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1.Einleitung

Seit Jahren finden sich in den Industrienationen steigende Préavalenzen fiir das
Krankheitsbild der Adipositas. Folgekrankheiten wie arterielle Hypertonie und Diabetes
mellitus gelten seitdem als Volkskrankheiten. Aus diesen Griinden beschaftigten sich viele
Studien der letzten Jahre unter anderem mit moéglichen Entstehungsmechanismen der
Adipositas und den grundlegenden Gefiihlen von Hunger und Sattheit. Neuronale
Schaltkreise, welche an der Energiehomdostase und der Generierung von Hunger- und
Sattheitsgefiihlen beteiligt sind, konnten zu Teilen identifiziert und in Konzepten
integriert werden. Zur Klarung der Genese der Adipositas ist zundchst das Verstandnis der
Regulation der Nahrungsaufnahme bei gesunden, nicht-adipésen Menschen notwendig.
Im Folgenden sind Fakten 0ber die Adipositas dargestellt, sowie der heutige
Kenntnisstand Uber die Mechanismen der Nahrungsaufnahme und die physiologischen

Auswirkungen der Erwartung einer Mahlzeit.

1.1 Energiehomdostase und Nahrungsaufnahme
Die Nahrungsaufnahme dient der Wiederauffiillung der Energiespeicher im Korper. An
ihrer Steuerung sind komplexe Mechanismen und Schaltkreise beteiligt. Ziel ist dabei, die

Energiehoma@ostase im Korper in Balance zu halten.

1.1.1 Das Modell der Energiehomdostase

Die Zusammensetzung und Menge der Nahrung variiert von Tag zu Tag und obwohl die
tagliche Energieaufnahme meist nicht dem Energieverbrauch entspricht, bleiben sowohl
die Fettmasse als auch das Korpergewicht tber Jahre erstaunlich konstant (Edholm,
1977). Nach einer Fastenperiode beispielsweise wird das Ausgangsgewicht durch eine
erhéhte Nahrungsaufnahme wieder erreicht, wobei die Hohe der Energieaufnahme bei
Anndherung an das Ausgangsgewicht graduell abnimmt (Harris et al., 1986). Es ist somit
naheliegend, dass aktiv regulierte Prozesse vorliegen mussen, welche Energieaufnahme
und Energieverbrauch in Balance halten. An diesen Prozessen, auch Energiehomagostase
genannt, sind Hormone beteiligt, die akut oder langfristig die Nahrungsaufnahme
beeinflussen. Diese Signale werden im Hypothalamus und im Hirnstamm integriert und
regulieren dort ihrerseits Neuropeptide, welche die Nahrungsaufnahme und den

Energieverbrauch modulieren (Woods und Seeley, 2000; Morton et al., 2006).
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Der Vorgang der Nahrungsaufnahme lasst sich in cephale, gastrale und intestinale Phase
unterteilen. Die cephale Phase leitet die Nahrungsaufnahme ein, indem sensorische
Einflisse, wie Anblick, Geruch oder Geschmack, mittels vagaler Reize den
Gastrointestinaltrakt auf die Speise vorbereiten. Bei Eintritt des Speisebreis in den Magen
beginnt die gastrale Phase. Die Magendehnung wirkt Uber vagale Afferenzen als
Sattigungssignal, des Weiteren flhren chemische Reize zu einer gesteigerten
Gastrinsekretion, wahrend die Konzentration des appetitstimulierenden Hormons Ghrelin
sinkt (Schusdziarra et al., 1985). Die intestinale Phase beginnt bei Ubertritt des
Speisebreis in das Darmlumen, wodurch verschiedene gastrointestinale Hormone,
sogenannte Inkretine, freigesetzt werden. Diese Peptidhormone werden auch als
Sattigungssignale bezeichnet, da sie die GréRe der Mahlzeiten begrenzen und zur
Beendigung der Mabhlzeit fuhren (Smith und Gibbs, 1992; Moran und Kinzing, 2004).

1.1.2 Sattigungssignale

Die bei der Verdauung freigesetzten N&hrstoffe stimulieren spezialisierte endokrine
Zellen in der Wand des Gastrointestinaltrakts zur Bildung verschiedener Peptidhormone
(sieche Tabelle 1). Uber sensorische afferente Nerven, welche Rezeptoren fir diese
Sattigungssignale exprimieren, wie beispielsweise der Nervus vagus, gelangt die
Information Uber die Nahrstoffzusammensetzung zum Nucleus tractus solitarii, einem
Kerngebiet im kaudalen Hirnstamm. Diese Informationen werden mit weiteren Signalen,
welche die Nahrungsaufnahme und den Energiestatus betreffen, integriert und das

Gefuhl von Sattheit generiert (Woods und D Alessio, 2008).

Tabelle 1: Auswahl bekannter S&ttigungssignale (nach Austin und Marks, 2008).

Peptide Effekt auf die Nahrungsaufnahme
CCK Inhibierung
GLP-1 Inhibierung
PYY Inhibierung
Adiponectin Inhibierung
Pankreatisches Polypeptid Inhibierung
Oxyntomodulin Inhibierung
Ghrelin Stimulation
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Das am besten untersuchte Peptidhormon, das zur Beendigung einer Mabhlzeit fuhrt, ist
Cholezystokinin ~ (CCK).  Beobachtungen haben gezeigt, dass CCK nach
Mahlzeiteneinnahme steigt (Lieverse et al., 1995) und die postprandiale Infusion eines
CCK-Agonisten zur Verminderung der Nahrungsaufnahme flhrt (Gutzwiller et al., 2004),
wéahrend ein CCK-Antagonist eine erhohte kalorische Aufnahme bewirkt (Beglinger et al.,
2001). Es hat aulRerdem Einfluss auf die Darmmotilitat, fuhrt zur Kontraktion der
Gallenblase und fordert neben der Sekretion von Pankreasenzymen und Magensaure die
Magenentleerung (Schwartz et al., 1997; Chandra und Liddle, 2007). Ein weiteres
Peptidhormon und Indikator einer vagalen Aktivierung ist das Pankreatische Polypetid

(PP), welches ebenfalls postprandial verstarkt sezerniert wird (Adrian, 1978).

Ghrelin ist das einzige bekannte gastrointestinale Hormon, das die Nahrungsaufnahme
stimuliert. Es wird hauptséchlich von Zellen der Fundusregion des Magens gebildet und ist
Ligand des Wachstumshormon-Rezeptors. Die orexigene Wirkung von Ghrelin ist durch
Studien, die einen Anstieg des Plasmahormonspiegels wahrend einer Fastenperiode
zeigen, belegt (Cummings et al., 2001). Zudem flhrt eine periphere oder zentrale
Ghrelingabe zu einer gesteigerten Nahrungsaufnahme (Tschop et al., 2000; Wren et al.,
2001a und b). Nach Einnahme einer Mahlzeit oder Gabe einer Nahrstoffinfusion sinkt
wiederum der Ghrelinspiegel (Tschop et al., 2000). Ein starker Abfall des Plasmaghrelins
wird zudem mit der Beendigung einer Mahlzeit in Zusammenhang gebracht (Callahan et
al., 2004; Foster-Schubert et al., 2008). Im Gegensatz zu vielen anderen gastrointestinalen
Hormonen entfaltet Ghrelin seine modulierende Wirkung auf die Nahrungsaufnahme
direkt an Rezeptoren im Hypothalamus (Cowley et al., 2003; Cummings, 2006). Die
vagalen Rezeptoren scheinen in diesem Fall kein Sattigungssignal zu vermitteln (Arnold et
al., 2006). Es konnte gezeigt werden, dass Ghrelin-Rezeptor-defiziente Mause préprandial
keine gesteigerte Aktivitat, sogenannte food anticipatory activity, aufweisen (Davis et al.,
2011). Zudem scheint ein Anstieg des Ghrelinspiegels mit der Erwartung von
Nahrungsaufnahme in Zusammenhang zu stehen, was sich bei konditionierten Mahlzeiten
zeigte (Drazen et al., 2006).Diese Beobachtungen legen nahe, dass ein praprandialer

Ghrelinanstieg Teil der cephalen Phase der Nahrungsaufnahme ist.

Die Sattigungssignale sind kurzlebige Hormone und werden phasisch sezerniert. Sie

regulieren dabei zwar individuelle Mahlzeiten, haben wahrscheinlich jedoch keinen
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langfristigen Einfluss auf das Korpergewicht und das Fettgewebe. Um die
Energiehom@ostase Uber langere Zeit aufrecht zu erhalten, mussen folglich noch tonische
Signale existieren, die dem Gehirn langfristige Informationen Uber den Energiestatus

tbermitteln (Woods et al., 1998). Diese Signale werden Fettspeichersignale genannt.

1.1.3 Fettspeichersignale

Unter den Begriff Fettspeichersignal fallen das in den B-Zellen des Pankreas gebildete
Hormon Insulin und das aus Adipozyten freigesetzte Hormon Leptin. Beide Hormone
werden proportional zum Korperfett sezerniert (Bagdade et al., 1967; Considine et al.,
1996) und abhéngig von ihrer Blutkonzentration Uber sattigbare Transporter durch die
Bluthirnschranke ins Gehirn transportiert (Baura et al., 1993; Banks et al., 1996; Schwartz
et al., 1996). Die intrazerebralen Rezeptoren beider Hormone werden von Neuronen
exprimiert, die an der Energieaufnahme beteiligt sind (Baskin et al., 1988 und 1999).
Weiterhin gemeinsam ist ihre anorexigene Wirkung. Eine langfristige intrazerebrale
Applikation fiihrt zu einer reduzierten Nahrungsaufnahme, wahrend ein Mangel der
Hormone oder mangelhafte Wirkung das Gegenteil bewirkt (Woods et al., 1979;
Campfield et al., 1995; Zhang et al., 1994, Sipols et al., 1995; Bjorbaek et al., 1998a und
b). Die Insulinsekretion ist aufgrund der peripheren insulinabhéngigen Wirkung an
Muskel- und Fettgewebe nach Mahlzeiten erhéht, was man bei Leptin nicht beobachtet
(Woods et al., 1998). Die tonisch sezernierten Fettspeichersignale melden dem Gehirn
demzufolge konstant den Energiestatus des Korpers und regulieren dadurch langfristig die
Energiehomoostase. Indem sie die Sensitivitat fur die Sattigungssignale regulieren, haben
die Fettspeichersignale allerdings auch Einfluss auf die kurzfristige Regulation. Geringe
Leptin- und Insulinwerte beispielsweise signalisieren einen niedrigen Energiestatus, die
Sensitivitat fur die Sattigungssignale wird dadurch reduziert. Erst hohe Konzentrationen
der Sattigungssignale generieren ein Sattheitsgefuhl und es werden folglich groRere
Mahlzeiten eingenommen, was wiederum zur Auffillung der Energiespeicher und

rickkoppelnd zu héheren Blutkonzentrationen der Fettspeichersignale fiihrt.

Wie bereits 1988 von Baskin beschrieben, (ben die Fettspeichersignale ihre
modulierende Wirkung auf die Nahrungsaufnahme via intrazerebraler Rezeptoren aus.
Diese befinden sich hauptsachlich auf Neuronen in einem hypothalamischen Kerngebiet,
dem Nucleus arcuatus (Baskin et al., 1988; Woods und D"Allesio, 2008).
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1.1.4 Zentrale Kontrolle von Nahrungsaufnahme und Appetit

Schon frih wurde der Hypothalamus als ein Zentrum zur Regulation der
Energiehomoostase betrachtet. Dabei galt der ventromediale Teil als ,,Sattheitszentrum®,
der laterale Teil als ,,Hungerzentrum* (Stellar, 1994). Aktuell wird davon ausgegangen,
dass statt eines Zentrums komplexe neuronale Schaltkreise existieren (Woods et al.,
1998).

Der Nucleus arcuatus ist ein wichtiger Bestandteil dieser Schaltkreise. Die Blut-Hirn-
Schranke ist dort sehr durchléssig, so dass Hormone und Signalstoffe besonders leicht
ihre Rezeptoren erreichen kdnnen (Peruzzo et al., 2000; Cone et al., 2001). Hier lassen
sich sowohl katabole, als auch anabole Neuronentypen unterscheiden, die beide
Rezeptoren fir die Fettspeichersignale exprimieren. Die katabolen Proopiomelanocortin
(POMC)-Neurone synthetisieren a-Melanozyten-stimulierendes-Hormon (a-MSH) als
Neurotransmitter, welches an Melanocortin 3- und Melanocortin 4-Rezeptoren (MCR 3
und 4) in weiteren hypothalamischen Arealen oder anderen Hirngebieten bindet und zu
einer verminderten Nahrungsaufnahme und erhdhtem Energieverbrauch fihrt. Die
anabolen Neurone produzieren zwei Neurotransmitter, Agouti-related Peptide (AgRP)
und Neuropeptid Y (NPY). AgRP ist ein Antagonist an den MCR 3/4, NPY agiert mit Y-
Rezeptoren. Beide Transmitter fihren durch ihre jeweiligen Interaktionen zur Stimulation
der Nahrungsaufnahme und dementsprechend zu einer anabolen Stoffwechsellage. Die
beiden Neuronentypen projizieren oft parallel in andere Hirnanteile. Dabei sind
besonders der Nucleus paraventricularis (PVN) und das laterale hypothalamische Areal
(LHA) hervorzuheben. Die Neurone des PVN synthetisieren und sezernieren Neuropeptide
mit einer katabolen Wirkung, einschliel3lich Corticotropin-Releasing-Hormon (CRH) und
Oxytocin. Die LHA-Neurone zeigen ein gegenteiliges Profil. Ihre Transmitter, wie
beispielsweise Melanin-Concentrating-Hormon (MCH) und Orexin, bewirken eine anabole
Stoffwechsellage (Woods und D Alessio, 2008).

Hohe Leptin- und Insulinspiegel, welche Ausdruck eines gut geflllten Energiespeichers
sind, aktivieren den katabolen Neuronenschaltkreis. Sie fihren im Nucleus arcuatus zu
einer erhohten Aktivitat der POMC-Neurone (Seeley et al., 1997; Benoit et al., 2002) und
hemmen die Wirkung von AgRP und NPY (Schwartz und Seeley, 1997).
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Die an der Energiehomoostase beteiligten hypothalamischen Areale sind des Weiteren
neuronal mit dem Nucleus tractus solitarii (NTS) verbunden. Den NTS erreichen somit
einerseits afferente Informationen aus dem Gastrointestinaltrakt, welche teilweise von
den Sattigungssignalen generiert werden. Andererseits bekommt der NTS Afferenzen aus
den an der Energiehomdostase beteiligten hypothalamischen Arealen. Folglich ist
anzunehmen, dass im NTS oder in anderen Teilen des Hirnstamms eine Integration von
Informationen Uber Sattheit und Energiehomoostase erfolgt und daraus eine an den
Energiestatus adaptierte Nahrungsaufnahme resultiert. Die genauen Mechanismen sind

allerdings noch Gegenstand gegenwartiger Forschung (Schwartz et al., 2000).

