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Lead

Die Schweizer Behandlungsempfehlungen zur Psychedelikatherapie markieren einen innovativen Schritt in der
psychiatrischen Versorgung. Sie bieten einen Rahmen fir den Einsatz von Psychedelika in therapeutischen
Kontexten. Mit klaren Richtlinien fir die Patientenauswahl, Indikationsstellung, Durchfihrung und
Sicherheitsmassnahmen setzen diese Empfehlungen einen hohen Standard im Bereich der Psychedelikatherapie.
Da es sich beim Einsatz von Psychedelika um ein aktives klinisches Forschungsumfeld handelt, werden diese
Behandlungsempfehlungen in der Zukunft entsprechend den neuen relevanten Erkenntnissen angepasst werden.
Das Spektrum der Indikationen fiir die Psychedelikatherapie wird standig erweitert, auch Uber das Fachgebiet der
Psychiatrie hinaus. So gibt es inzwischen auch Hinweise fiir die Wirksamkeit in der Behandlung von chronischen
Schmerzsyndromen, und es werden Indikationen weiterer medizinischer Fachrichtungen wie Neurologie und
Andsthesie erwartet.

Einfihrung

Diese Behandlungsempfehlungen beinhalten erstmals fachlich breit konzertierte, wissenschaftlich abgestiitzte
Empfehlungen und Rahmenbedingungen fiir die therapeutische Anwendung von Psychedelika im klinisch-
psychiatrischen Kontext. Da keines der klassischen Psychedelika oder MDMA bisher in der Schweiz als Medikament
zugelassen ist, fehlen bisher umfassende und fiir die klinische Orientierung aufbereitete Informationen zu
Nebenwirkungen, Kontraindikationen und entsprechenden Vorsichtsmassnahmen. Die vorliegenden
Behandlungsempfehlungen basieren in erster Linie auf einem unter Federfiihrung der Schweizerischen Gesellschaft
flr Psychiatrie und Psychotherapie (SGPP) erzielten Konsens unter den relevanten psychiatrischen und der SGPP
angegliederten Fachgesellschaften der Schweiz. Zuséatzlich zu den langjahrigen klinischen Erfahrungen in der
therapeutischen Anwendung von Psychedelika bei psychischen Storungen wurde der aktuelle Stand der
wissenschaftlichen Evidenz integriert. Diese Behandlungsempfehlungen werden revidiert, sobald neue relevante
Erkenntnisse vorliegen. Dariliber hinaus wurden internationale Positionspapiere, u.a. die Guidelines der American
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Psychiatric Association (Alpert et al., 2022; Barber and Dike, 2022) und des Royal Australian and New Zealand
College of Psychiatrists (RANZCP, 2023) einbezogen.

Psychedelika gelten mittlerweile als eine wichtige zukiinftige Behandlungsoption fiir verschiedene psychische
Erkrankungen. Sie finden weltweit eine zunehmende Verbreitung in einzelnen psychiatrischen Institutionen und
spezialisierten Praxen. In der Schweiz wurde dies moglich, indem das Bundesamt fiir Gesundheit (BAG) seit 2014
auf Einzelfallbasis Sonderbewilligungen fir die beschrankte medizinische Anwendung gemass Artikel 8 Absatz 5 des
Betdubungsmittelgesetzes ausstellt (Compassionate Use) (Saraga, 2023).! Da sich die Psychedelikatherapie von
bisher verfliigbaren pharmakologischen Behandlungsmethoden der Psychiatrie unterscheidet (Tab. 1), stellt sie an
die Arztinnen und Arzte besonders hohe Anforderungen in Bezug auf Indikationsstellung, Aufklarung, Durchfiihrung
und Dokumentation sowie den Umgang mit regulatorischen und ethischen Fragestellungen.

Tabelle 1: Unterschiede Psychedelikatherapie versus Psychopharmakotherapie am Beispiel der Antidepressiva
(Vollenweider and Preller, 2020; Yehuda and Lehrner, 2023).

Kriterium Psychopharmakotherapie Psychedelikatherapie
(Antidepressiva)

e --

Primdre Indikation Depression, Angsterkrankungen, Bisher keine zugelassene

Zwangserkrankungen, etc. Indikation, Einsatz bei
Therapieresistenz im Rahmen von
Depressionen,
Angsterkrankungen,
Alkoholabhangigkeit,
Posttraumatische
Belastungsstérung

KT S \orzogert, ca.2-4Wochen  Oftrasch, <24Stunden

Wirkdauer Wahrend Einnahme, Unmittelbar alteriertes

Absetzmoglichkeit individuell Bewusstsein (Akuteffekt), klinisch

unterschiedlich (zielsymptomatik) Tage bis

Monate nach ein- bis zweimaliger

Einnahme

AV Tl T E T TL A o T A - Wahrend akuter Einnahme in der Vor, wahrend und nach Einnahme
Regel nicht notwendig, als Teil der als Sicherheitsmassnahmen, als
Gesamtbehandlung empfohlen Teil der Gesamtbehandlung

"1m Jahr 2023 gab es schweizweit ca. 60 Arztinnen und Arzte mit einer Ausnahmebewilligung des BAG, die Anzahl der Bewilligungen
verdoppelt sich von Jahr zu Jahr und liegt flir das Psilocybin, welches 2023 das am haufigsten verwendete Psychedelikum war, bei ca. 100
Einzelbewilligungen.
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Klinischer Haupteffekt

Primarer Wirkmechanismus

Nebenwirkungen

Abhangigkeitspotential

Medikamenteneinnahme nicht
massiv verandert

Langsame Reduktion der Symptome,
zum Beispiel Antriebssteigerung
oder Schlafverbesserung
Substanzabhangige Mechanismen,
meist Beglinstigung der
monoaminergen Neurotransmission
(Serotonin, Noradrenalin, Dopamin)
im Gehirn (Monoamin-Hypothese),
teils noch weitere Rezeptoreffekte
und Neuroplastizitat

Somatische (Gewichtszunahme,
sexuelle Dysfunktion etc.) und
psychopathologische Risiken (z.B.
Unruhe, Mudigkeit, passagere
Verstarkung Suizidalitat)

Nicht vorhanden, jedoch Risiko von
Absetzsymptomen/Rebound-
Phdnomen

Effekte unterschiedlich von
Akuteffekten

Rasche Reduktion der Symptome,
Forderung emotional-kognitiver
Prozesse

Klassische Psychedelika:
Aktivierung des Serotonin-2A-
Rezeptors im Gehirn, rasche
Neuroplastizitat

MDMA: Ausschiittung von
Serotonin, Interaktion mit
Dopamin- und
Noradrenalinsystem
Distickstoffmonoxid: NMDA-
Rezeptor-Antagonismus, Wirkung
auf Opioid-Rezeptor

Vor allem akute psychische
Nebenwirkungen (z.B.
Symptomverstarkung, passagere
Verstarkung Suizidalitat),
vereinzelt verzogerte psychische
Nebenwirkungen
(halluzinatorische
Nachhalleffekte)

Somatische Nebenwirkungen akut
(Kopfschmerzen, Ubelkeit,
Blutdruckanstieg)

Moglicher Vitamin B12-Mangel
bei regelmassigem Einsatz von
Lachgas

Bei MDMA eventuell auch
schwere korperliche
Nebenwirkungen moglich (z.B.
kardiovaskulare Dekompensation,
Hyperthermie)

Langzeitfolgen von Serotonin-2B-
Rezeptoragonismus mit Wirkung
auf Herzklappen bei sehr haufiger
Anwendung noch zu eruieren
(aktuell werden nur einmalige bis
wenige Einzelgaben empfohlen)
In der Regel keine korperliche
Abhangigkeit, psychische
Abhangigkeit bzw.
missbrauchliche Anwendung
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Grund und Zielsetzungen fiir diese Empfehlungen

Psychedelika wurden bereits ab Mitte des letzten Jahrhunderts klinisch-therapeutisch eingesetzt (Herwig, 2024).
Ihre Anwendung kam durch das Anfang der 1970er Jahre zur allgemeinen Drogenbekdmpfung verhingte
Nutzungsverbot weitestgehend zum Stillstand. Grundlagenwissenschaftlich wie auch klinisch wurde das Thema in
der Schweizer Psychiatrie weiter bearbeitet (Gasser, 1996; Kyzar et al., 2017; Vollenweider and Kometer, 2010).
Seit den 2000er Jahren haben neue wissenschaftliche Studien das therapeutische Potenzial der Psychedelika
bestatigt. Ihre klinische Anwendung erlebt seither ein «Revival» in der Medizin (Vollenweider and Preller, 2020).
Damit werden wissenschaftlich fundierte und klar geregelte Rahmenbedingungen relevanter. Da Psychedelika in
der Schweiz weiterhin zur Gruppe der Betdubungsmittel gehtéren und Standards fiir ihre medizinische Anwendung
fehlen, nehmen Therapeutinnen und Therapeuten bei ihrem Einsatz ein erhebliches haftungsrechtliches Risiko auf
sich. Diese Ausgangslage mit fehlenden wissenschaftlichen Standards fiihrt zu unabsehbaren und moglicherweise
kritischen Folgen fiir die Betroffenen und die Behandler (Goodwin et al., 2024; McNamee et al., 2023).

Daher wurden diese Schweizer Behandlungsempfehlungen mit dem Ziel erstellt, der Therapie mit Psychedelika
einen sicheren und standardisierten Rahmen zu geben und sie in der psychiatrischen Behandlungspalette zu
etablieren. Die SGPP hat deshalb im Oktober 2023 ein fachlich breit abgestitztes Positionspapier veroffentlicht
(Krahenmann et al., 2023) und darin die Ausarbeitung der vorliegenden Behandlungsempfehlungen durch eine
Expertenkommission empfohlen.

