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1 Abstrakt 

1.1 Abstract (English) 

„Contribution of epigallocatechingallate (EGCG) to endothelial function in humans“ 

 

Introduction: Epidemiological studies indicate an inverse correlation between the incidence of 

cardiovascular diseases and green tea. EGCG is the main catechin in green tea and is assumed to 

account for most of its protective cardiovascular effects. It was demonstrated that a possible 

underlying mechanism for the effects of EGCG could be the concentration-dependent increase of 

nitric oxide production in endothelial cells as well as a nitric oxide-dependent vascular dilatation 

in isolated aortic rings. To examine if these assumptions also account in vivo, the present work 

investigated the acute effect of 200 mg EGCG on endothelial function in humans.  

 

Methods: This work is part of a four-armed, randomized cross-over pilot study. The effect of       

200 mg EGCG in different applications (isolated EGCG, green tea and water as control) on 

endothelial function was studied. Flow-mediated dilatation (FMD) was measured before and two 

hours after interventions. A measurement of the glyceryl trinitrate mediated dilatation (GTN) 

followed each measurement of FMD. To measure the amount of catechins in the plasma, a blood 

sample was taken before each measurement of FMD. Data from 50 male participants were 

collected and analysed.  

 

Results: Green tea induced a significant increase of FMD in comparison to water, thereby 

confirming other studies. However, EGCG did not improve FMD. The plasma concentration of 

EGCG was higher after intervention with EGCG than after green tea. In addition, no correlation 

was found between EGCG plasma levels and the magnitude of FMD. GTN did not show 

significant differences between the three interventions.  

 

Conclusion: EGCG at a dosage of 200 mg is apparently not involved in the acute green tea- 

induced improvement of FMD.   
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1.2 Abstrakt (Deutsch) 

„Einfluss von Epigallocatechingallat (EGCG) auf die Endothelfunktion im Menschen“ 

 

Einleitung: Epidemiologische Studien geben Hinweise darauf, dass ein inverser Zusammenhang 

zwischen Grünem Tee und dem Auftreten kardiovaskulärer Erkrankungen besteht. EGCG bildet 

den größten Anteil der Katechine im Grünen Tee und wird maßgeblich für die protektiven 

kardiovaskulären Effekte des Grünen Tees verantwortlich gemacht. In vitro konnte gezeigt 

werden, dass ein möglicher zugrundeliegender Mechanismus eine konzentrationsabhängige 

Steigerung der NO-Produktion in Endothelzellen sowie eine NO-abhängige Gefäßdilatation in 

isolierten Rattenaortenringen durch EGCG sein könnte. Mit der Frage, ob diese Annahmen auch 

in vivo gültig sind, wurde in der vorliegenden Arbeit der akute Effekt von 200 mg EGCG auf die 

Endothelfunktion im Menschen untersucht. 

 

Methodik: Als Teilprojekt einer vierarmigen, randomisierten Cross-over Pilotstudie wurde der 

Effekt von 200 mg EGCG in verschiedenen Darreichungsformen (isoliertes EGCG, Grüner Tee, 

Kontrollarm Wasser) auf die Endothelfunktion untersucht. Es wurde die Flow-mediated   

Dilatation (FMD) vor sowie zwei Stunden nach Substanzeinnahme gemessen. Zudem schloss    

sich an jede FMD-Messung eine Messung der Nitro-vermittelten Dilatation (NMD) an. Vor jeder 

FMD-Messung erfolgte eine Blutentnahme zur Bestimmung der Katechinmenge im Plasma. Es 

wurden Daten von 50 männlichen Teilnehmern erhoben und ausgewertet. 

 

Ergebnisse: Der Grüne Tee führte zu einer signifikanten Steigerung der FMD im Vergleich zum 

Kontrollarm Wasser, womit andere Studien bestätigt werden konnten. Nach Einnahme von   

EGCG konnte kein verbessernder Effekt auf die FMD gezeigt werden. Dabei waren die 

Plasmakonzentrationen von EGCG bei Intervention mit EGCG höher als nach Grünem Tee. In  

den Korrelationsanalysen konnte kein Zusammenhang zwischen der Menge des EGCG im   

Plasma und der FMD festgestellt werden. Die NMD zeigte keine signifikanten Unterschiede 

zwischen den drei Interventionen.  

 

Schlussfolgerung: EGCG in einer Dosierung von 200 mg ist mit aller Wahrscheinlichkeit nach 

nicht an der akuten grünteeinduzierten Verbesserung der FMD beteiligt. 
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2 Einleitung 

2.1 Risikofaktoren der Atherosklerose  

Kardiovaskuläre Erkrankungen stellen weltweit die häufigste Todesursache dar.1 Ca. 15 Millionen 

Todesfälle wurden 2015 als Folge der ischämischen Herzkrankheit und des Schlaganfalls 

verzeichnet, ungefähr 27 % der globalen Gesamtsterbefälle.1 2015 waren in Deutschland 39 % der 

Todesfälle auf kardiovaskuläre Erkrankungen zurückzuführen.2 Im Zeitraum 1998-2015 belegten 

die chronisch ischämische Herzkrankheit und der akute Myokardinfarkt die Plätze eins und zwei 

der deutschen Todesursachenstatistik.3 

 

Eine der Hauptursachen für die Entstehung kardiovaskulärer Erkrankungen stellt die 

Atherosklerose dar. Dabei handelt es sich um eine systemische Erkrankung der großen und 

mittleren elastischen sowie muskulären Arterien, bei der sich pathologische Veränderungen in der 

Gefäßwand aufgrund chronisch entzündlicher Prozesse und Fetteinlagerungen ausbilden.4 Als 

Folge können Erkrankungen wie die koronare Herzkrankheit (KHK), Schlaganfall oder die 

periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK) auftreten. Daher kommt der frühzeitigen 

Diagnose und Therapie der Atherosklerose eine große Bedeutung zu. Das Vorhandensein von 

Risikofaktoren begünstigt die Entstehung der Atherosklerose. Hierzu zählen z. B. 

Hypercholesterinämie, Diabetes mellitus, Hypertonus, Nikotinabusus, Adipositas, ungesunde 

Ernährung oder sportliche Inaktivität.5  

 

2.2 Endothel 

2.2.1 Funktion und Dysfunktion 

Das Endothel ist aus einschichtigem Plattenepithel aufgebaut, dem in der Regel eine 

Basalmembran und eine subendotheliale Schicht aufgelagert sind. Gemeinsam werden diese 

Strukturen als Tunica intima, die innere Gefäßschicht, bezeichnet.  

Das Endothel bildet eine Barriere zwischen dem Intravasalraum und den anderen Gefäßschichten 

und ist an der Regulation des Stoff- und Gasaustausches beteiligt. Darüber hinaus erfüllt es eine 

Vielzahl weiterer Aufgaben. Über die Produktion verschiedener Substanzen üben die 

Endothelzellen Einfluss auf die lokale Bluthomöostase, die Proliferation der glatten 

Gefäßmuskulatur, das lokale Entzündungsgeschehen und die Zelladhäsion der Leuko- und 
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Thrombozyten an die Gefäßwand aus.6 Darüber hinaus ist das Endothel für die Regulation des 

Gefäßtonus von großer Bedeutung.  

Der Tonus wird aus dem ständigen Zusammenspiel zwischen Gefäßkontraktion und -dilatation 

bestimmt. Der basale Gefäßtonus wird durch die intrazelluläre Kalziumkonzentration, den Bayliss-

Effekt, die Produktion von Gewebemetaboliten und gefäßwirksamen Substanzen beeinflusst.7 Das 

Endothel ist in der Lage, auto- und parakrine sowie hormonelle Stimuli umzusetzen und dadurch 

den Tonus regional dem Bedarf anzupassen. Eine bedeutende Anzahl dilatierender und 

konstriktorischer Substanzen wie beispielsweise Stickstoffmonoxid (NO), Prostaglandin I2 oder 

Endothelin werden von den Endothelzellen synthetisiert und abgegeben. Der „endothelium-

derived hyperpolarizing factor“ (EDHF) ruft eine Gefäßdilatation hervor.8 Außerhalb der 

Endothelzellen gebildete gefäßwirksame Substanzen wie z. B. Angiotensin II oder Noradrenalin 

gelangen durch die Blutzirkulation zu den Endothelzellen. 

 

Das in den Endothelzellen gebildete NO stellt einen bedeutenden Faktor für die lokale 

Tonusregulation dar. Erstmals wurde dessen dilatierende Wirkung von Furchgott und Zawadzki 

1980 beschrieben.9 Das gasförmige Molekül wird aus der Aminosäure L-Arginin und O2 unter 

Bildung von L-Citrullin synthetisiert. Die endotheliale NO-Synthase (eNOS) katalysiert bei 

Vorhandensein des Kofaktors Tetrahydrobiopterin (BH4) diese Reaktion.10 Bei der eNOS handelt 

es sich um ein konstitutiv vorkommendes Enzym, das insbesondere in Endothelzellen der 

blutzuführenden Gefäße exprimiert wird.11 Über einen intrazellulären Kalziumanstieg erfolgt die 

enzymatische Aktivierung, mittels Phosphorylierung wird es reguliert.7 Insgesamt stellt der 

Regulationsprozess jedoch einen komplexen Mechanismus dar, der sich aus verschiedenen 

Komponenten zusammensetzt.11 Das gebildete NO diffundiert in die Tunica media, der mit glatten 

Muskelzellen ausgestatteten Muskelschicht des Gefäßes. Dort stimuliert es die lösliche 

Guanylatcyclase, die den Anstieg zyklischen Guanosinmonophosphates (cGMP) bewirkt. Durch 

die Aktivierung cGMP-abhängiger Proteinkinasen kommt es zur intrazellulären Kalziumabnahme. 

