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1. Einleitung 

1.1 Schlaf  
 

1.1.1 Schlaf im Allgemeinen  
 
Der Schlaf ist ein natürlicher Ruhezustand des Körpers und des Geistes, welcher sich 

durch reduzierte Körperbewegungen, eine verminderte Aufmerksamkeit für die Umwelt 

und eine herabgesetzte Reaktionsfähigkeit auszeichnet (Stuck, 2009). Während 

Säugetiere und Vögel regelmäßig schlafen, ist sich die Wissenschaft unsicher, ob 

Reptilien, Fische und Insekten ebenfalls schlafen (Siegel, 1999). Gesichert ist jedoch der 

Zusammenhang zwischen der Größe des Lebewesens und der Schlafdauer. Demnach 

tendieren größere Säugetiere zu weniger Schlaf als kleinere Säugetiere. Entsprechend der 

Körpergröße eines durchschnittlichen Menschen ordnet sich der Mensch mit einer 

empfohlenen Schlafdauer von sieben bis neun Stunden pro Tag bei geregeltem Schlaf-

Wach-Rhythmus in der Mitte beider Extreme an (Baranwal et al., 2023). Die Dauer des 

empfohlenen Schlafs ist abhängig vom Lebensalter. Demnach genügen bei älteren 

Erwachsenen sieben bis acht Stunden Schlaf pro Nacht, wohingegen bei jungen 

Erwachsenen laut National Sleep Foundation sieben bis neun Stunden pro Nacht für eine 

Aufrechterhaltung aller physiologischen Prozesse notwendig sind (Hirshkowitz et al., 

2015).  

 

 

1.1.2 Schlafregulation 

Das derzeit vorherrschende Zwei-Prozess-Modell (Borbély, 1982; Grønli et al., 2013) 

postuliert zwei unterschiedliche Abläufe der Schlafsteuerung (Lazarus et al., 2019). Dazu 

zählen ein homöostatischer Prozess (Prozess S), welcher durch Wachdauer und 

Abfallprodukte des Gehirns wie Adenosin und Amyloid einen inneren Schlafdruck 

erzeugt (Albrecht & Ripperger, 2018) und ein zirkadianer Prozess (Prozess C), welcher 

autonom erzeugt wird (Freund & Weber, 2023). Dieser endogene zirkadiane Rhythmus, 

welcher Einfluss auf die Herzfrequenz, die Körpertemperatur, die Konzentration 

verschiedener Hormone sowie auch auf immunmodulatorische Prozesse nimmt 
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(Scheiermann et al., 2013), wird über spezialisierte retinale Ganglienzellen, die blaues 

Licht wahrnehmen, zum Nucleus suprachiasmaticus vermittelt (Freund & Weber, 2023; 

Hatori et al., 2017). Dabei handelt es sich um eine beidseits angelegte Zellgruppe im 

anterioren-ventralen Hypothalamus des Gehirns, die eine Synchronisation multipler 

Stoffwechselvorgänge mit dem Hell-Dunkel-Zyklus ermöglicht (Schwartz, 2002). Im 

anterioren Hypothalamus und im basalen Vorderhirn befinden sich Gruppen von 

Neuronen, die den Neurotransmitter γ-Aminobuttersäure (GABA) produzieren. Dieser 

Neurotransmitter hat eine inhibierende Wirkung auf Neuronen, die an der 

Aufrechterhaltung des Wachzustands beteiligt sind. Es wurde gezeigt, dass eine 

Inhibierung von Neuronen, die mit den Neurotransmittern Histamin, Noradrenalin, 

Serotonin, Orexin und Glutamat interagieren, stattfindet, wodurch eine indirekte 

Einleitung von Schlaf hervorgerufen wird (Siegel, 2004).  

Das aufsteigende aktivierende retikuläre System (ARAS), das sich aus mehreren 

Kernen in Pons und Mittelhirn zusammensetzt, fungiert als Gegenspieler dieser 

schlaffördernden Mechanismen (Alrousan et al., 2022; Freund & Weber, 2023). Die 

Aufrechterhaltung des Wachzustands wird durch erregende Neurotransmitter wie 

Histamin, Dopamin, Acetylcholin zwischen verschiedenen Kerngebieten vermittelt und 

vom Orexin-System stabilisiert (Christensen et al., 2022). Orexin ist ein Neuropeptid-

Hormon, welches im Hypothalamus gebildet wird und neben der Schlafregulation auch 

bei der Steuerung des Essverhaltens und des Energiehaushalts eine wichtige Rolle spielt 

(Chieffi et al., 2017). So ist Orexin besonders im Wachzustand aktiv und kann bei 

Mangelerscheinung zum Krankheitsbild der Narkolepsie führen (Liblau et al., 2015; 

Sakurai, 2013). Der Schlaf-Wach-Rhythmus unterliegt folglich einer endogenen 

Steuerung durch die sogenannte >innere Uhr“, gleichzeitig üben jedoch auch externe 

Einflüsse wie Helligkeits- und Temperaturschwankungen modulatorische Wirkungen aus 

(Speckmann, 2008). 
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1.1.3 Schlafphasen 
 

Der gewöhnliche Schlaf setzt sich aus verschiedenen Schlafphasen zusammen, die in 

einer geregelten Reihenfolge nacheinander ablaufen. Dabei kann der Schlaf in REM-

Schlaf (Rapid Eye Movement-Schlaf) und NREM-Schlaf (Non Rapid Eye Movement-

Schlaf) unterteilt werden (Siegel, 1999). Die ursprüngliche Einteilung nach 

Rechtschaffen & Kales (1968), die eine Aufteilung des Tiefschlafs in Schlafstadium 3 

(S3) und 4 (S4) vorsah, wurde erneuert (Winterholler, 2016). Die American Academy of 

Sleep Medicine (AASM) differenziert seit 2007 insgesamt fünf Schlafstadien (Rodenbeck, 

2013). Dazu gehören der Wachzustand, der NREM-Schlaf mit N1, N2, N3 und der REM-

Schlaf (früher S1, S2, S3, S4, REM). Dabei wird das Stadium N3 dem sogenannten 

Tiefschlaf oder Slow Wave Sleep (SWS) zugeordnet (Iber et al., 2008).  

Die Auswertung der Polysomnographie erfolgt in 30-Sekunden-Abschnitten, die 

jeweils einer Schlafphase zugeordnet werden. Die Aufzeichnungen des 

Elektroenzephalogramms (EEG), welches die Summe der elektrischen Aktivität einer 

Vielzahl von Neuronen widerspiegelt (Jung & Berger, 1979), werden durch ein 

Elektromyogramm (EMG) und eine Elektrookulogramm (EOG) ergänzt. Dabei kann 

durch Betrachtung der drei Aufzeichnungen ein charakteristisches Muster der jeweiligen 

Schlafphase detektiert werden (Morgenthaler et al., 2007). 

Der REM-Schlaf ist dabei charakterisiert durch rasche Augenbewegungen, 

lebhafte Träume und eine Muskelatonie (Herman et al., 1983). Während des REM-

Schlafs steigen die Herzfrequenz, die Atemfrequenz und der Blutdruck an. Dies geschieht 

durch eine gesteigerte Sympathikusaktivierung, wohingegen der NREM-Schlaf mit einer 

erhöhten Aktivierung des Parasympathikus in Verbindung gebracht wird (Boudreau et al., 

2013; Somers et al., 1993). NREM-Schlaf ist charakterisiert durch das Auftreten von 

Schlafspindeln und niedrigfrequenten Wellen mit hoher Amplitude, sogenannten Slow 

Waves im Delta Frequenzbereich von circa 0.5-2 Hz (Steriade, 2000). Dieser 

Frequenzbereich der Slow Waves ist charakteristisch für die Stadien N3 und N4. Stadium 

N2 zeichnet sich dagegen vor allem durch das Auftreten von K-Komplexen und 

Schlafspindeln aus. 

Bei einer durchschnittlichen Schlafdauer von acht Stunden kommt es zu einer 

Aneinanderreihung von Schlafzyklen, die jeweils 90-110 Minuten andauern (Carskadon 

& Dement, 2005). Demnach durchläuft jeder Normalschlafende circa vier bis fünf Zyklen 
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pro Nacht, die in der folgenden Reihenfolge aufgebaut sind: N1, N2, N3, REM, N1, N2, 

N3, REM, usw. (Dement & Kleitman, 1957; Schüler, 2004). Dabei überwiegt in der ersten 

Hälfte der Nacht der Anteil an Tiefschlaf, wohingegen in der zweiten Nachthälfte der 

Anteil an REM-Schlaf überwiegt (Heller, 2013). Der Anteil jeder Schlafphase an der 

Gesamtschlafdauer unterliegt altersabhängigen Veränderungen (Stich et al., 2022). So 

nehmen mit steigendem Alter die Fragmentation des Schlafs sowie auch der Anteil an S1 

und S2 zu, wohingegen der Anteil an REM-Schlaf konstant bleibt (Carskadon & Dement, 

2005) und der Anteil an Tiefschlaf (S3, S4) sowie auch die Gesamtschlafdauer abnehmen 

(Li et al., 2022; Mander et al., 2017; Ohayon et al., 2004; Pace-Schott & Spencer, 2011). 

 

 

1.1.4 Funktionen des Schlafs  

Der Schlaf ist ein komplexer physiologischer Prozess, der bei der Regulierung globaler, 

lokaler, zellulärer und molekularer Mechanismen eine wichtige Rolle spielt (Zielinski et 

al., 2016). Die Aufgaben des Schlafs lassen sich in folgende Aufgabengruppen gliedern: 

metabolische Homöostase, Inflammationshomöostase und Neuroplastizität (Freund & 

Weber, 2023; Porkka-Heiskanen et al., 2013).  

 

Metabolische Homöostase 

Die Auswirkungen des Schlafs auf den Metabolismus werden nicht zuletzt durch die 

Ausschüttung von Hormonen wie Cortisol, Wachstumshormonen und Testosteron zu 

verschiedenen Zeitpunkten der Nacht vermittelt. Dabei wird ein Mangel an Schlaf mit 

verminderter Muskelmasse (Fu et al., 2019; Kant et al., 1984; Nam et al., 2017) und 

erhöhten Entzündungsparametern assoziiert (Mullington et al., 2010; Vgontzas et al., 

2004). Außerdem spielt der Schlaf eine entscheidende Rolle bei der Aufrechterhaltung 

metabolischer Prozesse und korreliert daher im Mangelfall mit der Entstehung von 

Osteoporose (Chen et al., 2014; Kuriyama et al., 2017), Übergewicht (Chaput et al., 2008; 

A. Tremblay et al., 2015) und Diabetes (Barbato, 2021; Kass et al., 2022; Leproult & Van 

Cauter, 2010; Schultes B., 2016). Die Implikationen des Schlafs für diese Störungsbilder 

werden in Kapitel 1.3 anhand des Zusammenhangs zwischen Schlaf und 

Glukosestoffwechsel näher erläutert (siehe Kapitel 1.3).  
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Die Entstehung von Übergewicht wird ebenfalls beeinflusst durch die Steuerung 

des appetithemmenden Hormons Leptin (Moschos et al., 2002) und des 

appetitstimulierenden Hormons Ghrelin (Gale et al., 2004) während des Schlafens. Es 

konnte gezeigt werden, dass eine Verkürzung der Schlafdauer mit einem Abfall des 

Serum-Leptinspiegels einherging, wohingegen Serum-Ghrelinwerte anstiegen und somit 

das Hungergefühl und den Appetit steigerten (Schmid et al., 2015; Spiegel, Tasali, et al., 

2004; Taheri et al., 2004a). 

 

Inflammationshomöostase 

Die Inflammationshomöostase betreffend haben Mikrogliazellen eine entscheidende 

Rolle inne. Sie dienen der Gewebeabwehr und dem Gewebeschutz durch Beteiligung an 

der angeborenen und erworbenen Immunität (van Rossum & Hanisch, 2004). Als 

Makrophagen des Gehirns beseitigen sie schädigende Stoffwechselprodukte, wie zum 

Beispiel beta-Amyloid (Naganawa & Taoka, 2022). Diese Funktion lässt jedoch mit 

steigendem Alter nach, wodurch es zu einer Akkumulation dieser Stoffwechselprodukte 

kommt (Freund & Weber, 2023; Gordleeva et al., 2020). Der Schlaf wird benötigt, um 

die Reinigung des Gehirns von schädigenden Stoffwechselprodukten durch 

unzureichende passive Diffusion während des Wachzustands zu unterstützen, indem eine 

Aggregatsänderung des Hirns vollzogen wird, die den Abtransport dieser Produkte 

unterstützt (Gordleeva et al., 2020; Rasmussen et al., 2022). Wird diese 

Reinigungsfunktion durch einen Mangel an Schlaf oder das natürliche Altern 

kompromittiert, kommt es zu einer Akkumulation dieser gewebsschädigenden 

Stoffwechselprodukte und es kann mitunter zur Entstehung kognitiver Einschränkungen 

oder neurodegenerativer Erkrankungen, wie zum Beispiel Morbus Alzheimer kommen 

(Matsumoto & Tsunematsu, 2021; Sehar et al., 2022). 

 

Neuroplastizität 

Zudem trägt der Schlaf im Rahmen der Neuroplastizität dazu bei, im Wachzustand 

aufgebaute Synapsen zu optimieren (>pruning“) und neu erlerntes Gedächtnisinhalte oder 

Fähigkeiten zu konsolidieren, während nicht erhaltungswürdige Informationen 

aussortiert werden (Acosta, 2019; Diekelmann & Born, 2010; Miyanishi et al., 2021). Bei 

der Verarbeitung von Gedächtnisinhalten und der anschließenden Konsolidierung scheint 
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vor allem der SWS eine entscheiden Rolle einzunehmen (Seoane-Collazo et al., 2015; 

So-Ngern et al., 2019; Walker, 2009). Es wird vermutet, dass die SWS-Aktivität mit 

einem >synaptischen Downscaling“ assoziiert ist. Diese Hypothese der synaptischen 

Homöostase postuliert eine Gleichschaltung gewisser neuronaler Gruppen, die sich im 

EEG-Signal in Form von Delta-Wellen darstellt. Dieses >synaptische Downscaling“ 

beschreibt eine aktive synaptische Verkleinerung während des Schlafs, die eine 

synaptische Überlastung verhindert und durch Wiederherstellung einer synaptischen 

Homöostase zu einer Aufrechterhaltung des Energiestoffwechsels der Synapsen beiträgt 

und neue Kapazitäten für Lernprozesse schafft (Grønli et al., 2014; Tononi & Cirelli, 

2003). Diese Hypothese wird unterstützt durch die Feststellung, dass es während des 

Schlafens zu einer Expression von Genen kommt, die mit einer synaptischen Depression 

assoziiert werden (Cirelli et al., 2004; Cirelli & Tononi, 1999, 2000). Folglich wird der 

Wachzustand mit synaptischer Potenzierung in Verbindung gebracht, wohingegen der 

Schlafzustand mit einer synaptischen Depression assoziiert ist (Vyazovskiy et al., 2008). 

 Allerdings konnten zuletzt auch Hinweise für die Bedeutung des REM-Schlafs für die 

Gedächtniskonsolidierung gefunden werden. Insbesondere die Bedeutung der 

aperiodischen Aktivität während des REM-Schlafs scheint bei der Herstellung und 

Aufrechterhaltung des Gleichgewichts der neuronalen Erregungshemmung eine 

bedeutsame Rolle einzunehmen (Lendner et al., 2023) 

 

 

1.1.5 Schlafdeprivation  

Die vollständige oder teilweise Unterdrückung des Schlafs wird experimentell sowohl 

mit Blick auf klinische Ansätze als auch zur Erforschung grundlagenwissenschaftlicher 

Fragestellungen eingesetzt. Sie bietet vom klinischen Standpunkt ausgehend die 

Gelegenheit, die Folgen von Schlafmangel und Schlafstörungen zu simulieren und 

infolgedessen mögliche wegweisende Therapieansätze zu evaluieren. Zudem bietet die 

vollständige sowie auch die teilweise Schlafdeprivation in experimentellen 

Untersuchungen die Möglichkeit, die Funktion und die Folgen bei abweichender 

Quantität oder Qualität zu erforschen. Bei der teilweisen oder auch partiellen 

Schlafdeprivation wird nur ein Teil der Gesamtschlafdauer verkürzt. Dabei kann der 

Schlaf über einen bestimmten Zeitraum der Nacht hinweg unterbrochen werden, oder es 
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findet eine selektive Deprivation bestimmter Schlafphasen statt. Eine partielle 

Schlafdeprivation führt zu einer Verkürzung der Gesamtschlafdauer und bei längerer 

Durchführung zu einer Akkumulation des Schlafdefizits und somit zu einer Erhöhung des 

Schlafdrucks (Matti et al., 2022). Die Schlafdeprivation findet zumeist in experimentellen 

Untersuchungen Anwendung, kann jedoch auch bei der Therapie von Insomnie (Spielman 

et al., 1987) und bipolarer Depression (Gottlieb et al., 2021) eingesetzt werden.  

Die praktische Umsetzung der Schlafdeprivation kann auf verschiedene Varianten 

sensorischer Stimulierung zurückgreifen. Es können akustische, optische, mechanische, 

thermische oder nozizeptive Stimuli eingesetzt werden. Diese unterscheiden sich in erster 

Linie in ihrer Effektivität und der Invasivität. Die akustische Stimulation bietet den 

Vorteil einer niedrigen Invasivität bei niedriger Latenzzeit zwischen Stimulationsstart und 

Reaktion der Testperson. Eine selektive Schlafdeprivation erfolgt zumeist mithilfe von 

akustischen Stimulationen verschiedener Frequenzen und Intensitäten auf Basis von 

elektroenzephalographischen Aufzeichnungen. Dadurch wird eine Detektion der zu 

deprivierenden Schlafphase ermöglicht und eine Beeinträchtigung der übrigen 

Schlafphasen kann weitgehend vermieden werden. Die selektive Schlafdeprivation 

verschiedener Schlafphasen zielt darauf ab, die Gesamtschlafdauer (TST) im Vergleich 

zu normalen Schlafbedingungen so wenig wie möglich zu verändern. Demnach soll durch 

ein akustisches Signal kein Aufwecken des Probanden erzielt werden, sondern lediglich 

eine Reaktion in Form von sogenannten >Mikroarousals“ hervorgerufen werden, die den 

Übergang in eine andere Schlafphase markieren (Johnson et al., 2022). Die Sensibilität 

und die Reaktion gegenüber dem akustischen Signal weist individuelle Unterschiede auf 

und bedarf gegebenenfalls einer Anpassung der Frequenz oder Intensität der gespielten 

Töne. 
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1.2 Hormonelle Einflussfaktoren auf den Stoffwechsel  

1.2.1 Insulin 

Insulin ist ein Peptidhormon, welches im Bereich der Langerhanszellen durch Betazellen 

innerhalb des Pankreas produziert wird. Das Hormon besteht aus einer Kette A mit 21 

Aminosäuren und einer Kette B mit 30 Aminosäuren, die über drei Disulfidbrücken 

miteinander verbunden sind (Z. Fu et al., 2013). Der Transport von Insulin zu den 

peripheren Organen und zum Gehirn erfolgt über Vesikel (Park et al., 2021). Insulin führt 

zu einer Senkung des Blutzuckerspiegels und ist somit maßgeblich an der 

Blutzuckerregulation beteiligt. Der auslösende Reiz für die Ausschüttung von Insulin ist 

ein Anstieg des Blutzuckerspiegels. Zusätzlich können auch unveresterte Fettsäuren 

(FFA) oder Aminosäuren einen direkten Einfluss auf die Insulinsekretion nehmen 

(Fleitmann, 2016). Durch eine fein abgestimmte Regulation der Insulinsekretion wird die 

Aufrechterhaltung oder Wiederherstellung eines konstanten Blutzuckerspiegels 

angestrebt.  

Insulin führt je nach Zielorgan in Leber, Skelettmuskel oder Fettgewebe zu einer 

bestimmten Wirkung. Hepatozyten nehmen Glukose aus dem Blutkreislauf über GLUT2-

Transporter auf. Daraus resultiert eine gesteigerte Glykogen- und Lipidsynthese bei 

gleichzeitiger Hemmung der Glykolyse und Unterdrückung der Glykoneogenese (Pilkis 

& Granner, 1992). Durch eine erhöhte Rekrutierung von GLUT4-Transportern zur 

Plasmamembran, welche durch Insulin vermittelt wird, kommt es zu einer Erleichterung 

der Diffusion von Glukose in das Zytoplasma von Adipozyten und Myozyten (Huang & 

Czech, 2007). Außerdem werden Prozesse wie die Lipolyse und Proteolyse gehemmt, 

wohingegen Insulin zu einer gesteigerten Aufnahme von freien Fettsäuren für die 

Lipogenese führt.  

In Summe führen die aufgeführten Effekte des Insulins zu einer Senkung des 

Blutzuckerspiegels nach einem Sekretionsreiz in Form von Nahrung, welcher diesen 

wieder bei einem normalen Blutzuckerniveau stabilisiert (Karpe et al., 2011; Saltiel, 

2000). Kommt es zu einer Störung der Insulinsekretion, folgen daraus eine dauerhaft 

erhöhte Blutzuckerkonzentration und die Entstehung eines Diabetes mellitus (siehe 

Kapitel 1.4.3). 
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Ein wichtiges Zielgebiet der Insulinwirkung im Gehirn ist der Hypothalamus, der 

als Teil des Zwischenhirns zu einer wichtigen Steuerzentrale diverser vegetativer 

Funktionen gehört. Er ist im Rahmen dieser Funktion an der Steuerung unterschiedlicher 

homöostatischer Regelkreise beteiligt. Dabei wird vor allem die Homöostase der 

Körpertemperatur, des Blutdrucks und der Osmolarität gewährleistet. Hinzu kommen die 

regulativen Aufgaben in Bezug auf die Nahrungsaufnahme, die zirkadiane Rhythmik 

sowie das Sexualverhalten (Pape & Kurtz, 2014). 

Der Hypothalamus ist über die Steuerung des Essverhaltens direkt an der 

Glukosehomöostase beteiligt (Kim et al., 2014). Er besteht aus unterschiedlichen 

Kerngebieten, zu denen unter anderem der Nucleus arcuatus (ARC), der Nucleus 

paraventricularis, der Nucleus ventromedialis, der Nucleus dorsomedialis und der 

Nucleus dorsomedialis zählen (Arora, 2006). Von diesen Kerngebieten spielt vor allem 

der ARC eine entscheidende Rolle bei der Steuerung des Essverhaltens, weil er Neuronen 

erster Ordnung einschließt, die direkte Signale von peripheren Organen wie dem Magen, 

dem Fettgewebe und dem Pankreas erhalten (Gao & Horvath, 2007; Timper & Brüning, 

2017; Wang & Cheng, 2018).  

