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Genuss gehort dazu
Flexibles Ernahrungsverhalten macht das Leben leichter

Zusammenfassung

Mit dem Ziel, Ubergewicht abzubauen, dndern viele Verbraucher radikal ihr Erndhrungsverhalten. ,,Ab morgen nur
noch Didt“ oder ,,Nie mehr Siifigkeiten lauten die Vorsdtze. Aus genussvollem und abwechslungsreichem Essen wird
eine einseitige und langweilige Didt. Dass ein derart rigides Ess-Verhalten ohne Spielrdume zum Scheitern verurteilt
ist, liegt auf der Hand. Starre Didtgrenzen erfordern eine starke willentliche Kontrolle und kdnnen nur eingehalten
werden, so lange es von aufen keine oder kaum Storungen gibt. Der Alltag ist jedoch voll von so genannten
Storungen. Die Folge: Es kommt zum Deichbruch, bei dem jegliche Kontrolle iiber Bord geworfen wird. Im schlimm-
sten Fall kann es zu regelrechten Ess-Anfdllen kommen. Treten diese immer wieder auf, sind oftmals sogar
Ess-Storungen die Folge.

Um Gewicht zu reduzieren oder zu halten, ist eine aktive Kontrolle beim Essen und Trinken durchaus sinnvoll —
allerdings sollte diese Kontrolle von vornherein Spielrdume zulassen. Uber Gesundheit und Krankheit,
Wobhlfiihlgewicht und Ubergewicht entscheidet das, was Menschen iiber Wochen, Monate und Jahre im Durchschnitt
essen. Im Rahmen einer ausgewogenen Erndhrung stellen Genusslebensmittel wie Siifwaren und Knabberartikel
keine Gefahr fiir das Gewicht dar und sind eine wichtige Quelle von Lebenszufriedenheit und Lebensqualitdt. Flexible
Vorgaben beim Erndhrungsverhalten begiinstigen das langfristige Halten des Gewichts.

Dr. med. Thomas Ellrott, Erndhrungspsychologische Forschungsstelle, Georg-August-Universitdt Gottingen
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Ab morgen wird alles anders

Viele kennen diese Situation aus eigener Erfahrung:
Uberfliissige Fettpélsterchen verunstalten die Figur.
Rocke und Hosen passen nicht mehr, bei jeder kleinen
Anstrengung muss man schnaufen. Der Entschluss steht
fest: ,So kann es nicht weitergehen!“ In den meisten
Fallen wird die Erndhrung radikal verdndert: ,,Ab morgen
Diat“, ,Nur noch Obst und Gemiise“, ,Nie mehr
SiiRigkeiten“ — so die Devise. Speisen und Getranke wer-
den fortan fdlschlicherweise in zwei Gruppen aufgeteilt —
,Erlaubt” und ,\Verboten“. Wahrend ,Diatlebensmittel”,
Gemiise und Obst erlaubt sind, werden Siifigkeiten,
Kuchen, Snacks und andere Lebensmittel kategorisch vom
Speiseplan gestrichen. Aus genussvollem und abwechs-
lungsreichem Essen wird eine einseitige und langweilige
Didt. Einige Tage schafft man es vielleicht, die starren

Vorsdtze tatsdchlich einzuhalten (z. B. ,Ab morgen

keinen Kuchen mehr“). Doch je ldnger man die
,verbotenen® Lebensmittel entbehrt, um so mehr kreisen
die Gedanken um Kuchen, Schokoriegel oder Chipstiite.
Mit eisernem Willen arbeitet man gegen die Versuchungen
an. Doch der allgegenwdrtige Alltagsstress zehrt an den
Vorsdtzen. Je mehr Stress, umso schwieriger wird es, die
Kontrolle iiber das Essen aufrecht zu erhalten und umso
instabiler wird die Situation. Es fehlt nur noch ein
kleiner Schritt bis zum Riickfall in alte Erndhrungs-

gewohnheiten.
Der Riickfall ist vorprogrammiert

Ein Kollege bringt zu seinem Geburtstag Kuchen mit.
Allein beim Anblick der leckeren Stiicke schwinden die
guten Vorsdtze schnell dahin, und schlieflich will man
den Kollegen auch nicht verletzen. Schon ein einziger

