S Daten und Fakten
Deutsche Hauptstelle fir Suchtfragene. V. ¢ ,_

Konsumenten, Missbraucher, Abhéngige Schéatzzahlen

des IFT, Milinchen, 2005

Riskanter Konsum: 10,4 Mio. Personen

Missbrauch: 1,7 Mio. Personen

Abhangigkeit: 1,7 Mio. Personen
Mortalitat

Jahrlich sterben ca. 42.000 Personen, deren Tod direkt (z. B. durch Alkoholmissbrauch) oder
indirekt (z.B. durch einen alkoholisierten Unfallverursacher) in Verbindung Alkohol steht.

11 Alkoholkonsum und alkoholbezogene Stérungen in Deutschland, Schriftenreihe des BMG. Band 128, Nomos-Verlag, 2000

Aktuelle Analysen zu alkoholbezogenen Gesundheitsstorungen und Todesféllen gehen von
jahrlich 73.714 Todesfallen durch Alkoholkonsum allein oder durch den Konsum von Tabak
und Alkohol bedingt (74 %) aus. Der Anteil an alkoholbedingten Todesfallen an allen
Todesfallen im Alter zwischen 35 und 65 Jahren betragt bei Mannern 25% und bei Frauen
13%.

[l John and Hanke, 2003, Tabak- oder alcohol-attributale stationdre Behandlungen. Deutsche Medizinische Wochenschrift,
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S Daten und Fakten
Deutsche Hauptstelle fir Suchtfragen e. V.

2000 2001 2002 2003 2004
Zigaretten (Mio.) 139.625 142.546 145.145 132.603 (-8,6) 111.716 (-15)
Zigarren / Zigarillos (Mio.) 2.557 2.511 3.068 3.116 (+1,6) 3.637 (+16,7)
Feinschnitt (t) 14.611 16.273 15.473 18.603 (+20,2) 24.258 (+30,4)
Pfeifentabak (t) 909 925 847 870 (+2,7) 884 (+1.0)

Mortalitat

Nach Peto et al. ist in Deutschland jahrlich mit ca. 111.000 tabakbedingten Todesfallen (43.000
durch Krebs, 37.000 durch Kreislauferkrankungen und 20.000 durch Atemwegserkrankungen) zu
rechnen. (111 peto et al., 1994)

Nach Welte et al. sind 1993 rund 117.000 Menschen an tabakbedingten Krankheiten gestorben,
22 % aller Todesfalle bei Mannern und 5 % aller Todesfalle bei Frauen. (i1 welte et al., 2000)

Ruff et al. ermittelten flir 1996 137.000 tabakbedingte Todesfalle. (1= ruff et al., 2000)
143.000 tabakbedingte Todesfalle schatzen John und Hanke flir das Jahr 1997. (11 John und Hanke,

2001)
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Pravalenz des Konsums psychoaktiver Substanzen und
Zahl der jahrlichen Behandlungsfalle in Deutschland
Gerhard Buhringer, Ludwig Kraus, Rita Augustin (2002a; zuletzt aktualisiert am 14.11.2002)
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Statistik

RAUSCHGIFTTOTE, ENTWICKLUNG VON 1996-2003

o DROGEN- UND SUCHTBERICHT
2.500 1
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1.500 + zuriickzufiihren. Es handelt sich
10001 dabei auch um Todesfalle infol-
ge langzeitigen Missbrauchs,
S5 'BIS 2004 Selbsttotungen aus Verzweif-
0

lung Uber die Lebensumstande
oder unter Einwirkung von Ent-

1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003

3.000 : .
zugserscheinungen sowie infol-
2.500 ge von Unféllen unter Drogen-
2.030 1.835 1.513 1.477 1.385 .
2.000+ einfluss stehender Personen.
1.500 4
1.000 4
500+
0
2000 2001 2002 2003 2004

ArJESwWiES



Informationsgriinde

- : -
G Manner

Der Anteil der]enlgen, dle Erfahmngen mit Partydmgon haben, hat sich verdoppolt, bei
- Ecstasy sogar mehr als 'verdreifacht. Manner Kkonsumieren deutlich haufiger als Frauen
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fir Drogen und Drogensucht

{E Europdische Beobachtungsstelle

Jahresbericht 2005 lber den

Stand der Drogenproblematik
in Europa




« Kokain als bevorzugte stimulierende Droge bei vielen
Jugendlichen in einigen Teilen Europas

« Steigende Tendenz beim Konsum von Amphetaminen und
Ecstasy

« Cannabis weiterhin beliebteste Droge in Europa —
einheitlicheres Bild aufgrund schwindender nationaler
Differenzen

