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Zusammenfassung in Deutsch

Hintergrund:

Das Interesse zur Forschung an psychedelischen Substanzen ist in den letzten Jahren
merklich gestiegen. DMT (N,N-Dimethyltryptamin) wird dabei vergleichsweise weniger
intensiv erforscht als klassische Psychedelika wie LSD und Psilocybin. Da DMT eine
endogene Substanz ist, gilt DMT als besonders interessante Substanz innerhalb der Gruppe

der Psychedelika.

Zielsetzung:

Ziel der Arbeit ist es eine Ubersicht iiber DMT zu erstellen und die Frage zu kliren, ob und
bei welchen Formen der Suchterkrankungen DMT eine therapeutische Rolle spielen kann.
Die Arbeit gliedert sich in drei Bereiche. Im ersten Teil wird die Pharmakologie von DMT
beschrieben. Diese beinhaltet die chemische Zusammensetzung, die Pharmakodynamik,
die Pharmakokinetik, Toxizitit, Nebenwirkungen und Effekte von DMT. Set und Setting
werden aufgrund des enormen Einflusses auf die Wirkung in diesem Teil ebenfalls
beschrieben. Im zweiten Teil der Arbeit wird ein Vergleich mit psychedelischen
Substanzen (Meskalin, LSD, Psilocybin und Ayahuasca) erldutert. Der dritte Teil
beschéftigt sich mit dem mdglichen therapeutischen Nutzen von DMT bei
Suchterkrankungen. Folgende Aspekte werden behandelt: geschichtlicher Hintergrund,
Pharmakologie, Toxizitdt, Studien an Menschen, Vergleich mit anderen Psychedelika,

Studien bei Suchterkrankungen.

Methode:
Daten und Informationen aus Metaanalysen, Reviews und klinischen Studien wurden zu
diesem Thema mittels relevanter Schliisselworte liber die medizinische Datenbank Pubmed

und tiber die Suchmaschine ,,Google scholar* gesucht.



Ergebnisse:

DMT bewirkt eine Verdnderung der Sinneswahrnehmung, im affektiven Erleben und in
kognitiven Prozessen. Der grof3e Unterschied zu ,klassischen* Psychedelika ist, dass es im
Menschen endogen vorkommt und dass sich keine Toleranzschwelle aufbaut. Studien zu
DMT und Ayahuasca bei Abhédngigkeiten sind nur spérlich vorhanden, es scheint jedoch

eine grundlegende Therapie moglich zu sein.

Diskussion:

Set und Setting entscheiden den Verlauf und den Effekt von DMT bei
Patienten*Patientinnen mal3geblich. Eine Kombination aus Psychotherapie und
Psychedelika ist derzeit State-of-the-art und am erfolgversprechendsten bei psychischen
Erkrankungen. Nichtsdestotrotz sind — mitunter auch wegen der Illegalitit — nur spérlich
Studien zu diesem Thema zu finden. Es besteht jedoch erhdhtes Interesse an

psychedelischen Substanzen als Therapeutika.



Abstract in Englisch

Background:

The interest in research on psychedelic substances is rising since the last years . However
DMT (N,N-Dimethyltryptamine) is not researched as intensive as classic psychedelics like
LSD and psilocybin. Since DMT is an endogenous substance, DMT seems like a truthfully

interesting substance in the group of psychedelics.

Objectives:

The objective of this paper is to get an overview of DMT and to answer the question,
whether DMT is useful in treating addiction disorders. The paper is split into three parts.
The first part is about the pharmacology of DMT. This contains the chemical compounds,
pharmacodynamics, pharmacokinetics, toxicity, adverse effects and effects of DMT. Set
and Setting are explained as well, since they have a great influence on the effect of DMT.
The second part of the paper compares psychedelic substances like mescaline, LSD,
psilocybin and ayahuasca with DMT. The third part is about the possible therapeutic use of
DMT on addiction disorders. The following aspects will be discussed: history,
pharmacology, toxicity, studies on human, comparison with other psychedelic and research

about addiction disorders.

Method:
Literature research was conducted by searching databases of “pub med” and “google
scholar” via relevant keywords. The search included clinical trials, meta-analyses and

reviews.

Results:
DMT results in changes of perception, affection and in cognitive processes. The difference
to “classic” psychedelics is it’s endogenous occurrence and the lack of a tolerance

threshold. Research about DMT or Ayahuasca in the context of a therapeutic use on



addictive disorders are rare, but an effect seems promising.

Discussion:

Set and Setting influence the course and the effect of an experience with DMT
tremendously. A combination of psychotherapy and the use of DMT seems to be the state
of the art in current research on humans and seems to be promising in treating different
psychiatric disorders. However studies concerning DMT on humans are extremely limited.

Interest on psychedelic substances for therapeutic uses however, seems rising.



Einleitung

Diese Diplomarbeit beschéftigt sich mit der Substanz N, N-Dimethyltryptamin (DMT) und
einer potentiellen Wirkung in der Behandlung von Suchterkrankungen. Die Arbeit gliedert
sich in drei Bereiche. Im ersten Teil wird die Pharmakologie von DMT beschrieben. Diese
beinhaltet die chemische Zusammensetzung, die Pharmakodynamik, die Pharmakokinetik,
Toxizitdt, Nebenwirkungen und Effekte von DMT. Set und Setting werden aufgrund des
enormen Einflusses auf die Wirkung in diesem Teil ebenfalls beschrieben. Im zweiten Teil
der Arbeit wird ein Vergleich mit psychedelischen Substanzen (insbesondere LSD und
Psilocybin) erldutert. AuBerdem wird die Verbindung zu Ayahuasca beschrieben. Der
dritte Teil beschiftigt sich mit dem moglichen therapeutischen Nutzen von DMT. Speziell
wird dabei auf eine mogliche Behandlung von Suchterkrankungen eingegangen. Die
Wirkung wird hinsichtlich substanzgebundener und substanzungebundener

Abhingigkeiten untersucht.

1.1 Pharmakologie und die Geschichte von DMT

DMT (N,N-Dimethyltryptamin) ist ein natiirlich und endogen vorkommendes
Halluzinogen. DMT gehort zur Gruppe der Tryptamine. Von der Struktur hat es
Ahnlichkeiten zum Psilocybin und zu Serotonin.

Die Rolle von DMT auf die Regulation bestimmter Bereiche der Physiologie vom
Menschen sind schlecht verstanden. Aufgrund der bekannten psychedelischen Effekte
besteht ein Interesse als mogliche Schliisselrolle bei verdnderten Bewusstseinszustdnden.
Diese inkludieren beispielsweise Psychosen, Traume, Kreativitit, Imagination, religiose
Phinomene und Nah-Tod-Erfahrungen. (2) Die ersten Berichte iiber DMT und dhnlichen
Derivaten reichen ins 16. Jahrhundert in Kolumbien und Venezuela zuriick. Erste
Aufzeichnungen berichten iiber die Einnahme von fliissigen Rauschmitteln im Kontext von
Ritualen sowie das Schnupfen der Substanz. Im Jahre 1931 gelang dem Chemiker Richard

Manske erstmals die Synthese des Molekiils. Da jedoch noch nichts iiber die Wirksamkeit
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bekannt war, galt das Molekiil als nicht weiter interessant.

Der ungarische Chemiker und Psychiater Stephen Szara las in den 50-er Jahren etwas tliber
die das Bewusstsein tief greifend verandernden Wirkungen von LSD und Meskalin.
Aufgrund politischer Umstinde war es ihm jedoch nicht mdglich mit den beiden
Substanzen zu forschen. Dies Umsténde flihrten ihn zu DMT, welches in den 40-er Jahren
erstmals aus einem siidamerikanischen Baum zur Herstellung psychedelischer
Schnupfpulver isoliert wurde. Szara synthetisierte 1955 in seinem Labor erstmals eine
kleine Menge DMT. Er schluckte die Substanz in immer groB3eren Dosierungen, verspiirte
aber keinerlei Wirkungen. Deshalb injizierte er sich die Substanz intramuskulér. Mit ca.
0,35mg/kg Korpergewicht waren es etwa die Hélfte der vollen Dosierung. Er berichtete
tiber visuelle Wahrnehmungen die denen von Albert Hofmann (LSD) und Aldous Huxley
(Meskalin) sehr dhnlich waren. Er verdoppelte darauthin die Dosis und injizierte sie sich
selbst sowie 30 Freiwilligen, welche groftenteils junge ungarische Kollegen aus der
Arzteschaft waren. Jedem wurde eine Dosis von 0,7mg/kg Kérpergewicht intramuskulir
injiziert. (3) Er berichtete tiber folgende Symptome: , korperliche Symptome, z.B. leichtes
Kribbeln, zittern, leichte Ubelkeit, Erweiterung der Pupillen, Erhéhung des Blutdrucks und
des Pulses traten auf. Gleichzeitig kam es zu identischen Bildern, zu Lichtspuren die
individuell wahrgenommene Objekte hinter sich herziehen, zu optischen Tduschungen,
Pseudohalluzinationen und spiter zu richtigen Halluzinationen. Symptome: diese
Halluzinationen bestanden aus sich bewegenden, herrlich bunten orientalischen Motiven.
Danach sah ich wunderbare Szenen, die sich mit groer Geschwindigkeit dnderten, die
Gesichter der Menschen wirkten wie Masken. Mein Gefiihlszustand steigerte sich
manchmal bis zur Euphorie. Mein gesamtes Bewusstsein war angefiillt mit Halluzinationen
und meine Aufmerksamkeit war vollig auf sie fixiert. Aus diesem Grunde kann ich auch
nichts iiber das sagen, was um mich herum geschah. Nach 45 - 60 Minuten waren die

Symptome wieder verschwunden und ich konnte beschreiben, was passiert war.*(4)
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In den 50er- und 60er-Jahre wurden zahlreiche Studien iber DMT publiziert. Dabei wurde
auch erforscht, dass DMT eine endogene Substanz ist. Unter anderem beschiftigten sich
auch Philosophen*Philosphinnen, Schriftsteller*innen und Kiinstler*innen wie
beispielsweise Alan Watts oder William Burroughs mit der Substanz. 1966 wurde DMT
als illegale Substanz eingestuft. Darauthin sank auch die Anzahl der Publikationen. In den
90ern begann Dr. Rick Strassman sich intensiver mit DMT auseinanderzusetzen und
konnte 2001 zahlreiche Ergebnisse von klinischen Studien mit gesunden
Probanden*Probandinnen publizieren. Besonders populér ist DMT als Inhaltsstoff in
Ayahuasca. Ayahuasca ist ein psychedelisch wirkender Pflanzensud aus Beta-Carboline
der Harman-Alkaloid-Stoffgruppe sowie DMT-haltigen Bléttern. Ayahuasca wird und
wurde von indigenen Einwohnern*Einwohnerinnen im Rahmen von Zeremonien zur

Bewusstseinsverdnderung benutzt.

