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RESUMO
Os fungos do Reino Fungi apresentam ampla diversidade e distribui¢ao global, com importantes
aplicagdes ecoldgicas, alimenticias e farmacéuticas. Dentre eles, os Basidiomycota incluem
cogumelos comestiveis, toxicos e alucindgenos, destacando-se o género Psilocybe, conhecido
pela produgdo de psilocibina e psilocina. Historicamente, esses cogumelos foram utilizados em
rituais religiosos e praticas de cura por povos indigenas da América Latina, sendo considerados
elementos centrais em experiéncias espirituais e de conexao cultural. O cogumelo do género
Psilocybe cubensis ¢ uma das espécies mais estudadas devido ao elevado teor de psilocibina, a
facilidade de cultivo e a ampla distribuicdo, o que permite seu estudo em diferentes contextos
experimentais e clinicos. A psilocibina ¢ uma triptamina serotoninérgica e dopaminérgica que
apresenta potencial terapéutico em diversos transtornos de satde mental, incluindo depressao,
ansiedade, fobias sociais e dependéncia quimica, promovendo efeitos duradouros mesmo apos
doses reduzidas. Estudos demonstram que seu uso supervisionado em contexto clinico oferece
perfil de seguranga favoravel, minimizando riscos associados ao consumo recreativo. Assim, o
presente trabalho tem como objetivo realizar uma revisao bibliografica desenvolvida a partir de
buscas em bases cientificas nacionais e internacionais sobre Psilocybe cubensis e a psilocibina,
abordando histdrico de uso, aspectos bioquimicos, potencial terapéutico, evidéncias cientificas
e regulamentacdo vigente. A analise evidencia o crescente interesse cientifico pelo composto e
sua relevancia na pesquisa em saude mental, destacando a necessidade de integracdao entre
evidéncias cientificas, pratica clinica e politicas publicas para a utilizacdo responsavel de

psicodélicos.

Palavras-chave: psilocibina; fungos psicoativos; terapia psicodélica; cogumelos alucindgenos.



ABSTRACT

Fungi from the Kingdom Fungi exhibit broad diversity and global distribution, with significant
ecological, nutritional, and pharmaceutical applications. Among them, Basidiomycota include
edible, toxic, and hallucinogenic mushrooms, with the genus Psilocybe standing out for its
production of psilocybin and psilocin. Historically, these mushrooms have been used in
religious rituals and healing practices by indigenous peoples of Latin America, serving as
central elements in spiritual experiences and cultural connection. The mushroom Psilocybe
cubensis is one of the most studied species due to its high psilocybin content, ease of cultivation,
and wide distribution, allowing research in diverse experimental and clinical contexts.
Psilocybin is a serotonergic and dopaminergic tryptamine with therapeutic potential for various
mental health disorders, including depression, anxiety, social phobias, and substance
dependence, producing long-lasting effects even at low doses. Studies demonstrate that
supervised clinical use offers a favorable safety profile, minimizing risks associated with
recreational consumption. Thus, the present study aims to provide a literature review developed
from searches in national and international scientific databases on Psilocybe cubensis and
psilocybin, addressing historical use, biochemical aspects, therapeutic potential, scientific
evidence, and current regulation. The analysis highlights the growing scientific interest in the
compound and its relevance in mental health research, emphasizing the need for integration
between scientific evidence, clinical practice, and public policies to ensure the responsible use

of psychedelics.

Keywords: psychoactive fungi; psychedelic therapy; hallucinogenic mushrooms.



1. INTRODUCAO

Os fungos pertencem ao Reino Fungi e apresentam ampla distribui¢ao global, ocorrendo
em ambientes terrestres, marinhos, dulcicolas e até mesmo aéreos, ocupando desde regides
temperadas até areas polares (Azevedo; Barata, 2018; Tortora et al., 2017). Estima-se que
existam cerca de 8,25 milhdes de espécies fungicas, embora apenas aproximadamente 100 mil
tenham sido formalmente descritas. Estimativas mais conservadoras apontam para a existéncia
de, pelo menos, 1,5 milhdo de espécies (Oliveira et al., 2021).

Dentro da diversidade taxondmica do grupo, destacam-se os filos Ascomycota e
Basidiomycota, responsaveis pela maior parte das espécies registradas e, consequentemente,
mais estudadas. Os Basidiomycota, por exemplo, englobam fungos de grande relevancia
ecolodgica, econdmica e cultural, como os cogumelos, que podem ser comestiveis, toxicos ou
ainda apresentar propriedades psicoativas (Fonseca; Rodrigues, 2022; Maharachchikumbura et
al., 2021). Entre os Basidiomycota, os Hymenomycetes possuem destaque por incluirem
espécies comumente conhecidas de cogumelos, abrangendo tanto variedades comestiveis, como
os champignons, quanto espécies toxicas ou alucindgenas, como Amanita sp. € Psilocybe sp.
(Yamagishi-Costa et al., 2017; Martinez, 2017).

Na América Latina, os cogumelos alucinégenos tiveram papel importante em praticas
espirituais de povos indigenas, como os astecas, que utilizavam espécies de Psilocybe em rituais
de cura e cerimdnias religiosas. Esses cogumelos eram conhecidos como teonanacatl, termo
nauatle traduzido como “Carne dos Deuses”, evidenciando seu carater sagrado (Stamets, 1996;
Schultes; Nichols apud Costa, 2005). O interesse cientifico sobre essas espécies intensificou-se
no século XX, com etnomicologistas como Heim, Wasson e Schultes, que investigaram os usos
tradicionais desses organismos e possibilitaram o isolamento, em 1957, da psilocibina a partir
de Psilocybe mexicana (Hofmann et al., 1958; Wasson, 1963).

