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50 er

Tägliche Gehstrecke 

10  km

(= 1000 kcal)

90 er

Tägliche Gehstrecke 

1 km

(= 100 kcal)

DAEM Newsletter 2020

Ursache (1) Bewegung – nicht alles wird besser
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Ursache (2) Kalorien – gute Korrelation mit BMI 
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Ursache (3) Genetik

12 eineiige Zwillingspaare > 6 Wochen hyperkalorische Ernährung (+ 1000 kcal vs. Baseline)

Gewichtszunahmen zwischen 4 und 13 kg mit signifikant geringerer Varianz innerhalb der Paare vs. zwischen den Paaren

NEJM 1990
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«Greenwashing»

PLOS one 2013
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«Convenience oder Küche ?»

20 übergewichtige Probanden, «Junkfood» vs. frisch gekocht (ad libitum)

Cell Metab.  2019

106 $ / W

+ Zucker

+ Ω 6 / Ω 3

+ Ges. Fettsäuren

- Ballaststoffe

151 $ / W

- Zucker

- Ω 6 / Ω 3

- Ges. Fettsäuren

+ Ballaststoffe
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Verminderter Umsatz nach Gewichtsabnahme
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BMI > 30
adipös

- 300 kcal / d
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Rosenbaum et al. American Journal of Physiology 1996, Sumithran et al., NEJM 2011

- 300 kcal / d

- 300 kcal / d
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Homöostatisches 
Essen

«Hunger»

Hedonistisches 
Essen

«Genuss»

Exekutives Essen

«Entscheiden zu 
Essen»

Biologie

Hypothalamus

Leptin, GPI, PYY, 

GLP 1, Ghrelin, …

Medikamente

Operation

Psychologie

Mesolimbisches 

System

Dopamin-, Opioid,-

Cannabinoid-

rezeptoren

(Medikamente)

Lifestyle Verhaltenstherapie

Hunger, Genuss, Gewohnheit

A. Sharma, SGED 2022



CCK (Duodenum)

PYY (Colon)GLP-1 (Dünndarm)

Leptin (Fettgewebe)

Ghrelin (Magen)

N. vagus

Insulin (Pankreas)

GIP (Duodenum)

Glucagon (Pankreas)

Hypothalamus

NPY

CART

POMC

AgRP

Energieaufnahme

Energieverbrauch

Hypothalamus – Ziel der Inkretine
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Leptin – erster Vertreter der Inkretine

Nature 1994,Nature 1990,  Endocrinology reviews 2018 

• Spezifische Genmutation führt zu endogenem Leptinmangel und damit 
Hyperphagie und massiver Gewichtszunahme.

• Exogene Leptingabe macht diesen Effekt reversibel.
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Gesundheit, nicht Ästhetik

6 Millionen
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Diabetes 

mellitus Typ 2

Arterielle 

Hypertonie

Dyslipidämien

OSAS

MASH

Arthrosen

Hyperurikämie

Myokardinfarkt 

&

Apoplex

Neoplasien

Hypo-

gonadismus

& 

verminderte 

Fertilität

Cholelithiasis Depressionen

Sekundärkomplikationen – metabolisches Syndrom & mehr
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Edmonton Obesity Staging System (EOSS)

Sharma et al., Int. J. Obes. 2009, NHANES III 1988 - 1994



Abnahme von Gewicht und Komorbiditäten

5 % 5 - 10 % 10 – 15 % > 15 %

Hypertonie

Hyperglykämie

Prävention T2DM

MAFLD

PCOS

Dyslipidämie

Kardio-vaskuläre 

Erkrankungen

MASH

OSAS

GERD

Gonarthrosen

T2DM Remission

Kardio-vaskuläre 

Mortalität

HFpEF

Garvey et al. Endocr. Pract. 2016, Look AHEAD Research Group Lancet Diabetes Endocrinol. 2016, Lean et al. Lancet 2018, Benraoune Curr. Opin. Cardiol. , Sundström J et al. Circulation 2017
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49 jähriger Patient mit metabolischem Syndrom

BMI 33
(Monat 0)

BMI 29
(Monat 10)  

Janumet 50/1000 mg 

Candesartan 16 mg

Atorvastatin 40 mg

CPAP

Liraglutide 3,0 mg
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Vergangenheit
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Gegenwart
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Zweiter GLP-1-Agonist - Semaglutide

Semaglutid 2.4 mg = Wegovy®

NEJM 2021, JAMA 2022
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NEJM 06/2022, Novikoff et al. Mol. Metabolism 2021

Tirzepatid 5 – 15 mg = Mounjaro (USA)

Semaglutide

Tirzepatide

Erster Doppelagonist - GLP-1 & GIP Agonist Tirzepatid
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Kardiovaskuläre Endpunktstudien bei Adipositas

NEJM 12/2023, NEJM 01/2025
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MAFLD und MASH-Therapie mit Inkretinen

NEJM 2025, NEJM 2024
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Zukünftiger Dualagonist (GLP-1-Amylin)

Lancet 2021
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Zukünftiger Triple-Agonist (GLP-1-GIP-Glucagon)

NEJM 08/2023
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Weitere Substanzen

Substanz Gewichtsabnahme Besonderheit

Setmelanotide (Imcivree®)

Melanocortin-4-Rezeptoragonist

- 15 %

Bei monogenetischen Adipositasformen

(POMC-Mangel, Leptinrezeptor-Mutation, Bardet-Biedl-

Syndrom, Prader-Willi-Syndrom, Alström-Syndrom).

FDA und EMA Zulassung 

Cotagutide

GLP-1- und Glukagon-Rezeptor-Agonist
- 15 %

Steigerung der Thermogenese

Studienfokus u.a. auf NASH

Bimagrumab

Activin-II-Rezeptor monoklonaler Antikörper

- 21 % 

(Fettmasse)

Blockade des natürlichen Muskelabbaus

Steigerung Thermogenese

Diabetes Obesity Res. 2020, Arrubia et al., Obesity Week 2021, Heymsfield et all. JAMA Net. Open 2021, Boyle et al., Mol. Metab 2018, Diabetes Obesity Research 2020, NEJM 2003
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MC4R-Mutation bei schwerer Adipositas 

(0.5 - 1 %)
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Verschiedene Realitäten


	Foliennummer 1
	Foliennummer 2
	Foliennummer 3
	Foliennummer 4
	Foliennummer 5
	Foliennummer 6
	Foliennummer 7
	Foliennummer 8
	Foliennummer 9
	Foliennummer 10
	Foliennummer 11
	Foliennummer 12
	Foliennummer 13
	Foliennummer 14
	Foliennummer 15
	Foliennummer 16
	Foliennummer 17
	Foliennummer 18
	Foliennummer 19
	Foliennummer 20
	Foliennummer 21
	Foliennummer 22
	Foliennummer 23
	Foliennummer 24
	Foliennummer 25