Bissen reicht aus, um im Kopf eine verhdngnisvolle
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Kettenreaktion auszulosen: ,Jetzt habe ich es schon
wieder nicht geschafft, mich an meine Vorsdtze zu halten
— ich schaffe das sowieso nicht — jetzt ist es auch egal.”
Jegliche Kontrolle wird auf einmal iiber Bord geworfen

und es kommt zum unausweichlichen Deichbruch.

Mit solch krassen Reaktionen endet die Zeit der starren
Didgtvorsdtze ganz abrupt. Es kommt zu regelrechten

Ess-Anfallen, im schlimmsten Fall sogar zu Ess-Storungen.
Rigide Didtvorsdtze — plausibel aber falsch

Starre Vorsdtze sind zwar von der Idee plausibel. Durch
zweigleisige Einteilung der Lebensmittel in ,.erlaubt und
~verboten®, ,gut“ und ,schlecht” oder ,gesund“ und
»ungesund“ wird versucht, etwas gegen iiberfliissige
Pfunde zu unternehmen. Solch rigide Didgtgrenzen erfor-
dern jedoch eine sehr starke willentliche Kontrolle und
konnen nur eingehalten werden, so lange es von auflen
keine oder kaum Storungen gibt. Das Lebensumfeld aber
macht die Einhaltung dieser Verhaltensvorschriften
praktisch unmoglich. Immer wieder fiihren eigentlich
unbedeutende Ereignisse, wie das ungeplante Essen (z. B.
eines Stiick Kuchens), Stress oder Alkohol zum Kippen der
selbst gesteckten Didtgrenzen. Mit dem typischen Satz
nJetzt ist es auch egal“ bricht jegliche Kontrolle zusam-
men und es werden ziigellos grofle Mengen gegessen
(Abb.1). Dieser Deichbruch mit nachfolgendem Ess-Anfall
ist das jahe Ende der harten Didt.

Didgtvorsdtze — wie ,,Ab morgen keine Siifigkeiten mehr
— sind daher psychologisch sinnlos, weil nach einem
Deichbruch ohne Kontrolle oftmals viel mehr verzehrt als

vorher mit hartem Didthalten eingespart wurde.
Flexible Vorsitze — der zeitgemdfie Weg
Ohne Kontrolle (,Ich esse und trinke, was ich will!“) fallt

es vielen Menschen heute jedoch schwer, ihr Gewicht in

einem normalen Rahmen zu halten. Darum ist aktive

Rigide Diatvorsatze

Ess-Anfall

i “Nun ist es
auch egal!”

ohne ungeplante Speisen,
Storung Stress oder Alkohol

Abb. 1: Rigide Didtgrenzen fiihren zum Deichbruchphdnomen

Kontrolle beim Essen und Trinken durchaus sinnvoll. Nur
diirfen die Vorschriften nicht so starr sein, dass es zum
programmierten Deichbruch kommt. Im Gegenteil: Unsere
Vorsdtze miissen von vornherein Spielrdume und

Ausgleichsmoglichkeiten lassen.

Es macht keinen Sinn, sich das selten verspeiste Stiick
Schwarzwilder-Kirsch-Torte zu verbieten. Entscheidend
ist das, was Menschen in Wochen, Monaten und Jahren
im Durchschnitt essen. Der Langzeit-Mix zdhlt, ob im
Supermarkt, im Restaurant oder bei Tisch. Daher ist es in
jedem Fall sinnlos, beispielsweise Siifwaren oder Snacks
ganz vom Speiseplan zu streichen. Gerade kohlenhydrat-
haltige und siife Lebensmittel sind fiir Leistungsfahigkeit
und gute Stimmung wichtig. Gelegentlich Genuss-
lebensmittel zu verspeisen ist keine Gefahr fiir das
Gewicht, stellt dafiir aber eine wichtige Quelle von
Lebenszufriedenheit und Lebensqualitdt dar. Sinnvoll
dagegen ist die Kontrolle des Verzehrs von energiedichten
Lebensmitteln iiber einen ldngeren Zeitraum mit

geniigend Ausgleichsmoglichkeiten.

