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. Abkiirzungsverzeichnis

5¢-AMP
5-HT

5¢-UMP
8h-TRE

AASM

ARAS
BDI
DGSM
DNA
DMH
DRN
DSM-5
ED
EEG
EMG
EOG
EQ-5D
EQ-5D VAS
ERI
ESS
FNA
GABA
GI

HRQoL

Adenosin-5‘-Monophosphat
5-Hydroxytryptamin (Serotonin)
Uridin-5°‘-Monophosphat

Nahrungsaufnahme innerhalb eines 8-stiindigen Zeitfensters

American Academy of Sleep Medicine (Amerikanische Akademie fiir Schlaf-

medizin)

Aufsteigendes retikuldres Aktivierungssystem
Beck-Depressions-Inventar

Deutsche Gesellschaft fiir Schlafmedizin
Desoxyribonukleinsiure

Dorsomedialer Hypothalamus

Dorsale Raphe-Nuklei

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
Energiedichte

Elektroencephalogramm (Messung von Gehirnstromen)
Elektromyogramm (Messung der elektrischen Muskelaktivitit)
Elektrookulogramm (Messung der Augenbewegungen)
European Quality of Life 5 Dimensions

European Quality of Life visuelle Analogskala
Effort-Reward-Imbalance-Modell

Epworth Sleepiness Scale

Frequency of nocturnal awakenings: Haufigkeit des Erwachens
Gamma-Aminobuttersdure oder y-Aminobuttersaure
Glykémischer Index

Health-related quality of life (gesundheitsbezogene Lebensqualitit)
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ICD-10
ICSD-3
IF
IS

ISI

KSS
LH
LNAA
MCTQ
MEQ
mRNA

NREM

PRO
PSG

PSQI

RHT
SCN
SE
SEM
SFI
SOL
STAI
SWS

TIB

International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems
International Classification of Sleep Disorders
Intermittierendes Fasten

Interday stability: interdiane Stabilitat
Insomnity Severity Index

Intraday variability: intradiane Variabilitat
Karolinska Schléfrigkeitsskala

Lateraler Hypothalamus

Langkettige neutrale Aminoséuren

Munich Chronotype Questionnaire
Morningness-Eveningness-Questionnaire
Messenger-Ribonukleinsédure

auch Non-REM: Non-Rapid Eye Movement (Einschlaf-, Leichtschlaf- und
Tiefschlafstadium)

Patient reported outcome

Polysomnografie

Pittsburgh Sleep Quality Index

Rapid Fye Movement (Traumschlafstadium)
Retinohypothalamischer Trakt

Suprachiasmatischer Nukleus

Sleep efficiency: Schlafeffizienz

Slow eye movement

Sleep fragmentation index: Schlaffragmentionsindex
Sleep onset latency: Schlaflatenz
State-Trait-Angstinventar

Slow wave-Schlaf: (Schlafstadium N3, auch Tiefschlaf oder Delta-Schlaf)

Time in bed: Gesamtschlafzeit oder Bettzeit
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TRF

TRE

TRP
TRP/LNAA
TST

TTL

VLPO

WASO

Time-restricted feeding: zeitreduziertes Essen (beim Tier)
Time-restricted eating: zeitreduziertes Essen (beim Menschen)
Tryptophan

Verhaltnis von Tryptophan zu langkettigen neutralen Aminoséuren
Total sleep time: tatsachliche oder effektive Schlafzeit
Transkriptions-Translations-Riickkopplungsschleife
Ventrolaterales praoptisches Areal

Wake after sleep onset: Aufwachen nach Schlatbeginn
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1. Einleitung

Schlafstorungen gehoren in zunehmendem MafBe zu den héaufigsten medizinischen Prob-
lemen, die als wesentlicher Faktor zu kardiometabolischen und anderen Erkrankungen
wie Diabetes mellitus fithren konnen [1]. 26 % der deutschen Bevélkerung leiden nach
eigenen Angaben unter einer Schlafstorung. Als nicht erholsam empfinden sogar 81 %
der Deutschen ihren Schlaf, wie die Barmer Ersatzkasse berichtet [2].!

Die physiologischen Aktivititen des menschlichen Organismus wie Stoffwechselvor-
giange, Regulation der Korpertemperatur sowie das Bediirfnis nach Schlaf oder Nahrung
folgen tiglich einem Rhythmus. Als ein noch junger Wissenschaftszweig untersucht die
Chronobiologie die Zusammenhénge der sog. ,,inneren Uhr* mit diversen Vorgiangen im
Organismus. Jiingere Forschungsergebnisse haben gezeigt, dass es neben einer zentralen
Uhr als Schrittmacher der zirkadianen Rhythmik lokale Uhren in verschiedenen Orga-
nen gibt, die ihre Téatigkeit als Zeitgeber unter anderem erst nach der Nahrungszufuhr
aufnehmen. Eine Desynchronisation des Uhrensystems kann neben Stoffwechselerkran-
kungen, Ubergewicht und Depressionen auch Schlafstérungen auslosen. Uber die Aus-
wirkungen eines deregulierten zirkadianen Uhrensystems auf den Schlaf-Wach-
Rhythmus gibt es im Zusammenhang mit Schichtarbeit und Jetlag eine Reihe von Stu-
dien. Ebenfalls gibt es Untersuchungen zu dem Einfluss eines gestorten Schlaf-Wach-
Rhythmus auf das Essverhalten mit daraus resultierendem Ubergewicht. Allerdings
wurde der inverse Einfluss der Erndhrung auf die Schlafqualitat, insbesondere im Zu-
sammenhang mit dem Zeitpunkt der Mahlzeiteneinnahme und ihrer Zusammensetzung,
bisher nur unzureichend betrachtet. Bislang sprechen die einschliagigen Erndhrungs-
fachgesellschaften lediglich Empfehlungen fiir die Zufuhr von bestimmten N#hrstoff-
mengen pro Tag aus. Forschungsergebnisse in der (Chrono-)Pharmakologie aber haben
gezeigt, dass der optimale Zeitpunkt fir die Einnahme eines Medikaments durchaus

ausschlaggebend fiir dessen bessere Wirksamkeit sein kann [3].

Vor diesem Hintergrund ist das Ziel der vorliegenden Arbeit zu untersuchen, inwiefern
eine Erndhrung unter chronobiologischen Aspekten den Rhythmus der inneren Uhr un-
terstiitzen und somit die Schlafqualitit verbessern und ggf. Schlafstorungen vorbeugen

kann.

! AusschlieBlich zum Zweck der besseren Lesbarkeit wird auf die geschlechtsspezifische Schreibweise
verzichtet. Alle personenbezogenen Bezeichnungen in diesem Dokument sind somit geschlechtsneutral zu
verstehen.
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2. Wissenschaftliche Grundlagen
2.1 Chronobiologie

Als Fachgebiet der Biologie erforscht und beschreibt die Chronobiologie (chronos: Zeit,
bios: Leben, logos: Lehre) die zeitliche Organisation biologischer Rhythmen [4-6].
Durch die Rotation der Erde um ihre eigene Achse wird iiber 24 Stunden ein Hell-
Dunkel-Rhythmus erzeugt. Zur Sicherstellung des eigenen Uberlebens haben Organis-
men im Verlauf der Evolution einen endogenen zirkadianen Rhythmus entwickelt, der,
synchronisiert mit exogenen Faktoren, dafiir sorgt, dass physiologische Prozesse im
Organismus zur optimalen Zeit stattfinden. Unter dem Einfluss dieser zirkadianen
Rhythmik laufen u. a. der Schlaf-Wach-Rhythmus, die Regulation der Koérpertempera-

tur, die Steuerung des Gastrointestinaltrakts und kardiovaskuldre Aktivitdten ab [7].

2.1.1 Chronobiologische Rhythmen

Der wichtigste Rhythmus in der Chronobiologie ist der zirkadiane Rhythmus (lat. circa:
ungefihr, dies: Tag), der sich tiber einen Zeitraum von etwa 24 Stunden erstreckt [8].
Das hierarchisch organisierte zirkadiane System besteht aus einem zentralen Schrittma-
cher und einer groBeren Anzahl zirkadianer Oszillatoren in den peripheren Geweben.

Durch oszillierende Aktivitdten werden physiologische Prozesse induziert [7].

Der im Hypothalamus lokalisierte suprachiasmatische Nukleus (SCN) ist oberhalb der
Sehbahnkreuzung des Chiasma opticus lokalisiert. Der SCN, eine Ansammlung von bis
zu 20.000 Nervenzellen, zeichnet fiir die endogene Rhythmik verantwortlich und wird
deshalb als Schrittmacher oder zentrale Uhr (,,Master clock) bezeichnet [9-11]. Erste
Hinweise auf diese ,,innere Uhr ergaben Isolationsstudien des Max-Planck-Forschers
Jirgen Aschoff in den 1960er Jahren, bei denen Probanden iiber mehrere Wochen in
einem Bunker trotz fehlender AuBenreize (wie Tageslicht, Gerdusche oder Zeitangaben)
freilaufende zirkadiane Rhythmen entwickelten, die mit durchschnittlich 25 Stunden
nahezu den dufleren Vorgaben des Hell-Dunkel-Rhythmus entsprachen. Da diese innere
Periodenlange allerdings nicht exakt mit der duBleren Periodik von 24 Stunden iiberein-
stimmte, vermutete Aschoff, dass externe Signale zur Anpassung der endogenen Perio-

denlidnge des Organismus an die dufleren Gegebenheiten des Tag-Nacht-Wechsels exis-
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tieren. Spatere Untersuchungen bestétigten die Existenz solcher exogenen Faktoren, in
der Chronobiologie Zeitgeber genannt, zu denen z. B. Verdnderungen von Lichtintensi-
tdt oder Temperatur oder die Aufnahme von Nahrung zdhlen. Der Prozess der Anpas-
sung oder Synchronisation des endogenen Rhythmus mit exogenen Faktoren wird als

Entrainment bezeichnet [8-10, 12, 13].

Primdrer und wichtigster Zeitgeber fiir die Synchronisation der endogenen Rhythmik
der zentralen Uhr im SCN sind Lichtsignale mit einer Wellenldange von 460 bis 480 nm
[14]. Diese Lichtsignale treffen auf Ganglienzellen der Retina, die das lichtsensitive
Photopigment Melanopsin enthalten. Dort erzeugen sie elektrische Impulse. Uber sy-
naptische Verbindungen des retinohypothalamischen Trakts (RHT) gelangen diese Im-
pulse als neuronale Signale zum SCN, der sie in chemische Informationen umwandelt.
Der SCN fungiert als Referenzuhr. Er ist fiir die Steuerung wichtiger Korperfunktionen
verantwortlich wie den Schlaf-Wach-Rhythmus, die zyklische Ausschiittung von Hor-
monen wie Melatonin und Kortisol, Atmung und Verdauung sowie die Regulation der
Korpertemperatur. Da jede Korperzelle und jedes Organ (wie Leber, Bauchspeicheldrii-
se und Gastrointestinaltrakt) iiber einen eigenen zirkadianen Oszillator und damit tiber
einen eigenen Rhythmus verfuigt, synchronisiert der SCN als zentrale Uhr iiber humora-
le Substanzen die Rhythmen im gesamten iibrigen Organismus (s. Abb. 1). Diese in der
Peripherie lokalisierten Oszillatoren werden als periphere Uhren bezeichnet. Sie sind
fir Stoffwechselaktivitidten, Entgiftungsprozesse oder Immunantworten zustindig [8, 9,
11, 15]. Gesteuert werden die peripheren Uhren in den Organen iiber sekundire Zeitge-
ber, deren Wirkung nicht so stark ausgeprégt ist wie die des primaren Zeitgebers Licht.
Zu den sekundiren Zeitgebern zdhlen korperliche Aktivititen, soziale Kontakte und
insbesondere die Nahrungsaufnahme [16]. Zur Verdeutlichung des Zusammenspiels der
zentralen Uhr im SCN mit den peripheren Organ-Uhren wird haufig vom ,,Orchester-
Modell* gesprochen, bei der die zentrale Uhr des SCN als Dirigent fungiert. Die peri-
pheren Uhren in den Organen stellen die einzelnen Orchestermitglieder dar. Jedes Or-
chestermitglied ist dabei, unter Anleitung der zentralen Uhr, fiir sein eigenes , Instru-
ment“, das entsprechende Organ, zusténdig. Jede periphere Uhr nimmt also individuell
die Synchronisation interner und externer Faktoren (z. B. Nahrungsaufnahme) vor, wird

aber durch den Hell-Dunkel-Wechsel gesteuert [15].
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Licht (Tageslicht/Kunstlicht)

Nahrungsaufnahme

Auge

periphere Clocks im Gewebe, z.B.

Fettgewebe

Master-Clock im SCN

autonome Innervation
hormonelle Faktoren (z.B. Cortisol, Melatonin)

korperliche Aktivitdt,
Schlaf-wach-Rhythmus
Blutdruck

Leber Muskulatur

zirkadiane Rhythmen im Stoffwechsel z. B. Insulinsensitivitat, Hunger/Sattigung, Thermogenese

Abbildung 1: Interaktion des SCN als Master Clock mit den peripheren Uhren im Ge-

webe [14]

Neben dem zirkadianen Rhythmus spielen in der Chronobiologie in Abhéngigkeit von

der Periodendauer weitere Rhythmen eine Rolle wie Tabelle 1 zeigt:

Tabelle 1: Chronobiologische Rhythmen (eigene Darstellung nach [5, 17-20])

Rhythmus Periodendauer Beispiele
infradian langer als 24 Stunden | Hierzu gehoren circannuale (etwa 365 Tage) und circa-

(lat. infra: unter,

. . 2
mit einer Frequenz
von unter einem Tag

lunare (Mondphasenzyklus von 29,5 Tagen) Rhythmen.

dies: Tag) Beispiele: Menstruationszyklus der Frau, Winterschlaf,
Vogelzug
zirkadian ungefahr 24 Stunden Zirkadian ablaufende physiologische und biochemische

(lat. circa: unge-
fahr, dies: Tag)

Funktionen weisen im Tagesverlauf ein Maximum und
ein Minimum auf.

Beispiele: Schlaf-Wach-Rhythmus des Menschen, Hor-
monausschiittung von Melatonin oder Kortisol,
Schmerzempfinden

ultradian

(lat. ultra: Gber,
dies: Tag)

kiirzer als 24 Stunden
mit einer Frequenz von
Uber einem Tag

Das Ereignis findet mehrmals taglich statt.

Beispiele: Abfolge von Schlafstadien innerhalb eines
Schlafzyklus beim Erwachsenen, Atmung, Herzschlag

? In der Physik ist die Frequenz der Kehrwert der Periodendauer [21].
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Héaufig kommt es zu einer Verschiebung des Tag-Nacht-Rhythmus, z. B. bedingt durch
Nachtschicht oder Freizeitaktivitdten am Abend. Dies fiihrt zur Entkopplung von endo-
genen Rhythmen und sozial determiniertem Verhalten und miindet in einer zirkadianen
Fehlausrichtung (,,circadian misalignment). Eine solche Desynchronisation resultiert
auch aus kiinstlicher Beleuchtung, spater Nutzung von Bildschirmen oder einer fehlen-
den Abstimmung des Erndhrungsverhaltens auf den Schlaf-Wach-Rhythmus [22]. Wie
bei Schichtarbeitern beobachtet, konnen Konsequenzen einer zirkadianen Fehlausrich-
tung erhohte Risiken fiir Schlafstérungen, Ubergewicht oder chronische Erkrankungen
wie Diabetes mellitus Typ 2 sein [23].

Dem zirkadianen Rhythmus der inneren Uhr liegt ein molekularer Mechanismus zu-
grunde, der tber Transkriptions-Translations-Riickkopplungsschleifen (,,franscriptio-
nal/translational feedback loops*, TTL) sogenannte Uhren-Gene reguliert. Diese Uh-
ren-Gene sind im SCN des Hypothalamus lokalisiert [24, 25]. Mittels Genexpression
werden die genetischen Informationen dieser Uhren-Gene in zelluldre Strukturen umge-
setzt. Die dafiir erforderliche Synthese einer komplementidren RNA-Kopie der Uhren-
Gene wird durch Transkriptions-Faktoren im Nukleus aktiviert (Transkription) und nach
Spleien als mRNA vom Zellkern ins Zytoplasma transportiert (Prozessierung). Im Zy-
toplasma wird die kodierende mRNA dann in eine Aminosdure-Sequenz iibersetzt
(Translation), d. h. es kommt zur Bildung von gleichnamigen Genprodukten. Die so
entstandenen Proteine bilden zusammen mit anderen Proteinen einen Multiproteinkom-
plex. Die Genexpression der inneren Uhr erfolgt in Zyklen mit der hochsten Expression
am Morgen und einem Tief in der Nacht [25, 26]. Die vier zentralen Proteine, die haupt-
sachlich verantwortlich sind fiir die rhythmische Expression Uhren-kontrollierter Gene,
sind CLOCK, BMALI, PER und CRY [15] (vgl. Anhang 1 fiir detaillierte Ablaufe des
molekularen Systems). PER1 stellt die innere Uhr vor, PER2 stellt sie zuriick, was bei
der Betrachtung von Schlafstorungen im Hinblick auf vorverlagerte oder verzogerte

Schlafphasen von Bedeutung ist [8].

Jeder Mensch hat seinen eigenen zirkadianen Rhythmus mit einem vom Chronotyp
abhingigen Zeitpunkt der hochsten Leistungsfahigkeit. Der Chronotyp legt die Préfe-
renz fiir die Tageszeit des Schlaf- und Aktivitdtsrhythmus fest [27]. Es werden zwei
Extremformen unterschieden: Der Morgentyp ,,Lerche™ ist frith aktiv und geht friih
schlafen. Er hat sein Leistungsmaximum am Vormittag. Der Abendtyp ,,Eule” schlaft

morgens langer und ist zum Abend am aktivsten [28]. Nur etwa 20 % der Menschen
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sind extreme Chronotypen. 80 % der Bevolkerung zdhlen zu den Mischtypen [20]. Mit
zunehmendem Alter verdndert sich der Chronotyp: Kinder wachen frith auf, wihrend
Jugendliche durch eine spétere Ausschiittung des Schlathormons Melatonin meist lange
schlafen und spit zu Bett gehen. Ab einem Alter von 20 Jahren kehrt der Organismus zu
der urspriinglichen Orientierung des genetisch vorbestimmten Chronotyps zuriick. Der
Chronotyp hat Auswirkungen auf Schulleistungen oder Schichtarbeit [28] und kann zu
einem Konflikt zwischen Schlaf-Wach-Rhythmus und dem Zeitplan der AuBenwelt
filhren, wenn gesellschaftliche Verpflichtungen (z. B. frither Schulbeginn) gegen den
individuellen Chronotyp gerichtet sind [29]. Diese Diskrepanz wird als sozialer Jetlag
bezeichnet [30]. Eine Storung der zirkadianen Rhythmik kann zu Schlafstérungen fiih-
ren, die Zulley als , gegeniiber dem Normalzustand veridnderte Phasenbeziehung zwi-
schen dem zirkadianen System einerseits und dem Schlaf-Wach- bzw. dem Tag-Nacht-
Wechsel andererseits” bezeichnet, der Schlaf also nicht zur richtigen Zeit stattfindet

[10].

Da die Nahrungsaufnahme, wie dargelegt, bei der Synchronisation der peripheren Uhren
als wichtiger Zeitgeber fungiert, erscheint eine Betrachtung sinnvoll, inwiefern eine
zirkadianen Aspekten entsprechende Erndhrung Einfluss auf endogene zirkadiane

Rhythmen und der Vermeidung von Schlafstdrungen nehmen kann.

2.1.2 Chronobiologische Ernéhrung: Das zirkadiane Erndhrungsprinzip

Eine gestorte zirkadiane Rhythmik kann in schwerwiegenden gesundheitlichen Beein-
trachtigungen resultieren und wichtige Erholungsprozesse im Koérper verhindern. Als
wichtiger Zeitgeber der peripheren Uhren kann eine Nahrungsaufnahme zur richtigen
Zeit zur Aufrechterhaltung des zirkadianen Rhythmus beitragen und ihn bei dysregulier-
ter Genexpression wiederherstellen. Als Ansatz dafiir wird in der Wissenschaft eine
chronobiologische Ernédhrung (,,Chrononutrition*) nach zirkadianen Aspekten disku-
tiert, die zur Verbesserung des Biorhythmus und der physischen Leistungsfahigkeit fiih-
ren, aber auch fiir eine gute Schlafqualitét sorgen soll. Die chronobiologische Erndhrung
basiert auf dem Prinzip des ,,7ime-restricted eating (TRE, alternativ ,, Time-restricted

feeding* TRF), einer Form des intermittierenden Fastens (IF) [31-34].

Seite 6



Grundsétzlich wird bei allen Unterformen des IF tage- oder stundenweise auf die Zufuhr
von Kalorien verzichtet, so dass Phasen des freiwilligen Nahrungsverzichts durch re-
gelmiBige Zeiten zur Nahrungsaufnahme unterbrochen werden [35]. Zahlreiche Studien
zum Fasten konnten belegen, dass der Organismus in Fastenperioden eingelagertes
Speicherfett abbaut, um daraus Ketonkorper als Energielieferant zur Aufrechterhaltung
der Korperfunktionen zu bilden. Gleichzeitig laufen wihrend der Fastenzeitraume wich-
tige Reparaturprozesse ab. Je ldnger der Fastenzeitraum ist, desto besser konnen diese

Reparaturprozesse ablaufen [33].

Beim TRE ist eine auf bestimmte Zeitintervalle begrenzte Nahrungsaufnahme ohne Ka-
lorienrestriktion (ad libitum) erlaubt [31]. Innerhalb des Fastenzeitraums diirfen aus-
schlieBlich energiefreie Getranke verzehrt werden [35]. Da das Verdauungssystem des
menschlichen Organismus einer zirkadianen Rhythmik unterliegt, ist der Ko6rper auf
eine Nahrungszufuhr in der normalen aktiven Phase am Tag® eingestellt [36—38]. Unter-
suchungen zum Ramadan hatten beispielsweise gezeigt, dass eine Nahrungsaufnahme in
der inaktiven Zeit nach Sonnenuntergang zu einer Chronodisruption fithrt [39]. Ziel
eines TRE unter chronobiologischen Aspekten ist somit die Synchronisierung des Zyk-
lus aus Nahrungsaufnahme und Fasten mit der aktiven Phase des Organismus, um eine
Desynchronisation des zirkadianen Rhythmus zu vermeiden [32]. Im Rahmen einer
Studie an 156 adipdsen Teilnehmern stellten Gill und Panda 2015 fest, dass die Halfte
threr Probanden durchschnittlich taglich innerhalb eines 15-Stunden-Zeitfensters al3en.
Nach einer 16-wochigen Intervention mit einem auf zehn bis zwolf Stunden begrenzten
Nahrungszeitfenster zeigte sich bei den Probanden neben einer Gewichtsreduktion auch
eine verbesserte Schlafarchitektur [36]. In threm Review von 2020 zum Zusammenhang
des TRE mit dem zirkadianen Rhythmus konnten Queiroz et al. bestétigen, dass eine
Begrenzung des Nahrungszeitfensters zu einer verbesserten Glukosetoleranz fithren

kann, jedoch unabhéngig von der Lage des Nahrungszeitfensters ist [32].

Untersuchungen an adip6sen Mausen hatten gezeigt, dass durch ein TRE neben blut-
drucksenkenden Effekten auch eine Verbesserung des Glukosespiegels erreicht werden
kann und ein TRE moglicherweise sowohl praventiv als auch reversibel im Hinblick auf

das Risiko von Adipositas und Diabetes wirkt [33].

> Anm. d. Verf.: Da in der vorliegenden Arbeit die Wirkung einer chronobiologischen Ernéhrung auf den
menschlichen Organismus betrachtet werden soll, wird in der Beschreibung von tagaktiven Organismen
ausgegangen. Zahlreiche Tierstudien in diesem Bereich wurden an nachtaktiven Nagetieren durchgefiihrt,
so dass deren aktive Phase und damit die regulidre Aufnahme von Futter in die Nacht fillt.
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Am Morgen ist die zirkadiane Rhythmik mit einer hohen Glukosetoleranz und Insulin-
sensitivitdt am ausgepréagtesten: Die pankreatischen B-Zellen sprechen schneller auf eine
Zufuhr von Glukose an. Im Tagesverlauf und insbesondere zur Nacht nimmt die zirka-
diane Rhythmik zunehmend ab, so dass eine Verarbeitung der Nahrung in der ersten
Tageshilfte schneller erfolgt [40]. Bei Einnahme einer Mahlzeit mit gleicher Kohlen-
hydratmenge, die im Rahmen einer Cross-over-Studie an 29 Ubergewichtigen mit ge-
storter Glukosetoleranz durchgefiihrt wurde, zeigte sich bei Einnahme einer kohlenhyd-
rathaltigen Mahlzeit am Nachmittag im Vergleich zu einer gleichwertigen Mahlzeit am
Morgen eine verminderte Glukosetoleranz und eine verringerte Insulinsensitivitat [41].
Ein ahnlicher zirkadianer Abfall im Tagesverlauf gilt fiir die Fettoxidation im Skelett-

muskel und fiir die nahrungsinduzierte Thermogenese [40, 42].