" 3501 — Psychedelic or Hallucinogen !
,'g- 3004 — N,N-Dimethyltryptamine |
§ 250] -=- Ayahuasca | :
g 2004 | | |
=
.- 150 Serotonin | . )
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S 509 |
4
0- i

604 | | | |
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= 50 Substance Act Studies in Humans
g | | (1970) (1994)
2 40 | | | I
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= 30 | Hallucinogenic
‘e 1 (1956)
5 204 |
£ |
g 10 |
4

0_

1950 1955 1960 1965 1970 1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010 2015
Abbildung 1 Zeitlinie von wichtigen Ereignissen zu wissenschaftlichen Forschungen iiber DMT (5)
1.1.1 Chemische Zusammensetzung von DMT und deren Derivate

N, N-Dimethyltryptamin, kurz DMT, ist ein halluzinogenes Tryptamin-Alkaloid. Bislang

gibt es drei gefundene endogene Indolalkaloide, welche in verschiedenen Graden
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psychotrope oder psychedelische Aktivitidt beim Menschen haben: N, N-
Dimethyltryptamin (DMT), 5-Hydroxy-DMT (Bufotenin, HDMT), und 5-Methoxy-DMT
(MDMT). Alle drei beschriebene Formen sind Metaboliten von Tryptophan. Sie kommen
im Liquor, Urin und im Blut vor. (6)

Indolalkaloide bilden die groBte Alkaloidgruppe. Zu ihr gehdren weit mehr als 1000
Vertreter. Charakterisiert sind sie durch den Indol- oder Indolin-(2,3-Dihydroindol-)-
Grundkorper. (7) Entsprechend ihrer biogenetischen Herkunft aus Tryptophan tragen sie
fast alle in Stellung 3 des Indolringes einen 2-Aminoethylrest, der meistens in einen oder
mehrere, am Indol anellierte Ringe integriert ist. (8) Diese Arbeit beschrinkt sich aufgrund
der besten Datenlage und der wahrscheinlich nur geringfiigigen therapeutischen

Unterschiede der Substanzen auf N,N-Dimethyltryptamin (DMT).

R4 Rg \ /

DMT: R1= R3=CH3;R2= 0',R4=H; R5= R6= H),l
HDMT: R1=R3=CH3;R2=0;R4=0H; R5=R5=H2'2
MDMT: R1= R3=CH3; R2= 0;R4= CH30; R5= R5= sz 3
NMTZR1=CH3;R2= @;R3=H;R4=H; R5=R5=H2,4
DMT-NO: R;= R3;=CH3R;= O";R4=H; Rs= R¢= H; 5

Abbildung 2 Struktur von DMT und Derivaten
(Quelle: (6))

1.1.2 Pharmakodynamik von DMT und deren Derivate

Die Pharmakodynamik ist die Lehre tiber die Wirkung von Arzneistoffen im Organismus
und ein Teilgebiet der Pharmakologie. Sie behandelt verschiedene Aspekte wie das

Wirkprofil, die Dosis-Wirkungsbeziehung, den Wirkmechanismus sowie
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Wechselwirkungen eines Arzneistoffes mit anderen Molekiilen. (9)

DMT kann intravends, intramuskuldr oder inhalativ verabreicht werden, um seine Wirkung
zu entfalten. In Kombination mit MAO-Inhibitoren kann es auch oral wirksam verabreicht
werden. DMT ist eng mit Serotonin verwandt. Die Pharmakologie von DMT dhnelt die
anderen bekannten psychedelischen Substanzen. Es wirkt auf ganz dhnliche Weise auf die
Rezeptoren fiir Serotonin ein wie LSD, Psilocybin und Meskalin. Serotoninrezeptoren sind
im ganzen Korper in grofer Zahl vorhanden und lassen sich in Blutgefd3en, Muskeln,

Driisen und in der Haut finden.

Der Ort, an dem DMT seine interessantesten Wirkungen entfaltet, ist jedoch das Gehirn.
Die Stellen, die dort besonders reich an diesen auf das DMT reagierenden
Serotoninrezeptoren sind, haben etwas mit den Stimmungen, der Wahrnehmung und dem
Denken zu tun. Das Gehirn transportiert DMT aktiv durch die Blut-Hirn-Schranke und
nimmt es in sein Gewebe auf. (10) DMT bindet an 5-HT1A, 5-HT1B, 5-HT1D, 5-HT2A,
5-HT2b, 5-HT2C, 5-HT6 und 5-HT7-Rezeptoren. (11)Viele der biologischen Effekte von
DMT werden zumindest zum Teil aufgrund der agonistischen oder teils-agonistischen
Wirkung an den 5-HT2A, 5-HT1A und 5-HT2C-Rezeptoren vermittelt.(12) Die
interozeptiven und halluzinogenen Effekte von DMT werden laut aktuellem
Forschungsstand primér von der agonistischen Wirkung am 5-HT2A-Rezeptor
bewirkt.(13) Dieser Subrezeptor kommt im Cortex, Striatum, Hippocampus, der Amygdala
und mit einer besonders hohen Expression in der fiinften Schicht des Isocortex, der inneren
Pyramidenschicht, vor.(14) Diese Zellen bilden einen wesentlichen Teil der
Pyramidenbahn und das Hauptausgangssystem aus dem Kortex. DMT erhoht die Frequenz
und die Amplitude von spontanen exzitatorischen postsynaptischen Strdmen in der Lamina
V des Isocortex.(15) Der 5-HT2A-Rezeptor wird durch DMT iiber die Zeit nicht
desensibilisiert,(16) was Aufschluss dariiber geben konnte, warum gegeniiber DMT vom

Menschen keine Toleranz bei einer mehrfachen Anwendung aufgebaut wird. (17) Ly et al

14



haben gezeigt, dass die Stimulation der 5-HT2A-Rezeptoren durch DMT die

Neuroplastizitét erhoht.(15)

DMT ist einer der wenigen bekannten endogenen Sigma-1-Agonisten. Der Sigma-1-
Rezeptor spielt eine potenzielle Rolle in der Behandlung von Depressionen und
Angststorungen.(18) Da DMT antidepressives Verhalten und neuronale Plastizitét bewirkt,
ist es moglich, dass eine Bindung am Sigma-1-Rezeptor eine Rolle diesbeziiglich spielt.
Diese Annahmen benétigen jedoch noch weitere wissenschaftliche Untersuchungen.(5)
Weitere beschriebene Wirkungen sind unter anderem am Serotonin-Transporter (SERT),
am vesikuldren Monoamin-Transporter (VMAT), am dopaminergen und cholinergen

System. (5)

1.1.3 Pharmakokinetik von DMT und deren Derivate

Wihrend die Pharmakodynamik die Wirkung auf den Korper beschreibt, behandelt die
Pharmakokinetik die Verteilung und Verstoffwechselung im Kdorper. (9) Sobald der Korper
DMT produziert oder in sich aufnimmt, zerlegen es Monoaminooxidasen innerhalb
weniger Sekunden in seine Bestandteile. Die Monoaminooxidasen (MAO), kommen in
hohen Konzentrationen im Blut, in der Leber, im Magen, im Gehirn und im Darm vor. Das
weit verbreitete Vorhandensein von MAO ist der Grund dafiir, dass die Wirkungen von
DMT so kurz sind. Wann und wo immer es auch im Korper auftaucht, sorgt diese dafiir,
dass es rasch abgebaut wird. Stidamerikanische Indianerstimme haben gelernt Pflanzen,
die DMT enthalten mit anderen Pflanzen, welche die Tétigkeit der Monoaminooxidase
unterbinden, miteinander zu kombinieren. Geschlucktes DMT kann, wenn dem Korper
gleichzeitig ein MAO-Hemmer zugefiihrt wird, dem durch die Monoaminooxidase
bewegten Abbau lange genug widerstehen, um in den Blutstrom zu kommen und seine
Wirkungen auf die Psyche zu entfalten, bevor diese Enzyme wieder in einem Ausmal3
wirksam werden, dass sie das DMT zerlegen kdnnen. Das ist auch das Geheimnis der
oralen Wirksamkeit von Ayahuasca. Die langsamere Aufnahme von DMT im Magen und

Darm beim Trinken von Ayahuasca fiihrt dazu, dass die Wirkungen 4 - 5 Stunden lang
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anhalten und nicht nur einige Minuten wie bei injiziertem DMT.(10) Die subjektiven
Effekte von DMT, welches bei Menschen intravends verabreicht wird, sind schnell an- und
abflutend. Der Wirkungs-Peak in einer herkdmmlichen Dosierung liegt bei 5 Minuten und
beginnt nach 30 Minuten abzuklingen. DMT wird schnell von Monoaminooxidasen und
Leberenzymen abgebaut. Die Halbwertszeit in vivo wird mit 5-15 Minuten angegeben und
kann wie oben beschrieben mit der Gabe von MAO-Inhibitoren verlédngert werden, wie es

mitunter durch Ayahuasca geschieht. (5)

1.1.4 Die Toxizitdt von DMT und deren Derivaten

Basierend auf Studien wird die LD-50 von DMT fiir die intravendse und orale Applikation
mit 1,6 und 8mg/kg Korpergewicht angegeben. (19) Berichte tiber den Tod durch inhalativ
oder intravends verabreichtes DMT sind keine bekannt. Uber den Tod durch Ayahuasca
wird relativ selten berichtet.(19) Urséchlich sind dabei Verunreinigungen oder eine
Kombination mit MAO-Inhibitoren in Form von antidepressiver Medikation oder durch

erhohte Aufnahme von tyraminreicher Kost.

1.1.5 Nebenwirkungen von DMT und deren Derivaten

Die Nebenwirkungen von DMT umfassen Durchfall, Ubelkeit und Erbrechen. Zusitzlich
erhoht sich der Blutdruck, die Herzrate und die Korpertemperatur. (20) Aus
psychologischer Sicht kann DMT kurzzeitigen ,,emotional distress* und in manchen Féllen
langandauernde Psychosen auslosen. Jedoch ist das Vorkommen von Psychosen relativ
selten und wird gehéuft bei Personen berichtet, welche Substanzabusus betreiben oder
bereits unter psychischen Erkrankungen leiden. Wird DMT im kontrollierten klinischen
Setting angewandt, wo Teilnehmer*innen sorgfiltig gescreent werden, sind DMT und
Ayahuasca als sicher zu betrachten. (21) Auflerdem ist die Pravalenz der Schizophrenie in
religiosen Gruppen, welche regelméfig Ayahuasca konsumieren im Vergleich zur
Pravalenz in der generellen Bevolkerung nicht erhoht.(19) Studien, welche die regelméBige
Anwendung von Ayahuasca untersuchten, haben gezeigt, dass die Anwendung relativ
sicher ist und mdglicherweise psychische Gesundheit fordert. (22-24)

Eine populére Falschinformation gegeniiber Psychedelika wie beispielsweise DMT, ist,

dass die Substanz aufgrund der serotonergen Wirkung als Suchtmittel und mit starken
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Gesundheitsrisiken verbunden ist. DMT und Ayahuasca verstirken kein Verlangen nach
Suchtmitteln bei Menschen.(19) Generell werden Psychedelika nicht als Suchtmittel
gesehen und sind sicherer in ihrem Gebrauch als Drogen wie Alkohol und Nikotin. (25)
Zahlreiche Populationen nutzen bewusstseinsverdndernde Substanzen chronisch als Teil
ihrer religiosen Zeremonien und leiden deswegen nicht unter kognitiven
Beeintrachtigungen(26) oder erhohten psychischen Beschwerden.(27) Ein lebenslanger
Gebrauch von Psychedelika wird mit signifikant erniedrigtem psychologischen Disstress,
Suizidgedanken, Suizidplanungen und Suiziddurchfiihrungen assoziiert, wohingegen ein
Substanzabusus von anderen Substanzen diese Ereignisse verstirken.(28) Im Gegensatz zu
Alkohol, berichten Leute, dass die Nutzung von psychedelischen Substanzen positiven
Einfluss auf ihre physische und psychische Gesundheit haben.(29) In der Anwendung von
Ayahuasca lieBen sich eine reduzierte Impulsivitét, eine Stimmungserhdhung und eine

erhohte kognitive Leistung bei Anwender*innen beschreiben. (30)

1.1.6 Effekte von DMT
Die Wirkungen von DMT lassen sich in korperliche und psychische Wirkungen gliedern.
Im Vergleich zu anderen Psychedelika wie beispielsweise LSD oder Psilocybin induziert

DMT stérkere korperliche Verdanderungen.