Nach Freisetzung von Insulin aus dem Pankreas erreicht das Hormon nach 

Passage der Blut-Hirn-Schranke den ARC und bindet dort an einen Insulinrezeptor an 

den Neuronen erster Ordnung. Diese Bindung induziert einer Autophosphorylierung des 

Insulinrezeptors, wodurch wiederum die Aktivierung der PI3K/AKT- und der Mitogen-

aktivierten Proteinkinase (MAPK) Kaskade initiiert wird (Zeng et al., 2016). Die 

Aktivierung des PI3K/AKT-Weges führt zu einer Aktivierung des Rapamycin-

Komplexes 1/p70-S6-Kinase (Pena-Leon et al., 2020). Dieser führt dazu, dass die AMP-

aktivierte Proteinkinase (AMPK) an den Serin-485/491-Stellen phosphorylieren (Dagon 

et al., 2012) und diese damit reduzieren. Anschließend kommt es zu einer weiteren 

Phosphorylierung der AMPK durch Ca2+/Calmodulin-abhängigen Kinase II (CAMKII) 

im Bereich des Threonin-172-Rests (T172) (De la Cruz-Concepcion et al., 2023). Dies 

unterdrückt die Expression von Genen wie Neuropeptid Y (NPY) und Agouti-verwandtes 

Protein (AgRP) im ARC und im paraventrikulären Kern, was die Appetitinduktion 

vermindert. 
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Parallel dazu führt AKT zu einer Phosphorylierung des Transkriptionsfaktors Forkhead 

Box 1 Protein O1 (FOXO1). Diese Phosphorylierung initiiert dessen Freisetzung aus dem 

Zellkern und führt dazu, dass die Expression bestimmter Gene, die durch FOXO1 im 

Zellkern aktiviert würden, vermindert stattfindet. Zu den betroffenen Genen zählen die 

Gene für NPY und AgRP (Belgardt & Brüning, 2010; Wang & Cheng, 2018; Yang & 

Mottillo, 2020). 

 

 

1.2.2 C-Peptid 

Das C-Peptid verbindet die Kette A und B des Proinsulins, eine Vorstufe des wirksamen 

Insulins (Müller et al., 2019; Oyer et al., 1971). Die Umwandlung des Proinsulins in 

Insulin führt zu einer Abspaltung des C-Peptids. Dieses wird zusammen mit dem Insulin 

in den Blutkreislauf überführt und steht in der Menge in einer direkt proportionalen 

Beziehung mit dem Insulin (Park et al., 2021; Steiner et al., 1967; Yosten et al., 2014). 

Aufgrund des länger andauernden Abbaus des C-Peptids (Halbwertszeit 20- 30 min) im 

Körper im Vergleich zum Insulin (Halbwertszeit 3-5 min) wird das C-Peptid als 

Standartparameter für die Testung der Betazellfunktion genutzt (Leighton et al., 2017). 

Außerdem tragen eine verminderte hepatische Clearance des C-Peptids im Vergleich zu 

einem ausgeprägten First-Pass-Effekt des Insulins zu einer höchstmöglichen Konstanz in 

der Beurteilung der Betazellfunktion bei (Leighton et al., 2017). 

 

 

1.2.3 Inkretine 

Bei Inkretinen handelt es sich um gastrointestinale Hormone, welche als Reaktion auf 

einen Nahrungsreiz Einfluss auf die Insulinsekretion der Betazellen des Pankreas 

nehmen. In diesem Zusammenhang fand man heraus, dass eine orale Glukosegabe zu 

einem deutlicheren Anstieg der Insulinkonzentration führte, verglichen mit der 

parenteralen Gabe (Creutzfeldt, 1979; Nauck & Meier, 2016). Dieses Phänomen wurde 

unter dem Begriff Inkretin-Effekt zusammengefasst. Verantwortlich für diesen Effekt sind 

die Inkretine: Glukoseabhängiges insulinotropes Peptid (GIP) und Glucagon-like-Peptide 

(GLP-1).
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Das Hormon Glucagon-like-Peptide (GLP-1) wird von Darmzellen des Ileums und 

Kolons als Reaktion auf einen Glukosereiz sezerniert (Jun & Polotsky, 2015; Müller et 

al., 2019; Nauck et al., 2011). Die Insulinsekretion aus den Betazellen des Pankreas wird 

von GLP-1 beeinflusst. GLP-1 wird infolge von Nahrungsaufnahme ausgeschüttet und 

stimuliert im Anschluss die Insulinsekretion (Liu et al., 2022; Müller et al., 2019), 

während die Sekretion von Glukagon unterbunden wird (Holst, 2007; Liu et al., 2022; 

Müller et al., 2019). 

Das Glukoseabhängige insulinotrope Peptid (GIP) wird von den K-Zellen des 

Zwölffingerdarms produziert und ist ebenfalls entscheidend am Inkretin-Effekt beteiligt 

(Edholm et al., 2010). Es stimuliert ebenfalls die Insulinausschüttung aus den Betazellen 

des Pankreas in Folge einer Nahrungsaufnahme in Form von Glukose, Fetten oder auch 

Proteinen (Pfeiffer et al., 2010). Studien legen nahe, dass GIP zu einer gesteigerten 

Insulinsensitivität der Körperzellen führt und demnach die Blutzuckerregulation 

beeinflusst und gleichzeitig über rezeptorvermittelte Signale im Fettgewebe zu einer 

abgestimmten Speicherung und Freisetzung von Lipiden beiträgt (Lilly, 2023). 

 

 

1.2.4 Freie Fettsäuren (FFA) 

Freie Fettsäuren werden infolge einer gesteigerten Lipolyse von Fettzellen durch 

Hydrolyse aus Triglyzeriden ins Plasma abgegeben und binden sich an das 

Transportprotein Albumin, mit dem sie in andere Gewebe transportiert werden können. 

Dort können diese im Rahmen der ß-Oxidation und anschließender Einschleusung in den 

Citratzyklus für die Energiebereitstellung genutzt werden. Die Lipogenese, die Lipolyse 

sowie die Reveresterung von Acetyl-CoA in Triacylglycerin werden durch Insulin, 

Katecholamine und Steroide beeinflusst (Heinrich, 2014).  

Freie Fettsäuren spielen sowohl bei der Entstehung von Adipositas-assoziierter 

Insulinresistenz (Boden, 1997, 2003) eine entscheidende Rolle, aber auch bei Patienten 

mit einem Diabetes mellitus Typ II (T2DM) konnten erhöhte Konzentrationen von FFA 

nachgewiesen werden (Boden, 2003; Karpe et al., 2011; Lee et al., 2022; Soumaya, 2013). 

Dies wird bei insulinresistenten Patienten verursacht durch eine gesteigerte Freisetzung 

von FFA aus dem Fettgewebe infolge erhöhter Lipolyse. Zudem führt die Steigerung des 

sympathischen Nervensystems, ausgezeichnet durch eine erhöhte 

https://de.wikipedia.org/wiki/Glukoseabh%C3%A4ngiges_insulinotropes_Peptid
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Katecholaminfreisetzung, bei Patienten mit einem T2DM ebenfalls zu einer gesteigerten 

Lipolyse und folglich ansteigender Konzentration von FFA.  

Eine Glukosegabe initiiert demnach eine Insulinfreisetzung, welche die Lipolyse 

hemmt, wodurch weniger FFA und Glycerin abgebaut und ins Blut sezerniert werden. 

Kommt es im weiteren Verlauf durch die Insulinwirkung zu einer Normalisierung der 

Glukosekonzentration, nimmt auch die Insulinsekretion ab und der schrittweise Wegfall 

der Lipolysehemmung durch Insulin führt zu einem Wiederanstieg der FFA-

Konzentration. Kann das Insulin seine Wirkung im Bereich der Zielzellen nicht entfalten, 

kommt es folglich zu einer Erhöhung der FFA-Level.  

 

 

1.2.5 Leptin und Ghrelin  

Leptin 
 
Beim Proteohormon Leptin handelt es sich um ein appetitunterdrückendes Hormon, 

welches vorwiegend von Fettgewebe und zu einem geringeren Anteil von Enterozyten im 

Dünndarm und der Plazenta produziert wird (Maffei et al., 1995). Es spielt eine 

entscheidende Rolle bei der Regulation des Körpergewichts. Dieser Mechanismus wurde 

im Rahmen der sogenannte >Lipostase-Theorie“ postuliert. Diese beschreibt das 

Phänomen, das vom Fettgewebe in Abhängigkeit von der Größe des Fettdepots 

Signalstoffe in die Blutbahn sezerniert werden, die eine rezeptorvermittelte 

Rückkopplung im Zentralnervensystem ermöglichen (Kennedy, 1953; Li, 2011; Angelo 

Tremblay et al., 2015) und eine Verminderung des Hungergefühls bei einer gleichzeitigen 

Steigerung des Energieumsatzes bewirken (Butler et al., 2006). Demnach nimmt Leptin 

neben den weiteren angeführten Hormonen eine entscheidende Rolle bei der 

Beeinflussung des Hungergefühls und Energieumsatzes ein. 

 

Ghrelin 

Ghrelin (Growth Hormone Release Inducing) ist ein Hormon, welches zu einer 

Steigerung des Appetits und daraus folgender Gewichtszunahme führt (Nakazato et al., 

2001; Takaya et al., 2000). Die Namensgebung bezieht sich auf eine Steigerung der 

Growth Hormon (GH)-Ausschüttung durch Ghrelin (Hosoda et al., 2003; Kojima et al., 
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1999). Es wird in den Belegzellen der Magenschleimhaut und in der Bauchspeicheldrüse 

produziert (Kojima & Kangawa, 2008; Sakata et al., 2002; Sakata & Sakai, 2010).  

Besonderen Einfluss nimmt Ghrelin dabei auf die Glukosehomöostase. Demnach 

berichten einige Studien, dass Ghrelin eine hemmende Wirkung auf die Insulinsekretion 

nimmt, jedoch deuten auch vereinzelte Studien darauf hin, dass Ghrelin entweder keinen 

oder gar einen stimulatorischen Einfluss auf die Sekretion von Insulin nimmt (Verhulst & 

Depoortere, 2012). Im Fastenzustand sowie kurz vor einer Mahlzeit kommt es zu einem 

starken Anstieg der Ghrelinkonzentration im Plasma, kurz nach der Mahlzeit fällt dieser 

Plasmaspiegel jedoch innerhalb einer Stunde nach Nahrungsaufnahme rapide ab 

(Cummings et al., 2001). Außerdem konnte eine negative Korrelation zwischen der 

Ghrelinkonzentration im Plasma und der Insulin- und Glukosekonzentration festgestellt 

werden (Anderwald et al., 2003; Nakagawa et al., 2002).  

 

 

1.2.6 Störungen des Stoffwechsels  

1.2.6.1 Diabetes mellitus (T2DM) 

Bei Diabetes mellitus (T2DM) handelt es sich um eine metabolische Störung, die eine 

dauerhafte Erhöhung des Blutzuckerspiegels verursacht. Es werden verschieden Formen 

des Diabetes mellitus unterschieden, bei denen der Diabetes mellitus Typ I (T1DM) vor 

allem mit einer Insulinsekretionsstörung assoziiert ist, wohingegen die Ursache des 

T2DM in einer unzureichenden Insulinwirkung am Zielorgan begründet ist (Freeman et 

al., 2024; Sapra & Bhandari, 2024). Im Folgenden sei vor allem die Pathophysiologie des 

T2DM auch >Lifestyle-Diabetes“ genannt, erläutert. Die Ursachen des T2DM finden sich 

häufig im Lebensstil und im Ernährungsverhalten des Patienten, aber auch genetische 

Faktoren spielen eine entscheidende Rolle (Klein et al., 1996). Hierdurch kann es zu einer 

ernährungsbedingten Hyperglykämie kommen. Die dauerhaft erhöhte 

Blutzuckerkonzentration führt jedoch dazu, dass eine gestörte Wirkung des Insulins an 

den Körperzellen eintritt (Insulinresistenz). Dies führt vorerst zu einer 

kompensatorischen Steigerung der Insulinsekretion, welche allerdings nach einer 

gewissen Zeit zum Erliegen kommt und die Entstehung eines Teufelskreises der 

Hyperglykämie mit sich führt (Fu et al., 2013).  
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Bei der Betrachtung des Ursachenkomplexes für eine Insulinresistenz spielen vor allem 

die vom Fettgewebe sezernierten FFA im Rahmen der metabolischen Toxizität eine 

entscheidende Rolle, da sie einen direkten Einfluss auf die Insulinsignalübertragung 

nehmen. Es wird angenommen, dass die Erhöhung der FFA-Level zumindest teilweise 

für die Senkung der peripheren und hepatischen Insulinsensitivität sowie die Erhöhung 

der Gluconeogenese ohne Erhöhung der endogenen Glukoseproduktion verantwortlich 

sind (Chen et al., 1999; Karpe et al., 2011; Rao et al., 2015). Die Erhöhung der 

ungesättigten FFA-Level verursacht eine intrazelluläre Bildung von sn-1,2-

Diazylglyzerole (sn-1,2-DAG) und dessen Akkumulation in der Zellmembran von 

Adipozyten, Myozyten und auch Hepatozyten, was wiederum zu einer Aktivierung von 

Proteinkinase C-Isoformen führt. Dadurch kommt es durch eine Serinphosphorylierung 

zu einer Hemmung der Insulinübertragung und des Insulinrezeptors (Xourafa & Roden, 

2024). 

Die Beeinträchtigung der Insulinwirkung findet ihre Ursache ebenfalls in einer 

gestörten Mitochondrienfunktion und daraus resultierendem Anstieg des oxidativen 

Stresses. Insgesamt kann die oben beschriebene metabolische Toxizität die 

Mitochondrienfunktion von Geweben negativ beeinflussen, die in einem Signalaustausch 

mit Insulin stehen. Demnach kann es im Rahmen einer Insulinresistenz zu einer 

verminderten Mitochondrienzahl kommen, die eine geringere Kapazität der oxidativen 

Phosphorylierung (OXPHOS) verursacht (Georgiev et al., 2022). Diese Beeinträchtigung 

der OXPHOS-Kapazität führt zu einer gesteigerten Bildung von reaktiven 

Sauerstoffspezies (ROS) und einer Intensivierung des oxidativen Stress (Xourafa & 

Roden, 2024). Die Erhöhung der ROS, die die Insulinproduktion- und Sekretion 

kompromittieren, führt auf Dauer zu einer Schädigung der Betazellfunktion (Fu et al., 

2013; Stumvoll et al., 2005). 

In Kombination mit dem Stress des endoplasmatischen Retikulums (ER-Stress) 

kommt es außerdem zu einer Steigerung proinflammatorischer Prozesse (Roden & 

Shulman, 2019; Xourafa & Roden, 2024). Insbesondere dem Faktor der subklinischen 

Inflammation, welcher eine Verschiebung antiinflammatorischer Zytokine hin zu 

proinflammatorischen Zytokinen beschreibt, wird eine große Bedeutung beigemessen 

(Xourafa & Roden, 2024). Subklinisch steht in diesem Zusammenhang für das 

Ausbleiben klassischer, klinisch detektierbarer Symptome wie beispielsweise Fieber oder 
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der deutliche Anstieg des C-reaktiven Proteins (CRP) (Herder et al., 2013). Stattdessen 

kommt es im Rahmen der subklinischen Inflammation zur gesteigerten Ausschüttung von 

Zytokinen wie TNF (Tumor-Nekrose-Faktor), IL-6 (Interleukin 6) und MCP1 (monocyte 

chemoatractant protein 1), welche zu einer Stimulation der Serin-Threonin-

Phosphorylierung von Insulinrezeptorsubstrat (IRS) führen, während IL-6 und Interferon 

gamma (IFNy) zu einer Aktivierung des Januskinase-signal transducer and activation of 

transcription-Signalwegs (JAK-STAT) führen (Xourafa & Roden, 2024). Über den 

Supressor of cytokine signalling (SOCS) wird anschließend der Abbau von Bestandteilen 

der Signalübertragungskette gefördert (Xourafa & Roden, 2024). Die Freisetzung 

proinflammatorischer Zytokine zusammen mit erhöhter Adipokinfreisetzung wird mit 

einer Betazellfunktionsstörung bis hin zum Betazelltod assoziiert (Kahn et al., 2006; 

Welters et al., 2013).  

Insbesondere TNFalpha kommt in Bezug auf die Beeinflussung des Insulinsignals 

eine entscheidende Rolle zu (Chennaoui et al., 2011; P. Plomgaard et al., 2005). Es konnte 

bei übergewichtigen Mäusen eine erhöhte Menge an TNFalpha festgestellt werden 

(Hotamisligil et al., 1993). Außerdem konnte gezeigt werden, dass TNFalpha bei der 

Entstehung einer Insulinresistenz stark involviert ist (Hotamisligil et al., 1995). 

Übergewichtige Mäuse mit verminderten TNFalpha-Konzentrationen konnten in einer 

Studie ihre Insulinsensitivität verbessern, im Vergleich zu Mäusen mit intakter TNFalpha-

Genexpression (Uysal et al., 1997). Plomgard et al. konnte nachweisen, dass TNFalpha 

durch Unterbindung einer Phosphorylierung von Akt160, welche die GLUT4-

Translokation in der Plasmamembran und die Glukoseaufnahme reguliert, die 

Glukoseaufnahme des Körpers beeinträchtigt wird (Plomgaard et al., 2005). Demnach 

führen erhöhte TNFalpha-Konzentrationen, beispielsweise hervorgerufen durch 

unzureichenden Schlaf, zu einer verminderten Glukoseaufnahme in Antwort auf das 

Insulinsignal. Dies führt zu einem erhöhten Glukosespiegel im Blut bei eingeschränkter 

Insulinsensitivität und kann infolgedessen das Risiko für die Entstehung eines Diabetes 

mellitus erhöhen. 

Insgesamt kommt es demnach zu einer synergistisch kompromittierenden 

Wirkung von metabolischer Toxizität, oxidativem Stress und subklinischer Inflammation 

auf die Insulinsignalübertragung (Wang et al., 2023; Xourafa & Roden, 2024). Zudem 

spielt das vegetative Nervensystem bei der Modulation des Glukosestoffwechsels eine 
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entscheidende Rolle. So führt eine erhöhte Aktivität des Sympathikus zu einer 

verminderten Glukoseantwort der beta-Zellen des Pankreas und somit zu einer 

Abmilderung der Insulinsensitivität (Bloom et al., 1978; Faber et al., 2020). 

 

 

1.2.6.2 Übergewicht  

Die Ätiologie des Übergewichts liegt in einer Fehlsteuerung der Energiebilanzierung. 

Dabei übersteigt die Energieaufnahme den physiologischen Energieverbrauch des 

Körpers (Spiegelman & Flier, 2001). Für die Homöostase zwischen Energieverbrauch 

und Energieaufnahme ist der Hypothalamus verantwortlich, der permanent Signale von 

peripheren Organsystemen erhält (Gadde et al., 2018; Heymsfield & Wadden, 2017; 

Sumithran et al., 2011). Zu diesen Signalen gehören unter anderem die Hormone Insulin, 

Leptin und Ghrelin. 

Grundsätzlich stimuliert Insulin die Produktion von Leptin (Girard, 1997). 

Folglich kommt es bei erhöhter Insulinresistenz zu einer abgeschwächten Sensitivität der 

Adipozyten gegenüber Insulin, wodurch weniger Leptin sezerniert wird. Diese Beziehung 

wird untermauert durch die Annahme, dass Insulin die Transkriptionsrate von Leptin-

mRNA erhöht (Moreno-Aliaga et al., 2001; Tsubai et al., 2016) und auch die Exozytose 

von Leptin aus den Adipozyten beeinflusst (Zeigerer et al., 2008). Werden diese 

Signalwege von Insulin auf Adipozyten durch Störungen negativ beeinflusst, kommt es 

schlussendlich zu einer verminderten Produktion und Freisetzung von Leptin (Broussard 

et al., 2012). 

Diese indirekte Wirkung von Insulin auf den Appetit und den Hunger scheint auch 

auf Ghrelin Einfluss zu nehmen. Dies wird vor allem durch eine reziproke Beziehung 

zwischen Insulin und Ghrelin vor und nach Mahlzeiten deutlich. Dabei verhalten sich 

Insulin und Ghrelin in ihren Verläufen jeweils invers in Bezug auf eine Mahlzeit 

(Cummings et al., 2001). Es konnte gezeigt werden, dass Insulin einen inhibitorischen 

Einfluss auf die Ghrelinsekretion nahm (Flanagan et al., 2003; Möhlig et al., 2002; Saad 

et al., 2002). Kommt es jedoch zu einer verminderten inhibitorischen Wirkung von Insulin 

auf Ghrelin infolge einer Insulinresistenz und nachfolgender Erschöpfung der 

Insulinproduktion, führt dies zu einer indirekten Erhöhung der Ghrelinkonzentration. 
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Dies ist wiederum mit einem steigenden Appetitgefühl und möglicher Gewichtszunahme 

verknüpft.  

 

 

1.2.6.3 Inflammation  

Die Auswirkungen von unzureichendem Schlaf auf inflammatorische Prozesse sind 

weitreichend dokumentiert. Aufgrund der diversen Beeinflussungen inflammatorischer 

Zytokine auf viele chronische Krankheitsbilder erlangt diese Untergruppe eine besondere 

Wichtigkeit.  

Schlafmangel, hervorgerufen durch natürliche Begebenheiten wie beispielsweise 

erhöhter Alltagsstress oder auch durch artifizielle Schlafrestriktion, konnte mit einer 

Erhöhung der Konzentration inflammatorischer Zytokine wie IL-6, TNFalpha und C-

Reaktives-Protein (CRP) in Verbindung gebracht werden (Leproult et al., 2014; Patel et 

al., 2009; Vgontzas et al., 2004; Wright et al., 2015). Dabei führt die durch 

unzureichenden Schlaf hervorgerufene Erhöhung der IL-6 Konzentration zu einer 

gesteigerten Synthese von CRP  (Castell et al., 1990; Lee & Pratley, 2005). Erhöhte CRP-

Werte wiederum stellen in Kombination mit einer durch Schlafrestriktion gesteigerten 

Herzfrequenz ein Risikofaktor für Entstehung von kardiovaskulären Erkrankungen dar 

(van Leeuwen et al., 2009). Es wird zudem angenommen, dass eine verkürzte Schlafdauer 

auch zu einem Anstieg des Blutdrucks führt, der wiederum eine erhöhte endotheliale 

Dysfunktion begünstigt, welche womöglich mit einer Steigerung der IL-6 Konzentration 

korreliert (Chae et al., 2001). Auch eine Verlängerung der habituellen Schlafdauer zeigte 

Auswirkungen auf die Konzentration von Entzündungsmediatoren. Demnach konnte 

gezeigt werden, dass eine Verlängerung der habituellen Schlafdauer mit einem Anstieg 

des CRP und IL-6 korreliert, wohingegen eine Verkürzung der Schlafdauer vor allem mit 

einer Erhöhung von TNFalpha assoziiert war (Patel et al., 2009). Ebenfalls führten 

zirkadiane Rhythmusstörungen ohne Beeinflussung der Schlafdauer zu einer Erhöhung 

von TNFalpha (Leproult et al., 2014; Wright et al., 2015). Plomgaard et al. konnte in einer 

Studie zeigen, dass eine TNFalpha Infusion eine Insulinresistenz im Skelettmuskel 

hervorruft, indem die Glukoseaufnahme vermindert wird (Plomgaard et al., 2005). Zuvor 

konnte an Mäusen gezeigt werden, dass die Abwesenheit von TNFalpha zu einer 



- 18 - 

Verbesserung der Insulinsensitivität führt (Uysal et al., 1997). Somit nimmt TNFalpha 

eine besondere Rolle bei der Betrachtung der Auswirkungen von Schlafrestriktion, 

beziehungsweise Schlafdeprivation auf den Glukosemetabolismus, ein (Atwater et al., 

2021). 

 

 

Abbildung 1 TNFalpha als Mediator der durch Schlafinsuffizienz induzierten Insulinresistenz      

 Erhöhte Konzentrationen von TNFalpha spielen eine Schlüsselrolle bei der Entstehung der 
Insulinresistenz infolge von Schlafinsuffizienz und Übergewicht. Die entstehende 
Insulinresistenz erhöht das Diabetesrisiko. Abbildung in Anlehnung an Feingold & Smiley 
(2022). 

