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Mit Fett gegen Fettleber

Nicolai Worm

www.nicolai-worm.de
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Definition

2

Definition: nicht-alkoholische Fettleber (NAFLD)
Häufigste chronische Lebererkrankung!

Ø wenn Fettgehalt der Leber > 5 % 

Ø bei ≤ 20 g (Frauen) bzw. ≤ 30 g (Männer) Alkoholkonsum pro Tag
Ø und Ausschluss anderer Ursachen

normale Leber Fettleber
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Die Bezeichnung „nichtalkoholische Fettlebererkrankung“ (NAFLD) ist out! 

Von nun an sollen diese Bezeichnungen gelten: 

Internationale Leberexperten haben sich geeinigt, jede Art der Steatose der 
Leber als steatotische Lebererkrankung (abgekürzt SLD vom Englischen Steatotic 
Liver Disease) zu bezeichnen.

Bei Vorhandensein von einem oder mehreren kardiometabolischen Risiko- 
faktoren wird die Erkrankung jetzt als metabolische dysfunktionsassoziierte 
steatotische Lebererkrankung bezeichnet (abgekürzt: MASLD - vom Englischen 
Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease).     

Umbenennung der nichtalkoholischen Fettlebererkrankung (1)

Rinella ME, et al. J Hepatol. 2023:S0168-8278(23)00418-X.
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http://www.nicolai-worm.de/
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Epidemiologie der NAFLD

5

Yki-Järvinen H. Lancet Diabetes Endocrinol 2014; aus Lazo M, et al. Am J Epidemiol 2013;178:38-45

Prävalenz der nichtalkoholischen Fettleber in USA

NHANES III (1988–1994); n = 12.454;

Diagnose mit Ultraschall

6

Häufigkeit dieser Lebererkrankung
Die Fettlebererkrankung ist auf der ganzen Welt sehr weit verbreitet. 
Momentan ist rund ein Viertel der Schweizer Allgemeinbevölkerung 
von der Fettlebererkrankung betroffen. In Deutschland und weiteren 
europäischen Ländern sind diese Zahlen ähnlich. Beunruhigend ist dabei 
eine deutliche Zunahme der Erkrankung über die letzten Jahrzehnte.

Zugriff am 18.11.2023; https://www.swisshepa.org/lebererkrankungen/fettleber/

Zahlen ab 1994 erhoben und 92% mit Ultraschall!
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KORA Kohorte 
(Kooperative Gesundheitsforschung 

in der Region Augsburg)

Repräsentative Zufallsstichprobe 
aller 25- bis 74jährigen im Raum 

Augsburg

 n = 386 mit Ganzkörper-MRI

Prävalenz: 43%

NAFLD Prävalenz in Deutschland

Cai X, et al. BMJ Open Gastro 2021;8:e000709 
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Wie viele Menschen sind leiden an NAFLD?

30 – 
50 % 70 %

70 – 90 %

Erwachsene Übergewichtige Typ-2-Diabetiker

9

Ciardullo S, et al. Liver International. 2023; online first Aug 17;

NHANES 2017–2020: n=3.173 repräsentativ, Diagonse mit Elastrografie;

10

Shapiro WL, et al. Pediatric Obesity. 2021;e12849.

NAFLD bei Kindern in USA

11
Roeb E. Die Innere Medizin 2023;64:323–328

12
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Fettleber im Zentrum der Zivilisationskrankheiten

Hydes TJ, et al. Diab Med 2020; 37(11):1793-1806.

Assoziierte kardiometabolische Störungen
• Bluthochdruck
• Dyslipidämie
• Insulinresistenz in Leber und Peripherie

Herz-Kreislauferkrankungen
• atherosklerotische Gefäßerkrankungen
• Herzmuskelschwäche (Kardiomyopathie)
• Vorhofflimmern

Chronische Nierenerkrankung

Typ-2-Diabetes      

Leberkrebs und andere Krebserkrankungen
• Gebärmutter
• Magen 
• Bauchspeicheldrüse
• Darm

Andere endokrine und adipositasbedingte Erkrankungen
• Schilddrüsenunterfunktion
• Wachstumshormonmangel
• Polyzystisches Ovarsyndrom (PCOS)
• Bauchspeicheldrüse
• Obstruktive Schlafapnoe

13

Fettleber erhöht eine T2D-Wahrscheinlichkeit um 

das 2,2-fache – unabhängig vom Körpergewicht!

