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Ecstasy: (Chemische) Verwandtschaft mit Halluzinogenen und Stimulanzien

R1 = H; R2 = CH3 : MDA

R1 = CH3; R2 = CH3 : MDMA

R1 = C2H5; R2 = CH3 : MDE

R1 = CH3; R2 = C2H5 : MBDB
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Ecstasy: MDMA und Analoga

Wirklich eine neue Substanzgruppe?

Was heißt „Entaktogene“?

„en“

„tactus“

„gen“

 to produce a touching within



Ecstasy: Eine neue Substanzgruppe?
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Ecstasy: Die Frage der Neurotoxizität 



Hatzidimitriou et al, J Neurosci 1999

Altered serotonin innervation patterns

in the forebrain of monkeys treated with

(±)3,4-Methylenedioxymethamphetamine

seven years previously:

factors influencing abnormal recovery

Dark-field photomicrograph, sagittal plane 

of 5-HT immunoreactive axons

2 weeks          7 years 

control       after MDMA    after MDMA

Relevanz

für den

Menschen ?



• Peroutka et al. 1987               5-HIAA   

• Ricaurte et al. 1990                5-HIAA 

• McCann et al. 1994                5-HIAA

• Bolla et al. 1998                     5-HIAA                          

assoziiert  mit   Ecstasy-Konsum und  Gedächtnis

• McCann et al. 1999               5-HIAA 

zentrale serotonerge Parameter 

bei Ecstasy-Konsumenten

Serotoninmetabolit 5-HIAA im Liquor



Positron emission tomographic evidence

of toxic effect of MDMA ("Ecstasy") on

brain serotonin neurons in human

beings

McCann et al, THE LANCET 1998

PET with SERT ligand 11C-(+)-McN5652 



• McCann et al. 1998                             Bindung, assoziiert mit   Ecstasy-Konsum 

• Semple et al. 1999                              Bindung, assoziiert mit kurzer Abstinenzdauer

• Reneman et al. 2001a                         Bindung nur bei aktuellen Usern

• Reneman et al. 2001b                         Bindung nur bei starken Usern 

• Thomasius et al. 2003, 2006               Bindung nur bei aktuellen Usern

Buchert et al. 2004, 2006                        Erholung im Längsschnittverlauf nach 

Abstinenz oder Reduktion des Konsums

zentrale serotonerge Parameter 

bei Ecstasy-Konsumenten

PET und SPECT mit Serotonintransporter (SERT)-Liganden

nur transiente Veränderungen ?



Serotonerges System: Anatomie und Funktionen

( aus: Azmitia u. Gannon 1986)
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Serotonerges System: Anatomie und Funktionen

( aus: Azmitia u. Gannon 1986)
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Merkfähigkeit und Lernen

Gouzoulis-Mayfrank et al, JNNP 2000

schlechtere Leistungen

assoziiert mit

 mehr Ecstasy: 

höhere Lifetime-, Einmaldosis, Konsumfrequenz

 mehr Cannabis:

höhere Konsumfrequenz

Ecstasy / Cannabis user (n=28)

Cannabis user (n=28)

Nicht-user (n=28)
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Merkfähigkeit  (LGT-3)

Enkodieren Abrufen

Signifikanter Einfluß 

ausschließlich der 

Frequenz des Ecstasy-

Konsums auf Immediate 

und Delayed Recall Gouzoulis-Mayfrank et al, Progr Neuro-Psychopharm Biol Psych 2003

starke E-Konsumenten (+ Cannabis > 

Amphetamine > LSD > Kokain, n = 30)

moderate E-Konsumenten (+ Cannabis > 

Amphetamine > LSD > Kokain, n = 30)

Nicht-Konsumenten (n = 30)

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

20

Firmen-

zeichen **

immediate recall  (IR)       delayed recall (DR)



Funktionelle Kernspintomographie (fMRT)

Daumann et al, Psychopharmacology 2005

Assoziatives Lernen / Reproduktion 

(Kontrollen > Konsumenten)

2-tailed t-test (p=.001 (uncorr.) /.05 (corr. sphere,10mm; n=24)



Intraindividuell im Längsschnitt

► Zakzanis et al 2001: 

N = 15, follow-up 12 Monate

Fortführen des Konsums   Gedächtnis 

► Zakzanis et al 2006:

Gleiche N = 15, follow-up weitere 24 Monate

Fortführen des Konsums (n=7)   Gedächtnis

Aufhören mit Konsum (n=8)   Gedächtnis

► Gouzoulis-Mayfrank et al 2005: 

N = 38, follow-up 18 Monate

Fortführen (n = 16) oder Aufhören mit Konsum (n = 19):

keine Veränderung bei Gedächtnis, Arbeitsgedächtnis

► Thomasius et al 2006:

N = 11 Akt, N = 10 Ex, N = 11 Poly, N = Kontr, Baseline + 2 Follow-up in 2 J;   

keine Veränderungen bei Gedächtnis

Kognitive Leistungen bei Ecstasy-Konsumenten



Erste prospektive Studie

NeXT (Netherlands XTC toxicity study) 

