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1. Ausgangssituation und Fragestellung

Stérungen des Fettstoffwechsels mit erhdhten Blutfettwerten gehéren zu den
h&ufigsten Erkrankungen unserer Zeit und stehen in ursachlichem Zusammenhang
mit Herzinfarkt- und Schlaganfallrisiko. Koronare Herzerkrankungen sind die
hauptsachliche Todesursache beim &lteren Menschen. Der erhéhte
Blutcholesterinspiegel stellt den gréten Risikofaktor flir koronare Herzerkrankungen
dar. Jingste Studien an Patienten mit koronaren Herzerkrankungen haben gezeigt,
dass eine Reduktion des Blutcholesterinspiegels das Infarktrisiko und die Zahl der
Todesfalle senkt (Baigent et al. 2005).

Nachdem sich in tierexperimentellen und ersten klinischen Untersuchungen Hinweise
fur einen gunstigen Einfluss von Honig auf den Fettstoffwechsel zeigten (Al Waili
2004) soll der mogliche Nutzen von Honig fur Patienten mit Hypercholesterindmie im

Rahmen einer prospektiven, randomisierten, doppel-blinden Studie geprift werden.
Im Rahmen dieser Studie sollten folgende Fragestellungen untersucht werden:

1. Beeinflusst der Verzehr von Honig den Blutfettspiegel und die
Cholesterinwerte?

2. Beeinflusst der Verzehr einer Honig analogen Glukose-Fructose-Mischung
den Blutfettspiegel und die Cholesterinwerte?

3. Gibt es einen Unterschied im Einfluss von Honig oder einer Honig analogen
Glucose-Fructose-Mischung auf den Blutfettspiegel und die Cholesterinwerte

4. Kann die in friiheren Studien beobachtete Senkung der Cholesterinwerte
reproduziert werden?

5. Welche Ursachen kdnnen einem mdoglichen Einfluss von Honig auf den
Fettstoffwechsel zu Grunde liegen?

6. Kann Honigkonsum zur Pravention von Hypercholesterindmie und Herz-
Kreislauf-Erkrankungen empfohlen werden?
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2. Literaturibersicht

2.1 Herz-Kreislauf-Risikofaktoren

Nach Angaben des Bundesgesundheitsministeriums und des ihm unterstellten
Robert Koch Instituts (RKI) sind Herz-Kreislauf-Risikofaktoren in der erwachsenen
deutschen Bevolkerung weit verbreitet. Ein Drittel aller Manner und Frauen haben
einen Cholesterinwert von > 250 mg / dI Blut. Fast jeder fiinfte Bundesburger hat
Ubergewicht mit einem Body-Mass-Index > 30 kg / m2. 18% der Manner und Frauen
leiden an einer ,mittelschweren” bis ,schweren* Hypertonie (nach WHO-Kriterien).
Mehr als 20 % der 20- bis 49-jahrigen Manner sind mit > 20 Zigaretten pro Tag starke
Raucher.

Insgesamt weisen nur ein Drittel aller 18- bis 79-jéahrigen keinen der oben genannten
Risikofaktoren auf. Wéhrend die Pravalenz dieser Herz-Kreislauf-Risikofaktoren in
den vergangenen Jahren der mannlichen Bevolkerung gleich geblieben ist, zeigt sich
bei der Gruppe der Frauen eine deutliche Zunahme der Risikofaktoren (Thefeld
2000).

Die Pravention kardiovaskuléarer Erkrankungen spielt eine immer gré3ere Rolle in der
modernen Medizin. Trotz medizinischer Fortschritte in der Therapie koronarer
Herzerkrankungen nimmt die Zahl der Betroffenen durch die steigende
Lebenserwartung der Patienten stéandig zu (Hunt et al. 2001).

Im Jahr 2000 starben allein in den USA mehr als 680.000 M&nner und Frauen an
koronaren Herzerkrankungen, die damit die funft-haufigste Todesursache darstellten.
Randomisierte kontrollierte Studien belegen, dass Maflinahmen zur Reduktion hoher
Blutspiegel von Gesamtcholesterin ebenso wie von low density Lipoproteinen (LDL)
nicht nur das Infarktrisiko und die Todesrate senken, sondern kosteneffektiv das
Gesundheitssystem entlasten (Wilt et al. 2004).
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2.2 Blutfette

Cholesterin ist eine lebensnotwendige Substanz und wird unter anderem fur die
Stabilisierung der Zellmembran der Kérperzellen benétigt. Insbesondere das Gehirn,
die Nebennieren und die Keimdriisen haben einen hohen Cholesterinbedarf. Im
Gehirn dient Cholesterin als ein ,elektrischer Isolator* an den Auslaufern von
Nervenzellen und ist damit fir die Funktion der Nerven wichtig. In den anderen
Organen ist es Vorstufe fur die Hormonproduktion. Cholesterin wird meist zu den
Fetten gezahlt, doch genau genommen handelt es sich um einen polyzyklischen
Alkohol. Aufgrund der Bedeutung wird ein Grof3teil des Cholesterins vom Kérper
selbst hergestellt (bis zu 2 g pro Tag) und nur zu einem kleinen Teil mit der Nahrung
aufgenommen (héchstens 0,5 g pro Tag). Entsprechend hangt die Hohe des
Cholesterinspiegels vor allem von der kdrpereigenen Produktion ab und erst in
zweiter Linie von der Zufuhr Uber die Nahrung. So gibt es auch erblich bedingte
Erkrankungen, die mit erhdhten Cholesterinspiegeln einhergehen. Cholesterin wird
im Blut an chemische Verbindungen aus Fett und Eiweil3 (Lipoproteine) gebunden
transportiert, die in Abhangigkeit ihrer Dichte als Chylomikronen, very low density
Lipoproteine (VLDL), low density Lipoproteine (LDL) und high density Lipoproteine
(HDL) bezeichnet werden (Holtmeier 1996).

Cholesterin kann tberall im Kdrper produziert werden. Es ist ein lebenswichtiger
Baustoff von Zellmembranen und Fetteiwei3stoffen ebenso wie fiir die Produktion
bestimmter Hormone und fiir die Produktion von Gallenséuren. Cholesterin wird in
der Leber abgebaut und tber die Galle und den Darm ausgeschieden (Schadé
2003).

LDL-Cholesterin kann eine GeféRverkalkung bewirken. Je niedriger der LDL-Anteil
und je héher der HDL-Anteil im Blut, desto geringer ist das Risiko einer solchen
Arteriosklerose. Eine Verkalkung der Herzkranzgefal3e, die eine Verengung
derjenigen Arterien bewirkt, die das Herz mit Blut und Sauerstoff versorgen, ist die
Ursache von koronaren Herzerkrankungen (KHK). Auch der Triglyzerid-Spiegel sollte
maglichst niedrig sein. Hohe Triglyzeride verandern den Blutfluss und beglinstigen

Ablagerungen in den Arterien.
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Die Bestimmung der Cholesterinwerte dient vor allem der Risikoabschétzung fur
Herzerkrankungen (Schadé 2003):

¢ Chronisch abnorm erhdhte Cholesterinwerte steigern das Risiko fur Herz-
kreislauferkrankungen (Durchblutungsstérungen, koronare Herzerkrankungen,
Herzinfarkt, Schlaganfall, Herztod durch langfristig gefalschadigende
Wirkungen).

« Niedrige Cholesterinwerte im Blut kommen seltener vor und treten vor allem
erndhrungsbedingt sowie bei schweren Organstérungen (Leber, Schilddriise)
auf. Menschen mit niedrigen Cholesterinwerten erleiden sehr selten einen
Herzinfarkt.

« Die Cholesterin-Konzentrationen nehmen mit zunehmendem Alter zu, wobei
ihr Aussagewert fiir eine Herz-Kreislauf-Gefédhrdung dann abnimmt.

¢ Der Normalwert fir Frauen und Manner betragt 200 mg / dl Gesamt-

Cholesterin im Serum.

Tab. 1: Serum-Cholesterinwerte bei Frauen und Manner nach Schadé 2003

Serum Cholesterinester bei Frauen und Mannern (Normalwerte)

Gesamt-Cholesterin <200 mg/dl
HDL-Cholesterin 35 mg/dl
LDL-Cholesterin Idealbereich <155 mg/dl
Idealbereich bei zusatzlichen Risikofaktoren <135mg/dl
MaRiges Risiko 155-190 mg / dI
Hohes Risiko >190 mg/dl
VLDL-Cholesterin 40 mg / dl

Neuere Veroffentlichungen geben teilweise niedrigere Werte an. So wird in der
EUROSPIRE Il Studie ein Gesamtcholesterin von < 190 mg / dl und ein LDL Wert
von < 112 mg / dl als Therapieziel angegeben (Kotseva et al. 2008). In Deutschland
liegt der durchschnittliche Gesamtcholesterinspiegel in der Altersgruppe zwischen 35
und 65 Jahren bei 236 mg / dl. Daraus ergibt sich ein erheblicher Therapiebedarf.
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2.3 Hypercholesterindmie

Mit Hilfe der Messung der Cholesterinester im Blut kann vor allem das
Arterioskleroserisiko abgeschatzt werden. Da LDL-Cholesterin mit den Zellen der
arteriellen GefaBwéande reagieren kann und Fettablagerungen an diesen
GefaBwanden fordert, spielt es fir die Arterioskleroseentstehung eine wichtige Rolle.
Man bezeichnet LDL-Cholesterin deswegen auch als ,béses” Cholesterin. Bei
andauernder Erhéhung der LDL-Cholesterinwerte sind meist auch das Risiko fiir
arterielle VerschluZ3krankheiten sowie die Gefahr fur koronare Herzerkrankungen

und Schlaganfélle erhoht.

HDL-Cholesterin hingegen wird als ,gutes” Cholesterin bezeichnet, da es
Uberflussiges Cholesterin aufnehmen kann und zur Leber transportiert. Hierdurch
kénnen sogar bereits bestehende Fettablagerungen an den GefaBwanden abgebaut
werden. Bei andauernder Verminderung der HDL-Cholesterinwerte ist meist auch
das arterielle Gefalirisiko sowie die Gefahr von Herzerkrankungen erhoht (Schadé
2003).

VLDL-Cholesterin wird bei einem Verdacht auf eine FetteiweiRlibersattigung des
Blutes (Hyperlipidémie) bestimmt. Ob VLDL-Cholesterin auch zur Entstehung einer

Arteriosklerose beitrégt, ist nicht sicher bekannt.

Mdgliche Ursachen fur eine Hypercholesterindmie sind:
* Angeborene Hypercholesterindmien (Typ Il a, Il b, 111, IV)
* Arteriosklerose
« Arzneimittel (verschiedene Antikonzeptiva, Kortison)
* Cholesterinreiche Erndhrung
« Erworbene und angeborene Fettstoffwechselstorungen (Hyperlipidamie)
« Ubergewicht (Adipositias)
* Nierenerkrankungen (Nephrotisches Syndrom)
e Psychischer Stress
¢ Schilddrisenunterfunktion (Hypothyreose)

¢ Zuckerkrankheit (Diabetes mellitus)



Viele dieser Faktoren decken sich oder greifen ineinander mit den gesicherten

Risikofaktoren fir die Entstehung einer Arteriosklerose (Schadé 2003):

« Erhdhte Blutfette (Cholesterin, Triglyceride)
« Ubergewicht (Adipositas)

¢ Bluthochdruck (Arterielle Hypertonie)

¢ Zuckerkrankheit (Diabetes mellitus)

* Rauchen

« Bewegungsmangel

* Psychischer Stress

Da es sich hierbei um ein multifaktorielles Geschehen handelt, das sich durch
entsprechende diatetische MaRhahmen positiv beeinflussen lasst, erhélt die
Absicherung entsprechender Erndhrungsempfehlungen eine herausragende
Bedeutung.

17
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2.4 Behandlung der Hypercholesterinamie

Die Haufigkeit von erhéhten Blutfett- und Cholesterinwerten liegt bei etwa 37 % in der
Gesamtbevdlkerung (Laaser und Breckenkamp 2006). Sowohl bei erblicher als auch
bei sekundérer Hypercholesterindmie finden sich geh&uft Herzinfarkte, Schlaganfalle
und andere GefalRerkrankungen. Diese stellen auch in Deutschland eine der
wesentlichen Todesursachen dar. Es ist allgemein akzeptiert, dass eine
Verminderung der Blutfettwerte zu einer Reduktion der Haufigkeit von Herzinfarkten
und Schlaganfallen fuhrt (Schartl et al. 2004).

Wichtige Behandlungsmaf3nahmen sind eine cholesterinarme Diét, viel Bewegung an
der frischen Luft, Verzicht auf Nikotin und die Einschrankung des Alkoholgenusses.
Reduziert sich der Cholesterinspiegel trotz dieser MaBnhahmen nicht, wird eine

medikamentése Behandlung notwendig.

Der Einsatz so genannter Statine zur Senkung der LDL Konzentration ist gut etabliert
und reduziert nachweislich das Risiko fiir ischamische Herzerkrankungen und
Infarkte. Hierbei kommen unterschiedliche Praparate zum Einsatz. Simvastatin (40
mg / Tag), Lovastatin (40 mg/ Tag) und Atorvastatin (10 mg / Tag) sind in der Lage,
die LDL - Konzentration im Blut um 37 % der Ausgangskonzentration vor
Therapiebeginn zu senken. Dadurch wird das Risiko, bis zu einem Alter von 60
Jahren an einer ischdmischen Herzerkrankungen zu erkranken, um 61 % reduziert.
Das Gesamtrisiko auf einen Herzinfarkt wird um 17% gesenkt, da durch Senkung der
LDL - Konzentration nur thrombembolische, aber nicht hamorrhagische Infarkte
verhindert werden (Law et al. 2003).

Die CARE-Studie zur Anwendung eines weiteren Statins, Pravastatin, unterstreicht
die Bedeutung der Cholesterin senkenden Therapie durch den Nachweis einer
signifikanten Reduktion koronarer Ereignisse bei Patienten mit Cholesterinwerten
unter 240 mg / dl. Diese Gruppe stellt die gréRte Gruppe der Uberlebenden nach
einem Infarkt dar (Sacks et al. 1996).

Nach Angaben von Shepherd et al. (1995) sterben 25 bis 30 % der Patienten an
ihrem ersten Herzinfarkt. In der West of Scotland Coronary Prevention Studie konnte
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er zeigen, dass auch Patienten mit nur gering erhéhtem Cholesterinspiegel ohne
vorherigen Herzinfarkt ihr Risiko auf einen Herzinfarkt oder eine andere koronare
Erkrankungen signifikant mittels Statintherapie um 22% reduzieren konnten. Selbst in
einer Nachuntersuchung der Patienten dieser Studie, 10 Jahre nach Absetzen der
5jahrigen Therapie mit dem Statin Pravastatin, konnte dieses reduzierte Infarktrisiko
noch beobachtet werden (Ford et al. 2007).

Trotz dieser eindeutigen Erfolge einer Statintherapie findet man nur eine geringe
Compliance seitens der Patienten. In einer Studie untersuchten Benner et al. 2002
die Erneuerung von Rezepten fir Lipid senkende Medikamente bei > 65 jahrigen in
New Jersey und Ontario. Sie stellten fest, dass die Medikamente zum einen nicht
regelméRig eingenommen wurden. Im ersten Jahr wurden Rezepte fir nur 40% der
zur Einhaltung der Therapiedosis notwendigen Medikamente eingeldst. Zum anderen
wird die Therapie mit Statinen haufig vorzeitig abgebrochen. So nahmen 5 Jahre
spater nur noch 52% der noch lebenden Patienten ihre Medikamente ein.

Auch Mann et al. (2007) nennen mehrere Griinde fir einen friihzeitigen
Therapieabbruch seitens der Patienten. Generell wurde von den Patienten eine
kirzere Einnahmedauer erwartet, sie gingen haufig nicht von einer Dauertherapie
aus. Das personliche Risiko fur einen Herzinfarkt wird als gering eingeschéatzt.
Weiterhin bestehen Angste beziiglich moglicher Nebenwirkungen einer

Langzeittherapie mit Statinen.

Obwohl die Wirksamkeit der Statintherapie stetig verbessert wird, erreicht eine
signifikante Anzahl von Patienten nicht die als Therapieziel vorgegebenen niedrigen
LDL Werte von < 112 mg / dl oder Gesamtcholesterin <190 mg / dl. In einer
europaweiten Studie (EUROSPIRE Il) wurden insgesamt 5.556 Patienten mit
koronaren Herzerkrankungen befragt: 58 % hatten weiterhin ein erhdhtes
Gesamtcholesterin, 61 % verwendeten Statine und nur 51 % der Patienten mit einer
Lipid senkenden Therapie erreichten die Zielwerte (Kotseva et al. 2008). Auf Grund
dieser Ergebnisse wird nach Mdglichkeiten gesucht, die Statintherapie mit anderen
Cholesterin senkenden Therapien zu kombinieren, z.B. mit spezifischen

Cholesterinresorptionshemmern (Shepherd 2003).
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Auch diatetische MaRhahmen zur Senkung der LDL - Werte wurden untersucht. Allen
voran eine mediterrane Diét, die das Risiko auf kardiovaskulare Erkrankungen
reduzieren soll (Ordovas et al. 2007). Es wird in diesem Zusammenhang vermutet,
dass eine mediterrane Erndhrungsweise eher der Erndhrung unserer Vorfahren
entspricht, an die unser Organismus evolutiondr angepasst ist. Unser Stoffwechsel
kann vermutlich solche urspriinglichen Nahrungsmittel besser verarbeiten, als
moderne, hochgradig technisiert hergestellte und konservierte Lebensmittel mit
hohen Anteilen von gesattigten Fettsauren.

Das Bewusstsein uber die Vorziige einer traditionellen Ernahrung nach Eaton (2006)
ist ein Ergebnis jungster Fortschritte in der Erndhrungsmedizin. Seit der Entstehung
des modernen Menschen in Ostafrika vor 50 bis 100 Tausend Jahren hat sich das
menschliche Genom kaum veréndert. Genetisch ist die Menschheit angepasst an die
Nahrungsmittel der damaligen Zeit. Verlasslichen Schatzungen zu folge bezogen
unsere Vorfahren ca. 35 % ihrer Nahrungsenergie aus Fetten, 35 % aus
Kohlenhydraten und 30 % aus Proteinen. Geséttigte Fettsduren stellten nur ca. 7,5 %
der Gesamtenergie, die schadlichen ungesattigten Fettsauren mit Trans-Isomeren
(trans-fatty acids) kamen nur in geringsten Spuren vor. Die Aufnahme von mehrfach
ungesattigte Fettsduren war hoch, das Verhaltnis von n-6 : n-3 lag bei 2:1 (im
Vergleich zu 10:1 heute).

Die Cholesterinaufnahme unserer Vorfahren mit der Nahrung war betréchtlich und
lag bei ca. 480 mg pro Tag. Kohlenhydrate kamen hauptsachlich aus unkultiviertem
Obst und Gemuse, der Anteil an Getreide oder Milchprodukten war verschwindend
gering. Im Gegensatz zu dem Uberwiegend sauren Milieu unserer modernen
Nahrung war die Ernahrung unserer Vorfahren Uberwiegend Basen-stabil (base-
yielding).

Die Rohfaseraufnahme war hoch und lag bei ca. 100 g pro Tag. Die Aufnahme von
Vitaminen und Mineralstoffen (mit Ausnahme von Natrium) war ca. 1,5- bis 8-mal
hoéher als heute. Honig lieferte einen Beitrag von 2 — 3 % zur Gesamtenergie-
aufnahme, im Gegensatz zu den ca. 15 % raffinierten Zuckern, die unserer Nahrung
heute zugesetzt werden (Eaton 2006).
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2.5 Zuckerstoffwechsel

Neben Proteinen und Fetten stellen die Kohlenhydrate einen der drei
Hauptbestandteile der Nahrung dar. Bei der Erndhrung des Menschen haben sie
meist den groten Anteil. Als Zuckerstoffwechsel werden alle biochemischen
Vorgange zusammengefasst, mit denen der Organismus aus Zucker Energie
gewinnt. Bei der Verstoffwechselung der mit der Nahrung zugefiihrten Kohlenhydrate
entsteht als Endprodukt Glukose (Traubenzucker). Uber die Glukoneogenese kann
der Korper auch aus Aminosauren Glukose herstellen. Glukose kommt in allen
Korperzellen und den meisten Koérperflissigkeiten vor. Sie stellt die
Hauptenergiequelle dar, jedoch kann der Organismus Uber den Umweg der

Ketonkodrper auch aus Depotfett Energie gewinnen.