O género Psilocybe ¢ amplamente reconhecido pela producao de compostos psicoativos
como psilocibina, psilocina, baeocistina e aeruginascina (Van Court et al., 2022). Entre suas
espécies, Psilocybe cubensis destaca-se como um dos cogumelos mais conhecidos e cultivados
mundialmente, em razao de seu elevado teor de psilocibina e da facilidade de cultivo em
diferentes substratos, incluindo condi¢des laboratoriais e domésticas, com elevada capacidade
de frutificagdo (Singer; Smith, 1958; Mandrake; Haze, 2016; Kurzbaum et al., 2025).

A psilocibina, principal composto ativo de Psilocybe cubensis, ¢ classificada como uma
triptamina alucinégena de a¢ao predominantemente serotoninérgica, embora também apresente

interacdo com receptores dopaminérgicos. Por possuir estrutura quimica semelhante a



serotonina, modula especialmente os receptores 5-HT:A, responsaveis pelas alteracdes
perceptuais, cognitivas e emocionais caracteristicas dessa classe de substincias. Assim, seu uso
pode desencadear tanto efeitos psicoativos quanto potenciais efeitos terapéuticos (Lowe et al.,
2021; Gotvaldova et al., 2020; Nichols, 2020; Hasler et al., 2004).

Ademais, a psilocibina apresenta propriedades fisico-quimicas importantes, sendo
termolébil, fotossensivel e hidrossoluvel, caracteristicas que influenciam sua estabilidade,
extracdo e biodisponibilidade. Seu uso terap€utico tem atraido grande aten¢do nas ultimas
décadas, uma vez que estudos demonstram seu potencial no tratamento de diversos transtornos
de saude mental. Esses efeitos podem estar relacionados a sua capacidade de induzir alteragdes
na conectividade funcional cerebral, promovendo mudangas profundas no processamento de
informacdes e na percepgao subjetiva (Bogadi; Kastelan, 2021; Peritone, 2022).

Embora apresente riscos como nauseas, vomitos e efeitos psicoldgicos adversos em
alguns casos, a psilocibina possui, em comparagdo com outras substancias psicodélicas, um
perfil de seguranga mais favoravel. Evidéncias historicas de uso tradicional, somadas a estudos
cientificos recentes, reforcam essa caracteristica (Hendricks et al., 2015; Gable, 2004; Gable,
1993). Além disso, pesquisas indicam que a maioria dos riscos pode ser mitigada em contextos
clinicos controlados, com preparagao psicoldgica prévia, acompanhamento profissional durante
a experiéncia e suporte terapéutico adequado (Johnson; Richards; Griffiths, 2008).

Diante desse panorama, o presente trabalho tem como objetivo revisar os aspectos
historicos, cientificos e terapéuticos relacionados ao Psilocybe cubensis e a psilocibina,
abordando também os avangos legislativos, bem como as limitagdes e os desafios que permeiam
seu uso. Além disso, destaca-se que a compreensao dos processos bioquimicos e metabolicos
envolvidos na producdo de psilocibina ¢ particularmente relevante para a Engenharia de
Bioprocessos, especialmente relacionada a biotecnologia de fungos, ao cultivo controlado, a
otimizacdo de vias metabdlicas e a producao de metabolitos secundarios de interesse
farmacoldgico. Essa perspectiva amplia o entendimento tanto do potencial terapéutico quanto

das possibilidades de inovagdo tecnoldgica associadas a esses composto.



2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Analisar o uso do cogumelo Psilocybe cubensis, com foco em seu principio ativo aplicado
ao tratamento e/ou intervencao em doencas psicologicas, reunindo informagdes sobre historico
de utilizacdo, descri¢des, estudos ja realizados, aplicagdes terapfuticas, vantagens e

desvantagens e legislacdo vigente.

2.2. Objetivos especificos

i.  Revisar o histdrico do uso de cogumelos, especialmente o Psilocybe cubensis,
em contextos terapéuticos;

ii. Identificar e analisar estudos cientificos que avaliam os efeitos de seu principio
ativo em doengas psicologicas;

iii.  Avaliar potenciais aplicacdes clinicas, ressaltando beneficios e limita¢des;

iv.  Abordar os aspectos legais relacionados ao uso no Brasil;

v.  Discutir sobre os desafios e perspectivas futuras envolvendo seu principio ativo.



3. METODOLOGIA

Para a elaboragdo deste trabalho, foi realizada um levantamento bibliografico com o intuito
de desenvolver uma revisao descritiva, direcionada a constru¢cdo de conhecimento cientifico.
Inicialmente, estabeleceram-se os critérios de inclusdo a partir das seguintes palavras-chave:
reino fungi, Psilocybe cubensis, cogumelos/fungos alucindgenos, psilocibina, fungos
alucinogenos, terapia assistida por psicodélicos, psicoativos, legislagao do uso de cogumelos,
aplicagdes médicas de cogumelos e cogumelos medicinais. A busca cientifica foi conduzida nas
bases de dados SciELO, PubMed, PubChem, Scopus, ScienceDirect, Web of Science e Google
Académico, contemplando publicagdes em portugués, inglés e espanhol. Foram priorizados
documentos publicados no periodo de 2010 a 2025, admitindo-se, de forma complementar,
alguns artigos e livros publicados anteriormente, quando considerados relevantes para a

discussdo.
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4. REVISAO DE LITERATURA
4.1. Fungos: Caracterizacio e classificacdo

Os fungos pertencem ao Reino Fungi e estdo presentes em uma ampla diversidade de
ambientes, incluindo ecossistemas terrestres, marinhos, dulcicolas e até mesmo aéreos,
apresentando distribuicdo global que abrange desde regides temperadas até areas polares
(Azevedo; Barata, 2018; Tortora; Funke; Case, 2017). Esses organismos desempenham papéis
relevantes em diferentes setores, como a industria alimenticia, farmacéutica, biotecnologica e
no tratamento de efluentes, entre outros (Cavalcante et al., 2021).

