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(Polidori et al., Obesity 24:2289–2295, 2016)

Die Energiehomöostase (= Körpergewicht) wird beim Menschen 

primär (≈80%) über die Nahrungsaufnahme reguliert
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Hunger- und Sättigungsmechanismen…

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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Die Mahlzeit ist die «Einheit» des Essens, 

In
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Zeit

Mahlzeit

Stimulierende 

Signale Hemmende

Signale

Sattheit = 

Abwesenheit von Appetit/ 

Hunger bis zur nächsten 

Mahlzeit
??

Sättigung = 

Mahlzeitende
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d.h., eine Steuerung der Nahrungs-/Energieaufnahme kann nur 

über Veränderungen der Grösse und/oder Häufigkeit von Mahlzeiten erfolgen!

Hunger/
Appetit

= Mahlzeitbeginn?
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Was sollte das Gehirn wissen, um eine Mahlzeit zu beginnen?

Wieviel Energie 

habe ich «im 

Tank»?

Was braucht der 

Stoffwechsel?

Schmeckt das 

auch gut?

Wie voll/leer sind 

Magen und 

Darm?

Habe ich das 

schon einmal 

probiert?

https://friendlystock.com/product/cute-brain-cartoon-character/

Könnte mir das 

schaden?

https://friendlystock.com/product/cute-brain-cartoon-character/
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Hunger- und Sättigungsmechanismen

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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Stoffwechselphasen bei Nahrungskarenz

https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-

nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation MODIFIED

Post-resorptiv 
Das Gehirn und andere Gewebe 

verbrauchen primär Glukose aus 

der hepatischen Glykogenolyse

Glukoneogenetisch
AS aus Proteinabbau liefern 

Glukose für das Gehirn; 

andere Gewebe verbrennen 

Fettsäuren und Ketonkörper

Protein-sparend 
Proteinabbau wird auf Minimum 

gedrosselt, alle Gewebe verbrennen 

vorwiegend Fettsäuren, das Gehirn 

Glukose und Ketonkörper

Glykogenolyse

Glukoneogenese

Lipolyse/Ketogenese100%

75%

50%

25%R
a

te
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Stunden Tage

≈1 Tag ≈8 Tage

https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation
https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation
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Stoffwechsel in der glukoneogenetischen Phase (Menge in 24 h)

https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-

nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation MODIFIED

Triglyzeride vom 

Fettgewebe 176 g 

Freie Fettsäuren 160 g Glyzerin 16 g 

120 g 40 g 

Freie Fettsäuren 120 g Ketone 60 g 

Muskelprotein 

75 g 

Aminosäuren 75 g

Glukoneogenese

Glukose 180 g 

36 g 144 g 

Leber 

Notfallreserve 

von Glykogen

Laktat 36 g 

O2 

H2O

Gewebe, die Fettsäuren und 

Ketonkörper oxidieren

Gewebe mit 

anaerober Glykolyse
Gewebe mit aerober 

Glykolyse

Herzmuskel

Skelettmuskel

Nierenrinde

Erythrozyten, Knochenmark, 

Nierenmark, peripheres 

Nervensystem

Zentralnervensystem

!

https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation
https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation
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Energiespeicher und Nährstoffpool quantitativ (70 kg) 

https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-

nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation MODIFIZIERT!

▪ Nur etwa 50% des Proteins sind 

Muskelprotein!

▪ Ein 20-jähriger (70 kg, Grundumsatz etwa 

1’800 kcal) verbrennt die in seinem 

Blutvolumen (≈8% der Körpermasse = 

5-6 L) enthaltenen 90 kcal in weniger 

als 90 min!

▪ Diese müssen daher kontinuierlich 

ersetzt werden.

▪ Etwa 2/3 des Glykogens befindet sich im 

Muskel und kann für die Aufrecht-

erhaltung des Blutglukosespiegels nicht 

benützt werden.

Körper-

zusammensetzung

Wasser

60-65%

Fett

15-20%

Protein

15-20%

Minerals.

