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DOSSIER: STIMULANZIEN

Abhingige wie nicht-abhingige Kokainkonsumenten? sind weniger
empathisch, sie verhalten sich in Interaktionen mit anderen weniger sozial
und haben ein kleineres soziales Netzwerk als vergleichbare Personen

ohne Drogenkonsum. Insbesondere die Empathiedefizite konnten hierbei
substanzinduziert sein, wie Lingsschnittdaten aus einer Untersuchung der
Psychiatrischen Universititsklinik Ziirich nahelegen. Soziale Kompetenz-
und Empathie-Trainings konnten daher ein hilfreicher Ansatz sein, die
Psychotherapie der Kokainabhingigkeit zu unterstiitzen.

Boris B. Quednow?

Prof. Dr. rer. nat. Dipl.-Psych., Assistenzprofessor, Psychiatrische
Universitatsklinik ziirich, Experimentelle und Klinische Pharmakopsychologie,
Lenggstr. 31, CH-8032 Ziirich, Tel.: +41 (0)44-384 2777, quednow@bli.uzh.ch
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Akute, postakute und chronische
Wirkungen des Kokains

In seinem bekannten Gedicht «Cocain» attestiert Gottfried
Benn der Substanz «Den Ich-Zerfall, den siissen, tiefersehnten,
den gibst Du mir» ohne dem Leser wirklich zu enthiillen, ob er
damit auf die akuten, postakuten oder chronischen Effekte des
Kokains anspielt.? Tatsachlich wird Kokain von den meisten Kon-
sumenten eher wegen seiner Ich-stlitzenden Akutwirkung ge-
braucht. Spotts & Shontz beschreiben bildhaft, dass Kokain «erhei-
tert und euphorisiert, die Einzigartigkeit des Ichs ausweitet und
erhoht sowie ein iiberlegenes Selbstvertrauen verleiht, welches
einem das Gefiihl vermittelt, Herr iiber das eigene Schicksal und
iiber seine Umwelt zu sein (S.963)».4 Viele Konsumenten erleben,
wenn die Wirkung ausklingt, jedoch auch die dunkle Seite der
Substanz - den Crash - in welchem das Denken schwerfillt, das
Selbstvertrauen schwindet, die Kontrolle iiber die eigenen Emoti-
onenversagen und tiefe Depressionen auftreten kénnen.> Wird Ko-
kain chronisch konsumiert, so treten gehauft affektive Storungen
bis hin zu einer erhéhten Suizidalitat auf.? Auch finden sich in
der Gruppe der Kokainkonsumenten vermehrt Personlichkeitssto-
rungen.” Insbesondere nach hohen Dosen oder wiederholter Ein-
nahme in kiirzeren Zeitraumen konnen auch Kokain-induzierte
Psychosen entstehen,? die eine maximale Beeintrachtigung der
Ich-Funktionen markieren und oft durch den sonst in endogenen
Psychosen selteneren Dermatozoenwahn® gekennzeichnet sind,
sich aber in der Regel nach einiger Zeit von alleine zuriickbilden,
solange nicht erneut konsumiert wird.