Wenn ein Vorsatz im Durchschnitt einer Woche erreicht
werden soll, dann gibt es fiir den einzelnen Tag oder gar
die einzelne Mahlzeit einen groflen Spielraum. Die
Wahrscheinlichkeit, die Vorgabe ,Ab morgen keine
SiiRigkeiten mehr ist viel niedriger zu erreichen als die

Wahl ,,In der kommenden Woche bis zu fiinf Portionen
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SiiRigkeiten“. Diese Vorgaben werden auch als flexibel
bezeichnet. Sie konnen anders als starre Alles-oder-
Nichts-Vorgaben tatsdchlich eingehalten werden und
begiinstigen das langfristige Halten des Gewichts (Abb. 2).

Kontrolle ADII;‘ggTAS
Farschung Roche
Flexible Dauerhafte
Kontrolle Gewichts-
erhaltung

Rigide / Bahnung von
Kontrolle EBstérungen

Abb. 2: Zusammenhang zwischen Kontrollstrategien,
Gewichtsstabilisierung und Ess-Storungen, nach [4]

Flexible Vorsitze — auch beim Sport richtig

Sport und Bewegung spielen bei der Gewichtsreduktion
eine wichtige Rolle. Auch hier sichern flexible
Verhaltensweisen langfristig den Erfolg. Wer sich vor-
nimmt, ab morgen jeden Tag zehn Kilometer zu joggen,
scheitert in der Regel. Drei Tage geht es vielleicht gut,
aber dann kommen bei der Arbeit wieder Stress und
Hektik auf. Der Vorsatz fallt und fortan wird iiberhaupt
nicht mehr gejoggt. Besser ist es, sich vorzunehmen, in
der kommenden Woche zweimal zu joggen. Dann ist es
kein Problem, wenn es an einem Tag mal nicht klappt.
Und natiirlich ldsst sich das Sportprogramm auch auf

drei- bis viermal pro Woche steigern.
Die wissenschaftliche Rationale

Unter permanenten Uberflussbedingungen mit sehr
niedrigem korperlichen Aktivitdtsniveau fiihrt ein rein
innenreiz-abhdngiges Ess-Verhalten nach Hunger und
Sdttigung ohne jegliche bewusste Steuerung (sog. unge-
ziigeltes Ess-Verhalten) haufig zu Ubergewicht. Grund

hierfiir ist, dass das Regulationssystem wdhrend der

Evolution zwar konsequent auf eine Vermeidung von
Untererndhrung, nie aber auf eine Vermeidung von Uber-
erndhrung optimiert werden musste. So besteht heute fiir
viele Menschen die einzige Maglichkeit das Gewicht zu
beeinflussen darin, das Ess-Verhalten bewusst zu ziigeln
(geziigeltes Ess-Verhalten) (Abb. 3).

Ess-Verhalten

N\

ungeziigelt geziigelt

Abb. 3: Geziigeltes und ungeziigeltes Ess-Verhalten

Hier bestehen zwei grundsdtzlich verschiedene Strategien
der Selbstkontrolle: Die rigide dichotome ,Alles-oder-
Nichts“-Variante mit harten Didtgrenzen und ohne
Verhaltensspielraum sowie die flexible Variante mit
Kontrolle iiber ldngere Zeitraume und Einplanung von
Verhaltensspielrdumen. Das Ausmaf an geziigeltem
Ess-Verhalten, rigider und flexibler Kontrolle, kann mit
dem Fragebogen zum Ess-Verhalten in seiner neuesten

Version erfasst werden [5].

