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Anorexia nervosa und Adipositas
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Adapted from
Timper K, Briining JC, Dis Model Mech, 2017
Bhaskaran, K et al., Lancet Diabetes Endocrinol, 2018



Ess-Storungen — Merkmale

Adaptiert nach

Reich G et al, Psychotherapie der Essstorungen, Thieme 2010, 3. Auflage
Zeeck A et al, Frontiers in Psychiatry 2018
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Affektregulation
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Ess-Storungen — Merkmale

Untergewicht - Normalgewicht - Ubergewicht - Adipositas

Selbstwert-Erleben

. e o * von Figur und Kérpergewicht abhangig
Kalorienrestriktion, Essanfdlle £ S T NN

gegensteuerndes Verhalten

* Exzessiver Sport

* Erbrechen

* Vermehrte Zufuhr von Wasser

Affektregulation
* Schwierigkeiten (unangenehme) Gefihle
wahrzunehmen, auszuhalten, zu regulieren

u. zu kommunizieren

Ubertriebene Beschiftigung mit gesunder * angstlich-unsichere und zwanghafte
Erndhrung und zwanghaftes Vermeiden Personlichkeitszuge

,ungesunder’ Lebensmittel

Kognition
Korpererleben * rigide Denkmuster: kognitive Flexibilitat 4
* Korperschemastorung * Konzentrationsstérungen

* Gewichtsphobie
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Ess-Storungen — Merkmale

Untergewicht - Normalgewicht - Ubergewicht - Adipositas

Selbstwert-Erleben

«Ess Storungs Spectrum» (ESS)

Korpererleben * rigide Denkmuster: kognitive Flexibilitat J
* Korperschemastérung * Konzentrationsstérungen
* Gewichtsphobie

Adaptiert nach

Reich G et al, Psychotherapie der Essstérungen, Thieme 2010, 3. Auflage
Zeeck A et al, Frontiers in Psychiatry 2018

AWMF S3-Leitlinie Deutsche Gesellschaft fur Essstorungen, Version 2, 2018



Ubergewicht und Adipositas

Globale Pandemie

Globale Privalenz Ubergewicht & Adipositas 2016

Herz-Kreislauf-
Erkrankungen

Diabetes
mellitus Typ 2

Fettleber-
Erkrankung
No data 0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% HHN
e o Infertilitat,
https://ourworldindata.org/obesity, Access 08/2023 Schwangerschafts-

Komplikationen

Adapted from

Psychische &
Neurodegenerative
Erkrankungen

Obstruktive
Schlafapnoe

7 Krebs-
Erkrankungen

Chronische
Nierenerkrankung

Timper K, Briining JC, Dis Model Mech, 2017
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Erkrankung

Infertilitat,

Schwangerschafts-

Komplikationen

Psychische &
Neurodegenerative
Erkrankungen

Obstruktive
Schlafapnoe

7 Krebs-
Erkrankungen

Chronische
Nierenerkrankung

Lebenserwartung b

Adapted from
Timper K, Briining JC, Dis Model Mech, 2017
WHO European Regional Obesity Report, 2022



Physical functioning

Ubergewicht und Adipositas

Globale Pandemie

Lebensqualitat 0

Role physical

Bodily pain

Variable Estimate P Estimate P Estimate ]
Group  Monica '- Reference '- Reference '- Reference
Basun L ] 1| -26.81 (-30.12, -23.50) <0.001 HEH E -30.69 (-36.34, -25.05) <0.001 HEH E -19.06 (-22.93, -15.18) <0.001
Age M| -0.51(-0.62, -0.41) <0.001 - -0.44 (-0.62, -0.26) <0.001 - -0.31 (-0.43, -0.19) <0.001
Meds M| -1.29 (-1.78, -0.85) <0.001 . -1.91 (-2.66, -1.16) <0.001 l -1.49 (-2.00, -0.97) <0.001
-3 -20 <10 O -30-20 -10 0 -20-15-10-5 0
General health Vitality Social functioning
Variable Estimate [ Estimate ] Estimate ]
Group  Monica '- Reference * Reference i Reference
Basun HH E -20.35 (-23.37, -17.32) <0.001 HIH E -18.53 (-21.70, -15.37) <0.001 HH E -17.87 (-21.75, -13.98) <0.001
Age - 0.06 (~0.04, 0.15) 0.2 - 0.27 (0.17,0.37) <0.001 - 0.17 (0.05, 0.30) 0.005
Meds .I -1.80 (-2.20, -1.40) <0.001 -I -1.27 (-1.69, -0.85) <0.001 .‘ -1.18 (-1.69, -0.66) <0.001
~-20-15-10-5 0 ~20-15-10-5 0 -20-15-10 -5 6
Role emotional Mental health SRH-VAS
Variable Estimate [ Estimate P Estimate ]
Group  Monica * Reference M| Reference i Reference
Basun i | -792(-1354,-2.31)  0.006 —— | |-466(-7.55-1.78)  0.002 - 1| -19.76 (-22.64, 16.88) <0.001
Age I- 0.24 (0.06, 0.42) 0.009 I- 0.31 (0.21, 0.40) <0.001 ‘H 0.09 (0.00, 0.19) 0.04
Meds -E -1.56 (-2.30, -0.81)  <0.001 .E -0.89 (-1.27, -0.50)  <0.001 -' -1.33 (-1.72, -0.95) <0.001