« Bis zu zwei Millionen problematische Drogenkonsumenten
in der EU

 Polyvalenter Drogenkonsum als zentrale Erscheinung der
Drogenproblematik in der EU

www.emcdda eu.int




Tendenzen beim aktuellen Konsum (im letzten Jahr)
von Amphetaminen und Ecstasy unter jungen
Erwachsenen (im Alter von 15 bis 34 Jahren)
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« Steigende Tendenz bei Konsum von Amphetaminen und
Ecstasy in den meisten EU-Landern (junge Erwachsene)

 Hochste Raten beim jungsten Amphetaminkonsum (junge
Erwachsene) in Danemark, Estland und im Vereinigten
Konigreich (+/-3 %). Vereinigtes Konigreich einziges
EU-Land mit deutlichem Ruckgang beim jingsten Konsum

 Hochste Raten beim jungsten Ecstasy-Konsum (junge
Erwachsene) in Estland, Spanien, in der Tschechischen
Republik und im Vereinigten Konigreich. Stabilisierung in
Deutschland, Griechenland und im Vereinigten Konigreich

www.emcdda eu.int




« Europa weiterhin Zentrum der Ecstacy-Herstellung, aber
Herstellung weitet sich auf andere Teile der Welt aus

 Europa weiterhin Zentrum der weltweiten Herstellung; in
Europa werden auBerdem die meisten Amphetamine
sichergestelit

« Wachsende Problematik des Methamphetamin-Konsums in
Afrika, Asien, Australien, Neuseeland und den USA.
Hohe Konsumrate in der EU — Uberwiegend in der
Tschechischen Republik

 Experimenteller Konsum von ,,Magic Mushrooms*
(hallozinogenen Pilzen), heute verbreitetes Problem
(15- bis 16-Jahrige)

www.emcdda eu.int







Informationsquellen

Nicholas Saunders: Ecstasy. Verlag Ricco Bilger, Zurich. 3.
Auflage 1996

Nicholas Saunders: http.//ecstasy.org

Vergiftungszentrale der Universitat Bonn

Internet
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Was ist Ecstasy
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© www.streetdrugs.org
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was ist ecstasy ?

Synthese von MDMA bereits im Jahre 1914 von E. Merck

Ursprungliche Entwicklung als Appetitzugler, es traten jedoch seltsame
Nebenwirkungen auf, es kam nicht zu einer Markteinfuhrung

Gehort zur Gruppe von Substanzen wie Amphetamin, Metamphetamin,
Para-Methoxyamphetamin (PMA), Methylendioxyamphetamin (MDA)
und Methylendioxyethylamphetamin (MDE)

In den 70er Jahren Einsatz in der Psychotherapie, und als Appetitzugler
Sie wirken als Stimulans bis hin zum Halluzinogen

MDMA wurde 1986 verboten, MDE erst 1991

SRS WIER



Chemische Struktur

( 0 MDMA ( MDA
O@CHQ—(EH—NH —CH, AZ_>~CH2 —NH,

CH;
0 MDE a, PMA
( o@cm CH—NH,

| CH;
— CH,
Methamphetamin Amphetamin
<_>\CH2—(|3H—NH—CH3 @—CH2—$H—NH2
— CH, CH,
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Zusammensetzung von Monoprdparattabletten

MDMA-Base

Verschnittstoffe 74,5 % mittleres Gewicht: 289 mg

Tablettenanzahl: 184.378
Laktose

MDE-Base
Co

Gl
Sa . ) .
St Verschnittstoffe 75,5 % mittleres Gewicht: 290 mg
Ma Tablettenanzahl: 120.695
Tk
Sonstige: CaCO,

PO,, So, Ep, Pa, In

Sonstige: CaCO,
PO,, So, Ep, Pa, In

BKA 1996
XTC045 ArJESWER



Ecstasy Problematik

(@ Akute Todesfalle

(@ Langzeiteinnahme und deren Folgen

A JESwWiES



Informationsgriinde

Fall 1: KJ Dar & ME McBrien. Intensive Care Med 22: 995-996 (1996)
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Einlieferung eines 17jahrigen Jugendlichen nach 10 Tabl. Ecstasy und
Alkohol

41°C axillar, Herzfrequenz 178, RR 120/70, dilatierte Pupillen mit
minimalem Lichtreflex, muskulare Rigiditat

Initiale Therapie Kuhlung und Dantrolen

Bewultlosigkeit und Notwendigkeit der Beatmung

AV-Block 2.Grades und Notwendigkeit eines Schrittmachers
Temperaturanstieg auf 42°C trotz Dantrolen (380 mg total)

Cardiogener Schock mit Hypotension, Pulmonaloedem.
Verbrauchskoagulopathie, metabolische Azidose mit Hyperkaliamie (7.3)

Patient verstarb 6 Std nach Aufnahme



@ PPe® ® ®

®

XTCO005

Informationsgriinde

Fall 2: MJA Parr et al. Medical J Aust 155: 136-137 (1997)