Diatetische
Diatetisches Protein  Kohlenhydrate Distetisches Fett
Y Giukoser>, i
; Uberschuss | Energiespeicher -
'. | | ' Depotfett
| Aminosduren | | Essentielle | | (Adiptses Gewebe) |
] | sluconeogenese Glukose 4 ;
\ S / o |
4 Ketonk&rper

Enérgie | |

Abb. 1: Diatetische Kalorienquellen Proteine, Kohlenhydrate, Fette und ihre Rolle im
Energiestoffwechsel (nach Pibot 2006)

Zu den Kohlenhydraten z&hlen die Monosaccharide (Glukose, Fruktose, Galaktose),
die Disaccharide, die polymeren Oligosaccharide und die Polysaccharide. Sie
werden mit der Nahrung meist als Disaccharide (Saccharose, Laktose) oder
Polysaccharide (Starke, Glykogen) aufgenommen. Um die Darmwand passieren zu
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kénnen, mussen Disaccharide und Polysaccharide zunéchst im Dunndarmlumen und
in den Dunndarmmukosazellen durch spezifische Enzyme (Amylasen,
Disaccharidasen) in Einfachzucker mit 6 Kohlenstoffatomen gespalten werden.
Amylasen im Speichel und im Bauchspeicheldriisensekret spalten Stérke, Dextrin
und Glykogen in Maltose mit 12 Kohlenstoffatomen. Maltase spaltet Maltose in
Glucose mit 6 Kohlenstoffatomen. Saccharase, auch Invertase genannt, spaltet
Ribenzucker in Glukose und Fruktose. Invertase wird auch von den Speicheldriisen
der Biene gebildet und kommt natirlich im Honig vor. Laktase zerlegt Laktose in
Glukose und Galaktose. Fruktose (Fruchtzucker) und Glukose werden von der
Darmschleimhaut direkt resorbiert, teilweise auch schon von der Mundschleimhaut.
(Hofmann 1999).

Als freies Monosaccharid kann die Glukose Uber spezielle Carrier (Glukosetrans-
porter GLUT 1-5 und 7) in die Kdrperzellen gelangen. Im Fettgewebe, der Skelett-
und der Herzmuskulatur ist dieser Carrier GLUT 4 der geschwindigkeitsbestimmende
Faktor fir die Glukoseverwertung und wird durch Insulin reguliert (Loffler, 1998).

Fur die Funktion der Kérperzellen ist eine konstante Blutglukosekonzentration von 70
— 115 mg / dl erforderlich. Zellen mit hohem Energieverbrauch und schlechter
Sauerstoffversorgung sind besonders auf die Glukose angewiesen. So verbraucht
das Nervensystem 144 g Glukose pro Tag und die roten Blutkérperchen
(Erythrozyten) 36 g. Der Mindestbedarf an Glukose eines erwachsenen Menschen
betragt demnach 180 g / Tag. Damit auch andere Organe mit einem Glukosebedarf
versorgt werden kénnen, sollte die taglich zur Verfligung stehende Glukosemenge
jedoch hdher sein (Kruse-Jarres et al., 1995).

Der Glukoseabbau geschieht tiber die Glykolyse, die in allen Organen und
Zellsystemen stattfindet. Die Glykolyse ist ein anaerober Vorgang, bei dem Glukose
zu Laktat abgebaut wird und dessen freiwerdende Energie in Form von ATP
gespeichert wird.

Am Anfang, nach Eintritt der Glukose in die Zelle, kommt es zur Aktivierung der
Glukose durch Phosphorylierung zu Glukose-6-Phosphat mit ATP als
Phosphatdonor. Das regulierende Enzym ist die Hexokinase, die durch Glukose-6-
Phosphat gehemmt wird. In der Leber gibt es noch ein weiteres Enzym neben der
hier schwach aktiven Hexokinase, die glukosespezifische, durch Glukose-6-Phosphat
nicht hemmbare Glukokinase. Die Glukokinase ist von Insulin abhangig und spielt bei
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der Regulation des Blutglukosespiegels eine wichtige Rolle. Die Aktivitat der
Glukokinase erhoht sich sobald der Blutzuckerspiegel ansteigt, wodurch die
Phosphorylierungsgeschwindigkeit der Glukose in der Leber der

Blutglukosekonzentration angepasst wird (Loffler, 1998).

Der Pentosephosphatzyklus ist ein in zahlreichen Geweben vorhandener Abbauweg
der Glukose, der nur unter aeroben Bedingungen durchgefuhrt werden kann.
Ausgangspunkt ist wiederum Glukose-6-Phosphat, was zunéachst direkt oxidiert -
hierdurch wird NADPH gewonnen - und dann decarboxyliert wird, wodurch
schlie3lich Ribose-5-Phosphat entsteht, was besonders wahrend des Wachstums
zur Synthese von Nukleotiden und Nukleinséuren benétigt wird. Aus dieser Pentose
wird im weiteren wieder eine Hexose (Fructose-6-Phosphat) gewonnen, wodurch
sich der Kreis schlief3t.

Das bereitgestellte NADPH ist fir verschiedene Stoffwechselvorgénge von
Bedeutung, unter anderem fiir die Synthese von Fettsduren in der Leber, im
Fettgewebe und in der laktierenden Mamma und die Cholesterin- und
Steroidhormonbiosynthese in der Nebennierenrinde, den Ovarien und den Hoden
(Loffler 1998).

Glukose und Fruktose als Zucker mit 6 Kohlenstoffatomen werden im Dinndarm
resorbiert und gelangen tber die Pfortader zur Leber. Dort werden sie bei einem
Uberangebot in der Nahrung in osmotisch inaktiver Form als tierische Starke
(Glykogen) gespeichert und bei Bedarf wieder als Glukose in den Blutkreislauf
abgegeben. Glykogen IaRt sich in allen Zellen des Organismus auf3er den
Erythozyten nachweisen. Hauptspeicher- und Syntheseorgane sind Leber und
Muskel.

Die Leber kann 10 g Glykogen pro 100 g Gewebe aufnehmen (Gesamtmenge: 1509)
und die Muskulatur kann insgesamt 250 g aufnehmen, was einer Konzentration von
maximal 1 g / 100 g Gewebe entspricht. Hierbei dient das Glykogen der Leber vor
allem der Aufrechterhaltung des Blutglukosespiegels, wohingegen das Glykogen der

Muskulatur nur den Eigenbedarf des Organs an Glukose decken kann.

Steht den Muskelzellen geniigend Sauerstoff zur Verfiigung, wird aus der Glucose
unter Entstehung von Kohlendioxid und Wasser Energie gewonnen. In den Muskeln
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kann bei Sauerstoffmangel aus Glukose auch Milchsdure entstehen, welche teilweise
in der Leber erneut zu Glykogen verwandelt wird.

Die korpereigene Neusynthese von Glukose dient dazu, den Glukosebedarf der
Organe, besonders des Zentralnervensystems, der Erythrozyten und des
Nierenmarks auch dann zu decken, wenn keine exogene Zufuhr von Glukose erfolgt.
Unter anaeroben Bedingungen ist die Glukoneogenese aul3erdem der einzige
Energielieferant fir den Muskel.

Zu 80 % geschieht die Neogenese in der Leber und zu 20 % in der Niere, als
einzigem weiteren Organ mit der enzymatischen Ausstattung, die zur vollstandigen
Glukoneogenese befahigt ist. Glukose wird hierbei aus glukoplastischen
Aminosauren, vor allem bei Hunger aus abgebautem Muskelprotein, aus Laktat,
resultierend aus Erythrozyten und anaerobem Muskelstoffwechsel, sowie Glyzerin,
aus dem Abbau von Neutralfetten und anderen Lipiden, synthetisiert (L6ffler ,1998).

Glykogenolyse

Glykogen

Glukoneo—|| Glykolyse

genese

Lipogenese

%

Lipolyse

Aminosiuren

Endoxidation
im Zitratzyklus

-

COy + HyO

Fy

ATP Proteclyze

Abb. 2: Intermediarstoffwechsel aus Glykolyse, Pentosephosphatzyklus,
Glykogensynthese und Glukoneogenese (nach Scherbaum, 2001)
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Die Vorgange der Glykolyse, des Pentosephosphatzyklus, der Glykogensynsthese
und der Glukoneogenese werden zusammengefasst als Intermediarstoffwechsel
bezeichnet. Dieser dient unter Beibehaltung der lebenswichtigen Glukose-
homoostase der Aufrechterhaltung aller Kérperfunktionen. Zur Aufrechterhaltung
dieses Gleichgewichts ist ein gut abgestimmtes Regelsystem von Hormonen,
Enzymen und Substraten notwendig.

Unter Nichternbedingungen wird die Glukosekonzentration durch die gleich
bleibende Glukoseproduktion in der Leber, zum einen durch die Glukoneogenese,
zum anderen durch die Glykogenolyse, aufrecht erhalten. In diesem Zustand wird die
Glukose beim Gesunden zu 75 % von Insulin unabhéngigen Geweben genutzt
(Baron, 1988). Im Hungerzustand wird die hepatogene Glukoneogenese gesteigert
und der Glukoseverbrauch der Peripherie herabgesetzt. Bei langer andauernden
oder chronischen Hungerzustanden kann ein Teil des Glukosebedarfs des Gehirns
durch Ketonkorper ersetzt werden.

Bei der Regulation des Blutzuckergleichgewichtes spielt Insulin die Schlisselrolle, da
Insulin sowohl auf das Schlisselenzym der Glykolyse eine induzierende, wie auch
auf Enzyme der Glukoneogenese eine hemmende Wirkung hat.

Die wichtigsten Gegenspieler zu Insulin sind das Glukagon und die Katecholamine,
doch auch die Somatomedine und Glukokortikoide haben insulinantagonistische

Funktionen (Kruse-Jarres ,1995)
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2.6 Honig

In der Honigverordnung von 2004 ist Honig definiert als: ,der natursuf3e Stoff, der von
Honigbienen erzeugt wird, indem die Bienen Nektar von Pflanzen oder Sekrete
lebender Pflanzenteile oder sich auf den lebenden Pflanzenteilen befindende Exkrete
von an Pflanzen saugenden Insekten aufnehmen, durch Kombination mit eigenen
spezifischen Stoffen umwandeln, einlagern, dehydratisieren und in den Waben des
Bienenstocks speichern und reifen lassen” (HonigV, Anonymus 2004).

Die verschiedenen Herkunftsmdglichkeiten, Trachtquellen, Entstehungszeiten und
nicht zuletzt die Gewinnungsart und die Erntezeiten sind verantwortlich fir die groRe
Variabilitdt des Honigs.

Er unterscheidet sich nicht nur in seinen grobsinnlich wahrnehmbaren Eigenschaften
wie Farbe, Geruch und Geschmack, sondern auch im mikroskopischen Bild und in

der chemischen Zusammensetzung.

Mehrfachzucker
weitere 1-14%

Bestandteile

Zweifachzucker

4-15%
Fruchtzucker raubenzucker
34-41% 28-35%

Abb. 3: Durchschnittliche Zuckeranteile im Bliitenhonig (nach Hérandner 1993)

Chemisch betrachtet ist Honig eine Uibersattigte, konzentrierte, wassrige
Zuckerldsung mit wechselnder Zusammensetzung und verschiedenen weiteren

Inhaltsstoffen. Hauptbestandteile sind verschiedene Zuckerarten, Wasser,
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Mineralstoffe, Aminoséuren und EiweiBkomponenten. Die Honigzusammensetzung
variiert je nach Herkunftsland und Honigsorte (verschiedene Blitenhonige,
Waldhonig).

Fruchtzucker und Traubenzucker sind im Honig in groBen Mengen vorhanden. Nur
ein geringer Teil der enthaltenen Zucker sind Zweifach- oder Mehrfachzucker.

Honig enthalt neben Zucker und Kohlenhydraten vor allem Mineralstoffe. Der Gehalt

schwankt je nach Sorte und Herkunft:

Tab. 2: Mineralstoffgehalte im Honig, Angaben in mg / 100 g Honig
(nach Crane 1975)

Blutenhonig Honigtauhonig
Calcium 2,1-8,0 05-1,3
Kalium 30,5-50,8 48,2 -70,3
Magnesium 15-2.2 0,7-2,3
Natrium 5,5-10,0 28-4,6
Phosphat 1,7-125 6,6 —9,5

Honig enthélt in geringen Mengen auch EiweiRe (Aminosauren), Hormone (vor allem
Acetylcholin) sowie in verschwindender Menge Vitamine. Die wichtigsten
Eiweildverbindungen sind Enzyme, die aus den Speicheldriisen der Biene dem Honig
zugesetzt werden. Je intensiver die Nektarverarbeitung von den Bienen
vorgenommen wurde, desto héher ist der Enzymgehalt des Honigs. Eine weitere
Rolle spielt die Honiggewinnung und Verarbeitung durch den Imker, da die meisten

Enzyme licht- und hitzeempfindlich sind.

Invertase (Saccharase) wird von &lteren Bienen in den Futtersaftdrisen produziert.
Sie spaltet a-Glucoside wie Saccharose (Rohrzucker, Invertzucker) vom a-
glucosidischen Ende (=Glukose) her hydrolytisch in Glukose und Fruktose. Im
weiteren Verlauf der Honigreifung (bei einem Wassergehalt von 15 — 20 %) wirkt
dieses Enzym jedoch auch transglukosidierend. Die Invertase Ubertragt dann den
Glucosylrest nicht mehr nur auf Wassermolekiile (was zur Glukose fiihrt) sondern
auch auf andere Zuckermolekiile. So entsteht durch Ubertragung von Glukose auf
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ein weiteres Saccharosemolekiil das Trisaccharid Erlose, bei der Ubertragung auf ein

weiteres Glukosemolekil das Disaccharid Maltose (Lipp 1994).

Als feste Bestandteile findet man im Honig Blitenpollen, die Riickschlisse auf die
botanische und geographische Herkunft zulassen. Weiter finden sich zuckertolerante
Hefen und Pilze, die dafur verantwortlich sind, dass Honig mit einem Wassergehalt
von Uber 20 % gart. Neben Uber 50 verschiedenen Aromastoffen enthalt Honig auch
eine Reihe von organischen Séauren, die sowohl aus den Pflanzen als auch aus den

Speicheldriisen der Bienen in den Honig gelangen (Precht 1994).

Veroffentlichungen zu Ernédhrungsempfehlungen fur Hypercholesterindmiepatienten
stellen Honig in eine Reihe mit Haushaltszucker, Fruchtséften, Stfspeisen u.a.. Man
empfiehlt, Zucker und zuckerhaltige Lebensmittel grundséatzlich zu meiden, da sie zu

einem Anstieg der Serumtriglyzeride fihren kdnnen (Kroner 2005).

Im Gegensatz zu Honig besteht Haushaltszucker (Saccharose) zu 100 Prozent aus
Riben- oder Rohrzucker und kann vom Korper nicht direkt genutzt werden. Er muss
zunéchst in Traubenzucker (Glukose / Dextrose) und Fruchtzucker (Fruktose /
Lavulose) aufgespalten werden, damit der Organismus ihn aufnehmen kann. In den
Muskelzellen wird nur der Uber den Blutkreislauf transportierte Traubenzucker
genutzt. Wird dem Organismus mehr Traubenzucker zugefihrt als aktuell benétigt,
verwandelt er diesen in Glykogen, das in der Leber und in geringem Masse auch in
der Muskulatur gespeichert wird. Bei Bedarf wird es in Traubenzucker
zuriickverwandelt. Fruchtzucker dient ebenfalls dazu, in der Leber Glykogen
aufzubauen. Bei Bedarf wird er Uber diesen Weg zu Traubenzucker umgewandelt.
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2.6.1 Sekundére Pflanzenstoffe im Honig

Neben Fruchtzucker, Traubenzucker, Aminoséuren und Mineralstoffen sind im Honig
so genannte sekundare Pflanzenstoffe enthalten. Sekundare Pflanzenstoffe sind
nicht-nutritive bioaktive Nahrungsinhaltsstoffe pflanzlichen Ursprungs, die bislang als
nicht essentiell eingestuft werden, aber in der Regel abhéngig von der Dosis
gesundheitsfordernde Eigenschaften haben (Bischoff 2008).

Sekundare Pflanzenstoffe werden von den Pflanzen haufig zum Schutz gegen
Schadlinge und Krankheiten, oder auch als Wachstumsregulatoren bzw. als Farb-,

Geschmacks- oder Geruchsstoffe gebildet.

Sekundéare Pflanzenstoffe nach Bischoff:
« Alkaloide
¢ Anthocyane
« Aromastoffe
* Betaine
« Biogene Amine
» Bitterstoffe
¢ Cyanogene Glycoside
 Atherische Ole
¢ Farbstoffe
* Flavonoide (Flavenole, Isoflavone)
¢ Leukoanthocyanidine
« Polyphenole (Ellagséure, Hydroxybenzoesaure, Hydroxyzimtsaure)
* Purinkdrper
» Senféle

e Terpene

Bei der Beschreibung der Heilwirkung von Honig werden oftmals die Flavonoide als
ausschlaggebende Substanzen genannt, so auch von Prof. Dr. Jost H. Dustmann,
dem Beirat fir Honigfragen im Deutschen Imkerbund DIB, in einem Interview mit der
Stiftung Warentest (Dustmann 2004). Sekundare Pflanzenstoffe wie Flavonoide
wirken als Antioxidantien. Sie unterstiitzen den Kérper beim Kampf gegen freie
Radikale. Der Gehalt an Antioxidantien und deren biologische Effekte schwanken
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stark, je nach Honigsorte. Die gesundheitsfordernde Wirkung des Honigs lasst sich
nach Dustmann insgesamt durch das Zusammenwirken verschiedener Inhaltsstoffe
begriinden. Die Stiftung Warentest halt dem entgegen, dass der Gehalt an
Flavonoiden im Honig insgesamt sehr gering sei.

Auch die von der Wettbewerbszentrale der EU mittlerweile verbotene CMA, die
Centrale Marketing-Gesellschaft der deutschen Agrarwirtschaft, nannte die 180
Begleitstoffe im Honig als Ursache fiir seine Heilwirkung. Zu den wichtigsten
gehdrten so genannte Inhibine, das sind Hemmstoffe wie Flavonoide. Als wichtigste
Spurenstoffe gelten die beiden Flavonoide Pinocembrin, ein hitzestabiles
Antibiotikum, und Kaffeesaure - es hemmt Entziindungen. Andere Flavonoide im
Honig helfen gegen Viren und wirden heute auch als Mittel gegen Krebs erprobt
(Anonymus 2000, Zucker-Report der CMA; Jaganathan 2009).

Bei den Flavonoiden handelt es sich um im Pflanzenreich weit verbreitete sekundare
Pflanzeninhaltsstoffe mit gro3er struktureller Vielfalt und zahlreichen
pharmakologischen Eigenschaften. Die gelbe Farbe (Flavus = gelb) vieler Flavonoide
hat dieser Stoffgruppe ihren Namen gegeben. Auch die violett gefarbten Anthocyane
(Anthos = Bllte, cyanos = blau) gehoren dieser Stoffgruppe an. Charakteristisch fiir
alle Flavonoide ist aufgrund gleicher biogenetischer Vorstufen ein C15-Kohlenstoff-
Gerlist, das durch
¢ unterschiedlichen Oxidationsgrad des mittleren C-Ringes (Flavon, Flavonol,
Flavanon, Flavononol, Catechine, Anthocyanidine, Leukoanthocyanidine)
e stark variierende Zahl und Anordnung von OH-, O- und C- Substituenten an
Ring Aund B
« unterschiedliche Art, Zahl und Stellung der Zuckerreste (Glycoside) und
« die Position des B Ringes (Isoflavone)
in zahlreichen Variationen vorkommt (Watzl 2005).

In der Pflanze selbst haben Flavonoide vermutlich direkte biologische Funktionen
wie:

* Anlockung von Insekten durch farbige Bllten

¢ Schutz gegen Befall von Insekten, Viren und Pilzen

¢ Kontrolle von Wachstumsvorgangen

¢ und die Beteiligung an RedOx-Systemen des Zellstoffwechsels.
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In der Technik werden Flavonoid-Drogen zum Farben von Wolle (z. B. Farberginster)
und aufgrund ihrer antioxidativen Eigenschaften zur Konservierung von Fetten und
Obstsaften verwendet (Watzl 2005).

Die Gesamtmenge der Flavonoide im Honig schwankt zwischen 0,5 und 2 mg pro
100 g. Die im Honig vorkommenden Flavonoide gehdren sowohl zur Gruppe der
Flavonole (Quercetin, Kaempferol, Isorhamnetin) als auch zur Gruppe der Flavanole
(Pinobanksin) und Flavonone (Pinocembrin) (Frank 2007).

Nach Angaben von Potschinkova (1999) schwankt die Menge an Flavonoiden im
Honig in Abh&ngigkeit von der Pollenmenge. Der von den Bienen gesammelte

Blutenpollen zeichnet sich durch einen reichen Gehalt an Flavonoiden aus.

Bohl konnte 2007 erstmals auf molekularer Ebene nachweisen, dass Flavonoide
Vorgéange in Korperzellen verlangsamen oder beschleunigen kénnen. Diese Wirkung
beruht auf der Bindung von Flavonoiden an den Eiweil3stoff Aktin. Aktin ist eines der
am haufigsten vorkommenden Proteine im Korper und ermdglicht im Zusammenspiel
mit anderen Proteinen neben der Muskelkontraktion die Veranderung der Zellform
und die Trennung der Tochterzellen bei der Zellteilung.