Ernghrung und Schlafverhalten bedingen sich gegenseitig. Das Hormon Melatonin, das
bei Dunkelheit gebildet wird und schlaftérdernd wirkt, reduziert die Freisetzung von
Insulin aus der Bauchspeicheldriise. Insbesondere kohlenhydrathaltige Mahlzeiten, die
spat abends oder sehr frith morgens eingenommen werden, koénnen dann bei hohem Me-
latoninspiegel, wie dies im Regelfall nachts der Fall ist, nicht addquat verstoffwechselt
werden [33]. Insofern scheint die erste Tageshélfte fiir eine Nahrungsaufnahme besser
geeignet zu sein als die spateren Tagstunden [33, 40, 42]. Zusétzlich zur Bildung von
Melatonin sinkt zum Abend hin die Korpertemperatur ab und fiithrt nachfolgend zum
Schlafeintritt. Durch spate Mahlzeiten kommt es aber durch die thermogenetische Wir-
kung der Nahrung zu einem Anstieg der Korpertemperatur, so dass sich der Schlafein-

tritt verzogert [16]. Allerdings kann auch Hunger zu einem gestorten Schlaf fithren [43].

Neben dem Nahrungszeitfenster und dem Zeitpunkt insbesondere der letzten Mahlzeit
vor dem Zubettgehen scheinen auch die Mahlzeitenzusammensetzung, der Makronéhr-
stoffgehalt und das Essmuster Einfluss auf Prozesse zu haben, die der zirkadianen
Rhythmik unterliegen wie der Schlaf-Wach-Rhythmus [33, 44]. So konnte in verschie-
denen Studien gezeigt werden, dass eine hohe Proteinzufuhr in positiver Korrelation zu
Schlafdauer, Schlafqualitdt und Schlafarchitektur steht [45]. Insbesondere die essenziel-
le Aminosdure Tryptophan, die mit der Nahrung aufgenommen werden muss, gilt als
schlafférdernd. Sie ist eine Vorldufersubstanz des Neurotransmitters Serotonin
(5-Hydroxytryptamin, 5-HT), aus dem schlieBlich das Schlathormon Melatonin gebildet
wird. Uber ein Carrier-System kann Tryptophan die Blut-Hirn-Schranke passieren, kon-

kurriert aber mit langkettigen neutralen Aminoséuren (LNAA: Leucin, Isoleucin, Valin,
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Tyrosin und Phenylalanin) um den Transporter. Bei der Nahrungsaufnahme ist deshalb
das Verhiltnis von Tryptophan (TRP) zu den LNAA (TRP/LNAA-Quotient) wichtig fiir
eine ausreichende Aufnahme von Tryptophan in das Gehirn. Der TRP/LNAA-Quotient
hat Einfluss auf den Tiefschlaf [46—48].Unterstiitzt wird die Aufnahme von Tryptophan
ins Gehirn durch den gleichzeitigen Verzehr von Kohlenhydraten. Durch die Ausschiit-
tung von Insulin wird die Aufnahme der LNAA in die Muskelzellen geférdert und die
Aminosdurekonzentration im Blut reduziert. Da Tryptophan hauptsédchlich an Albumin
bindet, kann es besser ins Gehirn gelangen und dort zu Melatonin synthetisiert werden
[49, 50]. Wichtig fiir die Verfiigbarkeit von Tryptophan ist daher das Verhiltnis von

aufgenommenen Proteinen zu Kohlenhydraten [51].

Aufgrund der vielen verschiedenen chemischen Strukturen und daraus resultierenden
vielfiltigen Metabolisierungsmechanismen weisen Kohlenhydrate sehr unterschiedliche
Auswirkungen auf Schlafparameter auf [50]. Der Einfluss des glykdmischen Index (GI)
einer kohlenhydrathaltigen Mahlzeit, der mittels Insulinantwort die Wirkung auf den
Blutzuckerspiegel zeigt, scheint heterogen [51]. Es gibt jedoch Hinweise, dass ein hoher
GI die Einschlafzeit (Schlaflatenz) senkt und ein niedriger GI die Schlafqualitit insge-

samt verbessert [16].

Auch bei Fetten zeigt sich eine inkonsistente Studienlage zu den Effekten auf die
Schlafqualitét. Positive Korrelationen konnten bei gesittigten Fetten mit der Schlafdau-
er festgestellt werden [52]. Bei einem ,,Low Fat“-Verzehr wird eine reduzierte Tief-
schlafphase (NREM-Schlaf), aber eine verldngerte Traumschlafphase (REM-Schlaf)
beobachtet, wobei sich der verringerte Anteil des Tiefschlafs innerhalb eines Schlafzyk-
lus ungiinstig auf die Schlafarchitektur (s. nachfolgend Abschnitt 2.2.1 | Schlaf*) aus-
wirkt [53].

Wie vorstehend erldutert, hat Insulin eine wichtige Zeitgeberwirkung im Zusammen-
hang mit der zirkadianen Rhythmik und der Verstoffwechselung. Es wird aber auch
durch das fiir die Schlaf~-Wach-Regulation wichtige Hormon Melatonin beeinflusst [54].
Tabelle 2 gibt eine Ubersicht iiber Neurotransmitter und Hormone mit Auswirkungen

auf das Ess-, aber auch das Schlafverhalten.
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Tabelle 2: Biologische Einflussfaktoren auf das Ess-

stellung nach [16, 49, 55])

und Schlafverhalten (eigene Dar-

Neurotransmitter/
Hormon

Wirkung auf Essverhalten

Wirkung auf Schlafverhalten

Serotonin reguliert Appetit und Essverhal- | reguliert den Schlaf-Wach-Rhythmus,

ten hemmt anregende Mechanismen zur
Vorbereitung des Schlafs

Adenosin reguliert den Schlaf-Wach-Rhythmus

Dopamin anregende Wirkung

Gamma-Aminobutter- schlafférdernd, setzt die Erregbarkeit

sdaure GABA von Nervenzellen herab

Adrenalin reguliert den Schlaf-Wach-Rhythmus

Noradrenalin

reguliert Glukose, steigert Appe-
tit, unterstitzt die Motivation
zum Essen und hedonistische
Aspekte wie Freude

reguliert Herzfrequenz und Blutdruck

Kortisol reguliert Glukose- und Fettstoff-
wechsel hinsichtlich Stress und
Tageszyklen
Ghrelin signalisiert Hunger triggert Arousal-Zustdnde, unterdriickt
REM und NREM
Leptin signalisiert Sattigung
Adiponektin reguliert Fett- und Glukosespiegel
und Insulinsensitivitat
Insulin reguliert Aufnahme und Speiche-

rung von Glukose und Fett

Glucagon-like Peptide 1
(GLP1)

stimuliert Insulinsekretion, verzo6-
gert Magenentleerung, steigert
das Sattigungsgefiihl

Peptidhormon YY3-36
(PYY)

hemmt Magenmotilitdt, appetit-
reduzierend, steigert Sattigungs-
gefihl

Hinsichtlich der Mahlzeitenstruktur wird unter chronobiologischen Gesichtspunkten zu

regelméaBigen Mahlzeiten ohne Zwischenmahlzeiten bzw. Snacking geraten [49], da sich

der Organismus ansonsten durch postprandial erhohte Blutzucker- und Insulinspiegel

dauerhaft in einem anabolen Zustand befindet [56]. Widerspriichlich ist die Studienlage

im Hinblick auf das Auslassen von Frithstiicksmahlzeiten (,,Breakfast skipping*), da das

Friihstiick gemeinhin als wichtigste Mahlzeit des Tages gilt [14, 57]: ,,Iss* morgens wie

ein Kaiser, mittags wie ein K6nig und abends wie ein Bettelmann* [33].

Eine Ubersicht iiber verschiedene physiologische Abliufe des Organismus im Tagesver-

lauf entsprechend der zirkadianen Rhythmik gibt Abbildung 2.
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Abbildung 2: Biologische Uhr mit Verhaltensrhythmen (Schlaf-Wach- und Nahrungs-
Fasten-Zyklus) und metabolische Prozesse in Organsystemen [31]

Aufgrund der vorangegangenen Ausfiihrungen lisst sich vermuten, dass Erndhrung als

wichtiger Zeitgeber fiir die peripheren Uhrensysteme Einfluss nehmen koénnte auf einen

gesunden Schlaf~-Wach-Rhythmus entsprechend der richtigen zirkadianen Rhythmik

[58].
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2.2 Schlaf

Als aktiver physiologischer Erholungszustand von Stoffwechselvorgangen im Gehirn ist
Schlaf ein in Zyklen ablaufender Prozess. Verglichen mit dem Wachzustand kommt es
wiéhrend des Schlafs zu einer Verdnderung von Koérperfunktionen und Bewusstseinslage
mit einer reduzierten Reaktion auf dullere Reize [59-61]. In verschiedenen Hirnarealen
finden wichtige restorative Vorginge statt wie die Verarbeitung von am Tag aufge-
nommenen Eindriicken und die Gedéchtniskonsolidierung. Fiir Zellreparatur- und Er-
neuerungsprozesse benotigte Hormone werden im Schlaf sezerniert, wie z. B. Wachs-

tumshormone, die auch zur Gehirnreifung von Neugeborenen beitragen [60, 62—65].

Etwa 26 % der Erwachsenen in Deutschland leiden an Schlafstérungen, 10 % beklagen
thren Schlaf als hiufig oder dauerhaft nicht erholsam [59]. Bei den Erwerbstitigen be-
zeichnen sogar ca. 80 bis 81 % thren Schlaf als schlecht [66]. Bedingt durch Stress, so-
ziale Aktivititen, Technologie und Lebensfithrung verkiirzte sich die durchschnittliche

Schlafdauer pro Nacht in den vergangenen 40 Jahren um etwa zwei Stunden [16].

2.2.1 Schlafarchitektur

Ein gesunder Organismus durchlduft im Regelfall nachts mehrere Schlafzyklen. Jeder
Schlafzyklus besteht aus verschiedenen Schlafstadien. Im Rahmen einer Polysomnogra-
fie (s. auch Abschnitt 2.2.4) koénnen elektrophysiologische Schlafparameter ermittelt
werden. Zur Erkennung der Schlafstadien werden Messungen der Hirnstromaktivitét
(Elektroencephalogramm EEG), der Augenbewegungen (Elektrookulogramm EOG)
und der elektrischen Muskelaktivitdt (Elektromyogramm EMG) vorgenommen, die in
Form eines Hypnogramms grafisch sichtbar gemacht werden konnen (vgl. Anhang 2)

[59, 60, 67].

Ein normaler Nachtschlaf besteht aus zwei sich abwechselnden Phasen: der orthodoxe
Schlaf (Non-REM- oder NREM-Schlaf) und der paradoxe Schlaf (REM-Schlaf). Basie-
rend auf der von Rechtschaffen und Kales verwendeten Nomenklatur unterteilen die

amerikanische Gesellschaft fiir Schlafmedizin American Academy of Sleep Medicine
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(AASM) und die Deutsche Gesellschaft fiir Schlafmedizin (DGSM) den NREM-Schlaf
je nach Schlaftiefe weiter in die Schlafstadien N1, N2 und N3* [67-69].

In der Einschlafphase N1 (vgl. Anhang 3) bereitet sich der Organismus durch absinken-
de Korpertemperatur, reduzierten Muskeltonus und Bewusstseinsverlust auf die Nacht-
ruhe vor. Ungefahr die Halfte eines ganzen Schlafzyklus verbringt der Organismus in
der nachfolgenden Leichtschlafphase N2, in der sich die Muskulatur weiter entspannt
und Puls und Atmung ruhiger werden. Kurze Episoden von Hirnaktivitit (Schlafspin-
deln) konnen in dieser Phase im EEG festgestellt werden. Sie sollen fiir die Gedachtnis-
konsolidierung und das Lernvermdgen verantwortlich sein. Das Schlafstadium N3 mit
regelméBiger Atmung ist die Tiefschlafphase, die auch Delta-Schlaf oder Langwellen-
Schlaf (,,Slow wave sleep®, SWS) genannt wird. In dieser Phase iiberwiegt der Einfluss
des parasympathischen Nervensystems: Der Blutdruck fillt weiter ab, die Herzfrequenz
sinkt deutlich und das Gehirn reagiert kaum noch auf &duere Reize. Ein Aufwachen aus
dieser Phase ist erschwert. Ein verkiirzter SWS-Schlaf kann die Feinmotorik, Kreativitit
und Stimmung beeintrachtigen. Die Tiefschlafphase macht bei gesunden Menschen
zwischen 15 und 20 % der Gesamtschlafdauer aus. Im Normalfall ist er auf die erste
Nachthilfte beschriankt, wiahrend die Dauer der Leichtschlafphasen im Verlauf der
Nacht zunehmen. Nach dem Tiefschlaf kehrt der Organismus kurzfristig in das Stadium

N1 oder N2 zuriick, bevor er in die Phase des REM-Schlafs iibergeht [30, 67-69].

Die Schlafstadien N1 bis N3 dienen vor allem der physischen Erholung. Sie sind ruhige
Schlafphasen mit einer relativen Inaktivitdt von Gehirn und neuromuskuldrem System.
Das darauffolgende REM-Schlafstadium hingegen ist eine aktive Schlafphase mit
Traumepisoden und schnellen Augenbewegungen hinter geschlossenen Lidern’. In die-
sem Stadium kommt es tiberwiegend zur psychischen Erholung. Bei grotmoglicher
Muskelentspannung arbeitet das Gehirn auf Hochtouren, der Blutdruck steigt, Puls und
Atmung werden schneller bis auf Wachniveau. Die Weckschwelle ist dhnlich hoch wie
im Tiefschlafstadium N3, woher die Bezeichnung ,paradoxer Schlaf® rithrt. Wéhrend
des ersten Schlafzyklus dauert die REM-Phase meist nur wenige Minuten. Sie verldn-

gert sich im Verlauf der Nacht vom ersten bis zum letzten Schlafzyklus [30, 60, 61, 71].

* Anm. d. Verf.: Urspriinglich wurde der NREM-Schlaf in vier Stadien, zwei Leichtschlafstadien (I und
IT) und zwei Tiefschlafstadien (II und IV), eingeteilt. Heute werden die beiden Tiefschlafstadien als das
Tiefschlafstadium N3 zusammengefasst. In einigen Werken in der Literatur findet sich noch die alte Be-
zeichnung der Schlafstadien mit rémischen Zahlen und der zweigeteilten Aufteilung des Tiefschlafs.

> REM-Schlaf steht fiir ,Rapid eye movement‘, den schnellen Augenbewegungen. Im Gegensatz dazu
zeigt der NREM-Schlaf oder Non-REM-Schlaf keine Augenbewegungen [70].
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Nach Ablauf aller Schlafstadien des NREM-Schlafes und der sich anschlieBenden
REM-Phase ist ein kompletter Schlafzyklus abgeschlossen, der sich bei einem jungen,
gesunden Menschen vom Einschlafen bis zum Aufwachen vier bis sechs Mal pro Nacht

wiederholt und pro Zyklus eine Dauer von 70 bis 110 Minuten aufweist [67, 69].

Die Zusammensetzung der Schlafzyklen, deren Abfolge Schlafarchitektur oder
Schlafprofil genannt wird, variiert im Laufe einer Nacht. Schlaf gilt als erholsam, wenn
die einzelnen Schlafstadien in der zeitlich richtigen Abfolge und Dauer iiber die Nacht
verteilt stattfinden. Mit zunehmendem Lebensalter verdndert sich die Schlafarchitektur:
Die Tiefschlafphasen werden kiirzer und betragen ab dem 50. Lebensjahr nur noch 5 %

der Gesamtschlafdauer. Auch der REM-Schlaf nimmt deutlich ab [25, 68].

Zur optimalen Schlafdauer gibt es in der Wissenschaft uneinheitliche Angaben. Aller-
dings scheinen sowohl eine Schlafdauer von weniger als sechs als auch von mehr als
neun Stunden bei Erwachsenen mit negativen Effekten wie Gewichtszunahme, Blut-
hochdruck, Diabetes und kardiovaskuldren Erkrankungen assoziiert zu sein (vgl. Meta-
Studie des Onassis Cardiac Surgery Center in Athen von 2018 [72]). Einschlagige ame-
rikanische Fachgesellschaften im Bereich der Schlafmedizin empfehlen Erwachsenen
zwischen 18 und 60 Jahren eine Schlafdauer von mindestens sieben Stunden (American
Academy of Sleep Medicine [73]) bzw. eine altersabhéngige Staffelung der Schlafdauer
(vgl. Anhang 4), wobei fiir 18- bis 64-Jahrige sieben bis neun Stunden als optimal ange-
sehen und ab 65 Jahren sieben bis acht Stunden empfohlen werden (National Sleep
Foundation [74]). Die optimale Schlafdauer ist jedoch individuell unterschiedlich. Eine

Abweichung von den Empfehlungen fiihrt nicht zwangslaufig zu Schlafstérungen [73].

2.2.2 Schlafregulation

Fiir die Regulation des Schlafs, die iiber zwei zentrale Systeme erfolgt, zeichnen vor
allem die zerebralen Strukturen des Hypothalamus und des Pons (s. Abb. 3) verantwort-
lich: das aufsteigende retikulare Aktivierungssystem ARAS, das fiir Wachheit und
Aufmerksamkeit (in der Schlafmedizin als ,,Arousal” bezeichnet) sorgt, und das vent-
rolaterale praoptische Areal VLPO, das den Schlafvorgang initiiert. Die Schlaf-Wach-
Regulation folgt dem Prinzip der reziproken Inhibition. Das bedeutet, dass die Aktivitét

eines der beiden Systeme die Aktivitit des anderen Systems hemmt, so dass bis auf eine
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sehr kurze Ubergangsphase entweder nur der Wach- oder der Schlafzustand vorherr-
schen kann. Der Ubergang zwischen beiden Zustinden erfolgt wie mit einem Kipp-

schalter, weshalb dieses Prinzip ,,Flip-Flop-Switch-Modell* genannt wird [75].

Thalamus
Lweschenhrm

* .~ Hypothalamus

B o Mk
\ N
(O — Hypophyse
‘)K MitteIhim
Pons Hirnstamm

— Madulla

Klginham
. Hiickenmark

Abbildung 3: Aufbau des Gehirns (modifiziert nach [76])

Das den Wachzustand induzierende iibergeordnete Aktivierungssystem ARAS ist eine
Gruppe von diffus verteilten Zellverbanden in der Formatio reticularis im rostralen
Hirnstamm (s. detaillierte Abbildung in Anhang 5). Uber Projektionen stimulierender
Neurone erfolgt eine Aktivierung motorischer Systeme. Es wird zwischen aminergen
und cholinergen Projektionen unterschieden. Bei den aminergen Projektionen werden
Neurotransmittersysteme von Monoaminen wie Serotonin, Noradrenalin, Dopamin und
Histamin zum basalen Vorderhirn und zum zerebralen Kortex projiziert. Aminerge Ak-
tivitaten sind im Wachzustand hoch, im NREM-Schlaf reduziert und im REM-Schlaf
nicht vorhanden. Sie werden deshalb als REM-offNeuronen bezeichnet. Uber einen
zweiten Weg aus dem Pons werden im Thalamus Relais-Neuronen stimuliert, die eben-
falls Signale an den Kortex weiterleiten. Hierzu wird iiber cholinerge Projektionen
aktivierendes Acetylcholin freigesetzt. Dies geschieht im REM-Schlaf, aber auch im
Wachzustand, nicht jedoch im NREM-Schlaf. Cholinerge Zellen agieren als REM-on-
Neuronen [71, 75, 77, 78]. Die Aktivierung der monoaminergen und cholinergen Zell-
verbande erfolgt durch die Freisetzung des wachheitsférdernden Hormons Orexin (Hy-

pocretin) aus dem lateralen Hypothalamus. Gleichzeitig werden diese Zellverbande
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durch die beiden Neurotransmitter y-Aminobuttersdure (GABA) und Galanin inibiert,

die im VLPO sezerniert werden [75, 79].

Das ventrolaterale praoptische Areal (VLPO) im anterioren Hypothalamus ist fiir die
Einleitung des Schlafs zustindig. Es wird durch das schlafférdernde Nukleosid Adeno-
sin getriggert, das sich in der Wachphase aufbaut. Gleichzeitig erhilt das VLPO iiber
einen indirekten Weg Signale aus dem SCN. Zwischen das VLPO und den SCN ist ein
weiteres Kerngebiet des Hypothalamus zwischengeschaltet: der dorsomediale Hypotha-
lamus (DMH). Bei Aktivierung eines anderen Teilgebiets des Hypothalamus (vgl. néhe-
re Erlduterungen im Anhang 6) hemmt der DMH gleichzeitig die Aktivitat des VLPO.
Die Informationen dazu erhilt der DMH aus dem SCN, der wiederum tageszeitenab-
hingig zirkadiane Informationen fiir die optimale Schlafenszeit iiber den DMH an das
VLPO {iibermittelt. Wie bereits im Abschnitt 2.1.1 zur Chronobiologie erldutert, wird
der SCN iiber Lichtsignale mit seiner Umgebung synchronisiert. Dabei wird iiber retina-
le Afferenzen zur Epiphyse bei Dunkelheit die Bildung des schlafférdernden Hormons
Melatonin stimuliert, das unter anderem zu einer Absenkung der Kérpertemperatur und
zu Midigkeit fithrt. Bei Wahrnehmung der ersten Lichtsignale am Morgen stoppt die
Freisetzung von Melatonin und es wird das als Stresshormon bezeichnete Kortisol pro-

duziert, das fiir Wachheit und Aufmerksamkeit sorgt [20, 71, 75, 79].

Wie im Abschnitt 2.1.2 erldutert wird Melatonin aus Serotonin synthetisiert, dessen
Vorldufersubstanz wiederum die Aminosdure Tryptophan ist [46—48]. Als Agens syn-
chronisiert Melatonin den zirkadianen Rhythmus [80]. Mit fortschreitendem Lebensalter
sinkt der Melatoninspiegel mit negativen Auswirkungen auf die Schlafquantitat
und -qualitit [81]. Ein Mangel an Serotonin und dem daraus synthetisierten Melatonin
kann zu einem Riickgang der kognitiven Leistungsfahigkeit und zu Depressionen und

Angstzustianden fithren mit negativen Effekten auf den Schlaf [82].

Zur Schlafentstehung gibt es verschiedene Modelle. Eines der grundlegendsten ist das

Zwei-Prozess-Modell der Schlafregulation (1982) von Alexander Borbély, der das

Schlaf-Wach-Verhalten als ein Zusammenspiel von zwei interagierenden Komponenten
sieht: der Prozess C (,,circadiane” Komponente) und der homoostatische Prozess S
(Schlathomoostat). Der Prozess S steht fiir das mit zunehmender Wachheit ansteigende
Schlafbediirfnis (,,Schlafdruck®), das im Schlaf wieder abgebaut wird. In Abhéngigkeit
von den vorausgegangenen Schlaf- und Wachzeiten reguliert der Prozess S die

Schlafstruktur und die Schlafdauer. Der Prozess C lauft unabhingig vom Schlaf- oder
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Wachzustand ab. Er entspricht den zirkadianen Rhythmen wie dem Tag-Nacht-
Wechsel, der Korpertemperatur sowie dem Melatonin- und Kortisolspiegel. Durch die
tagesperiodische Rhythmik der inneren Uhr steuert der Prozess C die Schlafbereitschaft
und den Schlafzeitpunkt. Beide Prozesse zusammen fithren im Normalfall zu einer kon-
solidierten Wachphase von ca. 16 Stunden und einer konsolidierten Schlafphase von ca.
acht Stunden [12, 71, 79, 83]. Bei groBBtmoglicher Differenz zwischen dem Prozess S
(schwarze Linie: hoher Schlafdruck bzw. akkumulierter Schlafmangel) und dem Pro-
zess C (blaue Linie) ist der Einschlafdruck, wie Abbildung 4 zeigt, am hochsten und der
Schlaf wird eingeleitet. Nach allmdhlichem Abbau des Schlafdrucks wahrend des
Schlafs ist der optimale Aufwachzeitpunkt erreicht, wenn der Prozess S mit dem Kur-

venverlauf des Prozesses C zusammenfallt [12].