Dass sich Kokainkonsumenten im lLaufe eines chronischen,
meist abhdngigen Gebrauches in ihrer Personlichkeit verdndern,
ist vielen therapeutisch tdtigen Psychologen und Psychiatern
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nicht unbekannt und klinisch-phdnomenologisch fallt auf, dass
einige Patienten liber die Dauer ihrer Konsumkarriere zunehmend
emotional verflachen und egozentrischer werden.* Kokainkonsu-
menten zeigen zudem ein bis zu 22-fach erhdhtes Risiko fiir eine
komorbide Antisoziale Personlichkeitsstorung.* Doch bislang war
man der Ansicht, dass diese Personlichkeitsstérung, die durch
Verletzung sozialer Normen gekennzeichnet ist, eher den Konsum
bedingt; ob jedoch auch der chronische Konsum antisoziales Ver-
halten fordern kann, wurde zuvor noch nicht untersucht. Schliess-
lich zeigen chronische Kokainkonsumenten in zahlreichen Bildge-
bungsstudien Veranderungen spezifisch in jenen Hirnregionen,
von denen wir heute annehmen, dass sie fiir soziale Fertigkeiten
und eine erhaltene soziale Interaktionsfahigkeit von grosser Be-
deutung sind.*? Erstaunlicherweise fehlten bislang systematische
und experimentelle Untersuchungen, um die sozialen Ich-Funk-
tionen von Kokainkonsumenten objektiv zu charakterisieren und
zu quantifizieren. Und dies, obwohl wir in jlingster Zeit gelernt
haben, wie wichtig sozial-kognitive Fahigkeiten fiir die Entste-
hung, den Verlauf und die Behandlung psychiatrischer Stérungen
sein konnen, wie es am Beispiel der Schizophrenie vielfach gezeigt
werden konnte. Es wurde auch bereits vorhergesagt, dass die
soziale Kognition4 einen starken Einfluss auf die Entwicklung und
das Fortschreiten der Stimulanzien-Abhangigkeiten sowie deren
Behandlung haben kénnte.’s So sollen Defizite in den sozial-ko-
gnitiven Funktionen die soziale Isolation, die Aggressivitdat und
die Depressionsneigung fordern, was zum Erhalt des abhangigen
Konsums beitragt.® Es wurde auch vorgeschlagen, dass durch
die Abhangigkeit Hirnfunktionen in Mitleidenschaft gezogen wer-
den, welche flir das soziale Funktionieren kritisch sind (s.o). In
der Folge kommt es zu einer Reduktion der Bedeutung sozialer
Verstarkungsquellen und damit zum sozialen Riickzug, wahrend
die Bedeutung des Konsums als Hauptquelle des Belohnungsemp-
findens immer mehr zunimmt.”” Die Wichtigkeit sozialer Bezie-
hungen fiir den Behandlungserfolg zeigt sich in dem jiingsten
Befund, dass eine starkere soziale Unterstiitzung auch mit einer
deutlich langeren Abstinenzdauer bei alkoholabhangigen Per-
sonen verbunden war.8



Die Zurich Cocaine Cognition Study

Um die soziale Kognition und Interaktion bei abhdngigen und
nicht-abhangigen Kokainkonsumenten zum ersten Mal breit zu
untersuchen, haben wir als Arbeitsgruppe fiir Klinische und Ex-
perimentelle Pharmakopsychologie der Psychiatrischen Universi-
tatsklinik Zirich die vom Schweizerischen Nationalfonds gefor-
derte®® Zurich Cocaine Cognition Study (ZuCo2St) entwickelt und
durchgefiihrt. Diese Langsschnitt-Studie sollte nicht nur die ver-
schiedenen Facetten der sozial-kognitiven Fertigkeiten und des
Sozialverhaltens unter experimentellen Bedingungen bei Koka-
inkonsumenten charakterisieren, sondern auch Hinweise dafiir
liefern, ob Veranderungen in diesem Bereich eher pradisponiert
sind und damit vorbestehen oder auch eine Folge des Konsums
sein konnten. Wir fokussierten uns dabei nicht nur auf abhangige
Konsumenten, sondern wir untersuchten auch regelmassige aber
(noch) nicht-abhangige Nutzer, welche die grosste Gruppe der Ko-
kainkonsumenten darstellen, um potenziell Effekte des Verlaufs
und der Entwicklung einer Abhangigkeit untersuchen zu konnen.
Zudem konzentrierten wir uns auf vergleichsweise reine Kokain-
konsumenten, da wir anhand von toxikologischen Haaranalysen
jede Form des Polysubstanzkonsums ausschliessen konnten. Auch
haben wir schwere psychiatrische Komorbiditdaten wie die Schi-
zophrenie, die bipolare Stérung und Zwangserkrankungen in den
Konsumentengruppen ausgeschlossen. Insgesamt wurden im
Querschnitt 250 Personen (145 Kokainkonsumenten, 105 gesunde
Kontrollen) untersucht, wovon in etwa 100 Konsumenten und 70
fiir Alter, Bildung, Rauchen und Geschlecht vergleichbar gemachte
Kontrollprobanden in die finalen Analysen eingingen. 46 Konsu-
menten mussten wegen Polytoxikomanie, fehlendem Kokainkon-
sum oder psychiatrischen Komorbiditaten zuvor ausgeschlossen
werden. Im Langsschnitt haben wir insgesamt 132 Personen ein
zweites Mal im Ein-Jahres-Verlauf untersucht, von denen sich aber