Einlieferung eines 15jahrigen Madchens im Koma nach respiratorischem
Arrest

Herzfrequenz 110; RR 80/50; Temp. 32.8°C; dilatierte Pupillen; keine
Raktion auf Schmerz; keinen Cornealreflex

Verminderte Serumelektrolyte; Korrektur innerhalb von 6 Stunden
Pulmonaloedem, cerebrales Oedem

Tag 2: Ruckkehr der Spontanatmung, keine Anderung des
neurologischen Status

wahrend der Nacht: keine Spontanatmung, Verschlechterung des
Zustands, Diabetes insipidus

Tag 3: Hirntod



Komplikationen

Ergebnisse eines Literaturreviews

©

Hyperthermie, Rabdomyolyse und disseminierte intravasale
Koagulation, metabolische Azidose, hohe Kalium- und
Phosphatspiegel

Herzrhythmusstorungen, ventrikular und supraventrikular

Hypertension, direkter sympathomimetische Effekt von MDMA,
spater Hypotension als Ausdruck eines Multiorganversagens

Krampfe, multifaktoriell

Lebernekrose, ahnlich einer toxischen Hepatitis, MDMA oder
Metabolit(en) Folge oder Ischamiefolge

Wasserintoxikation, als Folge von Durst oder stereotypen,
repetitiven Verhaltensmustern

@ P® ®®
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Komplikationen

Akute Toxizitat und Todesfalle wurden und werden berichtet.
Folgende Gemeinsamkeiten traten auf:

Die Anzahl der eingenommenen Tabletten betrug 1 -5
Party, Disco etc.
hohe Korpertemperatur, hohe Herzfrequenz und Rhabdomyolyse

In einigen Fallen wurden Agitation oder Krampfe beobachtet,
aullerdem excessiver Durst oder auch Harnverhalt.

P@PO®

Diese Symptome konnen Folge einer Fehlfunktion der
Temperaturregulation und des Wasserhaushaltes sein.

Der spezifische Ausloser ist zur Zeit nicht klar.

e ANRUSWES
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I Research letters

Fatal interaction between ritonavir and MDMA
S A Henry, IR HN

Information on drug interactions between prescribed drugs is generally available, but interactions between prescribed medication and illicit drugs are more anecdotal and
seldom reported. We report on a fatal interaction between ritonavir and 3,4 methylenedioxymethamphetamine (MDMA, "Ecstasy™).

A man born in June, 1964, tested HI\-1 positive in 1991, and developed AIDS in 1995, He had been a heawy alcohol drinker with strikingly abnormal liver function, and a fatty
liverwas seen on ultrasonography. He had decreased his alcohol intake to a few units perweek from March, 1996, onwards, which led to improved liver function, but his

aspartate transaminase remained raised at 173 IW/L (normal 11-55 IU/L). His treatment for AIDS was altered to add ritonavir 600 mg twice daily on Sept 20, 1996, to his regular
medication of zidovudine 200 mg three times daily and lamivudine 150 mg twice daily. He had taken MDMA on several occasions without untoward effects, and had kept three
tablets from his last supply of the drug. He went to a club on Oct 6, 1996, and took the tablets with him and was seen drinking beer. 4 h after arrival he was obviously unwell.

When assessed by a nurse who was attending the club, he was hypertonic, aneating profusely, tachypnoeic (45 breaths/min), tachycardic (140 beats/min), and cyanosed; his
jugular venous pressure was not raised. He was able to talk in full sentences and gave a history of having taken two Ecstasy tablets with little effect, so he took a further half

tablet, afterwhich he began to feel shaky (estimated total dose 180 mg MDMA, calculated from the MDMA content of the remaining half tablet). Within 25 min of the first
assessment he had an apparent tenic-clonic convulsion, butwas able to respond to questions. He became increasingly tachypnoeic, and his carotid pulse rate was about 200 per
min. A few minutes later he vomited and had a cardiorespiratory arrest. Attempts at resuscitation were unsuccessful.

At necropsy, the lungs were strikingly oedematous and congested, the liver showed some pallor and had a slightly fatty appearance, but there were no other significantly
abnormal features. No tissue samples were retained for possible pharmacogenetic studies. Toxicology showed blood concentrations of MDMA 456 ma/l,
3.4 methylenedioxyamphetamine 0-36 ma/L, and ethanol of 0-24 g/L. No other illicit drugs were detected. Ritonavir concentrations were not measured.