-12-8 -4 0

% -4 -2 0

-20-15-10-5 0

Mejaddam A et al., PLOS ONE 2022

2/26

Folgeerkrankungen
Psychische &

~__———— Neurodegenerative
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Erkrankungen
Obstruktive

Schlafapnoe

Diabetes

mellitus Typ 2 Krebs-
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Lebenserwartung b

Adapted from
Timper K, Briining JC, Dis Model Mech, 2017
WHO European Regional Obesity Report, 2022



Anorexia nervosa

Globale Pravalenz Ess-Storungen 2019

0.1% 0.2%
I L

0.5% 1% 2%
L

No t_iata 0%

Galmiche M et al., Am J Clin Nutr, 2019
https://ourworldindata.org/grapher/eating-disorders-prevalence. Access 08/2023
Fichter, M. M., & Quadflieg, N., J of Eating Dis, 2016

AWMF S3-Leitlinie Deutsche Gesellschaft flir Essstorungen, Version 2, 2018

Folgeerkrankungen A\

Mental disorders

\ eg e
Cognitive defects

Neurodegeneration

Cardiovascular
disorders
Immunologic/ Suicide

hematologic failure

=

Liver failure Osteoporosis

Endocrine

Gastrointestinal dysfunctions

disorders

Infertility Kidney failure

Adapted from
Timper K, Briining JC, Dis Model Mech, 2017
Zipfel S et al., The Lancet Psychiatry, 2015



Anorexia nervosa

Globale Pravalenz Ess-Storungen 2019

Anorexia nervosa lifetime prevalence:
? 0.1-3.6%
d 0-0.3%

Standardized mortality rate: 5.35% (3.3-10.5) .

4 N

4

No data 0% 0.1% 0.2%

I \

0.5% 1% 2%
[

Galmiche M et al., Am J Clin Nutr, 2019
https://ourworldindata.org/grapher/eating-disorders-prevalence. Access 08/2023
Fichter, M. M., & Quadflieg, N., J of Eating Dis, 2016

AWMF S3-Leitlinie Deutsche Gesellschaft flir Essstorungen, Version 2, 2018

Folgeerkrankungen A\

\ Mental disorders

Cardiovascular 3 .
; d~_ —— Cognitive defects
disorders ~_ )
~__ ~_ Neurodegeneration
Immunologic/ N § ~~  Suicide
hematologic failure L NN

Liver failure —

N -
e O
y \\ \ - Osteoporosis
/ . .

AN
\ Endocrine

Gastrointestinal / \ dysfunctions

disorders \

Infertility " Kidney failure

Lebenserwartung W

Adapted from
Timper K, Briining JC, Dis Model Mech, 2017
Zipfel S et al., The Lancet Psychiatry, 2015



Anorexia nervosa

Lebensqualitit W
Folgeerkrankungen A\

Globale Pravalenz Ess-Stérungen 2019 9 Mental disorders

Cardiovascular 4 o
disorders o~ —— Cognitive defects
isor ~ ~_ )
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3 P e NP o N N .o — -

' . Lo h hematologic failure 2N

( Anorexia nervosa lifetime prevalence: | § \\

: Q 0-1_3-6% Liver failure — / \\ \ \\\\ Osteoporosis

d 0-0.3% ! \ \\
Standardized mortality rate: 5.35% (3.3-10.5) .. / \ " Endocrine
\ f N2 y) P Gastrointestinal \. dysfunctions
e disorders \
) \\
N\ - .
Infertility Kidney failure
Nodata 0%  0.1% 02% 05% 1% 2%
, J \ [ e —
Galmiche M et al., Am J Clin Nutr, 2019 w
https://ourworldindata.org/grapher/eating-disorders-prevalence. Access 08/2023 Le be n Se rwa rt u ng
Fichter, M. M., & Quadflieg, N., J of Eating Dis, 2016 Adapted from
AWMF S3-Leitlinie Deutsche Gesellschaft fiir Essstérungen, Version 2, 2018 Timper K, Briining JC, Dis Model Mech, 2017

Zipfel S et al., The Lancet Psychiatry, 2015



Anorexia nervosa
Epidemiologie

Pravalenz
* Frauen: 1%, Manner <0.5% (? : & = 8-10: 1) < Testosteron = protektiver Faktor

junges Ersterkrankungsalter:
* typische Erstmanifestation in Pubertat, am haufigsten zw. 15 u. 20 Lj., nach belastenden Lebensereignissen
* auch im spateren Alter moglich (selten > 40. Lj.)

unglinstige Verlaufe:

* Rickfallraten bis 80%

* 50% Ruckfalle im 1. J. nach stat. Therapie
Mortalitat

* eine der hochsten Mortalitatsraten psych. Erkrankungen (Standardized Mortality Rate (SMR) 5.35% (3.3-10.5))
» Todesfalle durch: Herzrhythmusstérungen, Herzversagen, Nierenversagen, Infekte, Suizid (10-15%)

‘— potentiell todliche Erkrankung

BAG 2012; Steinhausen 2002 und 2009; Jacobi 2004; Fichter & Quadflieg 2016



Anorexia nervosa
Prognostische Indikatoren

Fiir einen schlechten Verlauf:

* niedriges Gewicht zu Therapiebeginn (BMI < 13 kg/m?)

* niedriges Gewicht zu Therapieende (BMI < 15,5 kg/m?)