Schlaf Schiaf
Akkumulierter
Schlafmangel

Zirkadiane

Ci
Einschlaf-Druck

«— Aufwachen

| ] 1 | | || | 1 | | ! |
1 T I T I I T I

T T T I I
8 12 16 20 24 4 8 12 16 20 24 4 & 12
Uhrzeit

Abbildung 4: Zwei-Prozess-Modell der Schlafregulation [12]

Fir die interne Schlafregulation der Schlafstadien zeichnet die ultradiane REM-

Schlafrhythmik verantwortlich, die auf dem von Hobson und McCarley 1975 entwickel-
ten reziproken Interaktionsmodell basiert. Dieses Modell beschreibt den Wechsel zwi-
schen NREM- und REM-Schlafphasen durch einen im Hirnstamm lokalisierten ultradi-
anen Oszillator. Dieser Oszillator im SCN wird durch die gegensitzlich arbeitenden
aminergen REM-off-Neuronen und die cholinergen REM-on-Neuronen unterstiitzt, die
Neurotransmitter an Nervenzellen aussenden. Der Wechsel in der Aktivitit der beiden
Neuronenpopulationen induziert den Ubergang vom NREM-Schlafstadium zur REM-
Episode. Er wird von weiteren Neurotransmittern wie GABA, Glutamat, Serotonin und

Adrenalin unterstiitzt [12, 25, 79, 84, 85].

Seite 17



2.2.3 Schlafstérungen

Bei beeintréachtigter Schlafqualitdt und/oder verkiirzter Schlafdauer wird Schlaf als nicht
erholsam erachtet. Uber einen lingeren Zeitraum kann ein gestorter Schlaf zu Schlafsto-
rungen und in der Folge zu Einschrankungen der Gesundheit sowie der geistigen und
korperlichen Leistungsfahigkeit fithren [1, 86]. Die Ursachen von Schlafstdrungen sind
vielfdltig: Sie konnen situativ (Umgebungsverdnderung), psychoreaktiv (Aufregung,
Angst), psychiatrisch (Depressionen), neurologisch (Restless-Legs-Syndrom), internis-
tisch (Inkontinenz, Schlafapnoe), pharmakogen (durch Medikamente) sein oder durch
Genussmittel (Koffein, Alkohol) und ungiinstige Schlafgewohnheiten (unregelmafBiger
Schlaf-Wach-Rhythmus) ausgelost werden [61].

Fir die Klassifikation von Schlafstorungen gibt es verschiedene Systeme wie das
ICD-10 (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Prob-
lems der WHO und des DIMDI), das DSM-S (Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders der American Psychiatric Association) oder das ICSD-3 (Infernatio-

nal Classification of Sleep Disorders der AASM) (vgl. auch Anhang 7) [61, 87].

Das ICSD-3 der AASM ist ein rein schlafspezifisches Klassifikationssystem, das von
Schlafmedizinern verwendet wird. Per Definition liegt nach ICSD-3 (mit wenigen Aus-
nahmen wie beim Typ Jetlag) eine diagnostizierbare Schlafstorung vor, sofern sie min-
destens drei Monate besteht. Wie aus Tabelle 3 ersichtlich, unterteilt das ICSD-3
Schlafstorungen in Insomnien, schlatbezogene Atmungsstorungen, Hypersomnien, zir-
kadiane Schlaf-Wach-Rhythmus-Storungen, Parasomnien und schlatbezogene Bewe-

gungsstorungen mit ihren jeweiligen verschiedenen Unterformen [88, 89].
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Tabelle 3: Klassifikation von Schlafstorungen gemdfs ICSD-3 (eigene Darstellung nach
[88, 89])

Schlafstérung Erlduterungen und Beispiele

Insomnien JKlassische” Schlafstérung mit Ein- und/oder Durchschlafschwierigkeiten. Schlafdauer oder
Schlafqualitatsind gestort: Der Schlaf wird als mangelhaft oder nicht ausreichend erholsam
erachtet.

Schlafbezogene z. B. obstruktives Schlafapnoesyndrom, schlafbezogene Hypoventilationsstérungen

Atmungsstérungen

Hypersomnien UbermaRige Tagesschlifrigkeit

z. B. Narkolepsie

Zirkadiane Schlaf-Wach- | Die individuelle Schlafperiode ist asynchron zu dem von der Umgebung erwiinschten

Rhythmus-Stérungen Schlaf-Wach-Rhythmus. Typisch dafiir sind Interkontinentalfliige (Jetlag),
(Nacht-)Schichtarbeit, in die Abendstunden verschobene Freizeitaktivitaten. Es wird
unterschieden zwischen intrinsischen und extrinsischen Rhythmusstérungen:

a) Intrinsische zirkadiane Rhythmus-Schlafstérung:
Typ verzdgerte Schlafphase (Delayed Sleep-Phase Disorder DSPD)
Typ vorverlagerte Schlafphase (Advanced Sleep-Phase Disorder ASPD)
Typ irreguldrer Schlaf-Wach-Rhythmus (Irregular Sleep-Wake Rhythm Disorder SWRD)
Nicht-24-Stunden-Schlaf-Wach-Rhythmus (Non-24)

b

Extrinsische zirkadiane Rhythmus-Schlafstorung:
Typ Schichtarbeit (Shift Work Disorder SWD)
Typ Jetlag (Jet Lag Disorder JLD)

Parasomnien Unerwtlnschte Ereignisse, die wahrend des Schlafs auftreten.
Es wird zwischen NREM-Schlaf-bezogenen Stérungen (z. B. Arousal, Pavor nocturnus,
Schlafwandeln)und REM-Schlaf-bezogenen Stérungen (z. B. Albtrdume, rezidivierende
isolierte Schlaflaihmung) unterschieden.

Schlafbezogene z. B. Restless-Legs-Syndrom, periodische Beinbewegungen (PLMS), Zdhneknirschen
Bewegungsstérungen (Bruxismus)

Insbesondere die zirkadianen Schlaf-Rhythmus-Storungen mit einigen Unterformen

sind im Zusammenhang mit dem zirkadianen Rhythmus von besonderer Relevanz [88]:

e Typ verzogerte Schlafphase: eine um mindestens zwei Stunden verzogerte Schlaf-
zeit zur , normalen* Hauptschlafzeit und nachfolgend verspétetem Aufwachen

e Typ vorverlagerte Schlafphase: Die Schlafzeiten liegen um mindestens zwei Stun-
den vor der zirkadianen endogenen Rhythmik.

e Typ irregulirer Schlaf-Wach-Rhythmus: keine Hauptschlafphase; stattdessen
mindestens drei Schlafphasen verteilt iiber einen 24-Stunden-Tag

¢ Non-24: hiufig bei Blinden mit freilaufendem endogenen zirkadianen Rhythmus, der
asynchron zu einem 24-Stunden-Tag verlduft (durch gestérte Wahrnehmung von

Lichtsignalen)
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e Typ Schichtarbeit: verkiirzte Schlafzeiten durch Uberlappung des Arbeitszeitplans
mit den tiblichen Schlafenszeiten

e Typ Jetlag: Verschiebung des endogenen Schlaf-Wach-Rhythmus gegeniiber dem
Schlaf-Wach-Rhythmus in der neuen Zeitzone durch Fliige iber mindestens zwei

Zeitzonen; dieser Typ tritt nur kurzfristig auf.

Exakte Angaben zur Priavalenz von Schlafstorungen sind unbekannt. In ihrer
S3-Leitlinie zu nicht erholsamem Schlaf/Schlafstorungen gibt die DGSM beispielsweise
fir die akute Insomnie eine vermutliche Jahrespravalenz von 15 % bis 20 % bei Er-
wachsenen an [90]. Die Pravalenz fir den Typ verzogerte Schlafphase (zirkadiane
Schlaf-Wach-Rhythmus-Stérung) belduft sich auf 0,5 % in der Allgemeinbevolkerung
und tritt gehauft bei Jugendlichen auf [91]. Der Typ vorverlagerte Schlafphase hat eine
Pravalenz von 1 % der Allgemeinbevélkerung und zeigt sich zunehmend ab einem Alter

von 50 Jahren [92].

2.2.4 Schlafqualitat: Definition und Erhebungsmethoden

Zur Beurteilung der Schlafqualitat gibt es in der Schlafmedizin und in der Wissenschaft
keine einheitliche Definition. Daher werden fiir die vorliegende Arbeit die fiir eine gute
Schlafqualitit haufig genannten wesentlichen Aspekte betrachtet. Sie gilt als gut, wenn
folgende Parameter erreicht werden konnen: eine Schlafeffizienz von mehr als 85 %,
eine Schlaflatenz unter 30 Minuten und eine tatsdchliche Schlafzeit, die den Empfeh-
lungen fiir eine addquate altersabhéngige Schlafdauer entspricht. Bei einer subjektiven
Einschitzung der eigenen Schlafqualitdt iiber den PSQI-Fragebogen sollte der PSQI-
Score bei <5 liegen [93]. Die die Schlafqualitidt mittragenden Parameter mit ihren je-

weiligen in dieser Arbeit verwendeten Definitionen sind der Tabelle 4 zu entnehmen.
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Tabelle 4: Definition von Schlafparametern (eigene Darstellung nach [59, 94-98])

Schlafparameter

Synonyme Bezeichnungen

Definition

Gesamtschlafzeit

Bettzeit
Time in bed (TIB)

Gesamtzeit der Registrierung seit Zu-
bettgehen, Zeit von Licht aus bis Licht
an (in Min.)

Angenommene Schlafzeit

Assumed sleep time

Differenz zwischen Schlafende und
Schlafbeginn (in Min.)

Tatsdchliche Schlafzeit

Effektive Schlafzeit
Total sleep time (TST)

Angenommene Schlafzeit
Wachzeiten (in Min.)

abzuglich

Schlaflatenz

Sleep onset latency (SOL)

Differenz  zwischen Einschlafabsicht
(Licht aus) und Schlafbeginn (in Min.)

Aufwachen nach Schlaf-
beginn

Wake after sleep onset
(WASO)

Summierte Wachzeit nach Schlafbe-
ginn (in Min.)

Haufigkeit des Erwachens

Frequency of nocturnal
awakenings (FNA)

Wachepisoden/Wachphasen:
Anzahl von 30 durchgdngigen Sekun-

den Wachheit ab Ende der Schlaflatenz
bis Licht an

Number of awakenings

Verhaltnis der tatsachlichen Schlafzeit
zur Gesamtschlafzeit (in %)

Schlafeffizienz Sleep efficiency (SE)

Sleep fragmentation index Verhéltnis der Gesamtschlafzeit zur
(SF1) Haufigkeit des Erwachens und Uber-
gang zu Schlafstadium N2

Schlaffragmentierungsindex

Zur Ermittlung einzelner Aspekte der Schlafqualitdt kommen Erhebungsinstrumente zur
Anwendung, die objektive elektrophysiologische Schlafparameter erheben oder die mit-
tels Fragebogen als sogenanntes ,,Patient reported outcome*-(PRO)-Instrument subjek-
tive Schlafbeschwerden erfassen. Haufig werden fiir die Diagnostik auch unterstiitzend
Personlichkeitsmerkmale oder die Tendenz zu Depressivitit oder Angstempfinden un-

tersucht [99].

Objektive Erhebungsmethoden:

e Die Polysomnografie (PSG) ist der Goldstandard fiir die objektive Schlaf-Wach-
Identifikation [94]. Sie ermittelt und quantifiziert die elektrophysiologischen Parame-
ter der Hirnaktivitdt mittels EEG, EOG und EMG [59]. Durch die PSG konnen Pa-
rameter wie Gesamtschlafzeit, Schlaflatenz, Anzahl der Wachepisoden und die
Schlafstadien festgestellt werden [94, 99]. Eine Insomnie liegt bei einer Schlafeffizi-
enz unter 85 % und/oder einer Schlaflatenz von iiber 30 Minuten vor [93].

e Uber Aktimetrie werden Aktivitits- und Ruhezyklen iiber ldngere Zeitraume erfasst
und mittels Aktigrafie grafisch sichtbar gemacht. Die Aktimetrie ist nichtinvasiv und

misst unbeeinflusst von der Patientenerwartung primir motorische Aktivititen. Uber
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Ermittlung von Dauer und Qualitit des Nachtschlafs und von Tagschlafepisoden er-
laubt sie Riickschliisse auf den zirkadianen Schlaf-Wach-Rhythmus. Die Aktimetrie
schlieBt auch zentralnervose und hirnelektrische Aktivititen mit ein [100]. Zur Uber-
priifung des Schlaf-Wach-Verhaltens in hiuslicher Umgebung kann die Messung der
Schlafbewegungen iiber Actiwatch® (Handgelenks-Messung) erfolgen. Inaktivitét

von mindestens einer Minute wird als Schlaf, Aktivitat als Wachheit gewertet [94].

Subjektive Erhebungsmethoden:

e Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI): ermittelt die subjektive Schlafqualitcit der
vergangenen vier Wochen mittels eines Fragenbogens mit 19 Fragen in sieben Kate-
gorien (subjektive Schlafqualitiat, Schlaflatenz, Schlafdauer, Schlafeffizienz, Schlaf-
storungen, Schlafmittelkonsum und Tagesmiidigkeit). Die Antwortmoglichkeiten
reichen von 0 = keine Schwierigkeiten bis 3 Punkte = groBBe Schwierigkeiten. Die
Summe der Punkte ergibt den PSQI-Score (maximal 21). Je hoher der PSQI-Score,
desto schlechter ist die Schlafqualitdt. Ab > 5 gilt der Schlaf als gest6rt [101-103].

e Epworth Sleepiness Scale (ESS): stellt die Tendenz zur Tagesschldfrigkeit in acht
Alltagssituationen fest. Maximal kann eine Gesamtpunktzahl zur Einstufung der
Schléfrigkeitsneigung von 24 erreicht werden. Ab 16 Punkten ist die Tendenz zur
Tagesschléfrigkeit deutlich erhoht [104, 105].

e Karolinska Schlifrigkeitsskala (KSS): ermittelt das subjektive Schidfrigkeitsemp-
finden der vergangenen fiinf Minuten mittels einer 9-stufigen Skala. Je hoher das Er-
gebnis, desto hoher ist das subjektive Schlafrigkeitsempfinden [106, 107].

e Insomnia Severity Index (ISI): zur Einschdtzung der Schlafschwierigkeiten in den
vergangenen zwei Wochen. Uber eine 5-stufige Skala (Maximalpunktzahl 28) erfolgt
eine Bewertung des Patienten zu sieben Gesichtspunkten wie Schlaflatenz, Durch-
schlafschwierigkeiten und morgendliche Aufwachschwierigkeiten. Ab 22 Punkten
gilt eine schwere klinische Insomnie [108, 109].

e Morningness-Eveningness-Questionnaire (MEQ): stellt den individuellen Chrono-
typ fest mit Fragen zu iiblichen Wach- und Schlafzeiten und zu Zeiten der Leistungs-
fahigkeit (erreichbare Gesamtpunktzahl zwischen 16 und 86 Punkten). Unterhalb von
42 Punkten gilt der Abendtyp, oberhalb von 58 Punkten der Morgentyp. Bei einem
Ergebnis zwischen 42 und 58 Punkten handelt es sich um einen Mischtyp [110-112].
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¢ Munich Chronotype Questionnaire (MCTQ): erfasst wie der MEQ den individuel-
len Chronotyp. Uber Ermittlung der Priferenzen fiir Tagesaktivititen zusammen mit

Lichtexposition und Substanzkonsum wird der personliche Schlaf~-Wach-Rhythmus

abgeleitet [113, 114].

Dariiber hinaus gibt es weitere Erhebungsmethoden, die Einfliisse auf die Schlafqualitit
untersuchen. Das State-Trait-Angstinventar (STAI) ermittelt iber einen Fragebogen
die Beziehung zwischen Angst als momentanem Zustand (,,Stafe-Angst) und Angst als
Personlichkeitsmerkmal (,,77ait-Angst). Er ermoglicht einen Abgleich mit Arousal-
Daten [115, 116]. Mit Fragen zu Versagensgefiihlen, Selbstvorwiirfen und Entschluss-
unfihigkeit kann die Schwere depressiver Symptome iiber das Beck-Depressions-
Inventar (BDI) festgestellt werden [117-119]. Das Effort-Reward-Imbalance-Modell
(ERI) ermoglicht die Einschétzung der Stressbelastung, indem es die negativen Auswir-
kungen von Arbeitsbedingungen auf die Gesundheit zeigt. Dabei werden die vom Ar-
beitnehmer erbrachte Leistung und die vom Arbeitgeber gezeigte Anerkennung in Ab-
gleich gebracht [120, 121]. Der Gesundheitsfragebogen European Quality of Life S
Dimensions (EQ-5D) gilt als validierter Score zur allgemeinen Bewertung der Lebens-
qualitit. Ein deskriptiver Fragebogen zur gesundheitsbezogenen Lebensqualitit erlaubt
eine Ableitung zu einem von 243 moglichen Gesundheitszustinden. Unabhéngig von
diesem Fragebogen wird iiber eine vertikale visuelle Analogskala (EQ-5D VAS) eine
Einschiatzung des momentanen Gesundheitszustands vorgenommen, um Riickschluss

auf die allgemeine Lebensqualitit ziehen zu kénnen [122, 123].

Zur Feststellung der zirkadianen Rhythmik gibt es zwei Parameter, die ebenfalls im
Rahmen der Aktimetrie festgestellt werden kénnen, deren Anwendung jedoch offenbar

noch nicht sehr verbreitet ist:

o Interdiane Stabilitit (,./nterday stability” 1S):
MaB fiir die Stabilitdt des individuellen Rhythmus tiber mehrere Tage, das die Syn-
chronitit zwischen externen Zeitgebern und zirkadianer Rhythmik reflektiert. Je néa-
her der Wert bei 1 liegt, desto stabiler ist der zirkadiane Rhythmus [121, 124, 125].

e Intradiane Variabilitit (,,/ntraday variability” 1V):
MafB fur die Fragmentierung des zirkadianen Rhythmus innerhalb eines Tages. Die

IV quantifiziert Haufigkeit und AusmaB des Ubergangs von Ruhe- zu Aktivititspha-
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sen je Stunde; hohe Werte bedeuten Tagesschlafepisoden und/oder nichtliche Aktiv-
phasen. Der Wert sollte <2 sein [121, 124, 125].
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3. Material und Methoden

Eine gute Wirksamkeit zur Gewichtsreduktion von einer Nahrungsaufnahme, die auf ein
bestimmtes Zeitfenster am Tag begrenzt ist (TRE), konnte bereits durch zahlreiche Stu-
dien belegt werden. Auch zwischen einer Gewichtsreduktion und einer daraus resultie-
renden Verbesserung der Schlafqualitit konnten positive Assoziationen gezeigt werden.
Insofern stellt sich die Frage, ob durch ein TRE, das den Grundbaustein einer Erndhrung
zur Aufrechterhaltung des zirkadianen Rhythmus bildet, auch die Schlafqualitét positiv
beeinflusst werden kann. Bisher gibt es eine Vielzahl an Studien, die die Auswirkungen
von Schlafstorungen auf das Ernahrungsverhalten untersucht haben, allerdings gibt es
wenig Untersuchungen fiir eine inverse Korrelation. Ziel der vorliegenden Arbeit ist
deshalb die Untersuchung, inwiefern eine Erndhrung nach chronobiologischen Ge-
sichtspunkten positive Auswirkungen auf die Schlafqualitét hat. Die Betrachtung unter
chronobiologischen Aspekten schlief3t bereits die Effekte auf den zirkadianen Rhythmus

ein.

Vor diesem Hintergrund erfolgte mit dem Stichtag 25. Miarz 2021 eine Literaturrecher-
che in PubMed. Da die chronobiologische Ermédhrung (englisch: ,,chrononutrition*, al-
ternative Schreibweise ,,chrono-nutrition®) ein relativ junger Forschungszweig ist und
wissenschaftliche Untersuchungen in diesem Bereich erst seit ein paar Jahren durchge-
filhrt werden, wurden bei der Suchabfrage keine zeitlichen Einschrinkungen vorge-
nommen. Besondere Ausschlusskriterien wurden bei der Sucheingabe auch im Hinblick
auf ein bestimmtes Studiendesign zunéchst nicht beriicksichtigt. Es wurde mit den Ope-

ratoren ,OR‘ und ,AND* gearbeitet.

Der Begriff | chrononutrition® bzw. ,,chrono-nutrition* basiert auf dem zirkadianen Er-
nahrungsprinzip, weshalb der Begriff , zirkadian* bereits indirekt enthalten ist und nicht
zusitzlich Eingang in die Suchabfrage nach Studien zur Bearbeitung der Forschungsfra-
ge gefunden hat. Eine Suchabfrage nach der Stichwortkombination [(chrononutrition
OR "chrono-nutrition") AND sleep] (Suchabfolge 1, vgl. Tabelle 5) stellte sich bei ni-
herer Betrachtung als nicht zielfiihrend heraus, da das Stichwort , sleep* allein zu un-
spezifisch war und sichergestellt werden sollte, dass die Suche Ergebnisse fiir die Be-
trachtung des Einflusses der Ernahrung auf den Schlaf (und nicht umgekehrt der Ein-
fluss von z. B. gestértem Schlaf auf die Erndhrungsweise) hervorbringt. Es erfolgte eine

auf die Forschungsfrage konkretisierte Suche nach dem Parameter ,sleep quality:
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[((chrononutrition OR "chrono-nutrition") AND ("sleep quality”)] (Suchabfolge 2). Die-
se Suche ergab 9 Treffer und wurde um den Begriff , time-restricted feeding* als Alter-
nativbegriff zu ,,chrononutrition“ bzw. ,,chrono-nutrition* erweitert, da das Prinzip der
chronobiologischen Erndhrung auf einem =zeitlich eingeschrinkten Fenster zur Nah-
rungsaufnahme beruht, das als ,,time-restricted feeding bezeichnet wird. Diese Stich-
wortkombination [((chrononutrition OR "chrono-nutrition” OR "time-restricted fee-
ding")) AND ("sleep quality")] (Suchabfolge 3) brachte 12 Ergebnisse hervor, von de-
nen nach Ausschluss aufgrund mangelnder Tauglichkeit oder inaddquater Parameter nur
vier fiir eine Er6rterung in Betracht gekommen wiren. Insofern wurde die Suchabfrage
noch um den Begriff der ,,sleep efficiency* als Alternativbegriff zu ,sleep quality* er-
weitert, da sich Schlafeffizienz als das Verhaltnis der tatsachlichen Schlafzeit wahrend
der Gesamtschlafzeit (in %) [95] definiert und somit die , Netto-Schlafzeit eines
Nachtschlafs ergibt, die dann mit den altersgerechten Empfehlungen zur Schlafdauer
abgeglichen werden kann, um n&herungsweise einen Riickschluss auf die Schlafqualitét
zu geben. Andere Schlagwortkombinationen, die eine Verkniipfung von Essenszeiten
und/oder Essmustern, Schlafqualitit und zirkadianem Rhythmus beriicksichtigen, brach-

ten unbefriedigende Ergebnisse hervor und waren deshalb nicht zielfiihrend.

Tabelle 5: Rechercheiibersicht von Studien zum Einfluss der chronobiologischen Erndih-
rung auf Schlaf

Suchabfolge Abfrage/Keywords Ergebnisse

1 (chrononutrition OR "chrono-nutrition”) AND sleep 39

((chrononutrition OR "chrono-nutrition") AND ("sleep
quality”)

((chrononutrition OR "chrono-nutrition" OR "time-restricted

feeding")) AND ("sleep quality”) 12

((chrononutrition OR “chrono-nutrition" OR "time-restricted

feeding")) AND ({"sleep quality” OR "sleep efficiency”)) &

(chrononutrition OR "chrono-nutrition™ OR "time-restricted
feeding” OR "time-restricted eating” OR "eating window")
AND ("sleep quality” OR "sleep efficiency” OR "sleep
duration”)

22
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Die Schlagwortkombination wurde mit Stichtag zum 01.05.2021 erweitert um die Be-
griffe , time-restricted eating und ,eating window* als Synonym fiir ,,time-restricted
feeding® sowie ,sleep duration* als Synonym zu ,sleep quality* oder ,.sleep efficiency
(Suchabfolge 5). Es konnten 22 Treffer ausgemacht werden, von denen 4 aus der Be-
trachtung ausgeschlossen wurden, da es sich um keine Studien handelte, sondern um
1 Sitzungsprotokoll und 3 Reviews. Fiir die vorliegende Arbeit aber sollten Untersu-
chungen bzw. praktische Studien zur Analyse dienen. Nach Uberpriifung des Volltextes
wurden weitere 9 Quellen ausgeschlossen, da sie zum Einen fiir diese Arbeit irrelevante
Parameter oder Outcomes (4) hatten oder die inverse Korrelation von Schlaf auf das
Erndhrungsverhalten (1) untersuchten und zum Anderen weil zu 4 Studien noch keine
finalen Ergebnisse vorlagen, da die Studien erst kiirzlich abgeschlossen wurden (s. Ab-
bildung 5). Grundlage fiir die Betrachtung der ausgewéhlten Studien waren die Parame-
ter Gesamtschlafzeit TIB, tatsachliche Schlafzeit TST, Schlaflatenz SOL, Schlafeffizi-
enz SE und Schlafqualitit. Zur Abrundung der Einschiatzung der Effekte von Ernidhrung
auf die Schlafqualitdt wurden drei weitere Studien, die teils abweichende Parameter

untersuchten, mit in die Betrachtung einbezogen.
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Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group (2009). Preferred Reporting fems for Systematic
Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement. PLoS Med 6(7) e1000097 doi 10.1371/joumal pmed 1000097

Abbildung 5: Flussdiagramm zur Darstellung des Studienauswahlprozesses

Insgesamt wurden 9 Studien néher beleuchtet, die den Zusammenhang von Schlafquali-
tit (,,sleep quality™), Schlafeftizienz (,,sleep efficiency*) oder Schlafdauer (,,sleep dura-
tion*) mit der chronobiologischen Erndhrung (,,chrononutrition‘/,,chrono-nutrition®)
untersucht haben, die zirkadiane Aspekte beriicksichtigen und teilweise auf einer zeitre-
duzierten Nahrungsaufnahme (,,time-restricted feeding*/“time-restricted eating*/“eating
window*) basieren. Eine zusammenfassende Ubersicht der ausgewihlten Studien mit
Outcomes ist der Tabelle 6 zu entnehmen. Die Studienabldufe und -ergebnisse werden

im Abschnitt 4 nidher erldutert.
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Tabelle 6: Ubersicht der ausgewdihlten Studien zum Einfluss der chronobiologischen Erndhrung auf Schlafparameter mit OQuicomes

Jedes Kind war seine eigene Kontrolle.