MDMA has been previously associated with death, most commaonly through excessive exerion leading to hyperthermia.1 Cases of overdose have been desclibed_‘l with
ingestion of 42 tablets leading to an MDMA concentration of 7-72 mg/L, which caused mild systemic ef'fet:ﬂs:2 in another case, overdose of 18 tablets led to an MDMA
concentration of 405 mg/L and life-threatening iIIness.2 with symptoms similar to our patient. The protease inhibitor, ritonavir, is a potential inhibitor of CYP2DG, an isozyme

responsible for demethylenation, the principal pathway by which MDMA is metal:;olisecl.s'4 Thus, ingestion of MDMA in recreational amounts by a person taking ritonavir could
lead to toxic effects due to a high plasma concentration of MDMA, which the results suggested had happened in our patient. A plasma concentration of about 0-5 ma/L of
MDMA would be expected after ingestion of 180 mg, but the actual concentration was almost ten times that anticipated. In addition to a possible drug interaction, the patient's

metabolism of MDMA may have been poor; 3-10% of white people are deficientin CYF’2D6.5

Impaired hepatic function may have decreased the biotransformation of MDMA. Death was consistent with a severe serotoninergic reaction to MDMA. Severe reactions to MDMA
need, therefore, to be identified immediately and urgent transfer to hospital arranged. Samples should be taken for possible pharmacogenetic analysis. >
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Zelluldre Pharmakologie

MDMA entfaltet seine Wirkung uber Angriffspunkte am
limbischen System durch Beeinflussung der serotonergen
Synapsen

direkte Ausschuttung von Serotonin (5-HT)

starke Wiederaufnahmehemmung an der prasynaptischen
Membran

folglich starker Anstieg der Serotoninkonzentration im
synaptischen Spalt

irreversible Hemmung des Enzyms Tryptophan-Hydroxylase
folglich sekundarer intrazellularer Mangel an Serotonin

direkter Agonist an 5-HT,, 5-HT, und D2-Rezeptoren (geringe
Bedeutung?)

HeJUSWER



Zelluldre Pharmakologie

vegetative Effekte nach Einnahme von MDMA:

@  Tachykardie @  Hyperreflexie

@  Hypertension @ Myalgie

@  Hitze- und Kaltewallungen @  Trismus (Kieferklemme)

@ Nausea @  Bruxismus (Zahneknirschen)
@ Vomitus @  Tremor

@  Moydriasis @  Parasthesien

@ Nystagmus @ Harndrang

@  Mundtrockenheit @  Appetitlosigkeit

Bei den aufgetretenen Todesfallen findet sich gehauft die Trias aus
Hyperthermie, Rabdomyolyse und disseminierter intravasaler
Koagulation

e IS WER



Positiv erlebte psychotrope Akuteffekte

gehobene Stimmungslage

erhohte Kontaktbereitschaft

verbesserte Introspektion

Stimulation
Aufmerksamkeitsfokussierung

erhohte Emotionalitat

verminderte lch-Abgrenzung
herabgesetzte Agressivitat
Intensivierung visueller Wahrnehmungen

SISISICISIOIOIOIONS)

veranderte Zeitwahrnehmung

XTC025 A JSwWiER



Negativ erlebte psychotrope Akuteffekte

Konzentrationsstorung
eingeschranktes Urteilsvermogen
Appetitverlust

visuelle Halluzinationen
auditorische Wahrnehmungsstorung
Angst

motorische Unruhe

depressive Verstimmung
Antriebslosigkeit

herabgesetzte Libido

SISISICISIOIOIOIONS)
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Review of deaths related to taking ecstasy, England and
Wales, 1997-2000

Fabrizio Schifano, Adenekan Oyefeso, Lucy Webb, Mike Pollard, John Corkery, A Hamid Ghodse

We identfied 81 deaths related to taking ecstasy.
Results of toxicological examinaton were made
available i 75 cases; MDMA accounted for 68 (91%),
MDA for 7 (9%), and opiates or opioids for 44 (59%) of
these cases. In 26 (38%) cases, one or more drugs
(mostly hypnotics or sedatives) had been prescribed to
the deceased patient (table).

XTC085 BMJ VOLUME 326 11 JANUARY 2003  bmj.com A JESwWiES



Unterschiede von Ecstasy zu herkommlichen
Arzneimitteln

Ecstasy wird in verschiedensten Tablettenformen
angeboten.

Die Inhaltsstoffe der Tabletten sind unbekannt.
Die Herkunft der Tabletten ist unbekannt.

Gleich aussehende Tabletten konnen unterschiedlich
zusammengesetzt sein.

Die Einnahme ist haufig mit Alkohol verbunden.

Die Wirkungen eine Ecstasyeinnahme konnen
demzufolge nicht vorhergesagt werden.

