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Akute gesundheitliche Risiken

Gesundheitsforderung im
Drogenbereich beinhal-
tet auch die Vermittlung
von Wissen Uber die Wir-
kungen und Risiken der
psychoaktiven Substan-

zen und Strategien zur
Risikoreduzierung, z.B.
durch Safer-Use-Empfeh-
lungen. Dabei wird meist
nur auf die Folgen des
Konsums einer einzigen
Substanz (Monokonsum)
abgezielt. Vor der Ein-
nahme mehrerer Sub-
stanzen (Mischkonsum)
wird zwar gewarnt, aber
selten im Detail Uber die
komplexen Wechselwir-
kungen der Substanzen
informiert.

TIBOR HARRACH*

Die amerikanische Pharmakologin
Katherine Bonson, die eine Studie
zu den Wechselwirkungen zwischen

* Tibor Harrach ist Pharmazeut und Mitglied bei
Eve&Rave Berlin. Email: tibor.harrach@snafu.de. Die-
ser Text ist eine stark gekirzte Fassung eines um-
fangreichen Manuskripts zur Thematik. Das Original-
manuskript samt umfangreicher Literaturliste
befindet sich auf der Homepage des SuchtMagazins:
www.suchtmagazin.ch.
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Psychedelika und Antidepressiva am
National Institute of Mental Health
durchgefiithrt hat, sagt: «Irgendeine
Droge mit irgendeiner anderen oder
mit einem Medikament zu kombinie-
ren, offnet jedentalls Tor und Tiir zu
unbekannten Risiken, die man einfach
nicht vorbersehen kann».! Trotzdem
ist Mischkonsum in verschiedenen Sze-
nen, wie z.B. der Technoszene, eher die
Regel als die Ausnahme. Trotz media-
ler und behordlicher Dramatisierung
des Phianomens «Mischkonsum»? sind
Gesundheitsbehorden weder in der
Lage, besonders gefihrliche Substanz-
kombinationen zu benennen noch
auf der Konsumentenseite Hochrisiko-
gruppen auszumachen.?

Verbreitete Formen von
Mischkonsum

Eine von der Berliner Landesarbeits-
gemeinschaft Drogen in der Techno-
und Hanfszene durchgefiihrte Misch-
konsum-Studie an ca. 1’500 Personen
ergab, dass die Kombination von Al-
kohol mit einer illegalen Droge in der
Reihenfolge Speed oder Kokain — Ec-
stasy oder Cannabis — psilocybinhalti-
ge Pilze oder LSD die am weitesten
verbreitete Form von Mischkonsum
darstellt. Bei der Mischkonsumerfah-
rung aus zwel illegalen Drogen waren
die hiufigsten unter den mehr als
2’000 genannten Kombinationen Can-
nabis plus Ecstasy sowie Cannabis plus
Psilocybinpilze, gefolgt von Cannabis
plus LSD oder Kokain. Die priferier-
ten Kombinationen wurden auch sub-
jektiv am positivsten bewertet. Kom-
binationen, die subjektiv von den
Konsumierenden als «eher schlecht»
eingestuft wurden —z.B. der Mischkon-
sum von Heroin mit allen anderen ab-
gefragten Substanzen (ausser Kokain)
bzw. Stimulanzien (Speed oder Koka-
in) mit Psychedelika (LSD oder psilo-
cybinhaltige Pilze) — wurden auch nur

beim Mischkonsum von
Partydrogen

selten zeitnah eingenommen®. Die im
Nachtleben verschiedener europai-
scher Stidte durchgefithrte IREFREA-
Studie zeigt, dass von allen Kombina-
tionen die Mischung aus Alkohol und
Cannabis mit 51% aller Fille von
Mischkonsum am hiufigsten zu finden
ist. Eine Kombination von Ecstasy mit
anderen Substanzen macht 37% der
festgestellten Mischkonsumpraktiken
aus.’

Wihrend das Ziel des modernen Arz-
neistoff-Designs u. a. darin besteht, die
Selektivitit der Wirkung durch die
Synthese massgeschneiderter Wirk-
stoffe z.B. fiir einen ganz bestimmten
Rezeptor-Subtyp zu erhohen — dies
gilt explizit auch fir den Bereich der
Psychopharmaka — und dadurch die
beziiglich der therapeutischen Ziel-
vorgabe unerwiinschten (Neben-) Wir-
kungen zu reduzieren®, wird beim
rekreativen Drogengebrauch der ent-
gegen gesetzte Weg beschritten. Die
meisten der klassischen Partydrogen-
Wirkstoffe (u.a. Amphetamin, Ecstasy,
Kokain, LSD, Psilocybin) greifen in
die Neurotransmission verschiedener
Neurotransmitter ein und wirken an
unterschiedlichen Rezeptorsubtypen.
Die daraus resultierende «nicht-selek-
tive Mischwirkung» bereits einzelner
Substanzen wird durch die Kombina-
tion von Vertretern der unterschiedli-
chen Partydrogen-Gruppen verstirkt
bzw. erweitert.