Nährstoffe

gesamt
≈13 g zirkulierende Nährstoffe

≈150 g Leberglykogen = 600 kcal

≈300 g Muskelglykogen = 1’200 kcal

≈7 kg Protein = 28’000 kcal

≈14 kg Fett = 130’000 kcal

Total: ≈160’000 kcal / in Zirkulation: ≈90 kcal

≈6 g Glukose = 24 kcal

≈6 g TG = 60 kcal

≈0.8 g FFS = 7 kcal

Zirkulation  

P
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t

https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation
https://derangedphysiology.com/main/required-reading/endocrinology-metabolism-and-nutrition/Chapter%20318/physiological-adaptation-prolonged-starvation
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Ein Hungersignal vom Stoffwechsel? 

Energie-

verknappung 

im Stoffwechsel

Hunger

Essen =

Mahlzeitbeginn

Sattheit = Essen 

wird verhindertAnnahme: 
Energieaufnahme sei 

umgekehrt 

proportional zur 

Stoffwechselrate

Registriert in:

• Dünndarm

• Pfortader

• Gehirn

Oxidation  

energieliefernder 

Substrate

Sättigung =

Mahlzeitende

Registriert in:

• Dünndarm

• Pfortader

• Gehirn

▪ Hunger und Sättigung 

würden demnach durch 

einen metabolischen 

Depletions-/Repletions-

mechanismus gesteuert.

▪ So funktioniert aber die 

Physiologie nicht!!! 

Ausser in Extremsituationen

▪ Für normale Mahlzeiten 

sind antizipatorische 

Signale wichtiger!

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 12



||

Absinken des Blutglukosespiegels vor spontanen Mahlzeiten bei der Ratte

(Campfield et al., Brain Res. Bull. 14:605-616, 1985)

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 13

▪ Das ist ein MUSTER und es ist unklar, 

wodurch das Absinken des 

Blutglukosespiegels bedingt ist, aber 

es ist KEIN ENERGIEMANGEL!

▪ Vielmehr ist es ein antizipatorisches 

Signal, welches zum Mahlzeitbeginn 

beiträgt.

Eine Glukose-Injektion 

HIER verschiebt die 

Mahlzeit Eine Glukose-Injektion 

HIER hat keinen Effekt

Die Mahlzeit 

beginnt HIER

Zeit (min)    
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(Campfield and Smith, Physiol. Rev. 83:25-58, 2003)
Die Mahlzeit 

beginnt HIER

Absinken des Blutglukosespiegels vor spontanen Mahlzeiten 

beim Menschen
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Absinken des Blutglukosespiegels als Hungersignal beim Menschen

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 15

(Wyatt et al., Nature Metabolism 3:523–529, 2021)

Dieser Glukoseabfall bestimmte:

▪ Das Hungergefühl

▪ Das Mahlzeitenintervall und

▪ Die nachfolgende Energieaufnahme

P
la

s
m

a
g

lu
k
o
s
e
 (

m
m

o
l/
L
)

Zeit ab Mahlzeitbeginn (min)

▪ 1’070 ProbandInnen und Probanden

▪ 8’624 standardisierte Mahlzeiten

Vor der

Mahlzeit

71’715 ad libitum 

Mahlzeiten

Kontinuierliche Messung der 

Blutglukosekonzentration

Nach der      

Mahlzeit
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Hunger- und Sättigungsmechanismen…

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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Resultiert Hunger aus einem leeren Magen?

Are You Hungry? | SiOWfa12: Science in Our World (psu.edu)

NEIN!

https://sites.psu.edu/siowfa12/2012/10/05/are-you-hungry/
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Ghrelin 
(von Growth Hormone Releasing…)

▪ Ein in der Magenwand gebildetes Peptidhormon mit 28 Aminosäuren

▪ Wird durch das Enzym Ghrelin-O-Acyltransferase (GOAT) primär mit 

Fettsäuren aus der aufgenommenen Nahrung azyliert und damit aktiviert 

▪ Die aktivierte Form stimuliert die Nahrungsaufnahme und die Freisetzung 

von Wachstumshormon (Growth Hormone = GH) 

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 18
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Der Plasmaspiegel von Ghrelin steigt vor regelmässigen Mahlzeiten an – 

ein Hungersignal?