Mantovani A, et al. Gut 2021;70(5):962-969.;

14

Pathophysiologie

15

Kohlenhydrate 
aus der Nahrung

Fette aus der 
Nahrung

Fettsäuren aus 
entzündetem Fettgewebe

Fettoxidation

59 %

Fettneubildung

Fettspeicherung

Fettabgabe ins Blut 
(VLDL)

15 %

26 %

Input Output

So entsteht eine Fettleber
bei Insulinresistenz!

Donnelly KL, et al. J Clin Invest 2005;115:1343–1351

16
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Rauchen

ballaststoffarme 
Überernährung

Genetik

Lichtmangel

Fettleibigkeit Stress
Schlafmangel Alter

Inaktivität

Hyperinsulinämie

Schwangerschaft

Dysbiose

NAFLD, MetS, T2DM, GDM, SexDysf, PCOS etc.

Insulinresistenz

17

n-3-PUFA

De-novo Lipogenese in Leber- und Fettzellen

Ameer F, et al. Metabolism 2014;63:895-902.

Hohe Blutzucker- und Insulinspiegel aktivieren die 
Transkriptionsfaktoren ChREBP und SREBP-1    

Fettzellen Leberzellen

18

Dysfunktionale Fettzellen und NAFLD

19

Chartrand JD, et al. Curr Atheroscler Rep 2022;24(4):185-195;

Metabolisch-vaskuläres Risiko durch ektopes Fett
energiedichte,

hochverarbeitete 
Nahrung

positive
Energiebilanz

inaktiver Lebensstil,
kaum anstrengende

Muskelaktivität

Unterhaut-Fettgewebe
speichert Energieüberschuss 

Unterhaut-Fettgewebe lagert Fett ein Bauchhöhle lagert Fett ein
Einflussfaktoren auf 
viszerale Adipositas

ja nein

viszerale Adipositas Organe ohne ektopes Fett viszerale Adipositas ektope Fetteinlagerung in Organen

20
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Kohlenhydrate bei Insulinresistenz als Risiko!

21

Smith GI, et al. J Clin Invest. 2020;130(3):1453–1460.

3 Tage u. Nächte im Labor:
kontrollierte Kost: 50 En%
Kohlenhydrate, 35 En% Fett 
und 15 En% Protein;

Fettgehalt in Leber mit MRI;

22

Smith GI, et al. J Clin Invest. 2020;130(3):1453–1460.

Anteil der DNL an der Leberfettung in Abhängigkeit 
von Körperfett, Glukose- und Insulinspiegel

11% 19% 38%

Bei NAFLD-Patienten stammt 38 % des Fettes in der Leber aus Kohlenhydraten!

23 24
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n = 3.981; mittl. Alter: 60 Jahre; 50% Frauen; 
mit Food-Frequency Questionnaire: Fruktose 
gesamt, aus Früchten, aus Fruchtsäften und 
aus zuckergesüßten Erfrischungsgetränken; 
Leberfett mit MRI diagnostiziert; adjustiert 
nach Alter, Geschlecht, Type-2 Diabetes, 
Ausbildung, Rauchen, körperliche Aktivität, 
Energiezufuhr, gesättigte Fettsäuren, Protein, 
Alkohol, Vitamin E und Ballaststoffe.

mit Typ-2-Diabetes  

Gesamtpopulation

frei von Typ-2-Diabetes

Höchster vs niedrigster Konsum

O
dd

s 
Ra

tio
   

  

SSB = Sugar Sweetened Beverages

Buziau AM, et al. Diabetes Care. 2022;45(5):1116-1123.