Aspekte der Wechselwirkungen

Unter einer Wechselwirkung (Interak-
tion) versteht man die Veranderung der
Wirkung einer Substanz durch eine
andere Substanz. Interaktionen kon-
nen immer dann auftreten, wenn meh-
rere kunstlich zugefihrte Substanzen
(Fremdstoffe) durch gleichzeitige oder
zeitnahe Einnahme sich zusammen im
Korper eines Individuums befinden.
Bei den Fremdstoffen kann es sich um
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Arzneistoffe, Umweltchemikalien (Gif-
te) sowie definierte Bestandteile von
Nahrungs- und Genussmitteln und
damit auch um psychoaktive Substan-
zen («Drogen-Wirkstoffe») handeln.
Als Folge einer Interaktion konnen die
erwunschten Wirkungen und uner-
winschten (Neben-)Wirkungen insge-
samt verstarkt oder verringert werden.
In einigen Fillen verandern solche Sub-
stanzen komplexe physiologische Ab-
laufe, so dass bei der Einnahme be-
stimmter weiterer Stoffe unerwartete
Reaktionen auftreten, die bei Einzel-
gabe in der Regel nicht vorkommen.
Von pharmakologischen Interaktionen
miissen Inkompatibilitaten, Food-Ef-
fects, Interaktionen mit Nahrungsmit-
teln und Pseudointeraktionen abge-
grenzt werden.’
¢ Inkompatibilititen: Unter Inkompa-
tibilitaten versteht man chemische
oder physikalische Unvertraglich-
keiten von Wirkstoffzubereitungen
die bei der Herstellung, Lagerung
und Anwendung auftreten konnen.
So konnen bei der Herstellung von
Injektionslosungen durch Auflésen
von Tabletten unlosliche Rickstan-
de z.B. aus Talkum auftreten. Das
Spritzen einer solchen ungefilterten
Losung kann zu Entziindung und
Verstopfung der Venen fiihren.®
e Food-Effects: Die Wirkung von Sub-
stanzen kann sich verzogern (und
damit zu zusdtzlichem Konsum bis
zur Uberdosierung fiihren), wenn
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der Wirkstoff zusammen mit einer
fett-, protein- oder kohlehydratrei-
chen Mahlzeit eingenommen wird.
Dabher sollte im Rahmen von Dro-
genaufklirung empfohlen werden,
Drogen wie die meisten Medika-
mente oral moglichst nur auf nich-
ternen Magen, also im Abstand von
mindestens zwei Stunden von der
letzten Mahlzeit mit viel alkohol-
freier Flissigkeit einzunehmen.’

¢ Interaktionen mit Nahrungsmitteln
und Herbals: Von den Food Effects
sind wiederum echte pharmakolo-
gische Interaktionen abzugrenzen,
die auf die Wechselwirkungen von
den in Nahrungsmitteln resp. in
pflanzlichen Genuss- oder Heilmit-
teln (Herbals) enthaltenen sekunda-
ren Inhaltsstoffen mit Arzneimitteln
oder Drogenwirkstoffen zurtickzu-
fithren sind. So kann z.B. das am-
phetaminihnlich wirkende Tyramin
(enthalten z.B. in Tomaten, Wein
und bestimmten Kisesorten) in
Kombination mit unselektiven Mo-
naminoxidasehemmern, wie z.B.
dem Antidepressivum Tranylcypro-
min (Jatrosom®N) zu schwer wie-
genden pharmakodynamischen In-
teraktionen wie Blutdruckanstieg
und hypertonen Krisen fithren.!?

e Pseudointeraktionen: Pseudointer-
aktionen sind keine Wechselwirkun-
gen im oben definierten Sinne. Pseu-
dointeraktionen liegen vor, wenn
von der Indikation eines therapeu-

tisch eingesetzten Arzneistoffs auf
eine mogliche Kontraindikation
(Gegenanzeige) fur eine andere Sub-
stanz geschlossen werden.!! So ldsst
sich z.B. aus der Verordnung von
Neuroleptika auf eine psychische
Erkrankung schliessen, deren Sym-
ptomatik durch die Einnahme von
stimulierenden bzw. psychedeli-
schen Drogen (wieder-)ausgelost
bzw. verstarkt werden kann. Bei ei-
ner Erkrankung, gleichwohl ob sie
medikamentos behandelt wird oder
nicht, sollte im vertrauensvollen
Gesprich mit dem Arzt/der Arztin
im Einzelfall geklart werden, ob die
Einnahme von bestimmten Drogen
ausgeschlossen werden muss.!?

Pharmakologische Interaktionen

«Echte» pharmakologische Interaktio-
nen zwischen Substanzen konnen nur
dann auftreten, wenn die Stoffe sich
gleichzeitig im Korper befinden. Dar-
aus konnen sowohl synergistische (ver-
starkende) als auch antagonistische
(und damit sich abschwichende) Ef-
fekte resultieren. Unterschieden wird
noch zwischen kompetitiven Interak-
tionen, bei denen die Interaktionspart-
ner mit gleichem Rezeptor interagie-
ren, und funktionellen Interaktionen,
bei denen die Interaktionspartner an
unterschiedlichen Rezeptoren oder
biologischen Systemen angreifen. Un-
terschieden wird prinzipiell in pharma-
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Abbildung 1: Schicksal einer Substanz im Organismus und Mdglichkeiten von Interaktionen

kodynamische und pharmakokineti-
sche Interaktionen. Zudem sind phar-
makogenetische Einflisse zu beach-
ten,

Die Pharmakodynamik befasst sich mit
der Wirkung von Substanzen an den
Wirkorten und der damit verbundenen
Beeinflussung von Korperfunktionen.
Pharmakodynamik will beantworten,
wo, wie und warum Substanz-Wirkun-
gen zustande kommen. Die Pharma-
kokinetik untersucht das Schicksal der
Wirkstoffe im Organismus und be-
schreibt die damit verbundenen Kon-
zentrationsveranderungen der Wirk-
stoffe im Korper in Abhingigkeit von
der Zeit.™