Eine Auswertung von mehr als 50.000 Teilnehmern der
AOK-Vier-Jahreszeiten-Kur zeigt einen eindeutigen
Zusammenhang zwischen den Skalenwerten von rigider
Kontrolle und dem Ausgangs-BMI' der Teilnehmer sowie
einen inversen  Zusammenhang zwischen den
Skalenwerten von flexibler Kontrolle und dem BMI [6].
Die Intention ist bei beiden Kontrollstrategien die
gleiche: Das Gewicht zu halten oder zu reduzieren.
Wahrend dies mit flexibler Kontrolle gut gelingt, fiihrt
rigide Kontrolle durch wiederholte Ess-Anflle zu einem

hoheren Gewicht (Abb.4).

! Der Body Mass Index (BMI) gibt Auskunft iiber die Menge des
korperlichen Fettgewebes. Er wird nach der Formel berechnet: Gewicht in
Kilogramm (kg)/Quadrat der Korpergrofe (m?). Der Normwert fiir
Erwachsene betragt 18,5 bis 24,9; Werte zwischen 25 und 30 zeigen ein
Ubergewicht, Werte iiber 30 zeigen ein starkes Ubergewicht (Adipositas) an.
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Eine Nachuntersuchung von Teilnehmern der sog. Lean-
Habits-Studie und der Gute-Laune-Didt zeigt eindeutig,
dass langfristig erfolgreiche Teilnehmer durch hohe Skalen-

werte von flexibler Kontrolle charakterisiert sind [3, 8].

Vier-Jahreszeiten-Kur
n = 54.516

hoch

rigide Kontrolle

gering

gering hoch

flexible Kontrolle

Abb. 4: Rigide/flexible Kontrolle und BMI
Fazit

Die rigide ,Alles-oder-Nichts“-Variante mit harten
Didtgrenzen und ohne Verhaltensspielraum fiihrt
langfristig nicht zum Erfolg. Um dauerhaft Gewicht zu
reduzieren und zu halten, sind flexible Varianten wesent-
lich effektiver. Die Einplanung von Genusslebensmitteln
wie Siifigkeiten und Knabberartikel begiinstigt zusdtzlich
eine Steigerung von Stimmung und Wohlbefinden
wahrend einer Didt [1, 2, 3]. Rigide Kontrolle begiinstigt
dagegen iiber die zyklische Alternation von Phasen stren-
ger Didtvorschriften mit Phasen ziigellosen Essens die
Entstehung von Ubergewicht und kann die Manifestation
von Ess-Storungen (Bulimia nervosa, Binge Eating
Disorder) bahnen [7].

Korrespondenzanschrift:

Dr. med. Thomas Ellrott
Erndhrungspsychologische Forschungsstelle
Georg-August-Universitdt Gottingen
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Der Fluch der Gene
Welche Rolle spielen sie bei der Entstehung von Ubergewicht?

Zusammenfassung

Ubergewicht ist multifaktoriell bedingt. Es kann ohne entsprechende genetische Veranlagung wahrscheinlich nicht
bzw. ohne Verfiigbarkeit entsprechender kalorienhaltiger Nahrungsmittel sicher nicht entstehen. Die genetische
Pradisposition resultiert aus der Wirkung aller Genvarianten (Allele) eines Individuums auf Energiezufuhr,
-aufnahme und -verbrauch. Hierbei haben die meisten Genvarianten mutmaQlich einen nur kleinen quantitativen
Einfluss auf das Korpergewicht. Individuelle Unterschiede in Art und Anzahl der zu Ubergewicht pradisponierenden
Allele entscheiden dariiber, wann, unter welchen Umweltbedingungen und in welchem Umfang Ubergewicht bzw.
starkes Ubergewicht (Adipositas) resultiert. Es erscheint plausibel anzunehmen, dass sich solche Allele, die sich zu
Zeiten knapper Futter- bzw. Nahrungsvorrdte als vorteilhaft erwiesen, im Verlauf der menschlichen Evolution aus-
gebreitet haben. Die weite Verbreitung dieser Genvarianten bedingt nun, dass ein erheblicher Teil der Bevilkerung
Ubergewicht entwickelt. Allele, die zu Adipositas pradisponieren, sind auf der molekularen Ebene nur schwer zu
identifizieren. In der Literatur wird daher derzeit noch eine grofie prozentuale Schwankungsbreite von 30 bis 80 %
zum Einfluss der Genetik auf die Entstehung von Ubergewicht angegeben. Nichtsdestotrotz hat es in den letzten
zehn Jahren erste Durchbriiche gegeben. Es kann davon ausgegangen werden, dass sich die Identifikation relevanter