Nr. Autor und Titel Angaben zu Stichprobe und Studienablauf En:f:::::;eg: Outcomes (Resultate)
1 | Cuberoetal. (2007) | n=30 Studiendesign: randomisierte, doppelblinde Aktimeter TIB
Alter: 3 — 20 Wochen prospektive Studie (Actiwatch®): Dicit C vs. Dicit 4 1
Chrononutrition 7.68hvs.6.77h
applied to formula Voraussetzungen: Siuglinge sollen abgestillt Studiengegenstand: Effekte von Formula- TIB p <005
milks to consolidate | werden und mind. 3 nachtliche Wachphasen Milchnahrungen auf Schlaf-Wach-Rhythmus | SOL
infant s sleep/wake zeigen. von Siuglingen SE Dicit Bvs. Didit A t
cvcle 0. Al
Dauer: insgesamt 3 Wochen, je 1 Woche p=<005
a) Diat A: Standard-Milch tags und
nachts Fragebogen: SOL
b) Didt B: Standard-Milch tags und (selbst erstellt) zur Didit C vs. Dicit A |
Nacht-Milchnachts Ermittlung der 044 hvs. 0.60 h
¢) Diat C: Tages-Milch tags und Nacht- Schlafqualitat p <005
Milehnachts

Dicit B vs. Dicit A
045hvs. 060 h
p <005

SE

Didéit Bvs. Didit A 1
76.43 % vs. 69,86 %
p <005

Schlafqualitit

Didit 4 1 (12 %)
Didit B 1 (35 %)
Didit C 1 (53 %)

Legende: TST Gesamtschlafzeit, SOL Schlaflatenz, SE Schlafeffizienz, 8h-TRE 8-stiindiges Nahrungszeitfenster, HRQolL gesundheitsbezogene Lebensqualitcit,

NA Nahrungsaufnahme
Erlduterungen: Auflerhalb einer RCT-Studie wird Intervention als Synonym fiir eine Exposition verwendet.

T
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Nr. Autor und Titel Angaben zu Stichprobe und Studienablauf Erfassungs- Outcomes (Resultate)
methoden
2 | Cuberoetal. (2009) | n=30 Studiendesign: randomisierte prospektive Aktimeter TIB
Alter: 8 — 16 Monate doppeltblinde Cross-over-Studie (Actiwatch®): Cerealien-Milch-Plus vs. Cerealien-Plus t
Improving the p=<001
quality of infant Voraussetzungen: mind. 3 nichtliche Wach- Studiengegenstand: Effekte von mit schlaffor- | TIB Cerealien-Milch-Plus vs. Kontrolle 1
sleep through the episoden dernden Nihrstoffen angereicherte Abend- angenommene p=001
inclusion at supper mahlzeit zur Verbesserung des nichtlichen Schlafzeit
of cereals enriched Siuglingsschlafs TST Angenommene Schlafzeit
with tryptophan, SOL Cerealien-Milch-Plus vs. Kontrolle 1
adenosine-5 - SE p=001
phosphate, and Wochen 1. 2 und 4: Zwischen den Interventionswochen je 1 Kon-
uridine-5"-phosphate | Kontrollwoche: _Standard”-Cerealien + trollwoche als Wash-out-Phase TST
Standard*“-Formula-Milch Cerealien-Milch-Plus vs. Cerealien-Plust
Dauer: jeweils 1 Woche p<001]
Dauer: insgesamt 5 Wochen mit 3 Interven- Cerealien-Milch-Plus vs. Kontrolle 1
Woche 3: tionswochen und 2 Kontrollwochen als Wash- p=001
Interventionswoche ,Cerealien-Plus*: out-Phase
“schlaffordernde™ Cerealien + “Standard”- SOL
Formula-Milch N.S.
Dauer: 1 Woche
SE
Woche 5: Cerealien-Milch-Plus vs. Cerealien-Plus t
Interventionswoche Cerealien-Plus-Milch*: p<001
schlafférdernde Cerealien + , spezielle Cerealien-Plusvs. Kontrolle 1
Nachtmilch®) p<001
Dauer: 1 Woche
3 | Franco etal. (2012) n= 17 weibliche Krankenschwestern im Studiendesign: Lingsschnittstudie Aktimeter TIB
Schichtdienst (mind. 1 Nachtschicht/Woche) (Actiwatch®): N.S.
The sedative effectof | Alter: 0.A. Studiengegenstand: Effekt von alkoholfreiem
non-alcoholic beer in Bier auf Schlaf-Wach-Rhythmus be1 Schicht- | TIB SOL |
healthy female dienst SOL Intervention vs. Kontrolle
nurses SE 12.01 Min. vs. 20.5 Min.

Intervention:
330 ml alkoholfreies Bier zum Abendessen
Dauer: 2 Wochen

Dauer: 3 Wochen (Gesamt inkl. 1
Kontrollwoche)

Kontrolle:
vs. kein Bierkonsum zum Abendessen
Dauer: 1 Woche vor Intervention

p=005

SE
0.A.
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Nr. Autor und Titel Angaben zu Stichprobe und Studienablauf Erfassungs- Outcomes (Resultate)
methoden
4 | Bravoetal. (2013) n=35 Studiendesign: einfach verblindete Unter- Aktimeter TIB
Alter: 55 — 75 J. (26 Frauen, 9 Minner) suchung (Actiwatch®): 0.A.
Tryptophan-enriched
cereal intake Voraussetzungen: Einschlafstérungen (> 1h).,  Studiengegenstand: Effekt von mit Trypto- TIB TST *
improves nocturnal fragmentierter Schlaf (mind. 3 nichtliche phan angereicherten Cerealien zur Konsoli- TST Intervention vs. Kontrolle
sleep, melatonin, Aufwachphasen) dierung des Schlaf-Wach-Rhythmus und zur SOL p<001
serotonin, and total Vermeidung von Depressionen und Angstzu- | SE
antioxidant capacity stinden SOL |
levels and mood in 1) Kontrollwoche: Standard-Cerealien zum Intervention vs. Kontrolle
elderly humans Frithstiick und Abendessen p <001
2) Interventionswoche: mit zusitzl. Trypto- SE 1
phan angereicherte Cerealien zum Friihstiick Intervention vs. Kontrolle
und Abendessen p <0001
3) Nachbereitungswoche: normale Kost
Dauer: 3 Wochen (Gesamt)
5 | Franco et al. (2014) n= 30 (15 Frauen, 15 Minner) Studiendesign: Lingsschnittstudie, Cross- PSQI-Fragebogen: TIB

Effect of non-
alcoholic beer on
subjective sleep
quality ina
university stressed
population

Alter=023 1.

Voraussetzungen: Universititsstudenten unter
Priifungsstress

1) Kontrollwoche: kein Bierkonsum

Dauer: 7 Tage (die erste Woche)

2) Interventionswoche: 330 ml nicht-

alkoholischen Biers zum Abendessen
Dauer: 14 Tage (die letzten beiden Woche)

Dauer: 3 Wochen (Gesamt)

over-Studie

Studiengegenstand: Effekt von alkoholfreiem
Bier auf subjektive Schlafqualitit bei Prii-
fungsstress

TIB

SOL

SE

subjektive Schlaf-
qualitiit

Intervention vs. Kontrolle
N.S.

SOL |
Intervention vs. Kontrolle
p<005

SE *
Intervention vs. Kontrolle
NS.

Schlafqualitit (PSQI) *
Intervention vs. Kontrolle
p =005
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Nr. Autor und Titel Angaben zu Stichprobe und Studienablauf Erfassungs- Outcomes (Resultate)
methoden
6 | Stelmach-Mardaset | n = 230 (variabel im Jahresverlauf) Studiendesign: Querschnittstudie, Beobach- Anthropometrische | Energiedichte
al (2016) n = 195 (fiir alle 4 Jahreszeiten) tungsstudie Daten: Winter vs. Frithjahr 1
Korpergewicht p=0,001
Svnchronic inverse Alter: > 18 J. Studiengegenstand: Effekte auf die Schlaf- Korpergrobe Winter vs. Sommer
seasonal rhvthms of qualitit von der im Jahresverlauf variierenden | BMI p=00041
energy density of Voraussetzungen: PSQI-Score = 5 (niedrige Energiedichte in der Nahrung Winter vs. Herbst 1
Jfood intake and sleep | Schlafqualitit) p < 0,0001
quality: a Duit: Herbst vs. Frithjahr 1
contribution to 24-h-Recall p=00023
chrononutrition from
a Polish adult Dauer: 1 Kalenderjahr Schlafqualitiit (PSQI) bei n=195
population PSQI-Fragebogen: Winter vs. Frithjahr |

subjektive Schlaf-
qualitit

PSQI-Score 9,59 vs. 7.71
p < 0,0001

Winter vs. Sommer |
PSQI-Score 9,59 vs. 8.56
p = 0,0001

Winter vs. Herbst
PSQI-Score 9.59 vs. 9.10
N.S.

Friithjahr vs. Sommer 1
PSQI-Score 7.71 vs. 8,56
p < 0,0001

Frithjahr vs. Herbst 1
PSQI-Score 7,71 vs. 9,10
p=00023

Frithjahr vs. Winter 1
PSQI-Score 7,71 vs. 9,59
p < 0,0001

Energiedichte vs. Schlafqualitit
invers proportional: Winter
p < 0,0001
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Nr. Autor und Titel Angaben zu Stichprobe und Studienablauf Erfassungs- Outcomes (Resultate)
methoden
7 | Gabel et al. (2019) n = 23 (Gesamt) Studiendesign: Sekundaranalyse einer 2018 Duat: Adhiirenz 8h-TRE
durchgefithrten 12-wichigen Studie zu Adhirenzprotokoll | gute vs. schlechte Schlifer
Effect of 8-h time- Alter: 25 -651. metabolischem Risiko 83 % vs. 76 %
restricted feeding on
sleep quality and Voraussetzungen: BMI 30-45 kg/m? Studiengegenstand: Effekte eines 8h-Nah- PSQI-Fragebogen: TIB (beide Gruppen)
duration in adults rungs-Zeitfensters (8h-TRE) auf Schlaf- TIB 075h
with obesity qualitit und Schlafdaver TST N.S.
subjektive Schlaf-
schlechte Schliifer(PSQI > 5) vs. gute Schliifer (PSQI < 5) qualitit (PSQI) TST (beide Gruppen)
n=10 n=13 NS
a) 10:00-18:00 Nahrungsaufnahme ad libitum Schlafqualitit (PSQI)
b) 18:00-10:00 Fastenperiode N.S. (beide Gruppen)
Dauer: 12 Wochen
8§ | Kesztyisetal. n = 99 (Gesamt) Studiendesign: Sekundiranalyse von zwei Diit: Adhiirenz Fastenperiode > 15h
(2020) Pilotstudien im Vorher-Nachher-Design Aufzeichnung erste | beide Gruppen ?772%
Alter: @489 I. und letzte Mahlzeit | Patienten 854 %
Associations of time- Studiengegenstand: Effekte einer 15-16h- pro Tag Universititsangestellte 72.0 %
restricted eating with | Voraussetzungen: BMI = 25 kg/m?* Fastenperiode bei iibergewichtigen Patienten
health-related Liinge Fastenperiode
quality of life and Schlaf: Patienten 16,3h
sleep in adults: a EQ-5D VAS fiir Universititsangestellte 15,6h
secondary analysis Praxispatienten vs. Universititsangestellte HRQoL und
of two pre-post pilot | n= 38 n=2~6l Schlafqualitit TST
studies Patienten 7.4h

Dauer: 3 Monate

Universitatsangestellte 7.4h
keine Verdnderung nach 3 Monaten

Schlafqualitit (EQ-5D VAS) 1

Verinderung beide Grup-

pen nach 3 Monaten: 9.6 Punkte 1
p < 0,001

beide Gruppen 64.6 Punkte
Patienten 68,6 Punkte

Universititsangestellte 73,4 Punkte
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Nr. Autor und Titel Angaben zu Stichprobe und Studienablauf Erfassungs- Outcomes (Resultate)
methoden
9 | de Castroet al. n=1.081 Studiendesign: Querschnittstudie (Daten- Schlaf: Energiezufuhr
(2019) grundlage: 2015 Health Survey of Sao Paulo Frage nach Angabe | Gesamtenergiezufuhr in 24h bei allen
Alter:>201J. Focus in Nutrition, 2015 ISA-Nutrition) der Schlafdauerin h | Schlaftypen ohne signifikanten
Eating behaviours Unterschied
and dietary intake Studiengegenstand: Betrachtung der wesent- | Dist: 24-h-Recall
associations with Einteilung des Schlaftyps: lichen Aspekte einer Emihrung nach chrono- | ¢ Haufigkeit der Frithmorgens: Kurzschlifer t
self-reported sleep Kurzschlifer (<6h): »n =339 (31.4%) biologischen Gesichtspunkten in Assoziation NA Morgens: Kurzschlifer 1
duration of free- Normalschlifer (7-8 h): n =515 (47.6 %) Zur Schlafdauer e Uhrzeiten der NA | Nachmittags: Langschlifer 1
living Braczilian Langschliifer (=9h): »n=227 (21,0%) e Mahlzeitenab- Abends: Normalschlifer t
adults stande Spéitabends: Langschlafer 1
e kcal und Makro-
Uhrzeit fiir NA: nihrstoffe Makroniihrstoffe
Frithmorgens: 00:00 - 05:59 Kurzschidfer: KH 1
Morgens: 06:00 - 11:59 gesiittigte FS 1
Nachmittags: 12:00 - 17:59 Langschidfer: Gesamtfette t
Abends: 18:00 - 19:59 Proteine 1
Spiitabends:  20:00 - 23:59

Erhebungszeitraum: 1 Jahr

Linge des NA-Zeitfensters
Kur=zschicifer t
Langschidfer |

Mahlzeitenabstand
Kurzschicifer t
Langschidfer |

Anzahl Mahlzeiten/d
Kurzschlidifer t

3 Hauptmahlzeiten/d
Wahrscheinlichkeit mit 67 %
be1 Normaischldfern 1
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4. Ergebnisse: Studienbeschreibungen und Resultate

Die in Tabelle 6 aufgefiihrten Studien werden nachfolgend kurz néher beschrieben und

mit ihren Ergebnissen vorgestellt.

4.1 Vorstellung der untersuchten Studien mit Ergebnissen

Studie 1: ,,Chrononutrition applied to formula milks to consolidate infant’s

sleep/wake cycle* (2007) von Cubero et al.:

In der randomisierten prospektiven Doppelblindstudie untersuchen Cubero et al. die
Auswirkungen von unterschiedlich zusammengesetzten Milchnahrungen (Formulanah-
rung) auf den Schlaf-Wach-Rhythmus von mit der Flasche gestillten Séuglingen. Ziel
war es, die natiirlichen Konzentrationsschwankungen bestimmter Inhaltsstoffe in der
Muttermilch fiir Formulanahrung nach chronobiologischen Aspekten so zu reproduzie-
ren, dass sie stabilisierend auf den Schlaf-Wach-Rhythmus wirken. Ausgangspunkt war,
dass die Konzentration von Inhaltsstoffen in der Muttermilch wie von Tryptophan und
einigen Nukleotiden im Tagesverlauf variieren mit Auswirkungen auf die Konsolidie-
rung des zirkadianen Schlaf~-Wach-Rhythmus des Sauglings. Im Gegensatz hierzu bleibt
die Konzentration der Inhaltsstoffe von handelsiiblicher Formulanahrung unveréndert.
Fiir die Studie wurden die Nahrungsbestandteile einer handelsiiblichen Formulanahrung
(,,Standard-Milch*) so aufgebrochen, dass sich zwei komplementire Néhrstoffkombina-
tionen ergaben, von denen eine Milchnahrung stimulierende (wachmachende) Inhalts-
stoffe fiir die ,,7ages-Milch* enthielt, wahrend die ,,Nacht-Milch* aus tiberwiegend
schlafférdernden Substanzen bestand. Die 7ages-Milch wurde zwischen 6 Uhr und
18 Uhr verabreicht, wahrend die Nacht-Milch zwischen 18 Uhr und 6 Uhr gegeben
wurde. Die Tages-Milch war proteinreicher (12 g/100 g Milchpulver) und enthielt die
Nukleotide Cytosin-5‘-Monophosphatase, Guanosin-5°‘-Monophosphatase und Inosin-
5‘-Monophosphatase. Die Konzentrationen von Tryptophan (0,18 g/100 g) und Kohlen-
hydraten (58 g/100 g) in der Tages-Milch waren geringer als in der Nacht-Milch®. Bei
der Nacht-Milch hingegen war der Anteil an Proteinen (10,7 g/100 g) geringer als in
der Tages-Milch, wahrend die Nacht-Milch reicher an L-Tryptophan (0,4 g/100 g) und

S Ferner enthielt die Tages-Milch die stimulierend wirkenden Vitamine A, C und E [126].
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Kohlenhydraten (59,3 g/100 g) war und sie MCT-Fette enthielt, die in der Tages-Milch
vollstandig fehlten. Ferner enthielt die Nacht-Milch die Nukleotide Adenosin-5°-
Monophosphatase und Uridin-5‘-Monophosphatase. In Tabelle 7 sind auszugsweise die
fiir die Auswertung relevanten Inhaltsstoffe der 7ages-Milch denen der Nacht-Milch in
den entsprechenden Mengen gegeniibergestellt [126].

Tabelle 7: Auszugsweise Ndhrstoffzusammensetzung der Tages- und der Nacht-Milch
(eigene Darstellung nach [126])

Nahrstoff Tages-Milch Nacht-Milch

(pro 100 g Milchpulver) (1,5¢g Tryptophanl/loo g Protein) | (3,4g Tryptophanl/loo g Protein)
Proteine 120 g 10,7 g
Tryptophan (insgesamt) 0,18 g 04¢g

Fette

- pflanzlich 25,7 g (98,75 %) 16,4 g (63 %)
- MCT - 9,6 2(37 %)
- ,Formulaid‘ (ARA:DHA 2:1) 0,3g (1,25%) -
Kohlenhydrate 580¢g 593¢g
Nukleotide®

- Cytosin-5‘-M. 0,79g -

- Guanosin-5‘-M. 0,16 g -

- Inosin-5‘-M. 0,16 g -

- Adenosin-5‘-M. - 0,53 g

- Uridin-5‘-M. - 0,27 g

! Die Konzentration von Tryptophan in Muttermilch betragt 2,5 % des Gesamtproteingehalts [10]. * ARA: Arachidon-
siure, DHA: Docosahexaensiure. > M. = Monophosphatase

An der Studie nahmen 30 Sduglinge mit Schlafproblemen im Alter von vier bis
20 Wochen vor Entwohnung teil. Die Studiendauer betrug drei Wochen. In jeder Woche
wurde randomisiert eine der drei nachfolgenden Didten verabreicht. Jeder Sdugling war
seine eigene Kontrolle. In der Woche mit der Diéit A wurde als Kontrolldit eine han-
delsiibliche Standard-Milch sowohl tagsiiber als auch iiber Nacht verabreicht. In der
Woche mit der Diiit B wurde nach Gabe der Standard-Milch zwischen 6 Uhr und
18 Uhr im Anschluss die Nacht-Milch verabreicht, wahrend in der Woche mit der Di-
it C tagsiiber die Tages-Milch und nachts die Nacht-Milch gegeben wurde [126]:

a) Didit A: 06:00 h—18:00 h Standard-Milch
b) Diiit B: 06:00 h —18:00 h Standard-Milch
c) Diiit C: 06:00 h—18:00 h Tages-Milch

18:00 h— 06:00h  Standard-Milch
18:00 h—06:00 h  Nacht-Milch
18:00 h—06:00 h  Nacht-Milch
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Mittels eines Aktimeters wurden die Gesamtschlafzeit, die Zeiten der nachtlichen Inak-
tivitat, die Schlaflatenz und der prozentuale Anteil des nichtlichen Erwachens gemessen
und die Eltern wurden beziiglich einer Verbesserung des Sauglingsschlafs befragt. Fol-

gende relevante Ergebnisse wurden ermittelt [126]:

e Die Gesamtschlafzeit (TIB) erhohte sich unter Didt C signifikant (p <0,05) gegen-
iiber der Kontrollwoche mit Didiit A (7,68 h vs. 6,77 h). Auch unter der Didt B (tags-
iiber Standard-Milch, nachts Nacht-Milch) wurde gegeniiber der Kontrollwoche mit
Diiit A ein deutlicher Anstieg verzeichnet (p < 0,05).

o Eine signifikante Verkiirzung der Schlaflatenz (SOL) (p < 0,05) wurde in der Wo-
che mit der Diiit C (0,44 h) im Vergleich zur Diiit A (0,60 h) beobachtet. Auch unter
Diiit B verkiirzte sich die SOL im Vergleich zu Diiit A signifikant (p < 0,05) von
0,60 h auf 0,45 h.

e Die Schlafeffizienz (SE) verbesserte sich unter Didiit B (76,43 %) im Vergleich zur
Standard-Diiit A (69,86 %) signifikant (p < 0,05).

e Durch subjektive Einschétzung mittels eines Fragebogens wurde von den Sauglings-
eltern insgesamt eine Verbesserung der Schlafqualitiit attestiert. Dabei fiel die Ver-
besserung bei der Didt C mit 53 % aus und war damit hoher als unter der Didt B

(35 %). Selbst bei Diiit A wurde noch eine Verbesserung um 12 % festgestellt.

Cubero et al. kamen zu dem Schluss, dass eine auf die Prinzipien der Chronobiologie
abgestellte Formulanahrung mit einem erhohten Anteil an Tryptophan am Abend bei
Flaschenkindern zu einem konsolidierten Schlaf-Wach-Rhythmus fithren kann. In bei-
den Interventionswochen — ob Didt B nur mit einer auf chronobiologische Aspekte ab-
gestellten Nacht-Milch oder Didit C mit sowohl einer speziellen 7ages-Milch als auch
einer speziellen Nacht-Milch - verbesserte sich die Nachtruhe der Sduglinge quantitativ
und qualitativ. Aus chronobiologischer Erndhrungssicht waren die Effekte der Didt C,
die den zirkadianen Rhythmus iiber den gesamten Tages- und Nachtverlauf beriicksich-
tigt, dabei noch besser als bei der Didt B. Cubero et al. schlussfolgerten, dass eine auf
den zirkadianen Rhythmus abgestimmte Formulanahrung als Zeitgeber fungieren und
zur Schlafkonsolidierung beitragen kann. Die Annahme konnte somit bestétigt werden

[126].

Seite 37



Studie 2: ,,Improving the quality of infant sleep through the inclusion at supper of
cereals enriched with tryptophan, adenosine-5’-phosphate, and uridine-5’-

phosphate* (2009) von Cubero et. al.:

In der randomisierten prospektiven Doppelblindstudie im Cross-over-Design untersu-
chen Cubero et al., inwiefern die Anreicherung von Cerealien mit schlafférdernden
Nahrstoffen zu einer Verbesserung des nichtlichen Sauglingsschlafs beitragen kann
[127]. Ausgangspunkt fiir die Studie war, dass viele Sauglinge (30 %) im ersten Lebens-
jahr unter Schlafproblemen leiden, ein gesunder Schlaf aber wichtig fiir die Hirnreifung
und die Synthese von Wachstumshormonen ist [128]. Cubero et al. gehen von der An-
nahme aus, dass die Aminosdure Tryptophan als Ausgangsstoff diverser Neurotransmit-
ter die Plasmaspiegel von Serotonin und Melatonin erh6hen kann, die beide regulato-
risch am Schlafprozess beteiligt sind [46, 129]. Da auch Adenosin-5°‘-Phosphat
(5°“AMP) durch Modulation von Rezeptoren in den ventrolateralen Nuklei den Schlaf
einleitet und Wachphasen reduziert [130, 131] und Uridin-5°-Monophosphat (5°-UMP)
mit GABA-Rezeptoren im zentralen Nervensystem interagiert [132], entwickelten Cu-
bero et al. Sauglings-Formula-Milch und Cerealien, die Tryptophan sowie die beiden
Nukleotide 5°-AMP und 5‘-UMP in unterschiedlichen Konzentrationen enthielten. Die-
se natiirlicherweise auch in der Muttermilch vorkommenden Substanzen weisen im Ta-

gesverlauf unterschiedliche Akrophasen (Zeiten der hochsten Konzentration) auf.