De modo geral, o Reino Fungi ¢ composto por organismos eucariotos heterotréficos,
constituidos por filamentos denominados hifas (com excecdo das leveduras). Os fungos de
forma filamentosa apresentam longos filamentos celulares interconectados, que podem ser
septados ou nao septados. Sua reprodugdo ocorre tanto por via sexuada, através da formacgao de
esporos, quanto por via assexuada, por meio da fragmentacdo das hifas. Além disso, seu
crescimento ¢ fortemente influenciado por fatores abiodticos, como temperatura, umidade,
disponibilidade de oxigénio e dioxido de carbono, pH, bem como por fatores quimicos,
incluindo nutrientes, vitaminas e outros elementos essenciais (Tortora et al., 2017; Alcantara et
al., 1996).

Embora se estime a existéncia de cerca de 8,25 milhdes de espécies fungicas, apenas
aproximadamente 100 mil foram oficialmente descritas, apesar de estimativas mais
conservadoras apontarem a ocorréncia de, pelo menos, 1,5 milhdo de espécies (Oliveira et al.,
2021). O sistema de classificacdo dos fungos sofreu importantes revisdes ao longo das ultimas
décadas, especialmente devido a avancos em genética e biologia molecular. Esses estudos
revelaram que os fungos apresentam maior proximidade evolutiva com os animais do que com
as plantas. Atualmente, os grupos mais aceitos incluem os filos Ascomycota (ascomicetos),
caracterizados pela presenca do ascocarpo, estrutura reprodutiva sexuada produtora de
ascosporos, € Basidiomycota, que compreende fungos como cogumelos, orelhas-de-pau,
ferrugens e carvdes. Esses dois filos concentram o maior nimero de espécies registradas
mundialmente, sendo, portanto, os mais estudados € com maior disponibilidade de informagdes
sobre suas caracteristicas (Fonseca, Rodrigues, 2022; Maharachchikumbura et al., 2021).

As abordagens filogenéticas moleculares tém revolucionado a taxonomia dos fungos
Basidiomycota nas ultimas décadas, ampliando significativamente o conhecimento sobre a

diversidade de espécies desse filo e permitindo a descoberta de novos tdxons. Esse avango
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possibilitou a reclassifica¢ao de diversas espécies anteriormente identificadas apenas com base
em caracteristicas morfologicas (He, et al., 2022; Liicking et al. 2021).

Os Basidiomycota apresentam hifas septadas e podem se reproduzir tanto assexuadamente
quanto sexuadamente. Na reprodugdo sexuada, ocorre a formacdo do basidio, estrutura
caracteristica desse grupo, responsavel pela producdo de basididsporos, que germinam e
originam novas hifas. Ja na reprodug¢do assexuada, pode ocorrer por meio da fragmentagdo das
hifas. Esses fungos estdo amplamente distribuidos em ambientes terrestres e aquaticos,
desempenhando papel ecologico essencial como saprotroficos, uma vez que participam
ativamente da decomposicao da matéria organica (Tortora et al., 2017; Mocellin et al., 2015).

Dentro dos Basidiomycota, destacam-se dois grupos: Hymenomycetes e Gasteromycetes.
Os Hymenomycetes t€tm como principal caracteristica a produ¢do de basididosporos em um
himénio exposto. Nesse grupo estao incluidos os cogumelos, que abrangem espécies toxicas ou
alucinodgenas, como Amanita sp. e Psilocybe sp., além de espécies comestiveis, como 0s
champignons (Yamagishi-Costa et al., 2017; Martinez, 2017). J& os Gasteromycetes incluem
cogumelos com odor desagraddvel e apresentam como caracteristica marcante um basidioma
envolto por peridio (Yamagishi-Costa et al., 2017).

De modo geral, os cogumelos possuem um chapéu, denominado pileo, recoberto por poros
ou lamelas onde se encontra o himénio. O pileo ¢ sustentado por um estipe ou pedinculo, que
pode apresentar um anel, de relevancia taxondmica, e estar envolvido em sua base por uma

volva (Martinez, 2017).

4.1.1. Historico do uso de fungos alucinégenos

Historicamente, produtos de origem natural com propriedades alucinégenas vém sendo
utilizados para fins religiosos e medicinais ha milhares de anos, em diferentes regides do mundo
(Schultes, Hofmann, 1979). Em diversas culturas, o consumo de substancias psicoativas era
compreendido como uma forma de conexao entre o mundo terreno e o divino (Nunes; Jolluskin,
2007). Ainda hoje, muitos rituais mantém o uso dessas substancias com finalidade entedgena,
ou seja, na busca por experiéncias espirituais associadas ao consumo de plantas e outros
organismos (Stamets, 1996). Entre esses produtos, destacam-se os cogumelos, cujo uso remonta
a pelo menos sete mil anos (Favaretto; Marson, 2021).