25

Gesättigte Fettsäuren als Risiko?

Nahrungsmittel mit hohem Anteil
gesättigter Fettsäuren ein NAFLD-Risiko?

26

Gängige Empfehlungen zur Ernährung hinsichtlich NAFLD
gesättigte Fettsäuren!?

Torres-Peña JD, et al. Nutrients 2023:15:1483.

27

Sind Nahrungsmittel mit gesättigten Fettsäuren 
zu meiden/minimieren?

Milchfett ~ 60% gesättigte Fettsäuren

28
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Milchfett: Fettsäuremuster in verschiedenen Milchsorten

Arnold C & Jahreis G. Ernährungs-Umschau 2011;4:177–181

29

Entscheidend ist die Lebensmittelmatrix!

Die gesundheitlichen Auswirkungen eines Lebensmittels sind 
viel komplexer als die einzelner oder mehrerer einzelner 
Nährstoffe. 

Die Struktur und Interaktion alle enthaltenen Nähr- und 
bioaktiven Wirkstoffe beeinflussen Absorption, Verdauung 
und Stoffwechsel und sind entscheidend. 

Wir essen keine Nährstoffe, sondern Lebensmittel!

30

Koirala P, et al. Current Nutrition Reports 2023;12:299–317

MPDP = Milk Protein–Derived Peptides

31

Baspinar B, et al. Crit Rev Food Sci Nutr. 2021;61(18):3129-3143.

Die Forschungsarbeiten der letzten Jahre

machen klar, dass die verschiedenen Milchbestandteile

über komplexe Interaktionen mit den verschiedenen

Organsystemen manigfaltige Wirkungen ausüben.

32
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Milchprodukte und Risiko für NAFLD und
assoziierte kardiometabolische Erkrankungen

33

Ergebnis: Milch/Milchprodukten mit verbesserter hepatischer Insulinsensitivität und 
reduziertem Leberfett-Gehalt assoziiert.

Kratz M, et al. Am J Clin Nutr. 2014;99:1385-96. 

34

Yuzbashian E, et al. Nutr Metab Cardiovasc Dis. 2023;33:1461-1471.

OR: NAFLD Risiko für Milch/Milchprodukte
Meta-Analyse von 11 Beobachtungsstudien 

zur Inzidenz von NAFLD, n=43.649, 11.020 Fälle;

Milchprodukte:  OR=0,90; 95% KI: 0,83-0,98
Fettreiche Milchprod.: OR=0,38; 95% KI: 0,19-0,75
Milch:           OR=0,86; 95% KI: 0,78-0,95
Joghurt:    OR=0,88; 95% KI: 0,82-0,96
Käse:    OR=1,01; 95% KI: 0,82-1,25

35
Chen Y, et al. Am Clin Nutr 2019;109:1611–1619.

36
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Mena-Sánchez G, et al. Adv Nutr 2019;10:S144–S153.

Meta-Analyse: 11 prospektiven Kohortenstudien Milch/Milchprodukte und Inzidenz des MetS 

37

Mena-Sánchez G, et al. Adv Nutr 2019;10:S144–S153.

Meta-Analyse: 11 prospektiven Kohortenstudien Milch-Konsum und Inzidenz des MetabSynd 

38

Mena-Sánchez G, et al. Adv Nutr 2019;10:S144–S153.

Meta-Analyse: 11 prospektiven Kohortenstudien Joghurt-Konsum und Inzidenz des MetS 

39

Feng Y, et al. Adv Nutr 2022;13(6):2165-2179

Typ-2-Diabetes: Meta-Analysen 
von 28 prospektiven Kohortenstudien

40



19.11.23

Bitte um Beachtung: Copyright® Druck, 
Vervielfältigung, Weiterleitung nicht erlaubt! 11

16 prospektive Kohortenstudien aus 12 Ländern (7 USA, 7 Europa, 1 Australia, 1 Taiwan);
 n=63.682 aus allen Alters- und BMI-Bereichen; 9 Jahre Follow-up, 15.180 T2D-Fälle;

C15:0, C17:0, Ct16:1n-7 => Biomarker für den Konsum von Milchfett/Milchprodukten

Imamura F, et al. PLoS Med 2018;15(10): e1002670.