An der Studie nahmen 30 Sauglinge und Kleinkinder im Alter von acht bis 16 Monaten
teil, die mindestens drei Wachepisoden pro Nacht aufwiesen. Die Studie lief tiber fiinf
Wochen mit einer Kontroll- und zwei Interventionswochen, zwischen denen jeweils
eine Woche als Wash-out-Phase durchgefiihrt wurde. In den beiden Wash-out-Wochen
wurde bei der Abendmahlzeit (zwischen 18 Uhr und 6 Uhr) die gleiche Mahlzeitenzu-
sammensetzung gegeben wie in der Kontrollwoche. Die iibrigen Mahlzeiten des Tages
(Frithstiick, Mittags- und Nachmittagsmahlzeit) waren iiber die gesamten fiinf Wochen
gleich [127].

Die Abendmahlzeiten bestanden aus Cerealien und Formula-Milch. Beide Mahlzeiten-
bestandteile gab es in zwei Variationen. Die normale Variante der Cerealien enthielt
den fiir Cerealien iiblichen Tryptophan-Gehalt von 75 mg pro 100 g ohne zusétzlich
zugefiihrte Nukleotide. Pro 100 g enthielt die normale Formula-Milch 231,5 mg Tryp-
tophan sowie 2,6 mg 5°‘-AMP und 5 mg 5°-UMP. Bei der schlaffordernden Variante

der Cerealien (,,Cerealien-Plus*) wurde der Anteil an Tryptophan gegeniiber den nor-
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malen Cerealien um 150 mg auf 225 mg/100 g erhoht und es wurden die beiden Nuk-
leotide 5°-AMP (5,3 mg/100 g) und 5°-UMP (6,3 mg/100 g) zugesetzt. Bei der schlaf-
fordernden Formula-Milch (,,Formula-Milch-Plus*) fand ebenfalls eine deutliche
Anreicherung um die drei Bestandteile gegeniiber der normalen Formula-Milch statt

(vgl. Tabelle 8) [127].

Tabelle 8: Abendmahlizeit als normale Variante und schlaffordernd mit Anteilen an
Tryptophan, 5 -AMP und 5 -UMP, jeweils pro 100 g (eigene Darstellung nach [127])

Komponenten der Abendmahlzeit Tryptophan Adenosin-5‘- Uridin-5‘-
Monophosphat Monophospat

Normale Variante:

normale Cerealien 75,0 mg - -

normale Formula-Milch 231,5mg 2,6 mg 5,0 mg

Schlafférdernde Variante:
Cerealien-Plus 225,0 mg 5,3 mg 6,3 mg

Formula-Milch-Plus 480,0 mg 7,6 mg 8,8 mg

In der Woche 1 (,,Kontrollwoche*) sowie in den Wochen 2 und 4 (Wash-out-Phasen)
wurden im Studienverlauf die normalen Cerealien zusammen mit der normalen Formu-
la-Milch gegeben. In Woche 3 (,,Cerealien-Plus-Woche*) wurden die mit den schlaffor-
dernden Substanzen angereicherten Cerealien-Plus zusammen mit der normalen Formu-
la-Milch verabreicht, wahrend in der 5. Woche (,,Cerealien-Milch-Plus-Woche*) neben
den schlafférdernden Cerealien-Plus auch die angereicherte Formula-Milch-Plus gege-

ben wurde (s. Tabelle 9) [127].

Tabelle 9: Zusammensetzung der Abendmahlizeiten mit Cerealien und Formula-Milch
im Studienablauf (eigene Darstellung nach [127])

Woche Phase im Studienablauf Cerealien Formula-Milch
Woche 1 Kontrollwoche normal normal

Woche 2 Wash-out-Phase normal normal

Woche 3 Intervention ,,Cerealien-Plus-Woche“ Cerealien-Plus normal

Woche 4 Wash-out-Phase normal normal

Woche 5 Intervention ,,Cerealien-Milch-Plus-Woche” Cerealien-Plus Formula-Milch-Plus
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Wihrend der Studie wurde die Bewegungsaktivitit der Probanden mittels eines Aktime-
ters (Actiwatch®) gemessen und nach Studienende wurden die Eltern zu einer Verbes-

serung des Schlafs befragt. Unter anderem wurden folgende Parameter ermittelt [127]:

o Die tatsichliche Schlafzeit (TST) in der Cerealien-Milch-Plus-Woche war mit ei-
nem Signifikanzniveau von jeweils p < 0,01 hoher als in der Kontrollwoche und in
der Cerealien-Plus-Woche.

e Die angenommene Schlafzeit war in der Cerealien-Milch-Plus-Woche mit p < 0,01
signifikant hoher als in der Kontrollwoche.

o Die ldngsten Bettzeiten (TIB) konnten in der Cerealien-Milch-Plus-Woche festge-
stellt werden. Die Werte waren signifikant hoher (p <0,01) als in der Cerealien-
Plus-Woche. Die Werte in der Cerealien-Plus-Woche waren wiederum mit p < 0,01
signifikant hoher als in der Kontrollwoche.

o Die Schlafeffizienz (SE) war in der Cerealien-Milch-Plus-Woche signifikant hoher
als in der Cerealien-Plus-Woche, die Werte der Cerealien-Plus-Woche waren signi-
fikant hoher als in der Kontrollwoche (p <0,01).

e Die Schlaflatenz (SOL) nahm zwar mit Verzehr der Cerealien-Plus ab. Allerdings

waren die Unterschiede nicht signifikant.

Zusammenfassend kann festgehalten werden, dass es bei den Kindern zu einer Schlaf-
verbesserung kam, wenn sie entweder nur die den Schlaf fordernden Cerealien-Plus mit
der normalen Formula-Milch gegessen hatten oder aber die Cerealien-Plus mit der For-
mula-Milch-Plus. Bei den Parametern TST und angenommene Schlafzeit konnte bei den
Kindern in der Cerealien-Plus-Woche und in der Cerealien-Milch-Plus-Woche ein ruhi-
gerer und dauerhafterer Schlaf wéihrend der Dunkelphase festgestellt werden. Durch die
Cerealien-Plus erhohte sich die TIB und die SE verbesserte sich. Cubero et al. konnten
nachweisen, dass sich die nachtlichen Schlafprobleme der Kinder nach Verzehr der den
Schlaf fordernden Cerealien-Plus verringerten und durch Zugabe der Formula-Milch-
Plus sogar noch groBere Verbesserungen erzielt werden konnten. Der Verzehr der Cere-
alien-Plus wirkte unterstiitzend bei der Anpassung des Schlaf-Wach-Rhythmus an den
natiirlichen Hell-Dunkel-Wechsel. Insofern schlussfolgerten Cubero et al., dass eine der
Chronobiologie entsprechende Erndhrung den zirkadianen Rhythmus synchronisiert,

ohne dass es einer medikamentdsen Unterstiitzung bedarf [127].
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Studie 3: ,,The sedative effect of non-alcoholic beer in healthy female nurses* (2012)

von Franco et al.:

In ihrer Langsschnittstudie untersuchen Franco et al., inwiefern die in alkoholfreiem
Bier enthaltenen Bitterstoffe mit ihren sedierenden Eigenschaften den Schlaf-Wach-
Rhythmus bei einer Population beeinflussen, die im Wechsel- oder Nachtdienst arbeitet
[95]. Franco et al. gehen in ihrer Studie davon aus, dass die im Bier enthaltenen Bitter-
stoffe durch Modulation von GABA-Rezeptoren im Gehirn den Spiegel des Neuro-
transmitters GABA anheben, der inhibitorisch auf das zentrale Nervensystem wirkt und
einen narkotisierenden Effekt hat [133]. Der im Bier enthaltene Hopfen wirkt auf den in
die nachtliche Schlafregulation involvierten Neurotransmitter Serotonin, der seinerseits
zur Bildung von Melatonin beitrdgt. Dariiber hinaus wirkt Hopfen auf die neuronalen
Rezeptoren des an der Schlafinduktion beteiligten Adenosins [134]. Fiir die Durchfiih-
rung der 3-wochigen Studie wurde alkoholfreies Bier verwendet. Es nahmen
17 Krankenschwestern teil, die mindestens eine Nacht- oder Wechselschicht pro Woche
hatten und bei denen vor Studienbeginn mittels des ERI-Fragebogens ein arbeitsbedingt
erhohter Stresspegel ermittelt wurde (mittels validierter spanischer Version [121]). Nach
einer einwdchigen Kontrollwoche erhielten die Krankenschwestern iiber 14 Tage 0,33 |
alkoholfreies Bier zum Abendessen. Jede Krankenschwester fungierte als ihre eigene
Kontrolle. Im Rahmen der Studie wurden neben dem Angstempfinden (iiber den STAI-
Test) mittels Aktimetrie Pulsaktivitat, Bettzeit (TIB), angenommene Schlafzeit, tatséch-
liche Schlafzeit (TST), Schlaflatenz (SOL) und Schlafeffizienz (SE) untersucht. Dar-
iiber hinaus wurde eine chronobiologische Analyse zur Messung der interdianen Stabili-

tit, der intradianen Variablitit und der relativen Amplitude’ durchgefiihrt [95]:

Die Ergebnisse der Studie zeigten, dass sich die Gesamtaktivitéit des Pulses in der Nacht
signifikant verringerte und das Angstempfinden abnahm. Bei gleichbleibender TIB ver-
kiirzte sich die SOL nach der Intervention signifikant (p <0,05) von durchschnittlich
20,5 Minuten auf 12,01 Minuten im Vergleich zur Kontrollwoche. Bei der chronobiolo-
gischen Analyse zeigte sich eine verbesserte interdiane Stabilitit von 0,51 nach der
Intervention verglichen mit 0,45 in der Kontrollwoche, so dass eine Konsolidierung des

zirkadianen Rhythmus erreicht werden konnte.

’ Die relative Amplitude definiert sich als Differenz zwischen dem Mittelwert der 10 Stunden mit hochs-
ter Aktivitat und dem Mittelwert der 5 Stunden mit niedrigster Aktivitat innerhalb eines 24-stiindigen
Zeitraums [121].
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Franco et al. kamen zu der Schlussfolgerung, dass ein moderater Konsum von alkohol-
freiem Bier, insbesondere durch Hopfen als Bestandteil, forderlich fiir den Nachtschlaf
bei Nacht- oder Wechselschicht ist. Zwar verldngerte sich die Gesamtschlafzeit nicht, es
kann allerdings durch eine verkiirzte Schlaflatenz von einem Anstieg der Schlafqualitat
ausgegangen werden bei verringerter nachtlicher Gesamtaktivitat (Pulsaktivitit). Eben-
falls konnte festgestellt werden, dass Hopfen neuromodulierend und damit hilfreich fiir
die Synchronisation des zirkadianen Schlaf-Wach-Rhythmus sein kann. Die Annahme

von Franco et al. konnte bestétigt werden.

Studie 4: ,,Tryptophan-enriched cereal intake improves nocturnal sleep, melatonin,
serotonin, and total antioxidant capacity levels and mood in elderly humans” (2013)

von Bravo et al.:

In der einfach verblindeten Untersuchung gehen Bravo et al. der Frage nach, ob mit
Tryptophan angereicherte Cerealien den Schlaf-Wach-Zyklus bei dlteren Menschen
konsolidieren und Depressions- und Angstzustdnden entgegenwirken kénnen [34]. Die
Untersuchung erfolgte an 35 Teilnehmern im Alter von 55 bis 75 Jahren (26 Frauen und
9 Manner) mit fragmentiertem Schlaf (mindestens drei Aufwachepisoden) bzw. Ein-
schlafschwierigkeiten (Schlaflatenz > 1 h). Die Untersuchung lief iiber drei Wochen im

gewohnten hauslichen Umfeld mit folgendem Ablauf [34]:

a) Kontrollwoche: auf der Basis von ,,Standard“-Cerealien mit 75 mg Tryptophan pro
100 g Cerealien jeweils eine Portion von 30 g Cerealien (enthdlt 22,5 mg Tryp-
tophan) zum Frithstiick und zum Abendessen

b) Interventionswoche: zusitzlich angereicherte Cerealien mit einem Tryptophan-
Gehalt von 200 mg pro 100 g Cerealien; eine Portion von 30 g Cerealien jeweils zum
Frithstiick und zum Abendessen enthielt 60 mg Tryptophan pro Portion.

c) Nachbereitungswoche: Jeder Teilnehmer nahm seine iibliche Kost zu sich, aller-

dings durften keine Cerealien gegessen werden.

Mittels Aktimeter wurden Bettzeit (TIB), Gesamtschlafzeit (TST), angenommene
Schlafzeit, Schlaflatenz (SOL), Schlafeffizienz (SE), inaktive Zeiten, Pulsaktivitit, An-
zahl der Wachphasen und der Fragmentationsindex (Anteil der Wachphasen an Gesamt-
schlafzeit) ermittelt. Zusétzlich wurden das Angstempfinden (STAI), die Schwere de-

pressiver Symptome (BDI) und iiber Urinproben Serotonin- und Melatonin-Metaboliten
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untersucht. Nach Ablauf der dreiwochigen Untersuchung wurde festgestellt, dass sich
die Schlafparameter nach der Interventionswoche im Vergleich zu beiden Wochen -
Kontrollwoche und Nachbereitungswoche — mit folgenden Ergebnissen verbessert hat-

ten [34]:

e Die TST hatte sich signifikant (p <0,01) verlangert.

e Die SOL nach der Interventionswoche war signifikant kiirzer als nach der Kontroll-
woche (p <0,01).

¢ Es wurde ein signifikanter Anstieg bei der SE (p < 0,001) festgestellt.

e Es konnte ein signifikanter Anstieg bei den inaktiven Zeiten (p < 0,01) verzeichnet
werden und die Gesamtaktivitdt nahm signifikant ab (p <0,01).

e Die Anzahl der Wachepisoden reduzierte sich signifikant (p <0,01). Nach der Inter-
ventionswoche war der Fragmentationsindex signifikant niedriger als nach der Kon-

trollwoche und der Nachbereitungswoche (p < 0,001).

Bei den Urinmetaboliten und der antioxidativen Gesamtkapazitit ergab sich nach der
Interventionswoche im Vergleich zur Kontroll- und Nachbereitungswoche ein signifi-
kanter Anstieg. Die Abfrage zum Angstempfinden ergab eine signifikante Reduzierung
(p <0,05) bei dem momentanen emotionalen Zustand (,S7ate Anxiety‘), blieb aber bei
der ,Trait Anxiety* unverdndert. Die depressiven Verstimmungen nahmen nach der /n-
terventionswoche im Vergleich zur Kontrollwoche nach BDI-Test ebenfalls signifikant

ab (p <0,05) [34].

Als Fazit hielten Bravo et al. fest, dass der Verzehr von Cerealien mit einem hoheren
Tryptophan-Gehalt zu Verbesserungen verschiedener Schlafparameter fithren kann wie
eine verbesserte Schlafeffizienz und eine langere tatsachliche Schlafzeit mit einem nied-
rigeren Fragmentationsindex und einer verkiirzten Schlaflatenz. Dariiber hinaus konnte
ebenfalls eine Verbesserung von den Schlaf beeintrichtigenden Angsten und Depressi-
onen festgestellt werden. Bravo et al. fithrten dies auf die erhohte Serotonin-Synthese
(sichtbar durch entsprechende Urinmetaboliten) und daraus resultierendes zusitzlich
verfiigbares Tryptophan zuriick. Die Annahme, dass sich mit Tryptophan angereicherte
Cerealien als chronobiologische Erndhrung giinstig auf eine altersbedingte Verdnderung

des Schlaf-Wach-Rhythmus auswirken konnen, konnte bestétigt werden [34].
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Studie 5: ,,Effect of non-alcoholic beer on subjective sleep quality in a university

stressed population* (2014) von Franco et al.:

In ihrer Langsschnittstudie im Cross-over-Design untersuchen Franco et al., ob der
Konsum von alkoholfreiem Bier die subjektive Schlafqualitidt von unter Priifungsstress
stehenden Studenten verbessern kann [135]. Hintergrund der Untersuchung war, dass
langere Wachzeiten, beispielsweise durch vermehrten Stress hervorgerufen, zu einer
verringerten mentalen Leistungsfihigkeit fiihren konnen. Hopfen (Humulus lupulus) mit
seinen aromatischen Inhaltsstoffen wird in der Lebensmittelindustrie als Bestandteil bei
der Bierherstellung eingesetzt. Neben anderen Stoffen wie Polyphenolen (Xanthohumol)
und Terpenen (Myrcenol) iiben die in Hopfen enthaltenen Bitterstoffe einen sedierenden
Effekt aus, indem sie den inhibitorischen Neurotransmitter GABA aktivieren [136—
138]. Dariiber hinaus wirken die vorgenannten Inhaltsstoffe von Bier auch auf den an
der Schlafregulation beteiligten Neurotransmitter Serotonin sowie auf das Hormon Me-

latonin und das Neuropeptid Adenosin [139].

Teilnehmer der Studie waren 30 gesunde, normalgewichtige Universititsstudenten
(15 Frauen, 15 Ménner) mit einem Durchschnittsalter von 23 Jahren, deren Stresslevel
vor Studienbeginn durch den STAI-Test ermittelt wurde. Bei allen Probanden lag der
Stresslevel oberhalb der 50. Perzentile. Die Studiendauer betrug drei Wochen. In den
ersten sieben Tagen (Kontrolle) tranken die Teilnehmer kein Bier. In den nachfolgenden
14 Tagen (Intervention) konsumierten sie 330 ml alkoholfreies Bier zum Abendessen.
Jeder Studienteilnehmer war seine eigene Kontrolle. Am Ende jeder Woche schitzten

die Probanden ihre subjektive Schlafqualitdt mit dem PSQI-Fragebogen ein [135].

Mit dem PSQI-Fragebogen wurden neben der subjektiven Schlafqualitdt auch die
Schlafparameter der sieben Kategorien ermittelt (s. hierzu 2.2.4  Subjektive Erhe-
bungsmethoden‘). Die subjektive Schlafqualitit gemifl PSQI-Gesamtscore konnte
nach der /ntervention insgesamt mit einer leichten Verbesserung (p < 0,05) als signifi-
kant gegeniiber der Kontrolle eingestuft werden. Die Probanden hatten weniger Auf-
wachphasen in der Nacht und empfanden den Schlaf als weniger fragmentiert. Die
Schlaflatenz (SOL) reduzierte sich signifikant (/ntervention vs. Kontrolle: p <0,05).
Bei der Gesamtschlafzeit (TIB) konnten keine signifikanten Unterschiede beobachtet
werden. Dies galt auch fiir die Schlafstérungen, die zwar reduziert waren, aber nicht in

einem signifikanten Bereich. Auch die Schlafeffizienz (SE) verbesserte sich leicht,
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wenn auch nicht signifikant. Eine weitere Verbesserung konnte bei der Tagesmiidigkeit

festgestellt werden [135].

Franco et al. kommen zu dem Schluss, dass die sedierenden Inhaltsstoffe des Bieres
durch ihre modulierende Wirkung auf die GABA-Rezeptoren des zentralen Nervensys-
tems die Schlaflatenz verkiirzen und die Schlafqualitit leicht verbessern kénnen, was
eine subjektive Schlafverbesserung zur Folge hatte. Die Annahme, dass der gemaBigte
Konsum von alkoholfreiem Bier zum Abendessen fiir Menschen in Stresssituationen zur
Verbesserung der Schlafqualitit empfehlenswert sein kann, konnte bestétigt werden

[135].

Studie 6: ,,Synchronic inverse seasonal rhythms of energy density of food intake and
sleep quality: a contribution to chrononutrition from a Polish adult population“

(2016) von Stelmach-Mardas et al.:

Die von Stelmach-Mardas et al. durchgefiihrte Querschnittstudie untersucht die Aus-
wirkungen von der mit der Nahrung zugefiihrten variierenden Energiedichte auf die
Schlafqualitdt im Jahresverlauf [140]. Hintergrund war, dass die Verfiigbarkeit natiirli-
cher Lebensmittel Jahreszeiten-abhéngig ist und deren Energiedichte im saisonalen Jah-
resverlauf schwankt [141]. Stelmach-Mardas et al. gingen davon aus, dass bei gleich-
bleibendem Nahrungsvolumen durch eine hohere Aufnahme von Fetten im Winter eine
hohere Energiezufuhr als in den iibrigen Jahreszeiten erfolgt und dies zu einer kiirzeren
Schlafdauer fithrt. An der einjéhrigen Beobachtungsstudie nahmen insgesamt
230 gesunde Erwachsene teil mit relativ homogenem Korpergewicht und BMI. Vor
Studienbeginn wurde mittels PSQI-Fragebogen die subjektive Schlafqualitdt ermittelt.
Sie ergab einen PSQI-Score > 5 und wies damit eine niedrige Schlafqualitdt bei den
Probanden aus. Die Daten zur Nahrungsaufnahme wurden bei den Studienteilnehmern
einmalig retrospektiv durch einen Interviewpartner (24-Stunden-Recall) erhoben. Die
PortionsgroBe und saisonale Verdnderungen wurden geschétzt und die Energiedichte
errechnet. Die Reihenfolge der untersuchten Zeitrdume war Friithjahr (Méarz bis Mai),
Sommer (Juni bis August), Herbst (September bis November) und Winter (Dezember
bis Februar). Analysiert wurden der BMI (kg/m?), die Energiedichte (kcal/g), Nahrungs-
und Flissigkeitsmengen (g/Tag), die Energiezufuhr (kcal/Tag), die Makrondhrstoffver-
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teilung (Protein, Fett und Kohlenhydrate jeweils in g/Tag) und die subjektive Schlaf-

qualitdt (PSQI-Score) (s. Tabelle 10) [140].

Tabelle 10: BMI, Energiedichte, Nchrstoffzufuhr und Schlafqualitiit der Studienteilneh-

mer mit Mittelwerten iiber alle 4 Jahreszeiten (modifiziert nach [140])

Parameter Friihjahr Sommer Herbst Winter P-Wert
(n=208) (n=205) (n=195) (n=230)

BMI (kg/m?) 24,6 24,5 24,6 24,3 0,7986
Energiedichte (kcal/g) 0,7 1,0 0,9 1,2 <0,001
Nahrungszufuhr (g/Tag) 1.229,5 1.106,9 1.112,3 1.061,4 0,0003
Fliissigkeitszufuhr (g/Tag)1 804,0 485,1 625,0 386,7 | <0,0001
Energiezufuhr (kcal/Tag) 1.330,2 1.334,7 14149 1.426,9 0,0879
Protein (g/Tag) 62,1 64,4 67,8 65,6 0,1840
Fett (g/Tag) 42,9 43,6 45,0 48,7 0,1146
Kohlenhydrate (g/Tag) 181,8 184,4 201,1 196,2 0,0276
Schlafqualitat (PSQI-Score) 7,8 9,0 9,4 10,0 | <0,0001

Tohne Wasser

Uber alle Jahreszeiten konnte eine statistisch signifikante Verinderung in der Energie-
dichte festgestellt werden (p <0,01)°. Die hochste Energie- und Fettdichte wies der
Winter auf. Im Vergleich zu den iibrigen Jahreszeiten war die Energiedichte im Winter

jeweils signifikant hoher als in den iibrigen drei Jahreszeiten: Winter vs. Friihjahr

p <0,001; Winter vs. Sommer p = 0,0041; Winter vs. Herbst p <0,0001. Die Energie-
dichte im Herbst war mit p =0,0023 signifikant hoher als im Friihjahr. Die geringste

Energiedichte insgesamt konnte im Friihjahr verzeichnet werden [140].