Die Substanzklasse der Psychedelika

Psychedelika sind psychoaktive Substanzen, die akute, passagere, tiefgreifende Veranderungen im Denken, den
Emotionen und der Wahrnehmung hervorrufen kénnen. Der Begriff Psychedelika (in Klassifikationssystemen zum
Teil auch Halluzinogene genannt) setzt sich aus den beiden griechischen Wortern guxn (psyche, Seele) und 6fjAog
(delos, offenbar) zusammen und bezeichnet wortlich einen Zustand, in dem "die Seele offenbart" werde. Als
klassische Psychedelika werden vor allem Psilocybin, Lysergsdurediethylamid (LSD), Dimethyltryptamin (DMT,
Bestandteil von Ayahuasca) und Meskalin bezeichnet. Atypische Vertreter sind Methylendioxymethylamphetamin
(MDMA), bei dem es sich eher um ein Entaktogen? handelt (Hysek et al., 2014), und Ketamin/Esketamin, das eher
der Klasse der Dissoziativa zugerechnet werden sollte (Herwig et al., 2023; Reiff et al., 2020). Gegenliber klassischen
Psychedelika zeigt MDMA ein umschriebeneres Wirkprofil, da es (iberwiegend auf das emotionale Erleben wirkt
(Holze et al., 2020). Gegenliber MDMA zeigen die klassischen Psychedelika eine wesentlich grossere Varianz der
akuten Effekte (dosisabhingig und individuell variabel) und auch ein grésseres Potential fir negativ geférbtes
Erleben (Holze et al., 2020). Fiir die beschriankte medizinische Anwendung in der Schweiz sind derzeit Psilocybin,
MDMA und LSD verfligbar. Die vorliegenden Behandlungsempfehlungen gehen daher vor allem auf diese Stoffe
ein. Die folgende Ubersicht bietet einen vertieften Einblick in die Substanzklasse der Psychedelika mit den
verschiedenen Substanzen und ihren charakteristischen Merkmalen (Tab. 2).

2 Als Entaktogen ("das Innere beriihrend", aus dem Griechischen en, "innen", Lateinisch tactus "beriihrt") werden psychoaktive Substanzen
bezeichnet, unter deren Einfluss die eigenen Emotionen intensiver wahrgenommen werden
4
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Tabelle 2: Wichtigste Substanzen der Psychedelika (ohne Ketamin/Esketamin; fiir Review siehe auch (Barksdale et
al., 2024))

Substanz Pharmakologische Eigenschaften Ungefdhre Anzahl
randomisierter klinischer
Studien seit 2000
Psilocybin

MDMA (3,4-Methylendioxy-N- Eher als Entaktogen klassifiziert; wirkt auf 23 (Green et al., 2023;
methylamphetamin) Serotonin, Noradrenalin und Dopamin Smith et al., 2022; Yang et
al., 2024)
LSD (Lysergsaurediethylamid)

DMT (Dimethyltryptamin) Psychedelische Substanz, natirlich in 10 (Bosch et al., 2022;
vielen Pflanzen; nur in Kombination mit Falchi-Carvalho et al.,
einem Monoaminoxidase-Hemmer oral 2024; Riba et al., 2001;
wirksam (vgl. Ayahuasca); alternativ IV- Timmermann et al., 2024;
Gabe oder inhalativ. Bei Bolusgabe oder Vogt et al., 2023)
inhalativ starke, kurze Wirkungsdauer

wegen rascher Metabolisierung

Wirkmechanismen der klassischen Psychedelika

Obwohl die Wirkmechanismen von Psychedelika intensiv erforscht werden, sind diese noch nicht vollstandig
geklart. Im Folgenden werden die wichtigsten Hypothesen zu den Wirkmechanismen diskutiert:

Agonismus an 5-HT2A-Rezeptoren, 5-HT-, DA-, NA-ausschiittend, bzw. Antagonismus am Glutamatsystem

Die sogenannt serotonergen Psychedelika wirken hauptsdchlich als Agonisten via Serotonin-2A-(5-HT2A)-
Rezeptoren. Das serotonerge System ist relevant fiir die Regulation von Stimmung, Schlaf, Appetit und kognitiven
Funktionen. Dabei sind 5-HT2A-Rezeptoren besonders bedeutsam, da sie an der Verarbeitung von sensorischen
Reizen und der Regulation von Emotionen beteiligt sind. Es wird angenommen, dass Psychedelika die inhibitorische
Kontrolle der sensorischen Eingdnge verringern, was zu intensiveren Wahrnehmungen fiihren kann (Avram et al.,
2024). MDMA wirkt Gber eine Ausschiittung von Serotonin, Noradrenalin und Dopamin (Nichols, 2016; Nichols et
al., 2017). Distickstoffmonoxid wirkt, dahnlich wie Ketamin, als Glutamatantagonist via NMDA-Rezeptoren (Jevtovié-
Todorovi¢ et al., 1998; Kohtala and Rantamaki, 2021) und zu einem geringeren Teil Uber Opioid-Rezeptoren
(Gillman, 1986).

Emotionsverarbeitung, Amygdala und kognitive Prozesse

Forschungsergebnisse deuten darauf hin, dass klassische Psychedelika die allgemeine Emotionsverarbeitung
beeinflussen und dabei auf spezifische Hirnregionen, wie die Amygdala, einwirken. Unter dem Einfluss von
Psychedelika wurde beobachtet, dass die Amygdala ihre normale Reaktionsweise auf emotionale Reize verdandern
kann.  Mechanistische Studien bei Gesunden mit bildgebenden Verfahren wie funktionelle
Magnetresonanztomographie zeigen eine gedampfte Aktivitdit der Amygdala unter psychedelischer Wirkung
(Barrett et al., 2020; Bershad et al., 2020; Kraehenmann et al., 2015; Mertens et al., 2020; Mueller et al., 2017).
Diese Verdnderung konnte dazu beitragen, dass Patientinnen und Patienten unter psychedelischem Einfluss
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intensivere emotionale Erfahrungen machen kénnen, weil méglicherweise die Angstreaktion auf angstbesetzte
Gedachtnisinhalte herunterreguliert wird (Mertens et al., 2020).

Psychedelika kdnnen zu einem qualitativ veranderten Wachbewusstseinszustand filhren und sich in Mustern
ungewohnlichen Denkens und Empfindens manifestieren (Kraehenmann, 2017; Kraehenmann et al., 20173, 2017b).
Dies kdnnte teilweise auf ihre Wechselwirkung mit verschiedenen Hirnregionen zuriickzufiihren sein, einschliesslich
der kortikalen Assoziationsgebiete (Tagliazucchi et al., 2014). Studien haben gezeigt, dass psychedelische
Substanzen die Konnektivitdt zwischen verschiedenen Hirnregionen verdndern und so zu divergenterer
Denkfahigkeit und gesteigerter Kreativitat fihren kénnen (Petri et al., 2014). Dieses Phdanomen der kognitiven
Alteration ist mitunter auch als "traumahnliche Kognition" beschrieben worden, da es gewisse Ahnlichkeiten zu den
ungewohnlichen Denkmustern wéhrend des Traumens aufweist (Kraehenmann et al., 2017a, 2017b, 2017b).

Default Mode Network (DMN) und Bewusstseinsverédnderung

Psychedelika verdandern die Aktivitdt im DMN - ein Netzwerk von Gehirnregionen, das im Ruhemodus aktiv wird
und mit Selbstreflexion, Identitdt und der Verarbeitung personlicher Erfahrungen in Verbindung steht. Es besteht
bei Menschen mit Depressionen ein enger Zusammenhang zwischen funktioneller Hirn-Konnektivitdat im DMN und
negativen Kognitionen (Borserio et al., 2021). Psychedelika konnen die Konnektivitdt zwischen Regionen des DMN
voriibergehend verdandern, was zu einer gesteigerten Kommunikation zwischen ansonsten weniger
zusammenarbeitenden Gehirnregionen fiihren kann. Diese erhohte neuronale Konnektivitdt wird mit einem
veranderten Bewusstseinszustand — einschliesslich einer Veranderung von Ich-Erleben, Sinneswahrnehmung und
Kognitionen - in Verbindung gebracht (Soares et al., 2023; Stoliker et al., 2023; Tagliazucchi et al., 2014).

Neuroplastizitit und Langzeitverdnderungen

Die langfristigen Auswirkungen von Psychedelika kénnten zum Teil auf Veranderungen in der neuroplastischen
Anpassung des Gehirns zurlickzufiihren sein. Es wird vermutet, dass Psychedelika neuronale Wachstumsfaktoren
stimulieren und die Bildung neuer synaptischer Verbindungen fordern konnen (Calder and Hasler, 2023; Vargas et
al., 2023). Diese neuroplastischen Effekte kdonnten zu langfristigen Verdnderungen in der Hirnfunktion und
moglicherweise zu gewlinschten Therapieergebnissen beitragen.

Evidenz der klinischen Wirksamkeit und Sicherheit

Es liegen in der Zwischenzeit eine Vielzahl randomisierter, kontrollierter Studien (RCTs) zur Wirksamkeit und
Sicherheit der Psychedelikatherapie bei verschiedenen psychiatrischen Erkrankungen vor. Aufgrund einiger
Besonderheiten der Psychedelika sind in den bisherigen RCTs die Verzerrungseffekte (z.B. durch schwierige
Verblindung, Erwartungseffekte, Umgebungsfaktoren, geringe Fallzahlen, etc.) ungeniigend kontrolliert (Hovmand
et al., 2023), weshalb vor einer allfélligen Zulassung als Medikamente weitere RCTs mit hoheren Fallzahlen und
Kontrolle von Einflussfaktoren nétig sind. Allerdings ist die Wirksamkeit der Psychedelika sehr eng an die
subjektiven Effekte im Rahmen der Bewusstseinsveranderung gekoppelt, weshalb der konventionelle Goldstandard
der Verblindung bei den Psychedelika methodisch kaum zu erreichen ist (Goodwin et al., 2022). Dies wiederum
sollte nicht dazu fihren, dass eine moglicherweise wirksame Methode allein aus diesem Grund nicht verfiigbar
werden sollte. Teilweise werden von den Zulassungsbehorden alternative Designs wie Dose-Response-Studien
empfohlen (FDA, 2023). Aktuell ist noch unklar, ob und welcher Standard sich hier etablieren wird.

Die beste Wirksamkeitsevidenz existiert derzeit fiir die Anwendung von Psilocybin bei Depressionen, insbesondere
bei therapieresistenten Depressionen (Carhart-Harris et al., 2018; Carhart-Harris et al., 2016; Goodwin et al., 2022;
Ko et al., 2023; Raison et al., 2023; von Rotz et al., 2023), sowie fur LSD und Psilocybin bei Depressionen und
existenziellen Angsten im Zusammenhang mit schweren koérperlichen Erkrankungen (z.B. terminale
Krebserkrankungen) (Gasser et al., 2014; Holze et al., 2023; Ross et al., 2022, 2016; Schimmers et al., 2022). In der
Meta-Analyse von Guo et al. (2024) wurden 72 randomisierte, kontrollierte Studien von Behandlungen der
therapieresistenten Depression untersucht. Die Analyse, die 12’105 Teilnehmer umfasste, hob die
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Elektrokonvulsionstherapie, Ketamin/Esketamin und Psilocybin aufgrund ihres optimalen Verhéltnisses zwischen
Wirksamkeit und Vertraglichkeit als bevorzugte Behandlungsmethoden bei therapieresistenten Depressionen
heraus. Mit Effektstarken von tiber 1.0 in RCTs kann auf eine hohe Wirksamkeit der Psychedelika bei depressiven
Episoden geschlossen werden (Luoma et al., 2020). Allerdings wird die Effektstarke hdchstwahrscheinlich durch die
funktionelle Entblindung und hohe Erwartungshaltungen (berhoht. Entsprechend ist zu erwarten, dass die
Effektstarken in grésseren RCTs im Vergleich zu den initialen Studien abnehmen werden, ein Phdnomen das von
RCTs in anderen Bereichen bereits bekannt ist.