Flavonoide konnen die Kettenbildung von Aktinmolekdilen, die fur viele Zellfunktionen
wesentlich ist, beinflussen. Auch im Kern lebender Zellen binden die Flavonoide an
das Aktin und bestimmen so die Geschwindigkeit, mit der das Erbgut von der DNA
abgelesen wird. Flavonoide funktionieren gewissermaf3en wie Schalter, die die
Wirkung von Aktin hemmen oder verstarken. Mittels Infrarotspektroskopie konnte so
die verstarkende Wirkung des Flavonoids Epigallocatechin (,Aktivator) und die
hemmende Wirkung von Quercetin (,Inhibitor) nachgewiesen werden (Bohl et al.
2007).

Die strukturelle Vielfalt der Flavonoide spiegelt sich auch in einer Vielzahl
pharmakologischer Wirkungen wider. Da man friiher vermutete, dass ein Mangel an
Citrus-Flavonoiden, Rutin, Quercetin, Taxifolin und anderen die Briichigkeit der
kapillaren BlutgefaRe erhdhe, sprach man von Vitamin P (Permeabilitat) -

Substanzen, heute jedoch besser von Bioflavonoiden.
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Wasserl6sliche Rutinpréparate (z. B. Troxerutin) werden heute bei Erkrankungen mit
verminderter Kapillarresistenz (Hochdruck, Arteriosklerose, Diabetes) eingesetzt.

Die antiphlogistische und antiddemattse Wirkung von Rutin, Quercetin, Apigenin und
anderen ist in erster Linie durch den Einfluss auf die Prostaglandin-Kaskade zu
erklaren.

Procyanidine aus WeiRdorn (Crategus), Arnika und Ginkgo wirken gefaRerweiternd
und herzstarkend (positiv inotrop). Haufige Anwendungen finden diuretische Tees
aus Birkenblattern (Betula), Hauhechel (Ononis), Goldrute (Solidago) und
Ortosiphon-Blattern.

Die antihepatotoxische Wirkung von hoch angereicherten Extrakten aus
Mariendistelfriichten (Silymarin; Silybin, Silychristin, Silydianin) wird bei
Lebererkrankungen ausgenutzt.

In den letzten Jahren hat Rotklee aufgrund seiner dstrogenen Wirkung durch
Isoflavone bei Wechseljahren-Beschwerden Bedeutung erlangt.

Die antioxidativen Eigenschaften stark hydroxilierter Flavonoide als Radikalfanger
aus z. B. grinem Tee und Weinlaub spielt fir den Nahrungserganzungsmittelmarkt
eine immer gréRer werdende Rolle, da eine glinstige erndhrungsphysiologische
Bedeutung zur Krebs-Chemopravention erkannt wurde (Heigl 2003).
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2.7 Bisherige Untersuchungen zu Honig und Cholest  erin

Einer der Vorreiter bei der Erforschung eines giinstigen Einflusses von Honig auf den
Cholesterinspiegel ist Noori S. Al-Waili vom Dubai Spezialiced Medical Center.
Bereits 2003 verdffentlichte er Ergebnisse experimenteller Injektionen einer
Honiglosung in die Vene oder die Lunge von gesunden Schafen (Al-Wiali 2003). Er
kam zu dem Schluss, dass i.v. Infusionen von Honiglésungen in Konzentrationen von
5 bis 40 % in der Anwendung sicher seien und sowohl das Cholesterin als auch die

Triglyzeride im Blut senken wiirden.

2004 veroffentlichte Al-Waili erste Studienergebnisse an Menschen (Al-Waili 2004).
Er beschreibt zum einen Einzeldosisexperimente an gesunden Probanden und
Patienten mit Hypercholasterindmie, die eine , zwei und drei Stunden nach oraler
Honigaufnahme zu einer Verbesserung der Blutfettwerte fuhrten.

Zum anderen beschreibt er zwei Experimente Uber die 15tagige tagliche orale
Aufnahme einer Honiglésung durch gesunde Probanden und
Hypercholesterinamiepatienten. Er fihrt keine Kontroll- oder Plazebogruppe und
betrachtet die Wirkung der Honiglésung auf die Blutfettwerte. Die beobachteten
Veranderungen an den 8 gesunden Probanden sind alle nicht signifikant. Bei der
Gruppe der Hypercholesterindmiepatienten gibt er einzig fur die Reduktion des
Gesamtcholesterins um 8 % von durchschnittlich 212 auf 195 mg / dl eine Signifikanz

mit einem p = 0,016 an.

Die von ihm postulierte Reduktion von Gesamtcholesterin und LDL durch
Honigkonsum steht im Widerspruch zu der durch Honig erhéhten Fruktoseaufnahme.
Swanson (1992) untersuchte in einer Cross-over Studie die Folgen einer
fruktosereichen Diat auf den Stoffwechsel von gesunden Probanden. Beide Gruppen
erhielten die gleiche Menge Kohlenhydrate, Proteine, Fette, gesattigte, einfach- und
mehrfach ungesattigte Fettsduren, Cholesterin und Rohfaser mit der Nahrung.
Einziger Unterschied der Gruppen war die Kohlenhydratquelle. Die Fruktosediat
enthielt 20 % ihrer Gesamtenergie in Form von Fruktose, wéhrend die Kontrollgruppe
fast ihre gesamte Energie in Form von Glukose und Polysacchariden aus Glukose

enthielt. Der Fruktosegehalt war hier weniger als 3 %.
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Nach 28 Tagen waren das Serumcholesterin um 9 % und LDL um 11 % signifikant
héher als in der Stéarkegruppe. Interessanter Weise zeigten sich diese Unterschiede
erst ab dem 14. Tag der Untersuchung. Am Tag 1 und am Tag 7 wiesen die Gruppen
keine signifikanten Unterschiede beziiglich des Serumcholesterols und des LDLs auf.
Ein signifikanter Unterschied der Triglyzeride trat nur am Tag 1 auf und war im
weiteren Verlauf nicht mehr feststellbar.

Al-Wailis oben genannte Ergebnisse aus 2004 an gesunden Probanden ebenso wie
an Hypercholesterindmiepatienten stehen im Widerspruch zu den beschriebenen
Aussagen von Swanson (1992). Er versucht dies damit zu erklaren, dass er im
naturlichem Honig bestimmte Substanzen vermutet, die die Blutfette reduzieren.

Welches diese Substanzen seien, miisste noch ermittelt werden.

Nach Truswell (1994) fuhrt eine Erhdhung des Kohlenhydratanteils der Nahrung zu
einem moderaten Anstieg der niichtern ermittelten Plasmatriglyzeride. In
Langzeituntersuchungen normalisierte sich der Triglyzeridwert nach 20 bis 32
Wochen trotz fortgesetzter Kohlenhydratdiat wieder nahe dem Ausgangswert.
Weiterhin beschreibt er signifikante ethnische und geschlechtsspezifische
Unterschiede. Mannliche Patienten zeigten mehr kohlenhydratinduzierte

Plasmatriglyzeride als weibliche.

Trotz gleicher Kohlenhydratbilanz der Honigldsung und der Honigersatzldsung findet
Al-Walili bei seinen Versuchen nach einer einzelnen Dosis einen deutlich stérkeren
Anstieg der Triglyzeride bei dem kinstlichen Honig. Dieser ist wiederum nicht
signifikant. Er erklért dies ebenfalls mit den im Honig enthaltenen unbekannten
Substanzen.

Ob Honig und Zucker einen unterschiedlichen Einfluss auf den Blutzucker und die
Blutfettwerte haben, untersuchten Chepulis et Starkey (2008) im Rattenmodell. Drei
Gruppen von Sprangue Dawley Ratten wurden entweder zuckerfrei, mit einem Futter
mit 7,9 % Saccharose oder mit 10 % Honigzusatz ad libitum geflttert (der Honig
enthielt 21 % Wasser). In der Saccharose-Gruppe waren die Gewichtszunahme und
der Korperfettanteil signifikant erhoht, in der Honiggruppe waren sie ahnlich niedrig
wie in der zuckerfreien Gruppe.
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Weiterhin konnte nachgewiesen werden, dass Glykohamoglobin (HbAlc), eine Form
des roten Blutfarbstoffs, an den Glukose gebunden ist und die zur Verlaufskontrolle
von Patienten mit Diabetes mellitus verwendet wird, in der Honiggruppe signifikant
niedriger war als in den Gruppen mit Saccharose oder zuckerfreier Diat. Im Vergleich
zu diesen beiden anderen Gruppen war in der Honiggruppe der HDL-Spiegel
signifikant erhdht (Chepulis et Starkey 2008).

Buserolles et al. prasentierten 2002 einen guinstigen Einfluss der Honigfitterung auf
den Triglyceridspiegel im Blut von Ratten.

Bereits 1994 stellte Truswell in einer Ubersichtsarbeit deutlich heraus, dass es im
Kohlenhydratstoffwechsel starke tierartliche Unterschiede gibt. Untersuchungen zum
Einfluss einer Kohlenhydratdiat auf die Blutfettwerte an Ratten seien nicht mit den

Ergebnissen von Humanstudien zu vergleichen (Truswell 1994).

Zusammenfassend ergeben sich aus den vorliegenden Arbeiten einige Hinweise
dafir, dass sich ein erhdhter Honigkonsum giinstig auf den Cholesterinstoffwechsel
auswirken kénnte. Wenngleich sich die im Tiermodell gewonnenen Erkenntnisse
keineswegs unkritisch auf den Menschen lbertragen lassen und die bisher
verdffentlichten Ergebnisse zu Studien beim Menschen aufgrund der geringen
Gruppengrof3e in ihrer Aussagekraft zu hinterfragen sind, erscheint es sinnvoll und

gerechtfertigt, diese Moglichkeit naher zu untersuchen.
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2.8 Untersuchungen zu Gelee royal und Cholesterin

Gelee royale, Weiselfuttersaft oder Koniginnenfuttersaft, ist der Futtersaft, mit dem
die Honigbienen ihre Kdnigin aufziehen. Mit diesem Gemisch aus den Sekreten der
Futtersaftdriise und der Oberkieferdriise der Arbeiterinnen werden alle Bienenlarven
wahrend der ersten drei Tage gefittert. Die Larve der Arbeiterinnenbiene erhalt
danach nur noch Pollen und Honig. Die Kdniginnenlarve hingegen wird bis zum 5.
Tag, dem Zeitpunkt der Verdeckelung ihrer Zelle, und nach dem Schlipfen wahrend
ihres gesamten Lebens ausschlie3lich mit diesem Weiselfuttersaft gefittert.

Gelee royal ist eine milchig-weil3e, cremige Flissigkeit und besteht biochemisch aus
einer Mischung von verschiedenen Proteinen, essentiellen Aminosauren, Fettsduren,
Zuckern, Sterolen, Vitaminen, Mineralstoffen und zahlreichen anderen Substanzen.
Da die Arbeiterbienen bei der Honigherstellung den gesammelten Nektar wiederholt
mit ihrem Speicheldriisensekret versetzen, finden sich die Inhaltsstoffe von Gelee

royal in geringeren Konzentrationen auch im Honig wieder (Minstedt 2009).

Als Ursachen fiir eine Hypercholesterindmie werden u.a. die gesteigerte Aufnahme
von Fruktose, erhdhte Serumfruktosespiegel und erhdhte Blutfettwerte angesehen
(Bantle 2000, Segal 2007). Da verschiedene Untersucher im Gelee royal Substanzen
mit Insulin-&hnlicher Wirkung fanden (Kramer 1977, Salazar-Olivo 2005), wurden
Untersuchungen zum Glukose- und Fruktosestoffwechsel nach oraler Gelee royal
Einnahme durchgefiuhrt und auch der Einfluss auf die Serumlipide untersucht.

Als Glukosetoleranz wird die Fahigkeit des Kérpers verstanden, den
Blutzuckerspiegel nach Aufnahme von Glukose im normalen Bereich zu halten. 20
gesunde Patienten zeigten im oralen Glukosetoleranztest 2 Stunden nach Aufnahme
von 20 g Gelee royal signifikant niedrigere Glukosewerte (Miinstedt 2009). Ein
ahnlich durchgefihrter Fruktosetoleranztest nach Aufnahme von 20 g Gelee royal
zeigte jedoch keinen Effekt auf den Serumfruktosespiegel und die Blutfette (Miinstedt
2009).

Ein weiterer Aspekt bei der Wirkung von Gelee royal auf den Cholesterinspiegel ist

seine antioxidative Wirkung. So konnte in vitro sowie in vivo an Ratten gezeigt
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werden, dass bestimmte Peptide im Gelee royal die Lipidperoxidation hemmen (Guo
2008).

Auch eine kleinere klinische Studie zeigte einen Einfluss auf die Blutfette. Sieben
gesunde Probanden erhielten 6 g Gelee royal taglich fir 4 Wochen und wiesen
danach signifikant reduzierte Gesamtcholesterin- und LDL-Spiegel auf (Guo 2007). In
einer spateren Studie an 50 Hypercholesterindmiepatienten erbrachte die
vierzehntagige tagliche Einnahme von 10 g Gelee royal zwar eine signifikante
Erh6hung von HDL bei élteren Patienten (> 60 Jahre), konnte aber einen positiven
Effekt auf den LDL-Spiegel friiherer Untersuchungen nicht bestétigen (Minstedt
2009).
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3. Material und Methode

3.1 Studienprotokoll

Auf eine Pressemitteilung hin veréffentlichten die Giessener Tageszeitungen am 3.
Januar 2008 einen Aufruf zur Teilnahme an der Studie. Es wurden 60 Personen
(ménnlich oder weiblich) mit erh6hten Cholesterinwerten gesucht, die bereit wéaren,
Uber einen Zeitraum von 14 Tagen Honig oder eine Honig-ahnliche Lésung zu
konsumieren. Den Lesern wurde mitgeteilt, dass vor und am Ende der
Honigbehandlung die Cholesterinwerte im Serum bestimmt und die
Erndhrungsgewohnheiten erfasst wirden.

Uniklinik plant Studie
Honig gegen einen zu hohen Cholesterinspiegel?

GieRen (pm). Cholesterinreiche Ernahrung und hohe Blut-Cholesterinspiegel spielen wahrscheinlich eine
Rolle bei der Entstehung von Herzinfarkten. In der medizinischen Praxis stellt die Senkung des Blut-
Cholesterinspiegels ein wesentliches Element der vorbeugenden Behandlung von Herzinfarkten dar, so
dass weltweit etwa 25 Millionen Menschen regelméafig cholesterinsenkende Praparate einnehmen. Diese
Cholesterinsenker stellen heute das weltweit umsatzstarkste Segment des Pharmamarktes mit Umsétzen
von mehr als 25 Milliarden Dollar dar.

Jungere Forschungsergebnisse deuten an, dass Honig auch den Cholesterinspiegel guinstig beeinflusst
und inshbesondere das »schéadliche« LDL-Cholesterin senkt. Diese Ergebnisse gilt es zu tberprifen, denn
eine derartige einfache Art der Behandlung kdme den Wunsch von Patienten nach einer natirlichen
Behandlung entgegen und wiirde sicher auch zu einer Kostendampfung im Gesundheitswesen fiihren.
Fur eine Studie zur Frage der Cholesterinsenkung durch Honig sucht das Universitéatsklinikum 50
Personen (mannlich oder weiblich) mit erhbhten Cholesterinwerten, die bereit wéren, tiber einen Zeitraum
von 14 Tagen Honig oder eine Honig-&hnliche Losung zu konsumieren. Die Personen sollten nicht an
einer Zuckerkrankheit leiden. Eine Behandlung mit Cholesterinsenkern ist kein Problem. Vor und am Ende
der Honigbehandlung werden die Cholesterinwerte im Serum bestimmt und es werden die
Ernéhrungsgewohnheiten erfasst.

Interessenten konnen sich unter der Telefonnummer (0641) 9945105 (F. Ruhl) Faxnummer (0641)
9945139 oder E-Mail: karsten.muenstedt@gyn.med.uni-giessen.de zu melden. Hier kénnen Termine
vereinbart werden oder Fragen beantwortet werden. Diejenigen, die fiir die Studie in Frage kommen und
wie geplant beenden, erhalten eine Aufwandsentschadigung von 100 Euro.

Quelle: Giessener Allgemeine (2008-01-03)

Webseite: http://www.giessener-allgemeine.de/
veroffentlicht von 2008-01-03 bis 2008-03-04

Abb 4: Onlineversion des Studienaufrufes in der Giessener Allgemeinen vom
03.01.2008

Auf diesen Artikel meldeten sich knapp 300 Interessenten. Diese wurden telefonisch
Uiber Ziele und Ablauf unserer Studie informiert. Dabei wurde erfragt, ob sie die
Einschlusskriterien erfiillten. Diese waren eine bestehende Hypercholesterindmie
und ein Gesamtcholesterin von > 200 mg / dl. Die Patienten durften nicht an
Diabetes mellitus, anderen endokrinen Erkrankungen oder an einer bekannten
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Honigallergie leiden. Eine bestehende medikamentdse Therapie war kein

Ausschlusskriterium.

Es wurden die ersten 60 Patienten ausgewabhlt, die diese Kriterien erfiillten. Den
restlichen Interessenten wurde mitgeteilt, dass die erforderliche Patientenzahl fur die
Studie bereits erreicht sei. Bei dieser Gelegenheit wurde die Bereitschaft erfragt, an
einer evtl. Folgestudie teilzunehmen. Die Patienten erhielten per Post weitere
Informationen zur Studie, einen Erndhrungsfragebogen (Hauenschild, A. 2007) und
ein Formular mit der Einverstandniserklarung zur Teilnahme an der Studie.

Die Patienten wurden aufgefordert, drei Tage vor der ersten Blutabnahme ein
vollstandiges Ernahrungsprotokoll zu fuhren und morgens zwischen 7 und 8 Uhr
niichtern in der Universitatsfrauenklinik Giel3en zu erscheinen. Bei diesem Termin
wurden sie erneut Uber die Ziele der Studie aufgeklart und gaben ihre schriftliche
Einverstandniserklarung und das erste Ernéhrungsprotokoll ab. Zu diesem Zeitpunkt
wurden jedem Studienteilnehmer 10 ml Blut zur Bestimmung von Gesamtcholesterin,
Triglyceriden, low-density Lipoprotein (LDL), high-density Lipoprotein (HDL) und
Lipoprotein al entnommen.

Jeder Patient erhielt einen neuen Erndhrungsfragebogen fir die 3 Tage vor der
néachsten Blutentnahme in 2 Wochen und einen INKA-h Fragebogen (von Georgi
2006).

Jeder Studienteilnehmer erhielt 14 Becher mit 75 g Honig oder 75 g einer
honigahnlichen Zuckerldsung aus Glukose und Fruktose als Plazebo.

Diese sollten die Probanden jeden morgen verdiinnt mit etwas warmen Wasser auf
einmal zu sich nehmen. Die Gruppen Verum und Plazebo wurden
pseudorandomisiert durch alternierende Zuordnung zu den Therapiegruppen
innerhalb der Schichten Geschlecht und bestehende Medikation gegen

Hypercholesterinamie.

2 Wochen spater erschienen die Teilnehmer morgens zwischen 7 und 8 Uhr zur
zweiten Blutentnahme, gaben das zweite Ernahrungsprotokoll und den INKA-h

Fragebogen ab und wurden Uber Probleme und Nebenwirkungen wahrend der
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Studie befragt. Die Studie begann am 9. Januar 2008 und endete am 4. Februar
2008.

Alle Blutuntersuchungen erfolgten unmittelbar im Anschluss an die Blutentnahme.
Sie wurden durch das Institut fir Klinische Chemie des Universitatsklinikums GieRen
und Marburg GmbH, Standort Giel3en unter Routinebedingungen durchgefihrt.

Bei dem verwendeten Honig handelte es sich um Langnese Sommerblitenhonig,
eine Mischung verschiedener Honige aus Europa, Mittel- und Stidamerika. Der Honig
wurde ebenso wie die honigahnliche Zuckerlésung vom Hersteller, der Firma
Langnese Honig GmbH & Co. KG, in neutrale Kunststoffbecher mit
Schraubverschluss zu Portionen von 75 g abgefillt und zu Chargen a 14 Becher
verpackt. Die Chargen waren einzeln nummeriert, den Probanden war die Zuordnung
der Nummern nicht bekannt.

Die Fa. Langnese Honig GmbH & Co. KG charakterisierte den von ihr gelieferten
Honig folgendermallen:

¢ Wassergehalt 17,3 %

» Diastasezahl 24,9

¢ HMF-Gehalt 13,2 ppm
¢ Fruktosegehalt 421 %

¢ Glukosegehalt 34,0 %

Die gelieferte Zuckerldsung sollte einen gleichen Gehalt an Fruktose und Glukose

aufweisen.

Sowohl von dem Honig als auch von der Zuckerldsung lie3en wir durch das Institut
fur Bienenkunde Celle beim Niedersachsischen Landesamt fir Verbraucherschutz
und Lebensmittelsicherheit blind eine Honigvollanalyse und eine Zuckerspektrums-
messung durchfihren. Die Ergebnisse sind im Anhang 9.4 wiedergegeben.