 

 

1.3 Folgen von Schlafmangel und gestörtem Schlaf für den Stoffwechsel 

Die Ursachen für verminderte Schlafquantität und -qualität sind weitreichend. Ein 

wesentlicher Grund für die durchschnittliche Verminderung der Schlafdauer von neun 

Stunden pro Nacht im letzten Jahrhundert auf knapp sieben Stunden pro Nacht (Stand 

2010), ist die Etablierung des westlichen Lebensstils, der durch immer weniger Zeit zum 

Schlafen gekennzeichnet ist (Bonnet & Arand, 1995; Sharma & Kavuru, 2010). Mehr als 

30% der Amerikaner über 18 Jahren schlafen weniger als sechs Stunden pro Nacht (Pana-

Cryan, 2020). Daneben leiden bis zu 45 Millionen Menschen in Europa unter 

Schlafstörungen und deren Folgen für die psychische und physische Gesundheit (Medic 
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et al., 2017; Olesen et al., 2012). Die Folgen von akutem und chronischem Schlafmangel 

können in Kurzzeitfolgen und Langzeitfolgen unterteilt werden, die durch komplexe 

Prozesse eng miteinander verknüpft sind (Medic et al., 2017). Die wichtigsten 

Auswirkungen auf die zuvor beschriebenen körperlichen Abläufe und Funktionen seien 

im Folgenden erläutert. 

 

 

1.3.1 Insulinwirkung und Insulinresistenz  

Die Schlafdauer steht in einer u-förmigen Beziehung zur Inzidenz einer Insulinresistenz. 

Diese beschreibt die verminderte Effektivität des Hormons, gekennzeichnet durch eine 

ausbleibende Erhöhung der Glukoseaufnahme (Lebovitz, 2001). Eine Vielzahl von 

Studien konnte zeigen, dass eine nicht selektive Schlafdeprivation oder Schlafrestriktion 

(Alnaji et al., 2016; Benedict et al., 2016; Buxton et al., 2010; Depner et al., 2019; Donga 

et al., 2010; Eckel et al., 2015; Gonzalez-Ortiz et al., 2000; Mesarwi et al., 2013; Rafalson 

et al., 2010; Reynolds et al., 2012; Robertson et al., 2013; Spiegel et al., 1999; Stamatakis 

& Punjabi, 2010; Sweeney et al., 2017; Wang et al., 2016; Zuraikat et al., 2024), eine 

verminderte Schlafqualität (Tang et al., 2014) oder Desynchronisation der zirkadianen 

Uhr (Catalano et al., 2022; Qian et al., 2018) zu einer verringerten Insulinsensitivität, 

beziehungsweise Insulinresistenz führte.  

Eine Verringerung der Insulinsensitivität konnte auch bei einer Verlängerung der 

Schlafzeit über die habituelle Schlafdauer hinaus gezeigt werden (van Dijk et al., 2019). 

Demnach wurde eine Schlafdauer unter sechs Stunden pro Nacht oder über neun Stunden 

pro Nacht mit einer erhöhten Insulinresistenz in Verbindung gebracht (Chattu et al., 

2019). Eine andere Studie zeigte lediglich eine Auswirkung von kurzer Schlafdauer auf 

die Insulinresistenz (Homeostasis Model Assessment - Insulin Resistence, HOMA-IR), 

wohingegen die Verlängerung der Schlafdauer keinen Einfluss auf den HOMA-IR nahm 

(Matthews et al., 2012). Eine Studie an 11 jungen, gesunden Männern konnte zeigen, dass 

eine Schlafrestriktion auf vier Stunden pro Nacht über sechs Tage hinweg die 

Glukosetoleranz um 40% senkte (Spiegel et al., 1999). Eine ähnliche Beeinträchtigung 

der Glukosetoleranz zeigte sich bereits nach einer Schlafrestriktion auf 5,5 Stunden pro 

Nacht über 14 Tage ohne eine Veränderung der 24-Stunden-Konzentrationen von Cortisol 

und GH (Nedeltcheva et al., 2009). Äquivalent dazu korrespondierte auch eine 
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Schlafdauer von über neun Stunden pro Nacht mit einer verminderten Glukosetoleranz 

(Gottlieb et al., 2005) und entstehender Insulinresistenz (Chattu et al., 2019). Diese 

Beeinträchtigung der Glukosetoleranz nach Schlafrestriktion oder Verlängerung der 

Schlafdauer lässt sich offenbar durch eine verminderte Insulinsensitivität erklären und 

scheint nicht in einer Veränderung der HHA-Aktivität oder IL-6 Konzentration begründet 

zu sein (Schmid et al., 2011). 

Auch bei Jugendlichen konnte eine verminderte Insulinsensitivität nach 

Schlafrestriktion bereits nachgewiesen werden (Klingenberg et al., 2013). Bei Patienten 

mit bereits bestehendem Diabetes mellitus führte die Schlafrestriktion auf vier Stunden 

für eine Nacht bei allen Untersuchten zu einer peripheren Insulinresistenz (Donga et al., 

2010). Bei Schlafdeprivation wird sowohl die periphere sowie auch die hepatische 

Insulinsensitivität beeinflusst. Dies spiegelt sich in einer gesteigerten Gluconeogenese 

(Donga et al., 2010) und einer verminderten Glukoseaufnahme wider (Reynolds et al., 

2012). Rao et al. (2015) dagegen legten dar, dass eine Schlafrestriktion lediglich zu einer 

peripheren, aber nicht zu einer hepatischen Insulinresistenz führte (Rao et al., 2015). 

Außerdem konnte in diesem Zusammenhang gezeigt werden, dass eine Schlafrestriktion 

von 8,5 Stunden auf 4,5 Stunden pro Nacht über vier Nächte zu einer Erhöhung der FFA-

Konzentrationen führte. Diese erhöhten FFA-Konzentrationen korrelierten mit einer 

verminderten Insulinsensitivität (Broussard et al., 2015) 

Gleichzeitig konnte eine rasche Erholung der durch Schlafrestriktion 

hervorgerufenen Beeinträchtigungen des Glukosestoffwechsels nachgewiesen werden. 

Broussard et al. konnte nach Schlafrestriktion über vier Nächte für 4,5 Stunden pro Nacht, 

gefolgt von zwei Erholungsnächten mit zehn Stunden Bettzeit pro Nacht aufzeigen, dass 

die zwei Erholungsnächte ausreichten, um die Insulinsensitivität zu verbessern und den 

Disposition Index (DI) für Diabetes auf Werte wie nach normalem Schlaf zu bringen 

(Broussard et al., 2016). Zudem konnte bei jungen Erwachsenen eine Verbesserung der 

Insulinsensitivität durch Erhöhung der Schlafenszeit um 44 Minuten pro Nacht an 

Wochentagen beobachtet werden (Leproult et al., 2015).  

Die negativen metabolischen Auswirkungen von verminderter Schlafqualität oder 

Schlafquantität auf die Insulinsensitivität kommen besonders in Berufen, welche 

Schichtdienst voraussetzen, zum Tragen (Bescos et al., 2018) und münden in einem 

eindeutig erhöhten Risiko für die Entstehung von Diabetes mellitus (Guo et al., 2013; 
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Kecklund & Axelsson, 2016; Monk & Buysse, 2013; Morikawa et al., 2005; Pan et al., 

2011; Suwazono et al., 2006).  

 

 

1.3.2 Diabetes mellitus Typ II (T2DM) 

Vor dem Hintergrund der oben beschriebenen Folgen von mangelnder Schlafqualität, 

Schlafquantität oder zirkadianen Rhythmusstörungen auf den Glukosemetabolismus im 

Sinne verminderter Insulinsensitivität und entstehender Insulinresistenz überrascht es 

nicht, dass entsprechende Auswirkungen auf das Risiko für die Entstehung eines T2DM 

beschrieben worden sind (Chattu et al., 2019; Keskin et al., 2015). Es zeigt sich eine u-

förmige Beziehung zwischen Schlafdauer und dem Risiko für das Entstehen von T2DM 

(Alnaji et al., 2016; Anothaisintawee et al., 2016; Chaput et al., 2007a; Ferrie et al., 2015; 

Gangwisch et al., 2007; Gottlieb et al., 2005; Lee et al., 2017; Song et al., 2016). Eine 

Studie von 1987-2004 errechnete bei Männern, die weniger als fünf Stunden pro Nacht 

schliefen, ein doppelt so hohes Risiko an T2DM zu erkranken und ein dreimal so hohes 

Risiko bei einer Schlafdauer über acht Stunden pro Nacht (Yaggi et al., 2006). Auch eine 

Nurse Health Study an 70.026 Frauen berichtet über eine u-förmige Korrelation zwischen 

der Schlafdauer und dem Risiko für einen T2DM (Ayas et al., 2003). Nuujukian et al. 

hingegen verdeutlichte, dass die Inzidenz für die Entwicklung eines T2DM bei kurzer 

Schlafdauer signifikant höher ausfiel als bei langer Schlafdauer (Nuyujukian et al., 2016).  

Allerdings korreliert nicht nur die Schlafdauer, sondern auch die Schlafqualität mit einem 

erhöhten T2DM-Risiko. Demnach konnte eine Studie eine Korrelation zwischen der 

Schlafqualität (gemessen mittels PSQI) und dem T2DM-Risiko verdeutlichen (Bener et 

al., 2020). Bei Untersuchten mit einem prädiagnostizierten T2DM zeigte sich eine 

eindeutig negative Korrelation zwischen der Schlafdauer und dem HbA1c (Ford et al., 

2014; Kass et al., 2022) beziehungsweise dem Entstehen eines T2DM (Engeda et al., 

2013; Iyegha et al., 2019). 
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1.3.3 Übergewicht 

Eine Vielzahl von Studien demonstrierte den Zusammenhang zwischen Übergewicht und 

einer verkürzten Schlafdauer (Gangwisch et al., 2005; Itani et al., 2017; Park et al., 2020; 

Schmid et al., 2008; Yan et al., 2017) oder partieller Schlafrestriktion (Zhu et al., 2019). 

So zeigte eine Studie an Krankenschwestern, dass Untersuchte, die weniger als fünf 

Stunden pro Nacht schliefen, ein um 32% höheres Risiko für eine Gewichtszunahme von 

mindestens 15 kg über einen Untersuchungszeitraum von 16 Jahren aufzeigten (Patel et 

al., 2006). 

Gleichzeitig konnte gezeigt werden, dass eine Verlängerung der Schlafdauer um 

eine Stunde pro Nacht ebenfalls mit einer Gewichtszunahme assoziiert war (Cespedes et 

al., 2016). Diese u-förmige Beziehung zwischen der Schlafdauer und dem Risiko für die 

Entstehung von Übergewicht konnte zusätzlich von weiteren Arbeitsgruppen 

nachgewiesen werden (Brady et al., 2018; Chaput et al., 2007b; van den Berg et al., 2008). 

Die Effekte einer verminderten Kalorienaufnahme werden ebenfalls durch eine 

Schlafrestriktion abgemildert. Demnach wurde der Fettverlust der Untersuchten durch 

eine 14 Tage lange Schlafrestriktion von 8,5 auf 5,5 Stunden pro Nacht um 55% gesenkt, 

wohingegen die Fettfreie Masse (FFM) um 60% abnahm (Nedeltcheva et al., 2010).  

Die Gründe für die durch Abnormalitäten im Schlafverhalten hervorgerufene 

Gewichtszunahme hängen vor allem mit der Beeinflussung des Glukosestoffwechsels 

und der Beeinträchtigung des Essverhaltens und des Appetits zusammen. Eine verkürzte 

Schlafdauer konnte mit einem erhöhten Hungergefühl und einer Appetitsteigerung in 

Verbindung gebracht werden (Leproult & Van Cauter, 2010; Rihm et al., 2019; Sargent et 

al., 2016).  

Ghrelin zeigte sich nach verkürzter Schlafdauer und Schlafdeprivation erhöht 

(Schmid et al., 2008; Spiegel, Leproult, et al., 2004; Taheri et al., 2004b). Eine 

Verringerung der Schlafdauer führte zu einer Verminderung der Leptinkonzentration und 

wirkte somit indirekt appetitfördernd (Markwald et al., 2013; Mullington et al., 2010; 

Spiegel, Tasali, et al., 2004). Eine ähnliche Auswirkung von Schlafdeprivation zeigte sich 

zudem auf das appetithemmende Hormon Peptid YY (Batterham et al., 2002). Demnach 

führte auch hier eine verkürzte Schlafdauer zu einer reduzierten Konzentration von Peptid 

YY und folglich einem verminderten Sättigungsgefühl (Hibi et al., 2017).  
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Abbildung 2 Metabolische Folgen von Schlafmangel 
Kurzfristige und langfristige Auswirkungen von Schlafmangel auf hormonelle metabolische 
Parameter und das Essverhalten mit dem langfristigen Risiko für das Entstehen von Übergewicht 
und/oder einer Diabeteserkrankung sind schematisch zusammengefasst. Abbildung in Anlehnung 
an Knutson & Van Cauter (2008).  
 

 

 

1.4 Ergebnisse zur metabolischen Wirkung der selektiven Deprivation von 
Schlafphasen 

1.4.1 Ergebnisse zu selektiver Tiefschlafdeprivation 

Die bisher angeführten Studien, welche die Auswirkungen von vollständiger oder 

teilweiser Schlafrestriktion auf die Insulinsensitivität und die Glukosetoleranz 

untersuchten, vollzogen zumeist einen OGTT nach nicht selektiver Schlafdeprivation 

über einen definierten Zeitraum. Die Ergebnisse zeigen eine eindeutige Korrelation 

zwischen kurzer Schlafdauer beziehungsweise teilweise auch verlängerter Schlafdauer 

mit einer verringerten Glukosetoleranz und Insulinsensibilität. Anhand dieser Studien 

kann jedoch nicht eindeutig definiert werden, welche Schlafphase welche Bedeutung für 

den Glukosestoffwechsel einnimmt.  
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Daher wurden auch Untersuchungen durchgeführt, die das Deprivationsprotokoll in zwei 

Nachhälften unterteilten und somit eine relativ höhere Deprivationsrate von REM-Schlaf 

beziehungsweise Tiefschlaf erzielten. Wilms et al. konnte zeigen, dass eine 

Schlafrestriktion auf vier Stunden pro Nacht (erste oder zweite Nachthälfte) die 

Insulinsensitivität ähnlich verringerte, wohingegen die Glukagon- und Cortisol 

Konzentrationen am Morgen nach Schlafrestriktion der zweiten Nachthälfte im Vergleich 

zur ersten Nachthälfte deutlich abnahmen (Wilms et al., 2019).  

Eine differenziertere Betrachtung der Bedeutung der unterschiedlichen 

Schlafphasen erfolgte durch selektive SWS-Deprivation. Tasali et al. konnte aufzeigen, 

dass eine selektive SWS-Deprivation ohne Änderungen der Gesamtschlafdauer zu einer 

verminderten Insulinsensitivität und Glukosetoleranz ohne kompensatorische Erhöhung 

der Insulinsekretion in jungen Erwachsenen führt (Tasali et al., 2008). In einer weiteren 

Studie führte die selektive SWS-Deprivation zu einer Erhöhung des Speichelmelatonins 

am Morgen, dessen Wirkung auf die Glukosetoleranz vom Zeitpunkt der Sekretion abhing 

(Ukraintseva et al., 2020). Die Bedeutung der SWS-Dauer für das T2DM-Risiko konnte 

ebenfalls nachgewiesen werden. Demnach wurde festgestellt, dass ein höheres Verhältnis 

an SWS (N3) und eine längere Dauer an N3 mit einem niedrigeren Diabetesrisiko 

korrelierten (Kianersi et al., 2023). Jedoch führte eine auditorische Intensivierung des 

SWS zu keiner Veränderung der Nüchternglukose und Glukoseantwort im OGTT 

(Santiago et al., 2019). Eine Meta-Analyse zeigte keine Auswirkungen von selektiver 

SWS-Deprivation auf die postprandialen Glukoselevel (Dijk, 2015; Herzog et al., 2013) 

jedoch zeigte sich eine Erhöhung der Insulinresistenz nach SWS-Deprivation (Hipolide 

et al., 2006; Johnson et al., 2022; Tasali et al., 2008). 

 

 

1.4.2 Ergebnisse zu selektiver REM-Schlafdeprivation 

Herzog et al. verglich die Auswirkungen von selektiver SWS-Deprivation nicht nur mit 

normalen Schlafbedingungen, sondern stellte sie der selektiven REM-Schlafdeprivation 

gegenüber. Dabei zeigte sich, dass eine selektive SWS-Deprivation zu einer Erhöhung 

der Plasmaglukose und der Insulinantwort führte. Die postprandiale Insulinsensitivität 

verminderte sich um bis zu 20% (gemessen mittels Matsuda-Index). Dem gegenüber 

führte die REM-Schlafdeprivation zu keiner Veränderung des Glukosestoffwechsels 
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(Herzog et al., 2013). Die Bedeutung des SWS für die Insulinsensitivität wurde von einer 

weiteren Meta-Analyse untermauert. Demnach wirkten sich zirkadiane 

Rhythmusstörungen negativ auf die Insulinsensitivität aus, wohingegen eine selektive 

REM-Schlafdeprivation und Fragmentation des Schlafs keinen Einfluss auf die 

Insulinsensitivität nahm (Sondrup et al., 2022).  

Trotz zahlreicher Studien, die die Bedeutung des SWS für den 

Glukosestoffwechsel darlegten, belegen einige wenige Studien, dass der REM-Schlaf zur 

Energiehomöostase einschließlich der Thermoregulation beiträgt (Horne, 2009). 

Außerdem konnte gezeigt werden, dass die Dauer des REM-Schlafs in inverser 

Beziehung zum Hungergefühl und der Kohlenhydrataufnahme steht (Shechter et al., 

2012). Zudem scheint eine Verringerung der REM-Schlafdauer das Sättigungsgefühl zu 

dämpfen (Gonnissen et al., 2013) und das Risiko für Fettleibigkeit zu erhöhen (Liu et al., 

2008). Außerdem zeigte eine weitere Studie, dass sich die nächtlichen Glukoselevel 

während des SWS erhöht darstellten, wohingegen sie während des REM-Schlafs 

erniedrigt waren (Brandt et al., 2019; Scullin & Gao, 2018). 

Aufgrund der Tatsache, dass insbesondere zirkadiane Rhythmusstörungen die 

Glukosehomöostase beeinflussen (Afroz-Hossain et al., 2019; Mason et al., 2020; Schmid 

et al., 2011; Shea et al., 2005) und die REM-Schlafdauer durch zirkadiane 

Rhythmusstörungen beeinträchtigt wird (Mason et al., 2020; Morris et al., 2016; Sondrup 

et al., 2022), wächst die mögliche Bedeutung des REM-Schlafs für Regulation des 

Glukosestoffwechsels.  

Diese Beteiligung des REM-Schlafs bei der Regulation des Glukosestoffwechsels 

und der Appetitsteuerung lässt sich möglicherweise damit erklären, dass der REM-Schlaf 

für die Integration von AMPA-Rezeptoren im Bereich der synaptischen Schnittstellen 

verantwortlich ist, die infolge der Normalisierung im SWS-Schlaf noch wirksam sind und 

so deren Konsolidierung begünstigen (Tononi & Cirelli, 2003). Außerdem kann es 

während des REM-Schlafs zu einer Verstärkung von synaptischen Verbindungen 

kommen, die während des NREM-Schlafs hervorgehoben wurden (Rasch & Born, 2013). 

Eine weitere Möglichkeit eines Zusammenhangs besteht darin, dass der REM-Schlaf zu 

einer >Reinigung“ nicht gefestigter synaptischer Verbindungen bei gleichzeitiger 

Konsolidierung korrelierter Synapsen befähigt sein könnte (Cohen-Cory, 2002; Zhou et 

al., 2003). Möglicherweise könnte diese Fähigkeit in bestimmten Hirnstrukturen zu einer 
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ähnlichen Wirkung führen, wie die von Tononi & Cerelli postulierte Bedeutung des 

NREM-Schlafs in der Großhirnrinde von Vögeln und Säugetieren (Tononi & Cirelli, 

2003). So konnte gezeigt werden, dass sich die synaptische Normalisierung im Bereich 

des Hippocampus in Form von Theta-Aktivität darstellte (Grønli et al., 2013; Grosmark 

et al., 2012). Möglicherweise spielen die angeführten Mechanismen auch in anderen 

Hirnstrukturen, wie beispielsweise dem Hypothalamus eine Rolle und könnten demnach 

dem REM-Schlaf eine Beteiligung an der Regulation des Glukosestoffwechsels und der 

Appetitsteuerung beimessen. 
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1.5 Fragestellung 

Die oben beschriebenen umfassenden Wechselwirkungen zwischen Schlaf und 

Glukosestoffwechsel verdeutlichen die Bedeutung des Schlafs für die Aufrechterhaltung 

physiologischer metabolischer Prozesse. Da der Schlaf in diesem Zusammenhang 

zweifelsfrei eine bedeutsame Rolle einnimmt, drängt sich unumgänglich die Frage auf, 

ob und inwiefern verschiedene Schlafphasen besonders relevant für metabolische 

Abläufe sind. Bislang konnte im Rahmen von Studien zur selektiven Schlafdeprivation 

hauptsächlich die Bedeutung des Tiefschlafs für die Aufrechterhaltung der 

Insulinsensibilität und Glukosetoleranz nachgewiesen werden, allerdings gab es immer 

wieder Hinweise darauf, dass auch der REM-Schlaf für die Regulation des 

Glukosestoffwechsels von Bedeutung ist. Diese wird womöglich über eine Regulation 

von direkt und indirekt am Glukosestoffwechsel beteiligten Hormonen vermittelt. Hinzu 

kommt die regenerative Funktion des REM-Schlafs, die über eine Erholung des Zentralen 

Nervensystems direkten oder indirekten Einfluss auf die Konzentrationen relevanter 

Hormone nimmt, welche wiederum eng mit dem Glukosemetabolismus interagieren.  

Vor diesem Hintergrund wurde in der vorliegenden Studie die Rolle des REM- 

Schlafs im Vergleich zum Tiefschlaf für den Stoffwechsel untersucht und dabei die 

Hypothese überprüft, dass die selektive Unterdrückung des REM-Schlafs im Vergleich 

zur Unterdrückung des Tiefschlafs bei jungen, gesunden Männern die mithilfe eines 

oralen Glukosetoleranztests gemessene Glukosetoleranz und Insulinsensitivität 

verschlechtert (Horne, 2009). Dazu wurden die beiden Deprivationsbedingungen durch 

ein selektives Deprivationsprotokoll umgesetzt und die entsprechenden Auswirkungen 

auf den Glukosestoffwechsel mit einer Adaptationsnacht mit ungestörtem Schlaf 

verglichen, um die metabolische Bedeutung des REM-Schlafs zu beleuchten und der des 

Tiefschlafs gegenüberzustellen.  
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2 Material und Methoden                                                                                                               

2.1 Probandenkollektiv 

Es wurden 21 männliche normalgewichtige bis leicht übergewichtige Personen (78,32 ± 

10,94 kg, 21,02 ± 0,05% Körperfett) im Alter von 18-35 Jahren (24,00 ± 3,49) mit einem 

normalen Schlaf-Wach-Rhythmus laut Anamnesegespräch (Schlafzeiten, Schlafdauer, 

Schlafstörungen) untersucht. Die teilgenommenen Probanden waren Nichtraucher und 

wiesen einen BMI< 27.5 (24,24 ± 2,25) auf. Sie hatten keinerlei Vorerkrankungen und 

nahmen keine Medikamente auf regelmäßiger Basis ein. Frauen wurden von der 

Versuchsteilnahme grundsätzlich ausgeschlossen, um zyklusbedingte 

Hormonschwankungen im Blut als zusätzliche Varianzquellen auszuschließen. Alle 

spezifischen Ein- und Ausschlusskriterien sind in Tabelle 1 aufgeführt. Ein vorzeitiges 

Ausscheiden aus der Studie fand bei mehreren Probanden zu verschiedenen Zeitpunkten 

der Studie statt. Zumeist waren individuelle Parameter aus den Ergebnissen der 

Eingangsuntersuchung nicht mit den Ein- und Ausschlusskriterien vereinbar (siehe 

Abbildung 1), oder die erhobenen Daten konnten aufgrund von unzureichender 

Deprivationsrate nicht eingeschlossen werden. Vereinzelt kam es auch vonseiten der 

Probanden zu einem vorzeitigen Abbruch der Studie aufgrund der psychischen und 

physischen Belastung der selektiven Schlafdeprivation.     