Zu den korperlichen Wirkungen gehoren eine Erh6hung des Blutdrucks, der Herzrate
sowie der Temperatur. Einige Studien beschreiben das Auftreten von extrapyramidalen
Bewegungsstorungen. Hierunter fallen Gesten, Grimassieren, das Zuckungen der Glieder

und tonische Krampfe.(31)

Psychische Wirkungen:

Strassman beschreibt, dass es bei einer intravendsen Injektion von DMT innerhalb weniger
Minuten zu einem voriibergehenden Verlust des normalen Bewusstseins kommt, welcher
gut 30 Minuten andauert. Wéahrend der Bewusstseinsveranderungen kommt es vor allem zu

visuellen Verdnderungen und Halluzinationen. Probandinnen beschreiben, dass es
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gleichgiiltig ist, ob sie die Augen offen oder geschlossen haben, da das visuelle Erleben
wihrend der Wirkung von DMT davon unbeeinflusst bleibt. Die Studienteilnehmer*innen
berichteten iiber eine Euphorie und angenehmen Gefiihlen sowie einer Zunahme des
Sympathikus. Objekte werden als vibrierend beschrieben oder dndern sich in der
Farbintensitédt oder der Helligkeit. Mit Zunahme der Wirkung kommt es zur visueller
Wahrnehmung von bewegenden geometrischen Formen sowie kaleidoskopartigen
Visionen, Darstellungen von Traumlandschaften oder Surrealem. Synédsthesien treten
gehiuft auf. Diese duflern sich in visueller Wahrnehmung von Musik. Der Rhythmus und
das mit der Musik verbundene Gefiihl wird hiufig mit der visuellen Wahrnehmung als
verbunden beschrieben. Hierbei dndern sich beispielsweise die wahrgenommenen Farben
oder die Bewegungen der geometrischen Formen im Rhythmus der Musik. Wéhrend des
Trips beschreiben die Probanden*Probandinnen spirituelle Erfahrungen, ein starkes Gefiihl
von innerem Frieden und Verbundenheit und Einblicke in die eigene Personlichkeit. Die
Wahrnehmung des Zeitgefiihls wird als verdndert bzw. mitunter auch als zeitlos
beschrieben. Nach dem Peak, welcher nach wenigen Minuten erreicht ist, konnen die
Probanden*Probandinnen ihre Umwelt wahrnehmen und sind auch weiterhin in der Lage

zu sprechen und mit der Umwelt zu agieren. (32)

Bei Psychedelika verwendet man die Begriffe Set und Setting, welche insbesondere fiir
den Verlauf und die Wirkung mafgeblich sind. Die Begriffe wurden von Timothy Leary
im Zusammenhang mit LSD geprégt. Abgesehen von der Dosierung der Droge sind auch

Set und Setting maf3geblich fiir die Wirkung der konsumierten Substanz.

1.1.7 Set

Set ist die englische Abkiirzung fiir Mindset und beschreibt damit die mentale Verfassung
des Konsumenten*Konsumentinnen. Das Set beinhaltet unter anderem die personliche
Einstellung zur Substanz, die Erwartung der Wirkung, die Stimmung wéhrend des
Konsums, vergangene Erfahrungen und Erlebnisse mit Psychedelika und die physische

Verfassung. All diese Dinge kdnnen sowohl positiven als auch negativen Einfluss ausiiben.
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Psychedelika intensivieren sehr hdufig auch die inneren Gefiihlszustinde. Aus diesem
Grund kann eine Angst oder Traurigkeit vor oder wahrend des Trips massiv gesteigert
werden und die Gefahr eines ,,bad trips* entsteht. Viele Berichte beschreiben, dass es in
erster Linie gilt, die erlebten Gefiihle wéhrend des Trips zuzulassen und offen zu sein, um
eine solche Gefahr stark senken zu kénnen. Hiufig werden anféngliche Angste wihrend

des Trips in positivere Gefiihle transformiert.

1.1.8 Setting

Das Setting bezeichnet die Umgebung und die Situation. Das Umfeld und dufere
Umstidnde haben ebenfalls groBBen Einfluss auf die psychischen Wirkungen von DMT.
Wichtig ist, dass in der Umgebung ein hohes Mal} an Sicherheit vorgefunden werden kann.
AuBerdem ist es von grofler Bedeutung, sich in einer Umgebung und Umfeld zu befinden,
in dem man sich wohlfiihlt. Fiir den Verlauf des Trips kann es auch wichtig sein, dass sich
eine Bezugsperson im Raum befindet, zu welcher gro3es Vertrauen besteht, um bei

Problemen den Trip wieder in eine angenehmere Richtung zu lenken.

2 Abgrenzung zu anderen psychedelischen Substanzen

Psychedelika sind Substanzen, welche die Wahrnehmung, die Stimmung und zahlreiche
kognitive Prozesse beeinflussen. (33) Die bekanntesten Vertreter sind LSD, Meskalin,
psilocybinhaltige Pilze und Dimethyltryptamin-haltige Substanzen wie zum Beispiel
Ayahuasca.

Die Wirkung von Psychedelika beruht auf zahlreichen verschiedenen Vorgéngen auf
neurobiologischer Ebene, welche aktuell nur zum Teil verstanden wurden. Psychedelika
stimulieren 5-HT2-Rezeptoren (insbesondere 5S-HT2-A), das glutamaterge System iiber N-
Methyl-D-Aspartat (NMDA), wirken immunmodulatorisch und haben Einfluss auf die
Neuroplastizitét. (34) Psychedelika induzieren keine korperliche Abhéngigkeit und eine
psychische Abhéngigkeit ist generell ebenso nicht gegeben. (35) Aufgrund der flieBenden
Grenzen der Einordnung von Psychedelika und einer Vielzahl an neurobiologisch
unterschiedlichen Wirkmechanismen, beschrinkt sich dieser Abschnitt auf Vergleiche und

Informationen liber Meskalin, LSD, Psilocybin und Ayahuasca bzw. DMT. Weitere
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Vertreter, die den Psychedelika zugeordnet werden kdnnen, sind Ketamin, Ibogain, 3,4-
Methylendioxy-N-methylamphetamin (MDMA) und 2,5-Dimethoxy-4-bromamphetamin
(DOB). Die meisten Psychedelika sind aktuell weltweit als illegale Drogen klassifiziert. In
den letzten Jahren héuften sich jedoch die Forschungen von Psychedelika als potentielles

Therapeutikum.
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Thousands of years of religious use of magic mushrooms by Old-World cultures (mushroom-
worshipping ceremonies).

Earliest known record of magic mushroom use in the Florentine Codex (a manuscript of ethno-
graphical research of Mesoamerica, particularly of Mexico and the Aztecs, compiled between
1529 and 1579.

Isolation of Mescaline from the Peyote cactus by Arthur Heffter.

PCP synthesized.

Beginning of the “First Psychedelic Renaissance”. Scientist Albert Hoffman of Sandoz
Laboratories (Basel, Switzerland) synthesizes Lysergic Acid Diethylamide (LSD).

Albert Hoffman takes LSD for the first time & discovers its psychedelic effects.

First LSD studies humans. Sandoz begins marketing and distributing LSD as a psychiatric drug
for the treatment of alcoholism and neurosis. This halted in 1965.

Dr. Charles Savage publishes the first study on the use of LSD to treat depression.

Dr. Gordon Wasson publishes article on Magic Mushrooms in Life magazine.

Albert Hoffman and colleagues elucidate the structure and synthesis of Psilocybin from a
sample of dried Psilocybe mexicana mushrooms from Huautla de Jiménez (Oaxaca, Mexico).

- "Second Psychedelic Renaissance”

- Ketamine synthesized (1962)

- The U.5. government approves Peyote as a religious sacrament in the Native American
Church of America.

Growing association of psychedelics to “hippie” counter culture. Growing negative
stigmatization of psychedelics.
Distribution of INDOCYBIN®, a psycho-therapeutic drug, by Sandoz Pharmaceuticals
(Basel, Switzerland).
First study conducted on the effects of psychedelic drugs on schizophrenics (Spring
Grove Experiment 1963-1976).

Prohibition of Hallucinogens (Schedule 1 classification)

- Beginning of the “Third Psychedelic Renaissance”.

- UCLA researchers begin clinical trials on psilocybin for the treatment of pain, anxiety
and depression in patients with advanced-stage cancer.

Researchers at John's Hopkins begin phenomenological studies on psilocybin use.
First psilocybin function magnetic resonance neuro-imaging (fMRI) study.

- Compass Pathways Ltd (London, United Kingdom) receives FDA approval of
“breakthrough therapy” status in 2018 for a psilocybin treatment they developed for
treatment-resistant depression.

FDA approval of SPRAVATO®, a ketamine analog developed by Johnson and Johnson
for use in patients suffering from treatment-resistant depression.
Usona Institute receives FDA “breakthrough therapy” status for a psilocybin treatment
for major depressive disorder (MDD)
- John’s Hopkins University builds the Center for Psychedelic & Consciousness research,
2020- the first of its kind (September 2020).
present The Icahn School of Medicine at Mount Sinai launches The Center for Psychedelic

Psychotherapy and Trauma Research (January 2021).

Abbildung 3 Eine kurze Ubersicht der psychedelischen Forschung (insbesondere von Psilocybin und

LSD) (36)
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2.1.1 Gemeinsame Effekte und Einteilung

Gemeinsame Effekte der psychedelischen Substanzen LSD, Meskalin, Psilocybin und
DMT sind Halluzinationen (vor allem auditiv, visuell, kinésthetisch), Verdnderungen von
Zeit- und Raumgefiihl, Depersonalisation, Illusionen, sowie intensivierte oder verdnderte
Wahrnehmungen von Gefiihlen und des Bewusstseins. Zu den unerwiinschten Wirkungen
gehoren Angstzustinde, Paranoia, Kontrollverlust und das Ausldsen einer akuten
Psychose. Die Einnahme von Psychedelika kommt im Vergleich zu anderen illegalen
Substanzen wie beispielsweise Cannabinoiden oder Stimulantien viel seltener vor. (37) Die
Pravalenz einer Einnahme innerhalb von 12 Monaten in den Vereinigten Staaten wird mit
0,62% in der Bevolkerung geschétzt. Eine Privalenz einer Einnahme auf die Lebensldnge
bezogen wird in den Vereinigten Staaten mit 9,32% angegeben. (38) Ein Vergleich von
Abhéngigkeitspotential und Verhéltnis zwischen iiblicher Dosis und todlicher Dosis
verschiedener Drogen wurde von R.S. Gable erstellt. (39) Anhand der Studien erkennt man

das geringe Abhingigkeitspotenzial, sowie die geringe Gefahr einer todlichen Dosis von

Psychedelika.
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Abbildung 4 Verhiltnis wirksame / todliche Dosis und Abhiingigkeitspotenzial von Drogen Lizenz:

Drug_danger_and_dependence.png: Thundermakerderivative work: Jon C, CC BY-SA 3.0

Durch die agonistische Wirkung am 5-HT2A-Rezeptor werden maligeblich die

psychoaktiven Wirkungen erkldrt. Durch eine gleichzeitige Gabe von 5-HT2-Rezeptor-
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Antagonisten kann die psychedelische Wirkung aufgehoben werden. Zur Klassifizierung
werden die in der Arbeit behandelten Psychedelika in Phenylethylamine, Ergotamin-

Derivate und Indolamin-Tryptamine gegliedert werden.

