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PSICODÉLICOS
Una nueva frontera 
terapéutica

El desafío aumenta cuando el 
sufrimiento persiste pese a 
tratamientos adecuados.

La investigación con psicodélicos abre 
nuevas perspectivas para el 
tratamiento.

Zaretsky, 2024



Se investigan sustancias con distintos mecanismos farmacológicos por su 
capacidad de producir

alteraciones del estado de conciencia
mayor flexibilidad psicológica
cambios transitorios en el aprendizaje y la neuroplasticidad

Al asociarse con la psicoterapia, pueden crear condiciones temporales 
especialmente relevantes para el trabajo con el trauma.

PSICODÉLICOS EN ESTUDIO PARA EL TEPT

KETAMINA
Anestésico disociativo

Serotonina, noradrenalina y dopamina Agonismo serotoninérgico 5-HT2A Antagonismo glutamatérgico NMDA

Ensayos de fase 3

en TEPT

Evidencia inicial

en TEPT
Ensayos clínicos en TEPT

Mecanismos distintos. Evidencia en diferentes etapas.



PSICODÉLICOS:
NEUROPLASTICIDAD

FORMACIÓN Y FORTALECIMIENTO 
DE CONEXIONES SINÁPTICAS

NEUROPLASTICIDAD Y 
APRENDIZAJE

VENTANA DE OPORTUNIDAD EN 
PSICOTERAPIA

Ly et al., 2018; Nardou et al., 2023 – evidencia preclínica.



PSICODÉLICOS Y CIRCUITOS DE 
REGULACIÓN EMOCIONAL

Modulación del circuito
amígdala – corteza prefrontal

Gattuso et al., 2023

CORTEZA PREFRONTAL

Control ejecutivo y

regulación top-down

AMÍGDALA

Detección de amenaza



DEFAULT MODE NETWORK (DMN)

¿Quién soy yo?



KETAMINA

Domino et al., 1965; Berman et al., 2000; FDA, 2019

Años 2000

Introducción clínica

como anestésico

disociativo.

Demostración del efecto

antidepresivo rápido en

dosis subanestésicas.

Aprobación de esketamina

intranasal por la FDA

para DRT.

Uso clínico desde hace más de 50 años. 

Primeros estudios en humanos en la 

década de 1960.

Los estudios muestran una reducción 

rápida de los síntomas depresivos, 

incluso en depresión resistente al 

tratamiento (DRT).

La FDA aprueba la esketamina intranasal 

para la depresión resistente al 

tratamiento, consolidando la vía 

glutamatérgica como diana en psiquiatría.

Una molécula conocida desde hace décadas ocupa un nuevo lugar:

Por su efecto antidepresivo rápido y por lo que revela sobre glutamato y neuroplasticidad.



De la sinapsis a la ventana de neuroplasticidad

→

Duman & Aghajanian, 2012; Moda-Sava et al., 2019; Casarotto et al., 2021

NEUROBIOLOGÍA

KETAMINA

Antagonismo
Receptores
NMDA

↑ GLUTAMATO ↑ BDNF
Sinaptogénesis y
remodelación

→→

Modelo simplificado

Li et al., 2011



LA CLÍNICA DE LA KETAMINA

Efecto rápido

Frecuentemente transitorio

Dependiente del contexto



LA EXPERIENCIA 
SUBJETIVA DE LA 
KETAMINA

• Cambio de perspectiva
• Descentramiento
• Nuevas asociaciones
• Emergencia de imágenes, emociones y recuerdos 

autobiográficos



Caso clínico
Historia de acoso escolar

S., de 15 años, sufre acoso en la escuela y en ballet desde 
los 8 años. Llega con síntomas depresivos graves. Dice: 
«Destruyeron mi capacidad de pensar por mí misma y hoy 
lo que creo sobre mí es lo que ellos me dicen. Estoy mal, 
soy inferior, soy tonta».

Hipótesis diagnóstica: Depresión y Trauma Relacional.

Inicia tratamiento psiquiátrico y psicoterapia EMDR.

Mejoría parcial y, a los 17 años, recaída depresiva con 
riesgo de suicidio.

Indicación de tratamiento con ketamina.
Dibujo autobiográfico de S.



PAUTA DE KETAMINA UTILIZADA EN EL CASO

8 sesiones en 4 semanas

Sesión 1

Día 1

Lunes

Sesión 2

Día 4

Jueves

Sesión 3

Día 8

Lunes

Sesión 4

Día 11

Jueves

Sesión 5

Día 15

Lunes

Sesión 6

Día 18

Jueves

Sesión 7

Día 22

Lunes

Sesión 8

Día 25

Jueves

2 sesiones por semana durante 4 semanas

= 8 sesiones de ketamina SC



El resultado fue
más allá de la mejoría
de la depresión:

• Contenido emergente de las 
sesiones 1 y 2 de ketamina



Contenido emergente
de las sesiones 3 y 4
de ketamina

De la experiencia con ketamina
al reprocesamiento EMDR



El valor potencial de la 
experiencia subjetiva



El valor potencial de la 
experiencia subjetiva



Integración y evolución clínica

• El dibujo expresa el cambio vivido por la paciente, 
sintetizado en la creencia positiva instalada con EMDR: 
«Yo formo parte».
• Resolución del malestar asociado al acoso.
• Mejoría en las relaciones interpersonales, 
fortalecimiento de las amistades y mayor capacidad 
para establecer límites.
• Continúa en seguimiento desde hace dos años, con 
mejor funcionamiento y respuesta a la medicación y la 
psicoterapia. Aún presenta episodios depresivos, pero 
sin nueva ideación suicida.