(Cummings et al., New Engl. J. Med. 346:1623-1630, 2002)

Nein !!!
▪ Der Anstieg ist konditioniert, d.h., er findet 

nur vor regelmässigen Mahlzeiten statt.
▪ Es steigt das nicht acylierte (inaktive) Ghrelin 

an, nicht das aktive.

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 19
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Fasten reduziert die GOAT-Expression und  erhöht 

Plasma Des-acyl Ghrelin - nicht Acyl-Ghrelin  

(Kirchner et al., Nature Medicine 15:741-745, 2009)

GOAT

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 20
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Einfluss eines dreitätigen Energiedefizits auf die Plasmakonzentration 

von Acyl-Ghrelin beim Menschen

(O’Connor et al., J Nutr 146:209–217, 2016)

Acyl-Ghrelin 

(pg/ml)
Energiebilanz Energiedefizit

Tag 1 193 ± 102 182 ± 82

Tag 3 178 ± 110 73 ± 48*

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 21
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Ghrelin
(von Growth Hormone Releasing…)

▪ Der Ghrelinanstieg im Blut vor regelmässigen Mahlzeiten ist konditioniert! 

▪ Fasten erhöht im Blut die Konzentration des INAKTIVEN Ghrelins!

GHRELIN ist KEIN eigentliches HUNGERHORMON! 

Es wirkt auf die Belohnungsschaltkreise im Gehirn und 

macht den Akt des Essens bzw. die Speisen attraktiver als 

andere Aktivitäten/Dinge!

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 22
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HH

Hypo

VH

Essen ist attraktiv

Endokriner Effekt

fördert das Essen

Belohnung, Lernen, 

Schmackhaftigkeit, etc.

Ghrelin

Modulation der 

Schmackhaftigkeit

Vagale

Afferenzen

Parakriner Effekt 

antagonisiert

Sättigungshormone

Sättigungshormone  

vom Darm
(CCK, GLP-1, PYY)

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 23

Hypothalamus 

Hinterhirn/Verlängertes Mark

Langhans W., Holst, J.J., Afferent endocrine control 

of eating. In: Dickson, S.L., Mercer, J.G. (Eds.) 

Neuroendocrinology of Appetite, John Wiley & Sons, 

Ltd., Chichester, UK (2016) 24-54

Vorderhirn
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Hunger- und Sättigungsmechanismen…

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung ensteht
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1994/1995, als Leptin die Welt veränderte…

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 25
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• Molekulargewicht: 16‘000

• im Blut an Protein gebunden

• positiv korreliert mit BMI

• biologische HWZ  25 min

• Insulin

• Glucocorticoide

• Essen

• Gewichtszunahme

• Östrogene

• Zytokine

• Gewichtsabnahme

• 3-Agonisten

• Fasten 

Über die Blut-Hirn-Schranke 

transportiert

Rezeptoren in:

• Hypothalamus

• Hinterhirn

Bildung im Fettgewebe

(subkutan > mesenterisch)

in Relation zur Grösse der Fettzellen und

zu deren Füllung bzw Entleerung

Stoffwechsel

Energieaufnahme

Leptin
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(Campfield et al. Science 269:546-549, 1995)

Die Wirkung von 

Leptin ist bei den 

ob/ob-Mäusen 

sehr ausgeprägt.

Warum?

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 27

Leptin korrigiert die Adipositas bei ob/ob-Mäusen
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Leptin korrigiert auch die Adipositas bei Patienten mit kongenitaler 

Leptin-Defizienz (siehe Abbildung), 

(Farooqi et al., J. Clin. Invest. 110: 1093-1103, 2002)

.., aber es hat nur einen 

sehr schwachen Effekt 

bei übergewichtigen 

Versuchstieren und 

Menschen!!! 
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Funktionen von Leptin

(Pan and Myers, Nature Rev. Neurosci. 19:95-105, 2018) 

▪ Bei all diesen Funktionen hat Leptin 

eine «permissive Rolle», d.h., die 

primären Steuerungsmechanismen 

brauchen einen gewissen Spiegel 

von Leptin im Blut, um wirken zu 

können. 

▪ Alle diese Funktionen sind 

drastisch reduziert, wenn der 

Leptinspiegel tief ist!