2.1.2 Phenylethylamine / Meskalin

Diese Gruppe lassen sich vom Phenylethylamin ableiten. Bekannte Vertreter sind
Dopamin, Amphetamin, MDMA , Verapamil und Ephedrin. Als abgehandelte
psychedelisch wirkende Substanz wird auf Meskalin (3,4,5-Trimethoxyphenylethylamin)
eingegangen. Meskalin ist ein natiirlich vorkommendes Alkaloid. Es kommt in
Nordamerika im Peyote-Kaktus (Lopophora williamsii) und in Stidamerika im San-Pedro-

Kaktus (Echinopsis pachanoi) vor.
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Abbildung S Hauptalkaloide im Peyote-Kaktus (40)

Die pharmakologischen Effekte von Meskalin werden als 2000 mal weniger potent als
jenen von LSD und 20 mal weniger potent als jene von Psilocybin beschrieben. (40)
Meskalin wirkt voll agonistisch am 5-HT2C-Rezeptor und teils agonistisch am 5-HT2A-,
5-HT2B- und 5-HT1A- Rezeptor. (41) Aufgrund der chemischen Ahnlichkeit zu

Amphetamin, besitzt Meskalin eine dopaminerge Aktivitit.
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Der getrocknete Kaktus kann geraucht oder oral in Form von Tees konsumiert werden.
Eine Standarddosis umfasst 200 — 500mg, was einer Menge von 10 — 20g getrocknetem
Peyote entspricht. Erste Effekte sind nach 1 — 3 Stunden spiirbar und die Gesamtwirkung
wird mit 10 — 12 Stunden beschrieben. Flashbacks treten wie beim Konsum von Psilocybin
sehr selten auf. (12) Die Plasmahalbwertszeit von Meskalin betrdgt 6 Stunden. (42) Vor
der psychedelischen Wirkung kommt es hiufig zu Ubelkeit und Erbrechen. Als nichstes
folgen Hyperaktivitit und innere Unruhe. AnschlieBend kommt es zu einer verdnderten
Wahrnehmung und einem intensivierten Farbensehen. Haufig werden Synésthesien
beschrieben. Wie bei allen Psychedelika kann auch unter Meskalin eine substanzinduzierte
Psychose ausgeldst werden. Bei Gefahr eines Horrortrips kann Diazepam verabreicht
werden. Beruhigende Gespriche sind jedoch als erste Maflnahme angezeigt.

Antipsychotika konnen das Erleben verstirken und sind daher nicht indiziert. (43)

Wie bei den meisten Psychedelika gehdren eine verstérkte visuelle Wahrnehmung sowie
eine Hypersensitivitdt auf Gerdusche und Tonverdnderungen auch zu den typischen
Wirkungen von Meskalin. Ebenso Verdnderungen der zeitlichen Wahrnehmung und
Verianderungen im Denkprozess sind unter Einfluss von Meskalin spiirbar. (4) ,,Eine
ungewohnliche aber einzigartige Charakteristik von Meskalin ist die ,,Geometrisierung*
von dreidimensionalen Objekten. Die Objekte konnen flach, verzerrt oder dhnlich einem
kubistischen Gemaélde gesehen werden. (44) Der Psychologe und Neurowissenschaflter
Heinrich Kliiver kategorisierte die Lichtmuster in ,,Geometrisierungstendenzen®. Er
kategorisierte in die vier ,,Formkonstanten* Gitter, Spiralen, Spinnweben und Tunnel. Aus
diesen setzen sich dann die wahrgenommenen Lichtmuster wie beispielsweise
architektonische Formen, Strebepfeiler, Tapetenmuster und Orientteppiche zusammen.
(45)

Meskalin wird und wurde dhnlich wie Ayahuasca wéhrend religidsen Zeremonien von
amerikanischen Ureinwohnern konsumiert.(46) Die womdglich ausfiihrlichsten

subjektiven Berichte iiber Meskalin sind im Buch ,,Die Pforten der Wahrnehmung® von
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Aldous Huxley zu finden.

Meskalin wird in Dosierungen von 200 — 500mg oral verabreicht, kann aber auch geraucht
werden. (40) Die LD-50 beim Menschen wurde nicht erforscht. Bei Méusen betrigt sie
jedoch 880mg/kg Korpergewicht bei peroraler Gabe (47) und bei Hunden 54mg/kg
Korpergewicht bei intravendser Gabe.(48) Die todliche Dosis von Meskalin ist demzufolge
ein Vielfaches von den herkdmmlichen Dosierungen entfernt. Die Konzentrationen sind
ahnlich wie bei Psilocybin und Ayahuasca in den Pflanzen schwankend und deshalb
schwer zu dosieren. Der grote Anteil von Meskalin wird in der Leber und in den Nieren
metabolisiert. Einige Studien berichten iiber eine groflere Menge an Meskalin in Leber und
Nieren als sie im Gehirn und Blutkreislauf vorkommen. (49) Lebensbedrohliche Zusténde
durch den Konsum von Meskalin sind sehr selten. Es wurde nur ein Fallbericht zu einem
Mallory-Weiss-Syndrom publiziert, welches aufgrund von intensivem Erbrechen zustande
kam (50), sowie ein berichteteter Botulismus durch unsachgemif3e Lagerung des Kaktus.
(51) Obgleich Halluzinogene in der Drogenszene sowie bei Mitglieder*innen von
traditionellen Kulturen hdufig genutzt werden, sind die langzeitlichen psychologischen und
kognitiven Effekte dieser Substanzen schlecht verstanden. Ein neu aufgeflammtes Interesse
in psychedelischen Substanzen konnte diesbeziiglich weitere Einsichten fiir die
Entwicklung potenter Substanzen sowie fiir mogliche therapeutische Einsatzfelder

ermoglichen. (40)

2.1.3 Ergotamin-Derivat / LSD

Lysergsdurediethylamid (LSD) wurde 1938 von Albert Hofmann synthetisiert. Seine
psychoaktiven Effekte wurden 1943 erforscht. (52) Von 1949 bis 1966 wurde LSD in der
Psychiatrie verwendet, um Einblicke in die Wahrnehmung von psychisch beeintrichtigten
Patienten*Patientinnen zu bekommen. (52) In den letzten zehn Jahren wurden wieder
vermehrt Studien iiber LSD durchgefiihrt. Als legales Therapeutikum wird LSD in
Kombination mit Psychotherapien vereinzelt in der Schweiz angewendet.

LSD gehort zu den klassischen Halluzinogenen und interagiert mit dem 5-HT-System, dem
Dopamin-System und indirekt mit dem glutamatergen System iiber NMDA-Rezeptoren.

Randomisierte klinische Studien haben seine antidepressive und anxiolytische Wirkung
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beim Menschen bestétigt. (53) LSD ldsst sich mit zahlreichen substituierten Tryptaminen
wie beispielsweise DMT zu den Indolalkylaminen gruppieren. Der [IUPAC-Name fiir LSD
ist 9,10-Didehydro-N,N-diethyl-6-methylergolin-8f-carboxamid. (54) Das (R)-

Stercoisomer ist wirksamer als das (S)-Isomer. (54)

N
H

Abbildung 6 LSD: Strukturformel (54)

Die Herstellung von LSD erfolgt als Tartratsalz, welches wasserldslich, geruchlos und
farblos ist. Die Substanz ist in Form von ,,Blotter oder ,, Tickets* als Dosierungsform
verfligbar. Das sind Bezeichnungen fiir Bogen saugfahigen Papiers, welche hdufig mit
bunten Mustern bedruckt sind. Die Bégen sind perforiert, so dass sie in kleinen Quadraten
von ca. 7mm Durchmesser als Einzeldosen unterteilbar sind. Ein Bogen enthélt
tiblicherweise 100 oder mehr Dosen. Seltener anzutreffende Formen sind kleine Tabletten
(,,Mikros*) mit einem Durchmesser von wenigen Millimetern, quadratischen
Gelatinestlicken oder Kapselformen. Gelegentlich findet sich LSD als Losung in Alkohol
oder Wasser. LSD ist in den gédngigen Dosierungseinheiten stabil, in der Losungsform
jedoch lichtempfindlich. Der Wirkmechanismus von LSD ist noch ungeklért.
Nachgewiesen wurde bislang eine Bindung der Substanz und damit einhergehende
Aktivierung des 5-Hydroxytryptamin-Subtyp-2-Rezeptors (5-HT2). (57) Dieser Rezeptor
spielt eine Rolle in der Filterung der Wahrnehmung und fiihrt so zu
Wahrnehmungsstérungen. Ab einer Dosis von 20 Mikrogramm ist LSD bereits wirksam.
Eine klassische Dosierung liegt zwischen 20 und 80 Mikrogramm. Geldufig sind aber auch
Dosen bis zu 300 Mikrogramm. Eine Abhédngigkeit ist genau wie bei anderen
Halluzinogenen nicht gegeben. Die Einnahme erfolgt oral. Die mit LSD behandelten

Papierstiicke lassen sich durch das Auflegen auf die Zunge rasch resorbieren. LSD in Form
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von Tabletten oder Kapseln werden geschluckt. Eine Aufnahme iiber die Haut ist nicht
moglich. Bei einer oralen Einnahme sind innerhalb von 30 Minuten die ersten Wirkungen
wahrnehmbar. Eine typische Wirkdauer betrigt 8 bis 12 Stunden. Die Dauer und Intensitit
der Wirkungen sind dosisabhéngig. Die Plasmahalbwertszeit betrdgt ungefahr 2,5 Stunden.
(55) LSD wird in der Leber durch Hydroxylierung und Glukuronidkonjugation grofteils in
inaktive Metaboliten umgewandelt. Lediglich ca. 1 % wird innerhalb von 24 Stunden
unverdndert iiber den Urin ausgeschieden. Ein wichtiger Metabolit im Urin ist 2-

Oxylysergid.” (54)
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Abbildung 7 Effekte von LSD bei verschiedenen Dosierungen (55)
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Abbildung 8 Pharmakokinetik und Pharmakodynamik von LSD bei einer peroralen Gabe von 100png
(gelb) und 200pg (blau) (55)