 Die Erfüllung der Teilnahmevoraussetzungen entsprechend den Ein- und 

Ausschlusskriterien (siehe Tabelle 1) wurde in einer präexperimentellen 

Eingangsuntersuchung, bestehend aus einem Telefongespräch und einem Präsenztermin, 

überprüft. Darin enthalten waren eine Anamnese zu aktuellen Beschwerden sowie 

Vorerkrankungen, eine körperliche Untersuchung und abschließend eine Blutentnahme 

zur Bestimmung von Routineparametern. Die Probanden wurden vor der Teilnahme 

mündlich und schriftlich über mögliche Risiken der Studienteilnahme aufgeklärt und es 

wurde eine schriftliche Einverständniserklärung eingeholt. Die Probanden erhielten für 

die Teilnahme an der Studie eine Aufwandsentschädigung von 320 Euro. Die 

Untersuchung wurde von der Ethikkommission der Universität Tübingen begutachtet, 

ohne dass diese dagegen Bedenken äußerte (Nr. 615/2021BO1). 
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Tabelle 1. Ein- und Ausschlusskriterien der Studienteilnahme. 

Kriterium Zugelassene Werte 

Alter  18-35 Jahre 

Geschlecht männlich 

Body Mass Index (BMI) 19-27.5 kg/m2 

Ausbildung mindestens Fachhochschulreife 

Sprachkenntnisse  Deutsch auf Konversationsniveau (wegen 
deutschsprachiger 
Testinhalte) 

Schlaf-Wach-Rhythmus mindestens in den 4 Wochen vor Teilnahme normal 

Interkontinentalflüge (>4 Stunden Zeitunterschied) nicht innerhalb der letzten 4 Wochen 

Nikotin regelmäßiger Konsum (d. h. Rauchen) nicht zulässig 

Schichtarbeit nicht innerhalb der letzten 4 Wochen 

Teilnahme an anderen Studien mit 
ähnlichen Gedächtnisaufgaben 

nicht zulässig 

Medikamenteneinnahme  nicht innerhalb der letzten 4 Wochen 

Teilnahme an anderen Studien mit 
Medikamenteneinnahme 
und/oder Blutentnahmen 

nicht innerhalb von 4 Wochen vor und 4 Wochen 
nach der 
Teilnahme am Experiment 

Blutspende  nicht innerhalb von 4 Wochen vor und 4 Wochen 
nach der 
Teilnahme am Experiment 

Blutdruck  < 139 mmHg systolisch and <89 mm/Hg diastolisch 
(in Ruhe) 

Herzfrequenz 50-80 Schläge pro Minute in Ruhe 

HbA1c < 6% (42 mmol/mol) 

Hämoglobin > 140 g/l 

Natrium  135/145 mmol/l 

Kalium 3,6/4,8 mmol/l 

Kalzium  2,2/2,7 mmol/l 

Chlorid 95/105 mval/l 

Glukose 70-110 mg/dl 

Bilirubin 0,1-1,2 mg/dl 

GPT < 50 U/l 

AP 30-120 U/l 

GGT < 66 U/l 

CRP < 1 mg/dl 

Quick  70-120% 

PTT Threshold: 38s. 

 



- 30 - 

2.2 Probandenrekrutierung 

Die Rekrutierung erfolgte über Aushänge im Universitätsklinikum Tübingen sowie der 

Universitätsbibliothek Tübingen. Außerdem wurde der E-Mail-Verteiler der Eberhard 

Karls Universität Tübingen für die Rekrutierung von Probanden genutzt. 

 

2.3 Studiendesign  

Bei den Experimenten handelte es sich um messwiederholte, einfach-blinde Experimente 

im 2×2 Cross-over Design. Somit stellte jeder Proband seine eigene Kontrolle dar. In der 

Studie wurde der Einfluss von REM-Schlaf- versus SWS-Deprivation über jeweils eine 

Nacht auf die Reaktion des Körpers auf orale Glukosegabe und über jeweils zwei Nächte 

auf das Essverhalten sowie die Gedächtnisbildung untersucht. Diese Dissertation befasst 

sich ausschließlich mit den Auswirkungen der Intervention über eine Nacht auf den 

Glukosestoffwechsel; die beiden anderen Themen werden in den Dissertationen von 

Herrn Cédric Hillert und Frau Katharina Schag behandelt.     

 Nachdem die Probanden in einem Telefongespräch und einer folgenden 

Eingangsuntersuchung als geeignet eingestuft wurden, durchlief jeder Proband vor der 

eigentlichen Testphase, bestehend aus zwei Testblöcken (REM-Schlaf- versus Tiefschlaf-

Deprivation), eine Adaptationsnacht. Die erste Testsitzung fand in einem zeitlichen 

Abstand von einer bis vier Wochen zur Adaptationsnacht statt. Darauf folgte die zweite 

Testsitzung, welche sich ebenfalls aus jeweils zwei Nächten mit REM-Schlaf- oder SWS-

Deprivation zusammensetzten und in einem zeitlichen Abstand von zwei bis vier Wochen 

zur ersten Testsitzung stattfand (siehe Abbildung 3). Da der OGTT bereits nach der ersten 

Deprivationsnacht durchgeführt wurde, beziehen sich die aufgeführten Ergebnisse nur 

auf die Folgen einer selektiven REM-Schlaf- oder SWS-Deprivation von einer Nacht. 

Um die Wirkung der selektiven REM- bzw. SWS-Deprivation auf die OGTT-Antwort 

mit der OGTT-Antwort nach einer Nacht ohne Intervention vergleich zu können, fand 

zusätzlich ein OGTT nach der Adaptationsnacht statt.  
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Abbildung 3 Studiendesign 

Zeitliche Abfolge der Experimentaltermine mit den jeweiligen Fallzahlen (N=X). Für diese 
Dissertation ist nur die Wirkung der jeweils ersten Deprivationsnacht relevant, da der OGTT im 
Anschluss an die jeweils erste Deprivationsnacht sowie an die Adaptationsnacht durchgeführt 
wurde.  
 

 

 

2.4 Versuchsablauf 

In dieser Studie wurde untersucht, ob die Unterdrückung des REM-Schlafs im Vergleich 

zur Unterdrückung des Tiefschlafs die Insulinsensitivität und Glukosetoleranz im OGTT 

mindert. Dazu wurden 21 Probanden in zwei Versuchsbedingungen (REM-Schlaf-

Deprivation und SWS-Deprivation) untersucht. Zu Vergleichszwecken wurde der OGTT 

auch nach der Adaptationsnacht, die vor den beiden Interventionen stattfand, 

durchgeführt. Die Probanden wurden vor Versuchsbeginn informiert, am Tag vor dem 

Start einer Versuchssitzung keine alkoholischen Getränke zu sich zu nehmen und am Tag 

des Versuchsbeginns um 7:00-8:00 Uhr morgens aufzustehen. Außerdem durften sie 

keinen Mittagsschlaf halten und nach 14:00 Uhr keinen Kaffee oder sonstige 

koffeinhaltigen Getränke/Speisen zu sich nehmen. In den Wochen vor und zwischen den 
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beiden Testphasen wurden die Probanden dazu angehalten, einen regelmäßigen Schlaf-

Wach Rhythmus einzuhalten. Nach der Adaptationsnacht und der jeweils ersten 

Interventionsnacht erfolgte die Anlage einer Venenverweilkanüle in eine Unterarmvene 

zur Entnahme von Blutproben zur Blutzucker- und Hormonbestimmung während des 

OGTTs. Die Durchführung des OGTTs erfolgte unter der unmittelbaren Verantwortung 

des studienbetreuenden Arztes, der sich während des Versuchs immer in Rufbereitschaft 

befand.  

 

Adaptationsnacht 

Zur Adaptationsnacht traf der Proband um 21:30 Uhr im Schlaflabor des Instituts für 

Medizinische Psychologie und Verhaltensneurobiologie (CIN-Gebäude, Otfried-Müller-

Straße 25) ein. Zu Beginn wurden die Elektroden für die Polysomnographie, das EMG, 

EOG und EKG geklebt. Nach einer Überprüfung des EEG-Signals und der 

Kopfhörerlautstärke wurde um 23:00 Uhr das Licht ausgeschaltet. Während der 

Adaptationsnacht konnte der Proband ungestört maximal acht Stunden schlafen. Nach 

dem Aufwachen wurde das EEG entfernt und der Proband dufte duschen (20 min) und 

anschließend eine kurze Ruhepause (10 min) verbringen. Um 8:25 Uhr erfolgte die 

Basalmessung des Energieverbrauchs mittels indirekter Kalorimetrie. Um 9:00 Uhr 

wurde der Zugang für die Venenverweilkanüle gelegt. Der OGTT startete um 9:20 Uhr 

mit einer Blutentnahme, an die sich das Trinken einer mono- und oligosaccharidhaltigen 

Lösung anschloss, welche innerhalb von fünf Minuten getrunken werden musste. Der 

OGTT umfasste zehn Abnahmezeitpunkte über insgesamt 180 Minuten (siehe 2.6.1.1). 

Nach 70 Minuten (10:30 Uhr) wurde eine erneute indirekte Kalorimetriemessung 

durchgeführt. Nach 180 Minuten und zehn Blutabnahmen war der OGTT beendet und die 

Venenverweilkanüle wurde entfernt. Im Anschluss an das Zentrifugieren und Pipettieren 

der letzten Proben wurden die Epis und die Cortisolsalivetten nach einem festgelegten 

Kastenaufbewahrungssystem bei -80 Grad Celsius für später folgende Analysen 

tiefgefroren. Im Rahmen der Adaptationsnacht folgte im Anschluss an den OGTT die 

Entlassung des Probanden. Abschließend wurden die Monovetten von LiHep, Fluride und 

Serum in das Zentrallabor des Universitätsklinikums gebracht. 
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Testsitzungen 

Nach Abschluss der Adaptationsnacht folgte die erste von zwei Testsitzungen. Der 

Proband erschien um 19:30 Uhr am Schlaflabor des Instituts. Um 19:20 Uhr wurde dem 

Probanden ein standardisiertes Abendessen, bestehend aus Spätzlen mit Käsesoße, 

gereicht. Der individuelle Grundumsatz wurde im Vorhinein mithilfe der Harris-

Benedict-Formel errechnet (Harris & Benedict, 1918) und ergab in Summe mit dem 

individuellen Aktivitätslevel des Probanden die Energiemenge für 24 Stunden. Nach 

dieser wurde unter Einhaltung einer bestimmten Makronährstoffverteilung eine 

entsprechende Auswahl an Lebensmitteln und Gerichten getroffen, die unter exakter 

Mengenverteilung der einzelnen Komponenten dem Probanden serviert wurden. Um 

19:50 Uhr wurde begonnen, die Elektroden für das EEG und das EOG zu kleben. Ab 

20:45 Uhr schlossen sich mehrere Untersuchungen, die Gegenstand der beiden anderen 

Dissertationen sind, an. Nach den Testungen wurde das EMG und EKG geklebt und eine 

Überprüfung des Signals fand statt, bevor um 23:00 Uhr das Licht ausgeschaltet wurde 

und für den Probanden die Schlafphase begann. Während der Nacht wurde randomisiert 

entweder REM-Schlaf oder SWS durch akustische Stimulation depriviert. Am nächsten 

Morgen um 7:00 Uhr wurde der Proband geweckt. Bis zum Ende des OGTTs verlief der 

erste Morgen der Testsitzungen exakt so wie der Morgen der Adaptationsnacht (siehe 

oben). Der Versuchshergang nach Ablauf des OGTTs wird im Folgenden kurz 

zusammengefasst, um das Verständnis der gesamten Studie zu erleichtern; Details zum 

jeweiligen Vorgehen sowie die Ergebnisse werden in den in Abschnitt 2.3 genannten 

Dissertationen näher beschrieben. 

Nach dem OGTT verblieb der Proband im Versuchslabor und erhielt ein 

standardisiertes Mittagessen in Form von Maultaschen mit Kartoffelsalat und 

Tomatensoße, das unter Berücksichtigung der beim OGTT aufgenommenen Energie 

seinem vorab berechneten individuellen kalorischen Tagesbedarf entsprach. Nach dieser 

Messung verbrachte der Proband die Zeit im Schlaflabor damit, Filme aus einer vorab 

festgelegten Sammlung zu sehen oder sich entsprechender Lektüre zu widmen. Um 14:30 

und um 16:30 Uhr wurde ein Snack in Form eines >Raw-bite“ Riegels serviert, dessen 

Menge sich ebenfalls aus dem individuellen kalorischen Bedarf ergab. Daran schloss sich 

um 17:00 Uhr ein standardisierter Spaziergang in Begleitung des Versuchsleiters an, der 

sich über 30 Minuten erstreckte. Um 18:50 Uhr wurde das Abendessen in Form von 
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Schupfnudeln mit Sauerkraut und Wiener Würstchen zubereitet. Um 19:20 Uhr machte 

sich der Proband bettfertig und um 19:30 Uhr wurde begonnen, die Elektroden für das 

EEG und EOG am Probanden zu installieren. Ab 20:45 Uhr folgte erneut eine Reihe von 

Untersuchungen. Um 23:00 Uhr wurden noch die verbleibenden Elektroden für das EMG 

und EKG geklebt, bevor eine abschließende Überprüfung der Signalübertragung 

stattfand. Um 23:05 Uhr wurde das Licht ausgeschaltet und die Deprivationsphase 

begann. Wie in der ersten Nacht wurde auch in der zweiten Nacht entweder REM-Schlaf 

oder Tiefschlaf, je nach Testsitzung mit akustischen Stimulationen unterdrückt. Am 

Morgen des zweiten Tages wurde der Proband erneut um 7:00 Uhr geweckt. Nach dem 

Entfernen des EEG, einer Dusche des Probanden und einer kurzen Ruhezeit folgte eine 

Basalmessung der indirekten Kalorimetrie um 8:25 Uhr. Im Folgenden schlossen sich 

erneut Untersuchungen an, die ebenfalls Teil einer anderen Dissertation sind. Schließlich 

wurde um 10:15 Uhr das spontane Essverhalten des Probanden mithilfe eines 

standardisierten umfangreichen Frühstücksbuffets untersucht. Ab 10:50 Uhr erfolgte die 

Entlassung des Probanden. Falls dies seine erste Testsitzung war, folgte in einem Abstand 

von zwei bis vier Wochen die zweite Testsitzung, die kongruent zu der ersten Testsitzung 

ablief und sich nur in der jeweiligen zu deprivierenden Schlafphase (REM-Schlaf oder 

SWS) unterschied. Am Ende der zweiten Testsitzung und somit mit Abschluss der Studie 

für den jeweiligen Probanden erfolgte eine umfängliche Aufklärung über das genaue 

Untersuchungsziel der Studie.  

 

 

2.5 Schlafdeprivation  

Die Schlafdeprivation wurde mithilfe von akustischen Signalen durchgeführt, die vom 

Versuchsleiter aus dem Vorraum des Schlaflabors abgespielt wurden und dem Probanden 

über in-ear Kopfhörer dargeboten wurden. Dabei standen eine Vielzahl von Tönen 

verschiedener Frequenzen oder Alltagsgeräuschen, wie beispielsweise eine Sirene oder 

Verkehrslärm zur Auswahl. Der Versuchsleiter hatte im Abgleich mit den Daten der 

Polysomnographie die Möglichkeit, die Lautstärke sowie auch die Dauer der abgespielten 

Tonspur zu variieren. Das Deprivationsprotokoll erfolgte nach einem Stufenschema. 

Demnach wurden zuerst kurze und leise Töne abgespielt, bis eine Reaktion des 

Probanden auf die Töne in der Polysomnographie erkennbar war. Im Falle eines 
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Ausbleibens einer Reaktion des Probanden wurde die Dauer der Tonspur auf maximal 20 

Sekunden extendiert und die Lautstärke erhöht. Falls dies ebenfalls keine Reaktion 

auslöste, wurde sofort im Anschluss ein anderer Ton abgespielt. Wenn auch dies keine 

Wirkung zeigte, betrat der Versuchsleiter den Schlafraum, formulierte eine kurze Frage 

an den Probanden und verließ den Raum umgehend wieder. Zeigte auch dies nicht die 

erwünschte Reaktion, wurden dem Probanden einfache Rechenaufgaben oder Worträtsel 

gestellt.  

 

 

2.6 Messinstrumente 

Im Rahmen der Studie wurden folgende für diese Dissertation relevanten 

Untersuchungen durchgeführt: Der OGTT zur Untersuchung des Glukosestoffwechsels 

und die Polysomnographie zur Überwachung und Deprivation der jeweiligen 

Schlafphase. Als Kontrollmaß wurde die indirekte Kalorimetrie zur Messung des 

Kalorienumsatzes verwendet.  

 

 

2.6.1 Hauptmaße 

2.6.1.1 Oraler Glukosetoleranztest (OGTT) 

Der OGTT dient der Messung der Glukosetoleranz und der Insulinsensitivität und wurde 

in der vorliegenden Arbeit angewandt, um die möglichen Auswirkungen von REM-

Schlaf- beziehungsweise SWS-Deprivation auf den Glukosestoffwechsel zu untersuchen.  

Den Versuchsteilnehmern wurde vor Beginn des OGTTs ein Zugang mittels 

Venenverweilkanüle (B. Braun Vasofix Safety 18G) mit Dreiwegehahn (B.Braun 

Discofix-3) und Multiadapter (Sarstaedt) gelegt. Zum Zeitpunkt 0 vor dem Start des 

OGTT wurde eine basale Blutentnahme über die Venenverweilkanüle durchgeführt. 

Danach wurde den Probanden im nüchternen Zustand 300 ml Saft perioral verabreicht 

(Accu-Check Dextrose O.G-T.-Lösung, Roche Diagnostics, Mannheim). Diese 300 ml 

Saft enthalten ein Mono- und Oligosaccharidgemisch (Glucose-Sirup [Ph. Eur.]), das 

nach enzymatischer Spaltung eine Menge von 75 g wasserfreier Glukose (6,2 BE) 
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entspricht (physiologischer Kalorienwert 300 kcal, 1256 kJ). Sonstige Bestandteile des 

Safts sind: Johannisbeermuttersaft, Kaliumsorbart [Ph. Eur., Konservierungsmittel] und 

gereinigtes Wasser. 

Während des Versuchs lagen die Probanden in halbaufrechter Lage (60 Grad 

Neigung) im Bett und in festgelegten Abständen wurde ihnen über die 

Venenverweilkanüle venöses Blut zur Bestimmung des Blutzuckerspiegels und 

endokriner Messgrößen abgenommen (0 min, 10 min, 20 min, 30 min, 45 min, 60 min, 

90 min, 120 min, 150 min, 180 min). Je nach Abnahmezeitpunkt wurden 12-15,7 ml Blut 

abgenommen. Das ergibt pro Testsitzung eine Menge von circa 140 ml Blut. Insgesamt 

belief sich die abgenommene Blutmenge nach Adaptationsnacht und den beiden 

folgenden Testsitzungen auf ca. 450 ml. Die Blutproben wurden nach jeder Messung 

entsprechend zentrifugiert und fachgerecht gekühlt gelagert. Es wurden folgende 

Monovetten verwendet: EDTA-Monovetten (Sarstedt S-Monovetten 2,6 ml/3,4 ml/5,5 

ml), Serummonovetten (Sarstedt S- Monovetten 4 ml/5,5 ml/7,5 ml), Fluoridmonovetten 

(Sarstedt S-Monovette Glucose/Fluorid 2,7 ml), LiHep-Monovetten (Sarstedt S-

Monovetten 2,7 ml). 

 Nach der Probenabnahme wurden die jeweiligen Monovetten des jeweiligen 

Abnahmezeitpunkts zentrifugiert und das Blutplasma mittels Mikropipette (Eppendorf 

Pipette Research plus G 100-1000 µ) auf Eppendorfmonovetten verteilt, wobei die Serum 

Monovetten erst 20 Minuten versetzt zum Abnahmezeitpunkt zentrifugiert wurden. Diese 

wurden im Anschluss an den OGTT bei -80 Grad Celsius eingefroren, um zu einem 

späteren Zeitpunkt die Hormonkonzentration im Labor bestimmen zu können. Die 

verbliebenen Epis wurden bis zum Abschluss des jeweiligen OGTTs bei -20 Grad Celsius 

im Tiefkühlschrank gelagert. Das zurückgebliebene Blut der Serummonovetten wurde 

mitsamt der LiHep Monovetten und der Fluride Monovetten bei 5 Grad Celsius im 

Kühlschrank gelagert, bis sie am Ende des jeweiligen OGTTs zur Auswertung in das 

Zentrallabor des Universitätsklinikums Tübingen gebracht wurden.  

 Die Hormonbestimmung aus dem gefrorenen Plasma erfolgte mit folgenden 

Laborgeräten der Firma Siemens Healthcare Diagnostics (Eschborn, Deutschland): Durch 

das ADIVA Chemistry XPT System wurden die Konzentrationen an Glukose und Lactat 

aus dem Fluoridplasma bestimmt. Zur Bestimmung von Insulin, C-Peptid und Cortisol 

wurde das ADVIA Immunoassay System verwendet. Die FFA-Bestimmung im 
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Blutplasma nach der ACS-ACOD Methode (NEFA-HR (2), Wako Chemicals GmbH, 

Neuss, Deutschland) wurde durch das ADVIA Chemistry XPT System durchgeführt. 

 

 

2.6.1.1.1 Insulinsekretion  

Die Insulinsekretion wurde im Rahmen der Datenanalyse berechnet, indem die C-Peptid-

Spiegel relativ zu den Glukosespiegeln über den Zeitraum des OGTTs (180 Minuten) 

betrachtet wurden. Dies erfolgte über die Berechnung des Quotienten AUC-C-Peptid / 

AUC-Glukose, der bei der dynamischen Betrachtung der Insulinsekretion, verglichen mit 

dem AUC-Insulin / AUC-Glukose, einen niedrigeren Variationskoeffizienten aufwies 

(11,3% ± 9,7% versus 16,1% ± 11,2%) (S. Hudak et al., 2021). 

 

Die AUC ("Fläche unter der Kurve") wurde unter Verwendung der Trapezregel berechnet:  

 

 

 

 

2.6.1.1.2 Insulinsensitivität  

Die Berechnung der Insulinsensitivität erfolgte anhand zwei verschiedener Indizes. Dazu 

zählen der Non Esterified Fatty Acids Insulin Sensivity Index (NEFA-ISI) und der Oral 

Glucose Insulin Sensivity Score (OGIS-Score). 

Der NEFA-ISI wurde ursprünglich insbesondere für schwangere Frauen 

entwickelt (Wagner et al., 2016), findet jedoch auch in anderen Untersuchungsgruppen 

Anwendung. Der NEFA-IS zeigte einen mittleren Variationskoeffizienten von 12,8% ± 

8,5 % und im Vergleich mit anderen Indizes das höchste Diskriminanzverhältnis (2,70 

(2,30–3,22)) (Hudak et al., 2021). Für die Berechnung des NEFA-ISI wurden die Plasma-

Insulinkonzentrationen (pmol/l) und die Konzentration von FFA (μmol/l) innerhalb des 

OGTTs gemessen. Außerdem wird für die Berechnung der aktuelle BMI (kg/m²) des 

Probanden berücksichtigt. Demnach ergibt sich folgende Formel (Wagner et al., 2016): 
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 ýýþ�_���0,60,120= �3,853−0,9∗��þý�−0,205∗���������0−0,128∗���������60−0,256∗���������120−−0,138∗��þýþý120 

 

 

Die Formel ergibt sich aus einem schrittweisen vorwärts gerichteten Model-

Selektionsverfahren. Insulin wird in pmol/l, BMI in kg/m2 und FFA in µmol/l angegeben. 