Fir diese Studie wurde bewusst ein kommerzieller multifloraler Mischhonig des
deutschen Marktfiihrers verwendet, da dieser am ehesten das Konsumverhalten des
Verbrauchers abbildet. Eventuelle Einflisse eines zu Gunsten der Fruktose einseitig
verschobenen Zuckerspektrums spezieller Sortenhonige wie z.B. Waldhonig oder
Lindenblitenhonig bleiben dabei unberticksichtigt.
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3.2 Auswertung und Statistik

Die statistische Auswertung erfolgte in Zusammenarbeit mit Herrn Dr. rer. nat. Dipl.
Math. Klaus Failing von der AG Biomathematik und Datenverarbeitung des
Fachbereiches Veterindrmedizin. Fir die statistischen Berechnungen wurde das
Statistik - Programmpaket BMDP / Dynamic, Release 7.0 verwendet (Dixon,1993).

BMDP ist eine Sammlung eigenstandiger Programme zur statistischen
Datenanalyse. Diese werden durch eine einheitliche, auf dem Englischen basierende
Kontrollsprache aufgerufen. Sie sind durch die selbst-dokumentierenden BMDP-
SAVE-Files fur Daten und Ergebnisse ‘integriert' und greifen auf eine gemeinsame
Menge von Unterprogrammen zurtick. BMDP stellt eine Erganzung zum
Standardsystem SAS dar.

Die Homogenitatsprifung der Gruppen Verum (Honig) und Plazebo (Zuckerldsung)
wurde fur quantitative und qualitative GroRen getrennt durchgeftihrt. Die
quantitativen GrofRen waren das Alter, die KérpergréRe, das Gewicht, der
Kdrpermassenindex (BMI), die Dauer der Erkrankung an Hypercholesterinamie, die
Dauer der Statinbehandlung, der geschéatzte jahrliche Honigkonsum und aus der
Untersuchung der ersten Blutprobe das Gesamtcholesterin, das HDL-Cholesterin,
das LDL - Cholesterin, der Quotient aus LDL / HDL - Cholesterin, das Lipoprotein a
und die Triglyzeridkonzentration.

Die untersuchten qualitativen Grof3en waren das Geschlecht, die Frage, ob Statine
eingenommen wurden oder nicht, sowie der Tabak- und der Alkoholkonsum.

Bei der Festlegung des Signifikanzniveaus legt man die Irrtumswahrscheinlichkeit
fest, mit der die Nullhypothese falschlicherweise abgelehnt wird, obwohl sie wahr ist.
In unserem Fall bestand die Nullhypothese aus der Annahme, dass der regelmaRige
Konsum von Honig einen positiven Effekt auf den Cholesterinspiegel ausubt.

Bei der statistischen Auswertung der Untersuchungsergebnisse wurde das
Signifikanzniveau auf a = 0,05 festgelegt. Ergebnisse mit p < 0,05 wurden als
statistsich signifikant angesehen. Soweit méglich wird der errechnete p - Wert

angegeben (Bender 2001).
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4 Ergebnisse

4.1 Demographische Charakteristika des Probandenk  ollektivs

Bei den quantitativen GroRen wurde das arithmetische Mittel als Durchschnitt aller 30
Werte gebildet. Zur Beschreibung der Spannweite wurden der kleinste und der
gréRte Wert der Messreihe angegeben. Die Standardabweichung (SD,
standarddeviation) wurde flr beide Gruppen errechnet und beschreibt die Variabilitat
der Einzelwerte.

Tab. 3: Quantitative Eigenschaften des Probandenkollektivs zur
Homogenitatsprufung der Gruppen ,Verum* und ,Plazebo®, Teil I: Alter, KérpergréRRe,

Korpergewicht, Kérpermassen-Index, jahrlicher Honigkonsum, Summe der

Klagsamkeit
Variable Gruppe Anzahl Durch- Standard- | min. max.
(n) schnitt abwei-
) chung
=S)
Alter [Jahre] 60 60,7 10,4 35,6 86,8
Verum 30 62,6 11.0 35,6 86,8
Placebo 30 58,8 9,6 41,6 72,0
KorpergroRe [cm] 60 170,9 9,0 156,0 192,0
Verum 30 170,5 8,8 156,0 192,0
Placebo 30 171,3 8,2 158,0 190,0
Korpergewicht [kg] 60 74,8 12,1 47,0 103,8
Verum 30 73,6 12,0 47,0 103,8
Placebo 30 76,1 12,2 56,0 103,0
Kdrpermassenindex 60 25,6 3,2 19,2 34,8
BMI [kg / m?] Verum 30 25,3 3,2 19,2 32,1
Placebo 30 258 3,2 20,2 34,8
Jahrlicher 60 3,6 3,3 0,0 12,0
Honigkonsum Verum 30 3,6 34 0,0 12,0
[kg/Jahr] Placebo 30 3,6 3,2 0,0 12,0
Summe der 60 20,6 14,0 0,0 61,0
Klagsamkeit Verum 30 21,9 13,9 4,0 61,0
Placebo 30 19,4 14,3 0,0 58,0
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Tab. 4: Quantitative Eigenschaften des Probandenkollektivs zur
Homogenitatspriifung der Gruppen ,Verum*“ und ,Plazebo*, Teil Il: Dauer der
Hypercholesterindmie, Dauer der Statinbehandlung, Blutwerte zu Beginn der

Untersuchung
Variable Gruppe Anzahl Durch- Standard- | min. max.
(n) schnitt abwei-
(%) chung
(=S)

Dauer der Hyper- 60 13,4 9,1 1,0 35,0
cholesterinamie Verum 30 13,7 10,4 1,0 35,0
[Jahre] Placebo 30 13,0 7,7 1,0 30,0
Dauer der Statin- 60 19,4 45,0 0,0 300,0
behandlung [Monate] | Verum 30 12,2 26,8 0,0 120,0

Placebo 30 26,6 57,3 0,0 300,0
Gesamtcholesterin 60 250,1 48,2 155,0 390,0
zu Beginn [mg/dl] Verum 30 265,7 53,1 190,0 390,0

Placebo 30 234,5 37,6 155,0 308,0
HDL-Cholesterin 60 63,8 17,0 39,0 120,0
zu Beginn [mg/dl] Verum 30 66,8 19,4 39,0 120,0

Placebo 30 60,7 13,8 39,0 86,0
LDL-Cholesterin 60 145,1 34,6 75,0 244,0
zu Beginn [mg/dl] Verum 30 153,6 38,5 80,0 244,0

Placebo 30 136,6 28,3 75,0 205,0
Quotient LDL/HDL 60 2,4 0,9 1,0 52
zu Beginn Verum 30 25 1,0 1,0 52

Placebo 30 2,4 0,9 1,0 47
Lipoprotein a 60 34,1 33,677 10,00 161,00
zu Beginn [mg/dl] Verum 30 27,8 28,008 10,00 113,00

Placebo 30 40,4 37,959 10,00 161,00
Triglyceride 60 128,8 72,189 33,00 339,00
zu Beginn[mg/dl] Verum 30 124,6 66,600 33,00 280,00

Placebo 30 132,9 78,298 55,00 339,00

Zur Homogenitatsprifung quantitativer Groéf3en der Gruppen ,Verum“ und ,Plazebo*
wird die Signifikanz (p) des Unterschiedes der Durchschnittswerte ermittelt. Ergibt die
graphische Darstellung der Stichprobenwerte als Histogramm einen glockenartigen
Verlauf, spricht man von der Gaul3- oder Normalverteilung. Hier wird zur Ermittlung
der Signifikanz der so genannte T-Test durchgefiihrt. Er bezeichnet eine Gruppe von
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Hypothesentests. Den t-Test im eigentlichen Sinn gibt es nicht. Es handelt sich hier

lediglich um einen beliebigen Hypothesentest mit t-verteilter Testprufgrofle.

Bei zahlreichen biologischen Merkmalen zeigt sich bei der Darstellung der
Stichprobenergebnisse im Histogramm keine Normalverteilung. Besonders, wenn
Merkmale keine negativen Werte annehmen kénnen, jedoch positive Messwerte in
der Nahe von Null vorkommen, zeigt die Haufigkeitsverteilung rechts vom Nullpunkt
einen steilen Anstieg bis zum Maximum und danach einen weiten, flachen Abfall.
Solche Verteilungen werden als ,linkssteil* oder ,rechtsschief‘ bezeichnet. Bei einer
solchen rechtsschiefen Verteilung wird die Signifikanz (p) des Unterschiedes der
Mittelwerte durch den Wilcoxon-Mann-Whitney-Test (WMW-Test) berechnet.

Fir unsere Probanden in den Gruppen ,Verum*“ und ,Plazebo” ergaben sich folgende
Werte:

Tab. 5: Quantitative Eigenschaften des Pobandenkollektivs, angewandte

Testverfahren und ermittelte Signifikanz

qualitative Variable Verteilung im Testverfahren  [Signifikanz
Histogramm ()]

Alter [Jahre] normal T-Test 0,16
KorpergroRe [cm] normal T-Test 0,74
Korpergewicht [kg] normal T-Test 0,42
Korpermassenindex BMI normal T-Test 0,48
Dauer der Hypercholesterinamie rechtsschief WMW-Test 0,93
[Jahre]

Dauer der Statinbehandlung [Monate] rechtsschief WMW-Test 0,28
Jahrlicher Honigkonsum [kg/Jahr] rechtsschief WMW-Test 0,69
Klagsamkeitsfragebogen rechtsschief WMW-Test 0,46

Bei der Homogenitatspriifung der quantitativen GréR3en zwischen den Gruppen

+Verum“und ,Plazebo” ergeben sich keine signifikanten Unterschiede.
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Die Beschreibung der qualitativen Merkmale erfolgt durch zweidimensionale

Haufigkeitsauszéahlung:

Tab. 6: Haufigkeitsauszahlung der qualitativen Eigenschaften Geschlecht,
Statintherapie, Alkoholkonsum, Nikotinkonsum, Hyperlipoproteindmie Al des

Probandenkollektivs

Merkmal Auspragung erum [n(%)] Plazebo [n(%)]
Geschlecht Ménnlich 13 13

Weiblich 17 17
Statintherapie Ja 10 13

Nein 20 17
Alkoholkonsum Nein 6 (20,0) 4(13,3)

1 x wdchentlich 16 (53,3) 13 (43,3)

mehrmals wochentlich 8(26,7) 12 (40,0)

taglich 0(0,0) 1(3,3)
Nikotinkonsum Ja 3 2

Nein 27 28
Lipoprotein A1 zu | <30 23 16
Beginn [mg / dI] > 30 7 14

Fir unsere Probanden in den Gruppen ,Verum*“ und ,Plazebo” ergaben sich folgende
Werte:

Tab. 7: Qualitative Eigenschaften des Probandenkollektivs, verwandte Testverfahren

und ermittelte Signifikanz

Quantitative Variable Testverfahren Signifikanz (p)
Geschlecht Chi-Quadrat-Test 1,000
Statintherapie Chi-Quadrat-Test 0,426
Alkoholkonsum Exakter Wilcoxon-Mann-Whitney- 0,182

Test
Nikotinkonsum Exakter Wilcoxon-Mann-Whitney- 0,587

Test
Lipoprotein Al Chi-Quadrat-Test 0,058

Bei der Homogenitatsprifung der qualitativen Grof3en zwischen den Gruppen
+~verum“und ,Plazebo" ergaben sich ebenfalls keine signifikanten Unterschiede.
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4.2 Zweifaktorielle Varianzanalyse der gemessenen  Blutfettwerte

4.2.1 Zweifaktorielle Varianzanalyse des Gesamtch  olesterins mit

Messwiederholung beziglich des Faktors ,Zeit"

Das gemessene Gesamtcholesterin lag bereits zu Beginn der Untersuchung in der
Plazebogruppe mit durchschnittlich 243,5 mg / dI Blut deutlich unter dem Mittelwert in
der Verumgruppe von 265,7 mg / dl Blut. Dieser Gruppenunterschied setzt sich im
Verlauf der Untersuchung fort und fiihrt zu einem signifikanten globalen
Gruppenunterschied.

Es ergibt sich jedoch weder bei der Berechnung des globalen Zeitunterschiedes
noch bei der Wechselwirkung zwischen Zeit und Gruppe ein signifikanter Wert. Der
unterschiedliche Ausgangspunkt des Gesamtcholesterins in den beiden Gruppen
Verum und Plazebo hat daher keinen Einfluss auf den Verlauf und die Interpretation
der Ergebnisse dieser Untersuchung.

Weder der zusatzliche Konsum von taglich 70 g Honig in der Verum-Gruppe noch
von 70 g Zucker in der Placebo-Gruppe haben einen Einfluss auf den

Gesamtcholesterinspiegel.

Tab. 8: Zweifaktorielle Varianzanalyse des Gesamtcholesterins [mg / dI] mit

Messwiederholung beziglich des Faktors ,Zeit"

Verum Plazebo Mittelwert
Gesamtcholesterin 1 265,7 234,5 250,1
Gesamtcholesterin 2 265,4 239,2 2523
Mittelwert 265,6 236,9 251,2
Gesamtcholesterin Signifikanz (p) Interpretation
Globaler Gruppenunterschied 0,009 durch unterschiedliche

Ausgangswerte

Globaler Zeitunterschied 0,492

Wechselwirkung Zeit x Gruppe 0,435




47

4.2.2 Zweifaktorielle Varianzanalyse des HDL - Ch  olesterins mit

Messwiederholung bezuglich des Faktors ,Zeit"

Das gemessene HDL - Cholesterin ist in beiden Gruppen wahrend des Versuchs
signifikant gefallen, in der Verumgruppe von 66,8 mg / dl auf 64,0 mg / dl und in der
Plazebogruppe von 60,7 mg / dl auf 58,4 mg / dl. Die Wechselwirkung von Zeit und
Gruppe waren jedoch mit p = 0,8334 nicht signifikant. Eine Signifikanz liel3 sich
lediglich fir den globalen Zeitunterschied ermitteln. Das bedeutet, dass der HDL -
Spiegel ungeachtet der Gruppenzugehdrigkeit sowohl bei den Patienten, die Honig

erhielten, als auch bei den Patienten mit der Zuckerldsung gesunken ist.

Tab. 9: Zweifaktorielle Varianzanalyse des HDL — Cholesterins [mg / dl] mit
Messwiederholung beziglich des Faktors ,Zeit"

Verum Plazebo Mittelwert
HDL - Cholesterin 1 66,8 60,7 63,8
HDL - Cholesterin 2 64,0 58,4 61,2
Mittelwert 65,4 59,6 62,5
HDL - Cholesterin Signifikanz (p) Interpretation
Globaler Gruppenunterschied 0,154
Globaler Zeitunterschied 0,035 signifikanter globaler Abfall
Wechselwirkung Zeit x Gruppe 0,833
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4.2.3 Zweifaktorielle Varianzanalyse des LDL - Ch

Messwiederholung bezuglich des Faktors ,Zeit"

olesterins mit

Bei der Messung des LDL - Cholesterins lieR sich ein signifikanter Wert ebenfalls nur

beim globalen Zeitunterschied ermitteln. So stieg der mittlere LDL - Spiegel im

Verlauf des Experiments ungeachtet der Gruppenzugehdérigkeit von 145,1 mg / dl auf

150,9 mg/ dl.

Tab. 10: Zweifaktorielle Varianzanalyse des LDL - Cholesterins [mg / dI] mit

Messwiederholung beziglich des Faktors ,Zeit"

Verum Plazebo Mittelwert
LDL - Cholesterin 1 153,6 136,6 145,1
LDL - Cholesterin 2 157,4 144,4 150,9
Mittelwert 155,5 140,5 148,0
LDL - Cholesterin Signifikanz (p) Interpretation
Globaler Gruppenunterschied 0,069
Globaler Zeitunterschied 0,037 signifikanter globaler Anstieg
Wechselwirkung Zeit x Gruppe 0,464
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4.2.4 Zweifaktorielle Varianzanalyse des LDL / HD L - Quotienten mit

Messwiederholung bezuglich des Faktors ,Zeit"

Folgerichtig lasst sich der Anstieg des Quotienten aus LDL- und HDL-Spiegel

ebenfalls nur als globaler Zeitunterschied darstellen. Dieser globale Anstieg des LDL

/ HDL - Quotienten war mit p = 0,0040 signifikant. Eine Wechselwirkung zwischen

Zeit und Gruppe bestand auch hier nicht.

Tab. 11: Zweifaktorielle Varianzanalyse des LDL / HDL - Quotienten mit

Messwiederholung beziglich des Faktors ,Zeit"

Verum Plazebo Mittelwert
Verhaltnis LDL/HDL 1 |2,5 2,4 2,4
Verhaltnis LDL/HDL 2 |2,7 2,6 2,6
Mittelwert 2,6 25 2,5
Verhéltnis LDL / HDL Signifikanz (p) Interpretation
Globaler Gruppenunterschied 0,623
Globaler Zeitunterschied 0,004 Signifikanter globaler Anstieg
Wechselwirkung Zeit x Gruppe 0,935
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4.2.5 Zweifaktorielle Varianzanalyse der Triglyze ride mit Messwiederholung

beziiglich des Faktors ,Zeit"

Wegen linksschiefer Verteilung der Stichprobenergebnisse im Histogramm (s. 4.1)
mussen die Mittelwerte der gemessenen Triglyzeride zur Signifikanzberechnung
logarithmiert werden.

Auch hier zeigt sich wieder ein signifikanter globaler Anstieg beziiglich des Faktors
JZeit“. Das bedeutet auch der Triglyzeridspiegel ist im Verlauf der Untersuchung
ungeachtet der Gruppenzugehdérigkeit angestiegen.

Tab. 12: Zweifaktorielle Varianzanalyse der Triglyzeride [mg / dlI] mit

Messwiederholung beziglich des Faktors ,Zeit"

Gruppendurchschnitt (Standardabweichung)

Verum Plazebo Mittelwert
Triglyeride 1 124,6 (66,6) 132,9 (78,3) 128,8
Triglyzeride 2 138,6 (94,1) 153,3 (107,8) 146,0
Mittelwert 131,6 143,1 137,4
Ig Triglyzeride 1 2,04 (0,23) 2,07 (0,22) 2,05
Ig Triglyzeride 2 2,07 (0,24) 2,12 (0,23) 2,09
Mittelwert 2,06 2,1 2,07
Triglyzeride Signifikanz (p) Interpretation
Globaler Gruppenunterschied 0,531
Globaler Zeitunterschied 0,024 Signifikanter globaler Anstieg
Wechselwirkung Zeit x Gruppe 0,733




4.3 Dreifaktorielle Kovarianzanalyse der gemessen

en Blutfettwerte

Dreifaktorielle Kovarianzanalyse mit Messwiederholung bezuglich ,Zeit* mit den

Faktoren ,Gruppe” und ,Geschlecht®, sowie den Kovariablen ,Alter* und ,BMI*

Tab. 13: Dreifaktorielle Kovarianzanalyse der gemessenen Blutfettwerte [mg / dl],

Datenbeschreibung

abhangige Variable Durch- Standard- | Standard- | Kleinster | Grof3ter | Spanne
Kovariable schnitt abweichung | fehler Wert Wert

Gesamtcholesterin 1 60 250,1 48,2 6,2 155,0( 390,0 235,0
HDL - Cholesterin 1 60 63,8 17,0 2,2 39,0/ 120,0 81,0
LDL - Cholesterin 1 60 145,1 34,6 4,5 75,0 244,0| 169,0
Verhéltnis LDL/HDL 1 60 2,4 0,9 0,1 1,0 5,2 4,2
Triglyzeride 1 60 128,8 72,2 9,3 33,0) 399,0| 306,0
Gesamtcholesterin 2 60 252,3 41,9 54 165,0| 3910 226,0
HDL - Cholesterin 2 60 61,2 16,1 2,1 39,0 125,0 86,0
LDL - Cholesterin 2 60 150,9 32,9 4,2 64,0/ 230,0| 166,0
Verhéltnis LDL/HDL 2 60 2,6 0,8 0,1 11 4,7 3,6
Triglyzeride 2 60 146,0 100,6 13,0 44,0 544,0| 500,0
Alter [Jahre] 60 60,7 10,4 13 35,6 86,8 51,3
BMI [kg / m?] 60 25,6 3,2 0,4 19,2 34,8 15,6

Tab. 14: Dreifaktorielle Kovarianzanalyse der gemessenen Blutfettwerte,

Gruppendurchschnitt (Standardabweichung) der 1. und 2. Kovariablen

Kovariable Gruppendurchschnitt (Standardabweichung)

Gruppe Verum Plazebo

Geschlecht Mannlich Weiblich Mannlich Weiblich
Anzahl 13 17 13 17

Alter 62,1 (9,9) 63,0 (12.0) 58,9 (9,8) 58,8 (9,8)
BMI 26,0 (2,8) 24,7 (3,5) 27,2 (3,2) 24,8 (2,9)
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4.3.1 Varianzanalyse der 1. abhéngigen Variablen ,Gesamtcholesterin“

Bei der Beschreibung der Gruppendurchschnitte des Gesamtcholesterins sind keine
Besonderheiten feststellbar. Weder das Alter noch der BMI haben einen Einfluss auf
den Gesamtcholesterinspiegel zu Beginn der Untersuchung.