Die subjektive Schlafqualitit nach PSQI-Score schwankte im Jahresverlauf mit ei-
nem Signifikanzniveau von p <0,01. Die geringste Schlafqualitdt (mit dem hochsten
PSQI-Score von 10,0) wurde im Winter ermittelt und zeigte im Vergleich zum Friihjahr
einen signifikanten Unterschied von p <0,0001. Verglichen mit dem Sommer war die
Schlafqualitdt im Winter mit p <0,0001 signifikant schlechter. Der Vergleich der
Schlafqualitit von Winter und Herbst zeigte keinen signifikanten Unterschied
(p = 0,3138). Einen niedrigeren PSQI-Score mit einer besseren Schlafqualitit zeigte das
Frithjahr mit einem PSQI-Score von 7,8. Verglichen mit den anderen Jahreszeiten war
die Schlafqualitit im Frihjahr jeweils signifikant hoher: Frithjahr vs. Sommer

p <0,0001; Frithjahr vs. Herbst p=0,0023 und Friihjahr vs. Winter (p <0,0001). Die

¥ Die saisonalen Schwankungen wurden iiber generalisierte Schitzgleichungen ermittelt (Generalized
estimating equations) [140].
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ndhere Analyse der im PSQI-Score ermittelten Parameter zeigte, dass die subjektive
Wahrnehmung der Schlafqualitdt im Winter schlechter ausfiel als im Vergleich zu Friih-
jahr und Sommer beziiglich Schlaflatenz, Schlafstérungen und Tagesfunktion. Tabel-

le 11 zeigt die saisonalen Schwankungen von Energiedichte und Schlafqualitat [140].

Tabelle 11: Saisonale Schwankungen von Energiedichte und Schlafqualitdit mit voll-
stindigem Datenmaterial, n= 195 (modifiziert nach [140])

Jahreszeit Energiedichte Energiedichte PSQl-Score PSQl-Score
kleinster Quadrate- Konfidenzintervall kleinster Quadrate- Konfidenzintervall
Mittelwert Mittelwert
Friihjahr 0,67 0,61-0,74 7,71 7,38 — 8,06
Sommer 0,85 0,77 -0,93 8,56 8,16 — 8,98
Herbst 0,79 0,72-0,87 9,10 8,70- 9,52
Winter 0,97 0,87 -1,07 9,59 9,17 -10,03

Bei einem nahezu gleichbleibenden Verhéltnis der Fett- und der Proteinzufuhr war die
Energiedichte im Winter im Vergleich zu den iibrigen drei Jahreszeiten signifikant ho-
her (p > 0,05). Als Fazit stellen Stelmach-Mardas et al. fest, dass die Energiedichte im
Winter umgekehrt proportional zur Schlafqualitit ist (p < 0,0001), dass also eine inverse
Relation zwischen dem zirkadianen Rhythmus (Schlafqualitdt) und dem Metabolismus
(Energiedichte) besteht. Sie fithren diesen Zusammenhang fiir ihre Studie auf die natiir-
liche Anpassung des Organismus an den kalten und dunklen Winter zuriick. Die An-
nahme iiber einen Zusammenhang von Energiedichte und Schlafqualitidt von Stelmach-

Mardas konnte somit bestétigt werden [140].

Sekundéranalyse 7: ,,Effect of 8-hour time-restricted feeding on sleep quality and du-

ration in adults with obesity* (2019) von Gabel et al.:

Es handelt sich um eine Sekundéranalyse von Gabel et al. zu der 2018 durchgefiihrten
12-wochigen Pilotstudie ,,Effects of 8-hour time restricted feeding on body weight and
metabolic disease risk factors in obese adults: a pilot study* von Gabel et al. (,,Pilotstu-
die”). Teilnehmer der Pilotstudie waren 23 adipose Probanden (BMI: 30 bis 45 kg/m?)
im Alter zwischen 25 und 65 Jahren, bei denen die Auswirkungen eines 8-stiindigen
Nahrungszeitfensters auf Korpergewicht und metabolisches Risiko untersucht wurden.

Fiir zwei Wochen vor der Intervention wurde mit den Probanden vereinbart, die iibliche
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Kost und Bewegungsroutine beizubehalten. Es folgten zwolf Interventionswochen, bei
denen die Probanden in der Zeit von 10 Uhr bis 18 Uhr Nahrung ad libitum zu sich
nehmen durften. In der Zeit zwischen 18 Uhr und 10 Uhr folgte eine Fastenperiode, in
der lediglich energiefreie Getranke konsumiert werden durften. Fiir die Nahrungsauf-
nahme innerhalb des 8-stiindigen Zeitfensters gab es keine Vorgaben zu Verzehrmengen
oder Nahrungszusammensetzung. Es musste nicht auf die Kalorienzufuhr geachtet wer-
den. Die Einhaltung des 8-stiindigen Zeitfensters wurde téglich tiber ein Adharenzpro-
tokoll notiert. Die Ergebnisse der Intervention wurden mit historischen Kontrolldaten
einer zwischen 2011 und 2015 durchgefiihrten Studie zur Gewichtsreduktion vergli-
chen, die die gleiche Stichprobe mit vergleichbaren Ein- und Ausschlusskriterien von
n =23 aufwies. Neben Korpergewicht, Korperzusammensetzung (Fett- und Magermas-
se sowie viszerales Fett) und Adhirenzprotokoll zur Feststellung der Dit-Compliance’
wurden Verdnderungen der Schlafqualitidt nach der Intervention mittels Insomnia Se-

verity Index (ISI) und iiber den PSQI-Fragebogen ermittelt [ 143].

Bei der von Gabel et al. 2019 durchgefiihrten und hier betrachteten Sekundiranalyse

Effect of 8-hour time-restricted feeding on sleep quality and duration in_adults with

obesity* (,,Sekunddranalyse’) wurde auf die im Rahmen der Pilotstudie erhobenen Da-
ten zuriickgegriffen. Die Datenauswertung fiir die Sekundiranalyse erfolgte zu der
Frage, wie sich zeitlich begrenztes Essen (TRE) auf das Koérpergewicht sowie die
Schlafqualitit und die Schlafdauer bei adip6sen Patienten auswirkt. Da Adipositas mit
einer schlechten Schlafqualitit und einer kiirzeren Schlafdauer assoziiert wird, wie zahl-
reiche Studien zeigen [144, 145], stellten Gabel et al. die Hypothese auf, dass durch eine
Gewichtsreduktion bei Adip6sen (insbesondere bei schlechten Schlédfern) bei einer Nah-
rungsaufnahme innerhalb eines 8-stiindigen Zeitfensters (,,8h-TRE®) iiber 12 Wochen

eine Verbesserung der Schlafqualitit und Schlafdauer erreicht werden kann [142].

Zur Einteilung der 23 Probanden in ,,gute Schliafer und ,schlechte Schliafer wurde
eine Subanalyse mittels PSQI durchgefiihrt: 13 Probanden verfiigten iiber eine gute
Schlafqualitdt (PSQI<S5), zehn Probanden wurden als schlechter Schlafer eingestuft
(PSQI > 5). Als Ergebnis der Sekundciranalyse wurde festgestellt, dass Korpergewicht
und Fettmasse bei guten und bei schlechten Schliafern signifikant reduziert werden
konnten (p <0,01). Das 8h-TRE wurde zu 80 % von allen Probanden tiber den Untersu-

chungszeitraum eingehalten (gute Schldfer: 83 %, schlechte Schlifer: 76 %). Die kor-

° Hierzu galt folgende Berechnung: Einhaltung des Zeitfensters in % = Anzahl der eingehaltenen Tage
dividiert durch die Anzahl der Tage der Untersuchung x 100 [142].
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perliche Aktivitit blieb unverdndert. Vor Intervention zeigten die schlechten Schlifer
eine unterschwellige Insomnie. Es kam nach der Intervention zu keiner signifikanten
Veranderung. Zu Interventionsbeginn lag der durchschnittliche PSQI-Score fiir alle
Probanden bei 4,7, so dass keine klinischen Schlafstorungen vorlagen. Die Subgruppe
der schlechten Schlifer lag vor Intervention > 5, verdnderte sich nach der Intervention
durch ein 8h-TRE bei den schlechten Schlédfern jedoch nicht signifikant. Die Dauer von
Bettzeit (TIB), Wachphasen und der tatsdchlichen Schlafzeit (TST) blieb sowohl bei

den , guten Schliafern als auch bei den ,,schlechten Schlafern* unveriandert [142].

Gabel et al. schlussfolgerten, dass eine auf acht Stunden reduzierte Nahrungsaufnahme
bei Adipositas nach 12 Wochen weder die Schlafqualitét, die Schlafdauer noch die Ge-
samtschlafzeit signifikant verdndert. Die an den schlechten Schldfern durchgefiihrte
Subanalyse zeigte keine relevante Schlafverbesserung, so dass die Hypothese nicht be-

statigt werden konnte.

Sekundéranalyse 8: ,,Associations of time-restricted eating with health-related quality

of life and sleep in adults: a secondary analysis of two pre-post pilot studies* (2020)

von Kesztyiis et al.:

In ihrer Sekundéranalyse stiitzten sich Kesztyiis et al. auf die Ergebnisse zweier Pilot-
studien im Vorher-Nachher-Design, die die Auswirkungen eines TRE bei Universitéts-
angestellten (n=61) und bei Patienten einer Allgemeinarztpraxis (n=38) betrachtet
hatten. Insgesamt wurden fiir die Sekundaranalyse die Daten von 99 Probanden mit ei-
nem BMI > 25 kg/m? analysiert. Untersucht wurden die Effekte einer mindestens
15-stiindigen Fastenperiode auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitit (HRQoL), auf
Schlafdauer und —qualitit sowie die Eignung eines TRE fiir eine Gewichtsabnahme
(aufgrund einer niedrigen Akzeptanzschwelle als diétetische MaBBnahme zur Gewichts-
reduktion). Zur Messung der HRQoL und der Schlafqualitat wurde das validierte PRO-
Instrument EQ-5D VAS verwendet. Fiir beide Gruppen konnte nach Ablauf des
3-monatigen Beobachtungszeitraums eine Adhirenz von durchschnittlich 77,2 % fiir die
Einhaltung eines mindestens 15-stiindigen Fastenzeitraums beobachtet werden. Dabei
zeigten die Patienten mit 85,4 % eine hohere Adharenz als die Universitdtsangestellten
(72,0 %). Auch bei der Lange des Fastenzeitraums hielten die Patienten ein um

40 Minuten kiirzeres Fenster fiir die Nahrungsaufnahme ein als die Universitidtsange-
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stellten. Vor Beginn der Pilotstudie betrug die Linge des Nahrungszeitfensters 12,4 h
(Universitatsangestellte) bzw. 12,3 h (Patienten) und verkiirzte sich dann auf 8 4 h bzw.
7,7 h. Die tatsdchliche Schlafzeit (TST) blieb mit ca. 7,5 h bei beiden Gruppen inner-
halb der drei Monate nahezu unverdndert. In beiden Gruppen verbesserte sich die
Schlafqualitit signifikant um 9,6 Punkte auf der EQ-5D VAS (p <0,001), wobei die
Patienten mit 10,2 Punkten etwas vor den Universitdtsangestellten mit 9,3 Punkte lagen

[146].

Kesztyiis et al. schlussfolgerten, dass es wie zur HRQoL auch eine positive Korrelation
eines TRE mit der Moglichkeit einer Verbesserung der Schlafqualitat gibt, auch wenn
sich bei der TST keine Verdnderung gezeigt hatte. Bei der Akzeptanz eines TRE als
Ernghrungsform zur Gewichtsreduktion konnten positive Ergebnis erzielt werden. Inso-
fern konnte die Annahme von Kesztyiis et al. bestétigt werden, dass ein TRE bei Ge-

wichtsreduktion zur Verbesserung der Schlafqualitét beitragen kann [146].

Im Rahmen der Literaturrecherche wie im Material- und Methodenteil dargelegt, wurde
ebenfalls die nachfolgend betrachtete Studie ausgewiesen, die aufgrund groBtenteils
anderslautender Outcomes isoliert zu betrachten ist, aber fiir die Beurteilung der mogli-
chen Wirksamkeit einer chronobiologischen Erndhrung in Assoziation mit Schlaf inte-

ressante Erkenntnisse und Ableitungen erlaubt:

Studie 9: ,,Eating behaviours and dietary intake associations with self-reported sleep

duration of free-living Brazilian adults* (2019) von de Castro et al.:

De Castro et al. fithrten 2019 eine Querschnittstudie auf der Grundlage von Daten
durch, die im Rahmen des brasilianischen Gesundheitssurveys Health Survey Sdo Paulo
(,,2015 ISA-Capital) von 2015 erhoben worden waren und bei denen der Fokus auf der
Nahrungszufuhr in Verbindung mit Biomarkern lag (,,2015 ISA-Nutrition*). Die von de
Castro et al. betrachtete Stichprobe (n=1.081) war mindestens 20 Jahre alt. Die zu-
grundeliegenden Daten wurden mittels eines Fragebogens durch ein gefiihrtes Interview
erhoben und enthielten neben anthropometrischen Erhebungen Angaben zu Demografie,
Gesundheit, Substanzkonsum und Lebensfithrung. Beziiglich der Schlafdauer wurden
die Probanden vor Erfassung der Erndhrungsdaten gebeten, sich selbst in eine von drei

Kategorien einzustufen: Kurzschlafer (<6 h), Normalschlafer (7 bis 8 h) oder Lang-
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schlafer (>9h). Die Verteilung auf die drei Schlaftypen ergab 339 Kurzschléfer
(31,4 %), 515 Normalschlifer (47,6 %) und 227 Langschlifer (21,0 %). Uber ein 24-
Stunden-Recall wurden die Daten zum Erndhrungsverhalten erhoben. Angaben zur ta-
geszeitlichen Zuordnung der eingenommenen Mahlzeiten wurden wie aus Tabelle 12

ersichtlich in fiinf Abschnitte unterteilt [147]:

Tabelle 12: Uhrzeiten der Mahlzeiteneinnahme (eigene Darstellung nach [147])

Mahlzeit Uhrzeit

Friihmorgens 00:00 - 05:59
Morgens 06:00 - 11:59
Mittags/Nachmittags 12:00 - 17:59
Abends 18:00 - 19:59
Spatabends 20:00 - 23:59

Bei der Auswertung von de Castro et al. handelt es sich um die erste Studie, die alle
wesentlichen Aspekte einer Erndhrung nach chronobiologischen Gesichtspunkten be-
riicksichtigt: Haufigkeit, Zeitpunkt und Abstand der Mahlzeiteneinnahme sowie Vertei-
lung von Energiezufuhr und Makronahrstoffen im Tagesverlauf, die folgendes Bild

ergab [147]:

¢ Die Einnahme von drei Hauptmahlzeiten war bei den Normalschlifern (67,4 %) am
wahrscheinlichsten und am geringsten bei den Langschlafern (60,2 %).

e 42,02 % der Kurzschlafer nahm ihr Frithstiick zwischen 06:00 und 07:59 h ein, wih-
rend der groBte Anteil bei den Normalschliafern (51,13 %) und bei den Langschldfern
(51,15 %) das Friihstiick zwischen 08:00 und 09:59 h einnahmen. Bei den nachfol-
genden zwei Hauptmahlzeiten war bei allen drei Schlaftypen die haufigste Uhrzeit
zwischen 12:00 und 13:59 h (Mittagessen) bzw. zwischen 20:00 und 21:59 h
(Abendessen) (s. Abbildung 6). Damit zeigten die Kurzschlafer mit 12,48 Stunden
das langste Nahrungszeitfenster im Vergleich zu den Normalschlédfern (11,96 h) und

den Langschlédfern (11,15 h).
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Abbildung 6: Verteilung der mittleren Bruttoenergiezufuhr im Tagesverlauf in Ver-
bindung mit der Schlafdauer (Daten des 2015 Health Survey of Sdo Paulo Focus in
Nutrition, 2015 ISA-Nutrition (n = 1.081) [147]

Bei der durchschnittlichen Gesamtenergiezufuhr, die iiber den Tag verteilt zwi-
schen 1.808,83 kcal (Langschldfer) und 1.890,22 kcal (Normalschlifer) variierte,
ergab sich zwischen den drei Schlaftypen kein nennenswerter Unterschied. Die
hochste Kalorienzufuhr erfolgte bei allen Probanden mit 44,88 En% mit-
tags/nachmittags, gefolgt von 22,5 En% morgens und 20,61 En% spétabends.

Im Hinblick auf die Makronihrstoffe erfolgte die hochste Zufuhr an verfiigbaren
Kohlenhydraten bei allen Schlaftypen morgens zwischen 06:00 und 11:59h
(11,75 En%). Proteine wurden im Durchschnitt mit 8,62 En% in der Zeit zwischen
12:00 und 17:59 h am haufigsten aufgenommen. Mit 13,71 En% wurde die hochste
Gesamtfettzufuhr ebenfalls zwischen 12:00 und 17:59 h festgestellt.

Sowohl beim Frithstiick als auch beim Abendessen hatten die Normalschlidfer im
Vergleich zu den Kurzschlafern und den Langschlédfern den hochsten Kohlenhydrat-
und Proteingehalt.

Im Tagesverlauf war die Makronéhrstoffzufuhr aus Kohlenhydraten, Proteinen und
Gesamtfetten bei allen drei Schlaftypen nahezu gleich. Nennenswerte Unterschiede
ergaben sich bei der Zuckerzufuhr. Die Gesamtzuckermenge war bei den Kurz-
schliafern am hochsten und bei den Langschlédfern am geringsten.

Im Vergleich zu den Normalschlédfern und den Langschlafern zeigten die Kurzschli-

fer mit 95,2 % die hochste Wahrscheinlichkeit fiir die Einnahme eines Friihstiicks
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(vs. Langschlafer mit der geringsten Wahrscheinlichkeit von 91,2 %). Die Kurzschla-
fer zeigten auch mit 81,0 % die hochste Wahrscheinlichkeit fiir die Einnahme von
Snacks (56,7 % am Nachmittag, 37,9 % am spédten Abend), aber die geringste Wahr-

scheinlichkeit fiir den Verzehr eines Abendessens.

Eine Ubersicht iiber verschiedene Verhaltensweisen bei der Nahrungsaufnahme mit

unterschiedlicher Auspragung bei den drei Schlaftypen zeigt Tabelle 13:

Tabelle 13: Nahrungsverhalten in verschiedenen Kategorien mit Angabe des Schlaftyps
Siir den hochsten und den niedrigsten Wert (eigene Darstellung nach [147])

Nahrungsverhalten Schlaftyp mit Schlaftyp mit
héchstem Wert niedrigstem Wert
Mahlzeitenstruktur | Wahrscheinlichkeit fiir die Einnahme von Normalschlafer Langschlifer
3 Hauptmahlzeiten
Wahrscheinlichkeit fiir die Einnahme eines | Kurzschlafer Langschlafer
Frithstiicks
Wahrscheinlichkeit fiir die Einnahme eines | Normalschldfer Kurzschlifer
Mittagessens
Wahrscheinlichkeit fiir die Einnahme eines | Normalschlafer Kurzschlafer
Abendessens
Wahrscheinlichkeit fiir die Einnahme von Kurzschldfer Langschldfer
Snacks/Zwischenmahlzeiten
Mabhlzeitenanzahl Kurzschldfer Langschlifer
Zeitkomponente Linge des Nahrungszeitfensters Kurzschldfer Langschldfer
Abstand zwischen den Mahlzeiten Kurzschldfer Langschlifer
Energieaufnahme Gesamtenergiezufuhr Normalschldfer Langschlafer
aus Kohlenhydraten Kurzschldfer Langschlifer
aus Zucker Kurzschlafer Langschldfer
aus Proteinen Langschlafer Kurzschlafer
aus Gesamtfetten Langschlafer Kurz-/Normalschlafer
aus gesattigten Fetten Langschlafer Kurzschlafer
frihmorgens/morgens Kurzschldfer Langschlafer
mittags/nachmittags Langschlafer Kurzschlafer
abends/spatabends Kurzschldfer Normalschlafer

De Castro et al. kamen zu dem Schluss, dass die Schlafdauer mit der Nahrungsaufnah-
me und dem Essverhalten assoziiert ist und zwischen beiden eine Wechselwirkung zu
bestehen scheint. Bei Personen mit einem Schlaf von weniger als sechs Stunden werden
langere Nahrungszeitrdume, haufigere Mahlzeiten und eine hohere Anzahl an energie-
dichten und zuckerhaltigen Snacks bzw. Zwischenmahlzeiten festgestellt. Personen, die
im Durchschnitt mehr als neun Stunden schlafen hingegen weisen durch ein kiirzeres
Nahrungszeitfenster eine geringere Mahlzeitenanzahl auf. Die Wahrscheinlichkeit, nicht
alle drei Hauptmahlzeiten einzunehmen, ist bei Langschlidfern groBer. Insgesamt erfolgt

die hochste Energieaufnahme unabhéngig vom Schlaftyp in der zweiten Tageshélfte am
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Nachmittag und am Abend, was als Hinweis fiir einen erndhrungstherapeutischen An-
satz bei der Pravention einer Desynchronisation zirkadianer Rhythmen dienen kann.

Die Hypothese von de Castro et al., dass es eine positive Assoziation zwischen Ernih-
rungsverhalten und Schlafdauer gibt, konnte bedingt bestétigt werden, da offenbar eine

bi-direktionale Korrelation der beiden einander bedingenden Faktoren besteht [147].

4.2 Vergleich der Studienergebnisse

Die Literaturrecherche nach den Schlafparametern ,sleep quality”, ,sleep efficiency*
und ,.sleep duration* als Outcomes, wie im Suchablauf im Abschnitt 3 beschrieben,
brachte sehr heterogene Studienergebnisse hervor, so dass nicht alle neun betrachteten

Studien miteinander verglichen werden kénnen.

Parameter: Als Outcome wurde die Gesamtschlafzeit (TIB) von fiinf Studien unter-
sucht, die tatsdchliche Schlafzeit (TST) vier Mal, die Schlaflatenz (SOL) und die
Schlafeffizienz (SE) jeweils fiinf Mal, die angenommene Schlafzeit ein Mal. Die Uber-
prifung der subjektiven Schlafqualitdt wurde im Rahmen von fiinf Studien als eigener
Parameter untersucht. Dabei wurden unterschiedliche Frageb6gen zu deren Feststellung
verwendet: In einer Studie kam ein nicht ndher beschriebener selbst erstellter Fragebo-
gen zur Anwendung, drei Studien verwendeten den PSQI-Fragebogen zur Ermittlung
des PSQI-Scores und eine Studie bediente sich des EQ-5D VAS-Fragebogens. In vier
Studien wurden die Schlafdaten mittels Aktimetrie erhoben. Zur Ermittlung des Kausal-
zusammenhangs von Erndhrung und Schlaf arbeiteten vier Studien mit Didtprotokollen,
davon zwei mit einem 24-Stunden-Recall. Zwei Studien untersuchten bei den Proban-
den die Adhirenz eines TRE. Eine Studie untersuchte zirkadiane Auswirkungen auf die
Schlafqualitdt im Zusammenhang mit circannualen Schwankungen in der Energiedichte

von natiirlichen Lebensmitteln.

Studiengegenstand: Wihrend in drei Studien als Intervention eine Anreicherung der
Nahrung mit der Aminosaure Tryptophan erfolgte und in zwei Studien die Effekte se-
dierender Inhaltsstoffe auf den nachfolgenden Schlaf untersucht wurden, betrachteten
zwei Studien die zeitliche Komponente mit Auswirkungen eines TRE. Dabei gingen die
Studien von der gegensitzlichen Sichtweise aus: In einer Studie sollte die Einhaltung
eines auf acht Stunden begrenzten Nahrungszeitfensters betrachtet werden mit Auswir-

kungen auf die Schlafqualitit. In der anderen Studie wurde das Augenmerk auf die um-
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gekehrte Sichtweise gelegt, namlich die Einhaltung des Fastenzeitraums mit einer dar-
aus resultierenden leichten Erweiterung des Nahrungszeitfensters auf acht bis neun
Stunden. In einer Studie ging es nicht um die Auswirkungen von Verdnderungen, die
innerhalb eines Zeitraums von 24 Stunden durchgefiihrt wurden (also weder eine inhalt-
liche Komponente einer Mahlzeit noch eine zeitliche Komponente des Nahrungszeit-
fensters), sondern um eine Betrachtung von Schlafveranderungen im Jahresverlauf in
Korrelation mit der variierenden Energiedichte der zugefiihrten Nahrung (Studie 6).
Eine vollig andere Betrachtung nimmt die Studie 9 ein, die neben der Einhaltung eines
Nahrungszeitfensters verschiedene andere Aspekte des Nahrungsverhaltens in Assozia-
tion mit Schlaf wie Mahlzeitenabstand, Anzahl, Zusammensetzung und Uhrzeiten der

Mabhlzeiten untersucht.

Outcomes: Neben fast durchgidngig fehlenden Angaben zu Ausgangsdaten iiber das
Schlafverhalten, die vor Studienbeginn erhoben wurden, ist eine Aussage zu den variie-
renden Signifikanzniveaus aufgrund der heterogenen Interventionen und Ergebnisse und

ithrer Effektstarke nicht abschlieBend moglich.

Stichprobengréfle: Die StichprobengrofBBe bei den untersuchten Studien ist sehr unter-
schiedlich. Sie reicht von n =17 bis n = 1.081, wobei die Studien mit einer Intervention
durch Néhrstoffanreicherung durchgéngig kleine StichprobengréBen (zwischen n =17

und n = 35) aufweisen.