Seite 5

Genvarianten in den ndchsten Jahren erheblich beschleunigen wird.

Prof. Dr. med. Johannes Hebebrand, Klinische Forschergruppe,
Klinik fiir Kinder- und Jugendpsychatrie und -psychotherapie der Philipps-Universitdt Marburg

> Glossar wichtiger Fachausdriicke s. S. 9

Studien ergeben unterschiedlich hohe Erblichkeits-
schdtzungen

Zwillings-, Adoptions- und Familienstudien deuten
einheitlich auf eine genetische Komponente beim
Phanotyp Korpergewicht bzw. Adipositas hin [5].
Allerdings gibt es zwischen diesen Ansdtzen erhebliche
Unterschiede im Hinblick auf die Schdtzung des
Ausmafes der Erblichkeit. Insofern besteht in der
wissenschaftlichen Literatur eine grofe prozentuale
Schwankungsbreite zum Einfluss der Genetik auf die
Entstehung von Ubergewicht.

Zwillingsstudien

Mit Abstand am hochsten wird das Ausmaf der
Erblichkeit bei Zwillingsuntersuchungen eingestuft.
Die Intrapaar-Korrelation des BMI ist bei eineiigen
Zwillingen iiber das Kindes-, Jugend- und Erwachsenen-

alter relativ einheitlich hoch. Umweltfaktoren erkldren
lediglich zwischen 10 und 40 % der Varianz des
Korpergewichts. Erstaunlicherweise unterscheiden sich
gemeinsam und getrennt aufgewachsene eineiige
Zwillinge im Hinblick auf die Intrapaar-Korrelation des
BMI nicht. Da die Korpergewichte von Zwillingen durch
gemeinsames Aufwachsen nicht dhnlicher werden, spielen
gemeinsame Umwelterfahrungen (,,shared environment*)
— wie z. B. das Aufwachsen in einer Familie — keine
wesentliche Rolle. In einzelnen Zwillingsstudien ist der
Einfluss einer systematischen Uber- bzw. Untererndhrung
auf das Korpergewicht untersucht worden. Hierbei zeigte
sich, dass der Genotyp Auswirkungen auf die Reaktion des
Organismus auf verdnderte Umweltbedingungen hat. So
nahmen einzelne Zwillinge nach hunderttagiger Uberer-
ndhrung iiber 10 kg an Gewicht zu, andere hingegen
weniger als fiinf. Innerhalb eines Paares fiel die
Gewichtszunahme jeweils relativ ahnlich aus [5].
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Adoptions- und Familienstudien

Sowohl Adoptions- als auch Familienstudien gelangen im
Vergleich zu den Zwillingsuntersuchungen zu meist
deutlich niedrigeren Erblichkeitsschatzungen. Komplexen
Modellberechnungen einer kanadischen Untersuchung
zufolge sind beispielsweise nur 5 % der Varianz des BMI
genetisch bedingt. Andere Familienstudien beziffern
typischerweise die Erblichkeitsschatzung auf 0,2-0,7
(= 20 bis 70 %). Die Ursachen fiir die unterschiedlichen
Werte sind nicht genau bekannt. Einerseits kann die
individuelle Gewichtsdynamik in Abhdngigkeit vom Alter
— ein Kind kann untergewichtig und als Erwachsener
adipos sein — bei der Abschatzung der Erblichkeit anhand
von Familiendaten nicht addquat beriicksichtigt werden.
Ein zweiter wichtiger Grund fiir die unterschiedlichen
Erblichkeitsschdtzungen liegt im Vorhandensein epistati-
scher genetischer Effekte [4, 5]. Hierbei wird die Wirkung
eines Gens durch ein anderes Gen iiberdeckt.