▪ Leptin ist wie ein Tankanzeiger! 

▪ Niedrige Leptinspiegel sagen 

dem Gehirn, dass der Körper nur 

noch wenig Energie hat.

▪ Als Resultat werden alle energie-

verbrauchenden Prozesse so weit 

wie möglich zurückgefahren und 

es wird Hunger ausgelöst!Leptin

Gehirn

Immunfunktion 

Wachstum                

Energieabgabe        

Kont. Blutglucose     

Reproduktion        

Energieaufnahme        

Corticosteroide ↑       

Weisses Fettgewebe
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Ein niedriger Leptin-Spiegel im Blut ist ein Hungersignal !!!

https://sites.tufts.edu/hkerstjaaalislai/?page_id=547

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 30

Wenig Fettgewebe/

«Leere» Fettzellen   

Kein 

Leptin-Signal 

ans Gehirn

Hunger

Ein hoher Leptin-Spiegel im Blut ist kein Sättigungssignal !!!

https://sites.tufts.edu/hkerstjaaalislai/?page_id=547
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Hunger- und Sättigungsmechanismen…

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger ensteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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Hunger

HH

Hypo

VH

Signale vom Fettgewebe
reduziert (z.B. Leptin)

Signale vom 
Stoffwechsel

Ghrelin hoch

Belohnung, Lernprozesse,
physiologischer Status, etc.

Fettgewebe

Mahlzeitbeginn

Vorderhirn

Hypothalamus

Hinterhirn/Verlängertes Mark
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Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 34

Regulation der Energiehomöostase: 

⇒ Hunger ⇒ Mahlzeitbeginn

(homöostatisch)

Erinnerungen, Erwartungen, … 

⇒ Appetit ⇒ Genuss 

(hedonisch)

Z
us

ammenspiel

Homöostatisch Hedonisch

Hyp Lim

VTA

Stoffwechselsignale

Niedriges Leptin

Hohes Ghrelin

Cor Lernen/Erfahrungen

Tageszeit und Rhythmus

Gefühle und Stimmungen

Mahlzeitbeginn

Mot

Cor = Cortex = Hirnrinde

Hyp = Hypothalamus

Lim = Limbisches System

Mot = Motorische Areale 

VTA = Ventrales tegmentales Areal
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AgRP-Neurone im Hypothalamus 

sind das neuronale Substrat von Hunger

Hemmung

(Luquet et al., Science 310: 683-685, 2005)

(mit Diphterie-Toxin, DT)

Aktivierung

(mittels Optogenetik)

(Aponte et al., Nature Neurosci. 14: 351-355, 2011) 

AgRP = Agouti-related Peptide
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Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht
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Regulation der Energiehomöostase: 

⇒ Hunger ⇒ Mahlzeitbeginn

(homöostatisch)

Erinnerungen, Erwartungen, … 

⇒ Appetit ⇒ Genuss 

(hedonisch)

Z
us

ammenspiel

Homöostatisch Hedonisch

AgRP

Stoffwechselsignale

Niedriges Leptin

Hohes Ghrelin

Lernen/Erfahrungen

Tageszeit und Rhythmus

Gefühle und Stimmungen

Mahlzeitbeginn

Mot

AgRP = Agouti-related Peptide

Mot = Motorische Areale 
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Was sollte das Gehirn wissen, um eine Mahlzeit zu beenden?

Hab ich jetzt 

genug Energie 

für den 

Stoffwechsel?

Soll ich noch 

eine Portion 

essen?

Ist der Magen 

jetzt voll?

Kommen genug 

Nährstoffe im 

Darm an?

https://friendlystock.com/product/cute-brain-cartoon-character/

https://friendlystock.com/product/cute-brain-cartoon-character/
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Hunger- und Sättigungsmechanismen…

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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▪ Es erscheint logisch, dass die Magenfüllung für die Sättigung (= das 

Mahlzeitende) eine Rolle spielt!  

▪ Sie kann tatsächlich die Nahrungsaufnahme hemmen, aber die dafür 

notwendigen Volumina sind wesentlich grösser, als die Volumina, die bei 

einer normalen Mahlzeit erreicht werden. 