Die glatten Gefäßmuskelzellen erschlaffen, das Gefäß dilatiert.  

 

Das Endothel reagiert auf mechanische Stimuli, indem es diese signaltransduktorisch umsetzt.12 

Bereits unter Ruhebedingungen wird kontinuierlich NO produziert. Die durch den Herzschlag 

verursachten pulsatorischen Bewegungen der Gefäßwände und der Blutfluss tragen zur basalen 

NO-Freisetzung bei.7 Zudem sind die Endothelzellen in der Lage in Abhängigkeit von der 

Scherspannung NO zu bilden. Dabei wird bei Erhöhung der mechanischen Scherspannung (Shear 
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Stress) auf das Endothel die NO-Produktion gesteigert. Die Scherspannung ist von der 

Blutflussgeschwindigkeit (V), der Blutviskosität (η) und dem Gefäßdurchmesser (D) abhängig.13 

Damit kann bei Bedarf eine ausreichende Blutzufuhr der distal gelegenen Gefäßabschnitte 

gewährleistet und die Blutversorgung den metabolischen Bedürfnissen der einzelnen Organe 

angepasst werden. Auch Agonisten wie Acetylcholin oder Bradykinin stimulieren die NO-

Produktion, indem sie die eNOS aktivieren.11 Neben der gefäßerweiternden Wirkung hemmt NO 

die Thrombozytenaggregation und wirkt somit der Thrombusbildung entgegen. Außerdem können 

NO antiproliferative und antiinflammatorische Effekte zugeschrieben werden.6 

 

Endotheliale Funktionsstörungen führen zu einem Ungleichgewicht zwischen Gefäßkonstriktion 

und Gefäßdilatation, mit Verlagerung des Gleichgewichts in Richtung der konstriktorischen 

Effekte. Die Verminderung der endothelvermittelten Vasodilatation kann dabei als funktionelles 

Charakteristikum der endothelialen Dysfunktion gewertet werden.14  

 

Das Vorhandensein kardiovaskulärer Risikofaktoren wie Hypercholesterinämie, Diabetes 

mellitus, Bluthochdruck oder Rauchen fördern die Entstehung der endothelialen Dysfunktion.4 

Zudem werden erhöhte CrP-Spiegel und Adipositas als begünstigende Faktoren genannt.15,16 

Darüber hinaus werden im Blut zirkulierende Mikropartikel, bestehend aus Membranfragmenten 

mit einer Größe von 0,1-1,0 µm, als weitere Faktoren für die Entstehung der endothelialen 

Dysfunktion angesehen. Im Endothelium sind sie über eine Zunahme von oxidativem Stress und 

Verminderung der NO-Konzentration in der Lage die Gefäßfunktion negativ zu beeinflussen.17 

 

Die endotheliale Dysfunktion spielt sowohl im Frühstadium als auch in fortgeschrittenen Stadien 

der Atherosklerose eine Rolle.18 Im initialen Stadium der Atherosklerose finden sich noch keine 

morphologischen Auffälligkeiten, jedoch bereits Funktionsstörungen des Endothels. Erste 

funktionelle Störungen sind mit der Endothelfunktionsprüfung messbar. Die endotheliale 

Dysfunktion kann daher als frühzeitige Messgröße in der Atherogenese angesehen werden.19 Ein 

inverser Zusammenhang zwischen der Funktionalität des Endothels und dem Auftreten 

kardiovaskulärer Ereignisse wurde beschrieben.20,21 Die endotheliale Funktionsprüfung hätte 

somit das Potenzial als ergänzendes diagnostisches Tool zur individuellen Risikostratifizierung 

oder als Messgröße für Interventionsstudien eingesetzt zu werden.18 
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2.2.2 Möglichkeiten der Endothelfunktionsmessung 

Zur Endothelfunktionsprüfung stehen mehrere Messmethoden, darunter invasive und nicht-

invasive Verfahren, zur Verfügung.6,22,23 Dabei wird vor allem die endothelvermittelte 

Vasodilatation in den blutzuführenden Arterien, den Koronararterien und den Widerstandsgefäßen 

gemessen. Pharmakologische oder physiologische Reize werden genutzt, um das Endothel zur 

NO-Synthese anzuregen. Die Amplitude der Vasodilatation ist dabei maßgeblich von der NO-

Syntheseleistung abhängig und kann zur Prüfung der Endothelfunktion herangezogen werden. 

Nachstehend werden vier Möglichkeiten der Endothelfunktionsmessung beschrieben.  

 

Koronarangiographie mit intrakoronarer Injektion von Acetylcholin 

Bereits 1986 wurde diese invasive Methode von Ludmer et al. beschrieben.24 Mittels 

Koronarangiographie erfolgt die intrakoronare Applikation des endothelvermittelten 

Vasodilatators Acetylcholin (ACh). ACh ruft im intakten Koronarendothel eine 

endothelvermittelte Gefäßdilatation hervor. Ist das Endothel geschädigt, so wirkt ACh 

gefäßverengend. Der Gefäßdurchmesser wird vor und nach ACh-Gabe gemessen und daraus die 

Endothelfunktion der epikardialen arteriellen Gefäße abgeleitet. 

 

Venöse Verschlussplethysmographie am Unterarm 

Die venöse Verschlussplethysmographie am Unterarm ist eine minimal-invasive Methode, die vor 

allem zur Beurteilung der endothelialen Funktion der Widerstandsgefäße verwendet wird.6 Hierbei 

werden Änderungen im Blutfluss nach intrabrachialer Injektion einer vasodilatierenden Substanz 

wie z. B. ACh mittels Dehnungsmessstreifen-Plethysmographie (DMS Plethysmographie) am 

Unterarm gemessen.23 Anhand des gesteigerten Blutflusses werden Dosis-Wirkungskurven in 

Abhängigkeit der injizierten Menge erstellt und die Endothelfunktion daraus abgeleitet. Außerdem 

können Antagonisten wie NG-Monomethyl-L-Arginin (L-NMMA), ein Inhibitor der NOS, injiziert 

werden, um den Anteil der NO-vermittelten Dilatation an der Gesamterweiterung des Gefäßes 

abzuschätzen.22  

 

Fingerpuls-Plethysmographie (EndoPAT) 

Hierbei handelt es sich um eine nicht-invasive Methode zur Messung der Endothelfunktion. 

Veränderungen der Pulswellenamplitude (PWA) in der Fingerkuppe während der reaktiven 

Hyperämie werden dabei mittels peripherer arterieller Tonometrie (PAT) nach 5-minütiger 
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suprasystolischer Okklusion aufgenommen und durch eine computergestützte automatisierte 

Software analysiert (EndoPAT; ItamarMedical, Caesarea, Israel).22  

 

Flow-mediated Dilatation (FMD) – flussvermittelte Dilatation 

Die FMD ist eine der am häufigsten angewendeten Methoden zur Messung der 

Endothelfunktion.19 Sie prüft die endotheliale Funktion der Arteria brachialis (A. brachialis). Die 

FMD korreliert mit der koronaren Endothelfunktion und kann daher als nicht-invasive Alternative 

ihrer Funktionsprüfung herangezogen werden.25 Sie wurde erstmals von Celermajer et al. 1992 

beschrieben.26 Infolge einer 5-minütigen Unterbrechung des Blutflusses im Bereich des 

Unterarmes wird eine reaktive Hyperämie in der A. brachialis erzeugt. Der damit verbundene 

Anstieg der Scherspannung führt zu einer gesteigerten NO-Freisetzung im gesunden Endothel. 

Der Gefäßdurchmesser und Blutfluss der A. brachialis werden dabei kontinuierlich mittels eines 

hochauflösenden Ultraschallgerätes (B-Mode und Pulsed-Wave-Doppler) dargestellt. Während 

der reaktiven hyperämen Phase zeigt sich ein gesteigerter Blutfluss im Doppler. Die prozentuale 

maximale Vergrößerung des Gefäßdurchmessers während der Hyperämie im Vergleich zum 

Ruhedurchmesser wird als FMD angegeben. Statt am Unterarm kann die Unterbrechung des 

Blutflusses auch am Oberarm proximal des Schallkopfes erzeugt werden. Hierbei werden größere 

FMD-Antworten erreicht, jedoch werden zusätzlich zum NO andere gefäßdilatierende 

Mechanismen vermutet.27 In den 2011 erschienen Guidelines von Thijssen et al. wird empfohlen, 

die Ischämie distal des Schallkopfes am Unterarm auszulösen.28 Die gefäßerweiternde Wirkung 

soll somit hauptsächlich NO-vermittelt ablaufen und kann als Marker für die NO-Bioverfügbarkeit 

verwendet werden.27 

In mehreren Studien konnte gezeigt werden, dass mithilfe der FMD das Auftreten kardiovaskulärer 

Ereignisse bei Hochrisikopatienten unabhängig vom Vorliegen anderer Risikofaktoren 

vorhergesagt werden kann.29 Daher kommt der Methode in der Prognose für kardiovaskuläre 

Ereignisse eine Bedeutung zu. Da die Durchführung der FMD-Messung jedoch aufwendig ist, 

findet sie im klinischen Alltag nur wenig Anwendung und wird vor allem im Rahmen klinischer 

Studien verwendet.  