Gemeinsame Umweltbedingungen haben nur geringen
Einfluss auf Adipositas

Sowohl Zwillings- als auch Adoptionsstudien gehen von
einem nur geringen Einfluss der gemeinsamen Umwelt auf
die Adipositasentstehung aus [5]. So fand sich beispiels-
weise in einer grof angelegten Adoptionsstudie kein
Zusammenhang  zwischen dem BMI mdnnlicher
Adoptivlinge einerseits und dem BMI der Adoptiveltern
andererseits. Hingegen stieg der BMI der leiblichen Eltern
in Abhdngigkeit von der Gewichtsklasse der Adoptivlinge.
Sind demnach zwei oder mehr gemeinsam aufwachsende
Geschwister iibergewichtig, kann dies allenfalls nur zu
einem geringen Anteil durch die gemeinsame Umwelt
erklart werden. Die Ahnlichkeit diirfte weitaus stdrker
auf genetische Faktoren zuriickzufiihren sein. Der
weitgehend fehlende Einfluss der gemeinsam erlebten
Umwelt auf das Korpergewicht ist auch damit erkldrt
worden, dass in unserer Gesellschaft die Umwelt ohnehin
sehr dhnlich ist [4, 5]. Dies trifft insbesondere auf
Faktoren zu, die Ess- und Bewegungsverhalten bestim-
men. Altere Kinder und Jugendliche kénnen sich bei
Angehérigen, bei Freunden bzw. mit ihrem Taschengeld
fast jederzeit etwas zu essen besorgen; fiir Erwachsene

gilt dies ohnehin. Das Ausmaf an Bewegungsmoglichkeit
in der Schule bzw. am Arbeitsplatz ist fiir weite Teile der
Bevolkerung recht dhnlich.

Weitere Einflussfaktoren auf den BMI

Bei der Diskussion um die Erblichkeit des Korpergewichts
darf nicht vergessen werden, dass in einer Vielzahl von
formalgenetischen und hier insbesondere Zwillings-
studien meist mittelhohe (um 0,5 = 50 %) Erblichkeits-
schatzungen fiir zahlreiche Phanotypen ermittelt wurden.
Dabei sind bestimmte Faktoren zu beriicksichtigen, die
potentiell Einfluss auf den BMI nehmen [4]. Zu nennen
sind insbesondere Geschmack, Ruheumsatz, korperliche
Aktivitat und geziigeltes Ess-Verhalten. So zeigen
Familienmitglieder innerhalb einer Familie jeweils ein
dhnlicheres Ausmafl an korperlicher Aktivitdat als
nicht-verwandte Personen [5].

Wie wirken sich Ess-Verhalten und
Geschmackswahrnehmung aus?

Zahlreiche Zwillingsstudien belegen, dass die Zufuhr
einzelner Speisen und Getrinke — mit Ausnahme von
Stoffen mit pharmakologischer Wirkung wie Alkohol und
Koffein — nur einen geringen Einfluss im Hinblick auf die
Erblichkeit des Korpergewichts haben [10]. Insofern wird
der Einfluss bestimmter Lebensmittel, wie beispielsweise
Siifwaren, auf die Entstehung von Ubergewicht oftmals
liberschatzt.