Erwahnenswert ist, dass in einer grosseren Studie (Carhart-Harris et al., 2021) das Psilocybin im Vergleich mit einem
«Ublichen» Antidepressivum, einem selektiven Serotonin- Wiederaufnahmehemmer (SSRI), vergleichbare
antidepressive Effekte und in einer Re-Analyse (Weiss et al., 2023) etwas (iberlegene Effekte zeigte. Allerdings ist
zu beachten, dass diese Studie nicht Placebo-kontrolliert war, wodurch es unklar ist, ob das SSRI eine Wirksamkeit
Uber Placebo-Niveau erreicht hat. Klinische Studien zu Dimethyltryptamin (DMT) sind derzeit noch begrenzt, aber
es gibt erste Hinweise darauf, dass DMT bei der therapieresistenten Depression Wirkung zeigt (D’Souza et al., 2022;
Falchi-Carvalho et al.,, 2024; Reckweg et al., 2023). Die Wirksamkeit und Sicherheit von Distickstoffmonoxid
(Lachgas) bei der Behandlung von therapieresistenten Depressionen wurde in mehreren RCTs und Fallserien
untersucht (Guimardes et al., 2021; Kronenberg et al., 2024; Nagele et al., 2015). Die Studien zeigten, dass ein bis
zwei einstliindige Lachgas-Behandlungen zu einer raschen und mehrere Wochen anhaltenden
Symptomverbesserung fihren kann. Im Rahmen der vorliegenden Behandlungsempfehlungen wird der NMDA-
Rezeptor Antagonist Esketamin nicht gesondert besprochen, da Esketamin in der Schweiz bereits zur Behandlung
von therapieresistenten Depressionen zugelassen ist.

Weitere Evidenz fiir Psychedelika auf Stufe RCT besteht fiir die Alkoholabhangigkeit (Bogenschutz et al., 2022;
Krebs and Johansen, 2012; van der Meer et al., 2023), sowie beim MDMA fiir die posttraumatische
Belastungsstérung (Henner et al., 2022; Krediet et al., 2020; Mitchell et al., 2023).

Insgesamt ist das Sicherheits- und Nebenwirkungsprofil der Psychedelika in den bisherigen Studien und den
Erfahrungen aus der Anwendung im Rahmen der Einzelfallbehandlungen giinstig (Carhart-Harris et al., 2021). Sie
werden in der Regel gut toleriert und mogliche Nebenwirkungen treten vor allem wahrend oder unmittelbar im
Anschluss an die Substanzsitzung auf (z.B. Kopfschmerzen innerhalb von 24 - 48 Stunden nach ihrer Verabreichung).
Langzeiteffekte sind jedoch noch wenig untersucht und missen durch Pharmakovigilanz-Massnahmen langerfristig
monitorisiert werden (Belouin et al., 2022; Rouaud et al., 2024). Zudem ist es wichtig, auch kritische Aspekte und
potenzielle Risiken zu betrachten (vgl. Tab. 3). So wurden im Rahmen des Zulassungsverfahrens fir MDMA
wiederholt Bedenken gedullert, dass Nebenwirkungen wie Suizidalitat nicht ausreichend berichtet wurden (Marks,
2024; Reardon, 2024). Diese unvollstandige Dokumentation kénnte zu einer Unterschatzung der Risiken fiihren, die
mit der Anwendung solcher Substanzen einhergehen. Dariiber hinaus werden beispielsweise postpsychedelische
Nachhall-Effekte oft nicht ausreichend thematisiert (Breeksema et al., 2022; Evans et al., 2023).3 Ein weiterer
kritischer Punkt ist die Tatsache, dass die bisherigen klinischen Studien zu Psychedelika an Patienten durchgefiihrt
wurden, die wesentlich strenger ausgewahlt und intensiver gescreent wurden als jene in Studien zu klassischen
Antidepressiva. Beispielsweise wurde bei diesen Patienten eine detailliertere Familienanamnese erhoben, was
bedeutet, dass die Ergebnisse dieser Studien moglicherweise nicht ohne Weiteres auf die allgemeine
Patientenpopulation Ubertragbar sind (Hovmand et al., 2023). Diese Selektion kdnnte die Sicherheit und
Wirksamkeit der Psychedelika in einem realistischeren klinischen Umfeld verzerren und stellt daher einen
wesentlichen Faktor dar, der bei der Bewertung dieser Substanzen bericksichtigt werden muss.

3 Ein prominenter Fall ist der eines Piloten, der zwei oder drei Tage nach der Einnahme von Psilocybin wihrend eines Flugs als Passagier
versuchte, die TUren des Flugzeugs zu 6ffnen und die Triebwerke auszuschalten, um sich aus einem anhaltenden veranderten
Bewusstseinszustand zu befreien (Piercey et al., 2024). Solche Vorfélle verdeutlichen, dass psychedelische Substanzen auch Tage nach der
Einnahme unerwartete und potenziell gefahrliche Verhaltensweisen auslosen kénnen.
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Zeitlicher Verlauf und Dosisabhangigkeit der klinischen Effekte

Es muss zwischen den akuten Effekten der Substanzen und den klinischen Effekten unterschieden werden. Die
akuten Effekte von MDMA, Psilocybin und LSD halten je nach Substanz ca. 5 bis 12 Stunden an (Holze et al., 2022,
2020). Die klinischen Effekte der Psychedelika treten ebenfalls oft innerhalb dieses Zeitraums ein. Sie kdnnen bei
gewisser Varianz (iber mehrere Tage, Wochen oder Monate anhalten. So kdnnen selbst bei lediglich ein oder zwei
Substanzgaben tiber mehrere Wochen und z.T. gar Gber Monate klinische Besserungen beobachtet werden (Agin-
Liebes et al., 2020; Carhart-Harris et al., 2018; Gukasyan et al., 2022; Holze et al., 2024). Die klinische Wirksamkeit
von Psychedelika zeigt einen Dosis-abhadngigen Effekt (Perez et al., 2023), wobei mittlere und hohere Dosen (z.B.
25 mg Psilocybin per os) im Vergleich zu tieferen Dosen (z.B. 1 - 10 mg Psilocybin per os) eine héhere Wirksamkeit
zeigen. Insbesondere bei therapieresistenten Depressionen sind tiefere Dosen wahrscheinlich zu wenig wirksam
(Goodwin et al., 2022). Fiir LSD und Psilocybin bei depressiven Symptomen und Angsten gibt es Hinweise, dass eine
wiederholte Gabe im Vergleich mit einer einmaligen Gabe effektiver ist (Leger and Unterwald, 2022).

Therapeutisches Ansprechen (Response) und Remissions-Raten

Die Response- und Remissions-Raten fielen in den bisherigen Studien unterschiedlich aus (Goodwin et al., 2022;
Guo et al., 2024; Raison et al., 2023; von Rotz et al., 2023). In der Phase 2-RCT von Goodwin et al. (2022), in der 79
therapieresistente depressive Patienten und Patientinnen einmalig mit 25 mg, 10 mg oder 1 mg Psilocybin
behandelt wurden, lag die Response-Rate nach drei Wochen in der 25 mg-Gruppe bei 37 %, in der 10 mg-Gruppe
bei 19 % und in der 1 mg-Kontrollgruppe bei 18 %. Die Remissions-Rate lag in der 25 mg-Gruppe bei 29 %, in der 10
mg-Gruppe bei 9 % und in der 1 mg-Kontrollgruppe bei 8 %. In der Phase 2-RCT von Raison et al. (2023), in der 104
Patienten und Patientinnen mit Majoren Depressionen mit 25 mg Psilocybin oder Niacin-Kontrolle einmalig
behandelt wurden, lag die Response-Rate nach 43 Tagen in der 25 mg-Gruppe bei 42 % und in der Niacin-
Kontrollgruppe bei 11 %. Die Remissions-Rate lag in der 25 mg-Gruppe bei 25 % und in der Niacin-Kontrollgruppe
bei 9 %. In der RCT-Studie von Von Rotz et al. (2023), in der 52 Patienten und Patientinnen mit Majoren
Depressionen einmalig mit einer mittleren Dosis Psilocybin (0.215 mg/kg) oder Placebo behandelt wurden, lag die
Response-Rate nach 14 Tagen in der Psilocybin-Gruppe bei 54-58 % und in der Placebo-Gruppe bei 12-16 %. Die
Remissions-Rate lag in der Psilocybin-Gruppe bei 46-54 % und in der Placebo-Gruppe bei 12 %.

Daten zu langfristigen klinischen Wirkungen von Psychedelika bei psychiatrischen Erkrankungen

Die Untersuchung der Langzeitwirkungen von Psychedelika in der psychiatrischen Behandlung ist von
entscheidender Bedeutung. Es geht nicht nur darum, die kurzfristigen Effekte zu verstehen, sondern auch darum,
langanhaltende Veranderungen und den potenziellen therapeutischen Nutzen zu erfassen. Hierbei werden Daten
aus Studien beriicksichtigt, die einen Zeitraum von mehreren Monaten bis hin zu Jahren abdecken.