Klinische Relevanz von
Interaktionen

Auf Grund der Illegalitit der meisten
als Partydrogen verwendeten Substan-
zen liegen keine Interaktionsstudien vor,
wie sie beispielsweise im Rahmen des
arzneimittelrechtlichen Zulassungsver-
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fahrens durchgefiihrt werden.!> Aus-
sagen zum Interaktionspotenzial kon-
nen daher oft nur auf Basis von Ein-
zelfallbeobachtungen, Tier- oder Rea-
genzglasversuchen getroffen werden
oder durch die Kenntnis von Kinetik
und Wirkmechanismus abgeschatzt
werden. Besteht ein detailliertes Wis-
sen zu pharmakologischen Eigenschaf-
ten der Substanzen, lassen sich einige
Interaktionen theoretisch vorhersagen,
ohne allerdings dass die klinische Re-
levanz im Einzelfall absehbar ist.

Eine klinische Relevanz besitzen Wech-
selwirkungen dann, wenn sich toxische
Nebenwirkungen in einem Ausmass
verstarken, dass (z.B. notfallmedizini-
sche) Gegenmassnahmen erforderlich
werden, oder sie zu einer deutlich
abgeschwichten Wirkung eines Arz-
neimittels fihren. So ist trotz einer
grossen Anzahl von veroffentlichten
Interaktionen die Zahl der klinisch re-
levanten und gesicherten Interaktionen
Uberschaubar. Dieses ist insbesondere
deshalb der Fall, weil eine Reihe von

Interaktionen nur Einzelfallbeobach-
tungen darstellen und statistisch nicht
ausreichend gesichert sind. Auch sind
hiufig wesentliche substanzbezogene
Kriterien, die eine klinische Relevanz
als wahrscheinlich erscheinen lassen,
nicht gegeben. Hierbei sind eine gerin-
ge therapeutische Breite (Spanne zwi-
schen wirksamer und toxischer Dosis),
eine steile Konzentrations-Wirkungs-
kurve sowie das Auftreten der Inter-
aktion bereits in therapeutischen Do-
sierungen zu nennen. Neben diesen
substanzbezogenen Kriterien ist der
gesundheitliche Zustand der Konsu-
mierenden/Patientilnnenen ein weite-
rer entscheidender Faktor fiir die Be-
urteilung des Interaktionsgeschehens.'®

Todesfille im Zusammenhang
mit dem Mischkonsum von
Partydrogen

Der Mischkonsum von Partydrogen,
oft in symbolisch anmutender Form
«in Zusammenhang mit Ecstasy» ge-
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stellt, wird in polizeilichen Ausfithrun-
gen als Ursache fiir zahlreiche Todes-
fille angegeben. Das Bundeskriminal-
amt (BKA) nennt eine Zahl von 298
polizeilich bekannten Todesfallen in
Deutschland fir den Zeitraum von
1995 bis 2000, die im Zusammenhang
mit Ecstasy-Tabletten und Ampheta-
min(en) stehen wiirden. Zudem wird
ausgefiihrt, dass in der Mehrzahl der
bekannten Ecstasy-Todesfille letale
Mischintoxikationen mit anderen Be-
tiubungsmitteln und/oder Alkohol
sowie Suizide vorlagen. Auch wird for-
muliert, dass alle Fille nach den poli-
zeilichen Ermittlungen mit dem Kon-
sum von Ecstasy-Tabletten in kausa-
lem Zusammenhang stehen wiirden.!”
In den Rauschgiftjahresberichten des
BKA wird zwar differenziert in Falle,
in denen alleine Ecstasy durch Uber-
dosierung oder Langzeitschaden todes-
ursachlich gewesen sei, in Fille von
Mischintoxikation (Ecstasy plus eine
weiteres Rauschmittel), in Unfille und
Suizide im Zusammenhang mit Ec-
stasy-Konsum (siehe Tabelle 1). Auf

Tote «<im Zusammenhang mit Ecstasy» in der Bundesrepublik Deutschland
- 1997 1998 1999 2000 2001

Lainigzeitschadai 0 1 1 0
ﬁerdosierungen 2 0 1T -
| Mischintoxikationen 5(55%) 5(29%) 19 (70%) 22 (51%) |
?Mzide o 1 777 377 5 o

Unfalle 1 4 3 5

gesamt 9 17 27 43 43+

Tabelle 1. Quelle: BKA Rauschgiftjahresberichte 1997-2001.
(* Fir 2001 wurde die bislang vorgenommene Differenzierung verlassen.)

detaillierte Informationen bezuglich
toxikologischer und pathologischer
Begutachtung und auf die Angabe der
eigentlichen Todesursache (z.B. Nie-
renversagen in Folge von Rhabdomyo-
lyse) wird dabei allerdings verzichtet.
So ist nicht einmal die Konzentratio-
nen der psychoaktiven Substanzen und
threr Metaboliten im Blut oder Urin
dokumentiert. Bei den Fillen von
Mischintoxikation fehlen jegliche An-
gaben zu den anderen eingenommenen
Substanzen. Nicht genannt werden
zudem gesundheitliche Vorschiden
und mogliche Wechselwirkungen zu
zeitnah eingenommenen Arzneistof-
fen.!8

Nachuntersuchungen von Eve & Rave
Berlin und einer staatlichen Stelle auf
der Basis der Obduktionsberichte und
toxikologischen Gutachten ergaben fiir
die 18 «Ecstasytoten» des BKA aus
dem Jahr 19935, dass die BKA-Statistik
wissenschaftlich weit gehend haltlos
ist.!?