Na América Latina, os cogumelos alucindgenos tiveram ampla utilizagdo em praticas
misticas de diferentes povos indigenas. Espécies do género Psilocybe eram consumidas, por

exemplo, por xamas astecas em cerimdnias de cura, em rituais religiosos € em praticas
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espirituais (Schultes, Nichols apud Costa, 2005). Esses cogumelos também eram conhecidos
pelo nome feonanacatl, termo em néauatle que significa “Carne dos Deuses” (Stamets, 1996).

A partir do século XIX, com o avanco da ciéncia farmacéutica, o estudo das substancias
psicodélicas ganhou maior destaque. Nessa época, o género Lophophora williamsii (peyote) foi
uma das substancias psicodélicas mais investigadas em ambito mundial, sendo alvo de diversos
estudos, inclusive de autoexperimentacdo. Essas pesquisas abriram caminho para que outros
cientistas se interessassem pelo aprofundamento em cogumelos alucindgenos de diferentes
géneros (Brand, 1967; Perrine, 2001, Schultes, 1963; Schultes et al., 2001 apud Escobar;
Roazzi, 2010).

Nas décadas seguintes, o interesse cientifico nesse campo se intensificou. Em 1943, o
quimico suico Albert Hofmann descobriu acidentalmente os efeitos da dietilamida do 4cido
lisérgico (LSD) ao experimentar a substancia por conta propria. Essa descoberta impulsionou
de maneira significativa a medicina e a farmacologia, ampliando os estudos acerca das
substancias psicoativas e de seus potenciais efeitos (Hofmann et al., 1958; Wasson, 1963). Em
1958, foram identificadas duas substancias psicoativas presentes nos cogumelos, a psilocibina
e a psilocina, a partir de espécimes coletados em expedi¢des conduzidas por etnomicologistas
da época (Hofmann et al., 1958; Wasson, 1963).

Posteriormente, o uso de cogumelos alucindgenos se difundiu amplamente, sobretudo com
a ascensdao do movimento hippie, quando passaram a ser consumidos como drogas recreativas.
Entretanto, em virtude de problemas associados ao uso abusivo de substancias psicodélicas, em
especial do LSD, o governo norte-americano determinou a proibigdo do comércio nacional
dessas substancias, justificando a medida pelos efeitos alucindgenos, ainda que ndo houvesse
evidéncias cientificas de que provocassem dependéncia (Grob, 1998; Nichols, 2004 apud
Escobar; Roazzi, 2010; Angel, Richard e Valleur, 2002 apud Nunes, Jolluskin, 2007). Como
consequéncia, houve uma significativa redu¢ao no financiamento de pesquisas nessa area.
Somente a partir da década de 1990 a Food and Drug Administration (FDA) voltou a autorizar
estudos com psicodélicos, o que resultou na revogacao da proibicdo comercial (Diniz, 1999).

Na segunda metade do século XX, os cogumelos psicoativos tornaram-se cada vez mais
acessiveis e passaram a ser encontrados em diferentes formas de apresentagdo, incluindo
espécimes frescos, desidratados, cozidos, congelados ou em po, podendo ser ingeridos ou, em
alguns casos, fumados (EMCDDA, 2020; Dinis-Oliveira, 2017). O acesso a esses produtos se

dava, em geral, por meio da coleta in natura, pela aquisi¢do em lojas fisicas ou virtuais
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especializadas em nos locais onde sua comercializag¢do era legalizada, ou ainda pelo cultivo
domiciliar (EMCDDA, 2020; Favaretto; Marson, 2021).

Atualmente, observa-se um crescimento expressivo nos estudos envolvendo fungos
produtores de psilocibina. De acordo com dados do PubMed (2025), o termo de busca
“psilocibina” apresentou um aumento significativo no nimero de publicag¢des nos tltimos anos,
especialmente a partir de 2020, alcancando um pico em 2024 com 501 registros e mantendo
alta relevancia em 2025, com 468 publicacdes até o momento. Esses numeros evidenciam o
crescente interesse cientifico e publico em relacdo aos potenciais efeitos dessa substancia,
sobretudo quanto a sua aplicagdo terapéutica, com destaque para os tratamentos voltados a

saude mental.

Esse foco de investigacdo ¢ particularmente evidente em pesquisas sobre o cogumelo
Psilocybe cubensis, nas quais se exploram aspectos como cultivo em condi¢gdes controladas,

diversidade genética e propriedades bioquimicas (Kurzbaum et al., 2025).

4.2. Género Psilocybe: caracteristicas e consumo no Brasil
As primeiras pesquisas sobre cogumelos do género Psilocybe foram realizadas na
primeira metade do século XX por etnomicologistas como Reki, Schultes, Heim e Wasson, que
investigaram cerimOnias xamanicas de povos da América Central (Stamets, 1996). O género
Psilocybe ¢ amplamente conhecido pela producao de compostos psicoativos, como psilocibina,
psilocina, baeocistina e aeruginascina (Van Court et al., 2022).

Entre suas espécies, Psilocybe cubensis destaca-se como um dos cogumelos com
psilocibina mais reconhecidos e cultivados no mundo (Kurzbaum et al., 2025; Singer, Smith,
1958).

A Figura 1 apresenta diferentes corpos de frutificagdo do cogumelo, bem como diferentes

linhagens do género.
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Figura 1: Corpos de frutificacdo maduros de diferentes linhagens de Psilocybe cubensis. As
linhagens foram cultivadas em meio sélido organico, sob condi¢des controladas de crescimento. (a)
Monotubo da linhagem “Psilocybe fanaticus albino”; (b) corpo de frutificac@o de “Psilocybe fanaticus
albino”; (c) “Cambodian”; (d) “Long Albino Penis Envy”; (€) monotubo de “Penis Envy 7”; (f) corpo
de frutificacdo de “Penis Envy 77; (g) “Enigma”; (h) “Z”.
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4 f.!;,;/f/{,‘//’/,, ! ; \Km

1

Fonte: Kurzbaum et al., 2025.