2.1.4 Indol-Tryptamine / Psilocybin und DMT

2.1.4.1 Psilocybin und Psilocin

Psychoaktive Pilze enthalten Psilocybin und Psilocin. Die vorrangig psychoaktive
Komponente von halluzinogenen Pilzen ist Psilocybin. Psilocybin ist die Vorstufe von
Psilocin, in welche Psilocybin bei der Aufnahme durch Dephosphorylierung umgewandelt
wird. In geringen Mengen kommt auch Psilocin selbst in halluzinogenen Pilzen vor.
Strukturell dhneln die beiden Substanzen dem 5-Hydroxytryptamin. Sie gehoren beide zu

den Indolalkylaminen.
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Abbildung 9 Molekiilstruktur von Psilocybin (56)
Psilocybin ist der Trivialname fiir 4-Phosphoryloxy-NN-dimethyltryptamin. Psilocybin ist

wasserldslich, gering 16slich in Methanol und Ethanol und unléslich in den meisten

anderen organischen Losungsmitteln.
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Abbildung 10 Molekiilstruktur von Psilocin (56)

Psilocin wirkt am 5-HT1A, 5-HT2A und5-HT2C-Rezeptor und ist deshalb ein
kombinierter Rezeptoragonist. Im Gegensatz zu LSD wirkt Psilocin nicht auf den
Dopaminrezeptor. Halluzinogene vom Tryptamin- und Phenethylamin-Typ besitzen eine
relativ hohe Affinitét fiir Serotonin-5-HT2-Rezeptoren, unterscheiden sich jedoch

hinsichtlich ihrer Affinitit fiir andere Subtypen von Serotoninrezeptoren. (56)
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Psilocybin kann synthetisch aus L-Tryptophan hergestellt werden. Beim Syntheseweg

erkennt man auch die pharmakologische Verbindung zum DMT.
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Abbildung 11 Synthese von Psilocybin (36)
Wirkungen auf das Verhalten sind von Vorerfahrungen , der Dosis, der individuellen
Reaktion, und dem Umfeld abhéngig. In niedriger Dosierung rufen halluzinogene Drogen
primdr Wahrnehmungsstérungen und Verédnderungen des Denkens oder der Stimmung bei
klarem Bewusstsein und minimalen Wirkungen auf Gedé4chtnis und Orientierung hervor.
(56) Die Hauptwirkungen betreffen das zentrale Nervensystem, es gibt jedoch auch einige
sympathomimetische Wirkungen. Hauptséchlich wirkt Psilocin auf das zentrale
Nervensystem. Es gibt jedoch auch sympathomimetische Wirkungen wie beispielsweise
eine Erhohung der Herzfrequenz. Die subjektiven Effekte variieren allerdings stark von

einer Konsumepisode zur néchsten bei der gleichen Person und von Person zu Person. Die
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Wirkungen umfassen eine grofle Bandbreite an Wahrnehmungen. Beispiele sind leichte
Entspannungs- und Schwindelgefiihle, Euphorie, intensivierte Wahrnehmung von Farben,
Sehstorungen durch sich bewegende Oberflichen und Wellen, stark verzerrte
Wahrnehmungen realer Ereignisse, Bilder und Gesichter oder echte Halluzinationen.
Aufgrund der verdnderten Wahrnehmungen konnen Ruhelosigkeit, Angstgefiihle,
beintrichtigtes Urteilsvermdgen in Bezug auf Zeit und Raum, einem
Unwirklichkeitsgefiihl, Depersonalisation oder Koordinationsstorungen auftreten.
Konsumierende bezeichnen diese Effekte unter Umstidnden als ,,bad trips®, welche in
Kombination mit Panikattacken und voriibergehenden Psychosen verbunden sein kdnnen.
Die physiologischen Wirkungen spielen eher eine untergeordnete Rolle, es konnen jedoch
Schwiche, Muskelschmerzen, Schiittelfrost, Bauchschmerzen, Schwindel, Ubelkeit,
Tachykardie, Tachypnoe und Hypertonie auftreten. Die Kdrpertemperatur bleibt in der
Regel unverdndert. Seltener wurde auch {iber ausgeprégte korperliche Symptome wie
starke Magenschmerzen, anhaltendes Erbrechen oder Diarrhoe berichtet. (56) Pilze konnen
in Smartshops oder iiber das Internet erworben werden. Manche
Konsumenten*Konsumentinnen sammeln sie auch in freier Natur. Dabei ist jedoch
aufgrund der Verwechslungsgefahr mit anderen Pilzen Vorsicht geboten. Die hiufigsten
erworbenen halluzinogenen Pilze sind die Psilocybe-cubensis-Varietdten. Die Dosierung
im Freizeitkonsum betrigt je nach Art und Stirke 1 bis 5 Gramm getrockneter Pilze.
Werden frische Pilze konsumiert, berechnet man etwa das Zehnfache, also 10 bis 50
Gramm. Diese Mengen beinhalten 8-25mg Psilocybin. Die Pilze kdnnen roh, als Tee oder
gekocht mit anderen Nahrungsmitteln verzehrt werden.

Nach der Aufnahme wird das Psilocybin enzymatisch in Psilocin umgewandelt. Nach der
Resorption aus dem Gastrointestinaltrakt treten die halluzinogenen Wirkungen in der Regel
innerhalb von 30 Minuten nach dem Verzehr ein und halten 4 bis 6 Stunden an. (56) Ein
therapeutischer Nutzen von Psilocybin wird aktuell fiir verschiedene substanzgebundene
Suchterkrankungen, Angst- und Zwangsstorungen, PTSD, Depressionen, Cluster-

Kopfschmerzen, chronischen Schmerzen und Personlichkeitsstorungen mit Erfolg
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erforscht. (36) Zu den Langzeiteffekten gehdren positive Verdnderungen der eigenen
Personlichkeit, ein erhohtes altruistisches Verhalten, Reduktion von Suizidgedanken,
herabgesetztes gewalttitiges Verhalten, umweltbewusstes Verhalten, Reduktion von
narzisstischem Verhalten und eine erh6hte Wahrnehmung der Selbstwirksamkeit. (28, 29,
35, 36, 46, 57) Der ,,Entourage-Effekt* besagt, dass ein Pflanzenstoffgemisch eine hohere
biologische Aktivitdt besitzt und optimale Synergie-Effekte bieten kann. Der Entourage-
Effekt kann auch bei psychedelischen Pilzen auftreten, da diese verschiedenen Tryptamin-
Derivate und MAO-Inhibitoren wie beispielsweise verschiedene Beta-Carboline
beinhalten. Es kann gut sein, dass die Einnahme von psychedelischen Pilzen im Vergleich
zur Einnahme von Psilocybin leicht abgewandelte Effekte verursacht und durch die

verschiedenen Inhaltsstoffe eine mogliche synergistische Wirkung entsteht. (58)

2.1.4.2 Ayahuasca

Ayahuasca bezeichnet ein psychoaktives, auf reiner Pflanzenbasis hergestelltes Gemisch,
welches aus Siidamerika stammt. Es beinhaltet die tropische Lianenart Banisteriopsis caapi
und den Chacruna-Strauch (Psychotria viridis). Die Liane enthélt ein pflanzliches Beta-
Carbolin-Alkaloid mit dem Namen Harmin und wirkt als MAO-Inhibitor. Der Chacruna-
Strauch enthélt den Wirkstoff DMT.

DMT kann nur intravends oder inhalativ verabreicht werden, um eine psychoaktive
Wirkung auszuldsen. Die Reaktion ist heftig und von einer kurzen Dauer von 15 bis 30
Minuten. Durch Zugabe von Harmin wird die Inaktivierung im Gastrointestinaltrakt
verhindert und es kommt durch den MAO-Inhibitor zu einer psychoaktiven Wirkung.
Aufgrund der oralen Aufnahme verlingert sich die Wirkungsdauer — je nach Dosis — um 3
bis 8 Stunden. Die Wirkung beginnt nach rund 40 Minuten nach der Einnahme und
schwécht nach einem Peak innerhalb von 60 — 120 Minuten nach vier Stunden langsam ab.
(32) Ayahuasca-Anwender*innen verlieren im Gegensatz zur intravendsen Gabe von DMT
nicht das Bewusstsein, aber erleben starke Verdnderungen der Wahrnehmung wéhrend der
Anwendung. (59) Anwender*innen berichten von einer Starkung des Selbstvertrauens,
neuen Sichtweisen und einer Reinterpretation von intrapsychischen Konflikten. Ein Bericht

beschreibt die Wirkung von Ayahuasca wie folgt:
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“Wer Ayahuasca trinkt, durchlebt oft seine intimsten emotionalen Erinnerungen, was mit
euphorischen oder panischen Gefiihlen einhergehen kann. Eine Studie zeigte, dass
Menschen 24 Stunden nachdem sie Ayahuasca getrunken haben, achtsamer tiber sich und
thre Umgebung nachdachten als vor der Einnahme. Die meisten miissen sich, wéhrend der
Ayahuasca-Erfahrung tibergeben, manche erleiden zusétzlich oder stattdessen Durchfall.
Noch ist nicht genau bekannt, woran die Magen- und Darmempfindlichkeiten liegen.
»Nichts bereitet einen Menschen auf das vor, was bei der Einnahme von Ayahuasca auf
ihn zukommt«, meint der Ayahuasca-Forscher Jordi Riba von der Universitidt Maastricht in
den Niederlanden. »Ein Ayahuasca-Erlebnis ist so anders als normale Realitit. In unserem
tdglichen Leben haben wir uns angewdhnt, Gefiihle zu unterdriicken, Schwieriges oder
Schmerzhaftes von uns wegzuschieben. Unter Ayahuasca ist es nicht moglich, eine Grenze
zwischen uns und unseren Gefiihlen zu ziehen. Da fiihlt man alles tief und deutlich.«“(60)
Die ersten Anwendungen von Ayahuasca gehen zuriick auf Ureinwohner am Amazonas.
Dort wurde Ayahuasca von indigenen Schamanen bei Heilungsritualen verwendet. (61)
Nach der Einnahme von Ayahuasca kommt es hiufig zu intensiver Ubelkeit, Erbrechen
und/oder Durchfillen. (32) Oft kommt es anfangs zu Paranoia, Angsten und
Verwirrungszustinden. Die Anwender*innen erleben héufig traumatische Erinnerungen
erneut und bekommen Einsichten in die eigene Personlichkeitsstruktur. (62) Der Peak
dieser Erfahrungen wird hdufig von Erbrechen begleitet. Danach kommt es zu einem Shift
des Bewusstseinszustandes. Anwender*innen beschreiben transzendentale Erfahrungen,
eine Verbindung zu einem hoheren Bewusstsein und einem starken Gefiihl der
Verbundenheit und des inneren Friedens. Anwender*innen sind sich ihrer Umwelt bewusst
und konnen auch wihrend der Erfahrung sprechen. (19) Beyer unterteilt die Einnahme in
drei Phasen. Die erste Phase beinhaltet visuelle Verinderungen und Ubelkeit sowie
Erbrechen. Die zweite Phase beinhaltet den Kontakt mit der spirituellen Welt und die dritte
Phase beschreibt das Abflauen der visuellen Erlebnisse und der leichten physischen

Erschopfung. (63)
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AbschlieBend nun eine Ubersicht von Passie et al zum Vergleich der Rezeptor-
Interaktions-Profile von LSD, Psilocin, DMT und Meskalin.

