plazo de los farmacos nootrdpicos, la escasa evidencia cientifica actualizada en
personas sin una patologia especifica, ayuda a la desactualizacion de los beneficios y efectos
adversos que puedan tener estos, por lo que la mayoria de estudios es realizada en personas
con patologias como TDAH y patologias convulsivas, y otras varias investigaciones que se
han realizado solo en animales que aun no prueban por completo sus efectos en seres
humanos.

Dentro de los factores sociales que predisponen el consumo de nootropicos se encuentra la
presién social y académica, debido a la creciente competitividad en entornos académicos y
profesionales que pueden generar una fuerte presion sobre los individuos para mejorar su
rendimiento, requiriendo un mayor esfuerzo en mantenerse a la vanguardia de las exigencias
que al vivir en un mundo globalizado, estos han tenido altas implicaciones en salud mental
y fisica por el abuso de sustancias como potenciadoras cognitivos, debido a que puede llevar
a estos pacientes a buscar soluciones rapidas, como el uso de nootrdpicos sin prescripcion
médica previa. A esto se suma que cada dia estd mas latente una cultura de rendimiento
excesivo que se ha estado perpetuando en entornos de trabajo y estudio, teniendo alcance en
los ultimos afios en paises subdesarrollados. Hay que tomar en cuenta que ademas la
facilidad de acceso a nootrépicos de forma no regulada, puede aumentar su consumo debido
al desconocimiento de como administrarlos, especialmente entre poblaciones vulnerables
como estudiantes, ya que, se ha convertido muy comdn en nuestro entorno pues predispone
y normaliza el uso de nootropicos, incluso en ausencia de una necesidad médica justificada.
Se pudieron identificar los nootrépicos mas utilizados, tanto los que estan en su forma
sintética como natural. Dentro de los nootropicos sintéticos encontramos las anfetaminas
estas sustancias estimulan la liberacion de dopamina y norepinefrina, mejorando la atencion
y el estado de alerta, el metilfenidato inhibe la recaptacion de dopamina, lo que mejora la

concentracion y el rendimiento cognitivo, el modafinilo actia como un promotor de la vigilia
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al inhibir la recaptacion de dopamina, el piracetam que modulan la actividad de
neurotransmisores como el GABA 'y la acetilcolina, mejorando la memoria y el aprendizaje.
Mientras que los nootropicos naturales encontramos el ginkgo biloba, una planta que posee
propiedades neuroprotectoras y antioxidantes, lo que puede mejorar la funcién cognitiva y
la clésica cafeina que actiia como un estimulante, mejorando la atencion y el estado de alerta
y més utilizado. Cada uno de ellos tiene mecanismos de accion y perfiles de efectos
especificos, lo que los hace méas o menos apropiados dependiendo de las necesidades y el

contexto de uso.
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RECOMENDACIONES

Como recomendacién, se sugiere implementar un marco regulatorio mas estricto para
controlar la distribucidn y el acceso a estos farmacos nootrdpicos, ya que como en la presente
revision bibliografica se menciona que no hay un control de calidad y seguridad de su venta
libre, no se podria cuantificar la dosis que las personas pueden administrarse ni en el horario
correcto pudiendo provocar varios efectos adversos, muy por el contrario no cumplirian con
su fin terapéutico como potenciadores cognitivos.

Promover campafias de educacion publica especialmente en poblaciones vulnerables como
estudiantes, acerca de los nootropicos més utilizados mediante charlas o por medios digitales
de las diferentes universidades del pais para lograr una concientizacién del uso inadecuado
de estos farmacos con ayuda del personal de salud capacitado y a su vez que estos sean
supervisados por un méedico que pueda instruirles tanto en dosis, riesgos-beneficios, efectos
adversos y en caso de presentar alguno que conducta realizar ante uno de estos.

Informar a los estudiantes universitarios y trabajadores sobre las alternativas saludables para
mejorar el rendimiento, sumado a buenos habitos saludables como técnicas de gestion del
estrés, gestion del tiempo, una buena alimentacién, un adecuado tiempo de descanso
durmiendo por lo menos de 6 a 8 horas diarias para permitir que el cuerpo descanse tanto
fisica como mentalmente haciendo que lo aprendido a lo largo del dia tenga una correcta
retencion y afadirle actividad fisica de por lo menos 30 minutos que ayuda a disminuir el
estrés y aumenta la liberacion de dopamina.

Priorizar la investigacion tanto a corto como a largo plazo, invertir en estudios longitudinales
para comprender mejor los efectos a largo plazo de los nootropicos en la salud mental y
fisica, con una poblacion de los estudiantes universitarios en la ciudad de Riobamba, debido

a la poca informacion actualizada que existe al momento.
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