nur etwa 105 Teilnehmer fiir die Langsschnittanalyse eigneten, da
einige Konsumenten unterdessen die Substanz gewechselt hatten
(am haufigsten von Kokain zu MDMA) oder andere Ausschlusskri-
terien erfiillten (z.B. zwischenzeitlicher Schlaganfall, Medikation
mit Psychopharmaka, etc.).

Kognition, Farbsehen und friihe
Informationsverarbeitung

Zundchst konnten wir im Rahmen der Querschnittsuntersu-
chung bestatigen, dass abhangige Kokainkonsumenten breite ko-
gnitive Defizite aufweisen, die in etwas schwacherer Form auch
bereits bei regelmdssigen aber nicht-abhangigen Konsumenten
bestehen.?° Bei abhangigen Konsumenten waren die Verande-
rungen im Arbeitsgedachtnis am starksten ausgepragt, wahrend
bei nicht-abhangigen Individuen am ehesten die Konzentrations-
fahigkeit und die Aufmerksamkeit betroffen waren. Insgesamt
zeigten 12% der nicht-abhangigen und 30% der abhdngigen Kon-
sumenten klinisch bedeutsame und alltagsrelevante kognitive
Einschrankungen (>2 Standardabweichungen), wobei das Risiko
fiir kognitive Einbussen besonders jenseits von soog der lebens-
zeitlich konsumierten Kokainmenge stark anstieg. Diese Befunde
waren nicht durch gehauft auftretende Symptome der vielfach
komorbiden  Aufmerksamkeitsdefizits-/Hyperaktivitatsstorung
(ADHS) oder einer Depression zu erkléren. Die Defizite waren auch
stark mit den Konsumparametern korreliert, d.h. je mehr kon-
sumiert wurde, desto starker waren die Beeintrachtigungen. Es
zeigte sich zudem, dass das Alter, in welchem der Konsum be-
gonnen wird, eine grosse Rolle bei der Entwicklung intellektueller
Leistungseinbussen spielt, da besonders Personen, die vor dem
vollendeten 18. Lebensjahr und damit vor der abgeschlossenen
Hirnreifung mit dem Konsum beginnen, die starksten Defizite of-
fenbarten.>
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Wir konnten auch zeigen, dass gelegentliche wie abhangige Kon-
sumenten Veranderungen in der Farbwahrnehmung und in der
frithen Informationsverarbeitung aufweisen, die auf eine schon
bei gelegentlichem Konsum einsetzende Veranderung der Neuro-
chemie hindeutet (Dopamin- und/oder Noradrenalin-System). So
zeigten 40-50% der Kokainkonsumenten klinisch relevante Farb-
sehstorungen, die sich meistens in Form einer sonst eher seltenen
Blau/Gelb-Schwdche dussert. Das Auftreten einer Blau/Gelb-Farb-
sehstorung war zudem mit starkeren kognitiven Einbussen asso-
ziiert und wird mit Stérungen des retinalen Dopaminhaushaltes
in Verbindung gebracht.?? Die elektrophysiologisch gemessenen
Veranderungen in der frithen Aufmerksamkeitsfilterung waren
zudem stark mit dem Verlangen nach Kokain (engl. Craving)
assoziiert, was auf neurochemische Veranderungen infolge des
Kokainkonsums hindeutet. Diese Auffalligkeiten waren auch
bereits bei den nicht-abhangigen, regelmassigen Konsumenten
zu finden.?3