Rezeptor-Interaktions-Profile fiir verschiedene Psychedelika (52)
LSD Psilocin DMT

5-HTia Receptor binding K#+SD  0.003+0.0005 0.123+0.02  0.075+0.02

(uM)

5-HT.a  Receptor binding K&+SD  0.004+0.001  0.049+0.01  0.237+0.04
(uM)

5-HT.a Activation potency 0.261£0.15  0.721£0.55 0.076+0.03

ECs#SD (uM)

5-HTas  Activation efficacy % 28+10 16+8 40+11
maximum+SD
5-HT:s  Activation potency 12+0.4 >20 3.4£3.2

ECs#SD (uM)

5-HTs  Activation efficacy % 71£31 1946
maximum+SD

5-HT.c Receptor binding K#+SD  0.015+0.003  0.094+0.009 0.42440.15
(M)

O2a Receptor binding K&SD ~ 0.67+0.18 6.7+1.1 1.3£0.2
(uM)

QLia Receptor binding K&+SD  0.012+0.002 2.1+0.01 2.1+0.4
(uM)

D, Receptor binding K£SD  0.3140.09 >14 6.0+0.9

(uM)

Mescaline

4.6+0.4

6.3£1.8

10+1.8

56+£15

>20

17+2.0

>15

1.4+0.2

>14
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D:

D;

H.,

TAAR,

NET

NET

DAT

DAT

SERT

SERT

Dose

Receptor binding K+SD
(uM)
Receptor binding Ki=SD
(nM)
Receptor binding K+SD
(uM)
Activation potency
ECs+SD (uM)
Receptor binding K+SD
(uM)
Inhibition potency
ICso (UM) (95% CI)
Receptor binding K+SD
(uM)
Inhibition potency
ICso (UM) (95% CI)
Receptor binding K+SD
(M)

Inhibition potency

ICs (M) (95% CI)

Mg

LSD

0.025+0.0004

0.10+0.01

1.1+0.2

>20

>30

>100

>30

>100

>30

>100

0.1

Psilocin

3.7£0.6

8.9+0.8

1.6+0.2

>30

13+1.7

14 (10-19)

>30

>100

6.0+0.3

3.9 (3.1

4.8)

12

DMT Mescaline
3.0+0.4 >10
6.3+2.1 >17

0.224+0.03 >25
>10 >10
6.5+1.3 >30
3.9 (2.8- >100
5.3)
22439 >30

52 (37-72) >100
6.0+0.6 >30

3.1 (2.4- >100
4.0)
40 300

Abkiirzungen: DAT, dopamin transporter; NET, norepinephrin transporter; SERT,
serotonin transporter.
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3 Material und Methoden

Eine Literaturabfrage in PubMed wurde fiir die Erstellung dieser Arbeit durchgefiihrt. Die
folgenden Suchanfragen wurden genutzt, um Studien zum therapeutischen Nutzen von
DMT bei Suchterkrankungen zu finden: (DMT OR N, N-Dimethyltryptamine OR
Ayahuasca) AND (addiction OR drug abuse OR alcohol abuse) AND (treatment OR
therapeutic use). Der Publikationszeitraum wurde auf die letzten 10 Jahre limitiert. Die
Suche ergab 58 Ergebnisse, welche nach relevantem Titel und Abstract durchgesehen
wurden. Therapeutische Studien mit einer ausschlieBlichen Verwendung von DMT in
Bezug auf Suchterkrankungen wurden bislang nicht durchgefiihrt. Auch Rick Strassman,
welcher DMT in den 90ern erforschte, bestétigte, dass solche Studien bislang noch nicht
durchgefiihrt wurden, und verwies auf Studien mit Ayahuasca. Da Ayahuasca mit der
Beimengung eines MAO-Inhibitors praktisch die orale Applikation von DMT darstellt und
dem Forschungsthema am nichsten kommt, wurden Studien mit dieser Substanz inkludiert.
Es wurden drei relevante Studien gefunden. (32, 64-66)Diese untersuchten Ayahuasca in
der Effektivitit bei Suchterkrankungen. (32, 64, 65) Die Ergebnisse dieser Studien werden

im folgenden Kapitel erldutert.

4 Ergebnisse

4.1 Therapeutische Studien zu DMT

Bevor das Thema DMT bzw. Ayahuasca und der therapeutische Nutzen bei
Suchterkrankungen genauer behandelt wird, erfolgt noch eine kurze Erlduterung zweier

gefundener Studien, welche sich auf therapeutische Studien mit DMT beziehen.

4.1.1 Effekte von DMT auf das Verhalten von Ratten bei Angsten und

Depressionen

Eine Studie von Cameron et al aus dem Jahre 2018 untersuchte die Effekte von DMT bei

Ratten in Bezug auf Angste und Depressionen. DMT produziert initial nach der Gabe eine
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angstverstirkende Wirkung. Die Langzeiteffekte der Gabe resultierten jedoch in einer
Reduktion der Angst. Beziiglich der depressiven Symptomatik filihrt es zu einer reduzierten
Immobilitit im forcierten Schwimmtest, was auch bei gingigen Antidepressiva zu
beobachten ist. Der Vorteil dieser Studie ist eine isolierte Betrachtung von DMT. Bei
Studien mit Ayahuasca kann es als Nachteil gesehen werden, dass Ayahuasca eine
komplexe Mixtur aus verschiedenen psychoaktiven Chemikalien ist. Dadurch erschwert
sich das Herausfinden der jeweiligen Effekte der jeweiligen Substanzen. Analog zum oben
beschriebenen Entourage-Effekt bei psilocybinhaltige Pilzen, kann man auch bei
Ayahuasca von diesem ausgehen und eine mogliche Verstirkung und Synergismen der
einzelnen Bestandteile erzielen. Als Dosierung wurde — umgerechnet auf Ratten — eine
Dosierung gewihlt, welche beim Menschen halluzinogene Wirkung erzielt. Den Ratten
wurden 10mg/kg Korpergewicht DMT intraperitoneal verabreicht. Nach der Gabe zeigten
die Ratten eine flache Korperhaltung sowie eine Abduktion der unteren Extremitéten. 30
Minuten spéter zeigten die Ratten wieder normales Verhalten. Die Ratten wurden mittels
novelty-induced locomotion und elevated plus maze auf die Effekte von DMT bei Angsten
untersucht. Wurden die Ratten in einer neuen Umgebung ausgesetzt, wiesen die mit DMT
behandelten Ratten eine reduzierte Beweglichkeit und Erkundung des Ortes auf als die
Kontrollgruppe. Beim EPM-Test gab es keine signifikanten Unterschiede. Bei
Untersuchungen zu Angst-Konditionierungen wies die vorab mit DMT behandelte Gruppe
signifikante Unterschiede zur Kontrollgruppe auf. Bei Triggern der Angst-Konditionierung
zeigte die mit DMT behandelte Gruppe signifikant weniger freeze-Phasen, was auf eine
verringerte Angst bei wiederholten Triggern hindeutet. Besonders PTSD-
Patienten*Patientinnen konnten davon profitieren. Die Untersuchungen deckten sich
grofteils mit den mit Ayahuasca durchgefiihrten Studien bei Ratten. Beim forced swim test
(FST) konnte bei den Ratten eine erniedrigte Immobilitdt und eine signifikant erh6hte

Dauer der Schwimmezeit festgestellt werden. (67)

4.1.2 Clinical Trial — DMT in Kombination mit supportiver Psychotherapie

Die Firma “Small Pharma” mit Sitz in London hat im September 2021 die Phase I eines
Clinical Trials mit DMT erfolgreich abgeschlossen. Die Daten aus der Studie waren

Wegbereiter fiir die Studie der Phase Ila, in welcher die Effektivitit der Kombination aus
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DMT und Psychotherapie zur Behandlung einer Major Depression untersucht wird. Bei der
Dosisfindung berichtet die Firma tiber gut vertragene Gaben von DMT bei den 32
gesunden Freiwilligen. Es wurde ein gutes Sicherheitsprofil und keine ernsthaften
Nebenwirkungen festgestellt. Mit Hilfe der Studie wurde eine Dosierung gefunden, welche
hoch genug ist, um eine psychedelische Erfahrung erleben zu kénnen und gleichzeitig
sicher und gut vertrdglich ist. Anhand der Daten erfolgt nun die Durchfiihrung einer
verblindeten, randomisierten, placebo-kontrollierten, proof-of-concept Phase Ila der
Studie. Dabei werden 42 Patienten*Patientinnen mit einer Major Depression in die Studie
inkludiert. Die Studie untersucht die Effektivitdt von DMT in Kombination mit einer
Psychotherapie bei Patienten*Patientinnen mit einer Major Depression. Die erste Dosis
wird randomisiert und doppelblind mit einem Placebo-Priparat verglichen. Bei der zweiten
Dosis nach zwei Wochen Abstand zur ersten, erhélt jede*r Teilnehmer*in DMT

intravenos.

4.2 Ayahuasca bei Suchterkrankungen

Dieser Abschnitt beschreibt die gefundenen Studien zu Ayahuasca als Therapie bei
Suchterkrankungen. Vor Beschreibung der Studien wird auf die aktuellen, géngigen

Therapieformen von Suchterkrankungen, sowie auf die Definition von jenen eingegangen.

4.2.1 Suchterkrankungen / Abhéngigkeiten

Die Weltgesundheitsorganisation (WHO) definiert Abhéngigkeit als einen seelischen,
eventuell auch korperlichen Zustand, der dadurch charakterisiert ist, dass ein Mensch trotz
korperlicher, seelischer oder sozialer Nachteile ein uniiberwindbares Verlangen nach einer
bestimmten Substanz oder einem bestimmten Verhalten empfindet, das er nicht mehr
steuern kann und von dem er beherrscht wird. Es besteht ein zwanghaftes Bediirfnis, ein
unwiderstehlicher Drang nach einem bestimmten Stimulus (nach einer Substanz/Droge).
(1) Eine Abhingigkeit basiert auf einen unbandigen Drang die Wirkungen des Suchtmittels
zu erfahren, mit gesteigertem Bediirfnis, die unangenehmen Erfahrungen des Suchtmittels
zu vermeiden. Unangenehme Erfahrungen konnen Entzugserscheinungen, Schlafstérungen
oder Angstzustinde sein. Aufgrund zunehmender Gewohnung an das Suchtmittel, entsteht
eine Toleranzentwicklung und damit oft einhergehend eine Steigerung der Dosis.

Psychische Abhingigkeit ist definiert als iberméchtiges, unwiderstehliches Verlangen
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nach einer bestimmten Substanz/Droge (Suchtdruck, engl.: Craving). Physische
(korperliche) Abhédngigkeit ist charakterisiert durch Toleranzentwicklung
(Dosissteigerung) sowie das Auftreten von Entzugserscheinungen.

Missbrauch oder schiadlicher Gebrauch beinhaltet ein Konsumverhalten, das zu einer
korperlichen und/oder psychischen Gesundheitsschadigung fiihrt.