@ P O©®O® ®

Einnahme von Ecstasy stellt also immer ein Risiko dar.
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Entaktogene Wirkungen von MDE im kontrollierten Experiment

@
@
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doppelblinde, Plazebo kontrollierte, randomisierte cross-over Studie
mit 14 Probanden; 140 mg Methylendioxyethamphetamin (MDE, Eve)

Neuroendokrine und psychologische Effekte

Euphorie, Entspannung 1
Dysphorie 6
Glucksgefunl

angstfreie Selbstakzeptenz
verandertes Zeiterleben
veranderte Wahrnehmung
Depersonalisation, Derealisation

psychotischer Rauschverlauf
subjektive kognitive Storungen

Hermle et al., 1993;
Gouzoulis et al., 1993

S JESwWES



Humanpharmakologie

Farre et al., Eur J Clin Pharm 1997

@ 8 Freiwillige in einer doppelblinden randomisierten cross-over Studie
mit Placebo, 75 mg und 125 mg MDMA und 40 mg Amphetamin

@ MDMA und Amphetamin fuhrten zum Anstieg von
- Blutdruck
- Herzfrequenz
- Pupillendurchmesser (nur MDMA)

@ Keine signifikanten Anderungen bei den psychomotorischen
Effekten wie Reaktionszeit

@ Starke subjektive Effekte und Euphorie nach 125 mg MDMA

XTC022 A JSwWiER



Pharmakokinetik von MDMA (Ecstasy)

@ ubliche Dosis betragt 75 - 150 mg als Tablette
Verebey et al. JAMA 259, 1988

@ 50 mg MDMA p.o. ergaben ~100 ng/ml Maximalkonzentration
MDMA; Halbwertszeit 5.6 Std; Clearance 860 ml/min; 64%
unveranderte Substanz im Urin

Farre et al., Eur J Clin Pharm 1997

@ 8 Freiwillige in einer doppelblinden randomisierten cross-over
Studie mit Placebo, 75 mg und 125 mg MDMA und 40 mg

Amphetamin
Halbwertszeit 9.5 Std; Clearance ~ 1000 ml/min
MDA Konzentrationen ~ 5 % der MDMA Konzentrationen

@
@
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Metabolismus von MDMA (Ecstasy)

0. NH, , O___#~_~~_~NHCH,
<O?©/\r - N-demethylation <of-\\%)/ T

CYP3A4
MDA MDMA
3,4-methylenedioxyamphetamine 3,4-methylenedioxymethamphetamine
demethylenation demethylenation
CYP2D6 CYP2Dé6
\ \/
HO~ * [ Glucuronide HO-. NHCH,
HO —| and sulphate | e ‘
conjugation HO
HHA HHMA
3.4-dihydroxyamphetamine A A 3,4-dihydroxymethamphetamine
O-methylation O-methylation
COMT COMT
\J Y
H.CO :ij/\/NHi |-|3Co.£j/\rNHCH3
HO - N-demethylation HO
HMA HMMA
4-hydroxy-3-methoxyamphetamine 4-hydroxy-3-methoxymethamphetamine

R. de la Torre; M. Farré; J. Ortufio; M. Mas; R. Brenneisen; P. N. Roset; J. Segura; J. Cami
Non-linear pharmacokinetics of MDMA (‘ecstasy’) in humans
XTC050 British Journal of Clinical Pharmacology , 49, 104-109 (2000)
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MDMA 50mg

00 Pharmakokinetik von MDMA (Ecstasy)
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&“3 Peak plasma concentrations for MDMA (O) and HMMA (®) (Cmax) and diastolic
) ' ) blood pressure values (DBP at the time of Cmax , —o0—) as a function of the dose
0 5 10 15 20 25 30 administered in five subjects, one for each experimental point.
MDMA 150mg
Oo -
MDMA (m) and HMMA (0O) plasma concentration vs time curve in three subjects
administered 50 mg, 100 mg and 150 mg (one subject per dose).
o 1 1 1 1 )
0 5 10 15 20 25 30
Time (h)
R. de la Torre; M. Farré; J. Ortufio; M. Mas; R. Brenneisen; P. N. Roset; J. Segura; J. Cami
Non-linear pharmacokinetics of MDMA (‘ecstasy’) in humans
XTCO51
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Pharmakokinetik von MDMA (Ecstasy)

Pharmacokinetic Parameters of MDMA and MDA after administration of
125 mg MDMA to 8 Volunteers

Cmax AUC 1:1/2 CIo CIren CInonrenal Ae MDMA+met.
[ng/ml] [h pa/l] [h] [ml/min] [ml/min] [ml/min] [% dose]

MDMA 2364 26237 86 852 217 635
51.0

MDA 137 2152 |27.7

R. de la Torre; M. Farré; J. Ortufio; M. Mas; R. Brenneisen; P. N. Roset; J. Segura; J. Cami
Non-linear pharmacokinetics of MDMA (‘ecstasy’) in humans

XTC052 British Journal of Clinical Pharmacology , 49, 104-109 (2000) M‘K‘}SW“



Untersuchungen zur Neurotoxizitdt bei Ecstasy-Konsumenten

@
@

14

Depression score

XTCO029

Konzentrationen von Serotonin und 5-HIAA im Liquor von
Konsumenten ist vermindert (N=33)

MDMA Gebrauch am Wochenende kann zu depressiver Stimmung
bis hin zu klinisch manifester Depression in der Wochenmitte fuUhren
(N=12)
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Long-Term Brain Damage

Axon Terminals &

Axon —\

Cell Body —--.)