Mehrere Studien haben langfristige positive Effekte von Psilocybin bei verschiedenen psychiatrischen Erkrankungen
aufgezeigt. Griffiths et al. (2016) berichteten (iber langanhaltende Verbesserungen der Lebensqualitdt und der
psychischen Gesundheit bei Krebspatienten nach zwei Psilocybin-Gaben, die auch nach sechs Monaten noch
anhielten. Ross et al. (2016) fanden, dass Psilocybin bei Patienten mit Angst und Depression aufgrund
fortgeschrittener Krebserkrankungen langfristige angstlindernde und antidepressive Wirkungen zeigte, die auch ein
Jahr nach der Behandlung noch bestanden. Holze et al. (2024a) zeigten eine anhaltende Reduktion der Angst und
Depression bis zu zwei Jahren nach zweimaliger Behandlung mit LSD. Eine einzige Dosis LSD bewirkte auch
langanhaltende positive Veranderungen in der Personlichkeit und der Lebenszufriedenheit (MacLean et al., 2011).
Die Kombination von MDMA mit spezifischer Psychotherapie zeigt vielversprechende Ergebnisse bei der
Behandlung von posttraumatischen Belastungsstorungen. Langzeitdaten von Mithoefer et al. (2013) zeigen, dass
die therapeutischen Effekte nach MDMA-Sitzungen auch (iber einen langeren Zeitraum stabil bleiben kdnnen,
wobei positive Verdnderungen bis zu vier Jahre nach der Behandlung nachweisbar sind. Allerdings ist nicht
wissenschaftlich geklart, welchen Anteil die pharmakodynamischen Eigenschaften von MDMA per se bei diesen
therapeutischen Effekten spielen (Hashimoto, 2024; Mitchell et al., 2023).
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Indikationen

Von Seiten des BAG kdonnen Ausnahmenbewilligungen grundsatzlich bei einer schweren Beeintrachtigung der
Lebensqualitat durch die jeweilige Erkrankung und unzureichendem Ansprechen auf bisherige Therapien erteilt
werden. Eine grundsatzliche Einschrankung auf ein bestimmtes Erkrankungsbild gemass BAG besteht nicht. Die
SGPP empfiehlt hingegen aufgrund der aktuellen wissenschaftlichen Datenlage die Verwendung von Psychedelika
nur in folgenden Fallen: die derzeitige Evidenz bei aktuellem noch begrenztem Forschungsstand fiir eine im Schnitt
rasch einsetzende und nachhaltige Wirksamkeit bei gleichzeitig guter Vertraglichkeit positioniert die
Psychedelikatherapie zunachst als Off Label-Third Line-Therapie bei ausgewahlten therapieresistenten, mittel- bis
schwergradigen psychischen Erkrankungen. Bei weiterer Etablierung und entsprechenden Forschungsergebnissen
kann fir die Zukunft auch ein im Erkrankungsverlauf frilherer Einsatz bei nicht therapieresistenten Erkrankungen
denkbar sein. Fiir das Kriterium der Therapieresistenz gelten aktuell bei Depressionen und bei Angsten im Rahmen
von schweren, palliativ behandelten koérperlichen Erkrankungen % sowie bei der Posttraumatischen
Belastungsstorung® Ausnahmen. Weitere Indikationen (z.B. Zwangsstorungen, Essstorungen, etc.) sind aufgrund
der noch unzureichenden Evidenzlage nur in wissenschaftlichem Setting bzw. in lebensbedrohlicher Auspragung
vertretbar.

Indiziert ist die Psychedelikatherapie damit bei kumulativer Erfiillung der folgenden drei Kriterien: Diagnose,
Therapieresistenz und Schweregrad (Abb. 1).

4 Das Argument flr die Anwendung einer experimentellen Therapie wie der Psychedelikatherapie bei lebensbedrohlich erkrankten
Patientinnen und Patienten besteht darin, dass bei dieser Patientengruppe die erwarteten Vorteile (hohes therapeutisches Potential,
Verbesserung der Lebensqualitat, rasche und anhaltende Wirksamkeit, etc.) die potenziellen Risiken Gberwiegen, einschliesslich der
Risiken, keine Behandlung durchzufiihren (vgl. auch (Greif and Surkala, 2020))

5 Auf Basis mehrerer Studien, inklusive zweier randomisierter, doppelblinder, Placebo-kontrollierter Phase-3-Studien (Mitchell et al.,
2023), die die Wirksamkeit und Sicherheit von MDMA bei Patientinnen und Patienten mit mittel- bis schwergradiger PTBS zeigten, hat
die US-amerikanische Lebensmittel- und Arzneimittelbehérde (FDA) den Zulassungsantrag fiir MDMA unter dem Namen
Midomafatemin (Lykos Therapeutics) zur Behandlung von PTBS angenommen und dem Antrag Prioritdtspriifstatus gewdhrt. Allerdings
empfahl der zentrale Beratungsausschuss der FDA am 04.06.2024, die beantragte Zulassung von MDMA aus verschiedenen Griinden —
unter anderem in Bezug auf die unklare Rolle der Psychotherapie - abzulehnen (Marks, 2024). Die FDA folgte am 11.08.2024 der
Ablehnungsempfehlung des Beratungsausschusses und lehnte den Zulassungsantrag von MDMA ab (Reardon, 2024). Ausserdem
wurden drei Studien (Feduccia et al., 2021; Jerome et al., 2024; Mithoefer et al., 2024) im Zusammenhang mit der MDMA-
Psychotherapie aufgrund von Verletzungen des Studienprotokolls und aufgrund von unethischem Verhalten bei der
Studiendurchfiihrung zuriickgezogen.
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Abbildung 1: Algorithmus zur Indikationsstellung der Psychedelikatherapie

Ausnahmen: Depressionen und Angste bei schweren, palliativ behandelten korperfichen
Erkrankungen sowie bei der Posttraumatischen Belastungsstorung

mittlerer bis hoher Schweregrad

Definition Third-Line-Behandlungsstrategie

Unter Third-Line-Behandlungsstrategie wird die dritte, evidenzbasierte Behandlungsstufe gemass internationalen
Behandlungsempfehlungen bezeichnet, insbesondere geméss den deutschen S3-Leitlinien (awmf.org/leitlinien),
den NICE Guidelines (nice.org.uk/guidance) sowie den American Psychiatric Association Practice Guidelines
(psychiatry.org/guidelines). Fur die evidenzbasierte Behandlung der Depression bestehen die folgenden
Behandlungsstufen (BAK et al., 2022; Hattenschwiler et al., 2024):

Erste Stufe: Antidepressive Monotherapie mit einem modernen Antidepressivum (z.B. SSRI) oder eine
Psychotherapie Uber einen ausreichend langen Zeitraum und in ausreichend hoher Dosierung (gemdéss
Behandlungsempfehlungen fiir die jeweilige Krankheitsgruppe).

Zweite Stufe: Kombination eines Antidepressivums mit einer Psychotherapie, (einmaliger) Wechsel auf ein
Antidepressivum einer anderen Klasse (z.B. selektiver Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer [SNRI]),
Kombination zweier Antidepressiva unterschiedlicher Klassen (z.B. Mirtazapin mit SSRI) oder Augmentation eines
Antidepressivums (z.B. mit Lithium oder einem atypischen Antipsychotikum) Uber einen ausreichend langen
Zeitraum und in ausreichend hoher Dosierung.

Dritte Stufe: Add-on Therapiemethoden (hohe Evidenz flir Esketamin, Elektrokonvulsionstherapie, repetitive
transkranielle Magnetstimulation; experimentell: Psychedelikatherapie)

Bei den Add-on Therapieverfahren missen nebst der Patientenpraferenz auch die Evidenzstdrke der einzelnen
Methoden berlicksichtigt werden. So verfligen Elektrokonvulsionstherapie, repetitive transkranielle
Magnetstimulation und Esketamin (iber eine hohe Evidenzstdrke in Bezug auf Wirksamkeit, Sicherheit und
Durchfiihrbarkeit, wohingegen die Psychedelikatherapie als Add-On Therapieverfahren derzeit eine geringere
Evidenzstirke aufweist und in den offiziellen Behandlungsalgorithmen noch nicht aufgenommen ist (BAK et al.,
2022; Hattenschwiler et al., 2024).
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Definition Therapieresistenz

Von Therapieresistenz wird im Allgemeinen bei unzureichendem Ansprechen auf eine gestufte Behandlung gemass
den Ublichen Behandlungsempfehlungen ausgegangen. Allerdings ist die Therapieresistenz nicht einheitlich fiir alle
psychischen Erkrankungen definiert (Conway et al., 2017).

Von einer therapieresistenten Depression wird international und in den Schweizer Behandlungsempfehlungen zur
Behandlung von unipolaren depressiven Storungen (Hattenschwiler et al., 2024) gesprochen, wenn die depressive
Symptomatik persistiert, obwohl zwei Therapieversuche mit (verschiedenen) Antidepressiva in addquater
Dosierung und Uber einen ausreichend langen Zeitraum (> 4 Wochen) gemacht wurden. Eine spezifische
Psychotherapie sollte bei einer leichten bis mittelgradigen depressiven Episode erwogen bzw. angeboten werden.
Ebenso bei schweren Depressionen in Kombination mit einer Psychopharmakotherapie. Psychotherapie ist in
Kombination mit einem Antidepressivum wirksamer als die alleinige Pharmakotherapie (Cuijpers et al., 2020) - und
umgekehrt. Fiir die Psychedelikatherapie der therapieresistenten Depression muss deshalb zusatzlich zur fehlenden
Response auf zwei Antidepressiva auch eine fehlende Response auf eine spezifische Psychotherapie von
ausreichender Dauer nachgewiesen sein (Conway et al., 2017).

Die therapieresistenten Angststorungen sind nicht klar definiert (Seifritz et al., 2024). Analog zur
therapieresistenten Depression muss fir die Psychedelikatherapie der therapieresistenten Angststorung eine
fehlende addaquate Response auf eine Pharmakotherapie sowie eine Psychotherapie von ausreichender Dauer
(mindestens acht Wochen) vorhanden sein (Domschke et al., 2024).

Die therapieresistente Alkoholabhdngigkeit ist nicht operationalisiert. Analog zur therapieresistenten Depression
muss fir die Psychedelikatherapie der therapieresistenten Alkoholabhangigkeit eine unzureichende Response bzw.
das Verfehlen von vereinbarten Therapiezielen auf mehrere, evidenzbasierte pharmakologische und
psychotherapeutische Therapieverfahren vorhanden sein (DGPPN and DG-SUCHT, 2020).

Definition Schweregrad

Fiir die einzelnen Indikationen fiir die Psychedelikatherapie werden Schweregrade analog zu den verwendeten
Studien definiert. Fiir die mittelgradige Depression miissen mindestens 20 Punkte in der Montgomery-Asberg-
Depression-Rating-Scale (MADRS), mindestens 17 Punkte in der Hamilton-Depression-Rating-Scale (HAMD-D-21)
oder mindestens 20 Punkte im Beck-Depression-Inventory Il (BDI-Il) vorhanden sein (Goodwin et al., 2022); fiir die
mittelgradigen Angststorungen mindestens 40 Punkte auf dem State-Trait-Anxiety-Inventory (STAI) (Holze et al.,
2023); fur die mittelgradige Alkoholabhdngigkeit mindestens vier Tage mit starkem Alkoholkonsum in den 30 Tagen
vor der Untersuchung (definiert als finf oder mehr Getrdanke an einem Tag fiir einen Mann und vier oder mehr
Getrdanke an einem Tag fiir eine Frau) (Bogenschutz et al., 2022); und fiir die mittelgradige posttraumatische
Belastungsstérung mindestens 28 Punkte auf der Clinician-administered-PTSD-Scale (CAPS-5) sowie eine
Symptomdauer von mindestens sechs Monaten (Mitchell et al., 2023).