Der NTS erhélt unter anderem auch Afferenzen vom limbischen System, welches bei der
Generierung von komplexen Verhalten, wie Emotionen, Motivation, Lernen,
Gedachtnisbildung und Nahrungsaufnahme eine Rolle spielt (Henke et al., 1991; Cardinal
et al, 2002). Eine wichtige Rolle in dieser nicht-homdostatischen Regulation der
Nahrungsaufnahme wird dem Nucleus accumbens, eine Kernstruktur im basalen
Vorderhirn, zugeschrieben. Er steht unter der Kontrolle des viszeralen, sensorischen
Kortex und bekommt dopaminerge Afferenzen vom ventralen Tegmentum des
Mittelhirns  (Janig und Birbaumer, 2005). Uber neuronale Verbindungen zum
Hypothalamus werden bei Aktivitat vermehrt Orexin und NPY sezerniert, POMC-Neurone
dagegen gehemmt (Zheng et al., 2003). Es resultiert eine anabole Stoffwechsellage mit
vermehrter Nahrungsaufnahme und reduziertem Energieverbrauch. Sensorische und
kognitive Einflisse, wie etwa Anblick, Geruch, Vorstellung und Erwartung von
wohlschmeckender und ansprechend zubereiteter Speisen, sind demgemal in der Lage
die homdostatisch regulierten Mechanismen auller Kraft zu setzten. Dadurch kann
moglicherweise die Kontrolle von Energieaufnahme und Speicherung gestort werden, was

letztlich im Krankheitsbild der Adipositas enden kann.
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Abbildung 1: Schematische Darstellung der zentralen Integration von Fettspeichersignalen und
Sattigungsfaktoren (nach Woods und D"Alessio, 2008).

1.2 Adipositas

1.2.1 Epidemiologie

Laut einer Studie von Mensik et al. sind etwa 50% der erwachsenen Manner
Ubergewichtig, 18 % sogar adipds (Mensink et al., 2005). Zur Ermittlung der
Gewichtsklassifikation dient der Body-Mass-Index (BMI), definiert als Quotient aus
Gewicht und KérpergréRe zum Quadrat (kg/m2). Die WHO grenzt das Ubergewicht mit
einem BMI von > 25 kg/m? von der Adipositas (BMI > 30 kg/m?) ab (WHO, 2000).
Ubergewicht und Adipositas konnen zu zahlreichen chronischen Folgeerkrankungen
fuhren (Flegal et al., 2005). Mehrere prospektive Studien haben gezeigt, dass ein erhéhter
BMI mit einer geringeren Lebenserwartung verbunden ist (Fontaine et al., 2003; Peeters
etal., 2003).

1.2.2 Entstehungskonzepte
Ein Modell zur Entstehung von Adipositas ist das sogenannte ,,push-Konzept* (Hills und
Peters, 1998). In einer durch Nahrungsiberfluss charakterisierten Umwelt fiihrt das hohe

Angebot an Energie zu erhohter Energieaufnahme, sie wird gewissermalien in den Korper
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~hineingedriickt“. Gegen diese Uberlegung spricht indes der noch sehr hohe Anteil
normalgewichtiger Individuen, welche in L4&ndern endsprechend dieser Umwelt leben. Ein
weiteres Erklarungsmodell ist das ,,pull-Konzept“. Der menschliche Organismus fordert
dabei mittels Signalen, die den Energiestatus seines inneren Milieus widerspiegeln, aktiv
Energie aus seiner Umwelt. Laut der lipostatischen Theorie wird die Nahrungsaufnahme
mittels Signalen aus dem Fettgewebe reguliert, um diese konstant zu halten (Kennedy,
1953). Ein Missverhaltnis zwischen Nahrungsaufnahme und Energieverbrauch fuhrt
demnach zu Adipositas. Die glukostatische Theorie geht von einer blutzuckerregulierten
Nahrungsaufnahme aus, welche nach Messung durch hypothalamische Glukosesensoren
erfolgt (Mayer, 1953). Hierbei stellt sich jedoch die Frage, aus welchen Griinden
Menschen mit einer Diabeteserkrankung und folglich hohem Blutglukosespiegel noch

Hunger empfinden (Peters und Langemann, 2009).

Die Energieverteilung im Korper ist nicht gleichmalig (Krieger, 1921). Das Gehirn
beansprucht ungeféhr 60 % der zirkulierenden Blutglukose. Um den hohen Energiebedarf
zu decken und die zerebrale Energiehomoostase aufrecht zu erhalten, wére ein rein
passiver Energiefluss zum Gehirn nicht ausreichend. Es muss demzufolge eine effiziente
,»Gehirn-Pull-Komponente* existieren. Mit Hinblick auf die urspriingliche Idee des ,,pull-
Konzepts* folgte eine Erweiterung, welche das Gehirn als ,,selbstslichtiges* Forderorgan
in Fokus stellt, das sogenannte ,,Selfish Brain“. Dabei dient die neuronale ATP-Versorgung
als Regulator. Durch Allokation wird bei Mangel an Energiesubstrat mittels Aktivierung
der Hypothalamus-Hypophysen-Nebennieren-Achse (HHN-Achse) und des sympathischen
Nervensystems Glukose von den peripheren Energiespeichern zum Gehirn umverteilt.
Cortisol und Noradrenalin hemmen dabei die pankreatische Insulinfreisetzung und damit
die insulinabhangige Glukoseaufnahme in Fett- und Muskelzellen. Zudem bewirken sie
durch Férderung der Glukoneogenese, der Lipolyse und Proteolyse eine katabole
Stoffwechsellage. Somit steigt die verfligbare Blutglukose fiir das Gehirn, welches Glukose
dauerhaft und insulinunabhéngig aufnimmt. Eine sinkende Blutglukosekonzentration wird
von Glukoserezeptoren orexigen wirkender Neurone im lateralen Hypothalamus
registriert. Nachfolgend steigt die neuronale Aktivitat und die Nahrungsaufnahme wird
initilert. Dieser Energienachschub aus der Umwelt dient der Auffullung der
Energiespeicher in Blut, Muskel- und Fettgewebe. Bei Ineffizienz der ,,Gehirn-Pull-

Komponente* droht eine Mangelversorgung des Gehirns, welche durch Steigerung der
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Nahrungsaufnahme zu kompensieren versucht wird. Dieses Allokationsversagen kdnnte
langfristig durch Akkumulation der Energiesubstrate im Blut und Fettgewebe zu

Adipositas und Diabetes mellitus Typ 2 fuhren (Peters et al., 2004; Peters, 2011).

Allerdings sind nicht nur homdostatisch regulierte Faktoren am Beginn einer Mahlzeit
beteiligt. Wie schon erlautert, spielen daneben gerade beim Menschen kognitive
Faktoren eine Rolle. Anblick, Geruch, Vorstellung und Erwartung wohlschmeckender und
ansprechend zubereiteter Speisen kdnnen homoostatische Faktoren Uberlagern und sind
dadurch in der Lage, deren regulierende Mechanismen auf3er Kraft zu setzten. Ein Beispiel

fur einen solchen kognitiven Mechanismus ist die Antizipation.

1.3 Antizipation von Nahrung

Antizipation (lat. Anticipatio = Vorwegnahme) ist die gedankliche, vorstellungsméaRige
Vorwegnahme eines Ereignisses oder Handlungsziels und entspricht dem Begriff der
Erwartung oder Erwartungshaltung. Erwartung entsteht durch Informationen aus der
Umwelt, welche Gber die Sinne aufgenommen und an das ZNS weitergeleitet werden.
Dort erfolgt der Abgleich mit der eigenen Erfahrung, Phylogenese und den gegenwartigen
Bedingungen. Uber Efferenzen werden in peripheren Organen physiologische Kaskaden
generiert, welche den Organismus auf die erwartete Anderung vorbereitet. So kann der
Status an potentielle Bedirfnisse angepasst werden. Diese antizipatorischen
Veranderungen des physiologischen Status erfolgen zum einen bei einem Wechsel der
Umstande, zum anderen als Reflektion eines inneren Rhythmus. Ein Beispiel wére der
circadiane Rhythmus der Hormone Cortisol, Leptin und Ghrelin, welcher dem Organismus
erlaubt, zu verschiedenen Tageszeiten im geeigneten physiologischen Zustand zu sein.
Moore-Ede verwendete fiir diese Vorgénge den Begriff ,,pradiktive Homoostase* (Moore-
Ede, 1986). Alternativ entwickelte Schulkin das Konzept der Allostase, welches einen
Prozess definiert, durch den der Organismus mittels Regulation adaptiver Systeme die
Homoostase aufrecht erhalt (Schulkin, 2003). Hormone, welche die Physiologie als
Antwort auf eine neue Anforderung regulieren, sind unter anderem auch in der Anderung
der zentralen Motivation involviert. Dies induziert an die Anforderung angepasste
Verhaltensweisen (Herbert, 1993; Smith, 2000). Die Antizipation ist unter anderem auch

ein zentraler Bestandteil der Regulation der Nahrungsaufnahme. Durch die
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diskontinuierliche Zufuhr von N&hrstoffen andern sich die Absorption, Speicherung und
Mobilisation von Né&hrstoffen betreffenden sekretorischen Mechanismen kontinuierlich.
Die cephale Phase bereitet den Organismus auf die Anderung des physiologischen Status
vor und erhoht dadurch die Effektivitat von Verdauung, Absorption und Metabolisierung

von Nahrung.

Die Erwartung von Nahrung leitet die cephale Phase und damit den Beginn der
Nahrungsaufnahme ein. Sensorische Reize, wie Anblick, Geruch und Geschmack einer
Speise, fuhren zu einer vom ZNS initiierten physiologischen Antwort (Pavlov, 1910;
Powley, 1977; Teff, 2000). Diese ist auch durch Umweltreize, die das Individuum mit einer
moglichen Mahlzeit oder Tageszeit assoziiert, auslosbar (Woods et al., 1977). Dabei
kommt es zu einer erhdhten Sekretion von Insulin und Ghrelin (Drazen et al., 2006;
Woods et al., 1977), einer vermehrten Bildung von Verdauungsenzymen und -hormonen,
wie beispielsweise CCK und Glukagon (De Jong et al., 1977; Teff et al., 1991), einer
reduzierten metabolischen Rate und einer Temperaturerhdhung (Strubbe und Woods,
2004). Es wurde auch ein praprandialer Anstieg von Glukagon-like-Peptide-1 (GLP-1)
beobachtet. Seine Sekretion steht in Zusammenhang mit der S&ttigung (van Dijk et al.,
1997), der Regulation der Magenfunktion (Schirra et al., 2002) und einer verbesserten
Glukosetoleranz (DAlessio und Vahl, 2005), so dass es als ein weiteres Substrat der
cephalen Antwort angesehen wird. Der biologische Sinn der cephalen Phase ist in der
Tatsache begrindet, dass grof’e Mabhlzeiten unseren Vorfahren in einer sich standig
andernden Umwelt zwar einen Uberlebensvorteil brachten, eine groBe Menge an
Nahrstoffen jedoch eine erhebliche Bedrohung fiir die Energiehomdostase darstellte. Die
durch eine erwartete Nahrungsaufnahme stimulierte cephale Antwort fuhrt durch
Vorbereitung des Organismus zu einem besseren Umgang mit der zugefiihrten Nahrung
und zu einer Minimierung der Auswirkungen von Mahlzeiten auf den Blutzuckerspiegel
(Woods, 1991). Bei einer fehlenden cephalen Phase ist die MahlzeitgroRe reduziert

(Snowdon und Epstein, 1970; Inoue et al., 1978).

Erw&hnenswert ist an dieser Stelle noch einmal das Hormon Ghrelin. Laut Cummings
spielt dieses gastrale Peptidhormon eine Rolle bei der Initiierung der Nahrungsaufnahme,
da es beim Fasten vermehrt sezerniert wird, Gber hypothalamische Rezeptoren eine

gesteigerten Bildung von NPY und AgRP bewirkt und auf diesem Weg zu einer



17-

Appetitsteigerung fuhrt (Cummings et al., 2001). Diese These wird von einer weiteren
Studie gestutzt, die zeigte, dass Ghrelin auch ohne eine Erwartung-initiierende Ansage vor
spontaner Nahrungsaufnahme ansteigt (Cummings et al., 2004). Andere Studien legen
nahe, dass die Ghrelinsekretion durch eine gelernte Antizipation erfolgt, um durch dessen
Wirkung auf Magensaurebildung und Magenmotilitat den Kérper auf die aufgenommene

Nahrung vorzubereiten (Drazen et al., 2006).

Zusammenfassend scheint die Beendigung einer Mahlzeit, abgesehen von situativen und
kognitiven Einfliissen, weitestgehend auf biologischen Parametern, wie beispielsweise
Magendehnung, Sattigungs- und Fettspeichersignalen, zu beruhen. Der Beginn einer
Nahrungsaufnahme ist eher ein konditionierter Prozess. Die Tageszeit, soziale Faktoren,
gelerntes Verhalten, Gewohnheit oder die Verfugbarkeit von Nahrung fihren dazu, dass
die Nahrungsaufnahme initiiert und homoostatische Mechanismen tberdeckt werden.
Ein wichtiger Mechanismus zur Vorbereitung des Korpers auf die zu metabolisierende

Nahrung ist dabei die Antizipation.



1.4 Hypothesen
Diese Studie beschaftigt sich mit der Frage, welche Auswirkung die Erwartung eines
reichhaltigen Frihstticks einerseits auf die Nahrungsaufnahme, andererseits auf kognitive

und endokrine Parameter hat. Dabei wurden folgende Hypothesen untersucht:

e Durch die Erwartung eines Friihstiicks kommt es zum Anstieg von Hungergefiihlen
und zu verstarkter Nahrungsaufnahme beim Frihstiicksbuffet im Vergleich zu
fehlender Erwartung.

e Die Blutkonzentration von Ghrelin steigt wahrend der Erwartung einer Mahlzeit

an.