Eine Dreifachwechselwirkung zwischen der Zeit, der Gruppe und dem Geschlecht
lasst sich nicht darstellen. Auch bei der Differenzierung der beiden Geschlechter in
den Gruppen Verum und Plazebo zeigt sich, dass weder der zusatzliche Konsum von
taglich 70 g Honig noch von taglich 70 g Zucker einen signifikanten Einfluss auf den

Gesamtcholesterinspiegel haben.

Tab. 15: Varianzanalyse der 1. abhéngigen Variablen Gesamtcholesterin [mg / dI]

Gesamtcholesterin | Gruppendurchschnitt (Standardabweichung)

Gruppe Verum Plazebo

Geschlecht Ménnlich Weiblich Ménnlich Weiblich

Anzahl 13 17 13 17 Mittelwert
Cholesterin 1 241,2 (55,3) 284,5 (44,1) 216,6 (40,5) 248,2 (29,6) 250,1
Cholesterin 2 248,3 (51,4) 278,5 (36,1) 219,1 (34,1) 254,7 (25,6) 252,3
Mittelwert 2448 281,5 217,9 251,4 251,2
Gesamtcholesterin arianz Bemerkungen

Gruppe 0,005

Geschlecht 0,001

Gruppe x Geschlecht 0,911

1. Kovariable Alter ,627 n.s., d.h. kein Einfluss von Alter und BMI

2. Kovariable BMI 0,506 nachweisbar
alle Kovariablen 0,741
Zeit 0,438
Zeit x Gruppe 0,548
Zeit x Geschlecht 0,482

Zeit x Gruppe x Geschlecht q

191

Gruppe x Geschlecht

n.s., d.h. keine Dreifachwechselwirkung Zeit x
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4.3.2 Varianzanalyse der 2. abhéngigen Variablen ,HDL — Cholesterin“

Bei der Beschreibung der Gruppendurchschnitte des HDL - Cholesterins sind keine
Besonderheiten feststellbar. Lédsst man jedoch die Gruppenzugehdrigkeit au3er acht
und fasst jeweils die ménnlichen und die weiblichen Patienten zusammen, zeigt sich,
dass der gruppenunabhéngige Abfall des HDL - Spiegels ausschlieRlich auf die
weiblichen Patienten beschrankt ist. Bei den Mannern kommt es durch den
zusatzlichen Konsum von 70 g Honig oder 70 g Zucker nicht zu einer Reduktion von
HDL. Dieser Unterschied ist mit einer Varianz von 0,0449 signifikant.

Weiterhin zeigt sich signifikant, dass der HDL - Spiegel zu Beginn der Untersuchung

um so niedriger war, je héher der BMI des Patienten war.

Tab. 16: Varianzanalyse der 2. abhangigen Variablen HDL — Cholesterin [mg / dl]

HDL - Cholesterin  Gruppendurchschnitt (Standardabwe ichung)

Gruppe Verum Plazebo

Geschlecht Mannlich Weiblich Mannlich Weiblich

Anzahl 13 17 13 17 Mittelwert

HDL-Cholesterin1 |52,5 (10,2) 77,8 (17,8) 52,0 (9,4) 67,4 (13,0) 63,8

HDL-Cholesterin 2 |53,7 (11,8) 71,9 (20,3) 51,2 (9,5) 63,9 (10,7) 61,2

Mittelwert 53,1 74,9 51,6 65,7 62,5

Geschlechterdurchschnitt | Mannlich gruppenibergreifend Weiblich gruppentbergr eifend

HDL - Cholesterin 1 52,3 72,6

HDL - Cholesterin 2 52,4 67,9

HDL - Cholesterin arianz Bemerkungen

Gruppe 0,163

Geschlecht 0,000

Gruppe x Geschlecht 0,149

1. Kovariable Alter ,646 n.s., d.h. kein Einfluss des Alters

2. Kovariable BMI 0,004 signifikanter Einfluss des BMI auf HDL

alle Kovariablen 0,011

Zeit 0,060

Zeit x Gruppe 0,930

Zeit x Geschlecht 0,045 Signifikante Reduktion bei weibl. Patienten,
unabhéangig von der Gruppenzugehérigkeit

Zeit x Gruppe x Geschlecht Q,347 n.s., d.h. keine Dreifachwechselwirkung Zeit x
Gruppe x Geschlecht
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4.3.3 Varianzanalyse der 3. abhéangigen Variablen ,LDL — Cholesterin®

Der LDL - Spiegel ist der einzige Wert unserer Studie, fir den sich eine signifikante
Dreifachwechselwirkung zwischen Zeit, Gruppe und Geschlecht darstellen lasst. In
der Untergruppe der weiblichen Patienten ist der Anstieg des LDL durch
Honigverzehr deutlich niedriger als der Anstieg durch den Verzehr der
entsprechenden Menge Zucker. Dieser Unterschied ist mit einer Varianz von p =
0,0504 signifikant.

Ein Einfluss der Kovariablen Alter und BMI auf den LDL - Wert zu Beginn der Studie
lasst sich nicht darstellen.

Tab. 17: Varianzanalyse der 3. abhéngigen Variablen LDL — Cholesterin [mg / dl]

LDL-Cholesterin Gruppendurchschnitt (Standardabweic hung)

Gruppe Verum Plazebo
Geschlecht Mannlich Weiblich Mannlich Weiblich
Anzahl 13 17 13 17 Mittelwert

LDL-Cholesterin 1 | 150,6 (45,4) | 155, (33,6) |131,5(36,3) |140,4(20,6) |1451

LDL-Cholesterin 2 | 154,9 (39,1) |159,4 (30,8) |127,9(36,3) |157,1(18,5) |150,9

Mittelwert 152,8 157,6 129,7 148,7 148,0

LDL - Cholesterin arianz Bemerkungen

Gruppe 0,025

Geschlecht 0,054

Gruppe x Geschlecht 0,319

1. Kovariable Alter ,337 n.s., d.h. kein Einfluss von Alter und BMI

2. Kovariable BMI 0,080 nachweisbar

alle Kovariablen 1,000

Zeit 0,054

Zeit x Gruppe 0,621

Zeit x Geschlecht 0,071

Zeit x Gruppe x Geschlecht 0,050 signifikante Dreif — achwechselwirkung Zeit x
Gruppe x Geschlecht




4.3.4 Varianzanalyse der 4. abhéngigen Variablen

JTriglyzeride®
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Wegen linksschiefer Verteilung der Stichprobenergebnisse im Histogramm (s. 4.1)

missen die Mittelwerte der gemessenen Triglyzeride zur Signifikanzberechnung

auch in der 3-faktoriellen Varianzanalyse logarithmiert werden (siehe Kapitel 4.2).

Unabhangig von der Zugehdrigkeit zu den Gruppen zeigt sich hier erneut ein

signifikanter globaler Anstieg beziiglich des Faktors ,Zeit“. Das bedeutet, dass der

Triglyzeridspiegel im Verlauf der Untersuchung ungeachtet der

Gruppenzugehdrigkeit angestiegen ist.

Eine Dreifachwechselwirkung zwischen Zeit, Gruppe und Geschlecht spielt fir den

Anstieg der Triglyzceride keine Rolle.

Ein Einfluss der Kovariablen Alter und BMI auf den Triglyzeridspiegel zu Beginn der

Studie lasst sich nicht darstellen.

Tab. 18: Varianzanalyse der 4. abhangigen Variablen Triglyceride [mg / dI]

Triglyzeride Gruppendurchschnitt (Standardabweichun 9)

Gruppe Verum Plazebo

Geschlecht Ménnlich Weiblich Ménnlich Weiblich

Anzahl 13 17 13 17 Mittelwert
Triglyzeride 1 123,5(63,2) 125,4 (71,0) 154,4 (89,8) 116,5 (66,4) 128,8
Triglyzeride 2 159,6 (128,3) |122,6 (55,4) 182,9 (151,2) |130,7 (51,5) 146,0
Mittelwert 141,5 124,0 168,7 123,6 137,4
Triglyzeride g Gruppendurchschnitt (Standardabweic hung)

Gruppe Verum Plazebo

Geschlecht Mannlich Weiblich Mannlich Weiblich

Anzahl 13 17 13 17 Mittelwert
Ig Triglyzeride 1 2,04 (0,23) 2,04 (0,24) 2,12 (0,24) 2,02 (0,19) 2,05

Ig Triglyzeride 2 2,11 (0,28) 2,05 (0,20) 2,15 (0,31) 2,09 (0,16) 2,09
Mittelwert 2,08 2,04 2,14 2,06 2,07
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Fortsetzung von Tab. 18: Varianzanalyse der 4. abhéngigen Variablen ,Triglyceride*

Triglyzeride Varianz Bemerkungen

Gruppe 0,691

Geschlecht 0,612

Gruppe x Geschlecht 0,762

1. Kovariable Alter ,588 n.s., d.h. kein Einfluss von Alter und BMI

2. Kovariable BMI 0,124 nachweisbar

alle Kovariablen 0,288

Zeit 0,023 signifikanter Anstieg der Triglyceridei  n beiden
Gruppen

Zeit x Gruppe 0,877

Zeit x Geschlecht 0,785

Zeit x Gruppe x Geschlecht 0,175 n.s., d.h. keine Dreifachwechselwirkung Zeit x
Gruppe x Geschlecht




4.3.5 Varianzanalyse der 5. abhangigen Variablen,
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dem Quotient LDL / HDL

Anstieg des Quotienten aus LDL- und HDL-Spiegel lasst sich ebenfalls nur als

globaler Zeitunterschied darstellen.

Tab. 19: Varianzanalyse der 5. abhangigen Variablen, dem Quotienten LDL / HDL

Quotient LDL/HDL  Gruppendurchschnitt (Standardabwei chung)

Gruppe Verum Plazebo

Geschlecht Ménnlich Weiblich Ménnlich Weiblich

Anzahl 13 17 13 17 Mittelwert
LDL/HDL 1 3,0(1,1) 2,1(0,7) 2,7(L,1) 2,2 (0,6) 2,4

LDL /HDL 2 3,1(1,0) 2,4 (0,7) 2,6 (1,0 2,5(0,6) 2,6
Mittelwert 3,0 2,3 2,6 2,4 2,5
Quotient LDL / HDL arianz Bemerkungen

Gruppe 0,247

Geschlecht 0,106

Gruppe x Geschlecht 0,157

1. Kovariable Alter ,307 n.s., d.h. kein Einfluss vom Alter nachweisbar
2. Kovariable BMI 0,007 signifikanter Einfluss des BMI

alle Kovariablen 1,000

Zeit 0,008 signifikanter globaler Zeitunterschied

Zeit x Gruppe 0,956

Zeit x Geschlecht 0,018 signifikanter starkerer Ans  tieg LDL / HDL bei den

mannlichen Teilnehmern, unabhéngig der
Gruppenzugehdrigkeit

Zeit x Gruppe x Geschlecht

,294

n.s., d.h. keine Dreifachwechselwirkung Zeit x

Gruppe x Geschlecht
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4.4 Zusammenfassung der Ergebnisse

Die hier vorgestellte plazebokontrollierte Doppelblindstudie an 60 Patienten zum
Einfluss von Honigkonsum auf die Blutfettwerte ist die erste Studie dieser Art, die
nicht an gesunden Probanden, sondern an Hypercholesterindmiepatienten
durchgefiihrt wurde. Auch im Hinblick auf die Anzahl der Probanden ubertrifft diese
Untersuchung alle bisherigen Versuchsanordnungen.

Im Einzelnen kénnen daher nach ausfiihrlicher statistischer Auswertung der

gesammelten Daten folgende signifikante Aussagen getroffen werden:

e Der zusatzliche Verzehr von 70 g Honig taglich fuhrt nicht zu einer Reduktion
des Gesamtcholesterinspiegels. Weder der zusétzliche Konsum von taglich 70
g Honig noch von 70 g Zucker haben einen Einfluss auf den
Gesamtcholesterinspiegel.

e Der zusatzliche Verzehr von 70 g Honig fihrt genau so signifikant zu einem
Abfall des HDL - Spiegel, wie der Verzehr von 70 g Zucker taglich. Der HDL -
Spiegel sinkt ungeachtet der Gruppenzugehdrigkeit.

« Der zusatzliche Verzehr von 70 g Honig fiihrt genauso signifikant zu einem
Anstieg des LDL - Spiegel, wie der Verzehr von 70 g Zucker taglich. Der LDL -
Spiegel steigt ungeachtet der Gruppenzugehdrigkeit.

« Folgerichtig kommt es auch in beiden Gruppen zu einem signifikanten Anstieg
des Quotienten LDL / HDL.

e Der Triglyzeridspiegel steigt durch den zusatzlichen Verzehr von 70 g Honig
ebenso signifikant an wie durch den zusétzlichen Verzehr von 70 g Zucker.

¢ Nach Geschlechtern differenziert ist der gruppenunabhéngige Abfall des HDL
- Spiegels ausschlie3lich auf die weiblichen Patienten beschréankt. Bei den
Mannern kommt es durch den zusétzlichen Konsum von 70 g Honig oder 70 g
Zucker nicht zu einer Reduktion von HDL.

¢ In der Untergruppe der weiblichen Patienten ist der Anstieg des LDL -
Spiegels durch Honigverzehr signifikant niedriger als der Anstieg durch den
Verzehr von 70 g Zucker.

¢ Der Quotient aus LDL und HDL steigt durch den zusatzlichen Verzehr von 70

g Honig ebenso an wie durch den zusatzlichen Verzehr von 70 g Zucker.
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beschrankt. Bei den Mannern kommt es durch den zusatzlichen Konsum von

70 g Honig oder 70 g Zucker nicht zu einem Anstieg des LDL / HDL -

Quotienten

¢ Ein Einfluss von Alter und BMI auf den Gesamtcholesterinspiegel ist nicht

nachweisbar.

« Ein hoher BMI steht in unserem Probandenkollektiv in einem signifikanten

Zusammenhang mit einem niedrigen HDL - Spiegel zu Beginn der

Untersuchung.

¢ Ein Einfluss von Alter und BMI auf den LDL - Spiegel oder die Triglyceride ist

nicht nachweisbar.

¢ Ein hoher BMI steht in unserem Probandenkollektiv in einem signifikanten

Zusammenhang mit einem hohen LDL / HDL - Quotienten.

Damit lassen sich die in Kapitel 1 aufgefiihrten Fragestellungen wie nachfolgend

beschrieben beantworten.

4.4.1 Einfluss des Honigverzehrs auf den Blutfett  spiegel und die

Cholesterinwerte

Die zwei Wochen lange,téagliche orale Aufnahme von 70 g Honig zusatzlich zur
gewohnten Nahrungsaufnahme hat keinen Einfluss auf den

Gesamtcholesterinspiegel. Dennoch kommt es zu einem signifikanten Abfall des HDL

- Spiegels. Analog dazu steigen der LDL - Spiegel und die Triglyzeride signifikant an.

Lag der Wert fur das Gesamtcholesterin zu Beginn der Untersuchung in der

Honiggruppe bei durchschnittlich 265,7 mg / dl, so wurden zwei Wochen spater

durchschnittlich 265,4 mg / dl gemessen. Diese Veranderung war nicht signifikant.

Das HDL-Cholesterin fiel im Verlauf der Studie von 66,8 mg / dl auf 64,0 mg / dl. LDL

stieg von 153, 6 auf 157,4 mg / dl und die Triglyzeride stiegen von durchschnittlich

124,6 mg / dl auf 138,6 mg / dl. Diese Veranderungen waren mit einem p-Wert von <

0,058 signifikant.
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Analog dazu stieg der LDL / HDL - Quotient in der Honiggruppe ebenfalls signifikant
von 2,5 auf 2,7.

4.4.2 Einfluss einer Honig analogen Glukose-Frukt  ose-Mischung auf den

Blutfettspiegel und die Cholesterinwerte

Die zwei Wochen lange, tagliche orale Aufnahme von 70 g eines Kunsthonigs in der
Plazebogruppe zusatzlich zur gewohnten Nahrungsaufnahme hat keinen Einfluss auf
den Gesamtcholesterinspiegel. Jedoch kommt es auch in der Plazebogruppe zu
einem signifikanten Abfall des HDL-Spiegels. Analog dazu stiegen der LDL - Spiegel
und die Triglyzeride signifikant an.

Der Ausgangswert fir das Gesamtcholesterin veréanderte sich im Verlauf der
Untersuchung von 234,5 auf 239,2 mg / dI nicht signifikant.

HDL fiel von 60,7 auf 58,4 mg / dl. Ebenso stiegen LDL von 136,6 auf 144,4 mg / di
und die Triglyceride von 132,9 auf 153,3 md / dl an.

Auch in der Plazebogruppe stieg der LDL / HDL - Quotient signifikant an, namlich von
2,4 auf 2,6.
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Abb 5: LDL - Spiegel vor und nach der Untersuchung in den Gruppen ,Honig" und
JPlazebo”, getrennt nach Geschlechtern
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Abb 6: Prozentuale Veranderung der LDL - Spiegel im Verlauf der Untersuchung in

den Gruppen ,Honig"“ und ,Plazebo®, getrennt nach Geschlechtern
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5. Diskussion

5.1 Unterschiede im Einfluss von Honig oder einer Honig analogen Glukose-

Fruktose-Mischung auf den Blutfettspiegel und die C holesterinwerte

Im Hinblick auf die urspriingliche Fragestellung, ob sich der Verzehr von Honig
glnstiger auf die Blutfettwerte auswirkt, als der Konsum einer Honig analogen
Zuckermischung, konnten keine signifikanten Unterschiede festgestellt werden.

Bei nachgewiesener Homogenitat der Gruppen ,Verum“ und ,Plazebo* handelt es
sich bei allen signifikanten Veranderungen im Verlauf der Studie um globale
Zeitunterschiede, eine Wechselwirkung Zeit x Gruppe konnte in der zweifaktoriellen

Varianzanalyse fur keinen der gemessenen Parameter festgestellt werden.

Uber die urspriingliche Fragestellung hinausgehend fiihrt eine dreifaktorielle
Kovarianzanalyse des gesammelten Datenmaterials mit Messwiederholung beziiglich
LZeit* mit den Faktoren ,,Gruppe” und ,Geschlecht, sowie den Kovariablen ,Alter”
und ,BMI“ zu weiteren Ergebnissen.

So ist der gruppenunabhangige Abfall des HDL - Spiegels ausschlieRlich auf die
Untergruppe der weiblichen Patienten beschrankt. Hier sinkt er gruppeniibergreifend
von 72,6 auf 67,9 mg / dl wahrend es bei den Mannern weder in der Verum- noch in
der Plazebogruppe zu einer signifikanten Veranderung des HDL - Spiegels kommt.
Folgerichtig konnte auch nur bei den weiblichen Probanden ein gruppenunab-
héngiger Anstieg des LDL / HDL - Quotienten festgestellt werden. Die mannlichen
Teilnehmer zeigten auch hier weder durch den zusétzlichen Verzehr von 70 g Honig

noch von 70 g Zucker eine Veranderung.

Die dreifaktorielle Kovarianzanalyse fihrt aber auch zu dem einzigen signifikanten
Gruppenunterschied dieser Studie: In der Untergruppe der weiblichen
Hypercholesterinamiepatienten ist der Anstieg des LDL - Spiegels durch
Honigverzehr deutlich geringer als der Anstieg durch den Verzehr der gleichen
Menge Zucker.
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Wahrend bei den weiblichen Patienten in der Plazebogruppe der LDL - Spiegel von
durchschnittlich 140,4 auf 157,1 mg / dl ansteigt, verandert er sich in der
Honiggruppe nur von 155,9 auf 159,4 mg / dl.

Bei den méannlichen Teilnehmern lasst sich der gegenlaufige Trend beobachten. Hier
fallt der LDL - Wert sogar in der Zuckergruppe von durchschnittlich 131,5 auf 127,9
mg / dl, wahrend er in der Honiggruppe von 150,6 auf 154,9 mg / dl ansteigt.

Diese Ergebnisse bestéatigen die Aussagen von Truswell in seiner Ubersichtsarbeit
von 1994, der auf geschlechtsspezifische Unterschiede im Kohlenhydratstoffwechsel

hinweist.

Daruber hinaus zeigte sich im Hinblick auf die Kovariablen ,Alter* und ,BMI*“
folgendes: es gab in dem untersuchten Probandenkollektiv keinen Einfluss des Alters
oder des BMI auf den Gesamtcholesterinspiegel, das LDL - Cholesterin oder die
Triglyzeride zu Beginn der Untersuchung. Dies widerspricht den tblichen Angaben in
der Literatur (Richter 2001).

Ein hoher BMI stand in einem signifikanten Zusammenhang mit einem niedrigen HDL
- Spiegel und einem hohen LDL / HDL - Quotienten. Eine negative Korrelation
zwischen HDL und dem BMI ist beschrieben und stellt somit keine Uberraschung dar
(Varleman 2003).
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5.2 Reproduzierbarkeit friherer Studien

Bei einer Gruppe von 5 Hypercholesterindmiepatienten gibt Al-Waili in einer
vergleichbaren Versuchsanordnung einzig fir die Reduktion des Gesamtcholesterins
eine Signifikanz von p = 0,016 an. Dieser Wert ist auf Grund der geringen
GruppengrofRe und des volligen Fehlens einer Kontroll- oder Plazebogruppe zu
hinterfragen. Alle anderen beobachteten 2-Wocheneffekte waren bei Al-Waili nicht
signifikant (Al-Waili 2004).