Zusammenfassende Liste der moglichen zukiinftigen Indikationen fiir die Psychedelikatherapie (Stand Sommer
2024)

e Therapieresistente mittelschwere bis schwere Depression (ohne psychotische Symptome)

e Therapieresistente mittelschwere bis schwere Angststérungen

e Mittelschwere bis schwere Depression und Angste im Zusammenhang mit schweren, palliativ behandelten

korperlichen Erkrankungen (z.B. terminale Krebserkrankungen)
e Therapieresistente mittelschwere bis schwere Alkoholabhangigkeit
e Mittelschwere bis schwere posttraumatische Belastungsstérung
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Psychedelikatherapie

In der Psychiatrie verkorpert die Psychedelikatherapie eine neuartige Behandlungskategorie (Nichols et al., 2017).
Diese sollte als Add-on innerhalb der verfligbaren Behandlungspalette modular eingesetzt werden. Als
Behandlungsmodul beinhaltet die Psychedelikatherapie die drei Komponenten (A) Vorbereitung, (B) Durchfiihrung
(«Substanzsitzung») und (C) Nachbesprechung («Integrationssitzung»).

Rolle der Psychotherapie

Die Giberwiegende Mehrheit der Studien zu klassischen Psychedelika kombiniert die Psychedelikatherapie mit einer
Form der (meist supportiven) Psychotherapie. Daher besteht derzeit die starkste wissenschaftliche Evidenz fir
Sicherheit und Wirksamkeit im Rahmen dieser kombinierten Anwendung. Allerdings besteht fiir die Annahme,
wonach die Psychedelikatherapie in Kombination mit einer Psychotherapie stattfinden sollte, um ihre Wirksamkeit
zu entfalten, derzeit keine Evidenzgrundlage, denn dies wurde bisher nicht wissenschaftlich untersucht (Goodwin
et al., 2024; Heifets and Olson, 2024). So deutet beispielsweise die Wirkung im Placebo-mit-Psychotherapie-Arm in
der MDMA-RCT-Studie von Mitchell et al. (2023) auf den eigenstandigen Wert der manualisierten Psychotherapie
hin, die fiir den Einsatz mit MDMA entwickelt wurde. Ahnlich argumentiert auch der zentrale Beratungsausschuss
der US-amerikanischen Food and Drug Administration (FDA) in Bezug auf die Zulassung von MDMA zur Behandlung
von PTSD (Marks, 2024; O’Brien et al., 2024) sowie die American Psychiatric Association (Levin, 2024) in ihrer
Stellungnahme: MDMA sei nur in Kombination mit Psychotherapie untersucht, die spezifische Rolle der
Psychotherapie in diesem Kontext bleibe unklar und misse zuerst untersucht werden, bevor eine Zulassung
erfolgen kénne. Auch bleibt aufgrund der Erfahrungsberichte aus der klinischen Anwendung (Aicher et al., 2024;
Passie et al., 2022) wissenschaftlich zu kldren, ob die Einbettung der Psychedelikatherapie in eine spezifische
Psychotherapie einen augmentierenden Effekt auf die Psychotherapie als solche haben kann.

Insgesamt ist festzustellen, dass eine psychotherapeutische Begleitung vor, wahrend und nach der Substanzsitzung
aktuell ein relevanter Teil der Ublichen psychiatrischen-psychotherapeutischen Kompetenz ist - sowohl im Hinblick
auf Sicherheitsaspekte als auch aufgrund des durch die Psychedelika induzierten veranderten
Bewusstseinszustandes und den entsprechenden emotional-kognitiven Veranderungen. Ziel dieser
psychotherapeutischen Begleitung ist in erster Linie die psychologische Unterstiitzung und die Gewahrleistung der
Sicherheit.

Anzahl Substanzsitzungen

In den bisherigen klinischen Studien (Carhart-Harris et al., 2018; Goodwin et al., 2022; Holze et al., 2024; Mitchell
et al, 2023; von Rotz et al.,, 2023) wurden einmalige, teilweise auch zweimalige Substanzsitzungen, bei
therapieresistenten Erkrankungen verwendet. Diese zeigten rasche und 6-12 Monate anhaltende klinische Effekte.
Eine einzige RCT (Rosenblat et al., 2024) zeigte, dass eine dritte Substanzsitzung bei erneutem Rickfall einer
depressiven Symptomatik innerhalb von 6 Monaten nach der ersten Substanzsitzung einen Vorteil gegeniber einer
einmaligen oder zweimaligen Dosierung brachte. Wiederholte Substanzsitzungen im Sinne einer
Erhaltungstherapie wurden bisher nicht untersucht. Aus aktueller Sicht empfehlen wir daher unter Abwagung von
Aufwand, Nutzen und Risiko sowie unter Berlicksichtigung der Evidenz eine Abfolge von bis zu 3 Substanzsitzungen
innerhalb von 6 Monaten. Nach dieser Zeit soll die Indikation Uberpriift werden. Dann kann gegebenenfalls ein
zweiter Zyklus von bis zu 3 Substanzsitzungen erfolgen. Die Verabreichung der Substanz wird in der Regel im
Abstand von wenigen Wochen durchgefiihrt. Nach Abschluss der Psychedelikatherapie kénnen die Patientinnen
und Patienten in die reguldare ambulante Nachbehandlung zurtickgefiihrt werden.

Dosierung

Die individuelle Reaktion auf Psychedelika kann stark variieren. Zudem sind die psychotropen Effekte von
Psychedelika nicht nur von der Dosis abhangig, sondern auch von extrapharmakologischen Faktoren wie Set und
Setting (Studerus et al., 2021, 2012). Das "Set" umfasst die psychologischen und emotionalen Faktoren, die den
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mentalen Zustand einer Person wahrend der Psychedelikatherapie beeinflussen. Dazu gehdren die Erwartungen,
Uberzeugungen, Emotionen und Erfahrungen des Patienten vor und wahrend der Sitzung. Das "Setting" bezieht
sich auf die physische und soziale Umgebung, in der die Psychedelika-Therapie stattfindet. Dies schliesst den
Therapieraum, die Atmosphare, die Anwesenheit des Therapiepersonals und andere duBere Einflisse ein. Das
Setting hat einen Einfluss auf die Wirkung psychotroper Substanzen im Allgemeinen sowie auf die Wirkung von
Psychedelika im Speziellen (Liechti et al., 2017).

Mikrodosierung in der Psychedelika-Therapie bezieht sich auf die Einnahme subperzeptueller Dosen von
Psychedelika, die zu keiner merklichen Beeintrachtigung der Wahrnehmung fihren, jedoch potenzielle
therapeutische Effekte bieten sollen. Die Studienlage zu den tatsachlichen Effekten von Mikrodosierungen ist
jedoch derzeit unzureichend und inkonsistent, was weitere Forschung erforderlich macht (Lo et al., 2024; Murphy
et al., 2024).

Psilocybin: In klinischen Studien zur Behandlung von Depressionen reichte die Dosierung typischerweise von 20 bis
30 mg p.o. pro Sitzung. Bei Therapieresistenz ist erfahrungsgemass erst ab dem mittleren Dosisbereich (z.B. 25 mg)
eine klinisch relevante Wirksamkeit zu erwarten (Goodwin et al., 2022). Eine Erhéhung der Dosis bei der zweiten
Sitzung im Vergleich zur ersten Sitzung kann beispielsweise in Erwdgung gezogen werden, um die Wirksamkeit zu
steigern.

LSD: In klinischen Studien wurden Dosierungen von 75 bis 200 ug p.o. verwendet, wobei die typische Dosis bei 100-
150 pg p.o. liegt (Holze et al., 2023).

MDMA: Die Dosierung von MDMA variiert erheblich. In klinischen Studien zur Behandlung von posttraumatischen
Belastungsstorungen wurde in der Regel eine Dosis von 75 bis 180 mg verabreicht, wobei Wirkungen durchaus fir
eher niedrige Dosierungen beschrieben wurden (Mithoefer et al., 2018). Im Gegensatz zu Psilocybin und LSD
besteht bei MDMA ein moderater Zusammenhang mit dem Korpergewicht, so dass eine Dosisanpassung Uberlegt
werden kann. Begrenzte Daten deuten darauf hin, dass bei Dosen liber 140 mg die Nebenwirkungen im Mittelwert
Uberproportional zunehmen, wihrend die Zieleffekte sogar abnehmen (Brunt et al., 2012). Ein zeitlich gestaffeltes
Dosierungsschema (120 mg plus 60 mg nach zwei Stunden) wurde in den Phase-3-Studien verwendet. In der
Schweiz werden 100 mg fir Frauen und 125 mg fir Manner als (bliche Startdosen verwendet. Insgesamt ist bei
MDMA zu beachten, dass mogliche toxische Effekte, insbesondere bei hohen Dosen und wiederholter
Verabreichung in engen zeitlichen Abstanden, nicht ausgeschlossen werden kénnen (Hall and Henry, 2006). Die
therapeutische Breite ist im Vergleich zu den klassischen Psychedelika deutlich kleiner. Dies sollte bei der
Verabreichung beachtet werden.

DMT: Die Substanz wurde in den neusten klinischen Studien bei Depressionen untersucht. Die relevante
therapeutische Dosis und Wiederholungsrate von DMT lasst sich aktuell aufgrund der geringen Anzahl an klinischen
Studien noch nicht definitiv abschéatzen. In den bisherigen Patienten-Studien wurden Dosen zwischen 15 mg und
60 mg p.o., beziehungsweise 0.3 mg/kg Korpergewicht parenteral, verwendet (D’Souza et al., 2022; Falchi-Carvalho
et al.,, 2024).

Distickstoffmonoxid (N,O/Lachgas): Die Substanz wurde in wenigen klinischen Studien bei der Depression
untersucht. Fur die Inhalationstherapie wird ein Gemisch von Distickstoffmonoxid und reinem Sauerstoff im
Verhéltnis 1:3 (d.h. 25 % N>O mit 75 % O,) oder 1:1 (d.h. 50 % N,O mit 50 % O,) liber die Dauer von 30 bis 45
Minuten verwendet. Im Vergleich zu anderen Psychedelika wird hier ein grundsatzlich anderes Setting verwendet.
Bei bisherigen klinische Studien wurden zwei Behandlungen pro Woche Uber mehrere Wochen durchgefiihrt
(Nagele et al., 2015). Fiir die Empfehlung zur klinischen Anwendung werden weitere Studien zur Untersuchung der
Effektivitat und Sicherheit in der Psychiatrie benotigt (Kronenberg et al., 2024).
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Interaktionen und Medikamentenumstellung

Die gleichzeitige Anwendung von Psychedelika mit Psychopharmaka kann zu Arzneimittel-Interaktionen fiihren. Es
ist deshalb fir die sichere Anwendung wichtig, Interaktionen mit der bestehenden Medikation zu Gberprifen.
Wenn keine Interaktionen/Wechselwirkungen zu erwarten sind, wird die bestehende Medikation grundsatzlich
weitergefiihrt. Bei relevanten Interaktionsrisiken sollte eine Anpassung (Pausieren) der vorbestehenden
Medikamente erfolgen. In diesen Fallen wird eine Pausierung von mindestens 5 Halbwertszeiten des jeweiligen
Medikaments empfohlen. Eine Zusammenstellung der wichtigsten Interaktionen wird von der Abteilung fir
Klinische Pharmakologie des Universitadtsspitals Basel (Prof. Matthias Liechti, PD Dr. med. Yasmin Schmid) zur
Verfuigung gestellt und regelmissig aktualisiert.® Im Folgenden werden einzelne spezifische Interaktionen noch
speziell und mechanistisch erwahnt.

