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Die Evolution der Hominiden

ca. 2-3 Generationen

heute 4—' Jetztzeiternahrung

ca. 300 Generationen

10.000 Jahreg s 4—' Agrarproduktion/Domestikation

, < 40.000 Jahre
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ca. 20.000 Generationen

400.000 Jahre

ca. 100.000 Generationen |
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1.000.000 Jahre 4—' Jager/Sammlerkulturen

{

<+— 4.000.000 Jahre

-/ +— 10.000.000 - 15.000.000 Jahre

ca. 1.200.000 Generationen

Doivea

20.000.000 - 30.000.000 Jahre




Palaolithikum
100.000 Generationen zwischen Mangel und Uberfluss (feast and famine
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Moderne
2-3 Generationen im Nahrungsuberfluss (nérdliche Hemisphare)
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Welche Rolle spielte die Ernahrung in der Evolution ?

Paldolithikum ‘
100.000 Generationen zwischen Mangel und Uberfluss (feast and famine)

Neollthlkum A
300 Generationen in weitgehender Konstanz der Nahrungsversorgung

L

Moderne :
2-3 Generationen im Nahrungsuberfluss (n6rdliche Hemisphére)
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Welche Rolle spielte die Ernahrung in der Evolution ?

Selektionskriterien der evolutionaren Entwicklung

Bedrohung

Reproduktion

Klima

Genom ey Umwelt

Korperbau

Gehirnvolumen

Thermoregulation

Stoffwechsel

T

TECHNISCHE

UNIVERSITAT
MUNCHEN




T

TECHNISCHE

UNIVERSITAT
MUNCHEN

Ernahrungsumwelt Stoffwechsel

akute Anpassung
neuronal
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Ernahrungsumwelt Stoffwechsel

Nahrungsenergie akute Anpassung
Leber
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Ernahrungsumwelt Stoffwechsel
Nahrungsenergie

schnelle Anpassung

Leber
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Ernahrungsumwelt Stoffwechsel

Energieaufnahme Energieverbrauch
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Ernahrungsumwelt Stoffwechsel
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Ernahrungsumwelt Stoffwechsel

Energieaufnahme Energieverbrauch
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Energiebilanzen in der Hominidenentwicklung

Spezies Gewicht RMR TEE Ratio phys. Akvitat
kg kcal kcal TEE/RMR kcal

Primaten (n-m) ca. 35 ca. 1000 ca. 1500 1.46 ca. 500
Australopithecus ca. 37 ca. 1150 ca. 1820 1.59 ca. 670
Homo habilis ca. 48 ca. 1400 ca. 2380 1.70 ca. 980
Homo erectus ca. 53 ca. 1520 ca. 2730 1.80 ca. 1210
Homo sapiens (friih) ca. 57 ca. 1600 ca. 2880 1.80 ca. 1280
rez. Jager/Sammler ca. 53 ca. 1500 ca. 2800 1.90 ca. 1300
Homo s. sapiens ca. 70 ca.1700 ca. 2000 1.18 ca. 300
Blrokraft

Laufer (12km/Tag) ca. 70 ca.1700 ca. 2800 1.70 ca. ]100
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Die zentrale Rolle des Depotfetts als Selektionsmarker

Masse des Fettgewebes

Leptin

Empfangnis
Schwangerschaft

Selektion auf einen
"Energiekonservierungsphanotyp"

Genomreplikation
(Generation)

~_ _—



T

TECHNISCHE

UNIVERSITAT
MUNCHEN

Die zentrale Rolle des Depotfetts als Selektionsmarker
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Die Entwicklung der Fettsucht und des Diabetes Il als Kernproblem

MATURE-special Diabetes, 2001

Relative risk

Frauen (30-55 Jahre, 18-Jahre-Verlauf)

\< @ Type 2 diabetes
@ Cholelithiasis
X Hypertension
A\ Coronary heart disease

| FEAAIR TR S [FCS B ITe S [Pl e R ) PR |
22 23 24 25 26 27 28 29 30
Body-mass index

MATURE-special Diabetes, 2001
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Die Entwicklung der Fettsucht und des Diabetes Il als Kernproblem

Estimates and projections of type 2 diabetes preva-
lence in Europe 1995-2010?

Country Population 1995 2000 2010

Finland 5 100 000 243 000 237 000 238 000
Denmark 5 200 000 171 000 195 000 241 000
UK 58 000 000 1 076 000 1 863 000 2 880 000
Germany 81 000 000 2 715 000 3 353 000 4 244 000
Italy 57 000 000 2 635 000 2 824 000 3 172 000
Spain 39 500 000 1 652 000 1 744 000 1 859 000
France 58 000 000 1147 000 1 880 000 2 784 000

Diahetes Metah Res Rev 2002; 18: 53-58.