Der von ihm beschriebene unterschiedliche Einfluss von Honig und einer
Honigersatzlésung mit gleichen Zuckeranteilen wird durch die vorliegende
Untersuchung nicht bestétigt. So fuhrt der zusatzliche Verzehr von 70 g Honig im 2-
Wochenversuch genauso zu einem signifikanten Abfall des HDL - Spiegels wie der
Konsum von 70 g Zucker. Analog konnte fur den LDL - Spiegel ebenfalls nur ein
globaler Zeitanstieg ohne jeglichen Gruppenunterschied beobachtet werden. Der
Gesamtcholesterinspiegel veréanderte sich in der vorliegenden Untersuchung nicht

signifikant.

Der in den Einzeldosisversuchen an 9 gesunden menschlichen Probanden und 6
Hypercholesterinamiepatienten von Al-Waili ermittelte positive Effekt des
Honigkonsums ist auf keinen Fall auf einen Langzeiteffekt zu tbertragen. Swanson
konnte in seinen Untersuchungen an 14 gesunden Probanden eindeutig belegen,
dass sich signifikante Veranderungen der Werte Gesamtcholesterin, HDL und LDL
durch eine fruktosereiche Diat erst am Tag 14, 21 und 28 ermitteln lassen. Alle am
Tag 1 oder 7 gemessenen kurzfristigen Veranderungen waren nicht signifikant
(Swanson1992).

Im Tierversuch fiihrte die Injektion einer Honigldsung in die Vene oder die Lunge von
gesunden Schafen neben einer Verbesserung der Knochenmarksfunktion, der Leber-
und der Nierenwerte zu einer Reduktion der Triglyzeride und des Gesamtcholesterins
(Al-Waili 2003). Hier ist grundsétzlich in Frage zu stellen, ob die i.v. Applikation eines
Nahrungsmittels beim Schaf ein geeignetes Modell fir den Einfluss der
Erndhrungsgewohnheiten von Menschen mit Hypercholesterinamie darstellt. Eine
klinische Studie zur i.v. Injektion von Honig beim Menschen scheint kaum

durchsetzbar.



65

Bereits 1994 stellte Truswell in seiner Ubersichtsarbeit deutlich heraus, dass es im
Kohlenhydratstoffwechsel starke tierartliche Unterschiede gibt. Untersuchungen zum
Einfluss einer Kohlenhydratdiat auf die Blutfettwerte an Ratten seien nicht mit den
Ergebnissen von Humanstudien zu vergleichen (Truswell 1994).

Die von den oben genannten Autoren beschriebenen gilinstigen Auswirkungen eines
erhdhten Honigkonsums im Tiermodell sind also keineswegs unkritisch auf den
Menschen zu Ubertragen. Die bisher veroffentlichten Ergebnisse beim Menschen (Al-
Waili 2004) sind auf Grund der geringen Gruppengrof3e von 5 Patienten und des
volligen Fehlens einer Kontroll- oder Plazebogruppe zu hinterfragen.

2004 veroffentlichte Al-Waili erste Studienergebnisse an Menschen (Al-Waili 2004).
Er beschreibt zum einen Einzeldosisexperimente an gesunden Probanden und
Patienten mit Hypercholesterindmie, die 1, 2 und 3 Stunden nach oraler
Honigaufnahme zu einer Verbesserung der Blutfettwerte fiihrten. Die Gruppengrof3en
von 9 und 6 Personen waren sehr klein. Die beobachteten kurzfristigen
Veranderungen der Blutfettwerte kdnnen durchaus auf eine Gegenregulation des
Organismus in Form einer Enzyminduktion zurlick zu fiihren sein.

Zum anderen beschreibt er zwei Experimente Uber die 15tagige tagliche Aufnahme
von Honigldsung durch gesunde Probanden und Hypercholesterindmiepatienten.
Auch hier ist die Gruppengréf3e mit 8 und 5 Personen sehr niedrig. Er fihrt keine
Kontroll- oder Plazebogruppe und betrachtet die Wirkung der Honigldsung auf die
Blutfettwerte. Die beobachteten Veradnderungen an den 8 gesunden Probanden sind
alle nicht signifikant. Bei der Gruppe der Hypercholesterinamiepatienten gibt er einzig
fur die Reduktion des Gesamtcholesterins um 8% von durchschnittlich 212 auf 195
mg / dl eine Signifikanz von p = 0,016 an. Dieser Wert ist auf Grund der geringen
GruppengrofRe von 5 Patienten und des vélligen Fehlens einer Kontroll- oder
Plazebogruppe zu hinterfragen. Alle anderen beobachteten 2-Wocheneffekte waren
bei Al-Walili nicht signifikant.

Auch in den Einzeldosisversuchen an 9 gesunden Probanden und 6
Hypercholesterindmiepatienten beschreibt er einen unterschiedlichen Einfluss von
Honig und einer Honigersatzldsung mit gleichen Zuckeranteilen auf die Blutfette,

ohne dabei eine Signifikanz anzugeben.
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Bei der Auswertung und Diskussion seiner Ergebnisse vermischt Al-Walili
nichtsignifikante Ergebnisse seiner Einzelexperimente und erweckt den Eindruck
einer umfangreichen Untersuchung der verschiedenen Kohlenhydratquellen Honig,
Traubenzucker (dextrose), kiinstlicher Honig (Mischung aus Glukose und Fruktose)
und Saccharose (,sucrose*) und ihres Einflusses auf den Cholesterinstoffwechsel.
Durch die geringen GruppengréR3en und das Fehlen einer Kontrollgruppe kommt Al-
Waili zu der Aussage, dass sich der Konsum von Honig glinstig auf den

Cholesterinspiegel auswirkt.

Zeitlich parallel zu der hier vorgelegten Untersuchung entstand im Iran eine weitere
Arbeit aus der Gruppe um Al-Waili. So veroffentlichten N. Yaghoobi et al. 2008 zum
Einflufd von Honig auf kardiovaskuléare Risikofaktoren die Ergebnisse von 55
Uibergewichtigen Probanden wéahrend eines Beobachtungszeitraums von 30 Tagen.
Keine signifikanten Unterschiede zwischen der Honig- und der Zuckerkontrollgruppe
wurden fir die Werte CRP, LDL, HDL, FBG und Gesamtcholesterin festgestellt.

Die einzig signifikanten Unterschiede waren eine Reduktion des BMI um 1,2 %
(P=0,02) und eine Reduktion der Triglyzeride um 19 % (P=0,006), jeweils in der
Honiggruppe. Dennoch behauptet er, ungachtet der fehlenden Signifikanz in den
Hauptparametern, dass diese Ergebnisse klinische Bedeutung hatten, da sie sich als

signifikant erweisen kénnten, wenn man den Honig Uber langere Zeit einnéhme.

Das Beharren der Arbeitsgruppe um Al-Waili auf dem giinstigen Einfluf3 von Honig
auf den Cholesterinstoffwechsel und die Herz-Kreislauf-Risikofaktoren mag auch mit
dem hohen Ansehen von Bienen und Bienenhonig in der muslimischen Kultur
zusammenhangen. So wird von Yaghoobi auch audrucklich der Koran zitiert, der
dem Bienenhonig Heilkraft fiir Menschen zuschreibt (,wherein is healing for men®),
und auf die Schriften des persischen Arztes Avicenna hingewiesen (Yaghoobi 2008).
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5.3 Madgliche Ursachen fir einen Einfluss von Honi g auf den Fettstoffwechsel

Die von Al Waili 2004 postulierte Reduktion von Gesamtcholesterin und LDL durch
Honigkonsum steht im Widerspruch zu der durch Honig erhéhten Glukose- und
Fruktoseaufnahme. Swanson belegte bereits 1992 in einer humanen Studie die
Erh6hung von Gesamtcholesterin und LDL durch Fruktose.

Die hier vorgelegten Ergebnisse an Hypercholesterinamiepatienten stimmen im
Hinblick auf das LDL mit denen von Swanson an gesunden Probanden Uberein
(Swanson1992). Sowohl in der Honiggruppe als auch in der Plazebogruppe haben
die untersuchten Patienten zu ihren tblichen Erndhrungsgewohnheiten die gleiche
zuséatzliche Fructosemenge aufgenommen. Daher kam es in beiden Gruppen zu
einem Anstieg des LDL - Cholesterins.

Al-Wailis Ergebnisse an gesunden Probanden ebenso wie an Hypercholesterindmie-
patienten stehen im Widerspruch zu Swanson und den hier vorgelegten Messungen.
Er versucht dies damit zu erklaren, dass er im nattirlichem Honig bestimmte
Substanzen vermutet, welche die Blutfette reduzieren. Welche diese Substanzen
seien, musse noch ermittelt werden.

Trotz gleicher Kohlenhydratbilanz der Honigldsung und der Honigersatzldsung findet
Al-Waili bei seinen Versuchen nach einer einzelnen Dosis einen deutlich stérkeren
Anstieg der Triglyzeride bei Aufnahme des kunstlichen Honigs. Dieser ist wiederum
nicht signifikant. Er erklart dies ebenfalls mit den im Honig enthaltenen unbekannten
Substanzen. Im Gegensatz dazu zeigen die Untersuchungen dieser Studie nach 2
Wochen einen signifikanten Anstieg der Triglyzeride in beiden Gruppen, was sich

durch die identische Zuckerzusammensetzung erkléaren lasst.

Als mdgliche Ursache fiir einen Einflu? von Honig auf den Fettstoffwechsel ist die
Oxidation von Lipoproteinen anzusehen. Sie stellt einen bedeutenden Schritt in der
Pathogenese der Arteriosklerose dar. Von zahlreichen der im Honig vorkommenden
Flavonoide und Phenole ist eine antioxidative Wirkung bekannt.

Gheldorf und Engeseth verdffentlichten 2002 die Ergebnisse einer in vitro-Studie zur
Fahigkeit unterschiedlicher Honigsorten, Sauerstoffradikale zu absorbieren und die
durch Kupfer katalysierte Serumlipoproteinoxidation zu hemmen. Sie zeigen einen
signifikanten Zusammenhang in der Konzentration von Phenolen im Honig und

seiner antioxidativen Eigenschaften.
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So unterscheiden sich Honige je nach ihrer geographischen Herkunft und
Erntezeitpunkt ebenso wie nach ihrer floralen Herkunft, also der jeweiligen
Honigsorte. Weiterhin werden Einflisse von Klima und Umweltfaktoren ( z.B.
Luftfeuchtigkeit, Temperatur, Bodenzusammensetzung), Verarbeitung und Lagerung
des Honigs auf den Gehalt an Phenolen und Flavonoiden genannt. Erstaunlich ist die
Tatsache, dass der Gehalt an antioxidativen Inhaltsstoffen zunimmt, je dunkler der
Honig ist (Gheldorf 2002).

Bei der Interpretation der Ergebnisse der vorliegenden in vivo-Untersuchung an
humanen Hypercholesterindmiepatienten ist zu berlicksichtigen, dass ein heller,
multifloraler Honig verwendet wurde. Der Vergleich mit Ergebnissen aus iranischen
Studien ist vielleicht in Frage zu stellen, wenn man unterstellt, dass der dort

verwendete Honig einen anderen Gehalt an antioxidativen Substanzen aufweist.
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5.4 Geschlechtsspezifische Unterschiede in der Wi rkung von Honig auf den

Cholesterinstoffwechsel

Eine mdgliche Ursache fiir den unterschiedlichen Einfluss von Honigkonsum bei
Mannern und Frauen mag im Gehalt an Phytodstrogenen liegen. Phytodstrogene
gehdren chemisch betrachtet zu den Polyphenolen und kommen als sekundére
Pflanzenstoffe in verschiedenen Pflanzen vor. Sie befinden sich bevorzugt in den
auBeren farbigen Schichten der Pflanzenorgane sowie im Pollen (Watzl et Leitzmann
2005).

Phytotstrogene konkurrieren mit dem korpereigenen 17R-Ostradiol um die Bindung
an den Ostrogenrezeptor (Barrett 1996). Eine Erndhrung mit faserreichen Pflanzen
hat eine Reduktion von endogenen Ostrogenen im Urin zur Folge, was auf eine
negative Riickkopplung der Phytodstrogene auf den Ostrogenmetabolismus
schlieRen 1aR3t (Miksicek 1994). Sie sollen &hnlich wie selektive
Ostrogenrezeptormodulatoren wirken und neben einem antiproliferativen Effekt auf
die Brustdriisen einen positiven Effekt auf das Lipoproteinprofil und die
Knochendichte haben (Brzezinski et Debi 1999).

Phytotstrogene kommen als Flavonoide im Honig vor und wirken neben ihrem
Ostrogenantagonismus als Inhibitoren von Steroid metabolisierenden Enzymen,
Tyrosinkinaseinhibitoren, Topoisomerase /Il Inhibitoren und als Angiogenese-
inhibitoren. Der hohen Aufnahme von Phytodstrogenen mit der Nahrung (20 mg /
Tag) verdanken japanische Manner angeblich ein deutlich niedrigeres Risiko fr

Prostatakarzinome (Montironi et al. 1999).

Mehrere Studien deuteten darauf hin, daf z.B. Sojaprodukte und daraus isolierte
Phytodstrogene den Serumspiegel an LDL - Cholesterin, Gesamtcholesterin und
Triglyzeriden signifikant senken kdnnen. Neben positiven Auswirkungen in der
Menopause wurde auch belegt, dass Japanerinnen durch den hohen
Phytodstrogengehalt ihrer Kost langere Menstruationszyklen als andere Frauen
haben (Sirtori et al. 1993).
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In weiteren Untersuchungen wird die Cholesterin senkende Wirkung der
Phytoostrogene jedoch wieder in Frage gestellt. Sirtori betont 2001 das Fehlen
umfangreicher klinischer Daten und beschreibt eine mégliche kanzerogene Wirkung.

Aktuelle Untersuchungsergebnisse riicken Nahrungsproteine pflanzlicher und
tierischer Herkunft in den Fokus des Interesses. So hat man flr bestimmte aktive
Peptide spezifische Effekte auf den Cholesterinspiegel und den Blutdruck
festgestellt. Aktuell wird versucht, ein spezifisches cholesterinsenkendes Peptid zu
isolieren (Sirtori et al. 2009).

Anderen Autoren zu Folge gelangen nur etwa 5 % der mit der Nahrung
aufgenommenen Flavonoide Uberhaupt tiber das Verdauungssystem in den
Korperkreislauf (Lotito et Frei 2006). Wenn von den im Honig vorkommenden 0,5 bis
2 % Flavonoiden wiederum nur 5 % aufgenommen werden, ist zu diskutieren, ob das
fuir eine Cholesterin senkende Wirkung ausreichend ist. Dies mag auch eine
Erklarung dafir sein, dal3 zahlreiche in vitro Effekte von Flavonoiden in vivo nicht
reproduzierbar sind. Dennoch beschreiben Lamy et al. (2006), dass schon geringe
Plasmaspiegel von 10 bis 107 M fiir die von ihnen beobachtete
Angiogeneseinhibition ausreichend seien: sie aktivieren Enzyme im Blut, die fir
Gefal3elastizitat sorgen, den Blutdruck senken und Entziindungen vorbeugen (Lamy
et al. 2006)

In einer Meta-Analyse zu den Auswirkungen einer flavonoidreichen Ernédhrung nennt
Hooper 39 Studien, die belegen, dass Sojaproteinextrakt den LDL - Spiegel
signifikant senkt. 4 Untersuchungen belegen, dafl? Flavonoide aus griinem Tee den
LDL - Spiegel senken. Fir zahlreiche andere Flavoniode sind die Daten nicht
ausreichend, um Schlu3folgerungen zum Einfluss auf den Fettstoffwechsel und das
Cholesterin zu ziehen (Hooper et al. 2008).

In einer randomisierten, doppelblinden Cross-over-Studie an 51 Frauen wurde
gezeigt, dass die tagliche Einnahme von 34 mg Phytodstrogenen in Form von 20 g
Sojaprotein nach 6 Wochen zu einer signifikanten Abnahme des Gesamtcholesterins

und des LDL - Cholesterins im Vergleich zur Plazebodiat fuhrte. Es wurden keine
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signifikanten Effekte auf Triglyzeride, HDL - Cholesterin oder die Haufigkeit von
menopausalen Symptomen beobachtet (Washburn et al. 1999)

Weitere Untersuchungen sind erforderlich, um herauszufinden, ob die geringen
Mengen an Flavonoiden im Honig ausreichen, den Fettstoffwechsel zu beeinflussen
und bei weiblichen Patienten den Unterschied zu herkdbmmlichem Zuckerkonsum zu
erklaren.
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5.5 Kann Honigkonsum zur Pravention von Hyperchol  esterindmie und Herz-

Kreislauf-Erkrankungen empfohlen werden?

Durch die Ergebnisse dieser umfangreichen Plazebo kontrollierten Doppelblindstudie
an menschlichen Hypercholesterinamiepatienten muss der zusatzliche Konsum von
Honig als diatetisches Behandlungskonzept zur Senkung der Cholesterinspiegel und
zur Pravention von Herz-Kreislauf-Erkrankungen abgelehnt werden.

Durch die geringen GruppengréRen und das Fehlen einer Kontrollgruppe kommen
frihere Untersuchungen zu der Aussage, dass sich der Konsum von Honig giinstig
auf den Cholesterinspiegel auswirkt (Al-Waili 2004). Diese Schlussfolgerung ist nach
den vorliegenden Ergebnissen nicht haltbar. Es besteht die Gefahr, dass betroffene
Patienten durch eine solche Aussage zu einem erhdhten Honigkonsum motiviert

werden.

Wie vorrausgehend bewiesen, fiihrt der erhéhte Konsum von Zucker im allgemeinen
und Fruktose im speziellen auch in der Form von Honig zu einer potentiell
gesundheitsschadigenden Veranderung der Blutfettwerte. Im speziellen kommt es zu
einem Anstieg von LDL - Cholesterin und Triglyzeriden, sowie zu einem Abfall von
HDL - Cholseterin.

Einzig fur die Untergruppe der weiblichen Hypercholesterindmiepatienten lasst sich
die Empfehlung aussprechen, zum Suf3en von Lebensmitteln Honig an Stelle von
Haushaltszucker einzusetzen, ohne dabei jedoch die Gesamtzuckeraufnahme zu

erhohen.
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5.6 Ausblick

Honig ist ein auBergewohnliches Lebensmittel. Zahlreiche Studien geben Hinweise
darauf, das er eine gesundheitsfordernde oder sogar therapeutische Wirkung haben
kdnnte. Auch der im Honig enthaltene Blitenpollen verdient die Aufmerksamkeit

medizinischer Untersuchungen.

Obwohl Honig die Vorziige einer urspringlichen und naturnahen Ernahrungsweise
sowohl medizinsch als auch emotional vereint, ist vor tGbereilten Empfehlungen
aufgrund einzelner Untersuchungsergebnisse zu warnen. So mag der Ersatz von
Haushaltszucker durch Honig insbesondere durch seinen Gehalt an Flavonoiden
zahlreiche giinstige Einflisse auf unseren Organismus haben, dennoch muR3 ein
exzessiver zusétzlichen Honigkonsum abgelehnt werden. Gerade im Hinblick auf den
Fettstoffwechsel und damit verbundenen Herzkreislauferkrankungen mufR dem
Therapeuten ebenso wie dem Patienten klar sein, dass eine in der Summe

gesteigerte Zuckeraufnahme nachteilig ist.

Eine Ausnutzung isolierter Studienergebnisse durch einzelne Interessengruppen und
die Laienpresse kann zu fatalen Selbsttherapieversuchen durch den Patienten

fuhren, wovor ausdriicklich gewarnt werden muss.

Um den Einfluss unserer Erndhrungsgewohnheiten und den Nutzen der
Bienenprodukte fur unsere Gesundheit zu verstehen, bedarf es noch intensiver

weiterer Untersuchungen.
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6. Zusammenfassung

Stérungen des Fettstoffwechsels mit erhdhten Blutfettwerten gehtren zu den
haufigsten Erkrankungen unserer Zeit und stehen in ursachlichem Zusammenhang
mit Herzinfarkt- und Schlaganfallrisiko. Ein erhdhter Cholesterinspiegel stellt den

grofRten Risikofaktor flr koronare Herzerkrankungen dar.

Nachdem sich in tierexperimentellen und ersten klinischen Untersuchungen Hinweise
fur einen ginstigen Einfluss von Honig auf den Fettstoffwechsel zeigten, wurde der
maogliche Nutzen von Honig im Rahmen einer prospektiven, randomisierten, doppel-
blinden Studie an 60 Hypercholesterindamiepatienten untersucht. Jeder
Studienteilnehmer verzehrte 14 Tage lang 75 g Honig oder 75 g eine honigéhnlichen
Zuckerldsung aus Glukose und Fruktose als Plazebo. Ausfihrliche
Blutuntersuchungen wurden zu Beginn und am Ende der Studie durchgefiihrt. Die
Erndhrungsgewohnheiten wurden protokolliert.