Im Anschluss an die FMD-Messung wird häufig die Nitro-vermittelte Dilatation (NMD) durch die 

exogene Zufuhr von Nitraten zur Erfassung der endothelunabhängigen Vasodilatation 

durchgeführt. Sie gibt Aufschluss über die maximale Dilatation des Gefäßes. Die prozentuale 

Vergrößerung des Gefäßdurchmessers nach Nitro-Applikation wird im Vergleich zum 

Ruhedurchmesser als NMD angegeben. 
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In früheren FMD-Studien erfolgte die Auswertung der FMD- und NMD-Messungen offline durch 

manuelle Auswertung der B-Mode-Ultraschall-Bildsequenzen. Seit einigen Jahren stehen 

computergestützte Programme mit automatisierter Edge-Detection-Software zur Verfügung, die 

eine kontinuierliche Aufzeichnung des Gefäßdurchmessers und des Blutflusses in Echtzeit 

ermöglichen und die Auswertung automatisch vornehmen.30  

 

2.3 Grüner Tee 

Nach Wasser ist Tee das häufigste konsumierte Getränk weltweit. Bereits seit mehreren tausend 

Jahren wird Tee in Asien kultiviert und getrunken. Ihren Ursprung hat die Teepflanze in 

Südostasien. Heute wird sie in über 30 Ländern angebaut.31 Tee wird aus der Spezies Camellia 

sinensis (L.) O. Kuntze gewonnen. Viele der heutigen Teesorten stammen von den beiden 

Unterarten Camellia sinensis var. sinensis und Camellia sinensis var. assamica ab, die sich 

hauptsächlich in ihrer Blattgröße unterscheiden. Grüner Tee wird meistens aus Camellia sinensis 

var. sinensis hergestellt.32  

 

Abhängig vom Herstellungsprozess werden im Wesentlichen drei Teesorten unterschieden: 

Grüner Tee, Oolong Tee und Schwarzer Tee. In Grünem Tee bleibt durch den 

Verarbeitungsprozess ein Großteil der im Tee befindlichen Katechine erhalten.31 Dieses wird 

durch ein zügig herbeigeführtes Erhitzen der Teeblätter nach der Ernte ermöglicht. Die Produktion 

von Grünem Tee umfasst die Schritte Pflücken, Ausbreiten, Fixierung, Rollen, Formen und 

Trocknen.32 Unmittelbar nach dem Pflücken werden die Teeblätter für 1-3 Stunden ausgebreitet 

und anschließend für ca. 10-15 Minuten erhitzt. Hierdurch werden die in den Teeblättern 

befindlichen Enzyme inaktiviert, wodurch die Oxidation der Teepolyphenole verhindert wird. 

Dieser Prozessionsschritt wird als Fixierung bezeichnet. Nach der Fixierung werden die Teeblätter 

zwischen 10 Minuten und einer Stunde gerollt, was zur Zerstörung der Zellwände führt. Die 

Feuchtigkeit entweicht, zudem nehmen die Blätter ihre endgültige Form an. Zuletzt werden die 

Blätter getrocknet. Schwarzer Tee unterscheidet sich von Grünem Tee dadurch, dass im 

Herstellungsprozess die in den Teeblättern enthaltenden Katechine mittels der ebenfalls in den 

Teeblättern befindlichen Polyphenoloxidasen oxidiert werden und höhermolekulare 

Verbindungen entstehen.31 Oolong Tee steht in seiner Oxidationsstufe zwischen dem Grünen und 

dem Schwarzen Tee. Er wird nur einem kurzen Oxidationsprozess unterzogen. Von der jährlichen 

Produktion von getrocknetem Tee entfallen ca. 20 % auf Grünen Tee und 2 % auf Oolong Tee. 
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Aus dem übrigen Tee wird Schwarzer Tee hergestellt.31 Dabei wird in den asiatischen Ländern vor 

allem Grüner Tee und in den westlichen Nationen Schwarzer Tee getrunken. Im Jahr 2015 

entfielen in Deutschland 30 % des Teekonsums auf Grünen Tee, dieses entsprach einem Pro-Kopf-

Verbrauch von 8,4 Litern.33 In der Regel wird das Teegetränk aus getrockneten jungen Teeblättern 

durch den Aufguss mit heißem Wasser zubereitet. Aber auch die Zubereitung mit frischen 

Teeblättern findet Anwendung. 

 

2.3.1 Inhaltsstoffe  

Bestandteile des Tees sind u. a. Polyphenole wie Katechine, Quercetin und Kaempferol, Alkaloide 

wie Koffein und Theobromin, Aminosäuren, Kohlenhydrate, Proteine, Chlorophyll, Mineralien 

und volatile Stoffe.34 Tabelle 2-1 zeigt die chemische Zusammensetzung eines frischen Teeblatts 

in % des Trockengewichts. Abhängig von der Teesorte gibt es Unterschiede in der 

Zusammensetzung der einzelnen Teepolyphenole, wobei die Gesamtmenge an Polyphenolen 

zwischen den Teesorten ähnlich ist.35 Polyphenole sind chemische Verbindungen, die als 

Sekundärmetaboliten in vielen Pflanzen vorkommen.36 Es handelt sich um aromatische 

Verbindungen, die am aromatischen Ring mindestens zwei gebundene Hydroxygruppen enthalten 

und in Abhängigkeit ihrer chemischen Grundstruktur in verschiedene Untergruppen eingeteilt 

werden. Der Reifegrad zum Erntezeitpunkt, Umwelteinflüsse, der Verarbeitungsprozess sowie die 

Lagerung haben Einfluss auf den Polyphenolgehalt der Pflanzen.36  
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Tabelle 2-1: Chemische Bestandteile eines grünen Teeblatts  

(modifiziert nach Senthil Kumar RS, Murugesan S, Kottur G, Gyamfi D. In Preedy VR. Tea in 
Health and Disease Prevention. 1. Auflage. © 2013,p.51.)37, wiederveröffentlicht mit freundlicher 
Genehmigung von Elsevier Science and Technology Journals vermittelt durch Copyright 
Clearance Center, Inc. 

Bestandteil Frischer Spross  

(% des Trockengewichts) 

Protein 10-20 (%) 

Zellulose, Lignin, Stärke, etc. 20-30 (%) 

Chlorophyll und Karotenoide 2-3 (%) 

Lipide 3-9 (%) 

Koffein 2-4 (%) 

Einfache Polyphenole 25-35 (%) 

Aminosäuren 3-4 (%) 

Mineralien 4-8 (%) 

Lösliche Zucker 4-7 (%) 

Volatile Stoffe In Spuren enthalten 

Die Angaben erfolgten in % des Trockengewichts.  

 

Flavonoide bilden eine weit verbreitete und wichtige Untergruppe der Polyphenole.38 Sie sind 

Bestandteil vieler Pflanzenarten und kommen in Früchten, Gemüse, Tee, Kakao oder Rotwein vor. 

Alle Flavonoide sind aus demselben Grundgerüst aufgebaut (C6-C3-C6). Zwei aromatische Ringe 

(A- und B-Ring) sind über drei Kohlenstoffatome miteinander verbunden, die wiederum einen 

oxigenierten heterozyklischen Ring (C-Ring) bilden (Abbildung 2-1).38 In Abhängigkeit von der 

Struktur des heterozyklischen Rings werden sechs Unterklassen der Flavonoide unterschieden: 

Flavonole, Flavone, Isoflavone, Flavanone, Anthocyanidine und Flavanole.36 
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Abbildung 2-1: Grundstruktur der Flavonoide  

(aus Bravo L. Polyphenols: chemistry, dietary sources, metabolism, and nutritional significance. 
Nutr Rev 1998;56(11):317-33.)38, wiederveröffentlicht mit freundlicher Genehmigung von Oxford 
University Press 
 

Grüner Tee ist besonders reich an Flavanolen. Zu den Flavanolen zählt die Katechingruppe, zu der 

Catechin, Epicatechin (EC), Gallocatechin (GC), Epigallocatechin (EGC), Epicatechingallat 

(ECG) und Epigallocatechingallat (EGCG) gehören.31 Catechin und EC zeichnen sich durch zwei 

Hydroxygruppen und EGC und GC durch drei Hydroxygruppen am B-Ring des Flavanolgerüsts 

aus. Durch Austausch der Hydroxygruppe durch Gallussäure am Pyran-Ring bilden sich 

Katechingallate, ECG und EGCG.31 Im Schwarzen Tee entstehen durch den 

Fermentierungsprozess die höhermolekularen Theaflavine und Thearubigine.31 Es finden sich ca. 