Costs per patient and year in Germany 2001/2002
for
ambulatory care a0 e
. - hospitalizations 1390 €
2000: 151 million drug treatiment 750 €
— rehabilitation 60 €
2010: 221 million indirect costs 185 €
cost per patient/ year = 2760 €
Increase 46% Wagenpfeil S et al. Value Health, 2002 Sep-Oct;5(5):397-403.




Ernahrungsumwelt Stoffwechsel
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Markanteste Veranderungen der "Ernahrungsumwelt”
in der Hominidenentwicklung

Palédolithikum
100.000 Generationen zwischen Mangel und Uberfluss (feast and famine)

Moderne
2-3 Generationen im Nahrungsiberfluss (nérdliche Hemisphare)

% der Energie v % der Energie v

100 _ 100 Cerealien
mageres Wild H Milch/-produkte
Geflugel isolierte KH

Eier isolierte Fette/Ole
Fisch Alkohol
Fleisch
>0 Fruchte 50 Geflugel
Gemuse (Wurzeln) Eisch
Nusse
Honig
Frichte
0 0 Leguminosen
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Markanteste Veranderungen der "Ernahrungsumwelt
in der Hominidenentwicklung

Nahrstoffaufnahme relativ zur Energieaufnahme

Nahrstoff/Iinhaltstoff Ratio
Palaolithikum:Moderne

Vitamine
Riboflavin 3.3
Ascorbat 7.3
Vitamin E 3.2
Mengen-/Spurenelemente
Eisen 54
Zink 2.5
Calcium 1.6
Natrium 012
Kalium 2.4
Ballaststoffe 5.1°
n-6:n-3-Ratio 5.0
Eaton SB, Cordain, C, World Reviews Nutrition and Dietetics, 1997, 26-37 % 16slich versus unléslich

Philipson, C, World Reviews Nutrition and Dietetics, 1997, 3849
Eaton SB, J. Nutrtion, 1996, 17733-1740
Eaton SB et al., World Reviews Nutrition and Dietetics, 1998, 12-23
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Markanteste Veranderungen der "Ernahrungsumwelt”
in der Hominidenentwicklung

rel. Veranderung

Energieaufnahme

Nahrstoffdichte

Ballaststoffgehalt priméare
pathogenetische Faktoren

Fettgehalt
Fett (RATIO:SFA/PUFA)
I

Palaolithikum Neolithikum Moderne
1.200.000.000 Generationen 300 Generationen 2-3 Generationen
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Markanteste Veranderungen der "Ernahrungsumwelt”
in der Hominidenentwicklung

Die ,,evolutionare” Pathogenese der ernahrungsbedingten Erkrankungen

rel. Veranderung

Energieaufnahme

Energieverbrauch
Néhrstoffdichte

primare
pathogenetische Faktoren
Fett (RATICIJ:SFNPUFA)

— —

/
Palédolithikum / / Neolithikum Moderpe

1.200.000.000 Generationen 300 2-3

Ubergewicht

Fettmenge Fettsaurenmuster
Nahrstoffdichte Ballastoffmenge/-art

Adipositas

i BN

maligne Entartungen ? NIDDM | ==———p | Herz-/Kreislauferkrankungen
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Genetische Isolation und ,,thrifty genes*

Palaolithikum Neolithikum Moderne
1.00.000 Generationen 300 Generationen 2-3 Generationen
»genetischer Mix*“
moderne Mutationen
t t t Indianer Amerikas
Migration — g eNetiSChe I1SOlation  — Polynesier

Aboriginals Australiens

l

Identifizierung ,thrifty genotypes*
der D .
Susceptibiltatsgene (archaisches Genom)
Belsplel besonders hohe Inzidenz

und Mortalitat (2-4 fach) bei Adipositas,
NIDDM, Hochdruck
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Genetische Konservierung der ,thrifty genes“ (Beispiele)

. The Human 'l'ranscrlpt Map

1C Y
I}S

|

1

é Region 20q13
pr— Kandidaten-Gene fur Adipositas
aus Genom-Scan und linkage-Analyse

Variante aller Primaten

47 chd I

h 2 : .
l HIL— \.\ SO 2 arachaische Variante (AGT235T)
_-‘_—..ﬁ;-_;! / I
S S

apoB-(Codon 4154) Hochdruck
Polymorphismus

/

Region 1942-943
——p  ANgiotensinogen-Gen
Mutationsanalyse

293 ch

Chromosom 1 out of Afrika-Migration

\

neomorphe Variante (AGT235M)



Der moderne Mensch ist genetisch noch immer
Jager und Sammler
und sein ,Nichtangepasstsein“ an die neue
Ernahrungsumwelt bedingt
die Entwicklung der Fettsucht und der
Folgeerkrankungen !
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Der ,,Jager und Sammiler” in der Zukunft

Da eine ,,naturliche“ Anpassung des Genoms an die Ernahrungsumwelt
viel zu lange dauert, passen wir besser das Genom an !f)

Die ,,genetische Synchronisation mit der Umwelt*
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Strategien zur Pravention und Therapie ernahrungsbedingter Erkrankungen

Die nutritiv-kalorische Intervention

kalorisch restriktive Kost am Bedarf der Nahrstoffe

maligne Entartungen NIDDM |——P | Herz-/Kreislauferkrankungen

T~ b o

genspezifische Expressionskontrolle
genomspezifische Ernahrung

‘ Die gentechnisch-nutritive Intervention

|

‘ Genomanalyse und funktionelle Genomik
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Analyse eines individuellen Genoms

Hybridized Probe Cell . .