Der OGIS zeigte im Vergleich mit anderen Indizes den kleinsten Variationskoeffizienten 

mit 6,5% ± 5,1% und einem Diskriminationsverhältnis von 1,99 (1,67–2,40) (Hudak et 

al., 2021). Der OGIS zeigt ebenfalls eine hohe Übereinstimmung mit der 

hyperinsulinämischen euglykämischen Clamp und eine bessere Korrelation, verglichen 

mit anderen Indizes (Hudak et al., 2021; A. Mari et al., 2001).  

Die Berechnung des OGIS erfolgte anhand folgender Formel: 

 

 

 

þÿ�� Ā�ýÿ� ≈ (þ2 + √(þ2 þ2 + 4 0,0115 117 (ÿ120 2 4,9959 þ1))2 ) 

 

 

 

BSA       = 0,1640443958298  ÿ�ýÿ�/ā0,515  (0,01 �öÿþ�ÿýÿöß�)0,422 

N_Dose = 5,551 dose/BSA 

x1          = 2642  ((2,89  N_Dose-10000  (G180-G120)/60)/G120+779/G0)/I120-I0+1618) 

x2         = (0,0115  (G120-4,9959) +1)  x1 

 

Die Einheiten der jeweiligen Parameter für die Berechnung des OGIS score (in ml/min/m²) 

lauten wie folgt: Gewicht in kg; Körpergröße in cm; Dosis in g (gewöhnlich 75 g Rapilose 

Lösung), Glukose (G) in mmol/l, Insulin (I) in pmol/l, BSA (body surface area) in �2, 

N_Dose (Glukose Dosis pro �2 Körperoberfläche) in mmol/�2, x1 (intermediate 

calculation), x2 (intermediate calculation) (A. Mari et al., 2001; Park et al., 2021). 
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2.6.1.2 Polysomnographie 

Bei der Polysomnographie, d. h. bei der Aufzeichnung von Elektroenzephalographie 

(EEG), Elektrookulographie (EOG) und Elektromyographie (EMG), wurden ein Brain 

Amp-Verstärker (Firma Brain Products, Deutschland) und ein D360-Verstärker 

(DigitimerLtd., GB) verwendet. Dabei handelt es sich um vielfach erprobte Geräte, die 

schon häufig zur Erfassung des Schlafverhaltens eingesetzt wurden. Sie sind zertifizierte 

Medizinprodukte und werden mit der zugelassenen Zweckbestimmung eingesetzt. 

Anhand dieser Messinstrumente können während des Schlafs durch charakteristische 

Augenbewegungen (EOG) und Bewegungsmuster im Bereich des Musculus mentalis 

(EMG) in Kombination mit den entsprechenden EEG-Daten die jeweilige zu 

deprivierende Schlafphase detektiert werden und durch eine akustische Stimulation ein 

Verweilen in der Schlafphase unterbunden werden. Außerdem wurde die 

Gesamtschlafdauer (TST), die Wachzeit nach Schlafbeginn (WASO) und die Dauer im 

Schlafstadium 1 (S1) erfasst. Die Auswertung ermöglicht ebenfalls die Kontrolle der 

Effektivität der Schlafdeprivation und dient als wichtiges Mittel für die kritische Prüfung 

der Belastbarkeit der Daten.  

 

 

2.6.2 Kontrollmaße 

2.6.1.2 Indirekte Kalorimetrie 

Die indirekte Kalorimetrie diente innerhalb der Versuchsreihe der Messung des basalen 

und postprandialen Energieverbrauchs, welcher über die Produktion von CO2 und dem 

Verbrauch von O2 in der Atemluft im Vergleich zur Raumluft gemessen wird. Dieser 

wurde anhand der Errechnung des respiratorischen Quotienten (RQ) erfasst. Der RQ 

ergab sich aus dem Quotienten der ausgeatmeten Kohlendioxidmenge zur 

aufgenommenen Sauerstoffmenge (Formel siehe unten). Dieser gemessene Verbrauch 

wurde durch das jeweilige Messgerät auf 24 Stunden hochgerechnet. Aus dieser 

verbrauchten Sauerstoffmenge ließ sich, wenn das kalorische Äquivalent der Nahrung 

bekannt war, der Energieumsatz des Probanden errechnen: Energieumsatz = 

Sauerstoffaufnahme  kalorisches Äquivalent. Die Messung dauerte jeweils circa 30 

Minuten, war nicht invasiv und stellte somit keine Belastung für den Probanden dar. Die 
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30 Minuten unterteilten sich in eine fünf bis zehn Minuten andauernde Aufwärmphase, 

gefolgt von einer fünf Minuten langen Kalibrierungsphase und schließlich einer 

Messphase von circa 15 Minuten. Verwendet wurde im Rahmen dieser Studie ein 

Kalorimetrie-Gerät der Firma Vyaire Medical, Vyntus CPX Canopy. Im Laufe unserer 

Untersuchungen kam die indirekte Kalorimetrie vor dem Start des OGTTs und während 

des OGTTs zum Einsatz. 

 

 

                                                    RQ = �(ÿÿ2)�(ÿ2)  

Formel zur Errechnung des Respiratorischen Quotienten (RQ) 
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2.7 Statistische Auswertung  

Insgesamt nahmen 42 Probanden an der Studie teil. Davon brachen 19 Probanden die 

Studie vorzeitig ab und drei Probanden wurden im Nachhinein ausgeschlossen, da das 

Kriterium von <10% Restanteil der jeweiligen Schlafphase, die unterdrückt werden 

sollte, an der Gesamtschlafdauer in der ersten Testsitzungsnacht nicht erreicht wurde. 

Folglich konnten 21 Probanden in die Analyse einbezogen werden. Es ergaben sich 12 

vollständige Datensätze und neun unvollständige Datensätze. Sechs Probanden konnten 

in der REM-Schlaf-Deprivationsbedingung und drei Probanden in der SWS-

Deprivationsbedingung nicht ausgewertet werden, da hier bestimmte Einschlusskriterien 

nicht erfüllt wurden (siehe oben). Für diese neun Probanden wurden die Daten der 

Adaptationsnacht und einer der beiden Deprivationsbedingungen in die Analyse 

einbezogen.  

  Die statistische Auswertung erfolgte mit dem Programm RStudio Version 

2023.12.1. Das Signifikanzniveau für alle statistischen Tests wurde auf alpha = 0.05 

festgelegt. Sofern nicht explizit anders beschrieben, wurden alle statistischen Folgetests 

zur Korrektur von Mehrfachvergleichen mit der Bonferroni-Korrektur durchgeführt. 

 Als Kontrollanalysen wurden einfaktorielle ANOVA-Messungen für TST, S1 und 

WASO durchgeführt. Dabei wurde als unabhängige Variable nur Deprivation (ADA, 

REM-D und SWS-D) verwendet. Die Hauptanalysen wurden für alle anderen abhängigen 

Maße, wie den Gesamtwert von C-Peptid, FFA, Insulin und Glukose sowie die 

Insulinsensitivität und die Insulinsekretion mit linearen gemischten Modellen berechnet.  

Aufgrund signifikanter Unterschiede zwischen den Bedingungen der Adaptationsnacht 

(ADA), der REM-Schlafdeprivation (REM-D) und der SWS-Deprivation (SWS-D) in 

Bezug auf die TST, WASO und S1 wurden diese Faktoren als Kovariaten bei der Analyse 

der OGTT-Parameter mit einbezogen. Es wurde dann das beste Modell unter Verwendung 

eines Rückwärtseliminationsverfahrens bestimmt. Alle linearen Modellanpassungen 

wurden anhand der AIC- und BIC-Kriterien bewertet. Diese Kriterien dienten der 

Identifikation des sparsamsten Modells, das den bestmöglichen Kompromiss zwischen 

Modellkomplexität und Modellpassung findet. Zur Erfassung von Veränderungen über 

die verschiedenen Messzeitpunkte des OGTTs hinweg wurde eine explorative Analyse 

durchgeführt. Hierfür wurden einfaktorielle ANOVAs für C-Peptid, FFA, Insulin und 

Glukose für jeden einzelnen Messzeitpunkt des OGTTs berechnet. Dabei wurden keine 
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Kovariaten (TST, S1 und WASO) einbezogen. Falls es innerhalb der ANOVA zu 

signifikanten Ergebnissen kam, wurden Follow-up-tests für abhängige Stichproben 

eingesetzt. Der Insulin-Sekretions-Index wurde durch numerische Integration 

(Trapezregel) zur Berechnung der Fläche unter der Kurve (AUC) bestimmt. 
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3 Ergebnisse  
3.1  Probanden 
 
Die demographischen Kernparameter der Probanden, die an der Studie teilgenommen  

haben, sind in Tabelle 2 dargestellt. 

Tabelle 2. Probandendemographie. 

Nummer Alter Gewicht  Größe BMI Körperfettanteil 

1 20 84,5 183,5 25,18 NA 

3 21 86,4 182 26 NA 

5 22 60,2 178 18,9 NA 

6 27 102,9 191 28,2 NA 

7 25 80 178 25,2 NA 

8 30 70,1 175,7 22,6 20,8 

9 18 71,1 183,7 21,1 16,4 

11 29 66,6 165 24,5 17,5 

14 23 87,2 186,5 25,3 NA 

15 23 68,3 172 23,1 17,4 

16 24 70,4 178,3 22,1 18,4 

25 25 86 180 26,5 26 

26 21 84 184 24,7 21,8 

27 24 87 184,5 25,7 28,4 

28 28 76 181,5 23,2 20,8 

29 20 68,1 176,5 22 19,3 

32 25 80,9 182,6 23,9 18,2 

36 25 58,9 162,2 22,3 19,4 

37 21 89 186,6 25,5 NA 

38 22 87,1 177,7 27,8 28,5 

39 31 80 177,5 25,2 22,1 

Mittelwert 24,00 78,32 179,37 24,24 21,02 

SD 3,49 10,94 6,83 2,25 4,12 

Die Kernparameter setzen sich zusammen aus dem Alter (Jahre), dem Gewicht (kg), der 

Körpergröße (cm), dem Body Mass Index (BMI) und dem Körperfettanteil (%) der Probanden. 

Daraus ergeben sich für die jeweiligen Parameter Mittelwerte mit deren Standardabweichung 

(SD). NA, nicht verfügbar. 
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3.2      Schlaf  

3.2.1 Schlafarchitektur 

Die polysomnographischen Schlafdaten werden in Tabelle 3 im Überblick und in den 

Abbildungen 4-6 mit den entsprechenden Verteilungsmustern und statistischen 

Vergleichen dargestellt. Es wird deutlich, dass die Gesamtschlafdauer (TST) bei REM-

Schlafdeprivation (im Mittel 5,8 Stunden) und SWS-Deprivation (im Mittel 4,1 Stunden) 

im Rahmen der ersten von zwei Interventionsnächten wesentlich kürzer war als in der 

Adaptationsnacht (im Mittel 6,9 Stunden). Dies ist vor allem in einer höheren Wachzeit 

nach Schlafbeginn (WASO) innerhalb der REM-Schlaf-Deprivation und SWS-

Deprivation im Vergleich zur Adaptationsnacht begründet. Zudem zeigte sich innerhalb 

beider Testbedingungen eine mehr als doppelt so lange Dauer des Schlafstadiums 1 (S1), 

wohingegen die Dauer im Schlafstadium 2 (S2) unter Deprivationsbedingungen nur 

wenig abnahm. Die Dauer des SWS und des REM-Schlafs stellten sich innerhalb der 

Adaptationsnacht annähernd gleich dar. Die REM-Schlaf-Deprivation minimierte die 

Dauer des REM-Schlafs um knapp 60 Minuten (78,11%), allerdings zeigte sich auch eine 

Verkürzung des SWS um durchschnittlich circa 16 Minuten (20,84%). Ebenso führte die 

SWS-Deprivation zu einer Minimierung der SWS-Dauer um circa 74 Minuten (94,57%), 

wohingegen die Dauer des REM-Schlafs um knapp 26 Minuten (33,82%) gesenkt wurde.  

Tabelle 3. Durchschnittliche Schlafdauer der Probanden. 

Deprivation  

 

TST  WASO  S1  S2  SWS  REM  

ADA 
 

411,28 ± 
37,83  

27,40 ± 
24,06  

29,03 ± 
12,00  

228,15 ± 
36,42  

77,88 ± 
26,29  

76,20 ± 
17,09  

REM-D 
 

348,93 ± 
44,66  

72,75 ± 
36,24  

71,10 ± 
27,70  

199,46 ± 
38,82  

61,65 ± 
32,04  

16,68 ± 
10,98  

SWS-D 
246,44 ± 
66,59 

59,01 ± 
38,28 

78,6 ± 
37,44 

211,31 ± 
68,19 

4,23 ± 
6,30 

50,43 ± 
8,04 

 

Mittelwert ± Standardabweichung (SD) der Schlafdauer aller Probanden (N=21) im Vergleich der 
drei Bedingungen: Adaptationsnacht (ADA), REM-Schlaf-Deprivation (REM-D), SWS-
Schlafdeprivation (SWS-D). Angaben der Dauer in Minuten für die Kategorien: 
Gesamtschlafdauer (TST), Wachzeit nach Schlafbeginn (WASO), Schlafstadium 1 (S1), 
Schlafstadium 2 (S2), Slow-Wave-Sleep (SWS), Rapid-Eye-Movement-Sleep (REM); die 
Ergebnisse der statistischen Vergleiche zwischen den Bedingungen werden in den folgenden 
Abschnitten dargestellt. 
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3.2.1.1 Gesamtschlafdauer (Total Sleep Time, TST) 

Die einfach wiederholte ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA, REM-D und 

SWS-D als unabhängige variable Bedingungen und der Gesamtschlafdauer (TST) als 

abhängige Variable ergab ein unterschiedliches Schlafverhalten der Probanden, abhängig 

von der Bedingung. Die Schlafdauern in den Deprivationsbedingungen (REM-D, SWS-

D) zeigten sich im Vergleich mit der Adaptationsnacht signifikant vermindert (F(2) = 

10.25, p < 0.001; ADA versus REM-D: t(48) = 3,640, p = 0,002; ADA versus SWS: t(48) 

= 4,000, p < 0,001), während es zwischen den Schlafdauern in den Bedingungen REM-

D und SWS-D keine signifikanten Unterschiede gab (t(48) = 0,140, p = 1,000). Während 

die durchschnittliche Gesamtschlafdauer (TST) in der Adaptationsnacht bei 411,28 

Minuten lag, betrug sie bei zwei Ausreißern jedoch lediglich 296,5 und 321,5 Minuten. 

Die Boxplots (siehe Abbildung 4) zeigen den Median der Stichproben und grenzen die 

oberen und unteren 25% der Verteilungen ab. Ausreißer werden außerhalb der Spanne 

dargestellt. 
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Abbildung 4 Gesamtschlafdauer (TST) in Abhängigkeit von der Bedingung   

Gesamtschlafdauer in Minuten in den Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, grau), REM-D 
(REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau). 

 

 

3.2.1.2 Wachzeit nach Schlafbeginn 

Ein einfach wiederholte ANOVA-Messung F(2) = 6,435, p = 0,003 mit den Bedingungen 

ADA, REM-D und SWS-D als unabhängige variable Bedingungen und die Wachzeit nach 

Schlafbeginn (WASO) als abhängige Variable ergab: F(2) = 6,435, p = 0,003. Die Follow-

up-t-tests der Bedingung ADA versus REM-D ergaben: t(48) = -3,400, p = 0,004, ADA 

versus SWS-D: t(48) = -2,500, p = 0,047, SWS-D versus REM-D: t(48) = 0,995, p = 

0,074. Die Boxplots (siehe Abbildung 5) zeigen den Median der Stichproben und grenzen 

die oberen und unteren 25 % der Verteilungen ab. Ausreißer werden außerhalb der Spanne 

dargestellt. 

Die Probanden wiesen unter beiden Bedingungen der Schlafdeprivation eine 

signifikant höhere Wachzeit (WASO) auf als in der Adaptationsnacht (ADA). Zwischen 

den Bedingungen REM und SWS fanden sich keine signifikanten Unterschiede in Bezug 

auf die WASO. Bei einer durchschnittlichen Wachzeit von 27,5 Minuten gab es in der 
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Bedingung ADA einen Ausreißer, der für 104,5 Minuten wach war. Unter den 

Deprivationsbedingungen REM (72,75 ± 11,59 Minuten) und SWS (59,01 ± 11,22 

Minuten) stellte sich die WASO demnach im Vergleich zur Adaptationsnacht verlängert 

dar. Der durchschnittliche Anteil der WASO an der TST betrug während der Bedingung 

ADA 6,66 ± 0,66%, während der Bedingung SWS-D 17,03 ± 0,79% und während der 

Bedingung REM-D 20,85 ± 0,85%. 

 

 

Abbildung 5 Wachzeit nach Schlafbeginn (WASO) in Abhängigkeit der Bedingung     

 Wachzeit nach Schlafbeginn (WASO) in Minuten in den Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, 
grau), REM-D (REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau). 

 

 

 

3.2.1.3 Schlafstadium 1 (S1) 

Eine einfach wiederholte ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA, REM-D und 

SWS-D als unabhängige variable Bedingungen und die Dauer im Schlafstadium 1 (S1) 

als abhängige Variable ergab: F(2) = 14,770, p < 0,001. Die Follow-up-t-tests der 
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Bedingung ADA versus REM-D ergaben: t(48) = -4,050, p < 0,001, ADA versus SWS-

D: t(48) = -5,020 p < 0,001 und SWS-D versus REM-D: t(48) = 0,676, p = 1,000. 

Die Probanden wiesen unter beiden Deprivationsbedingungen (SWS-D: 59,01 ± 

11,22 Minuten, REM-D: 72,75 ± 11,59 Minuten) eine signifikant längere Dauer im 

Schlafstadium 1 (S1) auf als in der Adaptationsnacht (29,03 ± 2,70 Minuten). Diese 

Signifikanz konnte zwischen den Bedingungen REM-D und SWS-D nicht nachgewiesen 

werden. Die durchschnittliche Dauer im Schlafstadium 1 (S1) im Verhältnis zur TST 

belief sich innerhalb der Bedingung ADA auf 7,06 ± 0,32%, während der Bedingung 

SWS-D auf 22,62 ± 0,74% und während der Bedingung REM-D auf 20,38 ± 0,54%.  

 

 

 

Abbildung 6 Dauer im Schlafstadium 1 (S1) in Abhängigkeit der Bedingung  

Dauer im Schlafstadium 1 (S1) in Minuten in den Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, grau), 
REM-D (REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau). 

 

Bezogen auf die Dauer des Schlafstadiums 2 (S2) zeigten sich zwischen den Bedingungen 

keine signifikanten Unterschiede (F(2) = 1,674, p = 0,198). In Anbetracht der oben 

angeführten Zusammenhänge und Unterschiede wurden die TST, die WASO und die S1-

Dauer als Kovariaten in die statistische Analyse des OGTTs einbezogen. 
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3.2.2 REM-Schlaf- und SWS-Anteil 

3.2.2.1 REM-Schlaf (%) 

Eine einfach wiederholte ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA, REM-D und 

SWS-D als unabhängige variable Bedingungen und der Anteil des REM-Schlafs (%) als 

abhängige Variablen ergab: F(2) = 25,83,  p < 0,001. Die Auswertung eines t-

Differenztests zwischen der ADA- und SWS-D-Bedingung ergab, dass die Probanden 

keine unterschiedliche Dauer an REM-Schlaf zwischen der Bedingung ADA und SWS-

D aufwiesen. Dieser Effekt war jedoch nur marginal signifikant (t(48) = 2,380, p = 0,064) 

und lässt sich durch einen Ausreißer in der Tiefschlafbedingung mit einem REM-

Schlafanteil von 36,61%, erklären. Die Dauer an REM-Schlaf im Rahmen der REM-

Deprivation, verglichen zur Bedingung ADA (t(48) =6,4 , p < 0,001) und SWS-D t(48) 

=4,090 , p = 0,004) war signifikant niedriger. 

Während der Bedingung ADA machte der Anteil der REM-Schlafdauer an der 

TST 18,53 ± 0,73% aus. Unter REM-Schlafdeprivation belief sich der verbliebene REM-

Schlaf-Anteil an der TST auf 4,78 ± 0,80%. Die SWS-Deprivation reduzierte ebenfalls 

den REM-Schlaf-Anteil an der TST auf 14,56 ± 2,19%. 
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Abbildung 7 REM-Schlaf (%) in Abhängigkeit der Bedingung                                                           

Anteil des REM-Schlafs (%) in den Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, grau), REM-D 
(REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau). 

 

 

 

3.2.2.2 Tiefschlaf (%) 

Eine einfach wiederholte ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA, REM-D und 

SWS-D als unabhängige variable Bedingungen und der Anteil des Tiefschlafs (%) als 

abhängige Variable ergab: F(2) = 46,79,  p < 0,001. Die Analyse des t-Differenztests 

zwischen der ADA und REM-Bedingung verdeutlichte, dass die Probanden keine 

unterschiedliche Dauer an SWS zwischen den Bedingungen ADA und REM aufwiesen 

(t(48) = 0,382, p = 1,000). Dem gegenüber steht eine signifikante Verminderung der 

SWS-Dauer während der SWS-Deprivation, verglichen mit der REM-Schlafdeprivation 

(t(48) = 7,320 , p < 0,001) und der Bedingung ADA (t(48) = 8,410, p < 0,001). 

In der Bedingung ADA belief sich der Anteil an Tiefschlaf an der TST im 

Durchschnitt auf 18,93 ± 1,42%. Im Rahmen der REM-Schlafdeprivation verminderte 
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sich der Anteil an SWS an der TST auf durchschnittlich 17,67 ± 2,55%. Die SWS-

Deprivation minimierte diesen Anteil auf 1,22 ± 0,37% der TST.  

 

 

 
Abbildung 8 Tiefschlaf (%) in Abhängigkeit der Bedingung                                                                    

Anteil des Tiefschlafs (%) in den Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, grau), REM-D (REM-
Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau). 
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3.3  Oraler Glukosetoleranztest 
 

3.3.1 Glukose und Insulin  

Zu Beginn des OGTTs (09:20 Uhr) befanden sich die Glukosekonzentrationen der 

Probanden unter der Bedingung ADA, REM-D und SWS-D bei vergleichbaren 82-85 

mg/dl. Nach 30 Minuten erreichte der Blutzuckerspiegel einen deutlichen Gipfel. Dieser 

stellte sich unter allen drei Bedingungen mit ähnlicher Amplitude dar: ADA: 132,00 ± 

3,90 mg/dl, REM: 132,52 ± 4,31 mg/dl, SWS: 137,94 ± 4,49 mg/dl. Demnach zeigte sich 

unter den Bedingungen kein signifikanter Unterschied in Bezug auf die 

Spitzenkonzentration von Glukose. Infolge fiel die Glukosekonzentration unter der 

Bedingung ADA konstant ab und erreichte nach 180 Minuten den Tiefpunkt. Der Abfall 

der Glukosekonzentration unter den Bedingungen REM-D und SWS-D stellt sich infolge 

weniger konstant dar. So kam es nach einem konstanten Abfall nach 90 Minuten bis 120 

Minuten unter der Bedingung SWS zu einer deutlichen Abflachung des Abfalls, 

wohingegen es unter der Bedingung REM-D sogar zu einem leichten Anstieg der 

Glukosekonzentration in diesem Zeitraum kam. Daraufhin folgte unter beiden 

Deprivationsbedingungen eine konstante Abnahme bis zu einem Tiefpunkt der 

Bedingung REM-D und SWS-D nach 180 Minuten, vergleichbar mit der finalen 

Glukosekonzentration nach der Adaptationsnacht.   