Essa espécie foi descrita pela primeira vez em Cuba, em 1906, origem do seu nome.
Morfologicamente, apresenta pileo de 16 a 80 mm de largura, que evolui de formato conico-
campanulado para convexo e posteriormente plano, com coloracdo variando de branco a
marrom-ocre. As lamelas iniciam-se em tom cinza-claro, tornando-se sépia & medida que
amadurecem, e sdo adnadas a anexas. O estipe mede de 20 a 80 mm de altura, ¢ oco, de
coloragdo amarelada, escurecendo em sua regido central. Os esporos sao elipticos, medem de

8,8 a 10,5 um de largura, possuem poro germinativo e apresentam colora¢cao marrom-amarelada
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quando em solugdo de hidroxido de potassio (Singer, Smith, 1958). A Figura 2 ilustra a

morfologia do cogumelo Psilocybe Cubensis.

Figura 2: Morfologia macroscopica do cogumelo alucinoégeno Psilocybe cubensis.

Pileo (sombrero)
Himenio

Anillo

Estipe (pedlnculo, pie)

® Micelio (hifas)

Fonte: Lenz et al., 2020.

Segundo Diniz (1999), a carne desses cogumelos apresenta a caracteristica de se manchar
de azul em razdo da oxidagdo enzimatica de substratos inddlicos, como o triptofano, a 5-
hidroxitriptamina ou a psilocibina. Essa coloragdo ¢ considerada um indicador confiavel da
presenca de psilocibina.

O Psilocybe cubensis tem atraido grande interesse da comunidade cientifica devido ao seu
elevado teor de psilocibina em comparagdo a outros cogumelos alucinogenos, além da
facilidade de cultivo em laboratdrio e até mesmo em ambientes domésticos. Essa facilidade esta
relacionada a sua capacidade de se desenvolver em substratos de facil obtengdo e a tendéncia
de formar corpos de frutificagdo abundantes (Mandrake, Haze, 2016). Sua forma de ingestao
pode ser feita de diversas formas como: in natura, ingestao de capsulas contendo cogumelos
desidratados € moidos e por meio da imersao em agua quente (conhecido popularmente como
cha de cogumelo ou cha alucinégeno) (Favaretto; Marson, 2021; EMCDDA, 2020; Dinis-
Oliveira, 2017).

No Brasil, ainda sdao escassos os dados quantitativos sobre o consumo de cogumelos de
efeito psicoativo. Um levantamento conduzido pela Global Drug Survey (GDS) indicou que,
entre os 1088 usudrios de drogas brasileiros que responderam ao questionario em 2014,

aproximadamente 7,5% relataram ter feito uso de cogumelos alucindgenos ao longo de um ano.
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Esse percentual ¢ semelhante ao observado para benzodiazepinicos (7,5%) e proximo ao
registrado para nicotina em cigarros eletronicos (5,2%) e para ayahuasca (4,9%) (Favaretto;
Marson, 2021; GDS, 2014). Convém ressaltar que a GDS ¢ uma institui¢do londrina de alcance
internacional que realiza pesquisas sobre o consumo de drogas licitas e ilicitas por meio de
questionarios online. Dessa forma, seus resultados apresentam limitagdes no contexto
brasileiro, uma vez que o perfil dos respondentes ¢ predominantemente composto por homens
brancos, heterossexuais, com idade média de 25 anos, alto nivel de escolaridade, acesso a
internet e conhecimento prévio sobre a GDS ou seus parceiros. Assim, os valores obtidos nao
refletem adequadamente a diversidade da populagao brasileira.

Em complemento, um estudo nacional realizado em 2009 com 50.890 estudantes da rede
publica e privada de ensino fundamental e médio representativos das 27 capitais do pais revelou
que, em média, 1,0% dos entrevistados ja havia utilizado algum tipo de substancia alucindgena,
incluindo LSD e “cha de cogumelo”. O uso mostrou-se estatisticamente mais prevalente entre
estudantes do sexo masculino e de escolas particulares, sendo mais frequente em faixas etarias

acima de 16 anos (2,3%) em comparagdo a faixa entre 10 e 12 anos (0,3%) (CEBRID, 2010).

4.2.1. Psilocibina e seu potencial terapéutico

Andlises de extratos de cogumelos do género Psilocybe identificaram a presenca de
diferentes classes de metabolitos, incluindo alcaloides, flavonoides, saponinas, taninos e
carboidratos (Dhanasekaran et al., 2020). Entre os alcaloides, destacam-se a psilocina e a
psilocibina, cujas concentragdes variam conforme a estrutura do cogumelo. Foram relatados
teores de psilocina entre 0,17% e 0,78% no pileo e de 0,09% a 0,30% no estipe, enquanto a
psilocibina apresentou concentracdes de 0,44% a 1,35% no pileo e de 0,05% a 1,27% no estipe
(Goff et al., 2024).