Unklar ist derzeit noch der Einfluss individueller
Geschmackswahrnehmungen auf das Korpergewicht. Zwar
sind beim Menschen — ebenso wie bei Versuchen mit
Mauseinzuchtstammen — eine Reihe von Polymorphismen
in Geschmacksrezeptor-Genen fiir siif und bitter bekannt,
die wahrscheinlich fiir Unterschiede in der Wahrnehmung
von  Geschmacksqualitdten
Methodische Probleme erschweren jedoch einen Vergleich
der individuellen Geschmackswahrnehmung. Denn
wahrend das Geschmacksempfinden einen groflen Anteil
der Speisenauswahl eines einzigen Individuums erkldren
kann, vermag es kaum inter-individuelle Unterschiede zu
erkldren. Allgemein wird davon ausgegangen, dass sich

verantwortlich  sind.
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Ubergewichtige von Normalgewichtigen nicht (oder
allenfalls nur geringfiigig und somit praktisch nicht
messbar) im Hinblick auf die Speisenauswahl,
Geschmacksempfindung und deren hedonistische
Bewertung unterscheiden. Festzuhalten ist aber auch —
sofern entsprechende Modelle auf den Menschen iiber-
tragbar sind — dass Mduse- und Ratteninzuchtlinien sich
nicht nur im Hinblick auf ihre Prdferenz zu Siifem,
sondern auch zu Fett unterscheiden. Wahrend manche
Linien unter fettreicher Erndhrung iibergewichtig werden,
sind andere resistent.

Molekulargenetische Befunde

Alle bislang beim Menschen identifizierten Regelkreise,
die an der Gewichtsregulation beteiligt sind, wurden
zundchst bei Nagetieren entdeckt. Mutationen im Leptin-
ebenso wie im Leptinrezeptorgen fiihren bei Mensch und
Maus zu Hyperphagie, extremer und friihmanifester
Adipositas und Infertilitdt [9, 11]. Weltweit sind nur
einzelne Personen mit solchen Mutationen identifiziert
worden. Insofern sind diese Mutationen klinisch nicht
relevant. Sie haben aber einen herausragenden
Modellcharakter. Eine dauerhafte Behandlung mit
rekombinant hergestelltem Leptin fiihrt dazu, dass sich
das Ess-Verhalten rasch normalisiert, insbesondere die
Fettmasse abnimmt und die sexuelle Reife einstellt.
In den letzten Jahren ist die zentrale Rolle des dem lepti-
nergen Regelkreis nachgeschalteten Systems (melanocor-
tinergen System) fiir die Gewichtsregulation deutlich
geworden [2]. Mutationen im Melanokortin-4
Rezeptor-Gen (MC4R) — mittlerweile sind iiber 40
verschiedene Mutationen weltweit bekannt [8] — fiihren
zu einem vollstandigen oder partiellen Verlust der
Rezeptorfunktion, so dass nur eines der beiden Allele
funktionsfahig ist. Hierdurch konnte die Rezeptordichte
in relevanten Hirnarealen um 50 % reduziert sein. Bislang
fand sich bei fast allen derartigen Mutationstragern eine
Adipositas. Es ist davon auszugehen, dass ein
erwachsener Mann mit einer solchen Mutation im
Durchschnitt ca. 15-20 kg schwerer ist, als wenn er sie
nicht hdtte. Eindeutige Hinweise dafiir, dass die
Mutationstrager zusdtzliche leicht detektierbare
phanotypische Auffdlligkeiten zeigen, liegen noch nicht

vor. Diskutiert werden hier ein verstdrktes Ldngen-
wachstum im Kindesalter, eine erhohte Knochendichte
und das gehdufte Auftreten von Fressattacken. Von iiber
800 extrem iibergewichtigen deutschen Kindern und
Jugendlichen wiesen 2,5 % funktionell relevante
Mutationen im MC4R auf. Bei adiposen deutschen
Erwachsenen ist die Rate niedriger [7].