* Vorliegen eines Purging-Typs

* Dauer der Erkrankung > 6 J. — je langer die Erkrankung andauert, desto schlechter die Prognose

Fir einen guten Verlauf:
e friher Erkrankungsbeginn
e friher Therapiebeginn

‘— Ziel: friihe Diagnose und konsequente Behandlung

Hebebrand et al. Am J Psychiatry 1997; Zipfel et al. Lancet 2000



Anorexia nervosa und Adipositas

Klassifizierung
Body mass index (BMI)
o T e
<18.5 Underweight
18.5-24.9 Normal weight
25.0-29.9 Overweight/Pre-Obesity
30.0-34.9 Obesity Class |
35.0-39.9 Obesity Class Il
>40 Obesity Class IlI

https://www.euro.who.int/en/health-topics/disease-prevention/nutrition/a-healthy-lifestyle/body-mass-index-bmi
3/30




Anorexia nervosa: Diagnostische Kriterien nach ICD-11 (6B80)

Untergewicht: BMI < 18.5 (ICD-11) kg/m? oder > 20% Gewichtsverlust innerhalb von 6
Monaten

Ausschluss anderer Ursache fiir Gewichtsverlust (medizinisch/ Verfligbarkeit von Essen)

selbst herbeigefiihrte Massnahmen zur Gewichtsabnahme/ Verhinderung des Gewichtsanstiegs
(restriktiver/ purging Typ)

Gewichtsphobie

Korperschemastorung

Adaptiert nach
https://icd.who.int/browse11/I-m/en#/http://id.who.int/icd/entity/263852475



Anorexia nervosa
Schweregradeinteilung nach ICD-11 (6B80) — Korrelation BMI-Outcome

signifikant niedriges Gewicht (BMI 18-14 kg/m?)

<15 kg/m? stationare Behandlung empfohlen*

gefahrlich niedriges Gewicht (BMI < 14 kg/m?)
<14.0 kg/m?kritisch niedrig: organische Komplikationen T
<12.0 kg/m?vitale Gefadhrdung
<10.0 kg/m? sehr hohes Mortalitatsrisiko

normales Gewicht (BMI >18.5 kg/m?)

Pat. mit AN mit normalem Gewicht und Sistieren aller Massnahmen zur Gewichtsreduktion bis mindestens 1 J. nach Therapieende

Adaptiert nach
https://icd.who.int/browse11/l-m/en#/http://id.who.int/icd/entity/263852475
*AWMF S3-Leitlinie Deutsche Gesellschaft fiir Essstérungen, Version 2, 2018




Anorexia nervosa: Subtypen nach ICD-11 (6B80)

e Restriktiver Typ:

— Restriktives Essverhalten (verminderte Energieaufnahme, Fasten, Wahl niedrig-kalorischer Nahrung, extrem langsames
Essen von geringen Nahrungsmengen, Verstecken von Nahrung, Ausspucken von Nahrung)

Adaptiert nach
https://icd.who.int/browse11/I-m/en#/http://id.who.int/icd/entity/263852475



Anorexia nervosa: Subtypen nach ICD-11 (6B80)

e Restriktiver Typ:

— Restriktives Essverhalten (verminderte Energieaufnahme, Fasten, Wahl niedrig-kalorischer Nahrung, extrem langsames
Essen von geringen Nahrungsmengen, Verstecken von Nahrung, Ausspucken von Nahrung)

* Binge-Purge Typ:
— Binge: Essanfalle

— Purge: selbstinduziertes Erbrechen, Laxantien-/Diuretikaabusus, Einldufe, Aussetzen von Insulindosen bei Typ 1 Diabetes
(Insulin-Purging = Diabulimie)

Adaptiert nach
https://icd.who.int/browse11/I-m/en#/http://id.who.int/icd/entity/263852475



Anorexia nervosa: Subtypen nach ICD-11 (6B80)

e Restriktiver Typ:

— Restriktives Essverhalten (verminderte Energieaufnahme, Fasten, Wahl niedrig-kalorischer Nahrung, extrem langsames
Essen von geringen Nahrungsmengen, Verstecken von Nahrung, Ausspucken von Nahrung)

* Binge-Purge Typ:
— Binge: Essanfalle

— Purge: selbstinduziertes Erbrechen, Laxantien-/Diuretikaabusus, Einldufe, Aussetzen von Insulindosen bei Typ 1 Diabetes
(Insulin-Purging = Diabulimie)

 Beide Formen kénnen begleitet sein von:
— + exzessiver korperlicher Aktivitat (Exercising Typ)

— Kalteexposition

— Medikamente zur Steigerung von Energieverbrauch/ Gewichtsabnahme
(Stimulantien, Adipositas-Medikamente, planzliche Medikamente, Schilddriisenhormone)

Adaptiert nach
https://icd.who.int/browse11/I-m/en#/http://id.who.int/icd/entity/263852475



Fallbeispiel ? 19 J.

Zuweisungskontext
korperl. Befinden

psych. Befinden

Gewichtsentwicklung

Ernahrungsverhalten

gegenregulatorisches
Verhalten

Vorgeschichte

Auslose-Situation

Disposition

Psychosozial

erweiterte psychosoziale Anamnese bei Anorexia nervosa (AN)

= durch Hausarztin nach Matura-Prufung, freiwillig

= ausgepragte Schwache

= Gefuhl von Hilflosigkeit, sonst indifferent

= Eintritts-BMI 9.6 kg/m?; 3 Monate vorher noch 14.5 kg/m?