85 % weniger Katechine im Schwarzen als im Grünen Tee.34 Zur Übersicht wird im Folgenden 

eine Auswahl an Inhaltsstoffen eines Grün- und Schwarzteegetränks genannt (nach Graham, 

1992)31: 

- Katechine: im Grünen Tee 30-42 %; im Schwarzen Tee 3-10 % des Trockengewichts 

- Flavonole: im Grünen Tee 5-10 %; im Schwarzen Tee 6-8 % des Trockengewichts 

- Methylxanthine: im Grünen Tee 7-9 %; im Schwarzen Tee 8-11 % des Trockengewichts 

- Theaflavine: im Schwarzen Tee 3-6 % des Trockengewichts 

- Thearubigene: im Schwarzen Tee 12-18 % des Trockengewichts 

Aufgrund des nur kurzen Oxidationsprozesses setzt sich Oolong Tee aus Inhaltsstoffen sowohl des 

Schwarzen als auch des Grünen Tees zusammen.31 Es findet sich eine Mischung der einzelnen 

Katechine und höhermolekularen Verbindungen, die sich jedoch in ihren Anteilen von Grünem 

und Schwarzem Tee unterscheiden. Es wurden aber auch zusätzliche Inhaltsstoffe beschrieben, 

die nicht im Grün- oder Schwarztee nachzuweisen waren (Ester des EGC (p-Hydroxybenzoyl und 

Cinnamyl), andere Bisflavanole (Theasinensine), Oolongtheanin, Oolonghomobisflavine, Ester 

des EGCG (Ascorbinsäure am Pyranring), Proanthocyanidindimere); nach Graham 1992.31 
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Katechine machen ca. 8-20 % des Trockengewichts von Oolong Tee-Extrakten aus.31 Die 

Zusammensetzung der Inhaltsstoffe der drei Teesorten kann jedoch in Abhängigkeit der 

Anbauregion und des Verarbeitungs- und Zubereitungsprozesses deutlich variieren.31  

 

Die Bioverfügbarkeit der Grünteekatechine über die Aufnahme im Dünndarm ist gering. Im 

Menschen werden nur ca. 8-17 % der Katechine über den Dünndarm resorbiert.39 Zhang et al. 

zeigten in einer in vitro Studie mit humanen intestinalen Caco-2-Zellen, dass die Absorption von 

apikal hauptsächlich parazellulär erfolgt.40 Ein signifikanter transepithelialer Transport der 

Katechine wurde nicht beobachtet. Deren Schlussfolgerung resultierte aus den niedrigen Werten 

der Permeabilitätskoeffizienten der einzelnen Katechine (von apikal nach basal:                          

EGCG 0,83 x 10-7 cm/s, ECG 0,96 x 10-7 cm/s, EGC 1,49 x 10-7 cm/s, EC 1,39 x 10-7 cm/s).40 

Zudem konnte in dieser Studie demonstriert werden, dass die Katechine aktiv über MDR-

Transporter (multi-drug-resistance protein) transportiert und in das Darmlumen sezerniert werden 

können. Die nicht-gallierten Katechine EC und EGC zeigten dabei eine bessere Affinität 

gegenüber den MDR-Transportern als EGCG und ECG.40 Die über den Dünndarm 

aufgenommenen Katechine gelangen über die Pfortader in die Leber, wo sie 

Konjugationsreaktionen unterzogen werden. Insbesondere sind dabei die Glucuronidierung, 

Sulfatierung und Methylierung von Bedeutung.36 Anschließend gelangen sie in den systemischen 

Blutkreislauf oder werden über die Gallenflüssigkeit zurück in den Magen-Darm-Trakt 

befördert.41 Neben der Verstoffwechslung in der Leber wird ein Teil der Katechine bereits in den 

Enterozyten des Dünndarms über Phase-II-Reaktionen metabolisiert.40,41 Auch die entstandenen 

Metabolite sind Substrate von MDR-Transportern und können somit zum Teil aktiv zurück in das 

Darmlumen sezerniert werden.40 Der andere Teil gelangt über die Pfortader zur Leber.41 Die nicht 

über den Dünndarm resorbierten Katechine sowie deren Metabolite erreichen den Dickdarm. In 

einer Studie von Stalmach et al. konnte bei ileostomierten Patienten 69 % der aufgenommenen 

Katechinmenge im Ileostoma nachgewiesen werden, davon lagen 33 % in der Ursprungsform und 

37 % als Phase-II-Metaboliten vor.42 23 unterschiedliche Metabolite wurden im Ileostoma 

nachgewiesen.42 Im Dickdarm werden die Katechine und deren Metabolite durch 

Mikroorganismen der Darmflora metabolisiert.39 Hierbei finden verschiedenste Reaktionen wie 

zum Beispiel Hydrolisierungen, Reduktionen, Decarboxylierungen, Demethylierungen, 

Isomerisierungen oder Dehydroxylierungen Anwendung. Zudem kommt es zu Ringspaltungen, 

wodurch Valerolactone und Phenolsäuren entstehen, die leicht über den Dickdarm in den 

Organismus aufgenommen werden können. In einer Humanstudie von Ottaviani et al. wurde 
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gezeigt, dass 82 % des radioaktiv markierten Epicatechins aufgenommen und über die Niere 

ausgeschieden wurde, wovon ca. 70 % auf durch Mikroorganismen entstandene Metabolite 

entfielen.43 Werden also sowohl die durch den Dünndarm resorbierten Katechine und deren 

Metabolite als auch die im Dickdarm entstandenen Metabolite berücksichtigt, ist die 

Bioverfügbarkeit der Katechine höher.41  

Van Amelsvoort et al. untersuchten die Plasma- und Urinkonzentrationen der Teekatechine EGC, 

ECG und EGCG nach einmaliger oraler Aufnahme der einzelnen Katechine mit einer Stoffmenge 

von jeweils 1,5 mmol an zehn gesunden Teilnehmern.44 Gemessen wurden die dekonjugierten 

Katechine nach Desulfatierung und Deglucuronidierung. Dabei wurden für EGC maximale 

Plasmakonzentrationen von 5,0 µmol/l nach 1,4 Stunden, für ECG von 3,1 µmol/l nach 4 Stunden 

und für EGCG von 1,3 µmol/l nach 2,9 Stunden erreicht (EGC > ECG > EGCG). Lee et al. 

bestätigen diese Ergebnisse.45 Sie untersuchten die pharmakokinetischen Eigenschaften der 

Katechine (EGC, EC, EGCG) nach Aufnahme von Grünem Tee (20 mg/kg Körpergewicht) und 

isoliertem EGCG (2 mg/kg Körpergewicht) in acht gesunden Teilnehmern. Auch hier zeigten sich 

nach Grüntee für EGCG die geringsten maximalen Plasmakonzentrationen (77,9 ng/ml nach 1,6 

Stunden) im Vergleich zu EGC (223,4 ng/ml nach 1,3 Stunden) und EC (124,03 ng/ml nach 1,3 

Stunden). Es wurden aber auch interindividuelle Unterschiede festgestellt.45 In einer Studie von 

Fung et al. war eine Stunde nach Gabe von Grünem Tee die Verteilung der Teekatechine im 

Plasma prozentual gemessen an der Aufnahmemenge (EGCG: 214 µmol, EGC: 114 µmol, ECG: 

46 µmol, EC: 44 µmol, Catechin: 8 µmol) folgende: ECG (0,3 %) > EGC (0,17 %) > EGCG     

(0,14 %).46 Es wurde hierbei die Summe der konjugierten und dekonjugierten Katechine 

verwendet. EGCG lag mit 310 nmol/l zwar in der höchsten Konzentration im Plasma vor, jedoch 

wies ECG im Vergleich zur aufgenommenen Menge eine bessere Bioverfügbarkeit im Plasma als 

EGCG auf (0,3 % vs. 0,14 %). Eine bessere Bioverfügbarkeit von ECG wurde auch bereits von 

van Amelsvoort postuliert.44 In einer Humanstudie von Müller et al. wurden nach oraler Aufnahme 

von 600 ml Grünem Tee mit 1 mg Catechin, 15,3 mg Epicatechin, 6,7 mg ECG und 55,4 mg 

EGCG für Catechin maximale Plasmakonzentrationen von 16 – 22 nmol/l, für Epicatechin im 

Bereich zwischen 25 – 30 nmol/l, für ECG im Bereich zwischen 70 – 80 nmol/l und für EGCG im 

Bereich um ca. 30 nmol/l gemessen.47 Dabei wurden die Katechinplasmakonzentrationen (Summe 

aus unkonjugierten, glucuronidierten und sulfatierten Katechinen) vor und 1, 2, 3, 5 und 8 Stunden 

nach Intervention bestimmt. In einer Humanstudie von Stalmach et al. wurde die Bioverfügbarkeit 

der einzelnen Grünteekatechine und deren Metaboliten an 10 Teilnehmern untersucht.48 Es wurden 

500 ml Grüntee mit 648 µmol Gesamtkatechingehalt (EGC, EGCG, EC, ECG, GC, Catechin, 
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GCG) verabreicht und nach oraler Aufnahme die Katechine und deren Metaboliten im Plasma und 

Urin im Zeitraum von 24 Stunden gemessen. Es fanden sich das unmetabolisierte EGCG und ECG 

sowie Metabolite des EGC und EC im Plasma. Dabei wurden Glucuronide, Sulfate, Methylsulfate 

und Methylglucuronide detektiert, wovon das (Epi)gallocatechin-O-glucuronid am meisten im 