Der zusatzliche Verzehr von Honig flhrte nicht zu einer Reduktion des
Gesamtcholesterinspiegels. Weder der zusatzliche Konsum von taglich 70 g Honig
noch von 70 g Zucker hatten einen Einfluss auf den Gesamtcholesterinspiegel.
Honig fiihrte genauso signifikant zu einem Abfall des HDL - Spiegels, wie der
Verzehr von Zucker. Weiterhin flhrte Honig zu einem ebenso signifikanten Anstieg
des LDL - Spiegels, wie der Verzehr von Zucker. Folgerichtig kommt es auch in
beiden Gruppen zu einem signifikanten Anstieg des Quotienten LDL / HDL. Der

Triglyzeridspiegel steigt durch Honig ebenso signifikant an wie durch Zucker.

Lag der Wert fur das Gesamtcholesterin zu Beginn der Untersuchung in der
Honiggruppe bei durchschnittlich 265,7 mg / dl wurden zwei Wochen spater
durchschnittlich 265,4 mg / dl gemessen. Diese Veranderung war nicht signifikant.
Das HDL - Cholesterin fiel im Verlauf der Studie von 66,8 mg / dl auf 64,0 mg / dl.
LDL stieg von 153, 6 auf 157,4 mg / dl und die Triglyzeride stiegen von
durchschnittlich 124,6 mg / dl auf 138,6 mg / dl. Diese Veranderungen waren mit

einem p-Wert von < 0,05 signifikant.
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Der Ausgangswert fir das Gesamtcholesterin in der Plazebogruppe veréanderte sich
im Verlauf der Untersuchung von 234,5 auf 239,2 mg / dl nicht signifikant. HDL fiel
von 60,7 auf 58,4 mg / dl. Ebenso signifikant stiegen LDL von 136,6 auf 144,4 mg / dI
und die Triglyzeride von 132,9 auf 153,3 mg / dl an.

Im Hinblick auf die urspriingliche Fragestellung, ob sich der Verzehr von Honig
glnstiger auf die Blutfettwerte auswirkt, als der Konsum einer Honig analogen
Zuckermischung konnten keine signifikanten Unterschiede festgestellt werden.

Lediglich in der Untergruppe der weiblichen Hypercholesterindmiepatienten war der
Anstieg des LDL - Spiegels durch Honigverzehr deutlich geringer als der Anstieg
durch den Verzehr der gleichen Menge Zucker. Wahrend bei den weiblichen
Patienten in der Plazebogruppe der LDL - Spiegel von durchschnittlich 140,4 auf
157,1 mg / dl ansteigt, verandert er sich in der Honiggruppe nur von 155,9 auf 159,4
mg / dl. Dieser Unterschied war mit einer Varianz von p = 0,05 signifikant.

Eine mdogliche Ursache fiir den unterschiedlichen Einfluss von Honigkonsum bei
Méannern und Frauen mag im Gehalt an Phytodstrogenen liegen. Phytodstrogene
kommen unter dem Oberbegriff Flavonoide als sekundéare Pflanzenstoffe in
verschiedenen Pflanzen vor. Uber Nektar und Pollen gelangen sie auch in den

Honig.

Weitere Untersuchungen sind erforderlich, um herauszufinden, ob die geringen
Mengen an Flavonoiden im Honig ausreichen, den Fettstoffwechsel zu beinflussen
und bei weiblichen Patienten den Unterschied zu herkdmmlichem Zuckerkonsum zu

erklaren.
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7. Summary

Disorders in lipid metabolism with increased cholesterol belong to the most common
diseases of our time and are the main causes of heart attacks and strokes. An
increased blood cholesterol level is the main risk factor for coronary heart disorders.

First results in animal models and clinical research suggested that the daily dietary
intake of honey could have a benefit on lipid metabolism. The purpose of our
research was to prove this theory in a prospective randomised double blinded clinical
study on 60 patients suffering from hypercholesterolemia. Each study participant
consumed daily either 75 g honey or 75 g honey similar sugar solution consisting of
glucose and fructose as placebo for a duration of 14 days. A detailed analysis of
blood samples taken at the beginning and at the end of the study term was made. A

detailed protocol of food intake was made for each study participant.

The results of this study show that the additional intake of honey did not reduce the
total cholesterol level. Neither the daily intake of 75 g honey nor 75 g sugar had any
influence on the total cholesterol level. Both honey and sugar led to a significant
decrease in HDL levels and an increase in LDL levels. As a result, the ratio of LDL /
HDL increased significantly. The triglyceride levels also increased significantly in both

groups.

Where the total cholesterol at the beginning of the investigation in the honey group
was on average 265,7 mg/ dl, an average of 265,4 mg / dl was measured 2 weeks
later. The difference was not significant. During the course of the study, the HDL -
cholesterol decreased from 66,8 mg / dl to 64,0 mg / dl. The LDL increased from
153,6 mg/ dl to 157,4 mg / dl and the triglycerides increased from an average of
124,6 mg/ dl to 138,6 mg / dl. These changes were significant with a p - value <
0,05.

The initial value for the total cholesterol in the placebo group increased during the
course of the study insignificantly from 234,5 to 239,2 mg / dl. HDL levels decreased
from 60,7 to 58,4 mg / dl. LDL levels increased from 136,6 to 144,4 mg / dl and

triglyceride levels also increased from 132,9 to 153,3 mg / dl.
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With respect to the original aim of the study, whether a regular intake of honey,
compared to a sugar solution with similar composition of glucose and fructose, could
positively influence blood lipid levels, there were no significant differences.

In addition to the above data we were able to prove that in female subjects the
increase of LDL levels due to the consumption of honey was clearly smaller than the
increase resulting from sugar intake. While in female patients in the placebo group
the LDL level increased from an average of 140,4 to 157,1 mg / dl, the increase of
LDL levels in female patients in the honey group was only 155,9 to 159,4 mg / dl.

This difference was statistically significant with a variant of p = 0,05.

A possible explanation for the different influences of honey consumption in men and
women could be the content of phyto-oestrogens. Phyto-oestrogens appear under
the generic term of flavonoids as a secondary plant component in a number of plants.
These flavonoids find their way into honey through the nectar and pollen collected by
bees.

Further investigations would be necessary to find out whether small amounts of
flavonoids in honey are sufficient to influence the lipid metabolism and to explain the

different effects of honey consumption in female patients as compared to sugar.
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9 Anhang

9.1 Patientenaufklarung, Erhebungsbogen, Patient  enerklérung

Aufklarung zur Studie

Einfluss von Honig auf die Blutfette

(verbleibt beim Probanden)
Liebe Probanden!

Stdrungen des Fettstoffwechsels mit erhdhten Cholesterinspiegeln zahlen zu den h&ufigsten
Erkrankungen der Zeit und sind mit den Todesursachen Herzinfarkt und Schlaganfall
verknupft.

Jungere Untersuchungsergebnisse haben gezeigt, dass Honig mdéglicherweise einen
glinstigen Einfluss auf den Fettstoffwechsel ausiibt. Leider wurden die Ergebnisse bisher
nicht von anderen Studiengruppen uberprift. Allerdings wirde die Gabe von Honig zur
Senkung der Cholesterinspiegel eine einfache, preiswerte MalBnahme darstellen, die die
diatetischen Behandlungskonzepte wesentlich erweitern wiirde.

In Rahmen einer konfirmatorischen Phase 2 Studie soll geprift werden, ob die beobachtete
Senkung der Cholesterinwerte reproduziert werden kann.

Fir die Teilnahme an der Studie sollten bei Ihnen eine erhdhte Cholesterinspiegel vorliegen.
Diese werden unmittelbar vor der Untersuchung noch einmal durch eine Blutabnahme
Uberprift. Danach erhalten Sie 14 Becher mit Honig oder Zuckerlésung, die Sie mit etwa 200
ml lauwarmen Wasser auflésen sollten und mdglichst morgens trinken sollten. Nach 14
Tagen sollten Sie sich wieder fiir eine neue Blutabnahme vorstellen, bei der wiederum die
Blutwerte auf Fette und Cholesterin gepriift werden. Wahrend des Zeitraumes der
Untersuchung bitten wir Sie, Ihr Befinden, lhre Ernéhrung und lhre korperliche Aktivitét zu
dokumentieren.

Die Risiken bei dieser Studie sind sicher sehr gering. Dennoch ist es mdglich, dass es zu
folgende Problemen kommt:

« Blutergiisse und Infektionen im Bereich der Einstichstelle bei der Blutabnahme

« Missempfindungen im Bereich der Einstichstelle im Falle der ungewollten Verletzung
eines Hautnerven

« Allergische Reaktion auf Honig. Dieser wird meist gut vertragen. Sollte eine Allergie
oder Honig bei Ihnen bekannt sein, teilen Sie uns dies bitte mit. Dann kdnnen Sie an
dieser Studie leider nicht teilnehmen.

Als Aufwandsentschadigung fur die Bereitschaft zur Teilnahme an der Untersuchung
+Einfluss von Honig auf den Blutzuckerspiegel” erhalten Sie € 100,- in Worten (einhundert).
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Einverstandniserklarung
(verbleibt in der Studiendokumentation)

Ich habe das Aufklarungsblatt zur Studie
Einfluss von Honig auf die Blutfette
aufmerksam gelesen.

Mit Herm .....ooocvveeiiiieeeee e habe ich ausfuhrlich Uber die Ziele der Untersuchung, das
Vorgehen und die méglichen Risiken sprechen konnen. Alle meine Fragen konnte ich stellen.
Ich hatte ausreichend Bedenkzeit und habe keine Bedenken gegen die Teilnahme an der
Untersuchung zum Einfluss von Honig auf die Blutfette und erklare mich einverstanden, an
dieser Untersuchung teilzunehmen. Ich erklare, dass bei mir keine Zuckererkrankung oder
sonstige gravierende Krankheit und auch keine Allergie gegen Honig bekannt ist. Zur
Erstattung der Aufwendungen (z.B. Fahrtkosten), welche ich im Zusammenhang mit |hrer
Teilnahme an dieser Studie habe, erhalte ich fur die Wahrnehmung jedes Studientermins am
Prufzentrum eine Aufwandsentschadigungen von insgesamt € 100,-. Dartiber hinaus ist eine
Erstattung von etwaigen Mehrkosten nicht vorgesehen. Mit Unterzeichnung der
Patienteninformation erklare ich auch mein Einverstandnis mit dieser Regelung zur
Aufwandsentschadigung.

GIEREN, UBN  coiiiiiiiiiicicicciiciiiiiis e
(Datum) (eigenhandige Unterschrift des Probanden)

(=T KT=T g TR (=T o PO PR SON
(Datum) (eigenhandige Unterschrift des Arztes)




UNIVERSITA TSKLINTKUM
GIESSEN UND MARBURG

P atientenerhebungshogen

Studie | Brfluss won Honig auf die Blotthe"

‘orerkrarkurgen Ja Mein
Diabetes melitus
Hame
Mephrotisches Swdrom
Mmame Lupusenthematodes
frasze Hypothyrecse
PLZ, Ort Anorexia nenosa
Telefon hiorbus Cushing
Cholastase
Alergie gagen Hanig
Geb . datum ; 1a Trinken Sie Akobal? (X
Karpergrii ke om hiehirrals téglich
Wipergewicht  ___________ka hehrrals wichentlich
Geschlecht weiblich f mannlich
) ) ehrmals im hona
find Sie schwanger? Ja ¢ Hein
khtrinke gar keinen Akohol
Ja Hein
Seit warn leiden Sie unter erhihbem
Cholesterrepiegel? (vonat, ahr) Fauchen Sie?

Mizlzhe Medikamente zur Senlung des

Cholesternspiagels nehmen Sie?

e wizle Jganstten dHglich?

Sait wann nehmen Sie diese Medibamente?

(lonat, Jahr)

‘e viel Honig konsumieran Sie etwa pro Monat?
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Erklarungen zur Studie

Einfluss von Honig auf die Blutfette

Name:

Erklarung

Hiermit erklare ich, dass ich die Studie ,Einfluss von Honig auf die Blutfette* wie geplant
durchgefuhrt habe und die Probenrationen taglich eingenommen habe.

GIEREN, UEN it e e
(Datum) (eigenhandige Unterschrift des Probanden)

Erklarung (ggf. streichen)
Hiermit erklare ich, dass ich auf die Aufwandsentschadigung ganz/teilweise verzichte. Den

Betrag von € stelle ich Geld fir die weitere Forschung zur Verfiigung, den Betrag

€ erhalte ich als Aufwandsentschadigung.

GIEREN, UEN oo e e
(Datum) (eigenhandige Unterschrift des Probanden)

Empfangsbestéatigung (ggf. streichen)

Hiermit bestatige ich, dass ich nach Abschluss der Untersuchung ,Einfluss von Honig auf die
Blutfette* € 100,- in Worten (einhundert) erhalten habe. Ich versichere, dass ich auf die
Beachtung der steuerlichen Vorschriften hingewiesen worden bin.

(=T KY=T g TR [T o TN
(Datum) (eigenhandige Unterschrift des Probanden)
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9.2 Ethikkommission

FORMALISIERTER ANTRAG

zur Beurteilung eines medizinischen Forschungsvorha bens am

Menschen
durch die Ethik-Kommission des Fachbereichs Medizin
der Justus-Liebig-Universitat Gielden

Als Anlagen sind beizufiigen: (bitte deutlich

kennzeichnen!)

a) detaillierte Beschreibung des Vorhabens

b) investigator’'s brochure  (soweit vorhanden)

c) kurze Begriindung des Vorhabens

d) genaues klinisches Studienprotokoll mit detailli erter
Biometrie

e) Patienten/Probandenaufklarung und -Einverstandni s

f) Versicherungspolice

I. Allgemeine Angaben

1.
2.

2a.

2b.

Datum der Antragstellung: .19.03.2007

Titel des Vorhabens: Einfluss von Honig auf die Blutfette

evtl. Code des Sponsors:

Handelt es sich um eine multizentrische Studie

Mehrere Praxen niedergelassener Kollegen beteiligen sich an der
Untersuchung

Erstbegutachtende Ethik-Kommission (deren Bescheid ggf. beifligen)
Leiter der klinischen Priifung

Prof. Dr. Karsten Minstedt

Hiesige(r) Prifarzt / Prifarzte:

Abteilungsleiter: Prof. Dr. Dr. Tinneberg
Biometrische Bearbeitung durch:
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8.

(€1=To] (o Vo] g I CT=To] (o | FN RO TP PP U OUP PP PPPPPON
Kostentrager:
| Kommerzieller Sponsor (bitte

X oder Universitatsklinikum GieRRen

Il. Beschreibung des Vorhabens

1.

2a.

2b.

4a.

4b:

4c:

4e:

Ziel(e) der Studie: Ziel ist es die Untersuchungen von Al-Waili zu berprifen,
bzw. zu bestétigen, wonach durch Honigkonsum eine Reduktion des LDL-

Cholesterins moglich ist.

Klassifikation der Studie (Zutreffendes ankreuzen; evtl. mehrfach erganzen)
Prifung von Medizinprodukten gemafl MPG

Diagnostische Prifung

Therapeutische Priifung

Humanexperiment

Interview

Ermittlung von Normalwerten

Grundlagenforschung

OoooXOoo

Art der Datenanalyse:
| rein deskriptiv

T explorativ

X konfirmatorisch

Geplanter Beginn und voraussichtliche Dauer der Studie: ~ Juni 2007
Zahl der Patienten/Probanden

Geschlecht: [J méannlich, 1 weiblich, X gemischt
Insgesamt: 50 davon in GieRen 0

stationar: 0

ambulant: 50

Voraussichtliche Dauer der Behandlung fiir den einzelnen

Ist eine finanzielle Entschadigung vorgesehen?
jal
Sind die Patienten vor Durchfiihrung der Studie zustimmungsfahig?
Ja/
wahrend der Forschungsmalnahme zustimmungsfahig?
Ja/
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5a: Einschlusskriterien: Bekannte Hypercholesterindmie, Alter > 18 Jahre

5b: Ausschlusskriterien: Alkoholismus, Diabetes mellitus, Schwangerschaft,
Nephrotisches Syndrom, Lupus erythematodes, unbehandelte Hypothyreose,
Einnahme von Medikamenten (B-Blocker, Thiazide, Glucocorticoide,
Ostrogene, Gestagene), Anorexia nervosa, M. Cushing, Cholestase, Bekannte
Allergie gegen Honig.

5c¢: Hauptzielkriterien: Verlauf des LDL-Cholesterinspiegels

5d: Nebenzielkriterien:

5e: Abbruchkriterien:

UNVertraglichKeit..........c.ooooiiiiie e

6. Studienart (Zutreffendes ankreuzen, eventuell mehrfach; ergénzen):

offen

randomisiert

einfachblind

doppelblind

multizentrisch

Priifung gegen Standardtherapie
Prifung gegen Placebo
explorative Studie

XX OX DX

7. Studienbedingte MalRnahmen am Patienten/Probanden (bitte ankreuzen und
erganzen):

stationarer Aufenthalt 0
Blutentnahmen X
Blasenkatheter O

Endoskopie O

Biopsien \
Rontgendiagnostik O

radioaktive Substanzen [
Therapiepausen O

Fahrten zum Untersuchungstermin/-ort X

8. Dient die Studie
- auch unmittelbar den individuellen Interessen jedes einzelnen Patienten?
ja
Wenn ja, worin besteht dieser Vorteil fir den Patienten: ggf. Senkung des
LDL_Cholesterins
- einem rein wissenschaftlichen Ziel ohne unmittelbaren Nutzen fiir den
Patienten, aber mit mittelbarem Nutzen fir zukinftige Patienten?
ja
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9a. Bei Medizinprodukten: Besitzt das Produkt eine CE-Nr.?

ja/nein

10a. Inwieweit bedeutet die Studie eine zusétzliche Belastung fur

Patienten/Probanden?

Trinken einer Zucker oder Honig Lésung.

10b. Welche typischen Nebenwirkungen oder Komplikationen sind zu erwarten?

Keine

10c. Welche Risiken bestehen fiir die Probanden oder Patienten?

keine

10d. Wie kénnen Komplikationen erkannt und behandelt werden?

11. Art und Hohe der Versicherung fir Versuchspersonen, Projektleiter und
Mitarbeiter
(bitte ankreuzen).

12.

O

Es handelt sich um ein Projekt, welches unter Verantwortung des Abteilungsleiters
durchgefuhrt werden soll, so dass die allgemeinen Haftungsgrundséatze des
Universitatsklinikums  gelten (bitte eine projektbezogene Bestatigung des
Betriebshaftpflichtversicherers beifligen!).

Es handelt sich um ein Projekt nach dem Medizinproduktegesetz. Es besteht eine
Probandenversicherung mit der gesetzlich vorgegebenen Deckungssummen (bitte Police
beiftigen!).

Es handelt sich um ein weiteres Projekt. Fur Personenschaden besteht eine
Haftpflichtversicherung mit einer Deckungssumme von EUR ...,
(bitte Police beifiigen!).

Es handelt sich um ein Projekt, bei dem fiur die Patienten/Probanden eine
Wegeversicherung erforderlich ist (bitte Police beifugen!).

Der Antragsteller erklart, dass er den Inhalt des von einem Sponsor
zugeleiteten Studienprotokolls sowie den Inhalt der investigator's brochure zur
Kenntnis genommen hat und keine Einwéande dagegen erhebt. Er erklart
ferner, dass er bei zukinftigen amendments, bzw. amendment-ahnlichen
Schriftséatzen zum Antrag, in gleicher Weise verfahren wird.

13. Das dem Antrag zugrunde liegende Studienprotokoll ist beigefiigt.

Mit der Durchfuihrung des
Forschungsvorhabens einverstanden:

Prof. Dr. Dr. h.c. H.-R. Tinneberg

Prof. Dr. K. Miinstedt

Klinikstrasse 32
=: (0641) 99 45200
FAX: (0641) 99 45139



9.3 Ernahrungsprotokoll

Ernahrungskommission des Universitatsklinikums Giessen
Leitung: Dr. Annette Hauenschild, Tel: 0641-99-42752 (Pforte),

95

Ernéahrungsprotokoll
Name:
Geb.Datum:
Protokolltage:

Beachten Sie bitte beim Ausfiillen:

1. Nehmen Sie Ihr Erndhrungsprotokoll tGiberall mit hin. Notieren Sie bitte
alles. Auch z. B. Nisse, Bonbons und Snacks beim Fernsehen. Versuchen
Sie wahrend dieser Woche nicht abzunehmen, aber auch nicht
zuzunehmen.