Magenfüllung

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 39
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Eine «NORMALE» Magenfüllung hat KEINEN Einfluss auf die Sättigung

(Oesch et al., Physiol Behav 87:903-910, 2006)

Behandlung (ml) Aufnahme (g) Aufnahme (kcal) Getrunken (ml)

0     775 2’337 777

400 805 2’241 727

600 773 2’251 696

800 787 2’230 744
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▪ Es erscheint logisch, dass die Magendehnung für die Sättigung (=das 

Mahlzeitenende) eine Rolle spielt!  

▪ Sie kann tatsächlich die Nahrungsaufnahme hemmen, aber die dafür 

notwendigen Volumina sind wesentlich grösser, als die Volumina, die bei 

einer normalen Mahlzeit erreicht werden.  

▪ Die physiologische Bedeutung der Magendehnung ALLEINE als 

Sättigungssignal ist daher zu vernachlässigen.

▪ Aber, die normale Dehnung des Magens bei einer Mahlzeit induziert 

Sättigung synergistisch mit Signalen vom Dünndarm !!! 

Magenfüllung
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Die praktische Bedeutung der Magenfüllung:

→ Eine hohe kalorische Dichte vergrössert die Mahlzeit!

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 42

klein          <       GROSSVolumen:
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(Stubbs et al., Int. J. Obes. Relat. Metab. Disord. 22:980-987, 2002)

Einfluss der Energiedichte der Diät auf das Körpergewicht

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 43

Hohe Energiedichte        

Niedrige Energiedichte        
K
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 (
k

g
)

Tage    

2 kg!
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(Cummings and Overduin, J. Clin. Invest. 117:13-23, 2007)

Magen-Darmhormone (Beispiele!) 

▪ Die Zusammensetzung des Essens bestimmt, 

welche Darmhormone freigesetzt werden

▪ Sie steuern die Magenentleerung und die 

Nahrungsaufnahme

▪ Sie stimulieren die Freisetzung von 
Verdauungsenzymen und Insulin ⇨ sie 

bereiten den Körper auf die ankommende 

Nahrung vor

▪ Sie fungieren als «Interface» zwischen 

Nahrungsumwelt und Körper, einschliesslich 

Gehirn
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Cholecystokinin = CCK

Glucagon-like Peptid-1 = GLP-1
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Darmhormone werden von enteroendokrinen Zellen gebildet

Darmlumen

Nahrungsbausteine
(KH, Fettsäuren, Aminosäuren)Sekrete

(z.B. Gallensäuren)

Darmbakterien

Blutseite

Afferente Nerven (Vagus) Blutstrom

Entero-

endokrine

Zelle

Rezeptoren auf der 

Oberfläche (GPCR)

Kurzkettige  Fettsären (SCFA)

Bakterielle Produkte

Darmhormone

Die freigesetzten Hormone:  

▪ gelangen ins Blut und in die 

Lymphe (Gefässe nicht 

dargestellt)

→ endokriner Effekt

▪ wirken direkt auf afferente 

Nerven 

→ neurokriner Effekt 

▪ oder benachbarte 

Enterozyten 

→ parakriner Effekt

Die Freisetzung der 

Hormone wird auch 

beeinflusst durch: 

▪ efferente Nervensignale

▪ andere Hormone und

▪ Metabolite
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Cholecystokinin (CCK)

Freisetzung durch:

▪ Fettsäuren

▪ Peptide

▪ Einige Aminosäuren

CCK
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Wirkungen:

▪ Stimuliert die Freisetzung von 

Pankreassekret

▪ Stimuliert die Sekretion von 

Pepsinogen

▪ Hemmt die Salzsäuresekretion

▪ Führt zur Gallenblasenkontraktion

▪Hemmt die Magenentleerung

▪ Induziert Sättigung

▪ Produziert im oberen 

Dünndarm

▪ Verschiedene Formen: 

CCK8, CCK22, CCK33, 

CCK39 and CCK58

▪ CCK58 = wichtigste Form 

im Blut
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VH

Sättigung

Endokriner

Sättigungseffekt

Belohnung, 

Lernen, Schmackhaftigkeit,

etc.