Studiendesign: Unterschiede zeigen sich auch im Studiendesign: Es wurden eine ein-
fach verblindete Untersuchung und jeweils zwei randomisierte Doppelblindstudien,
Langsschnittstudien und Querschnittstudien betrachtet sowie zwei Sekundiranalysen

auf Basis von Daten, die im Rahmen von Pilotstudien erhoben worden waren.

Studiendauer: Die Studiendauer lag bei fiinf Studien zwischen drei und fiinf Wochen,
bei zwei Studien betrug der betrachtete Zeitraum drei Monate und bei zwei Studien

zeigte sich mit jeweils einem Jahr der langste Beobachtungszeitraum.

Stichprobe: Auch die untersuchte Stichprobe zeigt ein heterogenes Bild: In zwei Stu-
dien dienten Sauglinge bzw. Kleinkinder als Probanden, eine Studie untersuchte Perso-
nen im Wechsel- bzw. Schichtdienst, eine Studie Studenten in Stresssituationen, eine
Studie Senioren mit Schlafstorungen und depressiver Stimmung und in zwei Studien
bildeten adip6se bzw. iibergewichtige Erwachsene die Stichprobe, wihrend bei den bei-

den langlaufenden Studien insgesamt Erwachsene als Probanden dienten.
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Hypothesen: Von den aufgestellten Hypothesen konnten alle fiinf Studien zu den Aus-
wirkungen von Inhaltsstoffen auf Schlaf und eine Studie zu der Wirksamkeit einer aus-
reichend langen Fastenperiode bestétigt werden. Eine Annahme wurde nicht bestatigt
(Wirksamkeit eines 8h-TRE auf die Schlafqualitdt bei Adipositas), eine Studie konnte
den vermuteten Zusammenhang der saisonal variierenden Energiedichte mit Auswir-
kungen auf die Schlafqualitit unter zirkadianem Rhythmus bestétigen und in Studie 9
wurde eine bi-direktionale Korrelation von Erndhrungsverhalten und Schlaf, wie ein-

gangs vermutet, bestétigt.

Tabelle 14 gibt eine kurze Ubersicht iiber die Studien 1 - 8 (durch ihre Sonderstellung
ohne Studie 9). Die Signifikanzniveaus sind Tabelle 6, Seite 29 ff. zu entnehmen.

Tabelle 14: Zusammenfassende Gesamtiibersicht der Studien 1 bis 8 mit Schlafparame-
tern als Qutcomes

Nr. | n= Zeitraum Probanden Intervention mit Effekten | Outcomes (Auswahl)
auf Schlaf
1 | n=30 3 Wochen Sauglinge Anreicherung mit Trypto- | TIB Diat C vs. Diat A: 55 Min ’,
phan in Formula-Milch- SOL DiatCvs. Didgt A: 10 Min. N2
nahrung SE DiatBvs, DiatA: 6,57 %P T
Schlafqualitat 1
2 |n=30 5 Wochen Sauglinge, Kleinkinder | Anreicherungmit Trypto- | TIB
phan, Adenosin-5-Pund Cerealien-Milch-Plus vs. Kontrolle ™
Uridin-5"-Pin Cerealien Angenommene Schlafdauer
und Milch Cerealien-Milch-Plus vs. Kontrolle 4+
TST
Cerealien-Milch-Plus vs. Kontrolle 1
SoL N.S.
SE
Cerealien-Milch-Plus vs. Cerealien-Plus
Cerealien-Plus vs. Kontrolle 4
3 |n=17 3 Wochen Personen im Wechsel-/ | Alkoholfreies Bieram TiB N.S.
Schichtdienst Abend bei Schichtdienst SOL nach Intervention: ca. 8 Min. 4
4 n=235 3 Wochen Altere Personen mit Anreicherungvon Cere- ST T
Schlafstérungen und alien mit Tryptophan SoL R
depressiven Stimmun- SE 1
gen
5 | n=30 3 Wochen gestresste Studenten Alkoholfreies Bier am Tie N.S.
Abend bei Priiffungsstress | SOL W+
SE T
Schlafqualitat (PSQI) 1
6 n=195 1 Jahr Erwachsene Saisonal variierende Schlafqualitdt (PSQI) Winter N2
Energiedichte Schlafqualitat (PSQI) Friihjahr T
-> invers proportional zu Energiedichte
7 |n=23 12 Wochen Adip&se Erwachsene Adhdrenz und Effekte TIB N.S.
eines 8h-Nahrungszeit- TST N.S.
fensters Schlafqualitat (PSQI) N.S.
Adhdrenz 8h-TRE 76-85%
8 |n=99 3 Monate Ubergewichtige Er- Adhdrenz und Effekte TST N.S.
wachsene einer 15-16h-Fasten- Schlafqualitdt (EQ-5D VAS) ™
periode
Adharenz 15-16h-Fastenperiode 17,2 %
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5. Diskussion

Nachfolgend werden die in dieser Arbeit angewandte Methode zur Untersuchung der
Effekte einer Erndhrung nach chronobiologischen Aspekten zur Unterstiitzung des zir-
kadianen Rhythmus und zur Verbesserung der Schlafqualitidt sowie die gewonnenen

Erkenntnisse kritisch betrachtet.

5.1 Diskussion der Methode

Die Literaturrecherche erfolgte nach Studien, die die Erndhrung als Ausgangspunkt fiir
eine Veranderung der Schlafqualitdt untersuchen und gleichzeitig die Aspekte der
Chronobiologie zur Aufrechterhaltung des zirkadianen Rhythmus beriicksichtigen. Die-
se chronobiologische Erndhrungsweise sieht in erster Linie eine auf einen bestimmten
Zeitraum am Tag begrenzte Nahrungsaufnahme vor. Die Recherche stellte sich auf-
grund einer bi-direktionalen Korrelation zwischen Erndhrung und Schlaf als schwierig
heraus. Die meisten Studien betrachten die Auswirkungen von (gestértem) Schlaf auf
das Emdhrungsverhalten. Letztendlich scheint aber eine klare Abgrenzung aufgrund
beider einander bedingenden Faktoren nicht eindeutig moglich zu sein. Dariiber hinaus
gibt es zur chronobiologischen Erndhrung zwar eine Reihe von in-vitro-Studien, aber
nur wenige Humanstudien, da die Erndhrung nach chronobiologischen Gesichtspunkten
erst seit ein paar Jahren verstirkt in den Fokus der Wissenschaft geriickt ist. Zwar lau-
fen aktuell mehrere vielversprechende Studien in diesem Bereich, allerdings sind deren

Ergebnisse noch nicht ausgewertet oder verfiigbar (s. hierzu im Abschnitt , Ausblick®).

Da die Suchabfrage nach ,sleep quality* als Outcome aufgrund einer fehlenden eindeu-
tigen und allgemeingiiltigen Definition nicht zielfiihrend war, wurde die Recherche um
die Begriffe ,sleep efficiency* und ,sleep duration erweitert. Bei Ausarbeitung der
untersuchten Studien stellte sich jedoch heraus, dass es zwar fir den Begriff der
Schlafeffizienz eine klare Definition gibt, unter ,sleep duration® aber verschiedene
Schlafzeiten zu verstehen sein konnen, die ebenfalls nicht stringent und eindeutig defi-
niert sind. Eine Suchabfrage nach der Messmethode wie ,,PSQI-Score oder , Acti-
watch®" scheint ratsam fiir die Gewéhrleistung einer besseren Vergleichbarkeit auf-

grund festgelegter Parameter. Auch konnte die Suchabfrage um eine Korrelation mit
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dem Chronotyp oder den dafiir zur Feststellung verwendeten Fragebogen (MEQ bzw.
Morningness-Eveningness-Questionnaire, MCQT bzw. Munich Chronotype Question-
naire) hilfreich sein. Weitere Recherchen, vor allem vor dem Hintergrund der gerade in

Ausarbeitung befindlichen Studien, sollten folgen.

Fiir die Uberpriifung der Wirksamkeit eines begrenzten Nahrungszeitfensters bote sich
die Entwicklung einer eigenen Studie an, die fiir die Ableitung eines aussagekriftigen
Ergebnisses iiber einen ausreichend langen Zeitraum (mindestens drei bis vier Monate)
laufen sollte. Empfehlenswert wére eine Untersuchung an zwei homogenen Gruppen
mit einer ausreichend groBen StichprobengréBe. Eine Gruppe sollte dabei ein ldngeres
Nahrungszeitfenster (beispielsweise 12 bis 14 Stunden), die zweite Gruppe ein kiirzeres
Fenster (8 bis 10 Stunden) einhalten. Da neben dem zeitlichen Aspekt bei der chronobi-
ologischen Erndhrung nachgelagert auch die Makronghrstoffverteilung tiber den Tag
verteilt eine Rolle spielen kann, wire zu erwagen, ob beide Gruppen innerhalb der Stu-
diendauer nach dem Cross-over-Design unterschiedliche Mahlzeitenzusammensetzun-
gen insbesondere fiir das Friihstiick und das Abendessen einnehmen sollten. Die Ent-
wicklung und Durchfithrung einer eigenen Studie erfordert jedoch ein ausreichendes
Mal an professioneller Unterstiitzung. Als Parameter sollten neben fest definierten Kri-
terien fiir die Beurteilung der Schlafqualitét giinstigstenfalls auch der Fragmentationsin-
dex sowie eine chronobiologische Analyse (interdiane Stabilitdt und intradiane Variabi-
litat) erhoben werden, wie dies in Studie 3 erfolgt ist. Insgesamt kann festgestellt wer-
den, dass die Literaturrecherche fiir die Ableitung einer eindeutigen Antwort auf die

Forschungsfrage nicht ausreichend zielfithrend war.

5.2 Diskussion der Ergebnisse
Eine generelle Vergleichbarkeit von allen untersuchten neun Studien ist aufgrund der

Heterogenitit bei den Probanden, den Outcomes und der Art der Intervention mit Effek-

ten auf den Schlaf nicht gegeben (vgl. Tabelle 14 und fiir Signifikanzniveaus Tabelle 6).

Studien 1 bis S: Da bei den Studien 1 bis 5 eine vergleichbare Stichprobengrofe und

dhnliche Schlafparameter betrachtet wurden und als Intervention die Effekte von einzel-

nen mit der Nahrung aufgenommenen Nahrstoffen auf den Schlaf untersucht wurden,
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bietet sich hier ein Vergleich an. So ergab eine Anreicherung der Mahlzeiten mit Tryp-
tophan (Studien 1, 2 und 4 [34, 126, 127]) bei Séuglingen, Kleinkindern und alteren
Personen eine signifikante Verbesserung der Schlafeffizienz, die als Malizahl fiir den
prozentualen Anteil der tatsdchlichen Schlafzeit (TST) an der Gesamtschlafzeit (TIB)
[96] maBgeblich zu einer qualitativen Verbesserung des Schlafs beitrdgt. Auch wenn
sich die TIB bei den Probanden aus der Studie 1 gleichzeitig verldngert hatte, kann auf-
grund der Definition fiir die tatsdchliche Schlafzeit (TST), die bereits Wachphasen wah-
rend des Nachtschlafs ausschlie8t [96], ein Riickschluss gezogen werden, dass es insge-
samt zu einer Erhohung der Schlafdauer kam. Dadurch wire ein Abgleich mit den al-
tersgerechten Empfehlungen fiir die Schlafdauer moglich. Allerdings macht die Studie
lediglich Angaben zu der Veranderung in Minuten ohne Nennung der Ausgangsdaten,
so dass ein Riickschluss auf die letztendlich erreichte Schlafzeit nicht gezogen werden
kann und damit ein Abgleich mit den Empfehlungen fiir eine altersgerechte adaquate

Schlafdauer an dieser Stelle nicht vorgenommen werden kann.

Allerdings hat sich bei den Studien 1 und 4 mit der mit Tryptophan angereicherten Nah-
rung auch gleichzeitig die Schlaflatenz signifikant verkiirzt, die im Fall der Studie 1
[126] eine um zehn Minuten verkiirzte Einschlafzeit ergeben hat. Im Abgleich mit der
allgemeinen Haltung, dass eine gute Schlafqualitdt eine Schlaflatenz von weniger als
30 Minuten aufweisen sollte [93], ist eine Verkiirzung um ein Drittel der maximal noch
akzeptablen Schlaflatenz als sehr gutes Ergebnis festzuhalten. Da Tryptophan als essen-
zielle Aminosédure mit der Nahrung aufgenommen werden muss und als Vorstufe fiir die
Synthese des stimmungsaufhellenden Neurotransmitters Serotonin dient, aus dem das
fiir den Schlaf wichtige Hormon Melatonin gebildet wird [148], scheint eine Anreiche-
rung mit Tryptophan fiir verschiedene Altersgruppen (Sauglinge, Kleinkinder und Seni-
oren) ein vielversprechender Ansatz fiir eine Verbesserung von Parametern der Schlaf-
qualitét. Dies gilt insbesondere fiir Senioren, bei denen mit zunehmendem Alter die Me-
latonin-Synthese abnimmt [149]. Inwieweit sich die Schlafverbesserung auf den zirka-
dianen Rhythmus der Probanden ausgewirkt hat, kann nicht abschlieend beurteilt wer-
den, da aufgrund fehlender Angaben zu Uhrzeiten keine Einordnung zu einem tageszeit-
lich addquaten Schlafeintritt vorgenommen werden kann. Eine neue Studie zur Untersu-
chung der Wirksamkeit von Tryptophan mit einer Verbesserung der Schlafqualitét, zu
der eine abschliefende Auswertung noch aussteht, zeigt ebenfalls erste vielversprechen-
de Ergebnisse (vgl. ,,Randomized double-blind controlled trial on the effect of proteins
with different Tryptophan/Large Neutral Amino Acid ratios on sleep in adolescents: the
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PROTMORPHEUS Study” Saidi et al. [150]). Bei einer Anreicherung der Nahrung mit
Tryptophan zur Verbesserung des Schlafs sollte jedoch auf ein addquates Verhiltnis von
Tryptophan und LNAAs geachtet werden bei gleichzeitiger Aufnahme der angemesse-
nen Menge an Kohlenhydraten, damit Tryptophan in ausreichender Menge die Blut-

Hirn-Schranke passieren und entsprechend in Serotonin metabolisiert werden kann [51].

Eine deutliche Verkiirzung der Schlaflatenz um acht Minuten konnte auch in Studie 3
[95] festgestellt werden, die, wie auch die Studie 5 [135], die Effekte der sedierenden
Inhaltsstoffe in alkoholfreiem Bier am Abend bei Personen in besonderen Lebenssitua-
tionen (Schichtdienst, Priifungsstress) untersucht hat. Unter chronobiologischen Aspek-
ten erscheint der Konsum von proteinhaltigem Bier zum Abendessen zur Vorbereitung
auf den Schlaf als sinnvoll, da eine proteinreiche Erndhrung als schlaffordernd erachtet
wird [45]. Die in der Studie untersuchten guten Effekte auf eine verkiirzte Einschlafzeit
und die in Studie 5 [135] zusétzlich erhobenen Daten zu einer verbesserten Schlafeffizi-
enz und Schlafqualitit konnten allerdings noch didtetisch sinnvoll unterstiitzt werden,
indem das mit dem Bier eingenommene Abendessen chronobiologischen Gesichtspunk-
ten (wenig Kohlenhydrate und Fette, aber reich an Proteinen) entsprechen sollte. Es gab
keine Angaben in der Studie fiir die Zusammensetzung der Abendmahlzeit und die Uhr-
zeit der Einnahme, so dass zu vermuten ist, dass die Probanden frei in ihrer Wahl waren.
Insofern ist die Wirksamkeit der Inhaltsstoffe ggf. nicht allein auf den Bierkonsum zu-
riickzufiihren. Fiir exakte Riickschliisse auf eine Wirksamkeit der Inhaltsstoffe des Biers
allein erscheint eine Untersuchung mit gleichen Mahlzeiten sowohl in der Kontroll- als
auch in der Interventionswoche sowie festgelegte oder auf den jeweiligen Chronotyp

abgestimmte Uhrzeiten fiir die Mahlzeiteneinnahme sinnvoll.

Fazit: Insgesamt erscheint eine Anreicherung von Mahlzeiten mit der essenziellen Ami-
nosdure Tryptophan in bestimmten Lebensphasen wirksam fiir eine Verbesserung ein-
zelner Parameter der Schlafqualitit. Ahnliches gilt fiir die sedierenden Inhaltsstoffe in
Bier als Intervention bei Personen in besonderen Lebenssituationen. Bei vier Studien
konnte die Schlafeffizienz signifikant verbessert werden. Auch eine signifikante Ver-
besserung der Schlaflatenz konnte in vier der fiinf Studien beobachtet werden. Bei einer
Verlangerung der Schlafdauer zeigte sich ein uneinheitliches Bild: Zwei Studien zeigten
keine signifikante Verbesserung der Gesamtschlafzeit TIB. Die Schlafqualitdt wurde

nur in zwei Féllen erhoben, zeigte aber jeweils eine signifikante Verbesserung.
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Studie 6: In Studie 6 [140] wurden die Effekte der im Jahresverlauf in natiirlichen Le-
bensmitteln variierenden Energiedichte im Hinblick auf eine Gewichtsverdnderung und
daraus resultierendem Schlafverhalten untersucht. Da die Literaturrecherche mit der
entsprechenden Stichwortkombination keine weiteren Studien mit vergleichbaren Para-
metern ergeben hatte, stehen die Ergebnisse dieser Studie fiir sich allein. Hier konnte
iiber einen Beobachtungszeitraum von einem Jahr festgestellt werden, dass sich die
Schlafqualitét invers proportional zu der Energiedichte in der Nahrung verhilt. Da sich
die zirkadiane Rhythmik des menschlichen Organismus nicht nur im Tagesverlauf, son-
dern auch in Abhéngigkeit zum Sonnenstand verdndert [141], scheint auch hier eine
Korrelation zwischen Nahrung und Schlafqualitit zu bestehen. Hierbei werden zwei
verschiedene Rhythmen der Chronobiologie miteinander verkniipft: Die circannuale
Rhythmik in der Energiedichte mit Effekten auf den zirkadianen Schlafrhythmus. Aller-
dings sind die Ergebnisse dieser Studie nicht pauschal iibertragbar, da saisonale
Schwankungen abhingig von der Klimazone sind. So entspricht ein Winter in Polen
nicht dem australischen Winter, muss also nicht zwangslaufig zu den gleichen Effekten
einer inversen Beziehung fithren. Zur besseren Beurteilung eines moglichen Zusam-
menhangs bote sich ein Abgleich mit der Studie ,,Associations between seasonal varia-
tions in day length (photoperiod), sleep timing, sleep quality and mood: a comparison
between Ghana (5°) and Norway (69°)” von Friborg et al. [151] an. Da es sich bei der
Untersuchung von Stelmach-Mardas et al. um eine Querschnittstudie handelt, kénnen
lediglich Tendenzen aus den Ergebnissen abgeleitet werden. Zu beriicksichtigen ist

auch, dass die StichprobengréBe iiber den gesamten Studienverlauf variabel war.

Fazit: Uber den Einfluss der saisonal schwankenden Energiedichte von Lebensmitteln
kann ein Effekt auf die Schlafqualitdt beobachtet werden. Eine Ableitung zur Bestiti-

gung der Forschungsfrage ist nur bedingt moglich.

Studien 7 und 8: Die Studien 7 und 8 [142, 146] beleuchten den nach chronobiologi-

schen Gesichtspunkten wichtigsten Grundbaustein einer Erndhrung im Einklang mit
dem zirkadianen Rhythmus. Untersucht wurden die Adhirenz und die Effekte eines
begrenzten Nahrungszeitfensters bzw. einer ausreichend langen Fastenperiode. Kritik-
punkt bei der Studie von Gabel et al. [142] ist, dass die Probanden ein starres Nahrungs-
zeitfenster fiir die Zeit zwischen 10 Uhr und 18 Uhr vorgegeben bekommen hatten und

keine Erfassung des Chronotyps erfolgt war, so dass eine auf den individuellen zirkadi-
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anen Rhythmus abgestimmte Mahlzeiteneinnahme nicht erfolgt ist. Zur Beurteilung
einer chronobiologischen Wirksamkeit wére dies jedoch sinnvoll gewesen. Allerdings
konnte bei dieser Studie die zuvor aufgestellte Hypothese, dass ein eingeschrianktes
Nahrungszeitfenster bei Adiposen zu einer Verbesserung der Schlafqualitét fiihren kann,
auch nicht bestétigt werden. Die Schlafdauer der Probanden blieb nach der Intervention
nahezu unverandert und entsprach mit 7,5 Stunden Nachtschlaf bereits vor Studienbe-

ginn den Empfehlungen der National Sleep Foundation fir Erwachsene [74].

Im Vergleich zu der Studie von Gabel et al. zeigt die Sekundéranalyse von Kesztyiis et
al. [146] eine signifikante Verbesserung (p <0,001) bei einer dreimonatigen taglichen
Fastenperiode von 15 bis 16 Stunden. Die Schlafqualitit konnte sich nach EQ-5D VAS
um 9,6 Punkte in den beiden betrachteten Gruppen bei guter Adhirenz des Fastenzeit-
raums verbessern. Ein Nahrungszeitfenster von acht bis neun Stunden scheint praktika-

bel und lebensnah zu sein.

Fazit: Eine Ableitung zur Wirksamkeit eines fest definierten und eingeschriankten Nah-
rungszeitfensters ist durch die Betrachtung der beiden Studien heterogen und kann nicht
eindeutig beantwortet werden. Ob ein nach chronobiologischen Aspekten durchgefiihr-
tes Nahrungszeitfenster zu einer Verbesserung der Schlafqualitét fiihrt, bedarf weiterer

Forschung.

Studie 9: Die Ergebnisse der Studie von Castro et al. [147] erlauben nur bedingt eine
Ableitung fiir andere Kulturrdume. Das Fenster fiir Mittagsmahlzeiten nach brasiliani-
schen Verhiltnissen ist mit einer Spanne von 12:00 bis 17:59 h sicherlich nicht auf je-
den Lebensraum iibertragbar. Allerdings ergeben sich erste interessante Erkenntnisse,
die eine Tendenz aufzeigen, dass ein vermehrter Verzehr von Kohlenhydraten und we-
niger Proteinen, mehr Snacks oder Zwischenmahlzeiten, ldngere Nahrungszeitfenster
und spiate Mahlzeiten ggf. ungiinstige Korrelationen mit einer kiirzeren Schlafdauer
haben konnten. Da eine detaillierte Auswertung der Daten mit allen moglichen Korrela-
tionen aufgrund der Datenvielfalt den Rahmen dieser Arbeit sprengen wiirde, sollen hier
lediglich Tendenzen fiir weitere Recherchen und Forschungen aufgezeigt werden. Es
kann ggf. vermutet werden, dass ein langeres Nahrungszeitfenster wie es sich bei den

Kurzschlafern zeigt (vgl. Abb. 6, S. 52), Auswirkungen auf die Schlafqualitét hat. Diese
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Hypothese bedarf jedoch einer gesonderten Uberpriifung und sollte ggf. eine Uberprii-

fung des Chronotyps miteinbeziehen.

Fazit: Eine Ableitung fiir die Forschungsfrage ist nicht moglich. Es kann aber vermutet
werden, dass eine bi-direktionale Korrelation zwischen Erndhrungsverhalten und

Schlafqualitét besteht.

Zusammenfassend kann festgehalten werden, dass eine Aussage zu der Effektstirke der
Interventionen in den Studien aufgrund unzureichender oder fehlender Daten (vor Stu-
dienbeginn erhobene Daten zur Dauer von Schlafzeiten, Uhrzeiten von Mahlzeiten)
schwierig ist, da Signifikanzniveaus keine konkrete Aussage zu der tatsdachlichen Wirk-
samkeit erlauben. In den meisten Studien sind die Stichprobengréfen zu klein und die
Studienzeitrdume zu kurz, um reliable Ableitungen einer erfolgreichen Intervention
vornehmen zu konnen. Dariiber hinaus muss beriicksichtigt werden, dass das Ernéh-
rungsverhalten Schlafstorungen zwar bedingen und ggf. auch verbessern kann, dies aber
auch stets einen inversen Effekt hat und andere Lifestyle-Faktoren bei einer Betrachtung
nicht unberiicksichtigt bleiben diirfen. Dennoch scheinen erndhrungstherapeutische In-
terventionen durch Néhrstoffanreicherung oder bestimmte Inhaltsstoffe ein vielverspre-
chender Ansatz zur Verbesserung der Schlafqualitéit zu sein. Inwiefern sich Auswirkun-
gen auf den zirkadianen Rhythmus ergeben, konnte aufgrund fehlender Angaben zu
Uhrzeiten oder einer chronobiologischen Analyse entsprechender Parameter (Ausnah-
me: Studie 3) nicht festgestellt werden. Fiir eine valide Einschétzung der Wirksamkeit
auf den zirkadianen Rhythmus wére eine solche Analyse jedoch notwendig. Ein hetero-
genes Bild zeigt die Wirksamkeit eines TRE, das unter Chronobiologen als Grundbau-
stein fiir eine dem zirkadianen Rhythmus entsprechende Erndhrung gilt und in in-vitro-
Studien eine gute Wirksamkeit zeigte. Allerdings sind Humanstudien zu Effekten der

Erndhrung auf den Schlaf bisher rar.
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6. Fazit und Ausblick

Grundbaustein einer chronobiologischen Erndhrung ist ein zeitreduziertes Fenster zur
Nahrungsaufnahme in der aktiven Phase. Ein weiterer Baustein der chronobiologischen
Erndhrung ist die Aufnahme von Niahrstoffen zu bestimmten Tages- oder Mahlzeiten.
Da diese Erndhrungsform unterschiedliche zeitliche und inhaltliche Aspekte berticksich-
tigt, kann eine allgemeingiiltige Aussage zur der eingangs gestellten Forschungsfrage,
inwiefern eine Ernédhrung nach chronobiologischen Gesichtspunkten zur Unterstiitzung
des zirkadianen Rhythmus und zur Verbesserung der Schlafqualitit beitragen kann,
nicht eindeutig beantwortet werden. Hinweise auf schlafverbessernde Nahr- oder In-
haltsstoffe konnten ermittelt werden. Inwiefern aber die zeitliche Komponente tatsdch-
lich zur Aufrechterhaltung der zirkadianen Rhythmik beitrdgt und auch schlafverbes-
sernd wirkt, bedarf weiterer Untersuchungen. Fiir kiinftige Arbeiten sollte eine Konkre-
tisierung auf die zeitliche oder die inhaltliche Komponente in der Forschungsfrage er-

folgen, um eine klare Ableitung zu erlauben.