Trotz minimaler Unterschiede im Kurvenverlauf der Glukosekonzentration zeigte 

die zeitpunktbezogene ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA (100,86 ± 1,90 

mg/dl), REM (99,12 ± 2,43 mg/dl) und SWS (98,89 ± 2,03 mg/dl) als unabhängige 

Variablen und die Glukosekonzentration als abhängige Variable keine signifikanten 

Ergebnisse (alle p > 0,32). Demnach ließ sich kein signifikanter Unterschied der 

Glukosekonzentration über den Zeitraum des OGTTs im Vergleich der Bedingungen 

nachweisen. Außerdem zeigten sich zwischen den Kurvenanstiegen und -abfällen keine 

signifikanten Differenzen zwischen den Bedingungen (alle p > 0,724). Die Betrachtung 

der AUC im Vergleich der Bedingungen ADA (17263,33 ± 513,65 mg/dl), REM-D 

(17544,58 ± 619,40 mg/dl) und SWS-D (16906,79 ± 344,95 mg/dl) zeigte keine Tendenz 

für eine erhöhte Blutglukosekonzentration nach Deprivationsbedingungen.  

 

 



- 53 - 

 

                    

Abbildung 9 Kurvenverläufe von Glukose in Abhängigkeit vom Messzeitpunkt in den 
Bedingungen Adaptationsnacht (ADA), REM-Schlaf-Deprivation (REM-D) und SWS-
Deprivation (SWS-D).  

Durchschnittliche Glukosekonzentration der Probanden (MW ± SEM) in mg/dl in Abhängigkeit 

vom Messzeitpunkt des OGTTs beziehungsweise der Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, 
grau), REM-D (REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau). (N=20). 
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Um 09:20 Uhr wurde der OGTT gestartet und endete zum Zeitpunkt 12:20 Uhr, dabei wurden 10 

Messzeitpunkte untersucht.  
Äquivalent zu den Glukosekonzentrationen befanden sich auch die 

Insulinkonzentrationen zum Startzeitpunkt des OGTTs (09:20 Uhr) unter den 

verschiedenen Bedingungen auf einem vergleichbaren Niveau. Infolgedessen kam es bis 

30 Minuten nach dem Start des OGTTs zu einem steilen Anstieg der Insulinkonzentration 

bis zu einem Konzentrationsgipfel unter allen Bedingungen zum Zeitpunkt 09:50 Uhr 

(ADA: 434,03 ± 60,71 pmol/l, REM-D: 472,50 ± 85,84 pmol/l, SWS-D: 496,88 ± 69,16 

pmol/l). Während die Insulinkonzentration infolge unter den Bedingungen ADA und 

SWS konstant abfiel bis zum Zeitpunkt 10:50 Uhr, blieb die Insulinkonzentration unter 

der REM-Bedingung innerhalb der nächsten 15 Minuten in etwa auf dem Gipfelniveau 

Ähnlich zum Kurvenverlauf der Glukosekonzentration kam es innerhalb der folgenden 

30 Minuten unter der Bedingung SWS-D zu einer leichten Abflachung des Abfalls auf 

151,678 ± 28,550 pmol/l und unter der Bedingung REM-D zu einem leichten Anstieg bis 

zum Zeitpunkt 11:20 Uhr. Daraufhin folgte unter allen Bedingungen eine konstante 

Abnahme bis zu einem vergleichbaren Tiefpunkt der Glukosekonzentration nach 180 

Minuten. 

Trotzdem feiner Unterschiede im Kurvenverlauf der Insulinkonzentration zeigte 

die zeitpunktbezogene ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA (221,91 ± 15,27 

pmol/l), REM-D (240,28 ± 19,60 pmol/l) und SWS-D (226,72 ± 18,03 pmol/l) als 

unabhängige Variablen und die Insulinkonzentration als abhängige Variable keine 

signifikanten Ergebnisse (alle p > 0,189). Folglich konnte äquivalent zu den 

Glukosekonzentrationen auch beim Vergleich der Insulinkonzentrationsverläufe unter 

den Bedingungen kein signifikanter Unterschied festgestellt werden. Außerdem zeigte 

sich zwischen den Kurvenanstiegen und -abfällen keine signifikanten Differenzen 

zwischen den Bedingungen (alle p > 0,399). 

Die Betrachtung der AUC von Insulin im Vergleich der Bedingungen ADA 

(37909,46 ± 3777,18pmol/l), REM-D (39794,38 ± 3501,97 pmol/l) und SWS-D 

(41838,75 ± 4369,03 pmol/l) zeigte eine tendenzielle Erhöhung der Insulinkonzentration 

nach beiden Deprivationsbedingungen, jedoch vornehmlich nach der SWS-Deprivation.  
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Abbildung 10 Kurvenverläufe von Insulin in Abhängigkeit vom Messzeitpunkt (OGTT) in den 
Bedingungen Adapta琀椀onsnacht (ADA), REM-Schlaf-Depriva琀椀on (REM-D) und SWS-Depriva琀椀on 
(SWS-D).  
 
Durchschnittliche Insulinkonzentration der Probanden (MW ± SEM) in pmol/l in Abhängigkeit 
vom Messzeitpunkt des OGTTs beziehungsweise der Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, 
grau), REM-D (REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau). (N=20). 
Um 09:20 Uhr wurde der OGTT gestartet und endete zum Zeitpunkt 12:20 Uhr, dabei wurden 
10 Messzeitpunkte untersucht.  
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3.3.2 C-Peptid und Freie Fettsäuren 

Der Kurvenverlauf der C-Peptid Konzentration begann am Startpunkt des OGTTs (09:20 

Uhr) für die Bedingung ADA bei einer Konzentration von 330,37 ± 20,24 pmol/l, für die 

Bedingung REM-D bei 326,214 ± 26,32 pmol/l und für die Bedingung SWS-D bei 365,06 

± 19,17 pmol/l. Daraufhin folgte bis zum Zeitpunkt 10:05 Uhr ein steiler Anstieg der C-

Peptid-Konzentration. Zu diesem Zeitpunkt erreichten alle Bedingungen den Gipfelpunkt 

der Konzentration. Nach der REM-D (1825,786 ± 192,947 pmol/l) und SWS-D 

(1805,412 ± 133,780 pmol/l) wurden höhere Spitzenkonzentrationen des C-Peptids 

gemessen, im Vergleich zur Adaptationsnacht (1545,238 ± 117,629 pmol/l). Ab dem 

Zeitpunkt 11:20 Uhr folgte eine gleichmäßige Abnahme der C-Peptid-Konzentration 

unter allen drei Bedingungen bis zu einer vergleichbaren Endkonzentration nach 180 

Minuten im Rahmen der Bedingung ADA von 525,99 ± 60,43 pmol/l, REM-D von 

498,17 ± 86,59 pmol/l und SWS-D von 477,71 ± 49,31 pmol/l. 

Trotz kleinerer Unterschiede im Kurvenverlauf der C-Peptidkonzentration zeigte 

die zeitpunktbezogene ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA, REM-D und SWS-

D als unabhängige Variablen und der C-Peptid-Konzentration als abhängige Variable 

keine signifikanten Ergebnisse. Demnach konnten keine signifikanten Unterschiede der 

C-Peptid-Konzentrationen zwischen den Bedingungen über den Zeitraum des OGTTs 

festgestellt werden. Außerdem zeigten sich zwischen den Kurvenanstiegen und -abfällen 

ebenfalls keine signifikanten Differenzen zwischen den Bedingungen (alle p > 0,399). 

Allerdings ergab die Auswertung eines linearen Modells mit den unabhängigen 

Variablen: >Bedingung“ und >Bedingung*Zeitpunkt“ Interaktion mit der Kovariate (nach 

Rückwärts-Eliminierung): >Wachzeit nach dem Schlafbeginn (WASO)“ als Indikator für 

die Schlafqualität und der abhängigen Variable: >C-Peptid-Spiegel“ einen signifikanten 

Haupteffekt von >Bedingung“ (F(2) = 9,940, p < 0,001). Post-hoc paarweise Tukey-

Vergleiche zeigten, dass sowohl nach REM- (1065,06 ± 97,04 pmol/l, p = 0,035) als auch 

nach SWS-Deprivation (1111,02 ± 90,16 pmol/l, p < 0,001) die C-Peptid-Spiegel im 

Vergleich zur Bedingung ADA (987,41 ± 64,78 pmol/l) höher waren. Die C-Peptid-

Spiegel nach REM-Deprivation unterschieden sich nicht signifikant von den Werten nach 

der SWS-Deprivation (p = 0,64). 
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Abbildung 11 Kurvenverläufe von C-Peptid- in Abhängigkeit vom Messzeitpunkt (OGTT) und 
den Bedingungen Adaptationsnacht (ADA), REM-Schlaf-Deprivation (REM-D) und SWS-
Deprivation (SWS-D). 

Durchschnittliche C-Peptid-Konzentration der Probanden (MW ± SEM) in pmol/l in 
Abhängigkeit vom Messzeitpunkt des OGTTs beziehungsweise der Bedingungen ADA 
(Adaptationsnacht, grau), REM-D (REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-
Deprivation, blau) (N=21).  
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Die Kurvenverläufe für die Konzentration der FFA begannen zum Zeitpunkt 09:20 Uhr 

in Abhängigkeit von der Bedingung zu deutlich differierenden Startkonzentrationen. Die 

höchste Anfangskonzentration zeigte sich im Rahmen der Bedingung REM-D mit einer 

Konzentration von 642,33 ± 85,69 µmol/l. Eine niedrigere Anfangskonzentration stellte 

sich unter der Bedingung ADA (489,31 ± 45,40 µmol/l) und der Bedingung SWS (415,47 

± 41,30 µmol/l) dar. Im Folgenden zeigte sich bei den Bedingungen ADA und REM-D 

ein Abfall der FFA-Konzentration bis zu einem Tiefpunkt zum Zeitpunkt 10:50 Uhr 

(ADA: 146,76 ± 24,33 µmol/l, REM-D: 100,64 ± 8,99 µmol/l). Im Rahmen der 

Bedingung SWS-D zeigte sich zwischen dem Startpunkt und dem Zeitpunkt 09:30 Uhr 

zunächst eine Steigerung der FFA-Konzentration (440,80 ± 40,17 µmol/l), bevor auch 

diese zum Zeitpunkt 10:50 Uhr ihren Tiefpunkt erreichte (89,07 ± 8,88 µmol/l). Daraufhin 

folgte unter allen drei Bedingungen ein unterschiedlich steiler Anstieg der FFA-

Konzentration bis zu einer Endkonzentration zum Zeitpunkt 12:20 Uhr. Die steilste 

Konzentrationssteigung zeigte sich unter der Bedingung REM-D mit der höchsten 

Endkonzentration unter den drei Bedingungen mit einem Wert von 375,50 ± 80,31 

µmol/l, gefolgt von der Bedingung ADA mit 283,16 ± 48,86 µmol/l und der Bedingung 

SWS-D mit 266,33 ± 40,37 µmol/l.  

Eine unkorrigierte, zeitpunktbezogene wiederholte ANOVA-Messung mit den 

Bedingungen ADA, REM-D und SWS-D als unabhängige Variablen und der FFA-

Konzentration als abhängige Variable zeigte einen signifikanten Unterschied der FFA-

Konzentrationen zum Startzeitpunkt (09:20 Uhr) zwischen den Bedingungen:  F(2) = 

3,260, p = 0,048. Nachfolgende paarweise Tukey-Vergleiche zeigten, dass der Effekt 

durch den Unterschied zwischen SWS und REM-Schlaf verursacht wurde (p = 0,029). 

Eine wiederholte ANOVA-Messung mit den Bedingungen ADA, REM-D und SWS-D als 

unabhängige Variablen und dem FFA-Kurvenverlauf als abhängige Variable zeigte, dass 

außerdem der Kurvenanstieg marginal signifikant zwischen den Bedingungen differierte 

(F(2) =2, 893, p = 0,069). Dabei stelle sich der Anstieg nach beiden 

Deprivationsbedingungen steiler dar, verglichen mit den FFA-Konzentrationen nach der 

Adaptationsnacht.  

Die Analyse des gleichen linearen Modells (siehe oben) für den >FFA-Spiegel“ 

als abhängige Variable ergab ebenfalls einen signifikanten Effekt von >Bedingung“ (F(2) 
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= 9,887, p < 0,001). Post-hoc paarweise Tukey-Vergleiche zeigten, dass die FFA-Spiegel 

nach SWS-Deprivation (250,04 ± 13,56 µmol/l) signifikant niedriger waren im Vergleich 

zur REM-Deprivation (312,15 ± 21,93 µmol/l, p < 0,001) und ADA (285,06 ± 26,38 

µmol/l, p = 0,002). Allerdings zeigte sich kein signifikanter Unterschied in den FFA-

Konzentrationen nach REM-Deprivation und der Adaptationsnacht (p = 0,560). Unter 

Verwendung des gleichen linearen Modells für die abhängigen Variablen >Insulinspiegel“ 

und >Glukosespiegel“ ergaben sich keine signifikanten Effekte von >Bedingung“ 

(Insulin: F(2) = 2,130, p = 0,120; Glukose: F(2) = 1,923, p = 0,147). 
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Abbildung 12 Kurvenverläufe von FFA-Konzentrationen in Abhängigkeit vom Messzeitpunkt 
(OGTT) und den Bedingungen Adaptationsnacht (ADA), REM-Schlaf-Deprivation (REM-D) 
und SWS-Deprivation (SWS-D). 

Durchschnittliche FFA-Konzentration der Probanden (MW ± SEM) in µmol in Abhängigkeit vom 
Messzeitpunkt des OGTTs beziehungsweise der Bedingungen ADA (Adaptationsnacht, grau), 
REM-D (REM-Schlaf-Deprivation, rot) und SWS-D (SWS-Deprivation, blau) (N=21).  
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3.3.3 Insulinsekretion  

Die Insulinsekretion wurde berechnet, indem die C-Peptid-Konzentrationen relativ zu 

den Glukosespiegeln über den Zeitraum des OGTTs (180 Minuten) betrachtet wurden. 

Dies erfolgte über die Berechnung der AUC C-Peptid / AUC Glukose (siehe 3.6.1.1.1). 

Im Folgenden wurde ein lineares gemischtes Effekt-Modell berechnet mit den festen 

Effekten von >Bedingung“, einem zufälligen Intercept für die Teilnehmer (Kovariate TST 

nach Rückwärts-Eliminierung) als Indikator für die Schlafqualität und der abhängigen 

Variable >Insulinsekretionsindex“.  

Es konnte aufgezeigt werden, dass nach der SWS-Deprivation (12,31 ± 0,99) die 

Insulinsekretion signifikant höher war im Vergleich zur Bedingung ADA mit einem 

durchschnittlichen Wert von 11,03 ± 0,76 (t(27) = 2,510, p = 0,018), während dieser 

Effekt beim Vergleich der REM-Schlafdeprivation (12,51 ± 0,90) und Bedingung ADA 

nur grenzwertig signifikant war (t(28) = 1,904, p = 0,067). 

 

Abbildung 13 Insulinsekretion (AUC-C-Peptid / AUC-Glukose) in Abhängigkeit der 
Bedingungen  

Insulinsekretion (MW ± SEM) in Abhängigkeit der Bedingungen Adaptationsnacht (ADA), 
REM-Schlaf-Deprivation (REM-D) und SWS-Deprivation (SWS-D).   
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3.3.4 Insulinsensitivität 

Für die Messung der Insulinsensitivität wurden der NEFA-ISI und der OGIS-Score 

errechnet (siehe 3.6.1.1.2). Im Folgenden wurde ein lineares gemischtes Effekt-Modell 

mit den festen Effekten von >Bedingung“, einem zufälligen Intercept für die Teilnehmer 

(Kovariate WASO als Indikator für die Schlafqualität) und der abhängigen Variable 

>FFA“ berechnet.  

Es zeigte sich kein signifikanter Unterschied des NEFA-ISI zwischen der 

Bedingung ADA mit einem durchschnittlichen Wert von 6,23 ± 0,48 und der Bedingung 

REM-D mit einem Wert von 5,96 ± 0,52 (t(20) = -0,64, p = 0,524). Auch zwischen der 

Bedingung ADA und der Bedingung SWS-D (5,72 ± 0,47) konnte in Bezug auf den 

NEFA-ISI kein signifikanter Unterschied festgestellt werden (t(20) = -0,87,  p = 0,392).  

 

 

 

Abbildung 14 Non-esterified fatty acids insulin sensivity index (NEFA-ISI) in Abhängigkeit der 
Bedingungen   

NEFA-ISI (MW ± SEM) in Abhängigkeit der Bedingungen Adaptationsnacht (ADA), REM-
Schlaf-Deprivation (REM-D) und SWS-Deprivation (SWS-D).   
 

 



- 63 - 

Außerdem erfolgte eine Erhebung der Insulinsensitivität mittels OGIS-Score. Hierfür 

wurde ein lineares gemischtes Effekt-Modell mit fixen Effekten von >Bedingung“, einem 

zufälligen Intercept für Teilnehmer, den Kovariaten S1 und WASO (nach 

Rückwärtseliminierung) als Indikator für die Schlafqualität und der abhängigen Variable 

>OGIS-Score“ verwendet.  

Es zeigte sich, dass nach SWS-Deprivation (485,53 ± 2,91) die Abnahme der 

Insulinsensitivität im Vergleich zur Bedingung ADA (492,21 ± 3,68) eine marginale 

Signifikanz aufwies (t(27) = -1.915, p = 0.066), während dieser Effekt sich nicht 

signifikant darstellte, wenn man die REM-Schlafdeprivation (487,23 ± 3,28) mit der 

Adaptationsnacht verglich (t(28) = 1.368, p = 0.183). 

 

 

 

 

Abbildung 15 OGIS-Score in Abhängigkeit der der Bedingungen  

OGIS score (MW ± SEM) in Abhängigkeit der Bedingungen Adaptationsnacht (ADA), REM-
Schlaf-Deprivation (REM-D) und SWS-Deprivation (SWS-D).  
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3.4  Energieverbrauch gemäß indirekter Kalorimetrie 

Die indirekte Kalorimetrie wurde erst ab Proband 15 erhoben, daher floss in die Analyse 

nur eine Teilstichprobe von N = 10 ein. Es wurde eine Basalmessung vor dem Beginn des 

OGTTs mit einer Messung nach 60 Minuten des OGTTs verglichen, jeweils durchgeführt 

für die Bedingungen ADA, REM-D und SWS. Die Analyse umfasste eine ANOVA-

Messung mit den Hauptfaktoren Deprivation und Messzeitpunkt sowie deren Interaktion.  

Für den Gesamtenergieverbrauch (Total Energy Expenditure, TEE) zeigte sich ein 

Haupteffekt des Faktors Messzeitpunkt (F(1) = 10.133; p = 0.002). Dieser verdeutlichte 

eine höhere TEE während des OGTTs, verglichen mit der Basalmessung am Morgen. 

Dieser Effekt zeigte sich sowohl bei der Bedingung ADA sowie auch unter den 

Deprivationsbedingungen REM-D und SWS-D. Die Basalwerte der TEE unter den 

Bedingungen ADA (1780,75 ± 70,56 kcal), REM-D (1358,60 ± 297,24 kcal) und SWS-

D (1661,36 ± 67,93 kcal) wiesen keine signifikanten Unterschiede auf. Die Messwerte 

der TEE innerhalb des OGTTs wiesen unter den Bedingungen ADA (1958,63 ± 82,07 

kcal), REM-D (1834,33 ± 114,97 kcal) und SWS-D (198,273 ± 75,17 kcal) ebenfalls 

keine signifikanten Unterschiede auf. 

Die Auswertung des Respiratorischen Quotienten (RQ) oder der Respiratory 

Exchange Ratio (RER) stellte eine Interaktion zwischen den Hauptfaktoren Deprivation 

und Messzeitpunkt dar (F(4) = 3,22, p = 0,049). Follow-up Tukey-Vergleiche zeigten, 

dass sich der Wechsel des RER unter der Bedingung SWS-D vom Basalwert bis zum 

Messzeitpunkt während des OGTTs marginal signifikant erhöhte (p = 0.090), während 

sich der RER unter den Bedingungen ADA und REM-D nicht signifikant zwischen den 

Messungen unterschied. Die Basalwerte der RER wiesen unter den Bedingungen ADA 

(0,90 ± 0,03), REM-D (0,92 ± 0,03) und SWS-D (0,84 ± 0,02) keine signifikanten 

Unterschiede auf. Die Messwerte der RER innerhalb des OGTTs wiesen unter den 

Bedingungen ADA (0,91 ± 0,01), REM-D (0,88 ± 0,01) und SWS-D (0,91 ± 0,02) 

ebenfalls keine signifikanten Unterschiede auf.  
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Abbildung 16 Gesamtenergieverbrauch (Total energy expenditure (TEE)) und Respiratorischer 
Quotient (RQ) oder Respiratory exchange ratio (RER) anhand der indirekten Kalorimetrie im 
Vergleich der Bedingungen  

TEE und RER errechnet aus den Daten der indirekten Kalorimetrie. Vergleich einer Basalmessung 
mit einer Messung nach 60 Minuten ab dem Startzeitpunkt des OGTTs, jeweils für die 
Bedingungen Adaptationsnacht (ADA), REM-Schlaf-Deprivation (REM-D) und SWS-
Deprivation (SWS-D)  (N = 10). 



- 66 - 

4. Diskussion  
In dieser Studie wurden die Auswirkungen selektiver REM-Schlaf- und SWS-

Deprivation miteinander sowie mit den Befunden nach einer unbeeinflussten 

Adaptationsnacht verglichen, um die Hypothese zu untersuchen, dass die selektive REM-

Schlafdeprivation bei jungen, gesunden Männern die Glukosetoleranz und 

Insulinsensibilität verschlechtert. Bisherige Studien fokussierten zumeist auf die 

Auswirkungen nicht selektiver Schlafdeprivation in Form einer Verkürzung der 

Gesamtschlafdauer, ohne das Aufkommen einzelner Schlafphasen gezielt zu unterbinden. 

Einige wenige Studien konnten die Bedeutung des SWS für den Glukosemetabolismus 

nachweisen (Herzog et al., 2013; Johnson et al., 2022; Tasali et al., 2008), jedoch blieb 

die mögliche Bedeutung des REM-Schlafs für den Glukosestoffwechsel bisher 

weitgehend unerforscht. Vor diesem Hintergrund wurde in der vorliegenden Studie 

untersucht, inwiefern der REM-Schlaf für die Aufrechterhaltung der Glukosehomöostase 

notwendig ist. Hierfür wurde eine selektive REM-Schlaf- und Tiefschlaf-Deprivation 

über jeweils eine Nacht mit einer Adaptationsnacht mit ungestörtem Schlaf verglichen. 

Da der methodische Anteil der Schlafdeprivation die Grundlage für alle weiteren 

Untersuchungen darstellte, befassen sich die folgenden Abschnitte zunächst mit der 

kritischen Betrachtung der Schlafdeprivation, bevor sich das Hauptaugenmerk 

anschließend auf die Diskussion der OGTT-Ergebnisse richtet.  