Nucleus

Norenal Short-term Long-tcrm

Dr. Ricaurte's studies have found that MDMA damages serotonin-producing
neurons in the brains of nonhuman primates. The illustration on the left shows a
normal neuron. The shaded area in the middle illustration shows the axon terminals
of the neuron that are damaged by MDMA. The illustration on the right shows how,
12 to 18 months after being damaged by MDMA, serotonin-producing nerve fibers
have regrown excessively in some areas and not at all in others.

XTC047 A JSwWiER



BRAIN CHANGES appear prominently in positron emission tomography (PET)
scans of Ecstasy users as well as people who abstain. Drug users(right), though,
have far less serotonin activity, as is indicated by the dark areas, compared to the

controls (left).
XTCO57 A WES



{3) Toxische Effekte von MDMA

100 Bg/cc/MBq 1D
CONTROL

Positronenemissionstomographie

Verteilung von spezifischer ['"'CJMcN-5652
Bindung 60 - 90 min nach Injektion des
Tracers:

Globale Abnahme der spezifischen Bindung
des Tracers bei MDMA Usern, was eine
geringere Dichte von Serotonin-Rezeptoren
by nahelegt.

100 Bq/cc/MBq ID

McCann et al., Lancet 352: 1433-1437 (1998)
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Toxische Effekte

Methamphetamine caused dose dependent reduction of 5-HTT-im fibers in the cortices. Four days after
MA injection of various dosages, the 5-HTT-im fibers were reduced in the frontal and parietal cortices in
a dose dependant manner. N=3 Sprague-Dawley rats each.

XTCO60
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Feng C. Zhou and Sharon Bledsoe: Methamphetamine Causes Rapid Varicosis, Perforation
and Definitive Degeneration of Serotonin Fibers: An Immunocytochemical Study of Serotonin

Transporter. Neuroscience-Net Volume 1, Article #00009 (1996)
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Toxische Effekte

Course of Degeneration of S-HT Fibers by Methamphetamine
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DOSAGE ©

Feng C. Zhou and Sharon Bledsoe: Methamphetamine Causes Rapid Varicosis, Perforation
and Definitive Degeneration of Serotonin Fibers: An Immunocytochemical Study of Serotonin

XTcoe1 Transporter. Neuroscience-Net Volume 1, Article #00009 (1996) AnlidiSwiES



SchluBfolgerungen

@ Esist derzeit nicht moglich, Vorhersagen ber
Toxizitat zu machen (Risikopopulationen, Dosis etc)

@ Vorsicht ist angebracht bei gleichzeitiger Einnahme
von Substanzen mit ahnlicher Wirkung wie MDMA
(Amphetamine, Ephedrin, Halluzinogene,
Appetitzugler, Antidepressiva, L-Tryptophan)

@ Vorsicht ist angebracht bei Substanzen, die mit der
Elimination von MDMA interferieren konnen

XTCO18 A JESwWiES



SchluBfolgerungen

Intensive Forschung ist notwendig, um

@ die Wirkmechanismen von Ecstasy besser zu
verstehen

@ die Verteilung und Elimination von Ecstasy
festzustellen

Damit konnen Faktoren erkannt werden, die die
akute Toxizitat und evtl. auch die chronische
Toxizitat hervorrufen oder verstarken

RIS WIS
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@ Fakt ist: steigender Prozentsatz der Bevolkerung benutzt
Partydrogen (recreational drugs)

@ Mogliche Frage: Sollen Personen nach einer Uberdosis in
ein Krankenhaus eingeliefert werden?

@ Mogliche Frage: Sollen es Regeln zum sicheren Gebrauch
(drug safety guidelines) auch fur verbotene Substanzen
geben?

Mogliche Frage: ....... ?

Konsequenz: Es ist dringend erforderlich, mit grol3erer
Offenheit uber die Problematik zu diskutieren.

@ Konsequenz: Klinische Forschung mul initiiert und
gefordert werden.

@ ®
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Nette junge Leute auf der Suche nach Lust

~
7 4 &5

Starke Korperbezogenheit und Glucksgefuhl

Ausgepragte Wir-Geflhle in der Gemeinschaft

Ecstasy Eigenschaften:
entaktogen, halluzinogen, amphetaminahnlich




Legaler Schlafmohnanbau in Indien
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Heroin

Synthese im Jahre 1874 durch C.R. Wright
Synthese im Jahre 1890 durch W. Dankwort
Physiologische Aktivierung des Patienten,

BAY ER
PHARMAGEUTIBAL PRODUCTS.

\\ 10w e tlhyi! th
I l Mt 551 lit ium-

ASPERIN

il It ! 2 lyfz ::

HEROIN

HER{}!H HYBROGHLOR!DE

soluble
Yuu 11!! ha!e call tar 2hen Crder
2 supply from your.Jobber,

FARBENFABI%I;(EN ‘OF ELBERFELD CO.