Als Grundlage fur obige Thesen dient eine Studie von Cummings und Mitarbeitern, in der
sich ein praprandialer Ghrelinanstieg mit korrelierend steigendem Hungergefiihl zeigte
(Cummings et al., 2004). Drazen und Kollegen konnten im Tierversuch einen
konditionierbaren Ghrelinanstieg vor Nahrungsaufnahme nachweisen (Drazen et al.,
2006). Des Weiteren fihrte in einer Studie von Wren et al. (2001b) ein steigender
Ghrelinspiegel zu erhdhtem Appetit und vermehrter Nahrungsaufnahme. In dieser Arbeit
soll untersucht werden, ob allein die durch Ankindigung eines Fruhstiicks induzierte
Erwartung einer Mahlzeit einen préprandialen Ghrelinanstieg, zunehmendes

Hungergeflhl und folglich vermehrte Nahrungsaufnahme induzieren kann.

e Induktion von Nahrungsantizipation fuhrt im Vergleich zu fehlender
Nahrungsantizipation zu einem veranderten Verzehr im anschlielenden Snack-

Test.

Diese Annahme beruht auf einer Studie von Higgs. Darin fuhrte die Erinnerung an die
letzte Mahlzeit desselben Tages zu einer verminderten Nahrungsaufnahme (Higgs, 2002).
Ob schon die alleinige Antizipation mit nachfolgender Einnahme einer Mahlzeit ausreicht,
um den Verzehr in einem anschlieRenden Snack-Test zu beeinflussen, ist bisher nicht

bekannt und soll in dieser Arbeit untersucht werden.
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2. Material und Methodik

2.1 Versuchspersonen

Die Studie wurde nach Genehmigung der Ethik-Kommission der Medizinischen Fakultét
der Universitat zu Lubeck (Aktenzeichen 08-207) an 30 gesunden méannlichen Probanden
durchgefuhrt. Um einen zyklusabhangigen Einfluss auf die zu bestimmenden Blutwerte,
das Essverhalten und psychologische Parameter zu vermeiden, waren Frauen von der
Untersuchung ausgeschlossen. Alle Studienteilnehmer wurden ausfihrlich Gber den

Versuchsablauf aufgeklart und erteilten schriftlich ihr Einverstandnis.

Um an der Studie teilnehmen zu kdnnen, mussten die Probanden in einem Alter zwischen
18 und 35 Jahren (Mittelwert £ SEM: 23,9 + 0,67 Jahre) sein, einen BMI zwischen 18,5 und
25 kg/m? (Mittelwert £ SEM: 22,4 + 0,31 kg/m?) aufweisen und Nichtraucher sein. Als
Ausschlusskriterien galten bekannte psychiatrische, neurologische, kardiopulmonale,
endokrinologische und gastrointestinale Erkrankungen, Medikamenteneinnahme
jeglicher Art, sowie Drogen- und Alkoholabusus. Ausschlielend war weiterhin ein

Diabetes mellitus in der Verwandtschaft ersten Grades.

Des Weiteren mussten die Probanden ein geregeltes, aber nicht zu kontrolliertes
Essverhalten aufweisen. Dies beinhaltete drei Hauptmahlzeiten am Tag, insbesondere
regelhaftes Frihstticken, kein Ausschluss von Nahrungsmitteln wie vegetarische Kost oder

Allergien. Ferner durfte kein Leistungssport betrieben werden.

Um Einflisse auf das Studienergebnis zu vermeiden, durften die Probanden in den letzten
zwei Monaten vor Versuchsbeginn nicht an einer anderen Studie teilgenommen oder Blut

gespendet haben.

Im Rahmen einer Eingangsuntersuchung wurde eine Anamnese bezuglich der Ein- und
Ausschlusskriterien erhoben und eine korperliche Untersuchung durchgefuhrt, wobei
Blutdruck gemessen und KorpergrofRe und -gewicht erhoben wurden. AnschlieRend
wurde eine Nuchternblutabnahme durchgefiihrt, bei der folgende Werte bestimmt
wurden: Blutbild (Leukozyten, Erythrozyten, Himoglobin, Hamatokrit, MCV, MCH, MCHC,
Thrombozyten, MPV); Elektrolyte im Plasma (Natrium, Kalium, Calzium, Bicarbonat);
Kreatinin, Harnsaure im Plasma; Glukose im Plasma; Albumin, y-GT, AST/GOT und

ALT/GPT im Plasma; TSH, fT3 und fT4 im Serum; Cholesterin, HDL, LDL und Triglyceride im
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Plasma; Quick-Wert, INR und PTT. Die gemessenen Laborparameter dienten lediglich zum
Nachweis von ausschlieRenden Erkrankungen und wurden daher nicht statistisch

ausgewertet.

Eine gesteigerte kognitive Kontrolle des Essverhaltens und gezuigeltes sowie disinhibiertes
Essverhalten wurden mit Hilfe des Fragebogens zum Essverhalten (FEV, Pudel und
Westenhofer, 1989) ausgeschlossen. Dieser wurde als zweiter Test in einer Reihe von
Dummy-Tests (MWT-B, HAWIE-Untertest Zahlen, STAI) platziert, um die Probanden von

dem eigentlichen Hintergrund der Studie abzulenken.

AbschlieBend wurden die Probanden darauf hingewiesen am Versuchstag nuchtern ins
Labor zu kommen. Die letzte Mahlzeit sollte spatestens um 22.00 Uhr am vorigen Abend
beendet worden sein, trinken von Mineralwasser war bis zum Versuchsbeginn erlaubt.
Am Tag vor der Untersuchung sollten die Mahlzeiten wie gewohnt eingenommen werden
und die Probanden zur flr sie gewohnten Zeit zu Bett gehen. Zudem wurde ihnen

mitgeteilt, dass am Versuchstag fir Essen und Trinken gesorgt sei.

Ein zentraler Punkt der Studie war die Erwartungshaltung der Probanden. Um zu
gewéhrleisten, dass diese nicht im Vorhinein beeinflusst wurde, durften die Probanden
vor und wéhrend des Versuches den eigentlichen Hintergrund der Studie nicht kennen.
Ihnen wurde aus diesem Grund die Information gegeben, es gehe um den Einfluss der
Stoffwechsellage auf Gedéachtnisprozesse. Nach Versuchsende wurden die Probanden

tber den Studienhintergrund aufgeklart.

2.2 Versuchsablauf

Die Versuchspersonen wurden in zwei Gruppen eingeteilt, die jeweils 15 Personen
umfassten. Anhand einer zufdllig zusammengestellten Liste mit den
Versuchsbedingungen teilten sich die Probanden nach der Reihenfolge ihrer
Versuchsteilnahme selbst zu. Gruppe 1 bildete die Antizipationsgruppe, die in Folge einer
Ansage ein Fruhstick erwartete, wohingegen Gruppe 2 Uberraschend Frihstiick bekam
und die Referenzgruppe bildete. Die Versuche wurden dabei im Rahmen einer Single-

Blind-Studie an jeweils einzelnen Probanden durchgefihrt.
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Die Versuche umfassten jeweils insgesamt einen Vormittag im Schlaflabor. Nach Ankunft
der Probanden um 7.20 Uhr wurde ihnen ein Venenverweilkatheter in den nicht-
dominanten Arm gelegt, Uber den im weiteren Verlauf das Blut zur Bestimmung der
Hormonwerte entnommen wurde. Um 8.00 Uhr erfolgte bei der Gruppe 1 die
Antizipationsinduktion, wéhrend den Teilnehmern der Gruppe 2 mitgeteilt wurde, dass
sie bis 12.00 Uhr niichtern bleiben missen. Um 10.00 Uhr bekamen die Probanden der
Gruppe 1 ihr erwartetes, die Versuchspersonen der Gruppe 2 ein Uberraschendes
Fruhstiick. Nachfolgend hatten beide Gruppen eine halbe Stunde Zeit ihre Mahlzeit
einzunehmen. Abschlielend nahmen die Teilnehmer beider Gruppen um 12.05 Uhr noch
an einem Snack-Test teil und wurden nach dessen Durchfuihrung tber den Hintergrund
der Studie aufgeklart. Wahrend des ganzen Versuchsablaufs wurde den Probanden in
regelmaligen Abstanden Blut zur Hormonbestimmung und Erstellung eines zeitlichen
Profils entnommen. Des weiteren wurden kognitive Tests durchgefuhrt und durch

Fragebtgen die momentane Befindlichkeit und das Hungergefiihl evaluiert.

Information Ingestion
A »Fruhstick Fruhstick

um 10 Uhr“ 7
Q @
= =
5 S
c @«
= .Nuchtern Friihstiick 5
CH IV

bis 12 Uhr“

Befindlichkeit, Hungerrating, Blutabnahmen, kognitive Tests
1 :l' 1 # 1 1 H’
7.30 8.00 10.00 10.30 12.15

Abbildung 2: Darstellung des Versuchsablaufes im Uberblick. In der Bezeichnung der
Gruppen steht A fiir Antizipationsgruppe und U fiir Uberraschungsgruppe.

2.3 Antizipation und Frihstuick
Um 8.00 Uhr des Versuchstages erfolgte bei Gruppe 1 die Antizipation, die die Erwartung

an ein reichhaltiges Fruhstiick induzieren sollte, wahrend den Teilnehmern der Gruppe 2
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mitgeteilt wurde, dass sie bis zum Ende des Versuches nichtern bleiben missen. Die

Mitteilungen erfolgten folgendermalien standardisiert:

Gruppe 1 (Antizipationsgruppe): ,,Der Versuch wird jetzt wie folgt ablaufen: Sie werden
bis 10.00 Uhr einige Lernaufgaben absolvieren, diese werden dann nach einer kurzen Zeit
abgefragt. Gegen 10.00 Uhr durfen Sie sich von einem reichhaltigen Frihsticksbuffet
bedienen. Es gibt verschiedene Brotchen, Croissants, wahlweise Marmelade, Honig,
Nutella, verschiedene Kase- und Wurstsorten, Obst, Musli und Joghurt, dazu Tee oder
Kaffee. Vom Frihstiicksbuffet kénnen Sie essen, soviel Sie méchten. Im Anschluss fiihren
Sie einige Tests durch. Insgesamt bleiben Sie bis 12.15 Uhr im Labor. Dabei werden neben
viertelstiindlichen  Blutabnahmen Ihre  Aufmerksamkeit getestet und andere

psychologische Variablen erhoben.*

Gruppe 2 (Uberraschungsgruppe): ,,Der Versuch wird jetzt wie folgt ablaufen: Sie werden
bis zum Ende des Versuches um 12.00 Uhr nichtern bleiben missen. Wéahrend des
Versuchs werden Sie einige Lernaufgaben absolvieren, diese werden dann nach einer
kurzen Zeit abgefragt. Dabei wird neben viertelstiindlichen Blutabnahmen Ihre

Aufmerksamkeit getestet und andere psychologische Variablen erhoben.*

Die Zusammenstellung und der Aufbau des Friihstuickbuffets erfolgten standardisiert. Um
die Antizipation der Gruppe 1 neben der ausfiihrlichen Schilderung des Friihstiicks weiter
zu verstarken, wurde ab 9.00 Uhr das Friihstiick beildufig im Probandenraum vorbereitet
und wie folgt kommentiert: ,,Wéhrend Sie die Tests machen, kann ich ja schon mal lhr
Fruhsttck vorbereiten.” Ab 9.30 Uhr wurde neben diesem visuellen Reiz das olfaktorische
System durch das Kaffeekochen im Probandenraum angesprochen und die Erwartung auf

das Frihstick noch weiter intensiviert.

Den Teilnehmern der Gruppe 2, die nach der Ansage um 8.00 Uhr nicht vor Versuchsende
mit einer Mabhlzeit rechnen sollten, wurde um 10.00 Uhr Folgendes mitgeteilt: ,,Ich habe
Sie leider aus Versehen der falschen Gruppe zugewiesen. Sie bekommen nun doch ein

Fruhstiick von uns und es steht lhnen frei, so viel davon zu essen, wie Sie mdchten.*

Ab 10.00 Uhr durften demnach die Probanden beider Gruppen in aller Ruhe und ad
libitum bis 10.30 Uhr ihr Fruhstick einnehmen. Um zu vermeiden, dass die

Versuchsteilnehmer aufgrund des reichhaltigen Angebotes tber ihren Hunger und Appetit
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hinaus essen, wurden sie darauf hingewiesen, dass sie die Reste am Ende des Versuchs
mitnehmen durfen. Wahrend des Frihstiicks befanden sich die Probanden allein im
Raum. Um 10.30 Uhr wurden die Essensreste aus dem Zimmer herausgetragen. Zur
weiteren  Analyse bezdglich  Kalorienaufnahme und  Zusammensetzung  der

Nahrungsaufnahme, wurden sie abgewogen und in eine Verzehrtabelle eingetragen.

2.4 Blutabnahme und Hormonbestimmung

Nach Ankunft im Labor wurde den Versuchspersonen ein Venenverweilkatheter (BD
Venflon 2@, rosa, Medical Systems, Heidelberg) in den nicht-dominanten Arm gelegt und
mit einem Kandlenfixierpflaster fixiert. Um eine UbermaRige Manipulation und
nachfolgende Reizung der Venen zu verhindern, wurde ein Drei-Wege-Hahn mit einer 10
cm langen Verlangerung und 1 ml Volumen (Angiokard, Friedeburg) angeschlossen. Uber
einen Multi-Adapter (Sarstedt AG&Co, Niimbrecht) wurde ab 7.45 Uhr zweimal wahrend
der Grundlinie, um 8.10 Uhr und 8.35 Uhr und danach viertelstiindlich mittels
Monovetten Blut abgenommen. Das Hormon Leptin wurde préprandial nur halbstiindlich,

das Pankreatische Polypeptid (PP) jeweils zweifach pra- und postprandial bestimmt.

Zu Beginn jeder Abnahme wurden 3 ml Blut verworfen, um einen Verdunnungseffekt, der
aufgrund des mit 0,9%iger Natriumchlorid-Losung gesptilten Schlauchsystems auftreten
konnte, zu vermeiden. Nachfolgend wurden mittels Serum-Monovette (Serum-Gel-
Monovette, 2,6ml, Sarstedt AG&Co, Nimbrecht) 2,6 ml Blut zur Bestimmung von Cortisol,
Insulin, PP und Leptin und mittels EDTA-Monovette (EDTA-Plasma, 4,9 ml, Sarstedt
AG&Co, Nimbrecht) 4,9 ml Blut zur Bestimmung von ACTH und Ghrelin entnommen.
Anschlielend wurde mittels einer Spritze (BD Discardit®, 2 ml, Medical Systems,
Heidelberg) 2 ml Blut zur Blutzuckerbestimmung entnommen. Dafiir wurde das Blut
jeweils auf eine Mikrokuvette (HemoCue Glucose 201 DM Mikrokivetten, HemoCue, Lake
Forest, USA) Ubertragen, welche als Reaktionsgefa und Messkivette diente und mittels
Analyzer (HemoCue Glucose 201 DM Analyzer, HemoCue, Lake Forest, USA) gemessen.
Zur Qualitatskontrolle wurde dieser zu Beginn jedes Versuchstages mit einer
Glukoselosung (Glucotrol-NG®, Level 3, Eurotrol, Ede, Niederlande) kontrolliert.