Unter Polytoxikomanie (polyvalente Sucht) wird eine Mehrfachabhéngigkeit, also die
gleichzeitige Einnahme verschiedener Suchtmittel, verstanden.(1)

Laut dem Sucht-Survey 2018 und dem Jahrbuch Sucht 2021 betrigt der Anteil der
Abhéngigen ca. 5-7% der deutschen Bevdlkerung. Hiufige Abhédngigkeiten bestehen dabei
von Tabak, Alkohol, Analgetika, Hypnotika, Internet, Cannabis, Gliicksspiele,

Amphetamine und Kokain.
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Abbildung 12 Hiufige Substanzkonsumstérungen und Verhaltenssiichte in Deutschland (1)

Allgemein klassifiziert man Abhingigkeiten in stoffgebundene und stoffungebundene

Abhingigkeit. Als stoffgebundene Abhédngigkeit bezeichnet man Abhédngigkeiten, bei
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denen jemand nach Substanzen abhingig ist. Dies sind beispielsweise Alkohol,
Medikamente, Nikotin und Cannabis.

Die stoffungebundenen Abhingigkeiten werden auch als Verhaltenssiichte bezeichnet.
Bislang gibt es kein einheitliches Klassifikationssystem zur Zuordnung. Einreihungen sind
in den Bereichen der Impulskontrollstdrungen zu finden.

Die substanzungebundene Abhingigkeit beinhaltet unter anderem die Spielsucht, die
Medienabhingigkeit, Arbeitssucht, Kaufzwang, Messie-Syndrom, Hypersexualitit,
exzessives Sporttreiben und maladaptives Tagtrdumen. Teilweise fallen auch Essstérungen
unter substanzungebundene Abhéngigkeiten.

Am Rande erwéhnt sei noch die Co-Abhingigkeit. Als solche bezeichnet man eine
Verstiarkung der Abhéngigkeit einer Person durch das Verhalten der Bezugspersonen.
Beispiele sind das Vertuschen der Alkoholabhiangigkeit des*der Partners*Partnerin, die
Finanzierung von Drogen durch die Familie oder Arzte‘Arztinnen, welche suchtbildende
Medikamente ohne entsprechende Indikation verordnen. Die Co-Abhéngigkeit gehort eher
zum Spektrum der Personlichkeitsstorungen.

Es gibt verschiedene Theorien zur Suchtentstehung.

Mit Hilfe der Neurobiologie wird die Suchtentstehung dahingehend erklart, dass
psychotrope Substanzen direkt oder indirekt das Dopaminsystem und das mesolimbische
System aktivieren und so eine Aktivierung des Belohnungssystems auslosen. Dies verspirt
der Mensch mit Euphorie und Wohlbehagen, was wiederum das erlernte Verhalten
verstdrkt und ein ,,Suchtgedédchtnis* bildet. Gleichzeitig lenkt man die Aufmerksamkeit in
Richtung der Wahrnehmung und Verarbeitung von suchtassoziierten Reizen. Chronischer
Konsum verindert die neuroadaptiven Prozesse und hemmt die Verhaltenskontrolle. Des
Weiteren erfolgt eine Aktivierung endogener Opioide und Modulationen an Serotonin- und
Acetylcholin-Rezeptoren. (1)Zudem ist eine genetische Vulnerabilitét fiir
Suchterkrankungen festgestellt worden. Abhingigkeitserkrankungen wie beispielsweise

eine Alkoholabhédngigkeit besitzen eine familidre Hiufung.

Von psychologischer Seite wird die Abhédngigkeit durch positiv wahrgenommene Effekte
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des Substanzgebrauchs erklért. Durch Entfernen von unangenehmen Entzugserscheinungen
verstirken sich diese Effekte. Reize, welche urspriinglich als neutral bewertet waren,
werden zu Konsumstimuli. Beispielsweise kann das Geschift, in welchem der Alkohol
gekauft wurde, zu einem Konsumstimuli werden. Hinzu kommen verschiedene
Suchtmotive wie depressive Zustiinde, Leistungssteigerung, Einsamkeit, Angste,
Schlaflosigkeit, Erlebnissuche, Schmerzlinderung, Schicksalsschldge und der Wunsch nach
Betdubung. Primorbide Personlichkeitsfaktoren, welche Abhédngigkeiten begiinstigen sind
eine niedrige Frustrationstoleranz, hoher Reizhunger und Stimmungslabilitit. Durch das
Fehlen von orientierenden Leitbildern oder aber auch durch iiberméfige Verwéhnung im
frithkindlichen Milieu, erhdht sich die Wahrscheinlichkeit, im Leben eine Abhéngigkeit zu

entwickeln. Jedoch konnen keine dieser Faktoren monokausal eine Sucht erklaren.

Soziokulturelle Faktoren haben durch die Anerkennung in der Gruppe und durch das
Setting eine Auswirkung auf des Suchtverhaltens. Die Ubernahme des elterlich-hiuslichen
Verhalten bei Siichten ist ein weiterer Faktor, welcher Abhédngigkeiten bilden kann. Die
Verfiigbarkeit und 6ffentliche Wahrnehmung der Droge, sowie der Umgang des Staates

mit jenen, haben Einfluss auf die Entwicklung einer Abhéngigkeit.*

(vel. (1))

L»duchterkrankungen entwickeln sich in der Regel schleichend {iber mehrere Jahre. Fiir den
ersten Konsum von Bedeutung sind Modelllernen und soziale Verstirkung (Vorbild der
Erwachsenen, Peergroup-Anerkennung). Der Konsum wird dann zur ,,normalen*
Gewohnheit, Entzugserscheinungen treten auf, schlie8lich veridndern sich zerebrale
Neurotransmittersysteme, neuronale Aktivitdten im Belohnungszentrum konzentrieren sich

auf Belohnung versprechende Stimuli — es hat sich ein ,,Suchtgedichtnis* ausgebildet.“(1)
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3 von 8 der folgenden Merkmale miissen zur Diagnose einer Abhéngigkeit gegeben sein:
(68)
1. Starker Wunsch bzw. Zwang, Substanzen oder Alkohol zu konsumieren.
2. Verminderte Kontrollfahigkeit hinsichtlich des Konsums.
3. Substanzgebrauch, um Entzugssymptome zu mildern.
4. Korperliches Entzugssyndrom.
5. Toleranz (stindige Dosissteigerung; Konsum von Mengen, die Gesunde schwer
schddigen oder zum Tode fiihren kdnnten).
6. Regeln des gesellschaftlich iiblichen Konsumverhaltens auller Acht gelassen (z. B.
morgens trinken).
7. Einengen auf Substanz, Vernachldssigung anderer Vergniigen und Interessen.

8. Anhaltender Substanzkonsum trotz eindeutiger schidlicher Folgen.

»Die Therapie einer Abhédngigkeitserkrankung ist mehrsdulig und von der jeweiligen
Substanz oder des Verhaltens abhéngig. Im Grunde ist es eine lebenslange Erkrankung,
wodurch lebenslange Abstinenz notwendig ist.

Die Therapie ist schwierig und wird in der Regel von zahlreichen Riickfdllen begleitet.
Umfassende Programme kombinieren Psychotherapie, Psychoedukation, Soziotherapie und
Selbsthilfegruppen (z. B. Anonyme Alkoholiker*innen).

Grund hierfiir ist der iiberméachtige Suchtdruck, der durch die Substanz erzeugt wird, und
die hdufig vorkommenden Komorbidititen, welche ursédchlich fiir den Gebrauch der
Substanz sind. Als weiterer erschwerender Faktor kommt eine grole Ambivalenz in Bezug
auf die Substanz von Seiten der Patienten*Patientinnen hinzu.

Ambulante Psychotherapien haben nur einen geringen Effekt auf Riickfallraten. Daher ist
meist eine Aufnahme in die Klinik und eine 3-wochige Entzugsbehandlung notig.
AnschlieBend folgt eine suchtspezifische Entwéhnungstherapie im Zeitraum von 8-16
Wochen. Bei einer ambulant durchgefiihrten Entwéhnungstherapie, verlangert sich dieser

Zeitraum. Danach erfolgt eine nach individuellen Bediirfnissen angepasste
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Abstinenztherapie.

Medikamente zur Riickfallprophylaxe sind Disulfiram, Acamprosate, oder Naltrexon.*
(68)

Es gibt eine breite Palette an psychotherapeutischen Methoden, welche mit Erfolg in der
Behandlung von Abhéngigkeitserkrankungen eingesetzt werden. ,,In der Therapie von
Suchterkrankungen sowie bei vorliegenden Komorbidititen zu anderen psychischen
Stérungen haben psychoedukative Ansitze einen hohen Stellenwert. Mit ,,motivational
interviewing® begegnet man dem Patienten*Patientinnen auf Augenhohe und schafft so ein
direktives und patientenzentriertes Behandlungsverfahren. Mit Hilfe der kognitiven
Therapie werden die Patienten*Patientinnen angeleitet, automatische
Verarbeitungsprozesse in das Bewusstsein zu heben, verzerrte Sichtweisen zu erkennen,
Gedanken auf ihre Situationsangemessenheit hin zu iiberpriifen sowie neue Denk- und

Verhaltensmoglichkeiten auszuprobieren. (69)
4.2.2 Ayahuasca bei Suchterkrankungen

4.2.2.1 Ayahuasca bei Abhangigkeitserkrankungen und psychischen
Erkrankungen — Systematic Review (32)

Die erste gefundene Studie stammt aus dem Jahr 2019 und untersucht die Effekte von

Ayahuasca auf das Verhalten und dem potenziellen Nutzen bei Suchterkrankungen.

Ayahuasca konnte eine nachhaltige Abstinenz von Substanzabhédngigkeiten wie Alkohol,

Barbituraten, Sedativa, Kokain und Amphetaminen bewirken. Die meisten

Anwender*innen berichteten jedoch von einem anhaltenden Gebrauch von Marihuana.

Regulire Teilnehmer*innen (n=56) einer brasilianischen Ayahuasca-Zeremonie erreichten
beim ,,Addictions Severity Index subscales of Alcohol Use and psychiatric status*
signifikant weniger Punkte als ihre Kontrollgruppe (n=56). Die Autoren fiigten jedoch
hinzu, dass es schwer herauszufiltern sei, ob diese Effekte vom Ayahuasca, von der
Einbettung in die supportive Gemeinschaft oder von beidem resultiere. Barbosa et al
beschrieben, dass die Gabe von Halluzinogenen im klinischen und religiosen Setting

beiderseits positive Anderungen der Lebensqualitiit habe. (24)
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Eine Studie iiber den Effekt von Ayahuasca bei Kokainabhéngikeit zeigte Erfolge bei einer
Ayahuasca-gestiitzten Psychotherapie. Die Patienten*Patientinnen fiihlten sich
hoffnungsvoller, bestirkter und berichteten {iber eine erh6ht wahrgenommenen
Lebensqualitit. Im 6 Monate spiter angesetzten follow-up, berichteten die
Patienten*Patientinnen iiber einen geringeren Alkohol-, Tabak- und Nikotingebrauch. Der
Gebrauch von Opiaten und Cannabis war jedoch unverindert. Alle Patienten*Patientinnen
berichteten iiber positive und anhaltende Verdnderungen durch die Teilnahme an der
Therapie.

Als Moglichkeit bei Alkoholkrankheit wird noch eine Studie zitiert, in welcher das
Entwickeln einer Alkoholsucht bei Mausen durch die Gabe von Ayahuasca inhibiert
wurde. Ayahuasca inhibierte dabei spontane Bewegungsaktivitdten sowie eine
ethanolinduzierte Sensibilisierung des Verhaltens bei Mausen.