A psilocibina foi isolada pela primeira vez em Psilocybe mexicana em 1957 pelo quimico
sui¢o Albert Hofmann (PASSIE et al., 2002). Trata-se do principal composto alucindgeno
desses cogumelos, sintetizado em laboratério na década de 1960 sob o nome de indocybin e
temporariamente comercializado pela empresa farmacéutica Sandoz para fins experimentais e
psicoterapéuticos (EMCDDA, 2020). Classificada como um alucinégeno serotoninérgico e
dopaminérgico, a psilocibina ¢ termoldbil, fotossensivel, hidrossoluvel e pertence ao grupo das
triptaminas (Lowe et al., 2021; Gotvaldova et al., 2020; Nichols, 2020). Sua biossintese ocorre
a partir do triptofano, precursor da via do chiquimato e da via das pentoses fosfato (Van Court

etal., 2022; Lenz et al., 2020).
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O processo biossintético envolve a descarboxilagdo do triptofano em triptamina pela
enzima triptofano descarboxilase (PsiD), seguida da hidroxila¢do catalisada pela psilocibina
hidroxilase (PsiH), originando 4-hidroxitriptamina. Esta, por sua vez, ¢ fosforilada pela
psilocibina fosfotransferase (PsiK), formando norbaeocistina. A metilagdo desse intermediario
pela psilocibina N-metiltransferase (PsiM) resulta em baeocistina, que apds uma nova
metilagdo pela mesma enzima gera a psilocibina (Van Court et al., 2022; Lenz et al., 2020;
Dorner et al., 2022). Devido a sua origem triptaminica, a psilocibina apresenta semelhangas
estruturais com neurotransmissores endogenos como a serotonina (Du, 2023). Nesse contexto,
quando inicialmente comercializada, foi investigada como adjuvante em terapias voltadas ao
tratamento de depressdo, estresse pos-traumatico e dependéncia quimica (EMCDDA, 2020).

O uso da psilocibina em contextos terapéuticos tem despertado crescente interesse
cientifico e clinico nas ultimas décadas. Diversos estudos apontam seu potencial como
tratamento para multiplos transtornos de saude mental, especialmente devido a sua capacidade
de promover alteragdes na conectividade funcional cerebral (Bogadi & Kastelan, 2021;
Peritone, 2022). Evidéncias consistentes demonstram efeitos benéficos no manejo da depressao,
transtorno obsessivo-compulsivo, transtorno de estresse pds-traumatico, transtorno bipolar,
fobia social e transtorno dismoérfico corporal (Nichols, 2020; Bogadi & Kastelan, 2021;
Peritone, 2022; Zeiss, Gahr & Graf, 2021).

Um marco relevante foi o estudo conduzido por Ross et al. (2016), no qual 29 pacientes
com cancer em estagio terminal receberam uma dose tnica de 0,3 mg/kg de psilocibina. Os
resultados mostraram melhora imediata e sustentada nos quadros de ansiedade e depressao,
reducdo da desesperanca associada a doenca, além de maior bem-estar espiritual e qualidade de
vida. Os autores concluiram que a psilocibina, quando associada a psicoterapia adequada, pode
representar uma estratégia promissora no tratamento do sofrimento psicolégico em pacientes
com cancer.

De modo semelhante, Griffiths et al. (2016) realizaram um estudo randomizado, duplo-
cego e cruzado, no qual compararam doses baixas (1-1 mg/70 kg) e altas (22-30 mg/70 kg) de
psilocibina ao longo de seis meses. Ao final do acompanhamento, observou-se reducao
clinicamente significativa nos sintomas de depressao e ansiedade, acompanhada por aumento
no bem-estar e satisfacdo com a vida em 80% dos participantes.

Além dos transtornos afetivos, pesquisas também tém destacado o uso da psilocibina em
quadros relacionados a fobia social e ao transtorno de déficit de ateng¢ao e hiperatividade

(TDAH). Haijen et al. (2022) observaram que a substancia apresentou resultados superiores aos
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tratamentos convencionais em determinados casos. De forma ilustrativa, Bogadi & Kastelan
(2021) descreveram o caso de um adolescente de 16 anos com fobia social, dificuldades de
aprendizagem e isolamento social, que, apds tratamento com psilocibina, apresentou melhorias
expressivas na motivagado, na capacidade de expressao emocional e na interagdo em grupo.
Outro campo de interesse refere-se ao tratamento da dependéncia quimica. Bogenschutz et
al. (2022) investigaram pacientes com diagndstico de alcoolismo submetidos a doses de 25-30
mg/70 kg de psilocibina associadas a sessdes de psicoterapia. O protocolo resultou em redugao
significativa no consumo de dalcool sem relato de efeitos adversos graves. Resultados
semelhantes foram descritos por Santos & Marques (2021) em relagdo ao tabagismo: em dois
estudos clinicos, fumantes de ao menos 10 cigarros por dia apresentaram taxas de abstinéncia
de 80% trés meses apOs o tratamento e de 67% apds nove meses, evidenciando a eficacia

potencial da psilocibina no combate a dependéncia de nicotina.

4.2.1.1. Contraindicacoes, efeitos adversos e riscos

A psilocibina ¢ classificada como substancia controlada da Lista I pela Convencdo das
Nacdes Unidas sobre Substancias Psicotropicas de 1971, o que implica seu reconhecimento
como um composto de alto potencial de abuso e sem aceitagdo médica oficial (Lowe et al.,
2021). Quando utilizada em contextos ndo controlados, sobretudo em praticas recreativas, pode
desencadear experiéncias fisicas e emocionais indesejadas ou até traumaticas, incluindo
alteragdes visuais, ansiedade extrema, medo, ataques de panico, sensacdo de desrealizagdo e
despersonalizacdo, paranoia, delirios, flashbacks traumaticos e sintomas semelhantes aos da
esquizofrenia (Davis, 2025; Hartney, 2023; Van Amsterdam, Opperhuizen & Brink, 2011;
Vollenweider et al., 1998; Peden, Pringle & Crooks, 1982; Hyde et al., 1978), além de nduseas,
vomitos, calafrios, cefaleia, sonoléncia e perda de coordenagdo motora (Hartney, 2023;
Mitrokostas, 2019; Peden, Pringle & Crooks, 1982). Ha também registros de que cogumelos
com maior teor de psilocibina elevam a frequéncia cardiaca e a pressao arterial, o que pode
aumentar o risco de doencas cardiovasculares, como infartos (Lenz et al., 2020; Nkadimeng &
Steinmann 2020).