In der ersten, noch unverdffentlichten Auswertung der Langs-
schnittdaten haben wir uns auf den Ein-Jahresverlauf der ko-
gnitiven Leistung bei Personen konzentriert, die ihren Konsum
entweder stark verminderten (Minimum -20%, im Mittel -69%)
bzw. beendeten oder stark steigerten (Minimum +20%, im Mittel
+1‘140%). Als objektives Mass des Kokainkonsums iiber die letzten
6 Monate wurde die Kokainkonzentration in einer 6 cm langen
Haarprobe herangezogen. Die Daten zeigen, dass die starke Ver-
minderung des Konsums innerhalb eines Jahres zu signifikant bes-
seren kognitiven Leistungen vor allem im Arbeitsgedachtnis, aber
auch in der Aufmerksamkeit und im Langzeitgedachtnis fiihrt.
Personen, die ganz mit dem Kokainkonsum aufhorten, erreichten
sogar wieder vollstandig das Leistungsniveau der Kontrollgrup-
pe, wahrend Personen, die ihren Konsum massiv steigerten eine
weitere Verschlechterung der kognitiven Leistungsfahigkeit hin-
nehmen mussten.?4 Diese Daten verdeutlichen zum ersten Mal,
dass die Kokain-assoziierten basalen kognitiven Defizite zum Teil
substanzinduziert sein kdnnten. Die Reversibilitdt insbesondere
der Gedichtnisdefizite weist zudem darauf hin, dass es sich um
neuroplastische und adaptive Prozesse handelt, die wahrschein-
lich auch psychotherapeutisch oder pharmakologisch beeinfluss-
bar sind.

Soziale Kognition und Interaktion

Bei der Untersuchung der sozialen Fertigkeiten haben wir uns
auf zwei wesentliche Aspekte konzentriert: die soziale Kognition,
d.h. das Erkennen, Verstehen und Empfinden der Emotionen und
Absichten anderer Menschen, und die soziale Interaktion, bei der
uns Fairnesspraferenzen und prosoziales Verhalten interessiert
haben. Um die Emotionswahrnehmung und -erkennung zu mes-
sen, haben wir in verschiedenen Aufgaben emotionale Gesichts-
ausdriicke, komplexe emotionale Bildszenen oder auch emotional
gefdarbte Sprachdarbietungen prasentiert. Dabei waren Kokain-
konsumenten vollstdndig in der Lage, Emotionen in visuellem
Material (Gesichter, Augenpaare, komplexe Bildinhalte) richtig
zu erkennen und zu benennen.? Sie zeigten jedoch Schwachen
bei der Erkennung der richtigen Emotion aus der Sprachmelo-
die (Prosodie), wie auch bei der Erkennung von emotional nicht
zusammenpassendem Bild- und Sprachmaterial (z.B. freudiger
Gesichtsausdruck und drgerlicher Tonfall).?® Letzteres deutet auf
eine verschlechterte Integration verschiedener Kandle der Emo-
tionswahrnehmung hin. Um die Fahigkeit zur emotionalen Betei-
ligung zu messen, setzten wir ebenfalls komplexes emotionales
Bildmaterial ein. Hier zeigte sich, dass sowohl abhangige wie auch
nicht-abhangige Konsumenten angaben, weniger emotional mit-
zuschwingen, wenn sie mit traurigen oder freudigen Bildinhal-
ten konfrontiert wurden - sie zeigten weniger Empathie als die
Kontrollprobanden.?” Durch ausfiihrliche Interviews zum sozialen
Netzwerk konnten wir auch feststellen, dass Kokainkonsumenten
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iiber insgesamt weniger Sozialkontakte verfligen und dass diese
Kontakte als emotional belastender wahrgenommen wurden. Von
den Kokainkonsumenten waren in der Vorgeschichte zudem mehr
Straftaten begangen worden. Interessanterweise war die Fahig-
keit zur Empathie mit der Grosse des sozialen Netzwerkes wie
auch mit der Anzahl der Straftaten korreliert, so dass weniger em-
phatische Personen auch weniger Sozialkontakte und ein hoheres
Risiko fiir kriminelle Handlungen aufwiesen.?