Damit ist diese Statistik auch wertlos
fur die Ermittlung von gesundheitli-

chen Risiken in Zusammenhang mit
Partydrogenkonsum mit dem Ziel, ge-
sundheitsforderliche Projekte — wie
z.B. Safer-Use-Beratung — zu entwik-
keln. Eher schickt man damit die we-
nigen Akteure auf dem Feld der Sekun-
darpravention noch auf die falsche
Fahrte.

Aus der polizeilichen Dokumentation
von Todesfillen im Zusammenhang
mit Ecstasy- und Amphetamin-Kon-
sum konnen keine verwertbaren Infor-
mationen zum Interaktionspotenzial
von Partydrogen gewonnen werden.
Die Untersuchung der Ursachen von
potenziell gefahrlichen Wirkungen der
einzelnen Substanzen erscheint diesbe-
zuglich Erfolg versprechender zu sein.

Wirkmechanismen der
Partydrogen

Die Kenntnis der Wirkmechanismen
fur die wichtigsten Wirkungen und
unerwunschten (Neben-) Wirkungen ist
ein wichtiges Kriterium zum Verstand-
nis und zur Vorhersage des pharma-



kodynamischen Interaktionspotenzials
einer Substanz. Aufgrund der Wirkme-
chanismen ergeben sich fur die ein-
zelnen Substanzen eine Vielzahl von
erwinschten Wirkungen und uner-
wiinschten (Neben-)Wirkungen (phar-
makodynamische Interaktionen), die
im Einzelnen hier nicht ausgefiihrt
werden konnen. Fir die Bewertung
des Interaktionspotenzials beziiglich
akuter und potenziell lebensgefahrli-
cher Nebenwirkungen stehen folgen-
de korperliche Effekte der klassischen
Partydrogen (Ecstasy, Kokain, Speed,
psychedelische Tryptamin) im Vorder-
grund?®:

e Anstieg der Korpertemperatur (Hy-

perthermie)
e Blutdruckanstieg
e 3. Beschleunigung der Herzfrequenz

Die klassischen Partydrogen-Wirk
stoffe verursachen diese drei akuten
Hauptnebenwirkungen in unterschied-
lichem Ausmass. Der Mischkonsum
mit zwei oder mehreren dieser Sub
stanzen durfte somit synergistische Ef-
fekte zur Folge haben und zu einer Ver-
stirkung dieser Nebenwirkungen fiih-
ren; klinische Daten liegen allerdings
nicht vor.

Beriicksichtigt werden muss allerdings
auch, dass die Manifestation von Scha-
densfillen durch weitere Faktoren
beeinflusst wird. So ist der gesundheit-
liche Ausgangszustand der Mischkon-
sumenten ein wesentlicher Parameter.
Entscheidend sind auch die dusseren
Bedingungen (das Setting), unter de-
nen Mischkonsum betrieben wird. Es
macht einen grossen Unterschied, ob

Orale Aufnahme — O Magen-Darm-Trakt Q'

Rektale Ausscheidung
Substanz oder Metabolit im Stuhl

Resorption

Riicktransport
P-Glykoprotein

Enterohepatischer
Kreislauf:
Auscheidung tber
die Galle in den Darm;
ggf. Riickresorption
in tiefererliegenden
Darmabschnitten

Leber

Lebervene

Darm-Epithel
Pfortader

Metabolisierung

Blutkreislauf
Gehirn . Gewebe
Wirkstoff-

s frei

§ Plasma

s L

S protein 7

9w

£ Wirkstoff

T gebunden

-

=

)
Ungeladene Substanzen
kénnen in der Niere
zurtickresorbiert werden

Niere

Renale Ausscheidung
Substanz oder Metabolit im Harn

Abbildung 2: Schematische Ubersicht tiber das Schicksal einer oral verabreichten Substanz im
Korper: Resorption im Darm, ggf. First-Pass-Metabolismus in der Leber, Verteilung mit dem

zirkulierenden Blut im ganzen Korper (Gewebe), ggf. Diffusion durch die Blut-Hirnschranke ins

Gehirn; ggf. Metabolisierung in der Leber; Ausscheidung (wasserloslicher) Substanzen tber
die Niere in den Harn oder auch teilweise (iber die Galle und Darm in den Stuhl.
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alleine bzw. in einer kleinen Gruppe,
in einem ruhigen Raum bzw. der freien
Natur oder in einer Diskothek kon-
sumiert wird. Eine solch ausgepragte
unterschiedliche Wirkqualitat zwi-
schen Individuum und Gruppe wird
unter dem Begriff «behavioral toxi-
city» zusammengefasst. Bei stunden-
langem Durchtanzen in einem iiber-
hitzten, schlecht geluftetem Raum
diirfte das akute Risiko eines Hitz-
schlags deutlich erhoéht sein — beson-
ders dann, wenn der Fliissigkeitsverlust
nicht durch die ausreichende Zufuhr
alkoholfreier Getrinke kompensiert
wird.?! Daher ist im Rahmen von
«Safer-Use-Empfehlungen» unbedingt
darauf hinzuweisen, stets auf die aus-
reichende Zufuhr alkoholfreier und
mineralstoffhaltiger Flssigkeit zu ach-
ten und bei der «Vor-Ort-Arbeit» auf
Partys solche Getranke zu offerieren.