= hauptsachlich fllssig, daneben z.B. Glace, Mango Lassi, Sushi, Gemuse, Frlichte; nur abends/ nachts

= binge: keine Essanfalle
= purge: kein Erbrechen, Laxantien-Abusus (Dulcolax) — unregelmassiger Stuhlgang
= excercising: vermehrt Sport — ging zuletzt nicht mehr

= Anorexie seit 2 J.

= Tod der Grossmutter (nahe Bezugsperson)
= 1 Monat spater 6-monatiger Internats-Aufenthalt in Schottland; danach Wechsel der Schulklasse

= Essstorungen in Familien beider Eltern; starke Leistungsorientierung

= Wohnen: bei Ursprungsfamilie; alteste von 3 Geschwistern; angespannte Beziehung zum Vater
= Ausbildung: Matura gerade abgeschlossen
= Partnerschaft: keine




Anorexia nervosa und Adipositas
Chronische plurifaktorielle Erkrankungen

Genetische
Faktoren

Neurobiologische
Faktoren

Soziokulturelle
Faktoren

Entwicklungs-
Faktoren

5/30



Anorexia nervosa — Pathophysiologisches Erklarungsmodell

-

=  Genetik (hohe Heritabilitat: 0.48-0.74; "
Zsh. mit Zwang)

= Epigenetik: Mangelerndhrung wahrend
Schwangerschaft

Biologisch

Diaten

hypothalamische Dysregulation

Sensitivierung des dopaminergen Belohungssystems durch
Starvationsreize

Koérperschemastorg. «— verandertes Aktivierungsmuster im
parietalen Cortex (Lobulus parietalis inf., Precuneus) und
im visuellen Cortex (extrastridre Korperregion)
Gl-Beschwerden; Dysbiosis

automatisiertes Verhalten (Frontalhirn — Basalganglien)

= Uberforderg. in Pubertit & Adoleszenz
= Unzufriedenheit mit dem Korper

= Selbstwertgefiihl ¥

= soziale Angstlk., Perfektionismus

®=  Traumatisierung

Psychisch

Ablosungskonflikte
der Pubertat

affektiver Schutz

Gbersteuerte Impulskontrolle durch alterierte fronto-
striato-thalamische Netzwerkpfade

kognitive Flexibilitdt Vv

Gewohnheitsbildung

Aufmerksamkeit, Zuwendung

acquired fearlessness

= Schlankheitsideal .

- = positive Familienanamnese .

Schwellen-Situationen
negative Kommentare

positive Kommentare
Identitats- und sexuelle Entwicklung
dysfunktionale familidre Interaktionen

Hepp U, Milos G Swiss Medical Forum 2010; Treasure et al. 2015;
Zipfel, Giel, Bulik, Hay, & Schmidt 2015; Friederich et al. In: Egle et al. Psychosomatik 2020



Restriktives Essverhalten/Atypische Anorexia nervosa
nach bariatrischer Chirurgie
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Table 1 Summary of the general demographics for the five participants
Participant PAO1 PAO2 PAO3 PAO4 PAOS
Age 31 29 35 38 55

Ethnicity
Relationship status
Employment status

Type of surgery

Time since surgery

(Date of surgery)

Height (m)

Weight (kg)

and BMI (kg m?)
before surgery

Current weight (kg)

and BMI (kg/m~)

Lowest weight (kg)
BMI (kg/m?)

% of Total weight
loss (%TWL)

White—Irish
Engaged

Full-time employment
Roux-en-Y

Gastric bypass

§ years

(30.10.08)

1.64

143.60 kg

53.38

94.00 kg
34.94

82.60 kg
31.71

42.48

White—English
Engaged

Not employed
Roux-en-Y
Gastric bypass

| year
(16.12.15)

1.73

140.90 kg
4707

88.90 kg
29.70

88.90 kg
29.70

3691

Any other Asian background

Married

Part-time employment
Roux-en-Y

Gastric bypass

9-10 months
(24.02.16)

1.49
103.00 kg
46.39

64.50 kg
29.05

64.50 kg
29.05

37.38

White—English
Married

On maternity leave
Roux-en-Y
Gastric bypass

3 years

(25.09.13)

1.75

161.00 kg
52.56

97.00 kg

3167

(Recently gave birth)
77.50 kg

25.30

51.86

White—English
Married

Part-time employment
Roux-en-Y

Gastric bypass

2 years
(16.12.14)
1.57
104.00 kg
42.18

76.00 kg
30.83

75.20 kg
30.50

27.69
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Charlotte Watson (3 - Afsane Riazi' - Denise Ratcliffe®
Table 1 Summary of the general demographics for the five participants Table3 Master table of themes
Participant PAOL PAO2 PAO3 PAO4 PAOS Super-ordinate theme Sub-ordinate theme Supporting quotes
Age 31 29 35 38 55 1. Experiences of weight 1.1 Influence of past experiences related **I can vividly remember how | felt before and what people would used to say
i : i . e s ; : e s 5 stigma and weight history to weight on the present to me walking down the street and what people would shout out to you [
Ethnicity White—Irish White—English ~ Any other Asian background ~ White—English White—English b e : 2 s s = y o : -

Relationship status
Employment status

Type of surgery

Time since surgery

(Date of surgery)

Height (m)

Weight (kg)

and BMI (kg;ﬁn:)
before surgery

Current weight (kg)

and BMI (kg/m~)