Monoaminoxidase-Hemmer (z.B. Moclobemid) kénnen in Kombination mit MDMA ein potenziell
lebensbedrohliches Serotonin-Syndrom auslésen (Gillman, 2005). Diese Substanzklasse muss daher dringend im
Vorfeld abgesetzt werden (im Fall von Tranylcypromin mindestens 14 Tage). Fir Lithium wurden Falle von
epileptischen Anfallen bei gleichzeitiger Einnahme mit LSD und Psilocybin beschrieben (Nayak et al., 2021). Diese
Kombination sollte daher vermieden werden. Fir MDMA wurden in einer Studie (Cohen et al.,, 2021) bei
gleichzeitiger Einnahme von MDMA und des potentiell proarrhythmogenen Metoclopramid (Paspertin® u.a.) letale
Verlaufe berichtet. Eine Vermeidung von Metoclopramid wird daher bei MDMA, aber prophylaktisch auch bei
Psilocybin und LSD, empfohlen.

Alle Antipsychotika vermindern aufgrund des Antagonismus am Serotonin-2A-Rezeptor vermutlich die akute
Wirkung von klassischen Psychedelika sowie MDMA und sollten daher sieben Tage vor der Behandlung pausiert
werden. Benzodiazepine vermindern vermutlich ebenfalls die akute Wirkung und sollten nach Maoglichkeit pausiert
werden. Mirtazapin sollte 5-7 Tage und Trazodon 1-2 Tage vorher pausiert werden, da diese Antidepressiva den
Serotonin-2A-Rezeptor hemmen (Bonson et al., 1996; Halman et al., 2024; Rucker et al., 2018). Die Antidepressiva
aus der Klasse der SSRIs oder SNRIs missen vor einer Anwendung von Psilocybin oder LSD nicht pausiert werden,
da sie vermutlich deren antidepressive Wirkung nur wenig beeinflussen (Barbut Siva et al., 2024; Goodwin et al.,
2022; Halman et al., 2024). SSRIs und SNRIs sollten vor einer MDMA-Anwendung je nach Halbwertszeit 3-7 Tage
(Fluoxetin 14 Tage) pausiert werden, da sonst der erwiinschte akute subjektive Effekt von MDMA blockiert wird
(Hysek et al., 2014; Liechti et al., 2000).

Nebenwirkungen, Risiken, Kontraindikationen und Vorsichtsmassnahmen

Die klassischen Psychedelika und MDMA waren in bisherigen klinischen Studien im Allgemeinen gut vertraglich. Alle
Substanzen kénnen akut und subakut unspezifische Nebenwirkungen wie Kopfschmerzen, Ubelkeit, verindertes
Temperaturempfinden und Schlafstérungen verursachen (Vizeli and Liechti, 2017). Unter Psychedelikabehandlung
kann sich eine Suizidalitat verstirken, was eine sorgfiltige klinische Abklarung und Uberwachung erfordert
(Goodwin et al.,, 2022). Weitere Risiken sind psychischer Natur (z.B. emotionale Belastung durch die
Substanzsitzung) sowie Risiken im Zusammenhang mit dem Verhalten der begleitenden Therapeuten (z.B. Umgang
mit Berlihrungen oder Suggestibilitdt) (McNamee et al., 2023). Klinisch recht relevant sind negativ erlebte akute
Effekte und eine mogliche Destabilisierung in der Zeit nach Einnahme. So erleben im Rahmen von Studien ca. 20-
30 % der Personen in einem deutlichen Ausmass negative Wirkungen wie Angste, seltener auch Paranoia (Holze et
al.,, 2022) und verzogert auftretende Nachhallphdanomene (z.B. Hallucinogen Persisting Perception Disorder)
(Martinotti et al., 2018).

Die klassischen Psychedelika Psilocybin, LSD, DMT und Meskalin sind im Allgemeinen korperlich gut vertraglich,
medizinisch ungefahrlich und haben eine grosse therapeutische Breite (Nichols, 2016). Alle Substanzen fiihren zu
einer moderaten Blutdruckerhéhung, wobei dies nur selten klinisch relevant ist (Holze et al., 2022). Die
Nebenwirkungen sind in der Regel rasch riicklaufig und in der bisherigen Erfahrung und den vorliegenden Studien

6 Die Liste kann online eingesehen werden (https://saept.ch/begrenzte-medizinische-anwendung)
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bis auf wenige Ausnahmen voriibergehend. Auch MDMA war in der Anwendung in klinischen Studien bisher gut
vertraglich. Im Freizeitgebrauch wurden jedoch vereinzelt schwere, auch tddliche Zwischenfélle berichtet, wie z.B.
Falle von maligner Hyperthermie (Hall and Henry, 2006). Beim MDMA ist zudem zu beachten, dass es Hinweise
darauf gibt, dass eine genetische Disposition fiir maligne Hyperthermie auch eine MDMA-induzierte maligne
Hyperthermie beglinstigen kdnnte, so dass bei Personen mit einer bekannten entsprechenden Veranlagung
Vorsicht geboten ist (Fiege et al., 2003). Es ist aktuell noch unklar, ab welchen Dosierungen und
Verabreichungsfrequenzen bei MDMA vermehrt mit ernsthafteren Nebenwirkungen zu rechnen ist. Insgesamt
erscheint die therapeutische Breite aber deutlich enger als im Falle der klassischen Psychedelika.

Insgesamt ist fiir die Psychedelikatherapie eine sorgfiltige Nutzen-Risiko-Bewertung wichtig. Zum Beispiel werden
Patientinnen und Patienten mit einer Psychose in der Vorgeschichte und teils auch in der Familienanamnese
aufgrund eines dadurch erhéhten Psychose-Risikos von einer Psychedelikatherapie ausgeschlossen. Ahnliches gilt
im Falle von bipolaren Erkrankungen, insbesondere mit ausgepragten psychotischen Symptomen, wenn auch
bereits die Anwendung bei Depressionen im Rahmen einer Bipolar-II-Stérung untersucht wurde (Aaronson et al.,
2024). Menschen mit Borderline-Erkrankungen, aktuell akuter Suizidalitdt und psychotischer Symptomatik im
Rahmen einer depressiven Erkrankung wurden aufgrund von Sicherheitsbedenken ebenfalls in den meisten Studien
nicht aufgenommen. Damit wird jedoch vielen Patientinnen und Patienten, die moglicherweise von der
Psychedelikatherapie profitiert hatten, von vornherein eine potenziell wirksame Therapie vorenthalten (La Torre et
al., 2024; Schlag et al., 2022). Es sind zu diesen Fragen noch weitere Studien erforderlich, um die Risiken und
mogliche Massnahmen, um diese zu beherrschen, zu evaluieren. Die genannten Kontraindikationen unter
Bericksichtigung der Hauptindikation erfordern daher eine sorgfiltige Evaluation und eine gut aufgeklarte
Entscheidung von Behandlern und Patienten, wobei zu beachten ist, dass die moglichen Risiken aktuell nur schwer
abschatzbar sind (Tab. 3).

Tabelle 3: Wichtigste Nebenwirkungen, Kontraindikationen und entsprechende Vorsichtsmassnahmen in der
Ubersicht (Konsensusempfehlungen der Autorinnen und Autoren; vgl. auch (Breeksema et al., 2022; Martinotti et
al., 2018; Rouaud et al., 2024; Schlag et al., 2022; Simonsson et al., 2023))

Kategorie Nebenwirkungen Kontraindikationen Vorsichtsmassnahmen
Kardiovaskular

Psychisch Angstlich-paranoides Vorgeschichte Umfassende
Syndrom (20-30 %), psychotischer Storungen  psychiatrische
Verwirrung, (z.B. Schizophrenie), Beurteilung vor der
Stimmungsschwankungen schwere Behandlung, Personen
(5-15 %, je nach Substanz  Personlichkeitsstorungen mit psychotischen
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HPPD (Hallucinogen
Persisting Perception
Disorder)

Neurologisch

Systemisch

Missbrauch/Abhingigkeit

Zusatzlicher
Substanzkonsum

und Setting), akute
Psychose (< 1 % bei
Personen ohne
Vorgeschichte)

Anhaltende Flashbacks /
Sehstorungen (< 5 %), vor
allem bei starken
Konsumenten im nicht-
therapeutischen Kontext
und vorwiegend bei
klassischen Psychedelika
Senkung der
Krampfschwelle

Neuropathie, Vitamin B12
Mangel
(Distickstoffmonoxid)

Maligne Hyperthermie
(vor allem MDMA)

Psychische Abhangigkeit
(haufiger bei MDMA,
Distickstoffmonoxid und
sehr selten bei Psilocybin
und LSD), sehr geringes
Risiko einer korperlichen
Abhangigkeit

(z.B. Borderline
Personlichkeitsstorung),
bipolare Storung,
dissoziative Stérung,
schwere Angst- oder
Panikstorungen,
dementielle
Erkrankungen, akute
Suizidalitat

Epilepsie oder Anfalle in
der Vorgeschichte

Bei langfristiger
Anwendung oder
vorbestehendem Mangel

Pradisposition fir
maligne Hyperthermie

Stérungen in der
personlichen oder
familidren
Vorgeschichte bei
engeren Verwandten
tendenziell
ausschliessen,
sofortige
therapeutische
Intervention bei
Anzeichen einer
Psychose
Aufklarung der
Patienten lber das
Risiko

Neurologische
Beurteilung,
medikamentdse
Anfallsprophylaxe

Prophylaktische
Vitamin B12 Gabe und
Gabe nach
Distickstoffmonoxid
Inhalation

Ggf. Ausschluss von
Behandlung.
Korperliche Symptome
beachten

Screening auf
Substanzstérungen
(inkl. Alkohol) in der
Vorgeschichte, fir die
Dauer der
Psychedelikatherapie
sollte kein Beikonsum
von psychotropen
Substanzen
stattfinden,
Drogenurinkontrollen
vor Substanzsitzung,
jedoch kein Entzug von
Benzodiazepinen oder
Opioiden
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fehlende Sicherheits- Nicht empfohlen

und Wirksamkeitsdaten

Fahrfihigkeit

Psychedelika beeintrachtigen die Fahrfahigkeit. Sie gelten in der Schweiz deshalb als grundsatzlich unvereinbar mit
der Teilnahme am Strassenverkehr.