AbschlieBend wurde zur Verhinderung von Thrombosierung und resultierendem
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Verschluss das Schlauchsystem mit 20 ml Natriumchlorid-Lésung (isotone Natriumchlorid-

Infusionslésung 0,9%, 500 ml, Berlin-Chemie, Berlin) gespiilt.

Nach jeder Blutabnahme wurden die EDTA-Monovetten 15 Minuten bei 4 °C und 1000 G,
die Serum-Monovetten bei 20°C Raumtemperatur fir 10 Minuten bei 2500 G mit einer
Zentrifuge (Labofuge 400R®, Heraeus, Hanau) zentrifugiert. Anschlieend wurde der
Uberstand, Serum und Plasma, in EppendorfgefaBe (Safe-Lock, 1,5 ml, Eppendorf,

Hamburg) pipettiert und bis zur weiteren Verarbeitung bei -80 °C gelagert.

Die Auswertung erfolgte fiir ACTH, Cortisol und Insulin mit Hilfe eines Chemilumineszenz-
Immunoassay (Immulite 2000®, Siemens, Eschborn). Die Werte flr Ghrelin, Leptin und PP
wurden jeweils mit einem Radioimmunoassay (Ghrelin: RIA KIT®, Linco Research, St.
Charles, USA; Leptin: human Leptin RIA®, Linco Research, St. Charles, USA; PP: RIA, Euro-

Diagnostica, Malmd, Schweden) gemessen.

2.5 Psychologische Fragebdgen und Tests

Wéhrend des gesamten Versuchsablaufs wurde das Befinden der Probanden mittels
standardisierter Fragebtgen ermittelt. Zum Zweck einer Verlaufsbeurteilung wurden der
MDBF und eine Visuelle Analogskala alle 15 Minuten an die Probanden ausgegeben, eine
Symptom-Rating-Skala alle 30 Minuten und die EWL-K erhielten die Probanden stiindlich.

Die ausgefullten Fragebdgen stellten somit die subjektive Befindlichkeit dar.

Der MDBF (MDBF-Kurzform A nach Steyer et al., 1997) ist ein Befindlichkeitsbogen und
wurde in der Kurzform A verwendet. Sie umfasst 12 Adjektive, die auf einer Skala von 1
(trifft Gberhaupt nicht zu) bis 5 (trifft sehr zu) bewertet werden sollten. Dabei lassen sich
die Adjektive in 3 Empfindungsgruppen einteilen. Eine beurteilt die Stimmung
(gut/schlecht), die Anderen die Wachheit (wach/mide) und innere Ruhe (ruhig/unruhig).
Je hoher der Wert war, desto ruhiger, gelassener, wacher und ausgeruhter war die
Versuchsperson und desto positiver deren Stimmungslage. In jeder Empfindungsgruppe
sind somit maximal 20 und minimal 4 Punkte erreichbar. Die Auswertung erfolgte

standardisiert nach der Methode von Steyer et al. (Steyer et al., 1997).

Die Visuelle Analogskala ist ein in vielen medizinischen Bereichen bekanntes Medium zur

subjektiven Einschéatzung und Schweregrad-Beurteilung von Symptomen und Geflhlen.
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Die in diesem Versuch verwendete Skala umfasst 11 Items, wobei 8 Adjektive die
momentanen Empfindungen und 3 Items das momentane Bedurfnis nach Essen
widerspiegeln. Die Skala der einzelnen Items ist als eine 100 mm lange Linie abgebildet,
deren Endpunkte extreme Zustande (0 = Uberhaupt nicht, 100 = extrem) darstellen. Der
Versuchsteilnehmer setzte einen vertikalen Strich auf Hohe seiner personlichen
Einschatzung. Je mehr sich der Strich am rechten Endpunkt der Linie befindet, umso

starker ist die Empfindung beziehungsweise das Bedurfnis nach Essen.

Mit der Symptom-Rating-Skala sollte der Proband das Vorhandensein etwaiger Symptome
beurteilen. Dabei sind 27 Symptome aufgelistet, die mit einer Skala von 0 bis 9 (0 =
schwach, 5 = mittel, 9 = stark ausgepragt) abgeschatzt werden sollten. Bei der
Auswertung wurden diese in neuroglykopene und autonome Symptome gegliedert.
Beispiele flir neuroglykopene Symptome sind unter anderem Kopfschmerzen,
Verstimmung und Konzentrationsschwache. Autonome Symptome sind beispielsweise

Heilthunger, Unruhe und Schwitzen.

Die Eigenschaftsworterliste-Kurzform (EWL-K, nach Janke und Debus, 1978) ist ein
mehrdimensionales, 123 Adjektive umfassendes, quantitatives Verfahren zur Erfassung
des aktuellen Befindlichkeitszustandes. Hierbei erfolgt die Selbstbeurteilung durch
Bewertung der Eigenschaftsworter mit ,trifft zu“ oder ,trifft nicht zu“. Die Adjektive
konnen in 6 Dimensionen untergliedert werden, so dass die leistungsbezogene Aktivitat
(Aktiviertheit, Konzentriertheit), allgemeine Desaktivitat (Desaktivitat, Mudigkeit,
Benommenheit), Extraversion/Intraversion, allgemeines Wohlbefinden (Selbstsicherheit,
gehobene Stimmung), emotionale Gereiztheit (Erregtheit, Empfindlichkeit, Arger) und

Angst (Angstlichkeit, Depremiertheit, Vertraumtheit) charakterisiert werden konnen.

Neben den Befindlichkeitstests wurde noch je ein Computer-gestitzter deklarativer und
prozeduraler Gedachtnistest durchgefiihrt. Der deklarative Gedachtnistest bestand aus
dem Wortpaar-Assoziationstest nach Plihal und Born (Plihal und Born, 1997). Er besteht
aus einer Liste von 40 Wortpaaren mit semantisch verwandten Wortern. Diese wurden in
diesem Versuch von 8.35 Uhr bis 8.45 Uhr von den Probanden gelernt und abgefragt. Bei
dem prozeduralen Gedachtnistest nach Walker et al. (Walker et al., 2003) handelt es sich
um das Erlernen einer Fingersequenz. Es ist ein motorischer Reaktionstest, bei dem eine

funfstellige Zahlenfolge in 30 Sekunden so schnell und so fehlerfrei wie moglich mit der
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nicht-dominanten Hand eingegeben werden muss. Es erfolgte hier eine Lernphase von
8.15 Uhr bis 8.30 Uhr, die anschliefend abgefragt wurde. Diese zwei Tests wurden im
Rahmen einer anderen Studie ausgewertet. Des Weiteren erfolgte halbstindlich ein
Computer-gestutzter Reaktionszeittest. Hierbei war die Anweisung, mit der dominanten
Hand schnellstmdglich eine Taste zu driicken, wenn ein roter Punkt auf dem Bildschirm
erscheint. AnschlieBend wurde die Reaktionszeit in hundertstel Sekunden angezeigt. Die
Durchfuhrung dieses Tests sollte sicherstellen, dass die Aufmerksamkeit der Probanden

sich nicht zwischen den beiden Gruppen unterschied.

2.6 Snack-Test

Kurz vor Versuchsende wurde um 12.05 Uhr ein Snack-Test durchgefihrt. Hier wurden
den Probanden unter Vorwand einer Geschmacksstudie zwei Teller mit jeweils 15 Keksen
der Sorte Soft-Cake Orange® (Griesson DeBeukelear, Polch, 386 kcal/100g) und Hobbits
Haferkekse® (Brandt, Hagen, 524 kcal/100g) angeboten. Es folgte eine standardisierte

Ansage:

,LAls Letztes wirden wir gern noch einen Geschmackstest mit Ihnen durchfiihren. Ich habe
hier zwei verschiedene, Ihnen sicherlich auch bekannte Kekssorten. Wir mochten Sie
bitten die beiden Kekssorten so genau wie mdoglich zu beurteilen. Es ist fir uns wichtig,
dass Sie eine moglichst detaillierte Beurteilung abgeben. Nehmen sie sich also von den
Keksen so viel Sie mochten, um eine genaue Einschatzung treffen zu kénnen. Wenn Sie
die Kekse geschmacklich eingeschatzt haben, dirfen Sie sich von den Keksen gern

bedienen und so viel davon essen, wie Sie mochten.”

Die Versuchsteilnehmer hatten anschlieBend 10 Minuten Zeit fiir die vermeintliche
Geschmackstestung, die sie auf einem ausgegebenen Geschmacksfragebogen
protokollieren sollten. Nachfolgend wurden die Reste aus dem Probandenraum entfernt,

abgewogen und die Menge und Zusammensetzung der verzehrten Kekse ausgewertet.
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2.7 Aufklarung tber Versuchsinhalt

Nach Versuchsende wurde den Probanden ein Fragebogen ausgehéndigt anhand dessen
der Antizipationserfolg ermittelt wurde. Dabei sollten sie angeben, ob sie der Ansage am
Morgen geglaubt und sich auf das Fruhstick gefreut, beziehungsweise der
Falschinformation, dass sie bis zum Versuchsende niichtern bleiben mussen, geglaubt
haben. Des Weiteren sollten die Versuchsteilnehmer ihre Vermutung zum
Studienhintergrund abgeben, um eine eventuelle Beeinflussung der Antizipation
auszuschlielen. Nach der Bearbeitung des Fragebogens wurden die Versuchspersonen

schriftlich Gber den tatséchlichen Hintergrund der Studie aufgeklart.



2.8 Statistik

Ein Proband der Antizipationsgruppe, der entgegen der Anweisung kein Frihstick
erwartet und den Hintergrund der Studie erahnt hatte, wurde von den Analysen
ausgeschlossen. Zur Auswertung von endokrinen und psychologischen Parametern
wurden die individuellen Unterschiede zwischen den Messwerten nach der
Antizipationsinduktion um 8.00 Uhr und dem jeweiligen Mittelwert der zwei
Grundlinienwerte betrachtet. Dabei wurde mittels PASW 18 (SPSS, Cary, USA) eine
zweifaktorielle Varianzanalyse (ANOVA) mit dem Zwischensubjektfaktor ,,Gruppe® (d.h.
Antizipation und Uberraschung) und dem Innersubjektfaktor ,Zeit“ durchgefiihrt.
Signifikante Interaktionen in der ANOVA wurden ebenso wie die Verzehrmengen beim
Frhstuck und im Snack-Test durch t-Tests fiir unabhéngige Stichproben spezifiziert. Fur
das Fruhstick und den Snack-Test wurde zudem eine ANOVA mit dem
Zwischensubjektfaktor ,,Gruppe® und dem Innersubjektfaktor ,,Nahrstoff“ durchgefihrt,

um Effekte auf die Nahrstoffzusammensetzung beobachten zu kénnen.

Die Darstellung von endokrinen und psychologischen Parametern erfolgt zur
Verdeutlichung von Interventionseffekten mit einer Gber beide Bedingungen gemittelten,

also gemeinsamen Grundlinie fur beide Gruppen.

Die Ergebnisse der ANOVA wurden nach Greenhouse-Geisser korrigiert. Ein p-Wert von

< 0,05 wurde als signifikant angesehen.



3. Ergebnisse

3.1 Blutwerte

3.1.1Insulin
In der Abbildung 3 ist der Verlauf der Insulinkonzentration im Blut am Vormittag des

Versuchstages dargestellt.
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Abbildung 3: Darstellung der Insulinkonzentration (MW + SEM) im Verlauf des Vormittages bei der
Antizipationsgruppe (durchgezogene Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linie).

Die gemessene Insulinkonzentration im Blut blieb von Versuchsbeginn bis zum Friihstiick
in beiden Gruppen recht konstant. Dabei lagen die Kurven nahezu direkt Gbereinander.
Nach dem Frihstiick fanden sich in beiden Gruppen héhere Insulinwerte. Diese sanken
bis Versuchsende wieder relativ stetig auf niedrigere Werte ab, erreichten allerdings nicht
die jeweiligen Ausgangswerte. Dabei verlief die Kurve der Antizipationsgruppe in der Zeit
nach dem Friihstiick konstant oberhalb derjenigen der Uberraschungsgruppe, ohne dabei
jedoch signifikant hdhere Insulinkonzentrationen zu erreichen [F(3,65)=0,39; p=0,76]. Es
zeigte sich daher wéhrend des gesamten Versuchszeitraums Kkein signifikanter
Unterschied im Verlauf der Insulinkonzentration [F(2,48)=0,84; p=0,43].



3.1.2 Blutzucker

Die Abbildung 4 zeigt den Verlauf des Blutzuckerspiegels wahrend des Versuches am

Vormittag.
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Abbildung 4: Darstellung des Blutzuckerspiegels (MW + SEM) im Verlauf des Vormittages bei der
Antizipationsgruppe (durchgezogene Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linie).

Die Blutzuckerkonzentration beider Gruppen verhielt sich von Versuchsbeginn bis zum
Fruhstuck nahezu konstant, die Verlaufskurven verliefen nahezu Ubereinander. Direkt
nach dem Frihstuck fanden sich in beiden Gruppen héhere Blutzuckerwerte, welche in
der ersten halben Stunde nach der Einnahme der Mabhlzeit wieder stark abnahmen. Im
weiteren Verlauf fiel die Blutzuckerkonzentration bis Versuchsende ungeféhr auf das
Ausgangsniveau. Auch hier wiesen die Kurven beider Gruppen einen fast identischen
Verlauf auf. Uber den gesamten Verlauf lieR sich kein signifikanter Unterschied der
Blutzuckerwerte feststellen [F(3,70)=0,33; p=0,78].



3.1.3 Pankreatisches Polypeptid
Abbildung 5 zeigt den Verlauf des Pankreatischen Polypeptids im Blut pra- und

postprandial.
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Abbildung 5: Darstellung der Konzentration des Pankreatischen Polypeptids (MW + SEM) zu Beginn des
Versuches, unmittelbar praprandial und zweifach postprandial bei der Antizipationsgruppe und der
Uberraschungsgruppe.

Die praprandiale PP-Konzentration beider Gruppen, gemessen vor Antizipationsinduktion
und vor der Einnahme des Fruhstticks, war nahezu identisch und blieb auf gleichem
Niveau. Die beiden postprandialen Messungen zeigten in beiden Gruppen erhthte PP-
Werte, die sich zwischen den Gruppen, wie auch praprandial, nicht signifikant
unterschieden. Es lieR8 sich sowohl pra- und postprandial (alle p>0,35) als auch tber den
gesamten Versuchsverlauf kein signifikanter Unterschied bezlglich der PP-Konzentration
erkennen [F(1,32)=0,04; p=0,88].