41

Therapie:
Kontrollierte Diät-Interventionen

42

McCarthy EM, et al. J Acad Nutr Diet 2012;112:401-409

„Abnehmen" – gekoppelt mit Mobilisierung von ektopem Fett 
– auch in Leber und Pankreas

Gewichtsabnahme

Gewichtszunahme

Fettleber gesunde Leber

43

Effekte bei Energie- bzw. Gewichtsreduktion

44
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Luukkonen PK, et al. Proc Nat Acad Sci 2020;201922344;

n = 10; 6 Tage ad libitum ketogene Diät: Kohlenhydrate 183 g/d => 23 g/d
Energiezufuhr: 2.019 kcal/d => 1.444 kcal/d; Leberfett-Messung mit MRS;

45

Luukkonen PK, et al. Proc Nat Acad Sci 2020;201922344;

Leberfett: -31 % GGT: -10 % AP: -10 %

46

Browning JD, et al. Am J Clin Nutr 2011;93:1048–52

RCT: 2 Wochen kalorienreduzierte Diät vs Low-Carb-Diät

47

Browning JD, et al. Am J Clin Nutr 2011;93:1048–52

Low-Carb Low-Fat

-55 %

gleicher Gewichtsverlust 
von ca. 5 %

-28 %

Leberfett-
abnahme (%)

Gewichts-
abnahme (%)

Gewichts-
abnahme (kg)

V
er

än
d

er
un

g
en

48
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Yki-Järvinen H, et al. Nature Rev Gastroenterol Hepatol 2021;18:770–786

Diät-Effekte bei Energiereduktion

49

Diät-Intervention bei Übergewichtigen mit Dyslipidämie

Leberfett: 
- 22 %

Leberfett: 
- 8 %

Low-Fatmediterran
Low-Carb

18 Mon. kontrollierte Diät ad libitum: 
mediterran Low-Carb: (< 70 g KH/Tag) +
                               Walnüsse (28 g/Tag)

Low-Fat: ≤ 30 En% Fett, ≤10% SAFA,
               ≤ 300 mg Cholesterin/Tag

CENTRAL-Study (Israel)

Gepner Y, et al. J Hepatol. 2019;71(2):379-388

50

Nährstoff-Effekte ohne Kalorien-
und Gewichtsreduktion

51

• 6 Wo. eukalorische Ernährungsumstellung ohne Gewichtsreduktion
• identische Nährstoffrelation (30% Protein, 40% Kohlenh., 30% Fett)

n = 18 eukalorische Diät: tierisches Protein (Fleisch u. Milchprodukte) 
n = 19 eukalorische Diät: pflanzliches Protein (v.a. Hüsenfrüchte) 

Markova M, et al. Gastroenterology 2017;152:571–585e8

52
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Markova M, et al. Gastroenterology 2017;152:571–585e8

Proteinbetonte Diät und Leberfettgehalt
Tierisches vs pflanzliches Protein

tierisches Protein pflanzliches Protein

- 36 %

 
 - 48 %

Leberfett-Gehalt

53

• 11 übergewichtige Frauen mit 60 g Molkenprotein/Tag über 4 Wochen
   zusätzlich zur üblichen Kost 

• nach 4 Wochen Molkenprotein-Supplement:

     - Leberfettgehalt:   - 21 % 
     - Serum Triglyceride:  - 15 %

    - Serum Cholesterin:  -   7 %
    - fettfr. Körpermasse:  +  4 %

Bortolotti M, et al. Clinical Nutrition 2011;30:494-498

Molkenprotein und NAFLD

54

Mardinoglu A, et al. Cell Metabolism 2018;27:1–13

Baseline

Intervention

• n = 10 (54 ± 4 Jahre; 2 Frauen, 8 Männer)