Spezifische pharmako-
dynamische Interaktionen:
Alkohol und «Downer»

Alkohol (Ethanol) kann die Wirkung
aller anderen Stoffe verstirken, die am
Zentralnervensystem ebenfalls damp-
fende Wirkungen haben. Dies sind zum
Beispiel Schlaf- und Narkosemittel,
Opiate, Antiepileptika und Neuro-
leptika. Zahlreiche Todesfille durch
Atemlihmung sind beschrieben. Hoch-
problematisch ist die Kombination
mit Schlafmitteln, insbesondere Barbi-
turaten (zahlreiche Todesfille) und
Narkosemitteln einschliesslich Gam-
mahydroxybutyrat (GHB). Bei Alko-
holintoxikation ist fur die Anwendung
von Ketamin Vorsicht geboten. Die
dampfende Wirkung der Benzodiaze-
pine wird durch Alkohol potenziert,
gelegentlich treten beim Mischkonsum
manisch gefarbte Erregungszustinde
auf. Die dimpfende Wirkung von
Opioiden, wie umgekehrt auch die
narkotische Wirkung des Alkohols,
potenzieren sich bei kombinierter Auf-
nahme.?

Alkohol und klassische
Partydrogen

Amphetamine und Kokain vermindern
die dimpfende Wirkung des Alkohols
am ZNS, konnen jedoch die durch
Alkohol gestorte Motorik nur wenig
verbessern.”? Entsprechend kann bei
alkoholbedingter eingeschriankter Ver-
kehrsfahigkeit subjektiv noch das Ge-
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fuhl bestehen, ein Fahrzeug beherr-
schen zu konnen. Im Gegensatz zu den
Blutdruck steigernden Amphetaminen
kann Alkohol zu einem unkontrollier-
ten Abfall des Blutdrucks fithren.?
Alkohol beeintrachtigt die Regulation
der Korpertemperatur. Durch die Er-
weiterung der Hautgefisse stellt sich
ein Warmegefithl ein. Verstarktes
Schwitzen und eine Storung der zen-
tralen Thermoregulation durch grosse
Mengen an Alkohol tragen zu einem
schnellen Verlust an Korperwarme und
einem Absinken der Kérpertemperatur
bei. Diese Wirkung ist umso ausge-
pragter, je niedriger die Aussentempe-
ratur ist.” Die meisten Partydrogen-
Wirkstoffe fithren zu einer Erhohung
der Korpertemperatur und dirften
dadurch den beschriebenen Warmever-
lust verstarken.

Alkohol hat eine harntreibende (diu-
retische) Wirkung.?® Substanzen wie
Amphetamin und Amphetaminderiva-
te, Kokain und psychedelische Trypt-
amine fithren zu einer Erhohung der
Korpertemperatur. Besonders in Ver-
bindung mit Verhaltensweisen wie
stundenlanges ekstatisches Tanzen,
konnen Alkohol-Partydrogen-Kombi-
nationen zu einem starken Fliissigkeits-
verlust des Korpers (Dehydrierung)
fuhren und damit eine Entgleisung der
Thermoregulation mit dem erhohten
Risiko eines Hitzschlags fordern.

Cannabis und «Downer»

Grosse Bedeutung wird vor allem der
Verstarkung des schlifrig machenden
(sedierenden) Effekts psychotroper
Substanzen wie den Benzodiazepinen,

(Sl :
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Opiaten oder Ketamin zugeschrieben.
Bei Opiaten kommt es zusatzlich noch
zu einer Steigerung der schmerzhem-
menden Wirkung.?’

Cannabis und die klassischen
Partydrogen

Die Beschleunigung der Herzfrequenz
nach Amphetamin-, Kokain- oder
LSD-Einnahme wird durch Cannabis
additiv verstiarkt, ebenso der Blut-
druckanstieg nach Amphetamin-Ein-
nahme.”®

Der Parallelkonsum von Ecstasy mit
Cannabis korreliert starker beztglich
bestimmter neuroendokriner, psychi-
scher, psychiatrischer und kognitiver
Defizite (u.a. bestimmte Lern- und
Gedachtnisleistungen) als der Mono-
konsum von Cannabis. Es bleibt aber
offen, ob die festgestellten Defizite spe-
zifische Folgen des Ecstasy-Konsums
oder Folgen eines kombinierten Kon-
sums z. B. mit Cannabis darstellen oder
(zumindest teilweise) als pradisponie-
rende Faktoren fiir eine generelle Affi-
nitat zu Drogen gewertet werden miis-
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Cannabis und Alkohol

Es wird immer wieder angefthrt, dass
durch Cannabis die sedierenden Ef-
fekte von Alkohol verstarkt werden.
Einige Studien haben sich mit der
Wechselwirkung von Alkohol und
Cannabis bezuglich der Verkehrstaug-
lichkeit befasst. In allen Fallen unter-
schied sich die Verursacherrate von
Verkehrsunfillen der Fahrer in der
«Nur-Alkohol-Gruppe» nicht signifi-

kant von der «Alkohol und Cannabis-
Gruppe». Das legt nahe, dass das er-
hohte Unfallrisiko fiir Cannabis + Al-
kohol auf dem Alkoholeffekt basiert,
was jeden Hinweis auf eine Interakti-
on zwischen diesen Drogen verdeckt.?’