3.1.4 Ghrelin

Abbildung 6 zeigt die Ghrelinkonzentrationen wéahrend des Versuchs.
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Abbildung 6: Darstellung der Ghrelinkonzentration (MW + SEM) im Verlauf des Vormittages bei der
Antizipationsgruppe (durchgezogene Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linig). *
bezeichnet signifikant unterschiedliche Einzelwerte (p<0,05).

In beiden Gruppen zeigte sich von Versuchsbeginn bis zum Friihstiick ein leichter Anstieg
der Ghrelinkonzentration [F(3,91)=2,71; p=0,046]. Dabei verliefen die Kurven beider
Gruppen annahernd gleich. Die Kurve der Uberraschungsgruppe lag mit ihren Werten
eher oberhalb derjenigen der Antizipationsgruppe, jedoch ohne signifikant hohere Werte
zu erreichen [F(3,90)=1,2; p=0,33]. Nach dem Fruhstiick fanden sich in beiden Gruppen
niedrigere Konzentrationen als vor Frihsticksbeginn. Im weiteren Versuchsverlauf
erfolgte in beiden Gruppen bis ungefdhr 11.05 Uhr eine stetige Abnahme der
Ghrelinkonzentration. Ab diesen Zeitpunkt blieben die Ghrelinwerte in der
Uberraschungsgruppe bis zum Versuchsende nahezu konstant, wahrend sich in der
Antizipationsgruppe eine weitere Abnahme der Werte zeigte. Es fanden sich daher im
Versuchszeitraum nach dem Fruhstick signifikant reduzierte Ghrelinkonzentrationen in

der Antizipations- im Vergleich zu der Uberraschungsgruppe [F(3,75)=3,30; p=0,03].



3.1.5 Leptin
In der Abbildung 7 ist der Verlauf der Leptinkonzentration im Blut am Vormittag des

Versuchstages dargestellt.
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Abbildung 7: Darstellung der Leptinkonzentration (MW + SEM) im Verlauf des Vormittages bei der
Antizipationsgruppe (durchgezogene Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linie).

Die Leptinspiegel beider Gruppen schwankten im gesamten Versuchsverlauf nur leicht.
Von Versuchsbeginn bis zum Frihstiick fand sich in beiden Gruppen eine leichte Abnahme
der Leptinkonzentration mit nahezu identischem Kurvenverlauf. Nach dem Frahstick
stieg das Leptin in seiner Konzentration in beiden Gruppen wieder leicht an und erreichte
beinahe den Wert von vor Fruhstiicksbeginn. Bis auf eine kleine Abweichung der
Antizipationsgruppe um 10.50 Uhr verliefen auch hier die Kurven nahezu direkt
Ubereinander. Es zeigte sich im gesamten Verlauf der Leptinkonzentration kein

signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen [F(4,108)=1,32; p=0,27].



3.1.6 ACTH
In der Abbildung 8 ist der Verlauf der ACTH-Konzentration im Blut am Vormittag des

Versuchstages dargestellt.
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Abbildung 8: Darstellung der ACTH-Konzentration (MW = SEM) im Verlauf des Vormittages bei der
Antizipationsgruppe (durchgezogene Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linie).

Die Konzentration des Hormons ACTH sank von Versuchsbeginn bis 8.35 Uhr in beiden
Gruppen stark ab. Bis zum Frihstiick um 10 Uhr zeigte sich in beiden Gruppen nur noch
ein leichter Abfall. Nach Beendigung des Fruhstucks fanden sich in beiden Gruppen
wieder hohere ACTH-Werte. Im weiteren Verlauf zeigten sich in beiden Gruppen erneut
konstant sinkende Hormonkonzentrationen, wobei zu Versuchsende ungeféhr die
jeweiligen Werte von vor Frihsticksbeginn erreicht wurden. Die Kurve der
Uberraschungsgruppe verlief dabei (ber den ganzen Versuchszeitraum deskriptiv
gesehen Uber derjenigen der Antizipationsgruppe. Es fand sich allerdings kein

signifikanter Unterschied im Verlauf der ACTH-Konzentrationen [F(3,70)=1,31; p=0,28].



3.1.7 Cortisol

Abbildung 9 zeigt die Cortisolkonzentration wéhrend des Versuchs.

Cortisol

500,00 -
450,00 A
400,00 A
350,00 A
300,00 A

250,00 -

200,00 -

150,00 -

Konzentration in nmol/I

100,00 -

50,00 A

0,00

\5{\ \5{\ \5{\ \)‘(\ \)‘(\ \)‘(\ \)‘(\ \)‘(\ \)‘(\ 0‘(\ 0‘(\ 0‘(\ 0‘(\ 0‘(\ 0‘(\ 0‘(\ 0‘(\
& P ‘lx‘b@

’\’\%%%qqqq,@g&l’,@n’gﬁ i

{1,
'\‘,\

N "’

N

---m--- Uberraschungsgruppe Zeitpunkte der Blutentnahmen

—— Antizipationsgruppe

Abbildung 9: Darstellung der Cortisolkonzentration (MW £ SEM) im Verlauf des Vormittages bei der
Antizipationsgruppe (durchgezogene Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linie).

Bis zum Frihsticksbeginn wiesen beide Gruppen eine recht konstante Abnahme der
Cortisolkonzentration auf, dabei verliefen die Kurven nahezu ubereinander. Nach dem
Fruhstlck fanden sich in beiden Gruppen wieder hohere Werte, welche noch bis 10.50
Uhr weiter anstiegen. Von da ab zeigte sich in beiden Gruppen wieder ein stetiges
Absinken der Cortisolkonzentration, so dass sich am Versuchsende wieder ahnliche Werte
wie vor Frihsticksbeginn fanden. Nach dem Frihstiick verlief die Kurve der
Uberraschungsgruppe parallel etwas tiber derjenigen der Antizipationsgruppe. Nach dem
Essen schien die Uberraschungsgruppe einen hoheren Cortisolspiegel als die
Antizipationsgruppe aufzuweisen. Der Unterschied der Cortisol-Konzentrationen wurde
jedoch weder fur den postprandialen Zeitraum [F(2,55)=0,68; p=0,52] noch Uber die
gesamte Versuchsdauer hinweg signifikant [F(3,65)=2,43; p=0,08].



3.2 Psychologische Fragebdgen

3.2.1 MDBF

Im Grad der inneren Unruhe (ruhig/unruhig) und Wachheit (wach/mude) fand sich tber
den gesamten Versuchszeitraum kein signifikanter Unterschied zwischen der
Antizipations- und Uberraschungsgruppe [innere Unruhe: F(5,120)=0,63; p=0,66,
Wachbheit: F(3,89)=0,65; p=0,6]. Allerdings unterschieden sich die beiden Gruppen in ihrer

Stimmung (gute/schlechte Stimmung).

Die Abbildung 10 zeigt den Verlauf der Stimmungslage beider Gruppen Uber den
gesamten Versuchsverlauf. Hohe Skalenwerte kennzeichnen eine positive Stimmungslage,
wéhrend niedrige Werte ein Missbefinden anzeigen. Dabei ist die Abweichung von der

Grundlinie in Skalenpunkten dargestellt.
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Abbildung 10: Darstellung der Stimmungslage (MW + SEM) der Antizipationsgruppe (durchgezogene
Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linie) wahrend des Versuchs als Abweichung der
Skalenpunkte von der Grundlinie. Abweichungen nach oben zeigen eine verbesserte Stimmungslage an,
Abweichungen nach unten eine Verschlechterung.
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In der Antizipationsphase fiel in der Antizipationsgruppe eine deutliche
Stimmungsverbesserung auf, was sich in einer positiven Abweichung von der Grundlinie
zeigte. Die Stimmung der Teilnehmer der Uberraschungsgruppe verblieb indessen auf
konstantem Niveau. Nach dem Frihstiick wiesen beide Gruppen eine gehobene
Stimmungslage auf, welche bis zum Versuchsende leicht absank. Die Kurvenverlaufe
waren in dieser Phase nahezu identisch. Bezlglich der Stimmung zeigte die
Antizipationsgruppe in der Zeit vor Fruhsticksbeginn eine signifikante Verbesserung
[F(4,93)=2,69; p=0,04].Des Weiteren fand sich in der Antizipationsgruppe ein Trend im
Hinblick auf die Stimmungsverbesserung im gesamten Versuchsverlauf [F(4,117)=2,24;
p=0,06].



3.2.2 Visuelle Analogskala

In den Items ,angstlich“, ,durstig”, ,,gestresst”, ,hungrig“, ,konzentriert”, ,satt“ und
»Schlafrig” , sowie bei den Items ,,Bedlrfnis nach Essen generell”, ,,nach Herzhaftem* und
»,hach SiRem® fand sich Uber den gesamten Versuchszeitraum betrachtet kein

signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen (alle p 20,19).

In der Abbildung 11 sind die Kurvenverlaufe des Items ,frohlich* fur die Antizipations-und
Uberraschungsgruppe im Versuchsverlauf dargestellt. In dieser Abbildung ist die
Abweichung von der Grundlinie dargestellt. Positive Abweichungen stehen fir eine
Zunahme der Frohlichkeit im Vergleich zum Ausgangswert, negative Abweichungen fr

eine Abnahme.
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Abbildung 11: Darstellung der Empfindung ,frohlich® (MW + SEM) im Verlauf des Versuchs fir die
Antizipationsgruppe (durchgezogene Linie) und der Uberraschungsgruppe (gestrichelte Linie) in
Abweichung von der Grundlinie. Abweichungen Uber 0 stehen fir eine Zunahme der Frohlichkeit,
Abweichungen unter 0 fuir eine Abnahme.
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Beide Gruppen zeigten in der Antizipationsphase nur leichte Schwankungen im Bezug auf
die selbst eingeschatzte Frohlichkeit. Nach Einnahme des Frihstiicks gaben die
Teilnehmer der Uberraschungsgruppe eine starke Zunahme der Fréhlichkeit an. Diese
wurde bis 11.15 Uhr stetig weniger, um zu Versuchsende wieder zu steigen. In der
Antizipationsgruppe fand sich nur eine leichte Steigerung der Frohlichkeit, welche im
gesamten Zeitraum bis Versuchsende als ungefahr gleichbleibend empfunden wurde.
Uber den gesamten Versuchszeitraum wies die Uberraschungsgruppe eine signifikant
hohere Frohlichkeit auf [F(7,177)=2,49; p=0,02].

3.2.3 Symptom-Rating-Skala, EWL-K und Reaktionszeittest
Bezuglich neuroglykopener und autonomer Symptome fand sich ebenso wie im
Reaktionszeittest im gesamten Versuchsverlauf kein signifikanter Unterschied zwischen

den beiden Gruppen (alle p 20,32).

Im EWL-K fanden sich in den Kategorien ,Desaktiviertheit”, ,Extrovertiertheit* und
»vertraumtheit” signifikante Unterschiede. Im Versuchszeitraum vor dem Frihsttick wies
die Uberraschungsgruppe eine stiarkere Zunahme der Desaktivitat auf [F(1,26)=6,69;
p=0,02)]. Uber den gesamten Versuchsablauf wurde ein signifikanter Gruppenunterschied
im Bereich ,Extrovertiert” festgestellt, wobei sich die Antizipationsgruppe als
extrovertierter beurteilte [F(1,26)=7,12; p=0,01]. Ein ebensolcher Zwischensubjekteffekt
zeigte sich in der Kategorie ,Vertraumtheit“. Die Uberraschungsgruppe war dabei
vertraumter, als die Antizipationsgruppe [F(1,26)=4,83; p=0,04]. In allen weiteren

Kategorien zeigten sich keine signifikanten Unterschiede (alle p > 0,052).



3.3 Fruhstuck

Die Tabelle 2 zeigt die Verzehrmenge und Nahrstoffzusammensetzung wahrend des
Friihstiicks furr die Antizipations- und die Uberraschungsgruppe.
Tabelle 2: Absolutwerte der aufgenommenen Nahrstoffe und der Gesamtenergie beim Frihstick im

Vergleich fir die Antizipations- und Uberraschungsgruppe, Angabe in Kilokalorien und Anteil an der
Gesamtenergieaufnahme in Prozent (MW + SEM). Angabe der Signifikanz im t-Test.

Antizipationsgruppe Uberraschungsgruppe Signifikanz

Gesamtenergie (kcal) 1615 +£127 1481 £ 87 0,39
Kohlenhydrate (kcal) 697 +42 685+2 0,85
Fett (kcal) 716 £ 81 604 + 54 0,26
Protein (kcal) 20316 192 £15 0,65
Kohlenhydrate (in %) 45+ 2 47 +2 0,44
Fett (in %) 42+2 40+2 0,39
Protein (in %) 13+1 13+1 0,79

Vergleichend liefl? sich hinsichtlich des Verzehrs von Kohlenhydraten, Fett und Protein
[F(2,40)=1,4; p=0,30], sowie in der aufgenommenen Gesamtenergiemenge (p=0,39, siehe

Tabelle 2) kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen feststellen.
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3.4 Snack-Test

Die Tabelle 3 stellt die Verzehrmenge und Nahrstoffzusammensetzung wahrend des
Snack-Tests fiir die Antizipations- und die Uberraschungsgruppe dar.

Tabelle 3: Absolutwerte der aufgenommenen N&hrstoffe und der Gesamtenergie beim Snack-Test im

Vergleich fir die Antizipations- und Uberraschungsgruppe, Angabe in Kilokalorien und Anteil an der
Gesamtenergieaufnahme in Prozent (MW + SEM). Angabe der Signifikanz im t-Test.

Antizipationsgruppe Uberraschungsgruppe Signifikanz

Gesamtenergie (kcal) 136 £16 141 +£20 0,83
Kohlenhydrate (kcal) 117 +16 118+18 0,97
Fett (kcal) 10£2 13+2 0,37
Protein (kcal) 9+2 11+£2 0,37
Kohlenhydrate (in %) 85+3 82+2 042
Fett (in %) 8+2 10+1 042
Protein (in %) 71 81 042

Wie auch beim Frihstuck lief3 sich im Snack-Test am Ende des Versuchs kein signifikanter
Unterschied bezlglich der N&hrstoffzusammensetzung [F(1,26)=0,07; p=0,8] und der

aufgenommenen Gesamtenergiemenge (p=0,83, siehe Tabelle 3) zeigen.
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4. Diskussion

Diese Arbeit beschéftigt sich mit der Frage, ob die Erwartung von Nahrungsaufnahme
Einfluss auf bestimmte hormonelle und psychische Parameter hat und inwiefern sich der
Verzehr der anschlielenden Mahlzeit in Menge und Zusammensetzung unterscheidet.
Nachfolgend werden die erhobenen Daten fur die Zeitraume vor, wahrend und nach dem

Frihstlck diskutiert.