Lowest weight (kg)
BMI (kg/m°)

% of Total weight
loss (%TWL)

Engaged

Full-time employment
Roux-en-Y

Gastric bypass

§ years

(30.10.08)

1.04

143.60 kg
53.38

94.00 kg
34.94

82.60 kg
31.71

4248

Engaged

Not employed
Roux-en-Y
Gastric bypass
| year
(16.12.15)
1.73

140.90 kg
4707

88.90 ke
29.70

88.90 kg
29.70

3691

Married

Part-time employment
Roux-en-Y

Gastric bypass

9-10 months
(24.02.16)

1.49

103.00 kg
46.39

64.50 kg
29.05

64.50 kg
29.05

37.38

Married

On maternity leave
Roux-en-Y

Gastric bypass

3 years

(25.09.13)

1.75

161.00 kg
52.56

97.00 kg

31.67

(Recently gave birth)
77.50 kg

2530

51.86

Married

Part-time employment
Roux-en-Y

Gastric bypass

2 years

(16.12.14)

1.57

104.00 kg
42.18

76.00 kg
30.83

75.20 kg
30.50

27.69

[§)

[

on self

. The impact of loose skin

. Thoughts about food and
disordered eating patterns

1.2 Fear of putting on weight and going
back to before

1.3 Struggling with my mind—internal
battles

can physically still remember how that made me feel” (Participant 4)

*... the reason why I struggle with the food is I do not want to be here again
I'm scared stiff’ of putting that weight back on™ (Participant 5)

*... anything to do with my weight, body image, food all fall into the “this is
why you are crap’ category without fail” (Participant 1)

2.1 It reminds me of what | was before
excess skin as a reminder

2.2 You cannot tell I've lost weight
because of it—excess skin hides
weight loss

2.3 I look like melted candle woman
excess skin is unsightly

3.1 The way I feel about food

3.2 Disordered eating behaviours

... it’s always there a reminder of what it was before what I was like before™
(Participant 3)

“I've got all of the excess skin and it’s just you cannot | cannot tell I've lost
weight because of it” (Participant 2)

"1 look like melted candle woman, ora balloon that’s been popped and it’s all
wrinkly and stuff with all the excess skin™ (Participant 1)

... if I go anywhere that I’'m not used to or it’s tapas or anything that you get
a lot of food put in front of you I panic [...] just looking at it panics me”

ant 4)

ust no logic when it comes to food there is just no logic [...]the
logic is screwed [...] when it comes to food there is no logic™ (Participant
1)

I was skipping meals then it was see if I can go all day without anything to
eat you know and then perhaps eat something at night [...] if I can go as
long as possible without eating 1 do” (Participant 5)
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Dimensionen der Nahrungsaufnahme

Dopamin kontrolliert WANTING

*GLP-1 Ghrelin Hom@&ostatische Hedonische = Motivation zu Essen
*PYY
Nahrungsaufnahme Nahrungsaufnahme Opioid- und Cannabinoid-R

* Oxynto- .

. kontrollieren LIKING

modulin )
= Freude beim Essen

PP
* Amylin

- “« Adaptieert nach
»Entscheiden zu Essen Badman and Flier. Science 2005

. '{]
,Lifestyle
van Bloemendaal et al. Diabetes 2014

Verhaltenstherapie, Klok et al. Obes Rev 2007

Empowerment Berridge et al. Brain Res 2010
Vallis. Clin Obes 2019
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Der Hypothalamus

Zentrale Schaltstelle fir die Regulation des Zucker- und Energiestoffwechsels
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Laser OFF

Immediate cessation of feeding responses

https://www.youtube.com/watch?v=7Mmsah0v9Qc



Der Hypothalamus

Zentrale Schaltstelle fir die Regulation des Zucker- und Energiestoffwechsels
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Timper K, Briining JC, Disease Models & Mechanisms, 2017



Der Hypothalamus
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Leptin resistance in VTA neurons

Retained
leptin action
in DMH

Insulin and leptin resistance
in AgRP and POMC neurons,
increased insulin signaling

in SF-1 neurons in VMH

Loss of glucose sensing in

Insulin and leptin ‘ J ;
Food intake T1 resistance in astrocytes? POMC neurons

Impaired ROS
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Timper K, Briining JC, Disease Models & Mechanisms, 2017



Der Hypothalamus

Zentrale Storstelle fir die Regulation des Zucker- und Energiestoffwechsels

Gefastet Postprandial

CNS

Leptin resistance in VTA neurons

leptin action
in DMH

Insulin and leptin resistance
in AgRP and POMC neurons,
increased insulin signaling

in SF-1 neurons in VMH

Insulin and leptin 7 Loss of glucose sensing in
resistance in astrocytes? O — O POMC neurons

/

Impaired ROS

fluctuations
Uridine
=g
Circulation

LEE ™ HGP

FA

Adipositas ist nicht die Folge von «zu viel essen»,
«zu viel essen» ist die Folge von Adipositas