Plasma vorlag (Cmax 126 nMol).48 Auch in der Studie von Lee et al. und Fung et al. lag EGCG vor 

allem in freier Form im Plasma vor, wohingegen EGC und EC hauptsächlich konjugiert waren.45,46 

Die Zeit bis zum Erreichen der maximalen Plasmakonzentrationen der verschiedenen 

Teekatechine und derer Metabolite variierte zwischen 1,6 bis 2,3 Stunden in der Studie von 

Stalmach et al. 2009 und zwischen 1,3 bis 1,6 Stunden für EGCG, EGC und EC in der Studie von 

Lee et al. 2002.45,48 In der Studie von Müller et al. wurden die maximalen Plasmakonzentrationen 

für EC, ECG und EGCG nach 2 Stunden erreicht. Catechin wies nach 1, 2 und 8 Stunden ähnlich 

hohe Plasmakonzentrationen im Vergleich zur Baselinemessung auf, wurde jedoch nur bei einem 

kleinen Anteil der Teilnehmer im Plasma nachgewiesen.47 Katechine werden schnell aus dem 

Organismus eliminiert und weisen eine kurze Halbwertszeit auf                                 

(Durchschnittswert: EGCG 3,5 h ± 0,3; EC 2,5 h ± 0,4; EGC 2,3 h ± 0,2).49 Sie werden entweder 

renal oder biliär ausgeschieden. Nach 24 Stunden waren die Katechine und deren Metabolite im 

Plasma nicht mehr nachweisbar.48 Dabei wurden im Urin 15 Metabolite des EC und EGC 

nachgewiesen, mit 4´-O-Methyl-(epi)gallocatechin-O-sulfat als das Metabolit mit den höchsten 

Werten (19,8 µmol/24 h). Der Großteil der Katechinmetabolite wurde in den ersten 12 Stunden 

ausgeschieden (6,8 % der oral aufgenommenen Katechinmenge). Nach 24 Stunden waren im Urin 

insgesamt 8,1 % der aufgenommenen Polyphenolmenge als Katechinmetabolite nachweisbar.48 

Auch Lee et al. zeigten, dass mehr als 90 % der Gesamturinkatechinmenge innerhalb der ersten 8 

Stunden ausgeschieden wurde.45 Das reine EGCG wurde im Urin nicht nachgewiesen.44–46,48 

EGCG und ECG werden vermutlich über die Gallenflüssigkeit ausgeschieden.44 In einer Studie 

von Del Rio et al. wurde ergänzend die Ausscheidung der Dickdarmmetabolite untersucht.50 Nach 

Aufnahme von 400 ml Grünem Tee (Flavan-3-ol-Gehalt ca. 400 µmol) wurden 36 % der oral 

verabreichten Katechine in Form von Valerolactonen über die Niere ausgeschieden.  

 

In einem Review von Campesi et al. wurden Unterschiede bei der Biotransformation von Phenolen 

zwischen dem männlichen und weiblichen Geschlecht verschiedener Spezies beschrieben.51 Eine 

abschließende Aussage konnte im Review aber nicht getroffen werden, da das Wissen darüber 

zurzeit noch lückenhaft ist. Zwei Interventionsstudien zeigten jedoch keine Differenz in der 

Kinetik der Katechine zwischen den beiden Geschlechtern.52,53 In der Humanstudie von Warden 
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et al. mit 15 Teilnehmern wurden über einen Tag verteilt Schwarzer Tee mit einer Gesamtdosis 

von 400 mg Katechinen verabreicht und anschließend über 24 Stunden mehrmals die 

Katechinplasma-  und Urinkonzentrationen sowie die Katechinkonzentrationen im Stuhl über 72 

Stunden gemessen.52 In der zweiten Studie wurde 84 Teilnehmern eine Kapsel mit Grüntee-

Extrakt (Inhalt: 150 mg EGCG, 18 mg EGC, 35 mg ECG, 10 mg EC, 1,3 mg Koffein) zwei Mal 

täglich über 4 Tage verabreicht, am 5. Tag wurde morgens eine Kapsel eingenommen und es 

erfolgten mehrere Blutentnahmen zur Bestimmung der pharmakokinetischen Parameter               

(vor Kapseleinnahme zur Baseline-Messung sowie 0,5, 1, 2, 3, 4, 5, 7, 9 Stunden nach 

Kapseleinnahme).53 In der Kovariatenanalyse hatte das Geschlecht keinen Einfluss auf die 

Pharmakokinetik von EGCG, EGC und ECG. Die Einnahme von oralen Kontrazeptiva hatte 

jedoch die Verteilung von EGC im Organismus beeinflusst, die von EGCG und ECG aber nicht.53 

 

Die Beschaffenheit der Darmflora des Menschen unterscheidet sich in Abhängigkeit vom Alter.54 

Es wird angenommen, dass eine mit dem Alter zunehmend modifizierte Darmflora die 

Biotransformation von pflanzlichen Inhaltsstoffen beeinflusst.55 In einer Interventionsstudie 

konnten nur geringe Unterschiede in der Absorption, Metabolisierung und Ausscheidung von 

Kakaoflavanolen zwischen zwei Altersgruppen (18 – 35 Jahre und 65 – 80 Jahre, beide männlich) 

gefunden werden.56 Scholl et al. berichteten, dass sich in der Kovariatenanalyse kein Effekt des 

Alters auf die Kinetik des EGCG, ECG und EGC zeigte. Dabei wurden Männer und Frauen mit 

einer Altersspanne von 21 – 32 bzw. 19 – 49 Jahren untersucht.53 

 

Die Katechine des Grünen Tees haben antioxidative, antiinflammatorische, antiproliferative sowie 

antithrombotische Wirkungen, weshalb sie den atherosklerotischen Erkrankungsprozess 

hemmen.57,58 Ex vivo wurde gezeigt, dass Tee-induzierte vasorelaxierende Wirkungen über die 

Stimulation der eNOS und eine nichtselektive Hemmung der Aktivität der Phosphodiesterase 

vermittelt werden.59,60 Abbildung 2-2 gibt eine Übersicht über die Wirkungen der Teepolyphenole 

auf das kardiovaskuläre System und den daran beteiligten molekularen Mechanismen. 
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Abbildung 2-2: Effekte und molekulare Wirkmechanismen der Teekatechine 

(modifiziert nach Stangl V, Dreger H, Stangl K, Lorenz M. Molecular targets of                                   
tea polyphenols in the cardiovascular system. Cardiovasc Res 2007;73(2):348-
58,doi:10.1016/j.cardiores.2006.08.022.)57, wiederveröffentlicht und übersetzt mit freundlicher 
Genehmigung von Oxford University Press im Namen der European Society of Cardiology 
vermittelt durch Copyright Clearance Center, Inc. OUP und die ESC sind für die Genauigkeit der 
Übersetzung nicht verantwortlich. Die Verantwortung für die Übersetzung der Abbildung trägt 
ausschließlich der Autor der vorliegenden Dissertation. 
 

EGCG ist das bedeutendste Teekatechin und wird vor allem für die biologischen Effekte des 

Grünen Tees verantwortlich gemacht.57 Es bildet mit 7-13 % des Trockengewichtes den größten 

Anteil der Katechine im Grünen Tee.31 Eine Tasse Grüner Tee enthält zwischen 20 und 100 mg 

EGCG.35 Die chemische Struktur von EGCG ist in Abbildung 2-3 dargestellt.  
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Abbildung 2-3: Chemische Struktur des EGCG  

(aus Graham HN. Green tea composition, consumption, and polyphenol chemistry. Prev Med 
1992;21(3):334-50.)31, wiederveröffentlicht mit freundlicher Genehmigung von Elsevier Science 
and Technology Journals vermittelt durch Copyright Clearance Center, Inc. 
 

2.3.2 Wirkungen von Grünem Tee auf das kardiovaskuläre System  

In einer 2016 veröffentlichten Metaanalyse wurde beschrieben, dass der Konsum von Grünem Tee 

mit einem verminderten Risiko für das Auftreten kardiovaskulärer Erkrankungen einhergeht.61 Ein 

signifikanter Zusammenhang zwischen der Menge des aufgenommenen Grünen Tees und dem 

Risiko der Gesamtsterberate sowie der Sterberate durch kardiovaskuläre Erkrankungen konnte 

dagegen nicht festgestellt werden.61 In einer Metaanalyse aus dem Jahr 2015 konnte hingegen ein 

vermindertes Risiko für die Gesamtsterberate sowie für das Auftreten tödlicher kardialer 

Komplikationen durch vermehrten Konsum von Grünem Tee gezeigt werden.62 In der Ohsaki-

Studie, einer prospektiv angelegten Kohortenstudie mit über 40.000 Teilnehmern in Japan, wurde 

ein inverser Zusammenhang zwischen dem Konsum von Grünem Tee und der Mortalität durch 

kardiovaskuläre Erkrankungen beschrieben.63 Die protektiven Effekte auf die Mortalität waren 

dabei bei Frauen stärker ausgeprägt als bei Männern. In einer prospektiven chinesischen 

Kohortenstudie, die ausschließlich mit Männern durchgeführt wurde, konnten die Ergebnisse der 

Ohsaki-Studie bestätigt werden.64 Es zeigte sich ein inverser Zusammenhang zwischen 