*
GeneChip p53 Probe Array * 1 N
Single stranded, Ausrescently \'\ =~ \
labeled DMA targat l\. ) K
Cligonuclestide probe \ \'\\ \\ \\‘
50 pm
T 0 r Each proba cell contains
o ich o : i millions of copies of a specific
E e B0 peee 18mer aligonuclectide probe
: -"; f '_- = ._ _. = S Sense

12,8 mm [

& Antisense

Civer 50 000 differant probes
complementary to sense and
anti-sense p33 genomic DA

o)

Image of Hybridized Probe Array

| + Polymorphismen

= individuelle Pradisposition



Analyse eines

The Next Wave
in Nutrition
Research

By

Dr. Nancy Fogg-Johnson
an

Alex Merolli

Life Sciences Alfance
Fleasanton CA

individuellen Genoms

JAlphaGenics

s asmall but groving field
‘nutrigenomics that is seeking to
comblne the increasing insights from
yenomics to our undesstanding of how
dietary choices affect our health.
Nutrigenomics envisions a future in
which personalized genetic profiling
takes the guesswork out of deciding
what youshould eat. By adjusting
nutrient composition in a person's diet
A:utdhg |n genetic pm os

g could one
day play ulgnnlc-m 'role in preventing
chronic disease.”

AlphaGenicsis the frst company to have |

Mark B. McClellan, M.0., Ph.0 afull independart Ethics Board. to
FDA Commissioner ensure we continus to 0o the it thirg.
July 1,2003 — Our frst indepencent member is Ms.

Naismth, former Secretary of
Stata of the State of Virginia Cick here
10 learn more about the Ethics Board

-

@,

About One Person Genetics

DasParsan Genstics b, (OPG)
abeances i the undurstamding of human genes srw creting the
o gl il o sy o 83 TS N swsan mtiant ok
and haw our Gne nc. (0PG,
Inc.. & desficated new seionee.
Working wilh buaing qenstic s e

0 undrses ies, OPH s H :
dvciapod twanich & davalograent and b illtion rkationsligs i ordn 10  onepern e e, orey e i £

rovida cans amers whth genatie test related 18 nutrison s wl b P o st

AN tests develap e or sali by 0PG must provide o the frdtprpies
oo 01 WA T4 3 4N Tl 1 ki wh marove
pracical

e e b o e o s e ot

st sl e DO i st

g il e chabom (o . s e b wtabiished

order 10 b cansldeesd by OPG, e 8 st el e

by Selana Inc. The Company Pt we gt ol g ey ol et
s o v et Fo s on et Performance, Weight Loss and :
njury Riepai boginaing wih a screon covering m pocts oflajuey Ropai i he

sacand hat of 2009

Pecgiarecaup e atvanen 84 ot

e b s e
5 e H
Orde H

Test Kit

$50 OFf! Gersent

NutraGenomics, Inc.

Nutritional Genomics: From A(rrays] to Z(inc)

Foundud in April 2002, Nutrleorrlu Inc. is a research and development

to imp g human health bypmvldmg
to chlomc and stage-of i fo dlseases
p 10V tests and i new, targeted

for diseases ||ko Type 2 diabetes, obesity, atherosclerosis, and certain

cancers. Using a systems biology approach involving nutrition and the

latest and genomic. will identify

diet-reg: genes and ional i ions that will allow individuals

to better manage their health and well-being.
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Vom Gen-chip zur personalisierten Ernahrung

/ Ernahrung \

Gesundheit _ e
\ “personaliertes

Krankenkasse, warenangebot”
(Beitrage)

' | . <= Ernahrung

Persbnlichre EinkaufsUhrer
///_\\\
N

Produktinformation

' Zentralrechner
’ >>> “Z neuronales Netwerk
Datenbanken

Polymorphismen
“metabolic modeling”
Optimierung

transplantierter Laborchip




Vom life style monitoring zur Interventionsgenomik

il
Gesundheit Krankenkasse
l (Beitrage)

“personalisierte
Erndhrung”

Interventionsgenomik

=

Laborchip Bewegungsmonitoring

whole body health motinoring
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Vielen Dank