2. Machen Sie jeweils einen Strich flr die angegebene Portionsmenge.

3. Die Bezeichnung ,Tasse" ist ein MalR fur die Menge, die in eine normale
Kaffeetasse pafit.

4. Andern Sie die Mengenbezeichnungen nicht.

Brot
Lebensmittel Anzahl |5 Kiicheneinheit
Graubrot Scheibe 40,0 g
WeiRbrot, Toast Scheibe 25,0 g
1/2 Brotchen Stuck 25,0 g
1/2 Vollkornbrétchen Stuck 30,0 g
Vollkornbrot Scheibe 45,0 g
Knécke, Zwieback Scheibe 10,0 g
Brotbelag
Lebensmittel Anzahl |5 Kiicheneinheit

Butter

Teeloffel 5,0 g

Butter halbfett -
Milchhalbfett

Teeldffel 20,0 g

Margarine

Teeltffel 5,0 g

Margarine halbfett

Teeldffel 5,0 g

Diat-Margarine (z.B. becel)

Teeldffel 5,0 g

Aufschnitt

Portion 25,0 g

Wourst fettreduziert (z.B.
Geflugelwurst)

Portion 25,0 g

Lachsschinken

Scheibe 15,0 g

Schinken

Scheibe 30,0 g

Salami

Scheibe 30,0 g

Fleischwurst / Stadtwurst

Stiick 125,0 g
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Lebensmittel

Anzahl |5

Kicheneinheit

Kése unter 20% Fett

Portion 30,0 g

Kase 20-40% Fett

Portion 30,0 g

Kése uber 40% Fett

Portion 30,0 g

Marmelade, Gelee

Teel6ffel 10,0 g

Honig

Teeloffel 10,0 g

Nuf3nougatcreme

Portion 20,0 g

Vegetarische Pasteten

Teeldffel 7,0 g

Fruhstiicksflocken

Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit
Haferflocken, trocken Essloffel 10,0 g
Mdsli, trocken Tasse 90,0 g
Frischkornbrei Tasse 125,0 g
Cornflakes, trocken Tasse 20,0 g

Milch/Milchprodukte/Eier
Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit
Trinkmilch 3,5 % Tasse 125,0 g
Trinkmilch 1,5 % Tasse 125,0 g
Dosenmilch Teeloffel 5,0 g
Kakao Tasse 125,0 g
Buttermilch Tasse 150,0 g
Joghurt 3,5 % Fett kleiner Becher 150,0 g
Joghurt 1,5 % Fett kleiner Becher 150,0 g
Magerquark Essloffel 30,0 g
Speisequark ERloffel 30,0 g
Eier Stiick 60,0 g

Fleisch

Lebensmittel Anzahl |5 Kuicheneinheit

Kotelett, Schnitzel

Portion 125,0 g

Steak, Schnitzel natur

Portion 125,0 g

Putenschnitzel

Portion 125,0 g

Braten

Portion 125,0 g

Gulasch, Ragout

Tasse 125,0 g

Bratwurst

Stuck 150,0 g

Bockwurst

Stiick 125,0 g

Fleisch-, Kochwurst

Portion 100,0 g

Frikadelle, Klops

Stiick 100,0 g

Eisbein, Haxe

Portion 130,0 g

1/2 Hahnchen

Stuck 370,0 g

Leber, Herz, Niere

kleine Portion 65,0 g

Mett, Gehacktes

Portion 100,0 g

Tatar, Schabefleisch

Portion 70,0 g




Lebensmittel Anzahl |5 Kiicheneinheit
Speck, Bauchfleisch Scheibe 50,0 g
Koch- und Bratenfett
Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit
Bratenfett (Pflanzliche Essloffel 20,0 g
Fette)
Bratenfett (Butterschmalz) Essloffel 10,0 g
Beilagen
Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit
Kartoffeln Stuck 80,0 g
Kartoffelplree Tasse 150,0 g
KloRe, Knodel Stuck 80,0 g
Bratkartoffeln Tasse 120,0 g
Pommes Frites Portion 100,0 g
Kartoffelpuffer Stuck 70,0 g
Reis, gekocht Tasse 100,0 g
Nudeln, gekocht Tasse 100,0 g
Spatzle, gekocht Tasse 125,0 g
Spaghetti (eifrei), gekocht Tasse 125,0 g
Sof3en
Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit
HackfleischsolRe Essléffel 20,0 g
BratensoRe Essloffel 15,0 g
SahnesoRe Essloffel 15,0 g
Sole allgemein Essloffel 15,0 g
Mayonnaise Portion 48,0 g
Tomatenketchup, GrillsoRBe Essloffel 20,0 g
Suppen
Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit
Klare Suppe Teller 250,0 g
Gebundene Suppe Teller 250,0 g
Suppen-Eintopf Teller 250,0 g
Gemuse/Salate
Lebensmittel Anzahl |5 Kiicheneinheit
Gemuse, gebunden Tasse 100,0 g
Gemiise, gediinstet Tasse 100,0 g
Chicorree, Artischocke Portion 150,0 g
Gurke Stuck 100,0 g
Spinat, Mangold Portion 150,0 g
Karotten, Riiben etc. frisch Portion 150,0 g
Tomate, Paprika, Zucchini Portion 150,0 g
frisch
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Lebensmittel Anzahl |5 Kiicheneinheit
Hulsenfrichte (Erbsen, Portion 150,0 g
Bohnen, Linsen) frisch
Rotkohl, WeiRkohl, Portion 200,0 g
Sauerkraut, Wirsing
Sprossen- und Portion 150,0 g
Lauchgemuse frisch
Gemise Konserve Portion 150,0 g
Rohkostsalat Tasse 100,0 g
Essig-Krauter-SoRRe Essléffel 10,0 g
SalatsoRe mit saurer Sahne Essloffel 10,0 g
Joghurt-Dressing Essloffel 10,0 g
sonstige SalatsoR3e Essloffel 45,0 g
Kartoffelsalat Portion 150,0 g
Fleischsalat Portion 50,0 g
Heringssalat Portion 50,0 g
Fisch
Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit

Fisch, gekocht

Portion 200,0 g

Fisch, gebraten

Portion 150,0 g

Fischstabchen Stuck 30,0 g
Fischkonserve Dose 180,0 g
Fisch, gerauchert Stuck 70,0 g
Rollmops, Matjes Stiuck 90,0 g

Krustentiere

Portion 100,0 g

Fertiggerichte

Lebensmittel Anzahl |5 Kicheneinheit
Pizza, mittelgro3 Portion 300,0 g
Lasagne Portion 350,0 g
Hamburger Portion 150,0 g
Doner Stuck 350,0 g
Pfannkuchen Stuck 180,0 g
Getranke
Lebensmittel Anzahl |5 Kucheneinheit

Kaffee/Tee

Tasse 150,0 g

Friichtetee / Krautertee
(Getrank)

Tasse 125,0 g

Fruchtsaft Glas 200,0 g
Limonade, Cola Glas 200,0 g
Diatgetranke Glas 200,0 g
Mineralwasser Glas 200,0 g
Gemiisesaft Glas 200,0 g

Bier alkoholfrei

Glas 300,0 g




Lebensmittel Anzahl |5 Kiicheneinheit

Bier Glas 300,0 g

Wein, Sekt Glas 125,0 g

Spirituosen Schnapsglas 20,0 g

Likor, Apfelkorn Schnapsglas 20,0 g
Obst

Lebensmittel Anzahl|> Kicheneinheit

Apfel, Apfelsine

Stiick 130,0 g

Birne

Stiick 120,0 g

Banane

Stiick 140,0 g

Trauben, Beeren

Stiick 100,0 g

Aprikosen, Pfirsiche,
Kirschen, Pflaumen

Stiick 100,0 g

Trockenobst

Tasse 70,0 g

Zucker/Kuchen/Sussigkeiten/

Knabbereien

Lebensmittel

Anzahl

pa

Kicheneinheit

Zucker Teeloffel 5,0 g
Obstkuchen Stuck 100,0 g
Trockenkuchen Stuck 70,0 g

Sahne-, Cremetorte

Stiick 120,0 g

Schlagsahne

Essléffel 20,0 g

Eis Portion 75,0 g
Pudding Tasse 150,0 g
Kompott, Apfelmus Portion 125,0 g
Bonbon Stuck 5,0 g
Kekse Stuck 5,0 g
Schokolade Stuckchen 6,0 g
Schokoriegel (z. B. Mars, Stuck 60,0 g
Nuts)

Pralinen Stuck 13,0 g
Nisse ERloffel 25,0 g
Salzige Knabbereien Tasse 25,0 g

Kartoffelchips

Portion 25,0 g
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Sonstige Lebensmittel
Anzahl |5

Lebensmittel Kicheneinheit

Aufgrund des Fehlens einer positiven Wirkung des Honigs auf den
Cholesterinspiegel wurde auf eine Auswertung der Erndhrungsgewohnheiten zur

Klarung eines solchen Einflusses verzichtet.
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9.4 Honiganalysen

Sowohl der verwendete Honig der Langnese Honig GmbH & Co. KG als auch die
honigahnliche Zuckerlésung wurden verblindet dem Bieneninstitut Kirchhain des
Landesbetriebes Landwirtschaft Hessen (LLH) zur Honiganalyse tbergeben. Sie
wurden dort zur Honigvollanalyse und Zuckerspektrumsmessung unter der U.—
Nr.Kir. 107/2008 und U.—Nr.Kir. 108/2008 gefiihrt.

Die eigentlichen Untersuchungen wurden wegen entsprechender
Kooperationsvereinbarungen schlie@lich im Institut fur Bienenkunde Celle des
Niedersachsischen Landesamtes fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit

durchgefihrt.

Die Zuordnung Honig oder Plazebo 4Rt sich sehr leicht aufgrund des
Vorhandenseins bzw. Fehlens von Pollenanteilen in der Probe treffen. Bei dem
Honig handelte es sich geman der ermittelten Pollenzusammensetzung um einen
Mischhonig aus stidamerikanischer, mittelamerikanischer und stideuropaischer
Herkunft.

Die Zuckerspektrumsmessung ergab ahnliche Werte. Leichte Abweichungen der
ursprunglich gleichen Anteile von Fruktose und Glukose lassen sich durch den
Enzymgehalt im Bienenhonig erklaren. Insbesondere durch das Enzym Invertase
kommt es nachtréaglich zu einer Veranderung der Zuckerzusammensetzung.
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LAVES - Institut fir Bienenkunde Celle

HydC 05,06 2008

| Anlage P zu Priifbericht / enclogure P to report:

CE 8208.0458

Liste der identifizierten Pollen / list of identified pollen grains:

T = Typityps; * = nextEriosinactaniess (Systsmatix 1. ZANDER, 2002)

AracArddice s
Anecardiacess
Apiscaae
Arecacean
Aracaneas
Asleracess
Asieracess
Asteracass
Asteracass
Astaracasn
AstEracaae
Agtaracass
Asteraceae
Asteraceas
ABtEraceas
Astaracean
Belulacesa®
Boraginaceaa
Boraginaceas
Brassicaceds
Brassicacean
Brassicaceds
Burseracese
Cresalpniaceas
Campanulaceas
Cistacasa”
Cisthcs e
Combretaceas
Commeinaceas
Cammeinaceas
Gamvplvulaceas
Cyperacess”
Ericacaas
Ewcryphisceas
Euphoehiscaas
Euphorbiaceae
Fabaceae
Fahaceas
Febaceas
Fahacearm
Fabhaceas
Fataseas
Fabacess
Fabacean
Fegaceas
Fagaceas
Fagaceas®
Juglandacese
Lamiaceas
Lamisceas

Rnus-T, ! Sumach-T {sumac-t

Lannea-T

Anfhrssus-T. ¢ KerbalT. | chendl-t
Reysionea-T. f Konigepalman-T. { royal palmmi-t
Faimen | Palm Family

Achillea-T. { Schalgaen-T. [ yarow-t
Bidens-T. [ Zwaizahn-T

Carduus-T f Deste-T 7 ihstie-t

Gentauraa jacea-T. § Flockentiume | knapweaed
Eupatesium-T ' Wesserdost-T | hemp agimoni-t
Hal@nthus | Sonnenblurme ¢ sunflawer
Hel@rhus-T_ / Sonmenblumen-T. ! sunflower-T
Tarsescom-T. | Lowanzahn-T, / gandelisn-1
Halichrysum-T,

Wemonia

Wiguiera

Alnue*/ Erla ! aldar

Echiumn | Matterkopt | bugioss

Cordia-T

Brassica / Raps | rage

Binapia-T. / Senf-T. / mustardt

Kreuzoiutler ! Mustard Farnily

Bursesa ¢ Balsambaum | iorchwood
Ceesalpnia-T

Jasione { Sandgiackshen | Sheeps bil

Cistus® | Fistrose | rock ross
Zigtrosengewdchsa ¢ Rock Rose Famiy
Combretum.T

Commeling-T

Calyshepa | Zaunwirde | bindweed
Seuengraser | Sadge Family
Enca-T.

Eucryphia ! Schainuima | wims
Cralan-T.

Ricinius  Rizifus ¢ castor of pam
Lotus ¢ Homkles ¢ bind's foot trafiail

Lotus uliginosus | Sumpf-Schoberk lee | grester bird's food refod

Onobrystes / Esparsetie [ sainfom
Trdollium pratense ! Rotkies | red clover
Triclium repens | Wailkles | white clover

Trdalium hybridurn-T. § Bastard-Kiee-T. ¢ hylrid clover-t

Wicia-T  Wicken-T [ watah-t

Dalbergia ! Rosenhols § rosewood

Caslanea sativa | Eceikastania | sweel chesthu
Queseus® | Eiche | oak

Mothafague” [ Schembuche ! southem taech
Juglans® { Walness | walnu

Lavandula ! Lenvendel / levender

Griganum-T { Majoran-T / marjoram-t
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Liste der idantifizierten Pollen | list of identified pollen grains:
T = Typitype, * = neklariosimectariass (Systematix n. ZANDER, 2002)

Lauraseas
Lorantheceas
Malvaceas
Meliaceas
Mimesacess
Mimosscass
Mimosaceas
Mimosaceee
Mimosscaas
Mimosaceas
Mimosaceas
Myriacess
byriacass
Oleaceas
Papaverscesa
Plantaginacess*
Foscaas®
Pasceas®
Falygoneceas
Rhamnacean
Rosaceae
Rioseceae
Rosaceas
Rulaceae
Sepindacean
Scrophularacass
Tiiecean
Ulmacess®
Vigiacems

Lorbeargawachss | Laurs! Family

Abutilan ! Schonmates | Indian mabaw
Malia-T

Acacia-T. /| Akazign-T

Albizia-T.

Leucasna | Wailfaden ! while |sadires
Wirmosa cassaipiniifola-T

Wirmasa Iness-T

Mimasa pudica

Mimoza-T

Eutalypiis-T

Myriengewachse | Myrile Famiy

Chas eurcpasa” | Olive ! olive (Dleac.|
Papaver-T,* / Mahn-T. / poppy-t
Piartaga® | Wegarich [/ plantain

Zea® mays | Mes | malze

Sifigraser | Grass Family
Enaterichgewacnas | Knotweed Family
Kreuzdompawachse | Buckthom Family
Pyries-T. ¢ Karnabst-T. | pomiaceous fruts
Rubus | Himbesrs, Bracnbesrs § ragpbarry
Quitaja ! Sedfsnspiere [ soap bark tres
Chrus

Verpascum { Kangskarze ( mullen
Triurnfetta-T.

Tremma ! Indan chamoal tres
Viala I Stefmotiarchan | viclat
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Anlage Z zu Priifbericht { enclosure Z to report: CE 8208.0458 |

Saccharidanalyse ! saccharide analysis:
HPLE (DIN 70758)
[iatum der Analyse | date of anstyss: 03.05.2009

g/100g Henig / honey

Fructose a7 Fructose/Glucose
Glucose 25 1,22
Saccharose ]

Turanase 24

Maltose 28

Trehalose 1.3

Isomaliose 0.5

Malibise o

Erlose 04

Melezitose a

Raffinose [}

L 1]

L=+ - a

Malotelraose g

Bemerkungen / comments:
(Betund mufgrund der Sacchumdunilyis - gt wilice Andlyian natendg /
Brzing dis 10 shcchaside abs - F et funfer anayses|
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| Miedares L
Mlgipr

fr Verbraucherschuts
| und Lebenamitielsicharhat
. W Inatifud f0r Blenenkunde Celle
wmmnm-m&mmm!-m-m |
EBwvan Hoffmann - w2
dint
Foidstraka 21 :Hm‘:wi'ﬂﬂ'rﬁm:mu
35084 Lahntak-Caldem Tei- 14 7-50500- 68

Geschafszscran. §0.27-44 173 KO

Priifbericht fir Honlg - Nr. CE 8208.0459
Dthndlblz‘ihl:gl.mrhﬂl:hmﬂ i urhrsecTian KiEnen e wrbegangen Probe D B-nwmrmrmman

| wanvelkig wesden Prifperiods wigpbi 4k aus dem Eirgangecatum dhor Prickey ik 2um Dlafum gieses HBarichbe
Eingang oer Probe: H0.08.08 angegebens Harkintt: -
Vempackung: Probenbachar ca. 60 g angagabang Sorte: -
Fannieichmung: - Farbe: Irellgeln
Einsendung sl LLH Konsistens: anamigcht
Beenaningtiud Kichain BOSE GerushiGaschmack: richt hanigtypisch
g 4.3.3 Violanadyse 3 Sauberieit: ohie Beanglandung
| Analyse {Meihode) Einnoit Ergebois Analyse Mathoda) Einhet | Ei in
| Wiassar (DN1075T) % 200 Zuchemmpekinum (CINIGTSES) siehs Anlage £
. Laiifahighodl (DHN1GT52 SR 0T Frochonm i 3lucise (DIN 10758 ]
Inveriang (GH1GTS-1) 0z Zaccharose [DIN1CTEL (] [
Chgeslmas (CaM1O7OM [l FLAd. A enssune (Boeni anzym) | mglkg (1]
HAIF (De TS 1) mghy (R CalsBure [Boske sngyn ) kg iR
Prabn (DT D754 g [T Freie Sauier (M107H) mmolkg | nu.
| Thisoinoges (Lousies| A Ethanol ([DIN107GZ] mgikg nu,
iyoeTin (GINTOTBE) gty il = |
Pollenanalyss ;D oo — B unm“ﬂ
Polereripiling Neatar lsfamder Plianzen (susgezihiie Pellan, . 1
keine Pellan yomanden
| Pamn:hlmm! Phanzen. —

P |PEsE dee angag sarounh k=
Horiauelsmerda: keine
Eanalige Sadr nitele: keine N
kg U= nEAl el
Beurteilung:

Bai der vorisgandan Probe handal es sch alchtum ainen Honig. km Sediment sind keine Polan vothanden, das
Enzym Invertase s nichl nachweaisbar,

Das armittaie Zuckerspakinim ist nicht fypisch for Honlg, Meben Fructoes, Glucosa und wanig Maltase (st ein sehr
gesinger Anteil nichi idenlifizerbarer Anlail Disaccharide (< 0, 5%} vorhander,

;}Cl iru_ EFA RS e s i
1A (‘lLaanl Jank APt AR b b
(Priiffeitung)
il Tuetan —— Basrartindung
Homp et § FRTY 4 swi DencamemrTast s Kawshe TR DR RIELE 25090000
Lk Teatm A |aromitae asnzear

T e L Y L ]
Safe Tvon 2
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Anlage Z zu Priifbericht / snclosure Z to report: CE 8208.04568 |

Saccharidanalyse | saccharide analysis:
HPLE (DN 10758)
Ditum der Analyas | date of ansfysis: 0308 2008

o/100g Honig / honey
Fructose 7.2 Fructosel/Glucose
Glucose 35,0 1,08
Saccharosa 0
Turanose
Malicse ]
Trehalose
lsomalose
Melibiose
Erlozs
Melezitosa
Raffincse
L1
Lz*
Matatetracse

=

£~ N = BRT = T = = = R = T =T

Bemerkungen / commaents:
[Bafuid aukgning der Sancrandansyss - Gois weiem Anmysen notwendig |
frding cus tn saccrands analpss - § mec foiher acalysas)

Seife 2van



9.5 Kdrpermassenindex BMI

107

Der Koérpermassenindex (Body-Mass-Index, BMI) ist nach den Vorgaben der

Weltgesundheits-Organisation (WHO) definiert als

BMI = Kdrpergewicht (in kg) / (KérpergréRe (in m) x KdrpergréfRe (in m))

Es gelten folgende Richtwerte:

BMI

Méanner Frauen

<18 <17,5 Untergewicht (Anorexie)
20-25 19-24 Normalgewicht

25-29 24 - 29 Ubergewicht Grad |
30-34 30-34 Fettsucht Grad lla
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Ich, Sven Hoffmann, erklare, dass ich die vorgelegte Dissertation mit dem Thema
+Einfluss von Honig auf den Lipid- und Cholesterin-Stoffwechsels" selbstandig und
ohne unerlaubte fremde Hilfe und nur mit den Hilfen angefertigt habe, die in der

Dissertation angegeben sind.

Alle Textstellen, die wdrtlich oder sinngemaf aus verdffentlichten oder nicht
ver6ffentlichten Schriften entnommen sind, und alle Angaben, die auf mundlichen
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Bei den von mir durchgefiihrten und in der Dissertation beschriebenen
Untersuchungen habe ich die Grundséatze guter wissenschaftlicher Praxis, wie sie in
der ,Satzung der Justus-Liebig-Universitat GieRen zur Sicherung guter

wissenschaftlicher Praxis* niedergelegt sind, eingehalten.

Sven Hoffmann
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