Ecstasy und LSD

Die gemeinsame Einnahme von
MDMA und LSD wird in der Szene
als «Candyflipping» bezeichnet. Bei-
de Substanzen greifen in die seroton-
erge Neurotransmission ein. Die ge-
meinsame Gabe von niedrig dosiertem
MDMA und LSD fiihrt zu der maxi-
malen MDMA-Wirkung.3!

Gammahydroxybuttersaure
(GHB) und Alkohol oder andere
«Downer»

Alkohol hat eine synergistische Wir-
kung mit GHB, insbesondere das Ri-
siko einer lebensbedrohlichen Atem-
depression wird durch diese Kombi-
nation gesteigert. Es kommt unter
Alkoholeinfluss schneller zur Bewusst-
losigkeit. Auch andere, zentral wirk-
same Substanzgruppen wie Opioide,
Benzodiazepine und Neuroleptika,
konnen die Wirkung von GHB stei-
gern, moglicherweise sogar potenzie-
ren. Auch wenn durch GHB die At-
mung kaum beeintrachtigt wird, kann
die atemdepressive Wirkung anderer
Substanzen verstirkt werden. Eine
antagonistische Wirkung von Amphet-
amin ist beschrieben, scheint aber kei-
ne klinische Bedeutung (fur die The-
rapie von GHB-Vergiftungen) zu be-

sitzen.’?



Ketamin und die klassischen
Partydrogen

Die Einnahme von direkt und indirekt
wirkenden Sympathomimetika, und
damit von Amphetamin und seinen
Derivaten, kann im Zusammenwirken
mit Ketamin zum Auftreten eines ar-
teriellen Bluthochdrucks und zu Herz-
rasen fithren.??

Ketamin und «Downer»

In Kombination mit Schlaf- und Beru-
higungsmitteln, speziell Benzodiazepi-
nen oder Neuroleptika, kommt es un-
ter Ketamin zu einer Verlangerung der
Wirkdauer und zu einer Abschwa-
chung der Aufwachreaktionen und
Traumerleben. Barbiturate und Opia-
te verlangern die Erholungsphase nach
Ketamin. Alkoholeinfluss stellt fiir die
Ketamin-Anwendung ein besonderes
Risiko dar, beide Substanzen blockie-
ren den NMDA-Rezeptor.>*

Kokain und Opioide

Todesfille durch Kokaintiberdosis tre-
ten am haufigsten unmittelbar nach
intravenoser Injektion auf. Besonders
drei Organsysteme konnen betroffen
sein. Todliche Ausginge in Folge
von Kokainkonsum (durch zerebrale
Krampf-Anfalle, Herzinfarkte, Hirnin-
farkte, Thrombenbildung u. Rhabdo-
myolyse) sind im Vergleich zum Hero-
in-Konsum erstaunlich selten.?

Obwohl zahlreiche Wechselwirkungen
zwischen Kokain und Opioiden be-

30

schrieben sind, scheinen diesen die
akute klinische Dramatik zu fehlen, die
die Interaktionen von Opioiden unter-
einander z.B. von Heroin und seinen
Substitutionsmitteln (besonders Me-
thadon) bzw. gleichzeitige oder voran-
gegangener Konsum zentral dimpfen-
der Substanzen wie Alkohol beziiglich
der atemdepressiven Wirkung zukom-
men kann.3®

Wird Kokain als freie Base (Crack,
Free Base) in Kombination mit Hero-
in geraucht, intensiviert sich die he-
roininduzierte Euphorie und die koka-
ininduzierten Angstzustinde werden
abgeschwicht. Auch soll die beim
Abklingen der Kokainwirkung be-
schriebene Depression durch das He-
roin «abgedimpft» werden.?” Der in-
travenos applizierte («szenetypische»)
Cocktail aus Kokain und Heroin
wird als «Speedball» bezeichnet.’® Bei
der Intoxikation steht — je nach Mi-
schungsverhiltnis — die Heroin- oder
die Kokainkomponente im Vorder-
grund. Die Pupillen konnen gross,
klein oder normal weit geoffnet sein
und haben somit diagnostisch keine
Aussagekraft. Bei lebensgefahrlichen
Intoxikationen diirfte jedoch in den
meisten Fillen das Heroin im Vorder-
grund stehen, welches mit lingerer
Halbwertszeit die Kokainwirkung
tiberdauert.””

Kokain und Alkohol

Dem erhohten Miudigkeitsgefiihl nach
reiner Alkohol-Einnahme kann durch
intranasale Kokain-Applikation entge-

gengewirkt werden*, die Fahrtiichtig-
keit ist aber objektiv eingeschrinkt.
Der Mischkonsum von Kokain und
Alkohol hat eine hohere Herzfrequenz,
starkere euphorische Gefiihle und Ne-
gativ-Effekte auf die Leistungsfihigkeit
des Gehirns zur Folge als der Mono-
konsum von Kokain oder Alkohol.*!