N = 25 vor und nach 2  1,4 Ecstasy-Pillen

► Arbeitsgedächtnis,  Selektive Aufmerksamkeit,  Assoziatives Gedächtnis

► kein Unterschied behavioral und bei neuralen Korrelaten (fMRT)

Jager et al Psychopharm 2007

N = 58 vor und nach 3,2  5,2 Ecstasy-Pillen (Range: 0,5 – 30; Median: 1,5)

► Verbales Gedächtnis (Immediate, Delayed Recall, Rekognition), Visuelles 

Gedächtnis, Aufmerksamkeit, Arbeitsgedächtnis, Mentale Rotation

► diskret  verbales Gedächtnis

Schilt et al 2007



Baseline: n = 149 mit bis zu 5 Erfahrungen mit 

MDMA oder speed (+Cannabis)  

Follow-Up nach 12 und 24 Monaten

Wagner et al. A prospective study of 

learning, memory, and executive function 

in new MDMA users, Addiction 2013

 Gedächtnis- u- Lernleistungen

Kendrick et al. A prospective 

longitudinal study shows putamen 

volume is associated with moderate 

amphetamine use and resultant 

cognitive impairments, 

Psychoradiology 2021

Koesters et al. Cortical thinning in 

amphetamine-type stimulant 

users, Neuroscience 2012

Becker et al. Memory-related 

hippocampal functioning in ecstasy and 

amphetamine users: a prospective 

fMRI study, Psychopharmacology 2013

Ecstasy: Die Frage der Neurotoxizität 



Kognition 
Gedächtnis

Der Ecstasykonsum ist am 

deutlichsten mit kognitiven, insbes. 

relativen Gedächtnis- und 

Lernstörungen assoziiert.

► MDMA-bedingte neurotoxische 

Schäden am serotonergen System 

wahrscheinlich 

 Hippokampus weist höchste 5-

HT-Depletionsraten nach MDMA 

auf

 Plastizität im Hippokampus am 

stärksten, Neurogenese noch im 

Erwachsenenalter

 Stimulation von 5-HT1A-Rezep-

toren stimulieren Neurogenese 

im Hippokampus

► stärkere Vulnerabilität des 

Hippokampus?

Ecstasy: Die Frage der Neurotoxizität 
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Reiff et al. Psychedelics and Psychedelic-Assisted Psychotherapy, 

Am J Psychiaty 2020

Objective: The authors provide an evidenced-based summary of the 

literature on the clinical application of psychedelic drugs in psychiatric 

disorders.

Methods: Searches of PubMed and PsycINFO via Ovid were conducted for

articles in English, in peer-reviewed journals, reporting on "psilocybin," 

"lysergic acid diethylamide," "LSD," "ayahuasca," "3,4-

methylenedioxymethamphetamine," and "MDMA," in human subjects. ….

Results: The most significant database exists for MDMA and psilocybin, 

which have been designated by the U.S. Food and Drug Administration 

(FDA) as "breakthrough therapies" for posttraumatic stress disorder (PTSD) 

and treatment-resistant depression, respectively…..

Conclusions: Randomized clinical trials support the efficacy of MDMA in 

the treatment of PTSD and psilocybin in the treatment of depression and 

cancer-related anxiety….



ICD-11

Kapitel 06 Psychische Störungen, Verhaltensstörungen oder 

neuromentale Entwicklungsstörungen

Störungen durch Substanzgebrauch

 6C46 Störungen durch Stimulanzien, einschließlich Amphetamine, 

Methamphetamine oder Methcathinone

 6C47 Störungen durch synthetische Cathinone

 6C49 Störungen durch Halluzinogene

 6C4C Störungen durch MDMA oder verwandte Substanzen, 

einschl. MDA

 6C4D Störungen durch Dissoziativa, einschließlich Ketamin oder 

PCP [Phencyclidin]
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Prävalenz des Konsums von ATS 

bei Jugendlichen und Erwachsenen



FIGURE 1. Risk of Schizophrenia in the Drug Cohorts Relative to the Population 

Proxy (Appendicitis) Comparison Group and in the Methamphetamine Cohort Relative 

to the Drug Cohort Comparison Groupsa

a Reference group in parentheses.
b Statistically significant difference, p<0.005.

Konsum von ATS: Risikofaktor für spätere Psychose? 



Raw and fully adjusted ORs of first-episode psychosis for lifetime 
patterns of stimulant use and the combined measure of cocaine and/or 
stimulant use for the whole sample. Raw ORs are adjusted for age, sex, 
and ethnicity, whereas fully adjusted ORs were additionally adjusted for 
recent and lifetime cannabis use and education level. Error bars 
represent 95% of CIs. The reference group for both raw and fully 
adjusted ORs is abstainers (recent or lifetime, accordingly). Asterisks 
represent significant ORs (P < .05). CI, confidence interval; OR, odds 
ratio.

n = 1130 FEP,

attending psychiatric services at 17 sites

across 5 European countries and Brazil

n = 1497 controls

Konsum von ATS: Risikofaktor für spätere Psychose? 
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