• NAFLD (> 5,5 % Leberfett mit MRS)

• BMI = 27– 40 kg/m2

• 14 Tage Diät-Intervention

• isoenergetisch mit 3.115 kcal/Tag

• Kost: 40 En% KH, 43 En% F, 18 En% P;

• Diät: 4 En% KH, 72 En% F, 24 En% P; 

• alle Gerichte durch Diätküche vorbereitet

Ketogene Diät bei NAFLD

55

Mardinoglu A, et al. Cell Metabolism 2018;27:1–
13

Ketogene, iso- und eukalorische Diät bei NAFLD

Körpergewicht Körperkompartimente Leberfett

Mittel: -44 %• n = 10

• 14 Tage Diät-Intervention
• isoenergetisch mit 3.115 kcal/Tag
• Diät: 4 En% KH, 72 En% F, 24 En% P; 

• alle Gerichte durch Diätküche vorbereitet

56
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Wir analysierten auch die Zusammensetzung 
der VLDL-Triglyceride und beobachteten einen 
verringerten Anteil gesättigter Fettsäuren, ein-
schließlich Myristinsäure (14:0) und Palmitinsäure 
(16:0) und einen erhöhten Anteil an ungesättigten 
Fettsäuren  wie Ölsäure (18:1) (Tabelle S1).

Reduzierter Kohlenhydratkonsum hat rasche 
Auswirkungen auf Leberfett

Mardinoglu A, et al. Cell Metabolism 2018;27:1–13

57

Verschiedene nationale und internationale Leitlinien
empfehlen neben einer Kalorienreduktion auch 

eine mediterrane Diät und raten, möglichst wenig
gesättigte Fettsäuren zu konsumieren.

Omega-3-Fettsäuren erhalten meist keine Empfehlung.

58

Hyde PN, et al. JCI Insight. 2019;4(12):e128308

3 x 4 Wochen Cross-over mit isokalorischer, 
gewichtserhaltender, kontrollierter Nahrung: 
Low-Carb  vs  Medium-Carb  vs  High-Carb

59

Hyde PN, et al. JCI Insight. 2019;4(12):e128308

3 x 4 Wochen Cross-over mit isokalorischer, gewichtserhaltender, kontrollierter Diät 

Low-Carb vs Medium-Carb vs High-Carb

Low-CarbHigh-Carb Medium-Carb

60
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Hyde PN, et al. JCI Insight 2019;4(12):e128308

Plasma-Palmitoleinsäure
(De novo Lipogenese)

Plasma-Konzentration
von gesättigten Fettsäuren

Gesättigte Fettsäuren und alternative Risikomarker

61

Nota bene:

Die Wirkung gesättigter Fettsäuren hängt maßgeblich
vom Anteil gleichzeitig zugeführter Kohlenhydrate ab!

62

Maersk M, et al. Am J Clin Nutr 2012;95:283–9.

RCT bei 47 Übergewichtigen, 6 Monate täglich 1 Liter Test-Getränk;
Cola mit Saccharose (50% Fruktose/50% Glukose); Cola-Light; Milch mit 1,5% Fett;

63

Maersk M, et al. Am J Clin Nutr 2012;95:283–9.

Muskelfett Leberfett

bei ca. + 1,5 kg Gewicht

64
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Maersk M, et al. Am J Clin Nutr 2012;95:283–9.

Viszerales Fett

65

Hansen CD, et al. Ann Intern Med. 2023;176(1):10-21.

ad-libitum Diät-Intervention!

66

Hansen CD, et al. Ann Intern Med. 2023;176(1):10-21.

Ad-libitum Diät-Intervention: Low-Carb/High-Fat vs Low-Fat/High-Carb

Fett: 61 En% vs 29 En%

GFS: 21 En% vs 9 En%

KH: 13 En% vs 46 En%

kcal: 1715 vs 1609

67

Primärer Endpunkt: Verbesserung des NAFLD Activity Score (NAS) => zur Quantifizierung 
der Aktivität der NAFLD (Ausprägung der Steatose, Entzündung und Ballonierung); 

Hansen CD, et al. Ann Intern Med. 2023;176(1):10-21.