Wenn Kokain in Verbindung mit Al-
kohol konsumiert wird, kommt es zur
Bildung von Ethylkokain (Benzoylec-
goninethylester) und Ethylnorkoka-
in.*? Die Bildung von Ethylkokain aus
Kokain und Ethanol wird von einer
nicht-spezifischen Carboxyltransfera-
se katalysiert, die zum Teil in der Le-
ber an der Hydrolyse von Kokain zu
Benzoylecgonin beteiligt ist.*? Ethylko-
kain wird fiir die erhohte (fotale) Mor-
biditit, das vermehrte Auftreten von
Trauma-Beschwerden, verstirkte kar-
diotoxische Effekte und stirkere
neurotoxische Wirkungen beim Ge-
brauch von Kokain-Alkohol-Kombi-
nationen verantwortlich gemacht.*

Kokain und Cannabis

Der Anstieg der Herzfrequenz unter
Ruhebedingungen bei einer Kombina-
tion von gerauchtem Cannabis und
inhaliertem Kokain entspricht dem
Anstieg bei der reinen Cannabis-Ap-
plikation und tbertrifft den Anstieg bei
reiner Kokain-Gabe. Unter «Stress-
Bedingungen» sind in der Kombinati-
on starkere Wirkungen auf das Herz-
Kreislauf-System zu erwarten.*® Nur
durch die Kombination hoher Koka-
in- und Cannabis-Dosen ist die Merk-

SuchtMagazin 3/03



fahigkeit reduziert. Die alleinige intra-
venose Applikation von Kokain sowie
das Rauchen von ausschliesslich Can-
nabis erhohen jeweils die subjektiv
positivempfundenen Gefiihle, die Kom-
bination beider Applikationen verldn-
gert diese Wirkungen.*® Cannabinoide
besitzen (am Tier) protektive Wirkun-
gen gegenuber kokaininduzierten to-
xischen Effekten wie Krampfanfillen
und ataktische Hyperaktivitat.*”

Nikotin und «Downer»

Aufgrund seiner zentral stimulierenden
Wirkung schwicht Nikotin die schlaf-
fordernde Wirkung der Benzodiazepi-
ne und die schmerzhemmende Wir-
kung von Opioiden.*®

Nikotin und die klassischen
Partydrogen

Der durch die Sympathikusaktivierung
bedingte Anstieg von Herzfrequenz
und Blutdruck diirfte durch die mei-
sten Partydrogenwirkstoffe (Amphet-
amine, Ecstasy-Wirkstoffe, Kokain,
psychedelische Tryptamine) verstarkt
werden.

Speed und Kokain

Aufgrund der indirekten sympathomi-
metischen Wirkung von Amphetami-
nen und Kokain wire eine synergisti-
sche Wirkung von Speed und Kokain
zu erwarten. Doch soll die Wirkung

von Amphetaminen durch Kokain (zu-
mindest fir die Dauer der kiirzeren
Kokainwirkung) gehemmt werden, da
Amphetamine durch die kokainbe-
dingte Blockade der Transportmolekii-
le nicht mehr in die Zellen eindringen
und damit kein Noradrenalin freiset-
zen konnen.?’

Pharmakodynamische Interak-
tionen zwischen Partydrogen
und Medikamenten

Pharmakodynamische Wechselwir-
kungen sind prinzipiell bei Medika-
menten mit Wirkung auf das zentrale
Nervensystem und Medikamenten mit
Wirkungen auf das Herz-Kreislauf-
System sowie bei Medikamenten, die
Einfluss auf die Korpertemperatur ha-
ben, zu erwarten. Fiir die meisten der
folgenden Kombinationen besteht eine
absolute Kontraindikation:
e Ecstasy- oder Speed-Wirkstoffe und
MAO-Hemmer
e Ecstasy oder Kokain und nicht-se-
lektive Betablocker
e Stimulanzien und die meisten Neu-
roleptika
e Inhalierbare Nitrite («Poppers»)
und potenzsteigernde Phosphodie-
steraschemmer
Bei folgenden Kombinationen ist mit
einer qualitativ bzw. quantitativ ver-
anderten Wirkung der Partydrogen-
Wirkstoffe zumindest bezuglich Teil-
aspekten des Rauschwerlebens zu
rechnen:

Ecstasy und Serotonin-Wiederauf-

nahme-Hemmer

e Ecstasy und die unterschiedlichen-
Neuroleptika

e Psychedelische Tryptamine und
Antidepressiva

e DPsychedelische Tryptamine und die

unterschiedlichenNeuroleptika

Stimulanzien-Gebrauch
wahrend einer
antiretroviralen Therapie

Depressive Storungen werden in allen
Stadien der HIV-Infektion beschrieben.
Zudem losen einige antiretrovirale Me-
dikamente sowie Medikamente zur
Behandlung von bestimmten Krank-
heitssymptomen als Nebenwirkungen
Midigkeit bzw. Dammerzustande aus.
Bereits seit langerem werden in den
USA Stimulanzien wie Methylphenidat
(Ritalin®) oder Amphetamin zur The-
rapie von Antriebs- und Affektstorun-
gen bei HIV-positiven Patientlnnen
erfolgreich eingesetzt. In Deutschland
stehen die meisten Arzte/innen wegen
der Angst, bei den Patientlnnen Ab-
hdngigkeit auszulosen, einer solchen
Behandlung eher ablehnend gegen-
tiber.’" In einer Doppelblind-Studie zur
Untersuchung von Amphetamin-Wir-
kungen bei HIV-PatientInnen konnte
zwar eine Verbesserung der Lebens-
qualitit der Patientlnnen durch Am-
phetamin ermittelt werden, nicht aber
die Entwicklung von Abhingigkeit,
Toleranz oder Missbrauch.’!