Screening und Informed Consent

Medizinisch-psychiatrisches Screening, Diagnostik und Schweregrad Beurteilung

Das Screening umfasst die medizinische und psychiatrische Diagnostik und Beurteilung somatischer und
psychiatrischer Risiken und die Risiko-Nutzen-Abwagung (Feduccia et al., 2023). Die Indikationsstellung orientiert
sich primar an der psychiatrischen Diagnose sowie dem bisherigen Therapieverlauf (Therapieresistenz bzw.
palliative Indikation), den Kontraindikationen (z.B. Ausschluss von Patientinnen und Patienten mit akuter Psychose
oder akuter Suizidalitat), zieht jedoch auch Faktoren in Betracht, die eine individuelle Risiko-Nutzen-Abwagung
ermoglichen (z.B. Komorbiditdten, Personlichkeitsmerkmale, Behandlungsmotivation und -erwartungen, soziale
Aspekte etc.). Ein besonderes Augenmerk wird auf medikamentése Anpassungen gelegt, die aufgrund von
Interaktionsrisiken haufig notwendig sind. Das Screening umfasst eine umfassende Katamnese zur Feststellung
bereits erfolgter Therapieversuche und der Sicherstellung einer Diagnose. Zum Ausschluss somatischer Ursachen
der psychiatrischen Syndrome erfolgen grundsatzlich eine angemessene sorgfiltige internistische und
neurologische Untersuchung, laborchemische und hamatologische Untersuchungen, evtl. Drogenurinscreening,
Elektrokardiogramm (EKG) und gegebenenfalls eine kraniale Bildgebung oder ein Elektroenzephalogramm (EEG).
Zusatzlich sollte zur Indikationsstellung eine psychometrische Erfassung des Schweregrades der psychiatrischen
Erkrankung erfolgen (Eigen- und Fremdrating), um eine spatere Verlaufsbeurteilung zu ermdoglichen.

Informierte Zustimmung

Die Patientinnen und Patienten sollten zum Zeitpunkt der informierten Zustimmung urteilsfahig sein. Das heisst,
sie sollten in der Lage sein, die Risiken und den Nutzen der Behandlung im Zusammenhang mit ihrer Erkrankung,
der Dauer der aktuellen Episode und der bisherigen Behandlungsgeschichte zu verstehen, und sie sollten in der
Lage sein, eine giiltige Einwilligung zu geben. Grundsatzlich handelt es sich bei Psychedelikaanwendungen um
sogenannte Off-Label-Behandlungen. Das ethische Prinzip der Entscheidungsautonomie leitet den Prozess der
informierten Zustimmung (Lee et al., 2024). Grdsstenteils aufgrund von Medienberichten haben viele Patientinnen
und Patienten eine hohe Erwartungshaltung gegeniiber der Behandlung. Die Erwartungshaltung sollte besprochen
und allenfalls korrigiert werden, um den Patientinnen und Patienten eine realistischere Einordnung der
Wirksamkeit zu ermdoglichen. Der Prozess besteht im Wesentlichen darin, dass die Patienten lber Ablauf, Risiken,
Nutzen, wahrscheinliche Folgen und Alternativen einer Psychedelikatherapie informiert werden. Es ist zu beachten,
dass die Patienten in der Lage sein missen, die Entscheidung zu verstehen, die Folgen der Entscheidung
abzuschatzen und die Moglichkeit haben, sich jederzeit gegen die Behandlung zu entscheiden.

Substanzsitzung

Vorbereitung

Die Vorbereitung auf eine Sitzung mit psychedelischen Substanzen ist ein wichtiger Teil der psychedelischen
Therapie. Sie erfordert eine sorgfiltige Planung, um die Sicherheit und das Wohlbefinden der Patienten zu
gewahrleisten. Sie besteht einerseits darin, sie umfassend auf die Abldufe, Erfahrungen und Verhaltensregeln
wahrend der Substanzsitzung vorzubereiten. Zentral ist dabei eine ausfiihrliche Psychoedukation in Bezug auf die
psychotropen Effekte der Psychedelika. Andererseits geht es darum, die Vertrauensbasis zu schaffen, um
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Unterstltzung wahrend den in der Regel emotional und kognitiv herausfordernden Erfahrungen der veranderten
Bewusstseinszustande therapeutisch sinnvoll zu gewahrleisten. Diese Vertrauensbasis wird oft als ein
entscheidender Faktor in der Psychedelikatherapie angesehen. Die Vereinbarung des Rahmens und der Regeln fir
das Verhalten wahrend der Substanzsitzung unterstitzt die sichere Durchfiihrung und vermittelt einen sicheren
Rahmen (Jungaberle et al.,, 2018). «TrockenlUbungen» in Form von Musik-geflihrter Imagination oder
Achtsamkeitsiibungen (z.B. Body Scan) kénnen zur Vorbereitung hilfreich sein. Erwartungen gegeniiber der
Behandlung sollten besprochen werden. Beispielsweise kann eine prdgnante Gedankenstiitze oder eine
Bildmetapher ein therapeutisch sinnvolles und realistisches Anndherungsziel ausdriicken, jedoch ohne zu viel
Erfolgsdruck aufzubauen (Evens and Wolff, 2024).

Durchfiihrung

Die Therapiesitzung soll in entspannter, sicherer Atmosphare in einem ruhigen, dsthetisch ansprechenden und fir
die Anforderungen an die Medikation ausreichend ausgestatteten Raum stattfinden. Bewdhrt haben sich
Raumlichkeiten in psychiatrischen Kliniken und Ambulatorien bzw. in spezifischen Praxen, die in Notfallsituationen
gut erreichbar sind und trotzdem abseits von den teils larmigen Rdumen einer Station liegen. Wahrend der
gesamten Anwendung des Psychedelikums soll mindestens eine Begleitperson  (Arzt/Arztin,
Psychologe/Psychologin, Pflegefachperson) anwesend sein. Aus Sicherheitsgriinden bewahrt hat sich die
Begleitung durch zwei Personen, wobei die Kombination von Arzt/Arztin bzw. Psychologe/Psychologin mit einer
Pflegefachperson in Kliniken ideal ist. Wahrend der gesamten Sitzung muss eine Arztin/ein Arzt in stindiger
Rufbereitschaft verfligbar sein, d.h. innert kiirzester Zeit (Minuten) im Therapieraum sein kdnnen. In personell und
raumlich entsprechend ausgestatteten Ambulatorien oder Praxen kann das Behandlungssetting analog gestaltet
werden. Gruppenbehandlungen sind auch méglich, allerdings muss aus Sicherheitsgriinden (beispielsweise, wenn
einzelne Patienten eine intensive Betreuung benétigen und von der Gruppe abgesondert werden missen) ein
ausreichendes Verhaltnis zwischen Therapeutinnen und Therapeuten sowie Patientinnen und Patienten vorhanden
sein. Auf Basis der bisherigen Erfahrung zur Psychedelikatherapie im Gruppensetting (Agrawal et al., 2024; Ross et
al., 2022), auch in der Schweiz von 1988 bis 1993 und seit 2016 (Oehen and Gasser, 2022), empfehlen wir, die
Gruppengrosse auf maximal 4-6 Patientinnen und Patienten zu beschranken und die Betreuung durch mindestens
2-3 Therapeutinnen und Therapeuten zu gewahrleisten. Bei grosseren Gruppen ist auf einen analogen
Betreuungsschlissel zu achten.

Der Ablauf der Substanzsitzung kann individuell unterschiedlich gestaltet werden, wobei die supportive Begleitung
wahrend des alterierten Bewusstseinszustands und die Minimierung von somatischen und psychiatrischen
Sicherheitsrisiken eine zentrale Aufgabe darstellen. Wahrend des gesamten Therapieprozesses sollen die
Patientinnen und Patienten begleitet werden, damit bei aufkeimenden Angsten oder anderen psychischen
Symptomen bei Bedarf interveniert werden kann. Mit Nachlassen der Substanzwirkung haben die Patienten und
Patientinnen in der Regel das Bediirfnis nach einem entlastenden, teils therapeutischen Gesprach.

Am Abend nach der Verabreichung soll in Form von (z.B. pflegerischen) Kurzkontakten das Befinden der Patienten
und Patientinnen evaluiert werden. Auf eine ausreichende Reservemedikation (z.B. Schlafreserve, Analgetika bei
Kopfschmerzen) ist zu achten. Eine Entlassung nach Hause am Tag der Substanzsitzung ist bei vollstdndigem
Abklingen der Substanzeffekte (bei Psilocybin in der Regel nach 6 bis 8 Stunden, bei LSD nach 12 bis 16 Stunden)
(Ley et al., 2023) und nach sorgfaltiger Beurteilung der psychischen und somatischen Risiken moglich. Wenn eine
Patientin oder ein Patient nach der Sitzung nach Hause geht, ist sicherzustellen, dass eine zuverlassige
Begleitperson die Patientin oder den Patienten nach Hause bringt und in den folgenden 24 Stunden zur Verfiigung
steht. Die Patientin oder der Patient sollte angewiesen werden, sich auszuruhen und keine kérperlich oder geistig
anspruchsvollen Aktivitdten zu unternehmen. Ebenso sollte besprochen werden, dass in den nachsten Wochen
keine weitreichenden Entscheidungen (z.B. Kiindigung, Beendigung einer Beziehung, etc.) getroffen werden sollten.
Zudem sollen die Patienten klare Anweisungen erhalten, wie sie sich im Falle von auftretenden Nebenwirkungen
oder psychischen Belastungen verhalten sollen, einschlieRlich der Kontaktinformationen fiir Notfalle. Am nachsten
Tag und an den folgenden Tagen sind telefonische oder elektronische Check-ins vorgesehen, um den Zustand der
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Patientin oder des Patienten zu liberwachen und sicherzustellen, dass keine Komplikationen auftreten. Eine erste
Nachkontrolle in der Klinik sollte innerhalb von zwei bis drei Tagen erfolgen, um eine umfassende Bewertung des
physischen und psychischen Zustands der Patientin oder des Patienten vorzunehmen und notwendige
therapeutische MalRnahmen einzuleiten. Diese Nachkontrollen sind entscheidend, um den therapeutischen
Fortschritt zu Gberwachen und gegebenenfalls die weitere Behandlung anzupassen.