 

4.1  Anwendung und Effektivität der Schlafdeprivation 

Die Grundlage für die Untersuchung der Hypothese stellte die selektive Schlafdeprivation 

dar. Hierbei war es entscheidend, den Anteil der jeweils zu deprivierenden Schlafphase 

auf ein Minimum zu senken, ohne jedoch starken Einfluss auf die übrigen Schlafphasen 

zu nehmen, d.h. eine möglichst vergleichbare Schlafarchitektur verglichen mit den 

Adaptationsbedingungen beizubehalten. So gelang es, den SWS-Anteil auf 1,22% und 

den REM-Schlaf-Anteil auf 4,78% anteilig an der TST zu senken. Zwar führte die 

akustische Stimulation häufig zu einem kurzen Aufwachen des Probanden, statt einen 

nahtlosen Übergang in eine andere Schlafphase einzuleiten, allerdings konnten sowohl 

die REM-D sowie auch die SWS-D erfolgreich durchgeführt werden. Allerdings kam es 
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nach dem akustischen Signal, gefolgt von einem kurzen Erwachen von mindestens 15 

Sekunden, auch vermehrt zum Auftreten von Schlafphase 1 (S1) infolge der 

Deprivationsbedingungen, da fortlaufend in die physiologische Schlafarchitektur 

eingegriffen wurde und der Einschlafprozess immer wieder von neuem begann.  

 

Vergleich mit bisherigen Studien und Folgen der Schlafdeprivation  

Vergangene Studien zeigten, dass eine SWS-Deprivationsrate von 49% (Ukraintseva et 

al., 2020) und 79% (Herzog et al., 2013) einen deutlich größeren Einfluss auf die 

postprandiale Glukosekonzentration hatte als eine Deprivationsrate von 15% (Killick et 

al., 2015) und 39% (Johnson et al., 2022; Shaw et al., 2016). Trotz einer deutlich höheren 

SWS-Deprivationsrate von 94,57% in unserer Studie konnte keine signifikante 

Veränderung der postprandialen Glukosekonzentration im Vergleich zur 

Kontrollbedingung festgestellt werden. Außerdem zeigte sich keine Tendenz in Form 

einer höheren AUC-Glukose, verglichen mit der Adaptationsnacht. Dafür könnte mitunter 

die Tatsache verantwortlich sein, dass die Adaptationsnacht als Referenzbedingung gilt, 

diese aber die erste Nacht der Probanden in einem Schlaflabor darstellte und somit 

gegebenenfalls Abnormalitäten hervorrief, die vom habituellen physiologischen 

Schlafverhalten abwichen.  

Ein weiterer möglicher Erklärungsansatz ist die Verkürzung der TST, die zudem 

durch eine Verkürzung anderen Schlafphasen gekennzeichnet ist und somit 

möglicherweise metabolische Prozesse außerhalb des Wirkungsbereichs der 

Tiefschlafdeprivation beeinflusst. So zeigte sich in einer vergleichbaren Studie eine TST 

von 468,6 ± 5,1 Minuten bei habituellem Schlaf, 467,7 ± 3,8 Minuten während der SWS-

Suppression und 457,9 ± 4,4 Minuten während der Störung des REM-Schlafs (Herzog et 

al., 2013). Im Vergleich mit der Referenzbedingung von Herzog et.al. (2013) stellte sich 

die TST während unserer Adaptationsnacht mit 411,275 Minuten bereits verringert dar. 

Unter beiden Deprivationsbedingungen verminderte sich die TST deutlich, besonders 

jedoch nach der SWS-Deprivation. Bei Herzog et al. (2013) führten beide 

Deprivationsbedingungen nur zu einer minimalen Senkung der TST. Ein Grund dafür 

könnte in der Deprivationstechnik liegen. Möglicherweise führte das Abspielen von 

vielen verschiedenen Tönen und dem Betreten des Raumes bei Nichtreaktion des 

Probanden in unserer Studie zu einer stärkeren Beeinflussung der Schlafarchitektur, 
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verglichen mit der Herangehensweise von Herzog et al. (2013), die mit einem 

standardisierten akustischen Signal intervenierte, welches über zwei Lautsprecher am 

Kopfende des Bettes abgegeben wurde. Möglicherweise führte die Tondarbietung über 

Kopfhörer in unserer Studie zu einem intensiveren akustischen Reiz und bedingte somit 

vermehrt das Aufwachen des Probanden, welches wiederum zu einer Verminderung der 

TST bei Erhöhung der WASO geführt haben könnte.  

 

Mögliche Gründe für das Ausbleiben einer durchweg eindeutigen Signifikanz  

Die geringere Deprivationseffizienz der REM-Schlaf-Bedingung (4,78%) könnte dazu 

beigetragen haben, dass die Ergebnisse keine eindeutige Signifikanz erlangen. 

Möglicherweise würde eine Ausdehnung des Deprivationsprotokolls auf zwei 

Deprivationsnächte eine signifikante Beeinflussung der Glukosekonzentration bewirken, 

allerdings zeigten sich signifikante Veränderungen der Glukosekonzentration bei 

vergleichbaren Studien der selektiven SWS-Deprivation bereits nach einer 

Deprivationsnacht (Herzog et al., 2013; Shaw et al., 2016; Ukraintseva et al., 2020).  

Als Voraussetzung für eine statistische Auswertung der Schlafdaten musste die zu 

deprivierende Schlafphase auf ein Minimum von 5%, beziehungsweise später 10%, 

anteilig an der TST der jeweiligen Nacht, gesenkt werden. Die Effektivität in der 

Deprivation stellte sich unter SWS-Bedingungen effektiver dar, da eine Detektion der 

Schlafphase sich in der Praxis leichter und fehlerfreier darstellte, verglichen mit der 

Erkennung der polysomnographischen Erkennungsmerkmalen des REM-Schlafs. Das 

Anforderungsprofil einer hohen Deprivationsrate von 95%, kombiniert mit der 

erschwerten Detektion des REM-Schlafs, verglichen mit SWS, führte möglicherweise zu 

einer stärkeren Beeinträchtigung der physiologischen Schlafarchitektur. Die 

Tiefschlafdeprivation führte allerdings auch parallel zu einer Verminderung des REM-

Schlaf-Anteils, was wiederum eine statistische Auswertung erschwerte, jedoch nur 

marginal signifikante Unterschiede in der Dauer aufzeigte. Da sich die Tiefschlafdauer 

im Rahmen der REM-Schlafdeprivation jedoch nicht verminderte, stellt sich die Frage, 

ob die Schlafphasen möglicherweise in einer bestimmten Reihenfolge in Abhängigkeit 

zueinanderstehen, oder ob die erhöhte Häufigkeit an Schlafunterbrechungen während der 

Tiefschlafdeprivation eine Verkürzung der REM-Schlafdauer verursachte.  
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In der Studie von Herzog et al. (2013) zeigte die selektive Schlafdeprivation von 

REM-Schlaf auf einen Restanteil von 16,9 ± 1,6% und von SWS auf einen Restanteil 

von 4,0 ± 1,0% keine Auswirkungen auf die Gesamtschlafdauer. Ziel unserer Studie war 

es, dieses Deprivationsprotokoll konsequenter durchzuführen. Dies stellte sich ebenfalls 

in einer unveränderten WASO unter den verschiedenen Bedingungen dar, wohingegen es 

unter Deprivationsbedingungen ebenfalls zu einer Zunahme des Anteils der Schlafphase 

1 (S1) kam (Herzog et al., 2013). Unsere Studie zielte darauf ab, dieses 

Deprivationsprotokoll konsequenter durchzuführen, um der jeweiligen Schlafphase einen 

zweifelsfreien Wirkungsbereich zuordnen zu können. Andere Studien, welche sich nur 

auf die selektive Deprivation von Tiefschlaf konzentrierten, riefen durch die akustischen 

Signale eine signifikante Abnahme der SWS-Dauer verglichen mit den 

Kontrollbedingungen hervor, jedoch ebenfalls ohne signifikante Beeinflussung der TST 

(Dijk, 2015; Donga et al., 2010; Johnson et al., 2022; Killick et al., 2015; Shaw et al., 

2016; Tasali et al., 2008; Ukraintseva et al., 2020). Unter den wenigen Studien, die 

Messungen zur Beurteilung der Schlafeffizienz verwendeten, zeigte nur eine 

Untersuchung eine verminderte Schlafeffizienz, die als Anteil der Schlafdauer an der im 

Bett verbrachten Zeit definiert wurde (Killick et al., 2015; Shaw et al., 2016; Ukraintseva 

et al., 2020). Die Analyse der OGTT-Parameter unserer Studie inkludierte jedoch stets 

eine Einbeziehung der Parameter TST, WASO und S1, da diese zwischen den 

Bedingungen unterschiedlich ausgeprägt differierten. 

 

 

4.2  Auswirkungen auf die Glukosehomöostase  
 
4.2.1 Glukose und Insulin  

Die Kurvenverläufe der Konzentrationen von Glukose und Insulin zeigten unter den 

REM- und SWS-Deprivationsbedingungen, verglichen mit den Adaptationsbedingungen 

über den zeitlichen Verlauf des OGTTs hinweg keine signifikanten Unterschiede. 

Demnach nahm weder die REM-Schlafdeprivation noch die SWS-Deprivation einen 

Einfluss auf die Glukose- und Insulinspiegel innerhalb des OGTTs. Allerdings deuteten 

die Kurvenverläufe der Insulinkonzentrationen und die daraus hervorgehende AUC-

Insulin darauf hin, dass beide Deprivationsbedingungen tendenziell zu einer Erhöhung 
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der Insulinkonzentration im Vergleich zur Adaptationsnacht führten, wohingegen diese 

Tendenz in Bezug auf die Glukosekonzentrationen (AUC-Glukose) nicht nachgewiesen 

werden konnte. Shaw et al. konnte nach SWS-Deprivation über eine Nacht weder für die 

AUC-Glukose noch für die AUC-Insulin eine Veränderung feststellen (Shaw et al., 2016). 

Herzog et al. (2013) hingegen konnte eine signifikante Veränderung der AUC-Glukose 

und Insulin nur nach SWS-Deprivation nachweisen, nicht aber nach REM-

Schlafdeprivation.  

Eine andere Studie von Ukraintseva et al., welche die Auswirkungen von 

selektiver Tiefschlafdeprivation auf die Glukosetoleranz untersuchte, zeigte ebenfalls 

keine signifikanten Unterschiede der Baseline-Glukosekonzentration vor dem OGTT 

zwischen der Deprivations- und der Kontrollbedingung. Infolge der Glukoseaufnahme 

stellte sich jedoch eine Erhöhung der postprandialen Glukosekonzentration nach 

Tiefschlafdeprivation verglichen mit der Kontrollbedingung dar (Ukraintseva et al., 

2020). Andere Studien zeigen keine Beeinflussung der postprandialen 

Glukosekonzentration durch die selektive Tiefschlafdeprivation (Dijk, 2015; Herzog et 

al., 2013; Hipolide et al., 2006; Tasali et al., 2008).  

Eine Veränderung der Glukosekonzentration im OGTT nach nicht selektiver 

Verkürzung der TST konnten Toyoura et al. (2020) nachweisen. Demnach konnte eine 

negative Assoziation zwischen der TST und der Glukosekonzentration nach 120 Minuten 

des OGTTs nachgewiesen werden. Hierbei stellte sich der Anteil an Schlafstadium 1 (S1) 

als signifikanter Prädikator für eine hyperglykämische Glukosekonzentration nach 180 

Minuten des OGTTs dar (Toyoura et al., 2020), allerdings spielte dieser in unseren 

Modellen keine Rolle. 

Somit stellen sich die Auswirkungen von selektiver REM-Schlaf- und SWS-

Deprivation auf die Glukosekonzentrationen nicht eindeutig dar, allerdings kann anhand 

unserer und vorangegangener Ergebnisse davon ausgegangen werden, dass sowohl die 

SWS-D sowie auch der REM-D einen abträglichen Einfluss auf die Glukose- und 

Insulinkonzentrationen nehmen. Folglich kann die Beteiligung des REM-Schlafs nicht 

definitiv ausgeschlossen werden, da sich die AUC-Insulin nach REM-Schlafdeprivation 

in unserer Untersuchung im Vergleich zur Adaptationsnacht ebenfalls erhöht darstellte.  
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4.2.2 Insulinsekretion und Insulinsensibilität 

Äquivalent zu den erhöhten FFA-Konzentrationen nach SWS-Deprivation im Vergleich 

zur Bedingung ADA und REM-D konnte eine signifikante Erhöhung der Insulinsekretion 

nach SWS-Deprivation im Vergleich zur Bedingung ADA nachgewiesen werden. Diese 

Effekte stellten sich in Bezug auf den Vergleich der REM-Schlafdeprivation mit der 

Bedingung ADA nur grenzwertig signifikant dar. In Kombination mit der Betrachtung der 

Insulin- und C-Peptid Kurvenverläufe lässt sich trotz des Fehlens durchweg signifikanter 

Ergebnisse von REM- und SWS-Deprivation festhalten, dass beide 

Deprivationsbedingungen eine, wenn auch nur tendenzielle Auswirkung auf das Ausmaß 

der Insulinantwort auf einen Glukosereiz haben. Insbesondere die C-Peptid-

Konzentrationskurve und die Insulinsekretion deuten allerdings darauf hin, dass die 

SWS-Deprivation im Vergleich zur REM-Deprivation eine deutlichere Steigerung der 

Insulinantwort im Vergleich zur Adaptationsnacht hervorruft. Diese Erhöhung der 

Insulinsekretion deckt sich mit den erniedrigten FFA-Konzentrationen nach SWS-

Deprivation. 

Die Beurteilung der Insulinsensibilität nach REM-Schlaf- beziehungsweise SWS-

Deprivation erfolgte anhand der Errechnung des NEFA-ISI und des OGIS-Scores. Der 

OGIS-Score zeigte mit 6,5 ± 5,1%, gefolgt von 12,8 ± 8,5% für den NEFA-ISI im 

Vergleich den kleinsten mittleren Variationskoeffizienten (Hudak et al., 2021; Mari et al., 

2001). Außerdem zeigte der OGIS in der Vergangenheit eine gute Übereinstimmung mit 

der hyperinsulinämischen Clamp und eine exaktere Korrelation verglichen mit anderen 

Indizes (Hudak et al., 2021; Mari et al., 2001). Der NEFA-ISI ist der einzige 

Insulinsensitivitätsindex, der die Glukosekonzentration ausblendet und sich lediglich auf 

die Insulin- und FFA-Werte stützt (Hudak et al., 2021). Dieser Fakt macht den NEFA-ISI 

insbesondere bei besonderen Glukosezuständen, wie beispielsweise einer 

Schwangerschaft, unerlässlich.  

Die Ergebnisse des NEFA-IS zeigten keine signifikanten Unterschiede zwischen 

Bedingung REM-D und SWS-D, verglichen mit der Adaptationsnacht. Demnach konnte 

anhand des NEFA-ISI keine Beeinflussung der Insulinsensibilität durch selektive 

Schlafdeprivation nachgewiesen werden. Eine marginal signifikante Beeinflussung der 

Insulinsensibilität nach SWS-Deprivation zeigte sich jedoch durch die Erhebung des 

OGIS-Scores im Vergleich mit der Adaptationsnacht. Diese marginale Signifikanz könnte 
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beim Vergleich der REM-Schlafdeprivation mit der Adaptationsnacht nicht festgestellt 

werden. In einer vergleichbaren Studie von Herzog et al. zeigte sich nach selektiver 

Tiefschlafdeprivation eine deutliche Verminderung der Insulinsensitivität (siehe 1.4.2), 

wohingegen die REM-Schlafdeprivation keine Beeinflussung der Parameter des 

Glukosestoffwechsels bewirkte (Herzog et al., 2013). Die Studie von Tasali et al. zeigte 

zudem, dass nach dreinächtiger selektiver Tiefschlafdeprivation ohne Beeinflussung der 

TST sich die Insulinsensitivität in jungen Männern verminderte, ohne dass sich die 

Insulinsekretion kompensatorisch erhöht darstellte (Tasali et al., 2008).  

Die verminderte Insulinsensitivität nach SWS-Deprivation wurde bei Herzog et 

al. und Tasali et al. mittels intravenösem Glukose-Toleranz-Test (IVGTT) bestimmt 

(Herzog et al., 2013; Tasali et al., 2008). Im Gegensatz zu Tasali et al. (2008) zeigten sich 

in unserer Studie nur eine ansatzweise Verringerung der Insulinsensitivität nach SWS-

Deprivation, wobei sich die Insulinsekretion sowohl unter der Bedingung SWS sowie 

auch unter der Bedingung REM-D erhöhte. Tasali et al (2008) errechnete die 

Insulinsekretion anhand des AIRg (Acute Insulin Response on Glucose), demnach 

erfolgte die Berechnung anhand der Insulinkonzentration und nicht wie in unserer Studie 

indirekt über die C-Peptid-Konzentration.  

Das Schlafrestriktionsprotokoll von Wilms et al. (2019) richtete sich zwar nicht 

nach spezifischen Schlafphasen, durch die Unterteilung in erste und zweite Nachthälfte 

kam es allerdings trotzdem zu einer vornehmlichen SWS-Deprivation (erste Nachthälfte) 

und REM-Schlafdeprivation (zweite Nachthälfte). Die Schlafrestriktion in der zweiten 

Nachthälfte führte im Vergleich zur ersten Nachthälfte zu einer geringeren Reduktion der 

Insulinsensibilität (Wilms et al., 2019). Dies spricht dafür, dass die Minimierung der 

SWS-Dauer (erste Nachthälfte) die Insulinsensibilität stärker kompromittierte, im 

Vergleich zur REM-Schlafminimierung (zweite Nachthälfte). 
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Möglicher Zusammenhang des Glukosestoffwechsels mit Sharp-Wave-Ripple-Komplexen 

(SWRs)  

Bei der Regulation des peripheren Glukosestoffwechsels scheinen auch sogenannte 

Sharp-Wave-Ripple-Komplexe (SWRs) eine Rolle zu spielen (Sondrup et al., 2022; 

Tingley et al., 2021). Die im Hippocampus aufgezeichneten SWRs lassen eine 

zuverlässige Vorhersage über den peripheren Abfall der Glukosekonzentration zu. Diese 

werden vom Hippocampus ausgehend während des NREM-Schlafs ausgesendet und 

werden durch selektive SWS-Deprivation unterbunden. Die Funktion der SWRs liegt 

somit in einer Modulation der Glukosehomöostase und bietet einen möglichen 

Erklärungsansatz für den Zusammenhang zwischen Schlafstörungen und Dysregulation 

des Blutzuckerspiegels (Tingley et al., 2021). Dieser Zusammenhang lässt sich 

möglicherweise mit der Synaptischen Homöostase-Hypothese in Einklang bringen, die 

von einem nächtlichen >synaptischen Downscaling“ ausgeht, welche eine synaptische 

Überbelastung verhindert und gleichzeitig der Wiederherstellung einer synaptischen 

Homöostase ermöglichen soll. Demnach könnten diese angeführten SWRs im Rahmen 

der Synaptischen Homöostase Hypothese dazu beitragen, einen physiologischen 

Glukosemetabolismus einzustellen. Somit könnten diese Prozesse auch für die Steuerung 

der Insulinsekretion und Insulinsensitivität verantwortlich sein, wobei diese Abläufe 

vermehrt während des SWS nachgewiesen werden konnten. Es zeigten sich zwar auch 

Hinweise, dass derartige Prozesse auch während des REM-Schlafs ablaufen, allerdings 

stellen sich diese Ergebnisse weniger eindeutig dar (Lendner et al., 2023). 

 

 

4.2.3 C-Peptid und Freie Fettsäuren  

Der Vergleich der C-Peptid-Konzentrationen zwischen den Bedingungen ergab nach 

zeitpunktbezogener ANOVA-Messung keine signifikanten Ergebnisse. Außerdem zeigte 

sich zwischen den Kurvenanstiegen und -abfällen ebenfalls keine signifikanten 

Differenzen zwischen den Bedingungen. Trotzdem ergab die Auswertung, dass sowohl 

nach REM-Schlaf- als auch nach SWS-Deprivation die C-Peptid-Konzentrationen im 

Vergleich zur Adaptationsnacht höher waren. Dies lässt sich auf eine erhöhte 

Insulinsekretion infolge der Glukoseaufnahme innerhalb des OGTTs zurückführen und 

deutet darauf hin, dass nach beiden Deprivationsbedingungen eine erhöhte 
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Insulinsekretion, verglichen mit der Adaptationsnacht resultierte. Diese erhöhten C-

Peptid-Konzentrationen unterschieden sich allerdings nach REM- und SWS-Deprivation 

nicht signifikant. Dies deutet auf eine ähnliche Beeinflussung der C-Peptid-

Konzentrationen durch REM-Schlaf- beziehungsweise SWS-Deprivation hin. 

 

C-Peptid 

Da die C-Peptid-Konzentration indirekt die Insulinkonzentration nachweist, müsste sich 

die signifikante Erhöhung der C-Peptidkonzentrationen nach beiden 

Deprivationsbedingungen ebenfalls in einer signifikanten Erhöhung der 

Insulinkonzentration darstellen. Dort zeigte sich jedoch kein signifikanter Unterschied in 

den Kurvenverläufen zwischen Deprivationsbedingungen und der Adaptationsnacht. 

Allerdings lässt sich in der Tendenz eine gesteigerte Insulinkonzentration infolge der 

Deprivationsprotokolle erkennen, die sich vor allem im Bereich der 

Spitzenkonzentrationen um den Zeitpunkt von 09:50 Uhr konzentriert. Diese Diskrepanz 

zwischen der Signifikanz der veränderten Insulinkonzentration und der C-Peptid-

Konzentration nach Deprivationsbedingungen lässt sich vermutlich auf eine zu geringe 

Anzahl an vollständigen Datensätzen zurückführen, die in Kombination mit einem hohen 

Signifikanzniveau dazu führen, dass die Signifikanz der C-Peptid-Konzentrationen sich 

nicht äquivalent im Kurvenverlauf der Insulinkonzentration darstellen lässt. Ursächlich 

dafür ist höchstwahrscheinlich die höhere Sensitivität des C-Peptids als Marker für 

Insulin, verglichen mit Insulin als direkter Nachweis, da es eine höhere Halbwertszeit 

besitzt und nicht den Einflüssen von endogenen Insulin-Antikörpern unterworfen ist. 

Demnach lässt sich mutmaßen, dass eine höhere Fallzahl und Anzahl an vollständigen 

Datensätzen diese Konzentrationsunterschiede zwischen Adaptationsnacht und 

Deprivationsbedingungen verdeutlichen ließen.  