Zusammenfassende Darstellung

Die akuten gesundheitlichen Risiken
beim Mischkonsum von Partydrogen
lassen sich folgendermassen zusam-
menfassen:

e Mischkonsum verschiedener Sub-
stanzen kann das gesundheitliche
Risiko erhohen, selten auch ernied-
rigen. So kann beispielsweise Can-
nabis protektiv beztiglich der durch
Kokain herabgesetzten Krampf-
schwelle wirken. Bestimmte Sub-
stanzkombinationen, wie zum Bei-
spiel Ecstasy (MDMA) mit LSD
(«Candyflip»), ermoglichen, dass
bei Reduzierung der Dosis einer den
Organismus belastenden Substanz
(wie z.B. MDMA) trotzdem der
erwlnschte Maximaleffekt dieser
Substanz erreicht wird.

e Auch die Applikation einer einzigen,
nicht-selektiv an einer Zielstruktur
angreifenden Substanz kann ver-
schiedene Rezeptor- bzw. Neuro-
transmittersysteme und physiologi-
sche Regelkreise beeinflussen und
stellt damit eine Art von «Misch-
wirkung» dar. Damit lasst sich das
Wirkprofil von einer der klassischen
Partydrogen-Substanzen (Ecstasy,
Kokain, Speed, psychedelischen
Tryptamine) als «Mischwirkungen»
der Serotonin-, Dopamin-, Norad-
renalin- und Adrenalin-Wirkungen
erklaren. Durch an bestimmten
(Sub-) Rezeptoren selektiv angrei-
fende Wirkstoffe (meist Neurolep-
tika) lassen sich bestimmte Wirk-
komponenten gezielt ausschalten
und so die fur den Teilaspekt der
Wirkung verantwortlichen Struktur
identifizieren.

e. Ein hohes gesundheitliches Akutri-
siko besteht bei der Kombination
von Substanzen mit zentral dimp-
fender Wirkkomponente («Dow-
ner»). Dazu zihlen die verschiede-
nen Opioide (zum Beispiel Heroin
und Methadon), Alkohol, Gamma-
hydroxybuttersaure (GHB), Ket-
amin, Benodiazepine und Babitu-
rate. Bei der Kombination dieser
Substanzen kann es durch Potenzie-
rung der Nebenwirkunken relativ
schnell zu komatdsen Zustinden
sowie einer lebensbedrohlichen
Lihmung von Atmung und Herz-
tatigkeit kommen.

e Die Mischung von illegalisierten
Substanzen mit Alkohol stellt ein
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besonderes Problem dar. Die Erfah-
rungen mit den dosisabhidngigen
Alkoholwirkungen wie die zunachst
stimulierenden, bei hoherer Alko-
holdosis dimpfenden Wirkungen
sind in Kombination mit anderen
Drogen nicht mehr giiltig und kal-
kulierbar. Der Konsum einer erfah-
rungsgemadss gut vertragenen Alko-
holmenge kann bei zeitnaher Ein-
nahme insbesondere eines «Dow-
ners» wie zum Beispiel GHB auf
einmal dramatische Effekte zur Fol-
ge haben. Die alkoholbedingte Sto-
rung der Thermoregulation (Kor-
pertemperatur) und die harntreiben-
de Wirkung (Austrocknung) kon-
nen beim zusitzlichen Konsum von
Partydrogen hoch problematisch
sein. Dies gilt insbesondere im Par-
tysetting (Hitzschlag) aber auch in
freier Natur bei kalter Witterung
(Auskiihlung).

Fur die Kombinationen mit den
klassischen stimulierenden Party-
drogen lisst sich folgende Tendenz
ausmachen: Es existieren Faktoren,
die das akute gesundheitliche Risi-
ko entscheidender mit zu bestimmen
scheinen als die Kombination der
klassischen Partydrogen untereinan-
der. Dazu gehoren die Applikations-
Form, die Dosierung und Einnah-
mefrequenz, der interindividuelle
psychische und physische Zustand
der Konsumierenden (Vorschiden),
die dusseren Konsumumstiande (Set-
ting) sowie Verunreinigungen in der
Zubereitung (Reinheit).

Obwohl die pharmakodynamische
und pharmakokinetische Datenlage
bei den illegalisierten Substanzen
aufgrund fehlender beweiskraftiger
Studien z. T. sehr diinn ist, sind im
Bereich des sehr weit verbreiteten
Mischkonsums mit den klassischen
Partydrogen kaum unentdeckte aku-
te Interaktionen mit hoher klinischer
Relevanz («Interaktionsfallen») wie
etwa bei der Kombination von in-
halierbaren Nitriten («Poppers»)
und bestimmten Potenzmitteln (z.B.
Viagra®) zu erwarten. Synergistische
Effekte beztglich der Herz-Kreis-
lauf-Wirkungen scheinen additiver
und nicht tberadditiver (Potenzie-
rung) Natur zu sein.
Pharmakokinetische Interaktionen
beim Mischkonsum von klassischen
Partydrogen scheinen keine klini-
sche Relevanz zu besitzen.

e Fir die Kombination von Drogen-
Wirkstoffen mit Medikamenten
sind zahlreiche, teilweise lebensge-
fahrliche, Wechselwirkungen be-
schrieben. Eine Aussage zur Ver-
traglichkeit einer definierten Droge
mit einem bestimmten Medikament
kann nur nach Einzelfallpriifung
erfolgen.

e Weit gehend unvorhersehbar sind
die gesundheitlichen Folgen des
chronischen Misch- bzw. Parallel-
konsums mehrerer psychoaktiver
Substanzen. Dies gilt oft bereits
auch fir den Monokonsum einer
Substanz iber einen langen Zeit-
raum. |
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