FettgewebeNeurokriner

Sättigungseffekt

CCK

Leptin 
ermöglicht/verstärkt

den Sättigungseffekt von 

CCK auf mehreren Ebenen

Vagale

Afferenzen

Hypo

AP/NTS

Langhans W., Holst, J.J., Afferent endocrine control 

of eating. In: Dickson, S.L., Mercer, J.G. (Eds.) 

Neuroendocrinology of Appetite, John Wiley & Sons, 

Ltd., Chichester, UK (2016) 24-54
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Die grossen CCK-Formen,

Insbesondere CCK58

Alle CCK-Formen,  

einschliesslich CCK8

VH = Vorderhirn

AP = Area postrema/
NTS = Nucleus tractus solitarii
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Glucagon-like Peptid-1 (GLP-1)
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(Drucker, Cell Metab 3:153-165, 2006)

Wirkungen:

▪ Verstärkt die Glukose-induzierte 

Insulinfreisetzung (Inkretineffekt) → 

GLP-1-Rezeptoragonisten →  

Therapie des Typ-II-Diabetes

▪ Hemmt die Glucagonsekretion

▪Hemmt die Magenentleerung

▪ Induziert Sättigung

▪ Produziert im gesamten Darm

▪ Freisetzung im Dünndarm primär 

durch Kohlenhydrate und Fette

Herz

Gehirn

Leber Muskel

Magen/Darm

Pankreas
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Der neueste Vertreter – nur eine Injektion/Woche 

und eine deutlich stärkere Wirkung

▪ Sie sind zugelassen für die Behandlung von Typ-2-Diabetes und Adipositas

▪ Sie hemmen den Verzehr und reduzieren so bei längerfristiger Applikation das 

Körpergewicht

▪ Sie wirken aber nur so lange sie angewandt werden!!!

▪ Sie wirken direkt auf das Gehirn, d.h., sie rekapitulieren NICHT den Sättigungseffekt von 

endogenem intestinalen GLP-1! 

▪ Erhöhte Blutspiegel von endogenem GLP-1 tragen aber vermutlich zum positiven Effekt 

von Magenbypass-Operationen bei

Therapeutisches Potenzial der GLP-1-Rezeptoragonisten

28.08.2023Hunger- und Sättigungsmechanismen 49



||

VH

Sättigung

Belohnung, 

Lernen, Schmackhaftigkeit,

etc.

FettgewebeNeurokriner

Sättigungseffekt

GLP-1

Leptin 
ermöglicht/verstärkt

den Sättigungseffekt von 

GLP-1 auf mehreren 

Ebenen

Vagale

Afferenzen

Hypo

AP/NTS

Langhans W., Holst, J.J., Afferent endocrine control 

of eating. In: Dickson, S.L., Mercer, J.G. (Eds.) 

Neuroendocrinology of Appetite, John Wiley & Sons, 

Ltd., Chichester, UK (2016) 24-54
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Nur bei extrem hohen 

Blutspiegeln (z.B. nach 

Magenbypass-Operationen, 

nach Hemmung der DPP-IV) 

oder für GLP-1R-Agonisten

Physiologisch relevanter Effekt von 

endogenem GLP-1

VH = Vorderhirn

AP = Area postrema/
NTS = Nucleus tractus solitarii

Endokriner

Sättigungseffekt
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Hunger- und Sättigungsmechanismen…

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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Nährstoffverwertung nach isoenergetischen

kohlenhydrat- oder fettreichen Mahlzeiten

▪ Die Verstoffwechselung von Glukose steigt 

während einer Mahlzeit an, weitgehend 

unabhängig von der Nährstoffzusammen-

setzung der Mahlzeit.