Bei Schmerztherapien und damit hiufig einhergehender Opioid-Abhéngigkeit scheint
DMT keinen Effekt zu haben. Die in Ayahuasca enthaltenen Harmine und Harmaline sind
laut der Studie aber dazu geeignet, die Symptome eines Morphin-Entzuges zu reduzieren.
Zusammenfassend ist die Datenlage der Arbeit in Bezug auf Therapiemoglichkeiten bei
Abhingigkeitserkrankungen leider sehr diinn gesét. Die meisten zitierten Studien wurden
in den 90-ern publiziert und haben leider nur eine geringe Aussagekraft aufgrund von
uneinheitlichen Messstandards, subjektiven Berichten und eher oberflachlich

durchgefiihrten Untersuchungen mit geringer Patientenanzahl*Patientinnenanzahl.

4.2.2.2 Ayahuasca bei Abhéngigkeitserkrankungen und psychischen

Erkrankungen — Research Review (64)

Das Review aus dem Jahre 2020 von Barabasz et al beschreibt iiber einen kurzen Absatz
die Suchtgefahr von Ayahuasca selbst und das Potential von Ayahuasca als Therapeutikum
bei Suchterkrankungen. Ayahuasca selbst besitze laut des Reviews keine Gefahr einer
korperlichen Abhingigkeit oder ein Induzieren von Entzugssymptomen. Das
Belohnungssystem im Striatum und in der area tegmentalis ventralis wird durch Ayahuasca

nicht stimuliert. Lediglich der Blutfluss in frontalen und paralimbalen Arealen ist durch
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Ayahuasca erhoht. Dies wurde mittels SPECT nachgewiesen.
Im Anschluss zitiert die Studie die selben Studien, wie die oben beschriebene Studie aus

dem Jahr 2019, zur Effektivitdt als Therapeutikum bei Abhéngigkeiten.

4.2.2.3 Ayahuasca bei Abhangigkeitserkrankungen und psychischen

Erkrankungen — Research Review (64)

In diesem Review aus dem Jahre 2022 von Edward James et al wurden ebenfalls Studien
gesammelt und zitiert, welche die Effekte von Ayahuasca bei Abhidngigkeitserkrankungen
untersuchte. Eine zitierte Studie verglich Mitglieder*innen der Unido do Vegetal UDV
(n=1947) mit einer Kontrollgruppe (n=7939) im Alkohol- und Tabakkonsum. Der aktuelle
Gebrauch von Alkohol und Nikotin war signifikant geringer in der UDV-Gruppe, als in der
Kontrollgruppe.

Ein groB3 angelegtes Survey im Cross-Sectional-Design verglich international Ayahuasca-
Anwender*innen (n=527), klassische-Psychedelika-Anwender*innen/LSD und Psilocybin
(n = 18138) und eine Kontrollgruppe (n= 78236). Verglichen wurde das personliche
Wohlbefinden mittels Personal Wellbeing Index (Maximal-Score von 80) und das
Trinkverhalten mittels Alcohol Use Disorder Identification Test (AUDIT). Der AUDIT hat
einen Maximalscore von 40. Bei einem Score >8 spricht man von einem geféhrlichen
Trinkverhalten. 65,6% der Befragten waren ménnlich, der Mittelwert des Alters war 28,7
Jahre. Als Zuteilung in die jeweiligen Kontrollgruppen war der Gebrauch der jeweiligen
Substanzen im letzten Jahr ausschlaggebend. Teilnehmer*innen, welche Ayahuasca
konsumierten gaben mit 58,17 (SD=11.98, n=521) den hochsten Score am Personal
Wellbeing Index an. Als nichstes folgte die Gruppe der LSD- und Psilocybin-
Konsumenten*Konsumentinnen mit 55,92 (SD=11,91, n=17893) und als Letztes die
Kontrollgruppe mit 55,88 (SD = 12,07, n =77473). Beim AUDIT-Score zeigten alle 3
Gruppen gefahrliches Trinkverhalten. Den hochsten Score hatte die LSD- und Psilocybin-
Gruppe mit 10,33 (SD=5,94, n=16615), gefolgt von der Ayahuasca-Gruppe mit 9,41

(SD=5,91, n=458). Das am wenigsten gefahrliche Trinkverhalten wies die Kontrollgruppe
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mit 8,45 (SD=5,5, n=68775) auf.

In der Studie wird argumentiert, dass das Trinkverhalten in der Ayahuasca-Gruppe aus
dem Grund so hoch sei, da der Gebrauch von Ayahuasca bei den Teilnehmer*innen aus
dem Grund geschehen sei, da sie damit selbst ihre Probleme mit Alkohol therapieren

wollten. Aufgrund der fehlenden Daten konnte das jedoch nicht bestitigt werden.

5 Diskussion

Die Erforschung von psychedelischen Substanzen stellt sich mit den aktuellen Methoden
der Wissenschaft als schwieriges Unterfangen vor. Beispielsweise lassen sich — mit
Ausnahme von der Gabe von geringen Dosierungen — keine doppelblinden, placebo-
kontrollierten Studien durchfiihren, da der Teilnehmer*innen der Studie
bewusstseinsverdndernde Zusténde erlebt, wodurch ihm gleich bewusst wird ob ihm das
Placebo-Priparat oder das zu testende Préparat verabreicht wurde. Wie bei allen Studien
gibt es eine Vielzahl von Einflussgrofen die sich auf das therapeutische Outcome der Gabe
von Psychedelika auswirken konnen. Neben den klassischen Einflussgrof3en kommen bei
Psychedelika insbesondere Set und Setting als pragende Einflussgréfen dazu. Zu den
gingigen Einflussgréfien zéhlen das Alter, Korpergewicht, Korpergrofle, Muskelmasse,
Genetik, Toleranzgrenze, Interaktionen mit anderen Substanzen, Reinheit der Substanz,
Geschlecht, Vorerfahrung mit Drogen oder psychedelischen Substanzen, Set, Setting,
experimentelles Setting und Aufbau des Experiments, kulturelle Einfliisse, Art der
Substanzverabreichung, Einstellung und Erwartungen der Studienteilnehmer*innen,
psychologische Betreuung, Familienhistorie in Bezug auf psychische Erkrankungen sowie
die aktuelle Einnahme von anderen psychedelisch wirkenden Substanzen, Drogen oder

Medikamenten (70-72).

Die Ergebnisse der beschriebenen Studien kdnnen nicht 1:1 auf DMT {ibertragen werden.

Da Ayahuasca eine Mischung verschiedener psychopharmakologischer Substanzen ist und
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die Wirkdauer linger andauert als bei DMT gibt es damit EinflussgroBen, welche bei DMT
nicht oder anders vorhanden sind. Nichtsdestotrotz gibt es starke Ahnlichkeiten im Erleben
der Wirkung von beiden Substanzen. Es sind aber auf jeden Fall Untersuchungen zu DMT
und der moglichen Therapie von Suchterkrankungen durchzufiihren, um eine Aussage iiber
die Wirksamkeit von DMT bei Suchterkrankungen treffen zu konnen. Zurzeit fehlt es an
systematischen klinischen Studien mit DMT an Menschen In Zukunft ist es jedoch sehr

wahrscheinlich, dass Forschungen in diesem Bereich intensiviert werden.

Ein Vorteil von DMT wire das hohere Sicherheitsprofil im Vergleich zu Ayahuasca und
die kurze Wirkungsdauer im Bereich einer Stunde, welche manche Patienten*Patientinnen
vorziehen konnten. Die kurze Wirkungsdauer wire auch im Rahmen einer kombinierten
Therapie aus der Gabe von DMT und Psychotherapie fiir Patienten*Patientinnen und
Therapeuten*Therapeutinnen einfacher zu managen, da sich Psychotherapiesitzungen

meist auch im Zeitintervall von einer Stunde bewegen.

Leider sind auch die beschriebenen Studien mit Ayahuasca nicht aussagekraftig zur
Beantwortung der Frage, ob das Gemisch bei Suchterkrankungen wirksam sein kann. Die
berichtete erfolgreiche Anwendung von Ayahuasca bei Abhingigkeiten wurde grofiteils in
alteren Studien beschrieben. Neu durchgefiihrte Studien sind aktuell mit Ayahuasca kaum

zu finden.

Sehr interessant und erfolgsversprechend erscheinen die Studien der Firma ,,small pharma*
welche sich aktuell mit der Anwendung von DMT im Rahmen einer Psychotherapie
beschiftigen. Es bleibt zu hoffen, dass auch Suchterkrankungen spateres Forschungsthema

sein wird.

Zu substanzungebundenen Abhdngigkeiten gibt es aktuell noch gar keine Studien mit

DMT oder Ayahuasca.
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Im Rahmen der beschriebenen Erfahrungen und Erlebnissen mit den Substanzen, ist es
wahrscheinlich, dass die Substanz oder das Verhalten nicht das Ausschlaggebende ist, um
eine Abhédngigkeit mit DMT oder Ayahuasca behandeln zu kénnen. Es scheint sich
abzuzeichnen, dass DMT und Ayahuasca entweder bei allen Formen der Abhéngigkeiten —

ob substanzgebunden oder nicht gebunden — wirksam sind, oder bei gar keinen Formen.

Eine spannende und vielversprechende Therapiemdglichkeit wére, die Einnahme von DMT
im Rahmen einer psychotherapeutisch gestiitzten Sitzung zu erproben. Mit einem
geschulten Personal wird dem Patienten*Patientinnen Raum gegeben, dass er im Rahmen
des Gebrauchs von DMT, eine neue Sichtweise auf sein Verhalten erkennen kann. Der*Die
Therapeut*in fungiert dabei als Begleiter*in, vermittelt Sicherheit und leitet den
Patienten*Patientinnen an, falls die Erlebnisse wihrend der Sitzung in eine unerwiinschte
Richtung abdriften. Im Rahmen der Therapie konnte es die Moglichkeit geben, bestimmte
Themen und Verhaltensmuster zu erkennen, welche beim Patienten*Patientinnen eine
Abhingigkeit begiinstigen oder verursachen. Durch die intensive Erfahrung, erfolgt eine
nachhaltige Pragung des Erlebten und ein starker Shift der inneren Haltung vom ,,warum*
und der Ursachenfindung hin zum ,,wofiir* und dem Grund, was die Anderung des
Verhaltens fiir das jetzige Leben und die Zukunft bewirken kann.

Die psychedelische Forschung erlebt aktuell gerade eine Renaissance. Besonders spannend
finde ich dabei die moglichen Therapien von psychischen Erkrankungen mit Hilfe von
Psychedelika. Psychische Erkrankungen haben in den letzten Jahren stark zugenommen
und werden — nicht nur aufgrund der dufleren Umsténde wie der aktuellen Corona-
Situation — weiterhin zunehmen. Psychedelika konnten dazu vielleicht einen Teil beitragen,
diese mit Erfolg zu therapieren. Natiirlich ist es wichtig, die Indikationen eng zu setzen und
sie nicht als Standardtherapie oder Allheilmittel anzupreisen, wie es Timothy Leary in den
60ern versuchte. Es bleibt spannend, wohin die weiteren Forschungsergebnisse fithren
werden und ob es vielleicht schon in den néchsten Jahren zu einer breiteren Akzeptanz und

Verwendung von Psychedelika als Therapieoptionen kommen wird.
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