4.1 Praprandiale Phase

In der Antizipationsphase zeigten sich bezilglich der gemessenen Blutwerte keine
signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen. Somit scheint die Erwartung einer
Mahlzeit, wie sie in diesem Versuchsparadigma induziert wurde, keinen Einfluss auf die
praprandiale Sekretion von Insulin, PP, Ghrelin, Leptin, ACTH und Cortisol, sowie auf den

Verlauf der Blutglukose zu haben.

Wahrend der Nuchternphase vor dem Fruhstiuck zeigten sich betreffend der
Insulinkonzentration in beiden Gruppen konstant niedrige Werte. Da die Insulinsekretion
insbesondere durch hohe Blutzuckerkonzentrationen stimuliert wird, ist im nlichternen
Zustand ein niedriger Insulinspiegel zu erwarten. Durch die pulsatile Sekretion ergibt sich
ein konstanter Verlauf (Song et al., 2002; Hellman, 2009). Die Erwartung einer Mahlzeit
setzt jedoch eine Reihe physiologischer Prozesse in Gang, welche den Organismus auf die
bevorstehende Nahrungsaufnahme vorbereitet und die Effektivitdt der Verdauung,
Absorption und Metabolisierung der Nahrstoffe erhoht. Dies wird mit dem bereits
erwahnten Begriff der cephalen Phase umschrieben. Einen Teil dieser endokrinen
Kaskade bildet das cephale Insulin (Powley, 1977; Teff, 2000). Hierbei wird beim Zerkauen
und Schmecken von Speisen rasch ein initialer Insulinpuls sezerniert, auf den im weiteren
Ablauf ein groRerer, zur aufgenommenen Nahrung &quivalenter Insulinpuls folgt (Teff,
2000). Dem cephalen Insulin werden dabei signifikante physiologische Effekte
zugeschrieben. Zum einen wird beispielsweise die Aktivitat der Lipoproteinlipase im
Fettgewebe erhoht, die derjenigen im Muskelgewebe erniedrigt (Picard et al., 1999). Bei
Untersuchungen, in denen das cephale Insulin unterdriickt wurde, fielen eine erhéhte
Glukosespitze und eine verminderte Reduktion der postprandialen Blutglukose auf.
Folglich kann eine fehlende cephale Insulinproduktion die Kontrolle des Glukosespiegels

geféhrden und sogar zur Hyperinsulindmie fuhren (Berthoud et al., 1980; Ahren und
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Holst, 2001). Auffallig ist jedoch, dass sich die cephale Insulinantwort, wie auch in dieser
Studie, nicht in allen Experimenten nachweisen lieR. Dies ist wohl zum einen auf die
humanen Versuchsobjekte zuruckzufuhren, denn bei Versuchen an Ratten fuhrte schon
allein ein stBer Geschmack zu einer cephalen Insulinsekretion (Berthoud et al., 1980;
Powley und Berthoud, 1985). Bei menschlichen Teilnehmern ist der suf’e Geschmack als
alleiniger Reiz nicht ausreichend, um eine cephale Insulinproduktion zu initiieren (Bruce
et al., 1987; Abdallah et al., 1997; Teff et al., 1995). Daraus lieRRe sich schlussfolgern, dass
sulBer Geschmack allein die Erwartung auf nachfolgende Nahrungsaufnahme nicht
induzieren und damit keine cephale Insulinantwort auslésen kann. Allerdings sind in
Versuchen mit Scheinmabhlzeiten, in denen Probanden Speisen sehen, riechen, kauen,
schmecken, jedoch nicht schlucken durften, meist reliable cephale Insulinantworten
detektiert worden. Dies fuihrt zu der Annahme, dass die Komplexitat einer Mahlzeit und
das Zusammenspiel der Sinne beim Menschen die cephale Insulinsekretion auslost. Je
mehr Modalitaten einflieRen, desto gréier féllt die cephale Insulinantwort aus (Feldmann
und Richardson, 1986). Dies unterliegt jedoch starken inter- und intraindividuellen
Unterschieden (Bellisle et al., 1983; Powley und Berthoud, 1985). Des Weiteren zeigte
eine Studie, dass das cephale Insulin nicht durch die Zusammensetzung der Mahlzeit,
sondern von der Schmackhaftigkeit der Speisen entscheidend beeinflusst wird (LeBlanc et
al., 1996). In Hinblick auf die vorliegende Arbeit, in der neben der alleinigen Ansage nur
die Frahsticksvorbereitungen als Stimulus zur Antizipation der Mahlzeit diente, zeigt sich,
dass solche Interventionen moglicherweise etwas zu subtil sind, um eine cephale
Insulinantwort initiieren zu konnen. Entsprechend der Insulinkonzentration zeigte sich
kein Einfluss der Erwartung auf den Blutzucker. W&hrend der Nichternphase verbleibt
dieser auf konstant niedrigem Niveau. Ein Absinken der Blutglukose vor dem erwarteten
Fruhstick, welches in mehreren Studien von Campfield et al. als Hungerinitiator
nachgewiesen wurde, zeigt sich in dieser Studie nicht (Campfield und Smith, 1990;
Campfield et al., 1996). Dies kdnnte zum einen daran liegen, dass die Probanden nicht
hungrig genug waren. Zum anderen liegt auch hier wieder die Vermutung nahe, dass die
alleinige Ansage eines Fruhsttcks, nur durch die Vorbereitung der Mahlzeit unterstitzt,
ein zu subtiler Stimulus ist, um eine sichtbare Anderung eines endokrinen Parameters zu

bewirken.
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Waéhrend Insulin vorrangig pulsatil proportional zum Fettgewebe und abhéngig vom
aktuellen Blutzucker sezerniert wird, zeigen die anderen genannten Hormone ein
circadianes Tagesprofil. Die Bildung von ACTH und Cortisol hat beispielsweise ein
Maximum in den friihen Morgenstunden und ein Minimum am spaten Abend (Tyler et al.,
1954; Gallagher et al., 1973). In der vorliegenden Studie fielen beide Parameter, sowohl in
der Antizipations- als auch Uberraschungsgruppe, entsprechend des physiologischen

Verlaufs von Versuchsbeginn bis zum Frihstick ab.

Leptin wird in einer Cortisol-&hnlichen circadianen Rhythmik von den Adipozyten in
Korrelation zur Fettmasse pulsatil sezerniert, mit einem Maximum in den frihen
Morgenstunden und einem Minimum am Mittag (Sinha et al., 1996; Licinio et al., 1997).
Die Leptinspiegel beider Gruppen zeigten bereits ab der ersten Messung zu
Versuchsbeginn eine fallende Tendenz. Diese Beobachtung entspricht somit ebenfalls
dem zu erwartenden physiologischen Verlauf. Das Plasmaleptin bewirkt zentral an den
Neuronen des Hypothalamus und des Nucleus arcuatus eine Inhibierung des Neuropeptid
Y und fihrt damit im Synergismus mit Insulin und CRH zu einer Reduktion der

Nahrungsaufnahme (Schwartz et al., 1996).

Ghrelin, das bis dato bekannteste orexigen wirkende Hormon, hat einen Leptin-ahnlichen
circadianen Konzentrationsverlauf, mit einem Anstieg vor Mahlzeiten, einem
darauffolgenden postprandialen Abfall und einem zu Insulin kontraren Verlauf. Dabei
fuhrt Fasten zu einer Zunahme des Ghrelinspiegels, eine nachfolgende Mahlzeit senkt
diesen wieder (Ariyasu et al., 2001). Auch in dieser Studie zeigte sich in beiden, zu
Versuchsbeginn niichternen, Gruppen ein leichter préprandialer Anstieg. In mehreren
Studien présentierte sich vor einer erwarteten Mahlzeit ein Ghrelinanstieg, was zum
einen als Teil der cephalen Phase interpretiert wird und zum anderen die Hypothese von
Ghrelin als Initiator der Nahrungsaufnahme unterstitzt. In den Studien, die zu dieser
Annahme fuhrten wurde die Nahrungsaufnahme jedoch konditioniert, die Probanden
konnten den Zeitpunkt der Mahlzeit selbst bestimmen oder es fand eine Scheinmahlzeit
statt (Cummings et al., 2001; Arosio et al., 2004; Natalucci et al., 2005; Drazen et al.,
2006). Der in der Antizipationsgruppe erwartete starkere Ghrelinanstieg zeigte sich in der
hier vorliegenden Arbeit nicht. Dies lasst sich zum einen mit dem recht subtilen Stimulus

einer allein mindlichen Antizipationsinduktion erklaren, welcher zur Erzeugung eines
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signifikant hoheren cephalen Ghrelinanstiegs nicht ausreichend stark ist. Zum anderen
haben neuere Studien gezeigt, dass der praprandiale Ghrelinanstieg vom Zeitpunkt der
Mahlzeit abhangig ist und vor dem Fruhstick im Vergleich zu anderen Mahlzeiten

geringer ausgepragt oder gar nicht vorhanden ist (Liu et al., 2008; Spiegel et al., 2011).

Das Peptidhormon PP wird basal vom Pankreasgewebe sezerniert. Eine vagale Aktivierung
fuhrt zu einer Verstarkung der Sekretion, so dass eine erhohte PP-Konzentration als
Indikator einer gesteigerten Vagusaktivitat gilt (Adrian, 1978). Im Zeitraum zwischen
Antizipationsinduktion und Frihstiicksbeginn zeigte sich kein Unterschied in den
jeweiligen PP-Konzentrationen der beiden Gruppen. Zudem verblieben die Werte auf
konstantem Niveau. Demzufolge hatte die Antizipation keinen Einfluss auf die
praprandiale PP-Sekretion, sodass in diesem Zeitraum nicht von einer Steigerung der

Vagusaktivitat auszugehen ist.

In den psychologischen Fragebtgen, mit denen die Probanden zum einen die Stimmung
und das Befinden und zum anderen Parameter betreffend des Hungergefuhls evaluierten,
zeigten sich in der Antizipationsphase signifikante Unterschiede beziiglich der Stimmung
und der Einschatzung des eigenen Befindens. Dabei zeigte die Antizipationsgruppe beim
Item Stimmung im MDBF vor dem Friihstick eine starkere Abweichung von der
Grundlinie. Es war also eine Verbesserung der Stimmung gegenuber der Vergleichsgruppe
erkennbar. Dies lasst sich wohl mit der Vorfreude auf das reichhaltige Fruhsttck erklaren,
wéahrend die Ansage bis Versuchsende niichtern bleiben zu mussen die Stimmung kaum
beeinflusste. Im EWL-K zeigten sich zwischen den Gruppen signifikante Unterschiede im
Bezug auf Desaktiviertheit, Extrovertiertheit und Vertrdumtheit. Dabei zeigte sich, dass
sich die Antizipationsgruppe von Versuchsbeginn an als extrovertierter einstufte, die
Uberraschungsgruppe wiederum als vertraumter. Beim Item Desaktiviertheit beurteilten
sich die Teilnehmer der Uberraschungsgruppe wahrend der Antizipationsphase als
desaktiver. In Tierexperimenten konnte eine vor erwarteter Nahrung beginnende
Zunahme der Aktivitdt (food anticipatory activity) beobachtet werden, welche an
Lichtverhaltnisse gekoppelt ist (Mistlberger, 1994; Reebs und Lague, 2000). In dieser
Arbeit erfolgten die Versuche vormittags, wé&hrenddessen die Probanden laut
Voruntersuchung normalerweise ein Fruhstick einnahmen, der Organismus also eine

Mahlzeit erwarten und aktiver werden musste. Die Erwartung, flr langere Zeit keine
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Nahrung zu bekommen, konnte im Umkehrschluss fir eine Aktivitdtsminderung
verantwortlich sein und so die Zunahme der Desaktivitat in der Uberraschungsgruppe
erklaren. Allerdings weist die Uberraschungsgruppe beim Item Aktivitat keine signifikante
Abnahme auf, was bei Zunahme der Desaktivitat zu erwarten ware. Zudem geben die
Teilnehmer der Antizipationsgruppe wahrend der Zeit vor dem erwarteten Fruhstiick
keine signifikante Zunahme der Aktivitat an. So scheinen sich hier die Hypothesen aus den

Tierstudien nicht vollstdndig auf den Menschen Ubertragen zu lassen.

Eine Hypothese dieser Studie war, dass das Hungergefiihl durch die Induktion der
Antizipation wahrend des Wartens auf das Frihstiick zunimmt, welches sich in der VAS im
Item ,,hungrig“ oder ,,Bedurfnis nach Herzhaftem/Stfem* hatte widerspiegeln massen.
Dies war jedoch nicht der Fall, das Hungergefuihl entwickelte sich in beiden Gruppen im
Verlauf fast identisch. In einer Arbeit von Cummings zeigte sich eine Korrelation zwischen
dem Verlauf der Ghrelinkonzentration im Blut und dem subjektiven Hungergefihl, so dass
eine Ghrelinzunahme Hunger induzierte, wéhrend auf eine Abnahme des Ghrelins das
Nachlassen des Hungergefihls folgte (Cummings et al., 2004). Auch in der
hiervorliegenden Arbeit zeigte sich praprandial bei entsprechend &hnlich gering
ansteigenden Ghrelinwerten eine leichte Zunahme des Hungergefuhls in beiden Gruppen.
Da der erwartet hohere Ghrelinanstieg in der Antizipationsgruppe ausblieb, ist das

ebenfalls vergleichbare Hungergefihl nur folgerichtig.

Die autonomen und neuroglykopenen Symptome unterschieden sich praprandial in ihrer
Auspragung und in ihrem Verlauf zwischen den Gruppen nicht. Die Erwartung scheint

folglich auf die betreffenden Regulationsmechanismen keinen Einfluss zu haben.
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4.2 Frihstick

Es fand sich beziglich der Aufnahme von Protein, Fett, Kohlenhydraten und der
Gesamtenergieaufnahme kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen. Die
Hypothese, welche von einer erhdhten N&hrstoffaufnahme in der Antizipationsgruppe
ausgeht, konnte somit nicht bestétigt werden. Ein Grund koénnte sich zum einen im
fehlenden Ghrelinanstieg in der Antizipationsgruppe finden. Der erwartete verstarkte
Verzehr stitzt sich auf eine Studie von Wren, laut der eine Zunahme des Ghrelinspiegels
den Appetit anregt (Wren et al., 2001b). Da sich der Verlauf der Ghrelinkonzentration der
beiden Gruppen praprandial nicht unterschied, ist demnach auch keine unterschiedliche
Verzehrmenge zu erwarten. Zum anderen zeigte die VAS, dass beide Gruppen im selben
MaRe hungrig waren. Eine durch die Antizipation induzierte Appetitsteigerung kdnnte
dadurch Uberlagert worden sein, zumal eine erhOhte cephale hormonelle Antwort,
welche der Anblick und der Geruch von schmackhaften Essen laut Woods auslésen soll, in
dieser Studie ebenfalls nicht nachweisbar war (Woods, 1991). Der leichte, in beiden
Gruppen vorhandene, praprandiale Ghrelinanstieg lasst sich eher als eine konditionierte,
endokrine Antwort deuten, wie Drazen es schon im Tierexperiment zeigen konnte
(Drazen et al.,, 2006). Da alle Probanden laut Vortestung regelmaRig morgens
frihstickten, ging dieser leichte Anstieg der Ghrelinsekretion moglicherweise auf den

Stimulus ,, Tageszeit* zurlck.