▪ Nach einer fettreichen Mahlzeit werden 

einige der Fettsäuren oxidiert, trotz der 

Hierarchie der Nährstoffverwertung (Protein > 

Kohlenhydrate > Fette)

RQ = CO2 ausgeatmet / O2 eingeatmet

Der RQ zeigt an, welche Nährstoffe verstoffwechselt 

werden; er variiert zwischen 0.7 (reine Fettoxidation) 

und 1.0 (reine Kohlenhydratoxidation)

(Surina et al., Am. J. Physiol. 264, R1065-R1070, 1993)
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Netzwerk zur Registrierung von Glukose

HP

Hypo-

thalamus

HH

Leber

Glukose-
stoffwechsel

Glukosesensoren in Dünndarm, 

Pfortader, verlängertem Mark und 

Hypothalamus sind beteiligt an:

1) Der Regulation der 

Blutglukosekonzentration und an

2) Der Steuerung der 

Nahrungsaufnahme 

HH = Hinterhirn/Verlängertes Mark

HP = Hepatische Pfortader

Nervenendigungen in der 

Wand von Dünndarm und 

Pfortader registrieren die 

Verstoffwechselung von 

Glukose in speziellen Zellen
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Darmwand

Dünndarm
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Netzwerk zur Registrierung von Fettsäuren

Darmwand

Hypo-

thalamus

???

Dünndarm

Fettsäure-
oxidation

Fettsäuresensoren involviert in die 

Steuerung der Nahrungsaufnahme sind

▪ Zellen im Dünndarm und

▪ Sog. Astrozyten im Hypothalamus.

Ob es auch Fettsäuresensoren im 

verlängerten Mark gibt, ist unklar.

Nervenendigungen in der Dünndarm-

wand registrieren die Oxidation von  

Fettsäuren in speziellen Zellen.
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Hunger- und Sättigungsmechanismen…

▪ Die Mahlzeit als «Einheit des Essens» 

▪ Hungersignale 
▪ vom Stoffwechsel

▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Fettgewebe

▪ Wo und wie im Gehirn Hunger entsteht

▪ Sättigungssignale 
▪ vom Verdauungstrakt

▪ vom Stoffwechsel

▪ Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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Mahlzeitbeginn → Mahlzeitende

HH

Hypo

VH

Signale vom Fettgewebe
reduziert (z. B. Leptin)

Signale vom 
Stoffwechsel

Ghrelin hoch
Fettgewebe

Essen

Vorderhirn

Hypo = Hypothalamus

Hinterhirn/
Verlängertes Mark
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Ghrelin niedrig

Signale vom 
Stoffwechsel
intensiviert

Sättigungssignale
vom Verdauungstrakt

Signale vom Fettgewebe
z.B. Leptin vorhanden

Mahlzeitende

Belohnung, Lernprozesse,
physiologischer Status, etc.
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Wo und wie im Gehirn Sättigung entsteht
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Regulation der Energiehomöostase: 

⇒ Hunger ⇒ Mahlzeitbeginn

(homöostatisch)

Erinnerungen, Erwartungen, … 

⇒ Appetit ⇒ Genuss 

(hedonisch)

AP  =  Area postrema

Cor = Cortex = Hirnrinde

Hyp = Hypothalamus

Lim = Limbisches System

Mot = Motorische Areale 

NTS = Nucleus tractus solitarii

VTA = Ventrales tegmentales Areal

Z
us

ammenspiel

Homöostatisch Hedonisch

Hyp Lim

VTA

Stoffwechselsignale

Leptin vorhanden

Hohes Ghrelin

Cor Lernen/Erfahrungen

Tageszeit und Rhythmus

Gefühle und Stimmungen

Mahlzeitende

Sättigungssignale

Geschmack

Integration der durch das Essen

ausgelösten Signale: ⇒ Sättigung

⇒ Mahlzeitende (homöostatisch)

AP

NTS Mot
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Leptin und Ghrelin modulieren den Belohnungseffekt des Essens
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Hyp = Hypothalamus

VTA = Ventrales tegmentales Areal

Hyp

VTANiedriges Leptin

Hohes Ghrelin

Belohnungs-

schaltkreise

aktiviert          
▪ Dopamin

▪ Endorphine

Hunger ist 
der beste
Koch !!!
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Leptin moduliert die Sättigungssignale vom Darm
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AP  =  Area postrema

Hyp = Hypothalamus

NTS = Nucleus tractus solitarii

HypLeptin vorhanden

Sättigungssignale
AP/

NTS

Frühere 
Sättigung

=
Kleinere 

Mahlzeiten !!!

Verstärkt  
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Vielen Dank für 
Ihr Interesse und          Ihre Aufmerksamkeit 
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