9/30 Timper K, Briining JC, Disease Models & Mechanisms, 2017
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Anorexia Nervosa
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Die Patient:in mit Anorexie bewegt sich nicht exzessiv, weil sie weiter abnehmen wiill,
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I unl 1 del Mech, 2017
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Short-term metreleptin treatment of patients with
anorexia nervosa: rapid on-set of beneficial
cognitive, emotional, and behavioral effects
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Disrupted longitudinal restoration of brain connectivity during
weight normalization in severe anorexia nervosa
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Global network strength Subnetwork analysis Global network topology
(Whole brain average) (Network based statistic) (Proportionally thresholded)
Characteristic ® Central region ¢ Occipital lobe ® Central region ¢ Occipital lobe
path length ® Frontal lobe ¢ Parietal lobe ) ® Frontal lobe ¢ Parietal lobe )
® Insula ¢ Subcortical nuclei ® Insula ¢ Subcortical nuclei
h ¢ Limbic lobe = ® Temporal lobe ¢ Limbic lobe = ® Temporal lobe

Fig. 3 Subnetworks of underconnectivity in patients with severe AN compared to HC, Network nodes were defined using an adapted
; version of the automated anatomical labelling atlas with 94 regions [44). A At TP1, patients with AN showed decreased functional connectivity
5 \ /! in a large subnetwork, encompassing subcortical, limbic, insular, frontal, central, occipital, and temporal regions (ppye < 0.004, nodes 61,
S S i connections 125). B At TP3, a subnetwork of persistent underconnectivity in patients with AN emerged (pgwe =0.0308; nodes 33,
Modularity connections 48).

Kaufmann L-S et al., Translational Psychiatry 2023c
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feasibility study
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Table 1| Sample demographics

Stephanie Knatz Peck @'

. Samantha Shao', Tessa Gruen'?, Kevin Yang @',
Alexandra Babakanian', Julie Trim', Daphna M. Finn@' & Walter H. Kaye ®"

Demographic profile n=10 Mean (s.d.)
Baseline BMI (kgm™) 19.7(3.7)
Duration of illness, years 8.9(5.9)
Age, years 28.3(3.7)
Ethnicity

White/Caucasian 9(90%)

Hispanic 1(10%)
Diagnosis

AN-R, current 4 (40%)

AN-BP, current 1(10%)

AN-R, partial remission 5(50%)
Gender

Female 10 (100%)

Male 0(0%)
Self-reported MDD comorbidity 7(70%)
Self-reported GAD comorbidity 7(70%)
Self-reported OCD comorbidity 3(30%)
Prescribed serotonergic medications that require 7(70%)
titration

GAD, generalized anxiety disorder; OCD, obsessive compulsive disorder.

Anorexia nervosa
Psilocybin Therapy

Peck S K et al., Nature Medicine 2023
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Article hitps://doi.org/10.1038/541591-023-02455-9

Psilocybin therapy for females with
anorexianervosa:aphasel, open-label
feasibility study

Received: 27 October 2022 Stephanie Knatz Peck @', Samantha Shao', Tessa Gruen'?, Kevin Yang @',

" " . ! Prescreening period
Alexandra Babakanian', Julie Trim', Daphna M. Finn@" & Walter H. Kaye @

Screening period

Treatment

Accepted: 9 June 2023

Table 1| Sample demographics ot i 4 _O/.® L.
- Prescreening Screening | Dosing i Psilocybin
Demographic profile n=10 Mean (s.d.) phone call visit prep visit dosing visit
visit (day -1) (day 0)
Baseline BMI (kgm™) 19.7(3.7)
Duration of illness, years 8.9(5.9)
. = Potential participants Participant deemed Participant-initiated Final confirmation of
Age, years 283(37) recruited from initially eligible and titration off of participant eligibility
Ethnicit ClinicalTrials.gov, invited for an in-person antidepressants, if required to proceed to
Icity UCSD‘selating screening visit; non- necessary psilocybin dosing session
While/Caucasian 9(90%) disorder cilnxfc anr: local paré\cipanls flew
community referrals in to San Diego
Hispanic 1(10%)
Diagnosis
AN-R, current 4(40%)
AN-BP, current 1(10%)
AN-R, partial remission 5 (50%)
Gender
Female 10 (100%)
Male 0(0%)
Self-reported MDD comorbidity 7(70%)
Self-reported GAD comorbidity 7(70%)
Self-reported OCD comorbidity 3(30%)
Prescribed serotonergic medications that require 7(70%)

titration

GAD, generalized anxiety disorder; OCD, obsessive compulsive disorder.

-=-1v9< 00N\

Follow-up
Day 1 post- Day 7 post- Day 28 post-  Day 84 post-
dosing dosing follow- dosing dosing
follow-up up follow-up follow-up
L)
Non-local participants may return home but EOS
must fly back for in-person day 28 visit

Variable time period
The foll. pal leted were a ed:

rticip.
QIDS, STAI, EDE-QS, CIA, BISS, RMQ, PASTAS,
EDI-3, YBC-EDS-SRQ, VAS
The measures listed above were administered, in addition to an EDE
clinical interview

Optionally virtual visit. EDE + all participant-completed measures were
administered

Therapist-led, pre-dosing preparation visits
Therapist support provided throughout dosing session
Integration therapy provided

Created with BioRender.com

Peck S K et al., Nature Medicine 2023



Anorexia nervosa
Psilocybin Therapy

Table 3 | EDE subscale scores over time and changes from baseline scores

n=10 Visit Mean (s.d.) 95% Cl of mean difference Pvalue Effect size (Cohen's d)
Restraint Day-1 218(1.76)
1-month ffu 1.38 (1.56) -1.81,0.21 0107 0.57
3-month fju 1.46(1.84) -1.81,037 0169 0.47
Eating concern Day -1 2.0 (1.75)
1-month ffu 1.24(1.50) -1.83,0M 0075 0.64
3-month ffu 1.00(1.32) -2.20,0.00 0.051 on
Shape concern Day -1 368(1.30)
1-month ffu 2.43(1.84) -2.40,-010 0.036 078
3-month ffu 2.43(1.95) -2.69,019 0.081 0.62
Weight concern Day -1 3.64(1.65)
1-month ffu 2.76(1.81) -1.69, -0.07 0.036 0.78
3-month fju 2.3(2.00) -2.57,-01 0.036 0.78