Outro risco relevante, embora raro e geralmente acidental, ¢ a intoxicagdo por esses
cogumelos, a qual pode causar complicagdes gastrointestinais, eritromelalgia, rabdomidlise,
fibrose intestinal, hipertensao, insuficiéncia hepatica e renal, hiperreflexia, convulsdes, além de
bradicardia ou taquicardia (Peden, Pringle & Crooks, 1982; Hyde et al., 1978). A associacdo da
psilocibina com alcool ou outras drogas tende a intensificar esses efeitos adversos (Hartney,

2023).
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Apesar desses riscos, a psilocibina apresenta, em comparagdo a outras substancias
psicodélicas, um perfil de seguranca mais favoravel, sustentado por evidéncias aneddticas
milenares e estudos cientificos contemporaneos (Hendricks et al., 2015; Gable, 2004; Gable,
1993). Dados indicam baixa toxicidade fisiologica, baixo risco de dependéncia ou abuso,
respostas psicologicas seguras e auséncia de efeitos adversos persistentes, sejam eles
fisiologicos ou psicologicos. (Johnson & Griffiths, 2017; Passie et al., 2002; PAHO, 2020;
Griffiths et al., 2006; Mahapatra & Gupta, 2017; Yirka, 2019; Fantegrossi, Woods & Winger,
2004). Ainda que o uso repetido induza tolerancia, ndo ha evidéncias de desenvolvimento de
dependéncia fisica, nem de sindrome de abstinéncia tipica (Passie et al., 2002; Mahapatra &
Gupta, 2017; Appel & Freedman, 1968), embora a abstinéncia psicologica ndo possa ser
completamente descartada (Davis, 2025).

O Registro de Efeitos Toxicos de Substancias Quimicas (RTECS) atribuiu a psilocibina
um indice terapéutico de 641, superior ao da aspirina (199) e da nicotina (21) (Griffiths et al.,
2006), sugerindo toxicidade cronica muito baixa, toxicidade aguda moderada e impacto minimo
em termos criminais € de saude publica (Van Amsterdam, Opperhuizen & Brink, 2011). Diante
disso, a maioria dos riscos pode ser significativamente reduzida quando o uso ocorre em
ambiente supervisionado, com acompanhamento clinico adequado, preparacdo psicoldgica

prévia e suporte profissional durante toda a experiéncia (Johnson, Richards & Griffiths, 2008).

4.2.2. Legislacdo vigente

No ambito nacional, a Portaria SVS/MS n.° 344, de 12 de maio de 1998, é o documento
oficial que estabelece a lista de substancias entorpecentes, psicotropicas, precursoras e outras
sujeitas a controle especial, cuja atualizacdo mais recente foi definida pela Resolucdo da
Diretoria Colegiada — RDC n.° 404, de 21 de julho de 2020. Esses documentos ndo tratam
especificamente da proibicdo, importagdo, exportagdo, comércio, manipulacdo ou uso de
fungos. No entanto, determinam como proscrito o uso das substancias psicoativas presentes em
determinadas espécies, com destaque para a psilocibina (F2-131), psilocina (F2-132) e
mescalina (F2-113). Dessa forma, o consumo de cogumelos alucindgenos situa-se em uma zona
de ambiguidade legal, uma vez que ndo ha vedagdo direta quanto ao consumo da espécie que
contém a substancia, mas sim em relagdo a propria substancia (Favaretto & Marson, 2021).

Adicionalmente, o artigo 2° da Lei n.° 11.343, de 23 de agosto de 2006, que institui o
Sistema Nacional de Politicas Publicas sobre Drogas (Sisnad), também abre margem para a
autorizagao do cultivo e uso de plantas em contextos estritamente ritualistico-religiosos, em

consonancia com a Convencao de Viena das Nagdes Unidas sobre Substancias Psicotropicas de
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1971. Essa previsdo legal ¢ frequentemente interpretada como um respaldo normativo as
praticas de grupos religiosos que utilizam substancias de origem vegetal em rituais, como ocorre
com a ayahuasca no Brasil. Entretanto, o mesmo entendimento nao ¢ aplicado diretamente aos
cogumelos contendo psilocibina, o que refor¢a a ambiguidade juridica quanto ao seu consumo
e cultivo, o que dificulta também o acesso para o desenvolvimento de plataformas terapéuticas
para o uso da substancia.

Em contrapartida, outros paises ja avancaram em diferentes modelos de
regulamentagdo. Nos Estados Unidos, a psilocibina permanece classificada como substancia de
Lista I em nivel federal, mas estados como Oregon aprovaram programas de uso supervisionado
em contextos terapéuticos, e cidades como Denver descriminalizaram sua posse (Oregon Health
Authority, 2025; Law, 2022). Em Portugal, embora a psilocibina continue tecnicamente
proibida, a descriminalizacdo do consumo de drogas desde 2001 abriu espago para politicas
voltadas mais a satde publica do que a puni¢do (Lei n°30/2000 de 29 de novembro de 2000).
J& o Canad4 tem autorizado, por meio de excecdes regulatdrias, o uso compassivo da psilocibina
em pacientes com condigdes graves, como depressao resistente e cuidados paliativos

(Government of Canada, 2023; Government of Canada, 2024; De La Salle et al., 2024).