Grünteekonsum und der Sterberate durch kardiovaskuläre Erkrankungen.64 Es gibt aber auch 

Studien, die keinen protektiven Effekt feststellen konnten. In einer Kohortenstudie mit ca. 2.800 

Teilnehmern konnte kein Zusammenhang zwischen dem Genuss von Grünem Tee und der 

Gesamtmortalität bei japanischen Männern und Frauen gefunden werden.65  
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In einer 2013 veröffentlichten Übersicht mit Daten aus 11 randomisiert-kontrollierten 

Interventionsstudien mit einer Follow-up Periode von ≥ 3 Monaten wurden die Wirkungen von 

Grünem und Schwarzen Tee in Bezug auf das Auftreten kardiovaskulärer Ereignisse sowie auf 

kardiovaskuläre Risikofaktoren (v. a. Lipidprofil, systolischer und diastolischer Blutdruck) 

untersucht.66 Dabei wurden in geringem Maß in vier Studien mit Schwarzem Tee und in drei 

Studien mit Grünem Tee vorteilhafte Auswirkungen auf die kardiovaskulären Risikofaktoren 

gezeigt. Insgesamt sieben der 11 randomisiert-kontrollierten Interventionsstudien testeten die 

Effekte von Grünem Tee oder Grüntee-Extrakt in Hinblick auf kardiovaskuläre Risikofaktoren mit 

gesunden oder vorerkrankten Studienteilnehmern. Bogdanksi et al. konnten eine signifikante 

Verbesserung von Blutdruck, Insulinresistenz, Fettwerteprofil und antioxidativem Status bei 

adipösen, hypertensiven Patienten nach drei Monaten Studiendauer zeigen.67 Nantz et al. fanden 

eine Senkung des Blutdrucks und inflammatorischer Marker (Serum Amyloid-α) nach bereits 3-

wöchiger Einnahme eines entkoffeinierten Grüntee-Extrakts im Vergleich zur Placebogruppe bei 

gesunden Teilnehmern.68 2017 wurde eine randomisiert, Placebo-kontrollierte Interventionsstudie 

zum Effekt von Grünem Tee auf den Blutdruck bei gesunden Männern veröffentlicht.69 Hierbei 

wurde eine Abnahme des Blutdrucks (sys/dia) nach 6-wöchiger Einnahme von Grüntee-Pulver in 

Tablettenform beschrieben. Der Unterschied war jedoch im Vergleich zur Placebogruppe nicht 

signifikant.69  

 

Auch Untersuchungen am Tiermodell untermauern die Annahme, dass Grüner Tee antiatherogen 

wirkt. Die Entstehung von atherosklerotischen Plaques in der Aorta von Apoprotein-E-knock-out 

Mäusen wurde durch Katechine gehemmt.70 Zudem wurde gezeigt, dass bei homozygoten 

Apoprotein-E-knock-out Mäusen nach Einnahme geringer Mengen Catechin für 6 Wochen die 

atherosklerotischen Plaques im Aortensinus um 32 % im Vergleich zur Kontrollgruppe vermindert 

waren.71 Dabei wurden Gene des Fett- und Energiestoffwechsel sowie zwei Gene, die für die 

Expression von Adhäsionsmolekülen kodieren (CD34, PSGL-1), herunterreguliert.  

 

Verschiedene Studien haben die antioxidative Wirkung der Teepolyphenole untersucht. In vitro 

wurde gezeigt, dass Katechine eine Verminderung der NF-κB Aktivierung bewirken und als 

Radikalfänger für Superoxid dienen.72,73 Im Tiermodell mit Ratten mit diabetischer Nephropathie 

konnte EGCG die Peroxidation von Fetten vermindern.74  
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Katechine beeinflussen auf unterschiedlichen Wegen das Entzündungsgeschehen. Im Tiermodell 

mit atherogen gefütterten Ratten konnte EGCG eine Verminderung von CrP im Vergleich zur 

Kontrollgruppe bewirken.75 Suzuki et al. zeigten, dass sich das myokardiale 

Entzündungsgeschehen nach Katechingabe durch die verminderte Expression von Zytokinen,   

NF-κB, ICAM-1 und TNF-α bei Ratten mit autoimmuner Myokarditis im Vergleich zur 

Kontrollgruppe besserte.76  

 

Teepolyphenole besitzen eine antiproliferative Wirkung. Lu et al. zeigten eine 

konzentrationsabhängige Inhibition der Proliferation glatter Gefäßmuskelzellen vom Kaninchen 

durch Katechine.77 Zudem wurde durch EGC konzentrationsabhängig die Proliferation glatter 

Gefäßmuskelzellen in drei verschiedenen Zelllinien gehemmt.77 Chen et al. konnten mit einem 

Grüntee-Extrakt, isoliertem EC und isoliertem EGCG diese Resultate in serumstimulierten 

RASMC-Zellkulturen (glatte Muskelzellen der Aorta von der Ratte) bestätigen.78  

 

Kang et al. testeten die antithrombotischen Eigenschaften der Katechine des Grünen Tees.79 Dabei 

schützte in Mäusen die Verabreichung von Katechinen und EGCG dosisabhängig signifikant vor 

Lungenembolie. Des Weiteren wurde die humane Thrombozytenaggregation in vitro, sowie bei 

Ratten ex vivo gehemmt. Signifikante Änderungen der Koagulationsparameter (Prothrombinzeit, 

aktivierte partielle Thromboplastinzeit, Thrombinzeit) sind nicht aufgetreten.79  

 

Grüner Tee und Endothelfunktion 

Interventionsstudien geben Hinweise darauf, dass sich der Konsum von Grünem Tee vorteilhaft 

auf die Endothelfunktion im Menschen auswirkt. Dabei wurden vor allem Studien zu akuten und 

mittelfristigen Effekten von Grünem Tee (2 Stunden bis 2 Wochen) durchgeführt. Alexopoulos et 

al. untersuchten die akute Wirkung von Grünem Tee auf die FMD der A. brachialis bei 14 

gesunden Teilnehmern.80 Dabei wurde ein signifikanter Anstieg der FMD zwei Stunden nach 

Intervention mit Grünem Tee gezeigt. Diese Ergebnisse wurden in einer Studie mit 

postmenopausalen Frauen bestätigt.81  

 

Auch im Tiermodell liegen Ergebnisse über positive Wirkungen der Flavonoide des Grünen Tees 

auf die Endothelfunktion vor. Minatti et al. wiesen eine Verbesserung der endothelialen 

Dysfunktion sowie eine Inhibition der Progression atherosklerotischer Plaques durch Gabe eines 

Grüntee-Extrakts in LDL-Rezeptor-knock-out Mäusen nach.82 Die Funktionsbesserung des 
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Endothels wurde dabei durch verstärkte Relaxation der vorkontrahierten Aortenringe der Mäuse 

durch das Grüntee-Extrakt gezeigt. Vorteilhafte Effekte von EGCG auf die Endothelfunktion in 

Mesenterialarterien von hypertensiven Ratten wurden von Potenza et al. beschrieben.83 Die durch 

EGCG induzierte Gefäßerweiterung ist dabei abhängig von NO, was in einer Arbeit an isolierten 

Aortenringen von eNOS-knock-out Mäusen (eNOS-/-) gezeigt wurde.84 Durch EGCG wird über 

den PI3K/Akt Signalweg die eNOS aktiviert und dadurch vermehrt NO gebildet.85 
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2.4 Fragestellung 

Primäres Ziel dieser Promotionsarbeit ist die akute Wirkung von isoliertem EGCG auf die 

Endothelfunktion im gesunden Menschen im Vergleich zur gleichen Menge von EGCG im Grünen 

Tee und zur Kontrollsubstanz Wasser zu untersuchen. Sie wurde im Rahmen einer vierarmigen, 

randomisierten, prospektiven, explorativen Cross-over Pilotstudie durchgeführt, in der die 

Wirkung von 200 mg EGCG in verschiedenen Darreichungsformen (isoliertes EGCG, Grüntee-

Extrakt und Grüner Tee) auf die flussvermittelte Dilatation (FMD) im Menschen getestet wurde. 

 

Epidemiologische, klinische und experimentelle Daten geben Hinweise auf eine protektive 

Wirkung von Grünem Tee auf das kardiovaskuläre System. Zahlreiche in vitro und in vivo Studien 

am Tiermodell belegen, dass Grüner Tee bzw. EGCG den Atheroskleroseprozess hemmen und 

sich vorteilhaft auf die Endothelfunktion auswirken. Grüner Tee und EGCG können über eine 

Stimulation der eNOS die endotheliale NO-Produktion erhöhen und darüber eine Gefäßrelaxation 

hervorrufen. Eine bestehende endotheliale Dysfunktion könnte somit verbessert werden. 

Substanzen, die eine Erhöhung der NO-Konzentration im Endothel herbeiführen, sind daher von 

großem Interesse in der präventivmedizinischen Forschung. Interventionsstudien zur Testung der 

Wirkung von Grünem Tee auf die Endothelfunktion im Menschen wurden bis heute nur wenige 

durchgeführt. Hierzu veröffentlichte Studien konnten eine Verbesserung der Endothelfunktion 

nach Aufnahme von Grünem Tee zeigen. 