Subscales are calculated from the EDE. Day -1is the day before psilocybin dosing session. Effect size was calculated using Cohen’s d. Analysis was performed using a two-sided 5% paired t-test

with null hypothesis of no difference between baseline and post-baseline values. Cl, confidence interval; f/u, follow-up.
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* REMISSION CLASSIFIED BASED ON GLOBAL EDE SCORES
WITHIN 1 SD OF COMMUNITY NORM OF 0.93

Remission characterized by EDE scores within 1 standard deviation of
community normative values (m 0.93, SD 0.80) Participants who were in
remission at Day -1 qualified for study based on weight criterion, h/o illness,
and diagnosis ascertained by MINI 7.0.2.
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Table 4| Qualitative perceptions of treatment

3-month follow-up % ag ince the psilocybi n=10
dosing...

1. Have you felt that the overall quality of your life has 70%
improved?

2. Have you felt as though the importance you place on your  60%
physical appearance has decreased?

3. Have you felt more optimistic regarding your life 90%
endeavors?

4.Have you felt a shift in your personal identity or asenseof  70%
who you are?

5. Have you felt a greater sense of spirituality? 680%
6. Do you feel that the psilocybin dosing was one of thetop ~ 80%
five most meaningful experiences of your life?

7. Was one dosing session enough? (% disagreement) 90% (No)
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Remission characterized by EDE scores within 1 standard deviation of
community normative values (m 0.93, SD 0.80) Participants who were in
remission at Day -1 qualified for study based on weight criterion, h/o illness,

and diagnosis ascertained by MINI 7.0.2.
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Anorexia nervosa
Diagnostik und Therapie

ANSPRECHEN

Menschen mit Essstorungen sollten darauf angesprochen werden.
Konfrontation von aussen oft entscheidender Anstoss
Er zeigt: sie missen ihre Probleme aktiv angehen und sich Hilfe holen.

offen sein und Verstandnis zeigen:
Erleichterung, jemanden zu finden, der zuhort und die Situation versteht

Gefdahrdung evaluieren!

CAVE: nicht zusammen mit der Patient*in und oft auch ihrem Umfeld verleugnen!
Patient*innen kommen oft erst sehr spat mit extrem niedrigem BMI

interdisziplinare Abklarung und Therapie - Zuweisung Sprechstunde fiir Ess-Stérungen am USB

AWMF S3-Leitlinie Deutsche Gesellschaft fur Essstérungen, Version 2, 2018



Anorexia nervosa
Systemerkrankung

Korperliche Folgen der Kachexie — der ganze Organismus ist betroffen!

endokrines System

Hypoglykdamie
»Euthyroid sick syndrome” = Unterfunktion der Schilddriise
primére/ sekunddre Amenorrhoe, sexuelle Funktionsstérungen

hamatologisches und
Immunsystem

Andmie; Thrombozytopenie
Leukopenie — Immunschwache — z.B. Herpes zoster

kardiovaskulares System

Hypotension; (Sinus-)Bradykardie, Arrhythmie
Perikarderguss
Klinik: Schwindel, (Pr&-) Synkope

gastrointestinales System

Obstipation, (Sub-)lleus; gestorte Magen-Entleerung
gastroduodenale Ulcera

hepatopankreatisches
System

Hepatopathie: leichte Transaminasen-Erhohung haufig
schwere Transaminasen-Erh6hung bis Leberversagen (selten, ab BMI<13 kg/m?)
ggf. Aszites

Nieren und ableitende
Harnwege

Nierenfunktions-Storung; Oedeme
Elektrolytstorungen (Hypokalidmie, Hypophosphatamie, Hypomagnesidmie)
Nephrolithiasis

Knochen

Osteopenie — Osteoporose: Frakturen, ggf. spinale Kompression

Haut und Anhangsgebilde

Dekubitus-Gefahr
Alopezie: Kopfhaare fallen aus; Lanugo-Behaarung (Nacken, Schulter, Riicken)

Mund-Zahn-Apparat und
Parotis

Vergrosserung der Glandula parotis,
schlechter Zahnstatus, Karies, Parodontitis

Nervensystem

Gehirn: neuro-kognitive Rigiditat, Atrophie

Augen: Motilitatsstérungen; unvollstandiger Lidschluss — Austrocknung

Ohren: Autophonie (Uberlautes Horen der eigenen Stimme und kbrpereigener Gerdusche)
Peripheres NS: PNP, Nervenkompression an exponierten Stellen z.B. Peronaeus-Parese

Muskulatur

Abbau von Skelett-Muskulatur

Adaptiert nach
Zipfel Set al.,
The Lancet Psychiatry 2015



Anorexia nervosa
Psychische Komorbiditaten

* Angststérungen >50%
 affektive Storungen ~33%
* Zwangsstorungen 15-29%
* PTBS 14%

e Autismus-Spektrum-Storung 9-25%
» Alkoholmissbrauch/ -abhangigkeit 9-25%
e Schizophrenie 5%

* Personlichkeitsstérungen

Einschatzung der latenten und manifesten Suizidalitat bei allen Patient:innen!