Insgesamt gibt es aktuell noch laufende oder gerade abgeschlossene vielversprechende
Studien in diesem Forschungsgebiet, die nach Vorlage der finalen Resultate naher be-
trachtet werden sollten. Dies sind neben der bereits in 5.2 erwdahnten RCT-Studie zum

Zusammenhang von Tryptophan und LNAA die nachfolgenden Studien :

o  Associations of time-restricted eating with health-related quality of life and sleep in
adults: a secondary analysis of two pre-post pilot studies” von Kesztyiis et al. von
Dezember 2020

o A chrononutrition perspective of diet quality and eating behaviours of Brazilian
adolescents in association with sleep duration” von Garcez et al. von Marz 2021

o  The effect of 4-h versus 6-h time-restricted feeding on sleep quality, duration, in-
somnia severity and obstructive sleep apnea in adults with obesity” von Cienfuegos

et al. von Mérz 2021
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7. Zusammenfassung

Genaue Kennzahlen zur Pravalenz von klinisch unauffalligen Schlafstérungen liegen
nicht vor. Allerdings ist die Dunkelziffer von Menschen, die unter gestortem Schlaf
klagen, hoch [66]. Dauerhaft gestorter Schlaf kann zu schwerwiegenden gesundheitli-
chen Schiden und Folgeerkrankungen fithren und st6rt den zirkadianen endogenen
Rhythmus, der mitverantwortlich ist fiir zahlreiche physiologische Abldufe im mensch-
lichen Organismus. Das Fachgebiet der Chronobiologie, die sich mit der zeitlichen Or-
ganisation biologischer Rhythmen und den entsprechenden Einflussfaktoren beschéftigt,
untersucht seit einigen Jahren verstirkt den Einfluss einer chronobiologischen Erndh-

rung zur Aufrechterhaltung eines fiir den Organismus gesunden zirkadianen Rhythmus.

Die vorliegende Arbeit beschiftigt sich mit der Frage, inwiefern eine Erndhrung nach
chronobiologischen Aspekten den zirkadianen Rhythmus unterstiitzen und zur Verbes-
serung der Schlafqualitit beitragen kann. Zum Verstdndnis der zirkadianen Rhythmik
wird die Funktionsweise des im Organismus befindlichen sog. ,,Uhren-Systems* erldu-
tert und in einen Zusammenhang gebracht mit physiologischen Ablaufen. Das zirkadia-
ne Erndhrungsprinzip (,,Chrononutrition®) basiert in erster Linie auf einer zeitlich be-
grenzten Nahrungsaufnahme in der aktiven Phase des Organismus, das als ,,7ime-
restricted eating" (TRE) bezeichnet wird. Neben der zeitlichen Komponente spielen
auch die Zusammensetzung, die Haufigkeit und die Anzahl von Mahlzeiten eine Rolle.
Insbesondere die essenzielle Aminosdure Tryptophan als Vorlaufersubstanz des Neuro-
transmitters Serotonin, aus dem das Schlathormon Melatonin synthetisiert wird, scheint

eine wichtige Verbindung zwischen der Erndhrung und dem Schlaf zu sein.

Im nachfolgenden Abschnitt wird die Bedeutung von Schlaf fiir den Organismus erldu-
tert und in welchen Stadien er innerhalb einer gesunden Schlafarchitektur ablaufen soll-
te. Dazu werden die in bestimmten Hirnarealen lokalisierten Systeme fiir die Schlaf-
Wach-Steuerung erlautert, bevor ein Ausblick auf Schlafstorungen gegeben wird. Ab-

schlieBend werden die Moglichkeiten zur Messung der Schlafqualitat vorgestellt.

Zur Uberpriifung der zugrundeliegenden Fragestellung wurde eine Literaturrecherche zu
Studien im Zusammenhang mit dem TRE und verschiedenen Parametern zur Beurtei-
lung der Schlafqualitat durchgefiihrt. Die Recherche ergab schlieBlich neun Studien, die
fiir eine Beantwortung der Frage relevant erschienen. Bei der Auswertung der Studien

zeigte sich ein heterogenes Bild, da eine einheitliche Definition zur Schlafqualitét fehlt
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und verschiedene Parameter und Schlafzeiten verwendet wurden. Auch die Form der
Intervention war sehr unterschiedlich: In fiinf Studien wurde eine Anreicherung oder
Gabe von speziellen Inhaltsstoffen durchgefiihrt, in zwei Studien wurde die Adhérenz
adiposer bzw. libergewichtiger Erwachsener bei einem TRE zur Gewichtsreduktion und
mit Auswirkungen auf den Schlaf untersucht, wiahrend eine andere Studie einen Zu-
sammenhang zwischen der saisonal variierenden Energiedichte natiirlicher Lebensmittel
und der Schlafqualitit betrachtete. Eine weitere Studie erforschte die bi-direktionale

Korrelation von Erndhrungsverhalten und Schlafqualitét.

Eine eindeutige Beantwortung der Forschungsfrage konnte nicht gegeben werden. Es
ergaben sich aber Hinweise darauf, dass eine erndhrungstherapeutische Intervention mit
bestimmten Nahrstoffen positive Effekte auf die Schlafqualitdt haben kann. Inwiefern
dadurch auch Einfluss auf die Aufrechterhaltung des zirkadianen Rhythmus genommen
werden kann, konnte nicht ermittelt werden. Bei der Beurteilung von Effekten eines
TRE, das die zeitliche Komponente der chronobiologischen Erndhrung und damit per
Definition den zirkadianen Rhythmus beriicksichtigt, waren die Ergebnisse der beiden
ausgewerteten Studien uneinheitlich. Zur Zeit laufen jedoch vielversprechende Studien,
die diesen Zusammenhang niher beleuchten, zu denen die finalen Ergebnisse jedoch

noch ausstehen.
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Anhang 1: Molekularer Mechanismus des zirkadianen Uhren-

systems

Die Genexpression der inneren Uhr erfolgt in Zyklen. Dazu wird der genetische Regel-
kreis tiber Riickkopplungsschleifen (TTL) kontrolliert. Zunédchst bilden die beiden posi-
tiv agierenden Transkriptionsfaktoren Circadian Ilocomotor output cycles kaput
(CLOCK) und brain and muscle aryl hydrocarbon receptor nuclear translocator-like 1
(BMALI) einen heterodimeren Komplex. Dieser Komplex kann an regulatorische
DNA-Abschnitte (£-Box-Enhancer-Sequenzen) binden, wodurch der Transkriptions-
vorgang anderer Uhren-Gene verstirkt wird. Am Morgen induziert der
CLOCK/BMALI1-Komplex die Transkription der Uhren-Gene Period (PER1, PER2
und PER3) und Cryptochrome (CRY 1 und CRY2). Die aus ihnen entstehenden Proteine
Period (PER) und Cryptochrome (CRY) akkumulieren im Zytoplasma und bilden den
PER/CRY-Komplex. Ist das kritische Maximum seiner Konzentration erreicht (mit-
tags), wird der Proteinkomplex PER/CRY zuriick in den Zellkern transportiert. Als Re-
pressor inhibiert er zeitverzogert mittels negativer Riickkopplung den
CLOCK/BMALI1-Komplex und unterdriickt damit seine eigene Transkription. Post-
translationale Modifikationen wie proteasomale Proteolyse und Phosphorylierungen
mittels Casein Kinase lIe (CKle) und Glykogensynthase-Kinase 3 (GSK3) fithren im
Laufe der Nacht zu einer Abnahme der Proteinmenge von PER und CRY. Durch die
verringerte Menge des PER/CRY-Proteinkomplexes wird die Inhibierung von
CLOCK/BMALTI schlieBlich wieder aufgehoben, so dass am nachsten Morgen ein neu-
er Transkriptionszyklus beginnt. Das Homolog Neuronal PAS domain protein 2
(NPAS?2) ist strukturell verwandt mit CLOCK und kann ebenfalls mit BMALI einen
heterodimeren Komplex zur Transkription von PER- und CRY-Genen bilden [8, 25,
152-156]. Uber eine zweite Riickkopplungsschleife wird dieser Prozess stabilisiert,
indem die beiden nukledren Waisen-Rezeptoren Reverse erythroblastosis virus alpha
(REV-ERBo) und Refinoic acid receptor-related orphan receptor alpha (RORa) die
Aktivitait von BMALI inhibieren bzw. stimulieren (s. Abb. 7) [22, 152].
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Abbildung 7: Riickkopplungsschleifen des molekularen zirkadianen Uhrwerks [156]

Die vier zentralen Proteine, die hauptsédchlich verantwortlich sind fiir die rhythmische
Expression Uhren-kontrollierter Gene, sind CLOCK, BMALI, PER und CRY [15].
PERI1 stellt die innere Uhr vor, PER2 stellt sie zuriick, was bei der Betrachtung von
Schlafstérungen im Hinblick auf vorverlagerte oder verzogerte Schlafphasen von Be-
deutung ist [8]. Abbildung 8 gibt zeigt eine vereinfachte Darstellung mit Beteiligung
des SCN (dargestellt als Wecker) und direkten Auswirkungen auf die metabolische

Homoostase.

Metabolische
@Hombosuse

Zytoplasma

Abbildung 8: Vereinfachte Darstellung eines molekularen zirkadianen Uhrwerks [153]
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Anhang 2: Hypnogramm - Schlafperiodik mit reqelméaRiq wie-
derkehrenden REM- und NREM-Phasen (Schlafzyklus)

00:00 01:00 02:00 03:00 04:00 05:00 06:00
Arousal
N/A

N1 - WL
N2 -

N3

Abbildung 9: Hypnogramm einer gesund schlafenden Person: W — Wach, N1 — Schlaf-
stadium 1, N2 — Schlafstadium 2, N3 — Tiefschlaf, R — REM-Traumschlaf (Rapid Eye
Movement-Schlaf). Die jeweils als Strich dargestellte Anzahl an Aufwachreaktionen
(,Arousal’) ist gering [1]
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Anhanq 3: Schlafstadien innerhalb eines Schlafzyklus

Tabelle 15: Schlafstadien innerhalb eines Schlafzyklus

Schlafstadium

(alte Bezeichnung als rémische
Ziffer in Klammern)

klinische Kennzeichen

Anteil pro
Schlafzyklus

N1 Einschlafstadium:
transienter Leicht-
(1) schlaf

Schiafrigkeit, Ubergang zwischen Wachsein und Schiaf,
Korpertemperatur beginnt zu sinken, Augenbewegun-
gen, langsamer Verlust des Bewusstseins, leichte Abnah-
me des Muskeltonus, hdufig kurze Aufwachepisoden
und gelegentlich zuckende Bewegungen

—» EEG-Befund: Theta-Wellen

wenige Minuten

10%

N2 erste Schlafphase:
intermedidrer Schiaf
(n

keine Augenbewegungen mehr, Muskelentspannung,
Puls und Atmung gleichmaBig, Korpertemperatur sinkt;
kurze Phasen von Hirnaktivitat (Schlafspindeln und
K-Komplexe), Beschleunigung der Hirnwellen fir eine
halbe Sekunde und langer (Gedachtniskonsolidierung)

- EEG-Befund: Theta-Wellen

50%

N3 Tiefschlafstadium

(I +1vy

beginnender Tiefschlaf (Delta-Schlaf), Augen sind ruhig,
weitere Muskelentspannung, fallender Blutdruck, regel-
maRige Atmung, Herzfrequenz sinkt um ca. 20-30 % im
Vergleich zum Wachzustand, das Gehirn ist weniger
empfanglich fiir duBere Reize und kihit merklich ab, vor
Ubergang in REM-Schlaf kurzer Riicklauf in Stadium N1
und/oder N2

- EEG-Befund: Delta-Wellen

30 - 60 Minuten
(1. Schlafzyklus)
bis zu wenigen
Minuten (letzter
Schlafryklus)

15-20%

R /REM | REM-/Traumschlaf

v

auler Atem- und Kopfmuskulatur sind die Muskeln ab-
solut geldhmt, erhéhte und unregelmaRige Herz-und
Atemfrequenz, schnelle Augenbewegungen hinter ge-
schlossenen Lidern {Rapid Eye Movement), das Gehirn
arbeitet auf Hochtouren, Beschleunigung von Puls und
Atmung auf Wachniveau, Blutdruckanstieg, schwere
Weckbarkeit, Traumphasen

-» EEG-Befund: Sagezahn-Wellen

20-25%

Quelle: eigene Darstellung nach [1, 30, 67—69]
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Anhanqg 4: Empfehlungen zur Schlafdauer nach Altersqgruppen

(National Sleep Foundation)

Tabelle 16: Empfehlungen der National Sleep Foundation zur
Schlafdauer nach Altersgruppen (eigene Darstellung nach [74])

Personengruppe Alter Schlafdauer
in Stunden
Neugeborene 0 - 3 Monate 14-17h
Sauglinge 4 -11 Monate 12-15h
Kleinkinder 1-2Jahre 11-14h
Vorschulkinder 3 -5 Jahre 10-13h
Schulkinder 6 - 13 Jahre 9-11h
Teenager 14 - 17 Jahre 8-10h
Junge Erwachsene 18 - 25 Jahre 7-9h
Erwachsene 26 - 64 Jahre 7-9h
Altere Erwachsene ab 65 Jahre 7-8h
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Anhangqg 5: Zentrum der Schlaf-Wach-Requlation im Gehirn mit
ARAS und VLPO

Projektionen (s. Abb. 10) stimulierender Neurone des ARAS [71, 75, 77]:

e Aminerge Projektionen: Neurotransmittersysteme von Monoaminen werden zum

basalen Vorderhirn und dem zerebralen Kortex projiziert: Serofonin aus den dorsalen
Raphe-Nuklei (DRN oder Raphe), Noradrenalin aus dem Locus coeruleus (LC), Do-
pamin aus der Substantia nigra (SN), dem ventralen Tegmentum (VTA) und dem
ventrolateralen periaquaduktalen Grau (VPAG) sowie Histamin aus dem tubero-

mammillidren Nukleus (TMN).

e Cholinerge Projektionen: Uber einen zweiten Weg aus dem Pons werden im Tha-

lamus Relais-Neuronen stimuliert, die Signale an den Kortex weiterleiten. Hierzu
setzen die laterodorsalen und pedunkulopontinen tegmentalen Nuklei (LDT/PPT) ak-

tivierendes Acetylcholin frei.

GrofBhirnrinde (Kortex)

Epiphyse (Melatonin)

Suprachiasmatischer
Nukleus (SCN)

Basales orderhirn

Chiasma opticus

Kleinhirn

Abbildung 10: Zentrum der Schlaf-Wach-Regulation im Gehirn mit VLPO, SCN und mit
aminergen und cholinergen Projektionen (Pfeile) im ARAS (modifiziert [157])

Legende: VLPO: Ventrolaterales prioptisches Areal mit GABA und Galanin (Gal); PeF: Perifornikalregion mit
Orexin (ORX); TMN: Tuberomammilliirer Nukleus mit Histamin (His); VIA: Ventrales tegmentales Areal (Dopa-
min); DRN: Dorsale Raphe-Nuklei mit Serotonin (5-HT); vPAG: (Ventrolaterales) Periaqudduktales Grau mit Do-
pamin (DA); SN: Substantia nigra (Dopamin); LDT: Laterodorsaler tegmentaler Nukleus mit Acetylcholin (ACh);
PPN: Pedunkulopontiner Nukleus mit Acetylcholin (ACh); LC: Locus coeruleus mit Noradrenalin (NA)
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Die Aktivierung der monoaminergen und cholinergen Zellverbande erfolgt durch die
Freisetzung des wachheitsfordernden Hormons Orexin (Hypocretin) aus der Periforni-
kalregion im lateralen Hypothalamus (LH). Gleichzeitig kommt es zur Hemmung dieser
Kerngebiete durch die inhibitorischen Neurotransmitter y-Aminobuttersciure (GABA)

und Galanin, die im VLPO sezerniert werden [75, 79].
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Anhanq 6: Schlafregulation unter zirkadianem Einfluss des
SCN

- Excitation

] Inhibiition

Light

>

Current Opinion in Physiology

Abbildung 11: Systeme der Schlafregulation unter Linfluss des zirkadianen Schrittma-
chers SCN [75]

Exzitatorische und inhibitorische Verbindungen zwischen Schlaf- und zirkadianen Regulationszentren und Kortex
(Cortex); Schlafregulationszentren in blau: VLPO: Ventrolaterales préoptisches Areal; LH: Lateraler Hypothalamus
(Orexin); TMN: Tuberomammillirer Nukleus (Histamin); Raphe: Dorsale Raphe-Nuklei (Serotonin); LC: Locus
coeruleus (Noradrenalin); LDT/PPT: Laterodorsale und pedunkolopontine tegmentale Nuklei (Acetylcholin); Zirka-
diane Regulationszentren in griin: SCN: Suprachiasmatischer Nukleus (zirkadianer Schrittmacher); DMH: Dorso-
medialer Hypothalamus, Pineal: Epiphyse (Melatonin ,Mel*); , Neutrale” Gebiete in gelb: Lichteinfall (Light) auf
Ganglienzellen der Retina (Eye)

Im Wachzustand und wéhrend des REM-Schlafs aktivieren der im Pons angesiedelte
laterodorsale tegmentale Nukleus (LDT) und der pedunkulopontine tegmentale Nukleus
(PPT) den Kortex mit Acetylcholin. Eine Stimulation des Kortex erfolgt auch iiber mo-
noaminerge Zellverbande aus dem oberen Pons wie dem tuberomammilldren Nukleus
(TMN), den dorsalen Raphe-Nuklei (DRN) und dem Locus coeruleus (LC). Die Akti-
vierung dieser Kerngebiete erfolgt durch die Freisetzung von Orexin aus dem lateralen
Hypothalamus (LH) bei gleichzeitiger Hemmung durch GABA aus dem ventrolateralen
préaoptischen Areal (VLPO). Der dorsomediale Hypothalamus (DMH) aktiviert den LH
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und inhibiert die Aktivitdt des VLPO. Die Informationen erhilt der DMH aus dem sup-
rachiasmatischen Nukleus (SCN), der den DMH tageszeitenabhéngig aktiviert. Der
SCN folgt einem zirkadianen Rhythmus (blau gewellte Linie). Als zirkadianer Schritt-
macher empfangt der SCN Lichtsignale iiber die Retina, die iiber neuronale Aktivititen
zu einer Synchronisierung des SCN mit dem duBeren Tag-Nacht-Wechsel fiihren. Uber
diesen Prozess hat der SCN indirekten Einfluss auf die Zentren der Schlafregulation: Er
hat eine (inhibitorische) Verbindung zum paraventrikularen Nukleus. Dariiber hinaus
steht der SCN mit der Epiphyse in Verbindung, die fiir die Bildung des Hormons Mela-
tonin (Mel) zustindig ist. Die weitreichenden Auswirkungen von Melatonin auf das
Gehirn, den Organismus und die Einleitung des Schlafs wird mittels gestrichelter Linie

und grauen Pfeilen dargestellt.
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Anhanq 7: Klassifikation von Schlafstorungen ICD-10

Im Gegensatz zur Klassifikation von Schlafstérungen gemaB3 ICSD-3 (vgl. Tabelle 3,
Seite 19) wird die nachfolgende Klassifikation von Schlafstérungen nach ICD-10 (s.
Tabelle 17) auch von Nichtschlafmedizinern genutzt und unterscheidet zwischen pri-
miren (nichtorganischen) und sekundaren (organischen) Schlafstorungen. Die Unter-
gruppen der nichtorganischen Schlafstorungen sind die Dyssomnien mit einer Beein-
trachtigung des Schlaf-Wach-Rhythmus und die Parasomnien, die vorwiegend im Kin-
des- und Jugendalter auftreten. Bei Parasomnien kommt es wahrend des Schlafs zu un-

erwiinschten Ereignissen wie Schlafwandeln und Albtraumen [61, 87].

Tabelle 17: Diagnostisches Spektrum von Schlafstorungen gemdf3 ICD-10 (eigene Dar-
stellung nach [158-160])

Nichtorganische Schlafstorungen Organische Schlafstorungen

(Kapitel V: Psychische und Verhaltensstorungen) (Kapitel VI: Krankheiten des Nervensystems)

Dyssomnien G 25.80 | Periodische Beinbewegungen im Schlaf

(PLMS)

F51.0 | Nichtorganische Insomnie G 25.81 | Syndrom der unruhigen Beine
(Schlaflosigkeit, Hyposomnie) (Restless-Legs-Syndrom)

F51.1 | Nichtorganische Hypersomnie G47.0 Ein- und Durchschlafstérungen
(exzessive Schlafrigkeit) (Hyposomnie, Insomnie)

F51.2 | Nichtorganische Stérung des Schlaf- | G47.1 Krankhaft gesteigertes Schlafbedirfnis
Wach-Rhythmus (idiopathische Hypersomnie)

Parasomnien G47.2 Stérungen des Schlaf-Wach-Rhythmus

(Syndrom der verzégerten Schlafphasen,
unregelmaRiger Schlaf-Wach-Rhythmus)

F51.3 | Schlafwandeln (Somnambulismus) G47.3 | Schlafapnoe-Syndrom

F51.4 | Pavor nocturnus G47.4 Narkolepsie und Kataplexie

F51.5 | Albtraume G47.8 Sonstige Schlafstérungen
(z. B. Kleine-Levin-Syndrom)

F51.8 | Andere nichtorganische Schlafsto- | G47.9 Nicht ndher bezeichnete Schlafstorung
rungen

F51.9 | Nicht ndher bezeichnete nichtorgani-
sche Schlafstérungen

Erlduterung: jeweils linke Spalte Schliisselnummer nach ICD-10, rechte Spalte Krankheitsbezeichnung

Allgemein wird die Dyssomnie definiert als durch ein von der Norm abweichendes
Schlafverhalten, bei der es zu einer quantitativen Verdnderung des Schlafs kommit.

Durch nicht erholsamen Schlaf ist die Tagesbefindlichkeit gestort. Dyssomnien als
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nichtorganische Schlafstorung lassen sich wie folgt weiter unterteilen [61, 87, 160—

162]:

e Insomnien: Ein- und/oder Durchschlafschwierigkeiten, gestorte Schlafdauer oder
Schlafqualitét trotz ausreichender Moglichkeit zu schlafen. Insomnien, auch als Hy-
posomnie oder Schlaflosigkeit bezeichnet, stellen die , klassische® Schlafstorung dar.

e Hypersomnien: iibermifBige Tagesschlafrigkeit

e Storungen des Schlaf-Wach-Rhythmus oder zirkadiane Rhythmusstérungen:
Der individuelle Schlaf~-Wach-Rhythmus des Betroffenen ist asynchron zu dem von
der Umgebung bzw. der Gesellschaft erwiinschten Schlaf~-Wach-Rhythmus. Die iib-
liche Schlafperiode ist verschoben. Typisch fiir diese Schlafstérung sind das Schicht-
arbeiter- bzw. das Jetlag-Syndrom verursacht durch Arbeitsschicht- bzw. Zeitzonen-
wechsel. Im Klassifikationssystem nach ICD-10 werden das Syndrom der verzoger-
ten Schlafphase und der unregelmiafBige Schlaf-Wach-Rhythmus allerdings den orga-
nischen Schlafstorungen (G 47.2, s. Tabelle 17) zugeordnet und gehéren damit nach
ICD-10 nicht zu den Dyssomnien abweichend von der allgemein gebrauchlichen De-

finition.
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