 

EGCG wird insbesondere für die gesundheitsfördernden Effekte des Grünen Tees im 

kardiovaskulären Bereich verantwortlich gemacht. Die aktuelle Studienlage sowie eigene 

Ergebnisse der Arbeitsgruppe geben Hinweise darauf, dass EGCG die Endothelfunktion in vitro 

verbessert. Die Datenlage über die Wirkung von EGCG auf die Endothelfunktion im Menschen 

ist zurzeit unzureichend. Daher sollte in dieser Dissertation anhand der FMD untersucht werden, 

ob isoliertes EGCG auch beim Menschen die Effekte des Grünen Tees vermittelt. Hierfür wurden 

die zwei Applikationsformen – 200 mg isoliertes EGCG als Kapsel und 200 mg EGCG als 

Bestandteil des Grünen Tees – verglichen. Wasser diente als Kontrolle. Zwei Stunden nach 

Intervention wurde jeweils die FMD gemessen und die EGCG-Plasmakonzentration bestimmt. Es 

sollte geprüft werden, ob isoliertes EGCG ebenso in der Lage ist, eine vergleichbare Verbesserung 

der Endothelfunktion hervorzurufen, wie die gleiche Menge EGCG im Grünen Tee und ob eine 

Korrelation der EGCG-Plasmakonzentration mit der FMD besteht. 
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3 Methoden 

3.1 Studienpopulation 

3.1.1 Rekrutierung 

Die Studienteilnehmer wurden über Aufrufe im Intranet der Charité-Universitätsmedizin Berlin 

und öffentlichen Aushängen rekrutiert. Zuerst erfolgte ein Abfragen der Ein- und 

Ausschlusskriterien per E-Mail Kontakt, dem sich nach passenden Angaben ein Telefoninterview 

anschloss. Dieses Interview diente der detaillierten Prüfung der Ein- und Ausschlusskriterien 

sowie der Information über den Ablauf der Studie. Bei Übereinstimmung der Voraussetzungen 

mit den Kriterien wurde der erste Messtermin vereinbart. Dabei wurde auf eine gleichmäßige 

Verteilung der Altersgruppen während der gesamten Studiendauer geachtet. 

Insgesamt meldeten sich 207 Interessenten. 151 Interessenten konnten aufgrund eines 

Nichterfüllens der Ein- und Ausschlusskriterien oder zeitlicher Faktoren nicht berücksichtigt 

werden. 56 erfüllten die Ein- und Ausschlusskriterien und konnten in die Studie aufgenommen 

werden. Vier der 56 Teilnehmer wurden aufgrund erhöhter Blutfette zum Zeitpunkt der 

Interventionen nachträglich ausgeschlossen (Drop-outs). Zwei der 56 Teilnehmer brachen die 

Studie vorzeitig ab. Gründe hierfür waren die lange Dauer der Nüchternperiode, die Blutentnahme 

und das unangenehme Empfinden beim Aufpumpen der Blutdruckmanschette. Am Ende wurden 

Daten von n = 50 Teilnehmern erhoben. Eine Zusammenfassung ist in Abbildung 3-1 gezeigt. 

Alle Teilnehmer erklärten nach nochmaliger Aufklärung zu Beginn des ersten Messtermins ihr 

schriftliches Einverständnis für die Studienteilnahme.  
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Abbildung 3-1: Fließdiagramm zur Rekrutierung 

 

3.1.2 Ein- und Ausschlusskriterien 

Einschlusskriterien 

� Männlich 

� Alter zwischen 20 und 50 Jahren 

� BMI ≤ 27 kg/m² 

� Cholesterinwert ≤ 240 mg/dl 

� LDL-Cholesterin-Wert ≤ 160 mg/dl 

� Triglyceride ≤ 180 mg/dl 

� CrP ≤ 5 mg/l 

� Homocystein 6-12 µmol/l 

� Schriftliche Einwilligungserklärung nach Aufklärung 

Die Laborparameter wurden am ersten Messtermin abgenommen. Bei Werten außerhalb des 

Referenzbereichs erfolgte der nachträgliche Ausschluss aus der Studie. Physiologische Parameter 

wie Körpergröße und Gewicht wurden anamnestisch ermittelt und anschließend der BMI 

errechnet. 
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Ausschlusskriterien 

� Arterieller Hypertonus (RRsys  > 140 mmHg, RRdia > 90 mmHg) 

� Blutwerte außerhalb der festgelegten Grenzbereiche (Cholesterin > 240 mg/dl, LDL-

Cholesterin > 160 mg/dl, Triglyceride > 180 mg/dl, CrP > 5 mg/l, Homocystein < 6 und   

> 12 µmol/l) 

� BMI > 27 kg/m² 

� Diabetes mellitus 

� Schwerwiegende Vorerkrankungen (onkologische, autoimmune oder rheumatische 

Erkrankungen) 

� Regelmäßige Medikamenteneinnahme 

� Aktueller Tabakkonsum 

� Alkoholabusus 

� Regelmäßiger Teekonsum (Grüner Tee, Schwarzer Tee)  

� Teilnahme an einer weiteren Studie 

Zu Beginn des ersten Messtermins wurden die Ausschlusskriterien nochmals abgefragt. Der 

Blutdruck wurde mittels regelmäßiger Blutdruckmessungen vor und nach jeder Untersuchung 

kontrolliert. Ein manifester Diabetes mellitus konnte durch Bestimmung des HbA1c 

ausgeschlossen werden.  

 

3.1.3 Vorbereitung der Studienteilnehmer 

Als Vorbereitung auf die Messungen wurden die Teilnehmer um Beachtung der folgenden 

Hinweise gebeten. Hierdurch sollten exogene und endogene Einflussgrößen auf die Messmethode 

so gering wie möglich gehalten werden.  

 

� Mindestens acht Stunden vor Messbeginn keine Nahrungs- und Getränkeaufnahme, 

ausgenommen stilles Wasser 

� Am Abend vor der Messung keine Aufnahme von Alkohol, Kaffee oder Tee (Grüner Tee, 

Schwarzer Tee) 

� Am Vortag der Messung keine sportliche Betätigung 

� Am Tag der Messung keine Medikamenteneinnahme 

� Am Vortag und am Tag der Messung keine Einnahme von Vitamin- und 

Mineralstofftabletten 
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� Am Tag der Messung und bei der Anreise körperliche Anstrengungen vermeiden, kein 

Fahrradfahren und kein Treppensteigen oder schnelles Laufen 

� Mindestens drei Tage vor der Messung keine Nachtschichtarbeit 

 

3.2 Studiendesign 

Es handelte sich um eine in vier Arme gegliederte, prospektive, explorative, randomisierte Cross-

over Pilotstudie. Primäres Ziel war es, die Rolle von EGCG an kardiovaskulär protektiven 

Effekten des Grünen Tees bei 50 gesunden Männern zu untersuchen. Dabei wurden zu drei 

unterschiedlichen Zeitpunkten einmalig EGCG (200 mg) in verschiedenen Darreichungsformen 

sowie Wasser als Placebo oral verabreicht und die Endothelfunktion mittels Flow-mediated 

Dilatation (FMD) gemessen. Als Primärparameter der Studie wurde der Vergleich der 

Veränderung der FMD (in %) vor und zwei Stunden nach Substanzeinnahme festgelegt. 

Sekundärparameter war die Bestimmung der Teepolyphenolplasmakonzentrationen. Die vier 

Messarme setzten sich wie folgt zusammen:  

 

A: 442 ml heißes Wasser als Kontrolle (äquivalente Menge Wasser im Vergleich zum Grünen 

Tee) 

B: 442 ml frisch aufgebrühter Grüner Tee, der in dieser Menge 200 mg EGCG enthält 

C: Eine Kapsel bestehend aus 406 mg Grüntee-Extrakt (entspricht 200 mg EGCG), 

aufgenommen zusammen mit 442 ml heißem Wasser 

D: Eine Kapsel mit EGCG, Kapselgewicht 214 mg (entspricht 200 mg EGCG), aufgenommen 

zusammen mit 442 ml heißem Wasser 

 

Die genaue Zusammensetzung der Kapseln und des Grünen Tees sind in Tabelle 4-2 aufgelistet. 

Es wurde eine physiologische Dosis von 200 mg EGCG verabreicht, die mit ca. ½ Liter Grünem 

Tee aufgenommen werden kann.  

Unter Berücksichtigung der pharmakokinetischen Eigenschaften der Katechine wurde als Wash-

Out-Phase ein Mindestabstand von drei messfreien Tagen zwischen den einzelnen Interventionen 

desselben Teilnehmers eingehalten, um eine Akkumulation im Organismus zu vermeiden.  

Jeder Studienteilnehmer erhielt die Prüfsubstanzen und heißes Wasser als Kontrolle. Dabei 

erfolgte im Rahmen des Cross-over-Designs die Reihenfolge der Interventionen randomisiert, um 

die Strukturgleichheit der Vergleichsgruppen zu gewährleisten und Einflussfaktoren zu 
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minimieren. Auch sollten interindividuelle Unterschiede in der Aufnahme und des Metabolismus 

der Teeinhaltsstoffe vermindert werden. Eine Randomisierungsliste wurde erstellt. Während der 

Rekrutierung wurden die Randomisierungsnummern fortlaufend und lückenlos vergeben.  