Durch den Einsatz eines Videofilms, in welchem eine komplexe
Alltagsbegebenheit in Szene gesetzt wurde (ein Abendessen
zweier angehender Parchen), konnten wir moglichst realitdtsnah
das Verstandnis der Emotionen und Absichten anderer Personen
untersuchen. Diese mentale und emotionale Perspektiven-
ibernahme (engl. Theory-of-Mind) ist von eminenter Bedeutung,
um sich angemessen im sozialen Umfeld bewegen zu kdnnen.
Tatsdchlich zeigten nur die abhidngigen Konsumenten in dieser
Fahigkeit leichte Defizite, wobei sie zwar die richtige Absicht oder
Emotion oft erkannten, jedoch iibermassig viel Bedeutung in die
Handlungen oder die Emotionen legten und somit die Perspekti-
veniibernahme tiibertrieben. Dies konnte auf einen Kompensati-
onsmechanismus hindeuten und unterstiitzt auch die Sichtweise,
dass bei chronischen Kokainkonsumenten vor allem die Integra-
tion komplexer emotionaler Informationen erschwert ist. Die
Perspektiveniibernahme wie auch das soziale Netzwerk waren mit
dem Kokainkonsum korreliert, d.h. je mehr konsumiert wurde,
desto schlechter war das Verstehen der Handlungen anderer und
desto weniger Sozialkontakte lagen vor.??

Um die soziale Interaktionsfihigkeit zu testen, wandten wir
zusatzlich aus der 6konomischen Spieltheorie entlehnte Interak-
tionsaufgaben an, in denen die Teilnehmer Geldbetrage zwischen
sich und einem Mitspieler aufteilen sollen. Hierbei gewahrten wir,
dass Kokainkonsumenten weniger altruistisch handelten und so-
gar dann, wenn die insgesamt verfligbare Geldmenge dadurch
kleiner wurde, den eigenen Gewinn zu Ungunsten des Mitspielers
vergrosserten. Die Konsumenten verhielten sich also Ich-zentrier-
ter und dieses egoistische Verhalten war nicht mit Kokain-Kon-
sumparametern korreliert, was darauf verweisen konnte, dass es
sich hierbei eher um eine pradisponierende Personlichkeitseigen-
schaft handeln konnte.3°

Erste Analysen der Langsschnittdaten lassen nun vermuten,
dass auch die Empathiefdhigkeit mit dem steigenden oder fal-
lenden Kokainkonsum schwanken kann. Auch hier verbesserte
sich die Empathie bei den Konsumenten, die den Konsum stark
reduzierten oder ganz beendeten, wahrend Personen, die ihn stark
steigerten, ein sich verschlechterndes emotionales Einfiithlungs-
vermogen zeigten. Dies heisst aber auch, dass soziale Funktionen
direkt durch neuroplastische Anpassungsprozesse infolge des Ko-
kainkonsums in Mitleidenschaft gezogen werden konnen, diese
Veranderungen aber nach langerer Abstinenz auch zum Teil rever-
sibel zu sein scheinen.3*

Konsequenzen fiir die Praxis

Nach den nun vorliegenden Untersuchungen zeigen Kokain-
konsumenten spezifische Beeintrachtigungen sozial-kognitiver
Fertigkeiten, die mit ihrer realen sozialen Funktionsfahigkeit in
Beziehung stehen. Sie haben weniger Sozialkontakte und Defizite
inder Empathie, wahrend bei schwererem Konsum Probleme in der
Perspektiveniibernahme hinzukommen. Auch verhalten sich Ko-
kainkonsumenten im Durchschnitt etwas weniger prosozial und
eher Ich-zentriert. Wie die Beeintrachtigungen in Aufmerksamkeit
und Gedé&chtnis, so scheint zumindest auch das Empathiedefizit
teilweise substanzindiziert zu sein. Es ist anzunehmen, dass diese
Storungen der sozialen Wahrnehmung und des Sozialverhaltens
auch eine therapeutische Beziehung zu diesen Personen erschwe-
ren kann, was die hohe Riickfallquote bei schwer kokainabhan-
gigen Personen selbst nach intensiver Therapie mit erkldaren helfen



o

kénnte. Da die sozial-kognitiven Funktionsstorungen nach Absti-
nenz reversibel zu sein scheinen, konnte man diese Erkenntnisse
auf verschiedene Arten in der Therapiepraxis umsetzen:

1. Das verstarkte Training von Empathie,
Perspektiveniibernahme und sozialen Kompetenzen
konnte einer auf Verhaltensanderung abzielenden
Psychotherapie vorausgehen oder sollte zumindest parallel
angeboten werden. Solche auf Stimulanzienkonsumenten
zugeschnittenen Trainings miissen allerdings erst noch
entwickelt und evaluiert werden.