 

Freie Fettsäuren und ihre hormonelle Interaktion 

Die Ergebnisse der FFA-Konzentrationen über den Zeitraum des OGTTs unter den 

verschiedenen Bedingungen stellten sich auf den ersten Blick umgekehrt dar. Demnach 

sind die FFA-Konzentrationen zu Beginn des OGTTs hoch, nehmen dann bis zum letzten 

Drittel des OGTT ab und steigen infolgedessen zum Ende hin wieder steil an.  
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Zu Beginn des OGTTs (09:20 Uhr) zeigte sich ein signifikanter Unterschied 

zwischen den Bedingungen. Demnach stellte sich die Ausgangskonzentration der FFA 

nach der REM-Schlafdeprivation deutlich höher im Vergleich zur Bedingung ADA 

beziehungsweise SWS-D dar. Die Ursachen für diese Differenz in der 

Ausgangskonzentration könnten in einer gesteigerten Stresshormonausschüttung nach 

REM-Schlafdeprivation verglichen mit der Adaptationsnacht und der SWS-Deprivation 

sein. Diese könnte in einer verzögerten und erschwerten Reaktion der Probanden auf den 

akustischen Reiz begründet liegen, welche das Abspielen mehrere Töne in kurzen 

zeitlichen Abfolgen erforderte. Daraus resultierten zeitweise rasch aufeinanderfolgende 

Weckvorgänge, die bei den Probanden im Vergleich zur SWS-Deprivation 

möglicherweise eine erhöhte Stressreaktion hervorrief. Hierfür verantwortlich könnten 

unter anderem eine gesteigerte Ausschüttung von Adrenalin und Noradrenalin nach 

Schlafrestriktion sein (Rao et al., 2015), welche zu einer Stimulation der Lipolyse und 

anschließender Erhöhung der FFA-Freisetzung führt. Noradrenalin stellte sich nach 

unselektiver Schlafrestriktion sowohl erhöht (Broussard et al., 2015) sowie in anderen 

Studien auch unbeeinflusst dar (Klingenberg et al., 2013; Nedeltcheva et al., 2012; 

Nedeltcheva et al., 2009). Die Adrenalinkonzentration reagierte auf Schlafrestriktion 

sowohl erhöht (Nedeltcheva et al., 2009) sowie auch vermindert (Klingenberg et al., 

2013; Nedeltcheva et al., 2012). Dieser Einfluss des sympathischen Nervensystems ist 

der bedeutsamste Stimulator der Lipolyse. Somit könnte eine durch REM-

Schlafdeprivation induzierte Aktivierung des sympathischen Nervensystems zu einer 

Erhöhung der FFA-Spiegel zu Beginn des OGTTs geführt haben.  

Im Kurvenverlauf der FFA-Konzentrationen unter den jeweils differierenden 

Bedingungen zeigte sich zudem ein marginal signifikanter Unterschied in der Steilheit 

des Wiederanstiegs der FFA-Konzentration im letzten Drittel des OGTTs. Demnach 

wurde deutlich, dass die FFA-Konzentration nach REM-Schlafdeprivation ab dem 

Zeitpunkt 10:50 Uhr bis 12:20 Uhr im Vergleich zur Bedingung ADA und SWS-D steiler 

anstieg. Jedoch zeigte sich bei Betrachtung der FFA-Konzentrationen über den gesamten 

Verlauf des OGTTs keine signifikanten Unterschiede zwischen der Bedingung ADA und 

REM-D. Lediglich die Bedingung SWS führte im Vergleich mit den Bedingungen ADA 

und REM-D zu einer signifikant niedrigeren FFA-Konzentration im Verlauf des OGTTs. 

Dies lässt vermuten, dass nach SWS-Deprivation eine höhere Insulinsekretion erfolgt ist, 
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die eine entsprechende Hemmung der Lipolyse bewirkte und in Konsequenz eine 

niedrigere FFA-Konzentration zur Folge hatte. Insgesamt muss jedoch beachtet werden, 

dass sich ein Unterschied in den Kurvenverläufen der FFA-Konzentration unter den 

verschiedenen Bedingungen nicht zuletzt deutlich auf die oben beschriebene Differenz in 

den Anfangskonzentrationen der FFA zurückzuführen ist. Demzufolge tragen die 

möglichen Ursachen für die Differenz in den Anfangskonzentrationen der FFA 

gegebenenfalls dazu bei, den Unterschieden in den FFA-Kurvenverläufen im Vergleich 

der Bedingung SWS-D mit ADA und REM-D ihre Signifikanz zu verleihen. 

 

Cortisol, Adrenalin, Noradrenalin und das sympathische Nervensystem  

Hinzu kommt die Wirkung von Cortisol auf den Stoffwechsel. Infolge von Stress, 

beispielsweise durch unterbrochenen Schlaf, kommt es zu einer vermehrten Ausschüttung 

des Stresshormons. Wie auch Adrenalin und Noradrenalin führt Cortisol zu einer 

Steigerung der Lipolyse, indem es die Aktivität bestimmter Enzyme erhöht, die für die 

Signaltransduktion innerhalb der Lipolyse verantwortlich sind. Dazu gehört unter 

anderem das Enzym Hormonsensitive Lipase (HSL), welches durch Cortisol aktiviert 

wird und eine Schlüsselrolle bei der Freisetzung von FFA aus den Adipozyten spielt. Die 

Folge der Stimulation der Lipolyse durch Cortisol ist eine reduzierte hepatische und 

periphere Insulinsensibilität (Broussard et al., 2015; Nedeltcheva et al., 2009; Rao et al., 

2015). Somit könnte die erhöhte Anfangskonzentration der FFA nach REM-

Schlafdeprivation mit einer möglicherweise gesteigerten Cortisolausschüttung im 

Vergleich zur Bedingung ADA beziehungsweise SWS begründet liegen. Es konnte zudem 

in der Vergangenheit nachgewiesen werden, dass der SWS die sekretorische Aktivität der 

HHA hemmt (Born & Fehm, 1998). Demnach müsste ein Wegfall dieser Hemmung durch 

eine selektive SWS-Deprivation ebenfalls eine Steigerung der Cortisolkonzentration mit 

entsprechender stimulativer Beeinflussung der Lipolyse bewirken. Allerdings konnte 

diese indirekte Steigerung der Lipolyse durch SWS-Deprivation zumindest in Form eines 

Nachweises der FFA-Konzentration in unserer Untersuchung nicht belegt werden. Eine 

Studie von Stamatakis und Punjabi et al. (2010) zeigte infolge zweitägiger unspezifischer 

Schlaffragmentierung, die hauptsächlich zu einer Verminderung der SWS-Dauer führte, 

dass dies zu einem Anstieg der Cortisolkonzentration am Morgen und einer 

Aktivitätssteigerung des sympathischen Nervensystems führte (Stamatakis & Punjabi, 
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2010). Zudem konnte nachgewiesen werden, dass die Aktivitätssteigerung der HHA und 

des sympathischen Nervensystems zu einer Beeinträchtigung der Glukosehomöostase 

führt (Andrews & Walker, 1999; van Raalte et al., 2009). Diese Ergebnisse lassen 

vermuten, dass eine SWS-Deprivation die Aktivität der HHA und des sympathischen 

Nervensystems steigern und somit eine negative Beeinflussung der Glukosetoleranz 

bewirkt (Schmid et al., 2015). Bereits mehrfach konnte die Wirkung von unzureichendem 

Schlaf auf die Steigerung der morgendlichen (Leproult et al., 1997) und abendlichen 

(Leproult & Van Cauter, 2010) Cortisolspiegel nachgewiesen werden. Spiegel et al. 

(1999) konnte an 11 jungen Männern durch eine unselektive Schlafrestriktion von vier 

Stunden/Nacht über sechs Tage erhöhte abendliche Cortisolspiegel und eine gesteigerte 

Aktivierung des sympathischen Nervensystems nachweisen (Spiegel et al., 1999). 

Ähnliche Ergebnisse konnten auch bereits nach unselektiver Schlafrestriktion von vier 

Stunden/Nacht über fünf Nächte (Reynolds et al., 2012) und bei vollständiger 

Schlafrestriktion festgestellt werden (Wright et al., 2015). Rao et al. zeigte unter gleichen 

Bedingungen eine Erhöhung der Cortisolkonzentration um 21%, von Adrenalin um 8% 

und von Noradrenalin um 21% im Vergleich von Schlafrestriktion zu 

Normalbedingungen (Rao et al., 2015). Ebenso konnten Broussard et al. (2015) und Tajiri 

et al. (2018) erhöhte Cortisollevel nach Schlafrestriktion nachweisen. Selbst eine 

Beeinflussung der Schlafqualität führte bei schwangeren Frauen zu einer gesteigerten 

Cortisolausschüttung (Chirwa et al., 2018). Auch eine subjektiv negative Bewertung der 

Schlafqualität durch Untersuchte deckte sich mit erhöhten Cortisolspiegeln (Abell et al., 

2016).   

Dem gegenüber steht eine Untersuchung von Nedeltcheva et al., die nach 14-

tägiger Schlafrestriktion auf 5,5 Stunden/Nacht, verglichen mit 8,5 Stunden/Nacht, keine 

Änderungen der 24 Stunden-Profile von GH und Cortisol feststellen konnte (Nedeltcheva 

et al., 2009). Auch Tasali et al. konnte nach einer Tiefschlafdeprivation über drei Nächte 

keine Veränderung der Cortisolspiegel feststellen (Tasali et al., 2008). Limitierend muss 

sowohl bei Nedeltcheva et al. sowie auch bei Tasali et al. angemerkt werden, dass bei 

beiden das 24 Stunden-Cortisolprofil als durchschnittlicher Mittelwert verwendet wurde, 

sodass spezifische Unterschiede am Tag und in der Nacht möglicherweise unentdeckt 

blieben. Verminderte Cortisolspiegel nach Schlafrestriktion zeigten sich in den 

Untersuchungen von Klingenberg et al. (2013) und Wilms et al. (2019). Diese Ergebnisse 
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könnten durch den Zeitpunkt der Probennahme und den physiologischen täglichen 

Schwankungen der Cortisollevel erklärt werden (Hackett et al., 2016; Sondrup et al., 

2022). 

 

Wachstums- und Schilddrüsenhormone  

Eine Stimulation der Lipolyse und folglich gesteigerte FFA-Freisetzung kann auch durch 

andere Hormone wie Wachstumshormone (GH) oder Schilddrüsenhormone (T3 und T4) 

gesteigert werden, wobei sich nach Schlafrestriktion keine Auswirkungen auf die GH-

Konzentration zeigte (Broussard et al., 2015; Nedeltcheva et al., 2012). Das Thyroidea-

stimulierende Hormon (TSH) wird von der Hypophyse freigesetzt und stimuliert die 

Schilddrüse zur Produktion von T3 und T4. Es konnte nachgewiesen werden, dass ein 

Mangel an Schlaf mit erhöhten TSH-Spiegeln assoziiert ist und konsekutiv zu einer 

Sekretionssteigerung der Schilddrüsenhormone führte (Bartalena et al., 1990; David et 

al., 2000; Parekh et al., 1998). Außerdem trägt auch Glukagon als Gegenspieler von 

Insulin zu einer Erhöhung des Blutzuckerspiegels und zu einer Steigerung der Lipolyse 

bei. Schmid et al. konnte aufzeigen, dass bereits ein geringes Schlafdefizit zu einer 

Senkung des Glukagonspiegels führte (Schmid et al., 2007).  

In Anbetracht der aufgeführten Ergebnisse und der Tatsache, dass eine Steigerung 

der Cotisolkonzentration und Aktivitätssteigerung des Sympathikus zu einer 

Verminderung der Insulinsensitivität führen (Andrews & Walker, 1999; Deibert & 

DeFronzo, 1980; van Raalte et al., 2009), könnte die Beeinträchtigung der 

Insulinsensitivität in unserem Versuch zumindest teilweise auf die Beeinflussung der 

HHA und/oder des zentralen Nervensystems zurückzuführen sein. Bisher konnte 

allerdings kein eindeutiger Aufschluss darüber gewonnen werden, ob auch eine selektive 

REM-Schlafdeprivation möglicherweise zu einem Anstieg der Cortisolkonzentration 

führen könnte.  

 

Die Ergebnisse der indirekten Kalorimetrie ermöglichten die Berechnung der TEE und 

der RER. Die signifikante Erhöhung der TEE von der Basalmessung im nüchternen 

Zustand zur Messung innerhalb des OGTTs, sprich nach Nahrungsaufnahme in Form 

einer Glukoselösung, zeigte sich sowohl nach der Adaptationsnacht sowie auch nach den 
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Deprivationsbedigungen REM-D und SWS-D. Dabei differierte die TEE im Vergleich der 

Bedingungen vor allem zum Zeitpunkt der Basalmessung. Die indirekte Kalorimetrie 

wurde in unserer Studie als Kontrollmaß eingesetzt, um die oben angeführten 

Mechanismen zu unterstützen.  

Die signifikante Steigung der TEE unter allen Bedingungen lässt sich damit 

erklären, dass die Nahrungsaufnahme in Form der Glukoselösung einen Verdauungs- und 

Verstoffwechselungsprozess in Gang setzt. Dieser thermische Effekt der Nahrung (TEF) 

führt zu einer Steigerung des Gesamtenergieverbrauchs und äußert sich anhand einer 

erhöhten TEE in der indirekten Kalorimetrie. Außerdem führt die durch Glukose 

ausgelöste Insulinreaktion zu einer Steigerung des Energieverbrauchs, da sowohl die 

Insulinbiosynthese, der Glukose- und Insulintransport sowie auch die 

Insulinsignaltransduktion Energie benötigen, die in Kombination mit verschiedenen 

Stoffwechselreaktionen zu einer Steigerung der TEE führte. Außerdem erfordert die 

Umwandlung von Glukose in Glykogen zur Speicherung in Leber oder Muskelgewebe 

ebenfalls Energie.  

Der RER beschreibt das Verhältnis von Volumen an ausgeatmetem 

Kohlenstoffdioxids zum eingeatmeten Volumen an Sauerstoff. Der RER lässt eine 

Aussage über die Art der Energiegewinnung des Körpers zu. Dabei deuten Werte im 

Bereich von 0,7 auf eine reine Fettverbrennung hin, wohingegen Werte > 1 Hinweise für 

eine reine Kohlenhydratverbrennung geben (Kroidl, 2015; Schultes B., 2016). Im 

Ruhezustand erfolgt die Energiegewinnung hauptsächlich über eine Fettverbrennung 

(RER ca. 0,7), während eine Belastungssteigerung zu einer Zunahme der 

Energiebereitstellung durch Kohlenhydrate führt (RER ca. 1,0). Nicht nur eine 

Belastungssteigerung führt zu einer Beeinflussung der Energiebereitstellung, sondern 

auch Ernährungseinflüsse spielen eine Rolle. Demnach führt die Aufnahme kurzkettiger 

Kohlenhydrate (Glukose) zu einem Anstieg der Insulinsekretion. Dies verhindert die 

Freisetzung von FFA aus den Adipozyten, sodass es vorerst zur Verwertung der einfach 

zugänglichen Kohlenhydrate aus der Nahrung kommt. Diese bringen im Vergleich zu den 

FFA ein höheres kalorisches Äquivalent mit sich und liefern somit pro eingeatmeten Liter 

Sauerstoff eine höhere Menge an Energie (Kroidl, 2015). Folglich kommt es durch die 

vornehmliche Kohlenhydratverwertung zu einem Anstieg der RER infolge der 

Kohlenhydrataufnahme.  
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Dieser physiologische Prozess wird auch in unserer Untersuchung deutlich. Die 

indirekte Kalorimetrie zeigte während des OGTTs (60 min nach Glukoseaufnahme) einen 

signifikanten Anstieg der RER unter der Bedingung SWS im Vergleich zur Basalmessung 

jedoch keine signifikanten Veränderungen unter den Bedingungen REM-D und ADA. 

Diese Steigerung des RER nach SWS-D und die oben beschriebene Interaktion des RER 

mit Insulin decken sich mit den bisherigen Ergebnissen des OGTTs. Das erhöhte AUC- 

Insulin im Verlauf des OGTTs nach SWS-Deprivation im Vergleich zu den Bedingungen 

ADA und REM-D sowie die tendenzielle gesteigerte Insulinsekretion nach SWS-

Deprivation liefern eine mögliche Erklärung für die Steigerung der RER nach SWS-

Deprivation. Hinzu kommt die tendenziell signifikante Verminderung der 

Insulinsensitivität nach SWS-Deprivation, die primär zu einer konsekutiven Steigerung 

der Insulinfreisetzung führt, welche wiederum eine Steigerung der RER bewirken kann.  

Allerdings müssen die Ergebnisse der indirekten Kalorimetrie mit Vorsicht interpretiert 

werden, da nur eine kleine Probandengruppe der indirekten Kalorimetrie unterzogen 

wurde.  
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4.3  Limitationen 

Unter Berücksichtigung unserer oben angeführten methodischen Herausforderungen bei 

der Schlafdeprivation lässt sich vermuten, dass durch eine höhere Effizienz und geringere 

Beeinflussung der Gesamtschlafdauer und Wachzeit in Kombination mit höheren 

Fallzahlen möglicherweise der Unterschied zwischen REM-Schlaf- und SWS-

Deprivation für den Glukosestoffwechsel deutlicher werden würde. Aufgrund der 

Tatsache, dass die Schlafdeprivation die Grundlage für alle weiteren Analyseparameter 

darstellt, erlangt diese eine besondere Wichtigkeit. Folglich muss bei zukünftigen 

Untersuchungen eine Methode gefunden werden, den Übergang der zu deprivierenden 

Schlafphase in eine andere Schlafphase so komplikationslos wie möglich zu gestalten, 

um eine lange Wachzeit und Verkürzung der Gesamtschlafdauer zu vermindern. 

Gleichzeitig muss die Deprivation stringent und frühzeitig erfolgen, um den Restanteil 

der zu deprivierenden Schlafphase so gering wie möglich zu halten. Dieser methodische 

Spagat wird bei zukünftigen Untersuchungen maßgebend sein für die Beleuchtung der 

Folgen von selektiver Schlafdeprivation auf den Glukosestoffwechsel. Da scheinbar 

sowohl der REM-Schlaf sowie auch der SWS einen Anteil an der Aufrechterhaltung des 

Glukosemetabolismus hat, müssen methodische Fehlerquellen minimiert werden, um 

mögliche signifikante Unterschiede in Bezug auf die Beeinflussung der Glukosetoleranz 

und Insulinsensibilität herauszuarbeiten. Zudem wird eine höhere Fallzahl und Anteil an 

vollständigen Datensätzen notwendig sein, um tendenziellen Ergebnissen 

möglicherweise eine belastbare Signifikanz zu verleihen. Gegebenenfalls kann auch eine 

Verlängerung des Deprivationsprotokolls auf zwei Nächte vor dem OGTT die 

Trennschärfe einiger Stoffwechselparameter erhöhen und somit die Signifikanz 

verbessern.  

Zukünftige Studien könnten zudem Probanden inkludieren, die bereits an einem 

Prädiabetes oder einen manifesten T2DM leiden, um zu untersuchen, ob die selektive 

Schlafdeprivation in diesen Gruppen ähnliche oder gänzlich unterschiedliche Folgen mit 

sich bringt. Außerdem bleibt ungeklärt, wie sich die selektive Schlafdeprivation bei 

Frauen auswirkt und welche Wechselwirkungen mit zyklusbedingten Schwankungen 

bestehen könnten. Es konnte bereits gezeigt werden, dass pathologische Schlafmuster mit 

Menstruationsunregelmäßigkeiten assoziiert sind, die bis hin zu Infertilität führen können 

(Beroukhim et al., 2022). Allerdings bleibt auch hier der Einfluss einzelner Schlafphasen 
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bisher weitgehend ungeklärt. Ein weitreichendes Verständnis des Mechanismus der 

Interaktion der Schlafphasen mit dem Glukosestoffwechsel ermöglicht in Zukunft 

möglicherweise neue Therapiewege für die Behandlung von Patienten mit einer 

Stoffwechselerkrankung.  
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5. Zusammenfassung  

Der Schlaf nimmt bei der Aufrechterhaltung komplexer physiologischer Prozesse eine 

wichtige Rolle ein. Dazu zählt neben der Regulation inflammatorischer Geschehen und 

dem Ausbilden und Verstärken neuronaler Netzwerke im Rahmen der Neuroplastizität 

auch die metabolische Homöostase. Die Beeinflussung des Glukosemetabolismus läuft 

über multiple, interdependente Regelkreisläufe von Hormonen, die schlussendlich die 

Insulinsensibilität und Glukosetoleranz beeinflussen. Infolgedessen konnte vereinzelt die 

Bedeutung des SWS für den Glukosemetabolismus belegt werden, jedoch blieb die 

entsprechende Rolle des REM-Schlafs unter metabolischen Gesichtspunkten weitgehend 

ausgeklammert. Deshalb beschäftigte sich diese Studie mit dem Vergleich der Wirkung 

selektiver REM-Schlaf- und SWS-Deprivation auf den Glukosemetabolismus.  

Einundzwanzig männliche Probanden wurden im Anschluss an eine 

Adaptationsnacht in einem messwiederholten, einfach-blinden Experiment im 2×2-

Cross-over-Design im Abstand von 2-4 Wochen zu zwei Testsitzungen mit jeweils zwei 

aufeinanderfolgenden Deprivationsnächten eingeladen, in denen entweder der REM-

Schlaf oder der SWS polysomnographisch aufgezeichnet und selektiv mithilfe 

akustischer Signale depriviert wurde. Nach der ersten Deprivationsnacht (sowie zu 

Vergleichszwecken der Adaptationsnacht) fanden ein oraler Glukosetoleranztest (OGTT) 

und eine indirekte Kalorimetrie statt, so dass sich die hier vorgestellten Ergebnisse auf 

diese Messungen beziehen.  

Die polysomnographische Auswertung der Schlafdaten ergab eine deutliche 

Verminderung der Dauer der deprivierten Schlafphase, eine verkürzte Gesamtschlafdauer 

(TST) sowie eine erhöhte Wachzeit (WASO) und Dauer des Schlafstadiums 1 (S1). Die 

Auswertung der OGTT-Parameter ergab für die Glukose- und Insulinkonzentration im 

Verlauf des OGTTs keine signifikanten Unterschiede unter den 

Untersuchungsbedingungen der Adaptationsnacht und der Deprivationsbedingungen. 

Nach der SWS-Deprivation zeigte sich eine signifikant gesteigerte Insulinsekretion, 

wohingegen die entsprechende Steigerung nach REM-Schlafdeprivation im Vergleich mit 

der Adaptationsnacht nur grenzwertig signifikant war. Die Berechnung der 

Insulinsensitivität mittels NEFA-ISI ergab für beide Deprivationsbedingungen keinen 

signifikanten Unterschied im Vergleich zur Adaptationsnacht, wohingegen die 

Berechnung mittels OGIS-Score eine signifikante Verminderung der Insulinsensitivität 
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nach SWS-Deprivation ergab. Die C-Peptid-Konzentration stellte sich nach REM-Schlaf- 

und SWS-Deprivation im Vergleich zur Adaptationsnacht erhöht dar. Die Analyse der 

FFA-Konzentrationen zeigte signifikant verminderte FFA-Konzentrationen nach SWS-

Deprivation im Vergleich zur REM-Schlafdeprivation. Die Ergebnisse der indirekten 

Kalorimetrie zeigen einen erhöhten Gesamtenergieverbrauch während des OGTTs 

verglichen mit der Basalmessung am Morgen, sowohl im Rahmen der Adaptationsnacht 

sowie auch unter beiden Deprivationsbedingungen, aber keine signifikanten Unterschiede 

zwischen den Bedingungen im Gesamtenergieverbrauch sowie im 

Atmungsaustauschverhältnis.  

Die Arbeitshypothese einer Beeinträchtigung der Glukosetoleranz und 

Insulinsensibilität durch selektive REM-Schlaf-Deprivation konnte nur bedingt 

parameterübergreifend festgestellt werden, jedoch deuten die erhöhten Insulin- und C-

Peptid-Konzentrationen nach selektiver REM-Schlafdeprivation auf eine Beteiligung des 

REM-Schlafs an der Aufrechterhaltung der Glukosehomöostase hin. Die in der 

Vergangenheit bereits nachgewiesene Beteiligung des SWS an der Regulation des 

Glukosemetabolismus konnte abermals belegt werden. 

Zusammenfassend lässt sich festhalten, dass sowohl die REM-Schlafdeprivation 

sowie auch die Tiefschlafdeprivation einen abträglichen Effekt auf den 

Glukosestoffwechsel zu haben scheinen, welcher in der Differenzierung beider 

Schlafphasen noch weitreichender Untersuchung bedarf. Insgesamt liefert die 

vorliegende Studie weitere Hinweise darauf, dass ungestörter nächtlicher Schlaf für die 

Aufrechterhaltung der Glukosehomöostase relevant ist. 
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