Anorexia nervosa
Therapie — Empfehlungen S3 Leitlinien 2019

Berlicksichtigung, dass Heilungsprozess viele Monate wenn nicht Jahre erfordert
Kontinuitat anstreben
engmaschige Absprache und Kommunikation zw. beteiligten Stellen

Uberginge zw. Settings erfordern besondere Aufmerksamkeit < wegen erhdhten Risikos fiir Riickfille

Herpertz et al. AWMF S3-LL Essstérungen 2019



Anorexia nervosa

Ubergénge zw.
Institutionen u.

Abteilungen stufen

Versorgungskette

somat.

u. psych.
Stabilisierg.

Kommunikation  Versorgungsliicke
innerhalb der

Versorgungs-

stat. psychosomat.-
psychotherapeut.
Behandlung

Tagesklinik

ambulante Behandlung:
Hausarzt
Psychotherapie
Erndhrungsberatung; Endokrinologie
Gynakologie
Zahnarzt

adapt. nach Schafert R mod. Ott R, Inselspital Bern 11/2019
Milos G et al., Praxis 2019



Anorexia nervosa
Behandlungsziele

kdrperliche & psychische Folgen der Anorexie behandeln
soziale Teilhabe

Ethik-Konsultation

- ..-- -

a .
gesundes Essverhalten lebensbedrohliche Symptom-Management
Korpergewicht stabilisieren Komplikationen abwenden Begleitung im
und normalisieren Stabilisierung auf einem angepassten Setting
aufrechterhaltende Probleme erreichbaren Gewicht wurdevolles Sterben
herausfinden und verandern Lebensqualitit verbessern ermoglichen

Westermair et al. Nervenarzt 2020



Anorexia nervosa
Multimodales, interprofessionelles Therapiekonzept

* Psychische Stabilisierung,

* Krankheitseinsicht & Therapiemotivation,
* Behandlungsvereinbarung,

= stérungsspezifische Psychotherapie

Psycho-
somatik

Endokrino-
logie

Innere Psychiatrie
Medizin (UPK)

Ambulanter
Therapeut

Erndhrungs-
beratung

Physiotherapie

Sozialdienst Pflege

Interprofessionell & Interdisziplinar



Anorexia nervosa
Behandlungsrationale

ausgepragte Ambivalenz gegentliber
Veranderung von Gewicht und Essverhalten

= klaren Rahmen, Struktur, Sicherheit und Halt geben

— Behandlungs-Vereinbarung

— Gewichtskurve

— Teamarbeit: gemeinsames Therapiekonzept

— Akzeptieren des ,,hin“ und , her” als Teil des
Veranderungsprozesses

psychobiologische Folgen und Teufelskreise der Kachexie
beeintrachtigen Krankheitseinsicht, Therapie-Motivation
und Mitarbeit

—> aus dem kritischen Gewichtsbereich heraus fuhren:
Zentrierung auf somatische Stabilisierung,
Essverhalten und Gewichtszunahme

hohes Autonomie-Bediirfnis

—> Aushalten eigener Ohnmacht
— ,vom Ringen zum Tanzen”

systemische Verwicklungen

= Einbezug der Angehorigen, Beratung

— Familiengesprache

— Ratgeber-Literatur:
https://sges-ssta-ssda.ch/literatur/betroffene/

Gewicht T
— Emotionalitit T (oft therapeut. ,U: Depressivitit T)
= Wahrnehmung von Wiinschen und Bediirfnissen

= Verbalisieren von Korper- und Geflihlserleben
zsm. mit der Patient*in



Emotionen der Behandler*innen hoch

gering

Anorexia nervosa

Therapie - Tier-Metaphern nach Janet Treasure

zu viel zu viel
Emotionen, Emotionen u.
ungeniigende : Verstandnis,
Hilfe Uberprotektion
«good enough»
zu wenig zZu wenig
Emotionen, Emotionen,
zu wenig zu viel
Hilfe Kontrolle und

Anweisungen

gering

Engagement der Behandler*innen

hoch

A\ 4

gerade genug
Mitgefihl, Fursorge
und Kontrolle;
bestandige,
konsistente
Begleitung




Ess-Stérungen sind
eine Krankheit

Normalisierung
Gewicht/
Essverhalten

Vermeidung
korperlicher Folgen/
Tod

Anorexia nervosa
Therapie

. Wertschatzung

Ziel:
Lebensqualitit A
(Heilung—Palliation)

Aushalten

eigener Ohnmacht/
Ambivalenz Pat.

>

Teamarbeit




Ess-Stérungen sind
eine Krankheit

Normalisierung
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Essverhalten

Vermeidung
korperlicher Folgen/
Tod

Anorexia nervosa
Therapie

. Wertschatzung

Ziel:
Lebensqualitit A
(Heilung—Palliation)

Aushalten

eigener Ohnmacht/
Ambivalent Pat.

>

Teamarbeit
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Herzlichen Dank fiir die Aufmerksamkeit — Fragen?
Katharina.timper@usb.ch



AWMF online

Das Portal der wissenschaftlichen Medizin

S3-LL «Diagnostik und Therapie der Essstorungen»

Link: https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/051-026.html

publiziert bei: AWMF online

Das Portal der wissenschaftlichen Medizin
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