Herausforderungen fiir die Wissenschaft

In den letzten zehn Jahren hat es bereits die ersten
Durchbriiche bei der Identifizierung der Allele gegeben,
die zu Adipositas pradisponieren [1, 3-5, 9, 11]. Fiir die
Zukunft ist jedoch die weitere Aufklarung der multifakto-
riell bedingten Adipositas, an deren Zustandekommen
nicht nur eine einzige Erbanlage mafgeblich beteiligt ist,
eine der grofiten Herausforderungen. Hierbei muss davon
ausgegangen werden, dass verschiedene Varianten nur
einen recht kleinen Einfluss auf das Korpergewicht
nehmen, andere hingegen werden sich stdrker auswirken
(Hauptgene). Es ist zu erwarten, dass Gene in den
chromosomalen Kopplungsregionen der weltweit iiber
20 bereits erfolgten Genomscans identifiziert werden.
Kopplungsregionen, die wiederholt bestdtigt werden
konnten, sind u. a. 2q, 10p und 20q [6]. Es wird zu
klaren sein, wie stark sich einzelne Allele auf das
Korpergewicht auswirken und wie die Interaktion
verschiedener pradisponierender Allele diesen Phdnotyp
beeinflusst. Auch gilt es festzustellen, ob die gleichen
Varianten, die fiir den BMI ausschlaggebend sind, auch zu
den Folgestorungen der Adipositas — insbesondere
Altersdiabetes und Bluthochdruck — beitragen.
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Fazit

Schon heute ldsst sich mit Sicherheit sagen, dass die
wichtigsten zur Adipositas pradisponierenden Erbanlagen
in den ndchsten Jahren identifiziert sein werden. Diese
Kenntnisse werden fiir Diagnostik und Therapie der
Adipositas relevant sein. Es ist davon auszugehen, dass
mit Hilfe spezifisch hergestellter DNA-Chips relevante
Allele rasch identifiziert werden konnen und somit
insbesondere die extreme Adipositas einer molekular-
genetischen Diagnostik zugdnglich wird. Gleichzeitig wird
die molekulare Forschung die Identifikation neuer Targets
zur pharmakologischen Behandlung der Adipositas
ermoglichen. Diese Entwicklung wird fiir unser
Verstandnis der Adipositas nicht ohne Folgen bleiben.
Es bleibt abzuwarten, ob und wie die Aufkldrung des
genetischen Anteils der Adipositas sich auf die
Einstellung der Gesellschaft, der Medizin, aber auch der
Kostentrager und Lebensversicherer auswirken wird.
Zu hoffen ist, dass der Stigmatisierung von Menschen mit
Adipositas durch das Wissen um eine nicht geringe
erbliche Mitentstehung entgegen gewirkt werden kann.
Entgegen einem weit verbreiteten Vorurteil sind Uberge-
wichtige keine ,undisziplinierten und ungeziigelten
Esser”, sondern unterscheiden sich von Normal-
gewichtigen kaum im Hinblick auf die Speisenauswahl.
Dies verdeutlicht, dass eine Schuldzuweisung an
bestimmte Lebensmittelgruppen der Komplexitdt der
Ubergewichtsproblematik nicht gerecht wird.
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Glossar

Allele
Gene mit verschiedenen Funktionsformen, die auf ent-
sprechenden Genorten homologer Chromosomen liegen.

BMI

Der Body Mass Index (BMI) gibt Auskunft iiber das um die
Korperhohe bereinigte Gewicht, das sich aus fettfreier
und Fettmasse zusammensetzt; der BMI korreliert mit der
Fettmasse. Er wird nach der Formel berechnet: Gewicht in
Kilogramm (kg)/Quadrat der Korpergrofie (m’). Der
Normwert fiir Erwachsene betragt 18,5 bis 24,9; Werte
zwischen 25 und 30 zeigen ein Ubergewicht, Werte iiber
30 zeigen ein starkes Ubergewicht (Adipositas) an.

Epistatisch
Vorherrschend zwischen verschiedenen Allelenpaaren,
Wirkung nichtalleler Gene

Genotyp
Gesamtheit der Erbfaktoren eines Individuums oder die
spezifischen Allele (Genvarianten) an einem Genort

Hyperphagie
ungewdhnlich gesteigerte Nahrungsaufnahme

Leptin
Hormon mit appetit- und gewichtsregulierender Wirkung

Phanotyp
Merkmale, die durch den Genotyp bedingt sind

Polymorphismus
Vielgestaltigkeit

rekombinant
eine neue Kombination der Gene bildend