2. Esist fraglich, ob die Strategie des kontrollierten Konsums
bei Kokainabhangigkeit langfristig fiir die Betroffenen
vorteilhaft ist, auch wenn es fiir sie unmittelbar ein
leichterer Weg ist, da die neuroplastischen Veranderungen
und die damit verbundenen sozialen Defizite mit der Dauer
des Konsums und der kumulativen Gesamtmenge immer
mehr zuzunehmen scheinen. Es konnte auch sein, dass die
Qualitat sozialer Beziehungen — auch der therapeutischen
Beziehung — mit der Dauer des kontrollierten Konsums eher
abnimmt und so langfristig Abstinenzbestrebungen immer
unwahrscheinlicher werden.

3. Eine langfristige Substitution mit anderen Stimulanzien
wie Methylphenidat ist ebenfalls eine zu hinterfragende
Behandlungsstrategie, da diese Substanzen oft
uiber Kokain-dhnliche Wirkmechanismen verfiigen
(Wiederaufnahmehemmung von Noradrenalin und
Dopamin) und damit einer Erholung der Kokain-induzierten
neurochemischen Veranderungen im Wege stehen, solange
sie eingenommen werden. Eine Gabe von Stimulanzien zur
Verbesserung der kognitiven Leistungsfahigkeit scheint aus
demselben Grund kontraindiziert, da diese wahrscheinlich
nur kurzfristig verbessernd wirken (wenn tiberhaupt),3?

langfristig aber die Kokain-induzierten neuroplastischen
Verdnderungen weiter aufrechterhalten. Der beste

und nebenwirkungsarmste Cognitive Enhancer scheint
hingegen die Abstinenz zu sein, die eine pharmakologische
Leistungssteigerung obsolet werden lasst.

Ein weiterer bedeutsamer Punkt ist die nicht ganz neue Er-

kenntnis, dass wir das sich entwickelnde Gehirn moglichst lange
vom Kokain fernhalten sollten, da die Entstehung kognitiver De-
fizite dann am ausgepragtesten ist, wenn mit dem Konsum noch
vor dem18. Lebensjahr begonnen wird. Das bedeutet, dass praven-
tive Massnahmen verstarkt darauf abzielen sollten, den Konsum-
beginn so weit wie mdglich hinauszuzogern. Eine friihzeitige und
undogmatische Aufklarung tiber die Folgen des Substanzkonsums
sollte spatestens mit der beginnenden Pubertat stattfinden.
Es sei am Ende noch einmal betont, dass kognitive und soziale
Defizite erst nach intensivem Konsum entstehen, aber nicht an
eine Abhangigkeit gebunden sind. Wir sahen in unserer Stich-
probe auch, dass ein Drittel der Konsumenten den Konsum teils
ohne jede therapeutische Massnahme verringern oder ganz
aufhdren (13%) konnte, der grosste Teil der Konsumenten keine
grossen Konsumverdanderungen zeigte (39%), wahrend ein nicht
unbetrachtlicher Teil binnen Jahresfrist den Konsum sehr stark
steigerte (27%) oder die Substanz wechselte (14%). Wir versuchen
nun in weiteren Analysen herauszufinden, ob sich Risiko- oder
Resilienzfaktoren fiir eine Konsumsteigerung aus den umfang-
reichen Daten herauslesen lassen.

Wenn Kokain, wie Benn es formulierte, zu einem «Ich-Zerfall»
beitragt, so scheinen vor allem die sozialen Ich-Funktionen und
die Ich-Umwelt-Beziehungen unter einem chronischen Kokain-
konsum allmahlich zu zerfallen. Die gute Nachricht ist, dass sie
wieder aufgebaut werden konnen, wenn der Konsum zerfallt.e
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