40 Stone 8Btreet, New York,
Npniing Aarsge

Unterdruckung von Angstgefuhlen, Hustenreiz

(Tuberkulose)

1889 Heroin als Anxiolytikum kauflich zu erwerben
1924 wurde Heroin aus dem Verzeichnis der erlaubten

Medikamente in den USA gestrichen

1968 erstes illegales Heroin in Suddeutschland

(Vietnam-Krieqg)



Herolin

Pro-Drug
Herstellung aus Morphin

Bildung des 6-Monoacetylmorphin im Blut innerhalb
weniger Minuten und Ubertritt ins Gehirn, dort Hydrolyse
zum Morphin, welches das ZNS nur langsam verlaBt

Halbwertszeit:
Heroin 5 min und 6-MAM 45 min
Wirkdauer ca. 5 Stunden

6-Monoacetylmorphin und Morphin sind
lI-Rezeptoragonisten

ArJESWES



Pharmakologische Intervention

Behandlung mit Agonisten

Jeder y-Rezeptoragonist kann Heroin ersetzen (Methadon,
LAAM, DHC, Heroin etc.)

Behandlung mit partiellen Agonisten
Buprenorphin (Temgesic)
Behandlung mit Antagonisten

Naltrexone (Turbo-Entzug), nur fir wenige Abhangige
einsetzbar

Detoxifizierung mit Clonidin (Alpha-Agonist), Limitierung
durch die hypotensiven Eigenschaften

Aktivierung des endogenen Opioidsystems durch
Akupunktur oder TENS (theoretischer Ansatz)

ArJESWES



Erythroxylum coca Lam.
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Cocain

natlrlich vorkommende Substanz in den Blattern der Cocapflanze
in Bolivien und Peru

Verwendung in den Anden aus religiosen, mystischen, sozialen,
stimulierenden und medizinischen Grunden

Forderung der Ausdauer, Steigerung des Wohlbefindens,
Unterdriickung des Hungergeflihls

Die Wirksubstanz wurde 1859 isoliert und Cocain genannt

S. Freud: 1884 Behandlung von Depressionen und Bekampfung
chronischer Mldigkeit. Beschreibung von intensiven Hochgeftihlen
und anhaltender Euphorie

1885 Vertrieb eines Allheilmittels mit Namen Coca-Cola, enthielt
Coffein und Cocain (250 mg/I)

Bis zur Jahrhundertwende viele Berichte Uber Cocainvergiftungen

1914 Verbot des Zusatzes von Cocain in Getranken und
rezeptfreien Arzneimitteln

fr’\‘ ’(_5 ;\i\’é '- g \r‘\{{:é



Cocain

Cocainkonsum ging mit dem Aufkommen der Amphetamine in den
dreiBiger Jahren zuriick (billiger und langere Wirkung)

In den sechziger Jahren wurde Cocain wieder attraktiver durch
gesetzliche Auflagen flir Amphetamine und dadurch hdheren
Preisen

Neue Ara ab 1980 durch Rauchen konzentrierter Cocainpréaparate,
dadurch hohere Dosis moglich, schnellere Wirkung und rasche
Entwicklung einer Abhangigkeit

In USA 10% Erfahrungen mit Cocain, in Deutschland ca. 1%

Typische Cocainabhangige sind jung, mannlich und von
mindestens 3 Drogen abhangig, Depressionen, Angststorungen
und paranoides Verhalten sind haufig, bis zu 90% SIND
ALKOHOLABHANGIG

S. Freud: nach Alkohol und Heroin ist Cocain die der
Menschheit

fr’\‘ ’(_5 ;\i\’é '- g \r‘\{{:é
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Cocain

Gehalt der Cocablatter 0.5 bis 1 % Cocain

Nach Extraktion und Weiterverarbeitung entsteht das Cocain-
hydrochlorid, das dann in verdunnter (gestreckter) Form als Koks
oder Schnee vertrieben wird

20 bis 50 mg Cocainhydrochlorid werden dann geschnupft

In dieser Form ist Cocain nicht rauchbar, das es bei hohen
Temperaturen zerfallt

Umwandlung von Cocainhydrochlorid zur freien Base, die bei
niedrigen Temperaturen verdampft —=>Crack

Durch Crackrauchen werden Dosen von 250 mg bis 1 g
konsumiert.