5. PERSPECTIVAS FUTURAS

O uso terapéutico da psilocibina vem se consolidando como uma das areas mais
promissoras da pesquisa em saude mental, especialmente diante das limitagcdes dos tratamentos
atualmente disponiveis para transtornos psiquiatricos (Kargbo, 2020; Mental Health Daily,
2014). Ensaios clinicos recentes tém apontado resultados relevantes no manejo da depressao
resistente, evidenciando que uma ou poucas doses controladas podem produzir efeitos
terapéuticos duradouros. Essa caracteristica contrasta com a necessidade de administragao
continua de antidepressivos convencionais, os quais, além de eficacia limitada em muitos casos,
estdo frequentemente associados a efeitos adversos indesejados (Douglas et al., 2023).

Em 2018, a FDA concedeu a Compass Pathways a designacao de “Terapia Inovadora”
para o uso terapéutico da psilocibina no tratamento do transtorno depressivo resistente, decisao
que acelerou o avango de pesquisas clinicas e marcou uma mudancga significativa na forma
como o governo dos Estados Unidos passou a enxergar substincias psicodélicas. Essa
designacdo abriu caminho para protocolos clinicos mais robustos e rigorosos, além de ampliar
a discussao sobre a possibilidade de futuras prescricdes médicas, conforme critérios clinicos e

acompanhamento especializado (Hartman, 2018). A partir dessa mudanga regulatoria,
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observou-se um crescimento expressivo no numero de estudos investigando o potencial
terapéutico da psilocibina em diferentes condigdes psiquidtricas. Pesquisas recentes tém
explorado sua aplicacao no tratamento do transtorno obsessivo-compulsivo (Reiff et al., 2020),
do transtorno de estresse pos-traumatico (Chi & Gold, 2020), além de seu uso em transtornos
comportamentais e em diversas formas de sofrimento psiquico (Jungaberle et al., 2018).

Apesar do avango das evidéncias cientificas, a expansao do uso da psilocibina ainda
enfrenta desafios relacionados a regulagdo e ao uso social. Estima-se que milhdes de pessoas ja
facam uso da substancia nos Estados Unidos, seja de forma recreativa ou como automedicagao,
fendmeno que cresce em ritmo mais acelerado do que os debates legislativos e éticos
necessarios para sua regulamentacao (Scala et al., 2024; Krebs & Johansen, 2013). Diante disso,
torna-se essencial que futuras investigacdes cientificas sejam acompanhadas por discussoes
¢éticas e pela formulacdo de politicas publicas que assegurem a incorporacao responsavel e
segura desses compostos no sistema de saide.

Além disso, destaca-se a relevincia do desenvolvimento de estratégias de
escalonamento produtivo voltadas a obtencdo de psilocibina de maneira mais eficiente e
controlada do que os métodos tradicionais baseados exclusivamente no cultivo frutificado de
Psilocybe cubensis. Nesse contexto, a fermentagdo submersa de espécies do género Psilocybe
surge como uma alternativa para a produ¢do continua e padronizada de psilocibina, embora os
estudos disponiveis ainda sejam escassos e preliminares (Kurzbaum et al., 2025; Berger et al.,
2022). Considerando o potencial dessa abordagem para gerar um processo mais consistente,
previsivel e escalondavel em biorreatores, torna-se evidente a necessidade de investigagoes
adicionais que explorem parametros como composi¢do do meio, taxa de aeracdo, pH,
temperatura, agitacdo e estratégias de indugdo metabolica, de forma a desenvolver produtos

com maior qualidade, pureza e reprodutibilidade.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

Os fungos do género Psilocybe cubensis, possuem grande relevancia historica, cultural
e cientifica devido a presenca da psilocibina e da psilocina, compostos psicoativos que tém
despertado crescente interesse cientifico. Embora seu uso ancestral esteja associado a praticas
espirituais e rituais, as pesquisas relacionadas a aplicagdo desses compostos permitiram
aumentar a compreensdo de seu potencial farmacolégico e abriram espaco para novas
aplicagdes em diversos segmentos, em destaque ao da saude mental.

Nos ultimos anos, pesquisas clinicas t€ém demonstrado resultados promissores no
tratamento de transtornos como depressdo, ansiedade e dependéncia quimica, com efeitos
duradouros mesmo apds poucas doses. Essas evidencias acentuam limitacdes de
antidepressivos convencionais, que exigem uso continuo e apresentam efeitos adversos
significativos aos pacientes. Desse modo, a psilocibina se destaca como uma alternativa
inovadora capaz de contribuir em estratégias terapéuticas no tratamento de transtornos
psicologicos como depressao severa e dependéncia quimica.

Apesar dos avangos significativos, ainda persistem desafios relacionados a
regulamentagdo, a seguranca e aos aspectos éticos do uso da psilocibina, além de dificuldades
relacionadas ao escalonamento de producao do composto. Dessa forma, sua consolida¢do como
alternativa terapéutica dependerd do fortalecimento das evidéncias cientificas, condugdo de
ensaios pré-clinicos e clinicos para obtencdo de dados que explicitem seus efeitos e da
incorporagao responsavel de seus resultados as praticas médicas. Contudo, vale ressaltar que,
paralelamente a esses desafios, diversos paises ja vém implementando em suas legislagdes
normas que autorizam o uso medicinal da substancia, o que evidencia um progresso

consideravel e sinaliza uma tendéncia global de reconhecimento de seu potencial terapéutico.
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