Koérperliche Beriihrung

Alle Therapeutinnen und Therapeuten sollten in Bezug auf ethische Grenzen und die spezifischen Risiken in der
Thematik kdrperliche Berlihrung geschult sein. Kérperliche Beriihrung wahrend den Substanzsitzungen ist aufgrund
der verdanderten Bewusstseinszustande mit hohen ethischen Risiken verbunden. Beriihrungen in Substanzsitzungen
konnen aufgrund der erhohten Suggestibilitdit und Verletzlichkeit der Patientinnen und Patienten zu
Grenzverletzungen fihren. Historische Missbrauche im Rahmen von Psychedelikatherapien unterstreichen die
Dringlichkeit strenger Grenzziehungen, um Beriihrungen zu verhindern, die eindeutig unangemessen und unethisch
sind (Villeneuve and Prescott, 2022). Demgegeniiber ist ein potenzieller Nutzen der Beriihrung in spezifischen
Situationen abzuwdagen. Ausserdem sind bestimmte Arten von Berlihrungen kulturell akzeptiert (z.B. soziale Gesten
wie Handedruck) und in bestimmten Situationen sogar notwendig, um die Patientensicherheit zu gewahrleisten
(z.B. Blutdruckkontrollen, Halten der Hande bei akuten Angstzustdnden). Problematisch und daher abzulehnen sind
Beriihrungen, die potenziell unangemessen und unerwartet erfolgen (z.B. Umarmung oder Streicheln). Wir
empfehlen, dass wahrend der Psychedelikatherapie in der Regel beriihrungsfreie Methoden zur Beruhigung
bevorzugt werden. Die Schwelle zum Einsatz von Berihrungen soll hoch angesetzt sein. Im Vorfeld der
Substanzsitzungen hat eine entsprechend sorgfaltige Nutzen-Risiken-Abwagung gemeinsam mit den Patientinnen
und Patienten und im Rahmen von Inter- und Supervisionen zu erfolgen (Devenot et al., 2022; McNamee et al.,
2023).

Da der veranderte Bewusstseinszustand wahrend der Substanzsitzung die kognitive Fahigkeit der Patientinnen und
Patienten beeintrachtigt, einer Berlihrung zuzustimmen oder diese abzulehnen, ist stets eine vorgangige,
schriftliche und umfassend informierte Zustimmung bezlglich allfallig notwendiger Berlhrungen (z.B. aus
Sicherheits- oder medizinischen Griinden) wahrend der Substanzsitzung einzuholen (Marks et al., 2024; McGuire
et al., 2024). Die Therapeutinnen und Therapeuten sollen insbesondere sicherstellen, dass die Patientinnen und
Patienten die Lokalisation (z.B. Hand) und Dauer (moglichst kurz und einmalig) der Beriihrungen, die wahrend der
Sitzungen vorkommen koénnen, die Griinde dafiir (z.B. akuter, verbal nicht zugdnglicher Angstzustand) und ihr
Recht, Beriihrungen jederzeit, auch wahrend der Sitzung, abzulehnen, vollstandig verstehen. Ausserdem kénnen
Sitzungen, wenn einvernehmlich vereinbart, auf Video aufgenommen werden, um Verantwortlichkeit und
Transparenz zu gewahrleisten. Bei Einzelsitzungen sollten in der Regel 2 Personen unterschiedlichen Geschlechts
zumindest intermittierend anwesend sein, um Interaktionen zu beobachten und unangemessenes Verhalten zu
verhindern.

Sicherheitsmassnahmen und Notfallmedikamente

Wihrend der Anwendung erfolgt eine regelméssige intermittierende oder kontinuierliche Uberwachung der
Vitalfunktionen und des psychischen Zustands. Insbesondere bei MDMA ist auf mogliche koérperliche
Nebenwirkungen zu achten. Es wird auf eine ausreichende Flissigkeitsaufnahme, kleinere Verpflegung (z.B.
Getreideriegel) und begleitete Toilettengange geachtet. Auf die Einnahme von anderen Medikamenten sollte
wahrend der Psychedelikabehandlung soweit moéglich verzichtet werden. Hingegen missen Notfallmedikamente
zur Behandlung akuter und mit psychologischen Massnahmen nicht zu beherrschender Angstzustidnde,
psychotischer Exazerbationen oder Blutdrucksteigerungen schnell verfiigbar sein (Tab. 4).
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Tabelle 4: Empfohlene Notfall- und Reserve-Medikation wahrend und nach Substanzsitzung

Indikation Medikament Dosierung

Blutdruck > 180/110 mm Hg  [INENINGECEE P DA

Domperidon 10 mg
Angst, Panik, Erregung

Psychose Olanzapin 5-10 mg
Ketanserin (Holze et al., 2024b; 40 mg
Schmid and Klaiber, 2024)

Kopfschmerzen  Paracetamol  500-1000mg

Nachbereitung

Analog zum Abschlussgespraich am Tag der Therapie findet in den Folgetagen eine therapeutische
Nachbesprechung statt. Die friihzeitige Erkennung und Behandlung von Nebenwirkungen oder von psychischen
Verschlechterungen ist dabei eine wichtige Aufgabe (Evens and Wolff, 2024). Infolge der in der Regel emotional
aktivierenden und herausfordernden Substanzanwendung kann es bei einigen Patienten und Patientinnen zu einer
voribergehenden krisenhaften Zuspitzung und Symptomverschlechterung kommen, die fiir einige Tage, in
manchen Fallen aber auch langer, anhalten kann. In diesen Fallen ist eine engmaschige Betreuung und allenfalls
medikamentdse symptomatische Begleittherapie mindestens in den Folgetagen notwendig. Dies bedingt eine
entsprechende therapeutische Verfligbarkeit auch im weiteren Verlauf und eine gute Absprache und Koordination
mit allfalligen weiteren Behandlerinnen und Behandlern. Oft verbessert sich der Zustand innerhalb von wenigen
Tagen deutlich. Es kdnnen aber auch Non-Response und Verschlechterungen beobachtet werden. Hier ist auch
daran zu denken, dass die Psychedelika-Behandlung nicht wenigen Patientinnen und Patienten als die «letzte
Option» erscheint und eine Enttduschung zu krisenhaften Verlaufen fiihren kann. Anschliessend werden die
Patienten und Patientinnen wieder in die zeitnahe Regelversorgung liberfiihrt (z.B. Fortsetzung einer ambulanten
Psychotherapie und entsprechende Informationsweitergabe an die Nachbehandelnden innerhalb von Tagen bzw.
maximal einer Woche).

Qualitatssicherung

Die Psychedelikatherapie stellt eine Ergdnzung zu den bisherigen State-of-the-Art-Therapien der Psychiatrie und
Psychotherapie dar. Es sind deshalb besonders hohe Qualitdtsanforderungen an die Ausbildung sowie die Weiter-
und Fortbildung der anwendenden Arztinnen und Arzte gestellt. Die Qualitit dieser spezifischen Kompetenzen in
Psychedelikatherapie soll durch eine transparente, evidenzbasierte und zertifizierte Aus-, Weiter- und Fortbildung
sichergestellt werden.

SIWF-Fahigkeitsausweis Psychedelikatherapie

Die vom Schweizerischen Institut fir Weiter- und Fortbildung (SIWF) anerkannten Fahigkeitsausweise gelten
gemass Artikel 50 der SIWF-Weiterbildungsordnung «als Bestatigung fir strukturierte und kontrollierte Weiter-
bzw. Fortbildungsgdnge im Bereich der klinischen und nicht klinischen Medizin, welche von ihrem Umfang oder
ihrer Bedeutung her den Anforderungen eines Facharzttitels nicht genligen. Mit Fahigkeitsausweisen kdnnen auch
abgeschlossene Weiter- bzw. Fortbildungen bestatigt werden fir bestimmte Untersuchungs- bzw.
Behandlungsmethoden und fir weitere, vor allem technische Fertigkeiten».
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Da es sich bei der Psychedelikatherapie um eine spezifische, umschriebene psychiatrische Behandlungsmethode
handelt, soll mit der Schaffung eines SIWF-zertifizierten psychiatrischen Fahigkeitsausweises Psychedelikatherapie
ein Goldstandard fiir die Fortbildung in Psychedelikatherapie geschaffen werden. Bereits erworbene Fahigkeiten in
der Psychedelikatherapie werden durch Ubergangsbestimmungen in der Einfiihrung des Fihigkeitsausweises
bericksichtigt.

Selbsterfahrung

Die historisch weitlaufige, aber empirisch nie untersuchte Annahme, dass eine psychedelische Selbsterfahrung von
den Therapeutinnen und Therapeuten fiir eine qualitativ hochstehende und sichere Psychedelikatherapie
vorausgesetzt werden muss, ist genauer zu betrachten. Es werden zwar von verschiedenen Autoren potentielle
Vorteile einer psychedelischen Selbsterfahrung beschrieben (u.a. verbesserte Empathie und Verstindnis,
verbesserte therapeutische Ergebnisse, hohere Glaubwiirdigkeit und starkeres Vertrauen, informierte Ausbildung
und Supervision, sowie besseres Navigieren in veranderten Bewusstseinszustanden) (Nielson and Guss, 2018).
Allerdings gibt es bisher keine Studie, welche die Auswirkung der personlichen psychedelischen Erfahrung der
Therapeutinnen und Therapeuten auf die Behandlungsergebnisse systematisch untersucht hat. Es gibt bisher
lediglich Selbstberichte von Therapeutinnen und Therapeuten, dass sie von ihren eigenen psychedelischen
Erfahrungen personlich und beruflich profitiert hatten (Nielson, 2024). Deshalb ist auf Basis aktueller
Evidenzgrundlage die Forderung einer psychedelischen Selbsterfahrung als Qualitatskriterium nicht vertretbar
(Emmerich and Humphries, 2023; McGovern et al., 2023; Villiger, 2024). Zudem ist die Verwendung der meisten
Psychedelika im Kontext der Selbsterfahrung illegal.

Fazit

Bereits seit 2014 wird die Behandlung psychischer Erkrankungen mit Psychedelika auf Basis Einzelfallbewilligung
seitens des BAG in der Schweiz durchgefiihrt. Die klinische Studienlage mit zeitgemalRen Methoden unterstiitzt die
Anwendung zunehmend. International gibt es bereits abgeschlossene oder noch laufende Bestrebungen, die
Behandlung in den klinischen Alltag zu implementieren. Dem gegeniiber stehen ein noch wenig reguliertes
therapeutisches Feld und noch nicht konsentierte Leitlinien bzw. Behandlungsempfehlungen. Die vorliegende
Arbeit mochte insofern einen grundlegenden Beitrag fiir eine zukilinftig abgestimmte evidenzbasierte Anwendung
von Psychedelika in der Psychiatrie und Psychotherapie in der Schweiz leisten.
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