Dadurch starkere und schnellere Wirkung
Ubertritt von Blut nach Gehirn sehr schnell und effektiv

A JESWIES



Cocain

Euphorie

Rauchen (Freebase, Crack)

@®— Sekunden —m@ Zeit

@ 3 Minuten —m—@
@——— 30 Minuten —@

SRS WES



Cocain
korperliche Risiken

Weniger widerstandsfahig gegen Infektionen

Korperlichen Abbau, Gewichtsabnahme und
Unterernahrung

Intelligenzminderung, Konzentrationsprobleme
oder Einschrinkungen von Merk- und
Lernfahigkeit

Schadigungen der Augen, chronische Bronchitis
und Leberschiaden

f 3&.‘";5 KL f: \,‘V{%



Cocain
psychische Risiken

« Ruhelosigkeit, Reizbarkeit, Gewalttatigkeit und
Aggressivitit sowie unbegriindete Angste und
Verwirrtheit.

* Schlaflosigkeit, Verlust des Interesses an Nahrung
und Sexualitdat sowie Depressionen und suizidale
Tendenzen sind haufige Symptome beim ,,Crash®.

* Bei chronischem Hochkonsum besteht die Gefahr
von Kokainpsychosen, be1 denen sich
Halluzinationen und Wahnzustande entwickeln.

fr’\‘ ’(_5 ;\i\’é '- g \r‘\{{:é



Cocain

Wirkung

* Psychisch: Antriebssteigerung, Auslosung euphorischer
Gefiihle, gesteigerte Kontaktfreudigkeit und
Allmachtsphantasien. Kokain gilt auch als lust- und
potenzsteigernd.

e Physisch: Erhohung von Blutzuckerspiegel,

Kor

pertemperatur, Herzfrequenz und Blutdruck — der

Kor

ver stellt sich auf Aktivitat ein. Kokain dampft

zudem das Hunger- und Durstgefiihl.

* Hohe Dosierungen rufen verstarkte Halluzinationen
hervor, auch vortibergehende Psychosen sind moglich.



Cocain
Abhangigkeit

/ZNS: Euphoriegefiihle (Dopamin)
,,Coming down*

Kokainhunger
Craving-Symptome

Entzugssymptome wie Schlaflosigkeit,
Erbrechen und Durchfall

fr’\‘ ’(_5 ;\i\’é '- g \r‘\{{:é



Cocain
Lebensgefahr

* Abhingig von Dosis, individuelle
Unvertraglichkeit, Unreinheit

* Durchblutungsstorungen in Herz
(Infarktrisiko) und Gehirn

* Blutdruckanstieg kann todliche Hirnschlage
(Hirngetfassrupturen) auslosen

* Lahmung des Atemzentrums

fr’\‘ ’(_5 ;\i\’é '- g \r‘\{{:é



Cocain

v Cocain ist ein sehr wirksames Lokalanasthetikum
v" Es verengt die BlutgefaB3e

v Es ist ein starkes Psychostimulans

v" generell angenehme Geflihle mit deutlicher Zunahme des
Selbstwertgefthls

v" allgemeine Unruhe und Erregung

v" schneller Eintritt des ,HIGH"

v Euphorie

v erhohtes Energiegefuihl, Aufmerksamkeit, sensorische
Wahrnehmung

v reduzierter Appetit, Schlafbedurfnis

v erhohte Angst und MiBtrauen

v Wahnvorstellungen

v" Toleranzentwicklung

A JESWIES



e Kokain nun zentrales Element der EU-Drogenproblematik

e Tllegaler Drogenhandel und -konsum deuten auf einen
Anstieg bei der Einfuhr und dem Konsum von Drogen hin

e Weiterhin groRe Unterschiede zwischen den Léndern

e Zwischen 2002 und 2003 nahezu Verdoppelung der Menge
sichergestellten Kokains in der EU (von 47 auf mehr
als 90 Tonnen)

www.emcdda eu.int




e Etwa 9 Millionen Europder haben schon einmal
Kokain konsumiert (3 % aller Erwachsenen)

e 7Zwischen 3 und 3,5 Millionen Europder haben im
vergangenen Jahr Drogen konsumiert
(1 % aller Erwachsenen)

e Etwa 1,5 Millionen Europder sind als aktuelle
Konsumenten einzustufen (Konsum im vergangenen
Monat)

(0,5 % aller Erwachsenen)

e Zwischen 1 % und 11,6 % der jungen Erwachsenen
haben schon einmal Kokain konsumiert - Konsum
tuberwiegend bei jungen Mdnnern in stddtischen
Gebieten

www.emcdda eu.int




e Hochste Rate bei aktuellem Konsum unter jungen
Erwachsenen in Spanien und im Vereinigten Kénigreich
(iber 4 %, dhnlich wie in den USA)

* Etwa 10 % aller Behandlungsnachfragen bei Drogenproblemen
in der EU stehen im Zusammenhang mit Kokainkonsum

e ,Entscheidende Rolle® bei etwa 10 % aller drogenbedingten
Todesfdlle; Kokainkonsum als alleinige Todesursache
jedoch eher selten

e Neue Sorge: Zusammenhang mit Herzkreislaufproblemen

* Crack nur in wenigen GroRstddten
(Niederlande, Vereinigtes Koénigreich)

www.emcdda eu.int
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