4.3 Postprandiale Phase
Waéhrend des Zeitraums zwischen Frihstiicksbeendigung und Versuchsende zeigten die
gemessenen ACTH-, Cortisol-, Leptin-, Insulin- und Blutzuckerwerte der beiden Gruppen

keine signifikant unterschiedlichen Verlaufe.

Wahrend sich praprandial ein Absinken der ACTH- und Cortisolkonzentrationen zeigte,
waren nach Beendigung des Frihstiicks die erhobenen Werte wieder erhoht. Diese
Beobachtung liel3e sich damit erklaren, dass die Nahrungsaufnahme, beziehungsweise ein
mit der Nahrungsaufnahme im Zusammenhang stehender Stimulus, einen potentiellen
Stressor fur den Korper darstellt, der die Homoostase des internen Milieus bedroht
(Woods, 1991; Slag et al., 1981; Follenius et al., 1982; Al-Damluji et al., 1987). Diese
Aktivierung der HHN-Achse findet sich bei allen Mahlzeiten und ist als , meal-related
cortisol peak“ bekannt, wobei dieser bei der Mittagsmahlzeit hoher ist, als beim
Abendessen, erklarbar durch das circadiane Minimum am Abend (Quigley und Yen, 1979;
Follenius et al., 1982). Ein weiterer Erklarungsansatz findet sich in der
Allokationshypothese der Selfish Brain-Theorie von Peters et al., wobei erhéhte Cortisol-
Spiegel zu einer Umverteilung der Glukose zugunsten des Gehirns fihren (Peters et al.,
2004). Demnach wird die nach einer Mahlzeit anfallende Glukose durch, mittels hoher
Cortisol-Werte aktivierter, Allokationsmechanismen zuerst dem Gehirn zur Deckung
seines hohen Energiebedarfs zur Verfugung gestellt werden. Die restlichen Organe und

Energiespeicher werden nachrangig mit Glukose versorgt.

Die Nahrungsaufnahme fiihrte anschlieBend in beiden Gruppen zu einem Anstieg der
Insulinkonzentration, welche im Verlauf dann wieder abfiel. Der beschriebene Verlauf
entspricht der physiologischen postprandialen Insulinsekretion. Nach dem Fruhstiick war
eine Blutzuckerspitze zu verzeichnen, welche zu Versuchsende wieder abnahm. Dies
entspricht dem physiologischen Blutzuckerverlauf, welcher an die Nahrungsaufnahme

und die Insulinsekretion gekoppelt ist (Lang und Verrey, 2005).

Studien, welche die Leptinspiegel wéhrend einer Mahlzeit beziehungsweise nach vagaler
Stimulation untersuchten, fanden, wie auch in dieser Arbeit, keinen Anstieg des
Plasmaleptins, jedoch eine gastrale Leptinsekretion. Dies wird im Sinne einer cephalen
Antwort mit parakriner Wirkung interpretiert (Bado et al., 1998; Sobhani et al., 2002). Ein

Teil dieses sezernierten Leptins scheint dabei auch in das Interstinum zu gelangen, wo es
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an der Regulation der Absorption von Fetten, Kohlenhydraten und Proteinen beteiligt ist
(Pico et al., 2003). Leptin scheint, wie diese Studie unterstiitzend zeigt, eher ein langfristig
reguliertes Hormon zu sein und als Langzeitsignal die Sattigung des Organismus indirekt
zu regulieren. Einige Studien stiitzen die These, dass Leptin zum einen direkt iber vagale
Rezeptoren am Magenfundus und zum anderen indirekt Gber die Stimulation der CCK-
Sekretion auch eine Rolle in der Kurzzeitregulation der Sattigung eine Rolle spielt
(Guilmeau et al., 2003; Peters et al., 2005). Diese Effekte wurden in dieser Studie nicht

untersucht.

Praprandial zeigte sich bezlglich der Ghrelinkonzentration kein unterschiedlicher Verlauf,
der erwartet hohere Anstieg in der Antizipationsgruppe blieb aus. Bedingt durch die
Nahrungsaufnahme lie sich in beiden Gruppen ein Abfall der Ghrelinkonzentration nach
dem Fruhstuck erkennen, was sich auch in anderen Studien zeigte (Ariyasu et al., 2001;
Tschop et al., 2001). Es fand sich jedoch in der Antizipationsgruppe eine signifikant

starkere postprandiale Abnahme der Plasmaghrelinkonzentration.

Wahrend der préprandiale Ghrelinanstieg tbereinstimmend auf die cephale Phase der
Nahrungsaufnahme zurickgefuhrt werden kann, besteht noch Unklarheit Uber den
Ursprung des postprandialen Abfalls. Es werden gegenwaértig sowohl Nahrstofffaktoren,
als auch cephale Mechanismen diskutiert. Fir Letzteres sprechen Beobachtungen, die
einen auf den antizipierten Anstieg folgenden spontanen Abfall des Plasmaghrelins
zeigten, ohne dass zuvor Nahrstoffe ins Interstinum gelangten (Arosio et al., 2004;
Natalucci et al., 2005). In der hier vorliegenden Arbeit zeigte sich ein signifikant starkerer
postprandialer Abfall der Ghrelinkonzentration in der Antizipationsgruppe. Da sich sowohl
die Zusammensetzung, als auch die Menge der Nahrstoffaufnahme wéahrend des
Fruhstucks nicht signifikant unterschied, scheint folglich die Erwartung und damit
kognitive Mechanismen Einfluss auf den Verlauf der postprandialen Ghrelinkonzentration
zu haben. Der Ursprung liegt méglicherweise in der Evolutionsbiologie. In Zeiten von nicht
dauerhaft verfligbarer, verzehrbereiter Nahrung und noch nicht ausgepragten
tageszeitabhangigen Essgewohnheiten konnte Ghrelin ein hauptséachlicher Regulator des
Hungergefiihls gewesen sein. Eine praprandiale kognitive Beschaftigung mit der
Nahrungsaufnahme fiihrte postprandial zu einer starkeren Abnahme des orexigenen

Hormons, einem folglich abnehmenden Hungergefiihl und somit zu einer langeren
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Sattheitsperiode. Viele Studien haben sich mit der zentralen Wirkung der an der
Energiehomoostase beteiligten Hormone beschéaftigt. Wenig erforscht ist jedoch der
Einfluss neuronaler Mechanismen auf die Sekretion dieser Hormone. Der Nucleus tractus
solitarii scheint durch das Erhalten von Afferenzen aus dem Gastrointestinaltrakt, aus
homd@ostaseregulierenden Hypothalamus-Arealen und dem limbischen System ein
Integrationszentrum fiir den Energiehaushalt und die Sattigung zu sein (Schwartz et al.,
2000; Cardinal et al., 2002). Moglicherweise werden von dort aus Efferenzen an die
hormonsezernierenden Organe gesendet. Die Modulation der Ghrelinsekretion kénnte
auf diese Weise zentral beeinflusst werden. Ein moglicher Einfluss von Nahrstofffaktoren
konnte in der vorliegenden Arbeit nicht bestatigt werden, da sich kein signifikanter
Unterschied in der N&hrstoffaufnahme fand. Eine vagale Modulation der Ghrelinsekretion
ist ebenso unwahrscheinlich, da sich postprandial zwar in beiden Gruppen ein Anstieg des
Peptidhormons PP fand, welches eine vagale Aktivierung anzeigt, dieser jedoch zwischen
beiden Gruppen vergleichbar war. Allerdings kann nicht ausgeschlossen werden, dass
andere, nicht mit dem Peptidhormon PP assoziierte, parasympathische Signale vermittelt

wurden, da die vagale Aktivitat nicht direkt gemessen wurde.

Vor Versuchsende wurde zur Kontrolle mdglicher behavioraler Konsequenzen eventueller
Antizipationseffekte ein Snack-Test mit Keksen durchgefuhrt. Das postprandiale Ghrelin
wurde durch die Antizipation einer Mahlzeit im Vergleich zu fehlender Erwartung stéarker
inhibiert. Folgend stellt sich die Frage, inwieweit dies Einfluss auf eine nachfolgende
Nahrungsaufnahme hatte. Wie auch beim Frihstick fand sich beim Snack-Test kein
signifikanter Unterschied beim Verzehr der Kekse. Ein niedrigerer Ghrelinspiegel hat
demzufolge keinen Einfluss auf eine unmittelbar nachfolgende Mahlzeit. Dies l&sst sich
durch die Annahme erklaren, dass Ghrelin die Nahrungsaufnahme erst ab einem gewissen
Grenzwert moduliert (Blom et al., 2009). Demzufolge kdnnten die postprandialen
Ghrelinwerte in beiden Gruppen zu niedrig gewesen sein, um die nachfolgende
Nahrungsaufnahme in Form des Snack-Tests zu beeinflussen. Andererseits lieRRe sich auch
argumentieren, dass der Beginn einer Mahlzeit weniger von metabolischen, sondern eher
von situativen Einflissen abhangt. Die Verfligbarkeit der Kekse und die Mittagszeit als
circadianer Stimulus kdnnten die Teilnehmer beider Gruppen im selben MaRe zum

Keksverzehr angeregt haben. Auflerdem ist nicht auszuschlieRen, dass der Sack-Test in
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der vorliegenden Studie zu friih erfolgte und sich zu einem spateren Zeitpunkt Effekte der

Ghrelinkonzentrationen auf die Nahrungsaufnahme ergeben héatten.

Aus Studien von Higgs ging hervor, dass die Erinnerung an die letzte Mahlzeit desselben
Tages zu einer verminderten Nahrungsaufnahme wahrend der folgenden Mahlzeit fuhrt
(Higgs, 2002 und 2008). Auch andere, &ltere Studien bestatigen den hemmenden Einfluss,
welche die Erinnerung an die letzte Mahlzeit auf die Nahrungsaufnahme ausiibt, auch
wenn der genaue Mechanismus noch unklar ist (Hebben et al., 1985; Polivy et al., 1986;
Rozin et al, 1998). Die Erwartung einer Mahlzeit und die folgende kognitive
Auseinandersetzung mit der erwarteten Nahrung und der Nahrungsaufnahme scheint im
Gegensatz zur Erinnerung jedoch keinen Einfluss auf den Verzehr einer spéter folgenden

Mabhlzeit zu haben.

Auch in der postprandialen Phase des Versuchs konnte mit Hilfe psychologischer
FragebOogen das Befinden der Probanden detektiert werden. Durch Auswertung der
Visuellen Analogskala zeigte sich ein Unterschied beziiglich der Fréhlichkeit. Uber den
gesamten \Verlauf, insbesondere nach dem Fruhstick, findet sich bei der
Uberraschungsgruppe eine positive Abweichung von der Grundlinie. Dies spricht
demnach fir eine grundsatzlich fréhlichere Gruppe, die nach dem Friihstiick noch an
Frohlichkeit gewann. Andererseits spricht die grof3ere Frohlichkeit auch fir den positiven
Effekt des Uberraschenden Frihstuicks, welches mdglicherweise die Stimmung zusétzlich

gehoben hat.

Die autonomen und neuroglykopenen Symptome unterschieden sich zwischen den
Gruppen auch postprandial weder in ihrer Auspragung, noch in ihrem Verlauf. So liegt
auch hier wieder der Schluss nahe, dass die Erwartung einer Mahlzeit auf die

betreffenden Regulationsmechanismen keinen Einfluss hat.

Wie bereits erwéhnt zeigte sich die praprandial erwartete, durch Antizipation einer
Mahlzeit induzierte, stéarkere Zunahme des Hungergefiihls nicht. Dies wurde auf den fast
identischen praprandialen Verlauf der Ghrelinkonzentration zurtckgefuhrt. Ghrelin,
welches als Hungerinitiator gilt, flhrt laut Cummings in hohen Konzentrationen zu
verstarktem Hungergefiihl. Auf eine Abnahme der Ghrelinkonzentration folgt ein
Nachlassen des Hungergefiuihls (Cummings et al., 2004). Praprandial &hnlich ansteigende

Ghrelinwerte wirkten sich auch entsprechend dieser These auf das Hungergefihl aus.
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Postprandial zeigte sich jedoch in der Antizipationsgruppe eine signifikant starkere
Abnahme der Ghrelinkonzentration. Das an die jeweilige Ghrelinkonzentration
gekoppelte Hungergefuhl misste demzufolge wahrend der Zeit nach dem Frihstick in
der Antizipationsgruppe geringer sein. Dies war allerdings nicht der Fall. Higgs stellte in
ihrer Arbeit fest, dass die subjektive Beurteilung des physiologischen Status und das
Essverhalten nicht immer Gbereinstimmen (Higgs, 2002 und 2008). Es lasst sich also
schlussfolgern, dass auch endokrine Hungerparameter und die subjektive Beurteilung des
Hungers nicht unbedingt korrelieren mussen. Ein anderer Punkt ist, dass die
Ghrelinkonzentrationen beider Gruppen nach Einnahme des Friihstticks bis Versuchsende
konstant sanken, das Hungergefiihl jedoch parallel wieder leicht zunahm. Dies
widerspricht Cummings These der Kopplung von Ghrelin an das Hungergefuhl. Als
mogliche Ursache wire auch an diesem Punkt die Uberdeckung homdostatischer
Mechanismen durch kognitive Prozesse und gelerntes Verhalten zu diskutieren. Die
Probanden gaben im Vorhinein an, regelméallig drei Mahlzeiten am Tag zu sich zu
nehmen. Die Mittagszeit kdnnte somit mit einer erneuten Mabhlzeit assoziiert worden sein
und unabhangig von der vorherrschenden Stoffwechsellage zu einer subjektiven
Steigerung des Hungers gefuhrt haben. Die postprandiale Ghrelinabnahme scheint
infolgedessen nicht der einzige Modulator des recht subjektiv erlebten Hungergefiihls zu
sein. Vielmehr spielen auch situative Einflisse, Verfligbarkeit von Nahrung, gelernte

Verhaltensweisen und Gewohnheiten eine Rolle in der Initiierung von Hunger.