Ad-libitum Diät-Intervention: Low-Carb/High-Fat vs Low-Fat/High-Carb

verbesserter NAS (n)

68
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Hansen CD, et al. Ann Intern Med. 2023;176(1):10-21.

Ad-libitum Diät-Intervention: Low-Carb/High-Fat vs Low-Fat/High-Carb
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69

30 randomisiert-kontrollierte Diät-Interventionsstudien aufgenommen;

Milchprodukte und HOMA-Index Milchprodukte und HOMA-Index bei BMI>25

Sochol KM, et al. Nutrients 2019;11:2237;

70

Ulven SM, et al. Adv Nutr 2019;10:S239–S250.

Systematische Übersicht von 16 Diät-Experimenten

Ergebnis: Keine oder leicht anti-entzündliche Effekte

71

Godos J, et al. Int J Food Sci Nutr. 2017 Feb;68(1):18-27.

Optimale Nahrungsfette zur Prävention und Therapie der NAFLD

72
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Fettreiche Diät mit Olivenöl in der Therapie von NAFLD

n = 45; randomisiertes Cross-over à 8 Wochen eukalorische Diät, 

52 %en KH ballaststoff-reich+30 %en Fett vs 40 %en KH + 42 %en Fett (28%en MUFA)

Bozzetto L, et al. Diabetes Care 2012;35:1429–1435

73

- 39 %

- 7 %

Low-Fat

Mediterran
Olivenöl

Low-Fat

Leberfettgehalt

Nüchtern-Insulin

n = 12; Cross-over 6 Wochen eukalorisch, ohne Gewichtsreduktion

Mediterran
Olivenöl

Fettbetone mediterrane Kost in der Therapie von NAFLD

Ryan MC, et al. J Hepatol 2013;59:138-43

40 %en Fett:
Olivenöl +
n-3 PUFA

74

Cao K, et al. Free Radical Biology and Medicine 2014;67:396–407 

Ein Polyphenol (sekundärer Pflanzenstoff) im Olivenöl 
schützt vor Fettleber und metabolischem Syndrom

Hydroxytyrosol

75
Scorletti E, Byrne CD. Annu Rev Nutr 2013;33:231–48

Omega-3-Fettsäuren in der Therapie der NALFD
EPA + DHA

76
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Lee CH, et al. Nutrients 2020:12:2769;

77

Ernährungstherapeutische Ansätze
bei Insulinresistenz, NAFLD

und Typ-2-Diabetes

78

Semmler G, et al. Clin Mol Hepatol. 2022 Dec 14; doi: 10.3350/cmh.2022.0364.

Diät-Konzepte bei NAFLD

79

„Leberfasten“ als integriertes Gesamtkonzept

80
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„Leberfasten“: Ernährungstherapeutischer Ansatz mit
prinzipiellen und nährstoffspezifischen Effekte

1. Vier Grundprinzipien
 - kalorienreduziert
 - kohlenhydratreduziert
 - proteinbetont (Molkenprotein)
 - fettbetont 

2. Nährstoffspezifische Effekte
 - Omega-3-Fettsäuren
 - Hydroxythyrosol (Olivenöl) 
 - β-Glukan
 - Inulin
 - Cholin
 - Vitamin E
 - Carnitin
 - Taurin
 -  etc.

81 82

„a modest amount of meat or whole grains 
can be part of a healthy diet.“

Mozaffarian D. Eur Heart J. 2023;44(28):2580–2582

PURE-Studie: n = 245.000 
aus 80 Ländern 

83

Vielen Dank für Ihr Interesse
und Ihre Aufmerksamkeit

www.nicolai-worm.de

84
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85

www.nicolai-worm.de

86

Alle neuen 
Erkenntnisse
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