Ketamina y EMDR: ¿qué cambió en el proceso terapéutico?

ANTES

Al inicio del tratamiento

Rigidez y autopercepción 

negativa

DESPUÉS

Tras ketamina e integración con 

EMDR

Mayor flexibilidad y pertenencia

«Yo formo parte»

LO QUE LA KETAMINA PARECE

HABER APORTADO EN ESTE CASO

Nuevas imágenes y 
asociaciones para el trabajo 
con EMDR

Cambio de perspectiva sobre 

sí misma y las experiencias 

dolorosas

Menor evitación y mayor 

disposición para abordar 

contenidos difíciles

Observaciones del tratamiento combinado.

No permiten aislar el efecto de la ketamina.



PSICOTERAPIA ASISTIDA POR KETAMINA
Protocolo de 3 etapas

PREPARACIÓN EXPERIENCIA INTEGRACIÓN



LA SINERGIA KETAMINA / EMDR

Topel y Ciccone, 2025

KETAMINA
MATERIAL TRAUMÁTICO

MÁS ACCESIBLE
• Reduce la hiperactivación

y la rigidez emocional

• Facilita el acceso a

recuerdos traumáticos

• Ofrece una estructura

para el reprocesamiento

• Favorece la integración

adaptativa de los recuerdos



PAK

Fase 1. 

PREPARACIÓN

Fase 2. 

EXPERIENCIA

Fase 3. 

INTEGRACIÓN

Fase 1: Historia clínica

Fase 2: Preparación

Fase 3: Evaluación del

     recuerdo objetivo*

Fase 3: Activación del

recuerdo objetivo

Fase 4: Desensibilización

Fase 5: Instalación

Fase 6: Escaneo corporal

Fase 7: Cierre

Fase 8: Reevaluación

EMDR

* La fase 3 puede realizarse solo después de la experiencia, según la preparación del paciente.*

Fase 4 del protocolo EMDR –Desensibilización
Fase 3 de la Psicoterapia Asistida por Ketamina (PAK)
Fuente: archivo clínico de la autora



Propuesta de protocolo Ketamina–EMDR

(Fases 1 y 2. Fase 3 cuando sea apropiado)

• Historia clínica, evaluación médica y consentimiento informado.

• Vínculo de seguridad con el equipo.

• Expectativas realistas e información sobre la sustancia.

• Apertura a la experiencia, preservando la autonomía.

• Recursos para afrontar el malestar y comunicarlo al equipo.

• Evaluación del recuerdo objetivo según el plan de tratamiento.

• Administración y monitorización médica.

• Entorno cómodo y seguro.

• Música y antifaz según las preferencias y condiciones clínicas.

• Acompañamiento y presencia del equipo.

• Enfoque no directivo.

(Fases 3 a 8, según el recuerdo objetivo y las condiciones clínicas)

• Preferentemente en las primeras 48 horas, según las condiciones clínicas.

• Selección del recuerdo objetivo, reprocesamiento e integración con EMDR.

• Incorporación de los aprendizajes a la vida cotidiana.

FASE DE PREPARACIÓN

FASE DE EXPERIENCIA

FASE DE INTEGRACIÓN



Ketamina + EMDR:
una propuesta de integración

• Ketamina como facilitadora del 
proceso psicoterapéutico

• EMDR integrado al tratamiento 
con un enfoque por fases

• Propuesta dirigida al trauma 
complejo / síntomas 
postraumáticos

• Evidencia aún preliminar -
modelo clínico, no protocolo 
establecido

KETAMINA + EMDR

Estudio clínico preliminar

Topel y Ciccone, 2025

Revisión retrospectiva de 8

pacientes con TEPT

Ketamina sublingual asociada

al reprocesamiento EMDR

Reducción de síntomas

en el grupo estudiado

Sin grupo de control.

Resultados preliminares.



LÍMITES DE SEGURIDAD • No es para todos: evaluación psiquiátrica rigurosa
• Set, setting, relación terapéutica y monitorización 

son importantes
• La integración debe planificarse
• El modelo Ketamina–EMDR requiere estudios

controlados
Veraart JKE et al. Clin Psychol Rev. 2026;124:102706.  |  Wolfson P, Vaid G. Front Psychiatry. 2024;15:1209419.



CONCLUSIÓN

De la neurobiología a la clínica del 
trauma
• Los psicodélicos pueden favorecer una ventana 

transitoria de mayor plasticidad, flexibilidad y 
acceso, pero la plasticidad no equivale al 
procesamiento.

• El EMDR ofrece una estructura para trabajar 
terapéuticamente el material emergente y 
favorecer su procesamiento e integración.

• Propuesta Ketamina–EMDR: ampliar las 
condiciones para que el procesamiento pueda 
ocurrir.



¡Gracias!

Maria Inês Mesquita 
mikjmesquita@hotmail.com

WhatsApp (54) 991532734
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