Nichtsdestoweniger konnte in dieser Studie gezeigt werden, dass neben gelernten auch
kognitive  Prozesse die  postprandiale  Ghrelinsekretion  modulieren.  Eine
pathophysiologische Ghrelinsekretion und -wirkung sind mit Krankheiten assoziiert, die zu
Ubergewicht und Adipositas filhren (DelParigi et al., 2002; Mittelman et al., 2010). Die
Adipositas ist fiir betroffene Patienten nicht nur ein &asthetisches, sondern durch die mit
Ubergewicht einhergehenden Folgeerkrankungen auch ein gesundheitliches Problem. Der
Bedarf an effektiven Strategien zur Gewichtsreduktion zeigt sich in der nahezu
unuiberschaubaren und stetig zunehmenden Anzahl von Di&ten und Diatprodukten. Viele
Abnehmprogramme beinhalten neben strikter Kalorienrestriktion und regelméaRiger
korperlicher Bewegung psychotherapeutische, insbesondere verhaltenstherapeutische
und kognitiv-behaviorale Verfahren. Eine aktuelle Studie bestatigt, dass psychologische

Interventionen zu einer signifikanten Gewichtsreduktion beitragen. Die Teilnehmer
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konnten das reduzierte Kérpergewicht aber selbst nach Vermittlung spezieller Strategien
zur Beibehaltung langfristig nicht halten (Cooper et al., 2010). Hier zeigt sich, dass das
Verstandnis des Zusammenspiels von kognitiven Prozessen und der Ghrelinsekretion
maoglicherweise zur Entwicklung effektiverer Strategien zur Gewichtsreduktion beitragen
konnte. Neben Psychoedukation, Motivationsforderung und Aufdeckung eines gestorten
Essverhaltens geht es dabei um die Entwicklung neuer Erndhrungsstrategien. Die aktive
kognitive Auseinandersetzung beim Zusammenstellen, Einkaufen und Zubereiten einer
Mahlzeit und die damit verbundene Erwartung einer Nahrungsaufnahme kdnnte unter
Umstédnden langfristiy die Ghrelinsekretion und dadurch den Versuch einer

Gewichtsreduktion positiv beeinflussen.
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5. Zusammenfassung

Die Antizipation einer Mahlzeit leitet die cephale Phase der Nahrungsaufnahme und
damit physiologische Kaskaden der Verdauung, Absorption und Metabolisierung ein.
Ghrelin, eines der bekanntesten orexigen wirkenden Hormone, zeigte in Studien einen
praprandialen Anstieg, welcher unter Umstdnden konditionierbar ist. Es steigert das

Hungergefiihl und die nachfolgend aufgenommene Nahrungsmenge.

In dieser Studie wurde untersucht, ob allein die Antizipation einer Mabhlzeit einen
praprandialen Ghrelinanstieg, dadurch ein verstarktes Hungergefuhl, nachfolgend eine
erhohte Nahrungsaufnahme und eine Anderung anderer endokriner Parameter
induzieren kann. Zu diesem Zweck wurden je 15 gesunde, mannliche Probanden an einem
Vormittag untersucht. Um 8 Uhr wurde in einer Gruppe die Antizipation induziert, ein
reichhaltiges Fruhstiick zu erhalten. Die andere Gruppe erhielt die Mitteilung, bis
Versuchsende niichtern bleiben zu missen. Um 10 Uhr erhielten dann beide Gruppen ein
reichhaltiges Friihsticksbuffet. Zum Versuchsende erfolgte abschlieend zur Kontrolle
maoglicher behavioraler Konsequenzen eventueller Antizipationseffekte noch ein Snack-
Test. Zur Messung der endokrinen Parameter wurde in regelméiiigen Abstéanden Blut
abgenommen. Weiterhin erhielten die Probanden in kurzen Abstdnden psychologische

Fragebdgen zur Messung des Aktivitatsniveaus, der Befindlichkeit und des Hungergefuhls.

Die Nahrungsantizipation hatte keinen Einfluss auf die ACTH-, Cortisol-, Insulin-,
Blutzucker- und Leptinkonzentration und das Pankreatische Polypetid. Es zeigte sich eine
Verbesserung der Stimmung, der erwartete starkere antizipatorische Ghrelinanstieg und
ein verstarktes Hungergefihl fanden sich praprandial jedoch nicht. Die alleinige Induktion
einer Erwartung war vermutlich eine zu subtile Intervention. Postprandial zeigte die
Antizipationsgruppe im Vergleich zur Uberraschungsgruppe dagegen einen signifikant
starkeren Abfall der Ghrelinkonzentration. Dieser hatte jedoch keine Auswirkungen auf

den anschliefenden Snack-Test.

Da sich beide Gruppen beziglich der Menge und der Zusammensetzung der Nahrung und
der vagalen Aktivierung nicht unterschieden, scheinen kognitive Mechanismen nicht nur
wie bisher angenommen am Verlauf der préprandialen Ghrelinkonzentration, sondern

auch an der Modulation der postprandialen Ghrelinsekretion beteiligt zu sein.
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8. Anhang

A) Zusammensetzung des Friihsticksbuffets

Nahrungsmittel Gewicht Energie Kohlenhydrate Fette Protein

© (keal) © © ©

Zucker 16 65 15,97 0 0

Milch 3,5 % 1000 652 47,6 35 33

Croissant 160 635 67,04 35,04 9,28

Vollkornbrotchen 110 246 47,63 1,65 8,8

Butter 62 479 0,37 51,58 0,42

Erdbeerkonfitire 23 64 14,43 0,03 0,08

Nutella 44 235 25,96 13,2 1,76

Putenbrustfilet 41 44 0,41 0,62 9,02

Lachsschinken 45 60 0,45 0,9 12,5

Leberwurst 52 178 0 16,2 7,38

Camenbert 64 271 0 25,6 8,45

Babybel Blau 25 54 0,05 3 6,25
Philadelphia 36 59 1,48 4,32 3,24
balance

Fruchtjogurt0,1% 130 71 10,79 0,13 6,24
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Fruchtjogurt29% 131 123 17,03 3,8 4,59

Kellogs Cornflakes 500 1899 420 4,5 35

Apfel 195 100 22,23 0,78 0,66

Cherrytomaten 53 8 1,33 0,11 0,48

Zusammensetzung des Frihstiicksbuffets. Dazu wurden Kaffee und Tee serviert. Alle Werte sind gerundet.



B) Mehrdimensionaler Befindlichkeitsfragebogen (MDBF)

MDBF-Kurzform A

Datum und Uhrzeit :

Im Moment
fithle ich mich tiberhaupt sehr
nicht
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2. ausgeruht
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C) Visuelle Analogskala (VAS)

Proband ID:

Datum:

Versuch:

einem Kreuz.

In welchem AusmaR treffen folgende Aussagen zur Beurteilung ihres subjektiven Gefiihles auf Sie
zu? Bitte markieren Sie bei jeder Aussage die entsprechende Stelle auf der schwarzen Linie mit

Wie XXX fiihlen Sie sich im Moment?
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Uberhaupt nicht Sehr stark

stark




D) Eigenschaftsworterliste (EWL-K)

B W N

(@3]

(@8]

(4]

tatkraftio .
dosig

froh .
argertich .
schlafrig .
aufgeregt
gedrickt .
nachldssig .
gespréachig .
todmuide .
ruhelos
ungesellig
uiibeschwert .
betrubt
tiefsinnig .
unermidlich
glGeklich .
temperamentios
erregbar .
wehmutig
unbekiimmert.
witend

trauri

30}

einsilblg .
beklommen
nervos .
gedankenvoll .
zappelig .
unverzagt

schutzbedlrilig

unausgeglichen .

verietzbar
ausgezeichnet

einsiedierisch

trifft zu
trifft zu
tritft zu
trifft zu
trifit zu
{rifit zu
trifit zu
trifft zu
trifit zu
trifit zu
trifft zu
trifft zu
Tritft zu
frifit zu
trifit zu
trifft zu
trifft zu
trifft zu
trifft zu
tritit zu

trifft zu

tritft zu
trifft zu
trifit zu
trifit zu
trifft zu
trifft zu
trifft zu
trifft zu
trifft zu

1rifit zu

~
J

O00O000O0OCOO0OOQO0OOO00OO

D O0O00OO0OCODOO0O0OO0O0OO0O0O0

trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifit nicht zu
trifft nicht zu

trifit nicht zu

b
)

trifft nicht zu
{rifit nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifit nicht zu
trifit nicht zu
trifft nicht zu
trifit nicht zu
trifit nicht zu
trifit nicht zu
trifft nicht zu
trifit nicht zu

trifft nicht zu

trifft nicht zu
trifft nicht zu
triift nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu
trifft nicht zu

trifft nicht zu

D

DOO0OO0OO00000HOBOOOOODODOODOOOOO

(

ONONCHCRONONONONCGNORS

Bitte blattern Sie um!



miutles o o
wWorkasg
tevinahmslos
fraumeriEeh
=ifti

abnsspaning

ungehaiten . . - .

angenshm .

2arfgiren RPN

sorgentral |
baénshall - L
anergisglos , ... .

Emgstlich, ..

anndnghch . . -

lasch

unglizcklich
efsehopit
grbeilslustig
varkiampfy . . . .
wrahlos
befrialigt
sargaryeoil
btrisheam

angsieriillt

faul . R 8

unkelangen

errgegl o - . -

glend

qes=lig

trage
unbgeachentar |
wgrwunibar

mifen .. . o ..

trubsinnig

thift zu
rifft 2w
rrifit zu
Lrifft 2u
trifft =
et 2l
tratiE 2u
frifit zu
trigif 2u
trifit zu
trifit zu
MR 2U
TrifTL 2L
it zu
§rifft zu
1ttt 2y
teifit zu
brifit zu
frifft zu
tritfl zu
irfit zu
friffe zu
iy 2u
trifit Zu
1ritlt zu
trifit zu
trifft zu
T 2hd
it 2
1riaft zu
trigfl zu
triff1 zu
|18 zU

1riffs gu

i

0 o

SO0 000

(] OODGDGODDDDQOGDDODODDGD

el micht zu
irilft nicht zu
Leiff nieht 23
1t pight 2l
tritty picnt 2u
{ritst nlenl 2u
riffe mickt Zu
triffh nieht zu
trifft micht zu
trifit night, Zu
qrifft syicht Zu
trifft nieht 2u
{e1iff nichi 2u
trifit nécht 2
trifH night 2
trifTt pieht zu
frifit niehl zu
triffh nicht zu
il nicht zu
rifft micht 2U
1FiffE micht Tu
Lrifft avicht zu
frifft pdeht 2o
terfft nicht zu
el nicht za
tritft night zo
trigTt nlent Zu
Lrit§t nicrt Zu
1rifgT michit zu
trift nicht zu
trifft night zu
trifft nieght zu
Lrifft night Zu

Lrifft icht 2u

DDDODGGOODQGQDUDOOQDD‘DODDD 0

DCOOoOoC ol

-69-



R0
14
o2

=rbeitzam
anschiafernd
rastlos | .
hil¥los

zermldray |

abgesordart - . oo

berausght |, -
geraifl
menschenschag
heiter

mdle

gedankaiverioren ,

beschwingl., . , .,

verdrgert .
vizrsghipssen |
shoearbaital
frohgemut |
YBTSEOR
lustia
grmwfindsich
besinnlich
schrackhalt

distsr ., ., .

2 oanstatig . oL -

denkizul , .. -

menschenfreundlich
bedguerngwen .,

urkiesargl - .o, .

angeEsausst

el .., L
tehbig, . .
sohweriallig
Turchtsam
zutrgulich

tnift zu
trifth 21
triffr zu
rifft Eu
Lriff zu
wilit 2w
trifit 2o
1risTt 20
frifit zu
trifit zu
brifft 2u
trifft zu
Lrifit zu
ot 20
iriTit Tu
frifft zu

ritdy zu

trifft zu

it zu
sritht zu
tifit 2w
eIt 218
trigft zu
trifit zu
trifit zu
triffy 2u
Trifft Zu
Lrifit zu
Lrifft zu
trafft 2w
iz
iriste 2y
trifs1 Zu

trivth zu

Qo0 oO3eeO0Q0D0

G0 OO0 Q00 Q0 0ol O 00 90 D

<

it night zu
it ficht Tu
Ll picht 2u
triffl nichl zu
triffl nicht 2
trefTt nicnt Zu
tril¥e nichit 20
trifiy Alsht 2u
friftt nichi Zu
tritfl michl zw
Lridfl micht zu

wifft ndeht 2

trifIL nicht 21

{rifFt nichi zu
tritit nichd zu
tritf nichf zu
trifft micht zu
Triff micht Zu
trifil nicht 2w
it alcht 2w
PPkt nlcht 2w
EriEsL night zu
1rifit nicht zu
triffh nioht zU
trifft nicht 2u
frif nicht zu
Lrifht picht =u
trafil nicht 2y
triffi ninht 2w
trifft nicht zu
teitst nicht zu
Iriffy nicht Eu
{Fitft nichkt 2w

ridfl micht zu

q

QOUQQUOooo0ooUOOooRI0QOL0ODeQRCOoOoOCDRY

-70-



T3
104
105

108

Sl
-
wr

121
122
123

aktiv,
krinbelig
salbosisicher
fzhrig
yeriralm

deprimiast

komigktheodig .o
durghgedratt . . .

guigelauny

reizbar. - o .

el batzuiriedan

(=11 a1 S
zaghait .
oeachéfta . . - . .

schlartsunkan. . . .

abgekpgpsall
energisch

franidig

geigtesabwes=nd . .

arb=itsiahig

Lahirn

1rifif 20
rifit zu
grift zy
4rifft g
ializlrat]
1t 2w
terfft 2
trifit zi
it 2
frifi zu
rith ey
Lt zu
trifit zu
Lriffs zu
frifie zu
1rifft zu
trifft zu
Lrifit zu
irifit zu
eI 2y

frifMt 2

S 0000000000000 00DO000

1t ndcht 2u
151Kt nicht zu
britH night 2u
g nicht zu
1riglt nicht 2w
trifi night 20
{7t nichit zu
trifit nichit Zu
trifiy nichi zu
irffft nicht zu
trifft nicht zu
trlIf night zu
it fiicht 2u
§rifft picht Zu
trifi micht zu
trifft nieht zu
teifit ndght 24
LT picht 2w
triEft nizht Zw
triff nicht zu

tritiy nicht zu

&

Co000DOCOOO00OCGOOOOCADO0

-71-



E) Symptom-Rating-Skala

Datum: Probanden-I1D:

Bedingung:

Symptom- Rating Skala
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