Im Rahmen der Eingangsuntersuchung erfolgte die Bestimmung von Lipoprotein(a), Homocystein 

und HbA1c aus ca. 12 ml venösem Blut (nüchtern). 

Die Messung der endothelialen Funktion erfolgte mittels scherkraftabhängiger Vasodilatation der 

A. brachialis nach reaktiver Hyperämie (FMD). An jedem Messtag wurde die Endothelfunktion 

zum Zeitpunkt T0 sowie 120 Minuten nach Substanzeinnahme zum Zeitpunkt T2 bestimmt. Jeder 

Endothelfunktionsmessung schloss sich nach einer 10-minütigen Pause eine endothelunabhängige 

Vasodilatationsmessung an (Nitro-vermittelte Dilatation). Eine detaillierte Beschreibung der 

beiden Methoden erfolgt in Kapitel 3.3.3. 

An den Messtagen fand vor jeder der beiden FMD-Messungen eine Blutentnahme von ca. 15 ml 

venösem Blut statt. Die Blutentnahmen dienten der Bestimmung der Blutfette (Gesamt-

Cholesterin, LDL, HDL, Triglyceride), des CrPs und der Bestimmung der Plasmaspiegel der 

Teeinhaltsstoffe, insbesondere der Teekatechine (EGCG, EGC, ECG, EC) und des Koffeins. Der 

Zeitpunkt der zweiten Blutentnahme und FMD-Messung wurde 120 Minuten nach 

Substanzeinnahme gewählt, da nach ca. 2 Stunden die maximalen Plasmakonzentrationen der 

Teepolyphenole erreicht werden.48 Um eine Korrelation der Plasmaspiegel an Teepolyphenolen 

mit der gemessenen FMD (nach 2 Stunden) zu ermöglichen, wurde eine einmalige Blutentnahme 

zur Bestimmung der Katechin-Plasmaspiegel zum gleichen Zeitpunkt (nach 2 Stunden) 

durchgeführt.  

Es wurden männliche Teilnehmer gewählt, um hormonelle Einflüsse auf die FMD während des 

Menstruationszykluses der Frau in der Studie auszuschließen.86 Es gibt Hinweise für eine 

zirkadiane Abhängigkeit der FMD.87 Um gleiche Untersuchungsbedingungen zu schaffen, 

erfolgten alle Messungen vormittags mit Beginn zwischen 7.00 und 8.15 Uhr, durchgeführt nach 

strengem Zeitplan.  

Die Studie, inklusive Rekrutierung, wurde zu gleichen Anteilen von zwei Doktorandinnen 

durchgeführt. Die zwei Doktorandinnen haben im Rahmen dieser Studie unterschiedliche 

Fragestellungen bearbeitet. Die Studie begann nach einer ausführlichen Einarbeitungsphase. 

Hierbei wurden die in den Guidelines empfohlenen 100 Probemessungen von den Doktorandinnen 

durchgeführt und in der Arbeitsgruppe validiert.88 Abläufe wurden überprüft und optimiert. Eine 

vollständige Verblindung der Substanzeinnahme war nicht möglich, da es einen visuellen und 

geschmacklichen Unterschied zwischen dem Grünen Tee und Wasser gab.  
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Das Vorhaben wurde unter der Nummer EA1/277/09 von der Ethikkommission der Charité-

Universitätsmedizin Berlin bewilligt. Die Studie wurde unter clinicaltrials.gov mit der Nummer 

NCT01662232 am 07. August 2012 registriert, https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01662232. 

Sie lief im Zeitraum von August 2012 bis September 2013. Die Studie wurde durch die Friede 

Springer Herzstiftung gefördert.  

 

3.3 Material und Untersuchungsmethoden 

3.3.1 Grüner Tee und Kapseln 

3.3.1.1 Material 

� Tee (Grüner Darjeeling Tee, Indien, bezogen von Kings Teagarden Berlin;            

fraktioniert < 1,0 < 1,4 mm) 

� Kapseln (Grüntee-Extrakt und EGCG) 

Die Substanzen dafür wurden freundlicherweise zur Verfügung gestellt von der Firma „Nutri-

Fit GmbH & Co. KG“. Die Kapseln wurden von der Apotheke der Charité Campus Virchow-

Klinikum hergestellt. 

� Präzisionswaage der Firma Sartorius zum Abwiegen des Grünen Tees 

� Gewöhnliche Küchenwaage „Siena“ der Firma Soehnle zum Abwiegen des Wassers 

� Teesieb (Permanent Teefilter der Firma „teeli“ Größe L) 

� Handelsüblicher Wasserkocher 

� Drei 500 ml Tassen, zwei Teekannen 

� 5 ml Spritze zum Abfüllen des Grünen Tees 

� 15 ml Eppendorfgefäß zum Einfrieren des Grünen Tees 

� Stoppuhr der Firma Oregon Scientific 

 

3.3.1.2 Zusammensetzung der Interventionen der Teeinhaltsstoffe 

Im Labor des Instituts für Ernährungs- und Lebensmittelwissenschaften der Rheinischen-

Friedrich-Wilhelms-Universität Bonn erfolgte die Bestimmung der Zusammensetzung der 

Interventionen der Teeinhaltsstoffe. Die Konzentrationen einzelner Teesubstanzen des 

Grünteegetränks, des Grüntee-Extraktes und des isolierten EGCG wurden mittels UHPLC auf 

einer Waters Acquity UPLC (Waters, Milford, MA, USA) gemessen. Das Equipment setzte sich 
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aus einer Binärpumpe (BSM), einem auf 10°C gekühlten Autosampler (SM), einem auf 40°C 

eingestellten Säulenofen (CM), einem Diodenarray-Detektor (PDA), der in Bereichen von 190 bis 

500 nm misst, und einem Acquity TQD Triple-Quadrupol-Massenspektrometer mit einer 

Elektrospray-Schnittstelle zusammen. Eine Waters BEH Phenyl-Säule (50 mm x 2,1 mm, 1,7 µm) 

mit einer VanGuard-Vorsäule wurde auf eine Durchflussrate von 0,6 mL/min eingestellt. Die 

Eluenten Acetonitril/0,1% Ameisensäure (A) und Wasser/0,1% Ameisensäure (B) wurden mit 

folgendem Gradienten betrieben: 0 min 6% A; 1,5 min 13% A; 2,3-3,3 min 100% A; 4,3-5,3 min 

6% A. Der Peak wurde durch Tandem-Massenspektrometrie (MS/MS) bestimmt. Zur 

Quantifizierung der Konzentrationen der Teeinhaltsstoffe wurden authentische 

Referenzverbindungen (Nachweiswellenlänge 278 nm) für die externe Kalibrierung verwendet. 

Flüssige Proben wurden ausreichend verdünnt, feste Proben in Methanol/Wasser (80/20) gelöst 

und durch einen 0,2 μm Chromafil RC-20/15 MS Filter (Macherey-Nagel, Düren, Deutschland) 

gefiltert. 

 

3.3.1.3 Zubereitung des Grünen Tees 

Der Grüne Tee wurde immer frisch aufgebrüht. Die Zubereitung erfolgte standardisiert nach 

folgenden Arbeitsschritten:  

 

1. Mittels der Präzisionswaage wurden 6,75 g Grüner Tee abgewogen und anschließend in 

die Teekanne gegeben.  

2. Ca. 1 Liter Leitungswasser wurde mit dem Wasserkocher zum Kochen gebracht. 

3. Exakt 550 g des sprudelnd kochenden Wassers wurden zu den Teeblättern gegossen, 

anschließend wurde die Teekanne mit einem Deckel bedeckt. Beim ersten Kontakt des 

Teewassers mit den Teeblättern wurde die Stoppuhr gestartet. 

4. Der Tee zog 3 Minuten. Dabei wurde nach 1 Minute, 2 Minuten und 2,5 Minuten der 

aufgegossene Tee geschwenkt. 

5. Nach 3 Minuten wurde die flüssige Phase des Grünen Tees zügig durch das Teesieb 

dekantiert. Dabei wurde darauf geachtet, dass keine Teeblätter in das Sieb gelangten. Ein 

so gewonnener Aufguss hatte eine EGCG-Konzentration von 452,5 ± 8,7 mg/l. 

6. Anschließend wurden 442 g (= ml) des Aufgusses abgewogen, in eine Tasse gegeben und 

dem Teilnehmer verabreicht. Der Teilnehmer nahm dadurch 200 mg EGCG oral auf.  

7. Parallel wurden 5 ml des aufgebrühten Grünen Tees abgefüllt und bei -80°C gelagert. 
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3.3.2 Blutentnahmen 

3.3.2.1 Material 

� 21 G Butterfly (BD Vacutainer) plus Adapter 

� Serumblutentnahmeröhrchen (5 ml), EDTA-Blutentnahmeröhrchen (6 ml), EDTA-

Blutentnahmeröhrchen (2 ml), Heparinblutentnahmeröhrchen (3 ml) der Firma BD 

Vacutainer 

� Hautdesinfektionsmittel 

� Tupfer, Pflaster 

� Stauschlauch 

� Coolpacks 

� Heraeus Tischzentrifuge Megafuge 1.0 

� EDTA-Ascorbinsäure-Puffer 

� Eppendorfgefäße (1,5 ml) 

� 1000 µl Eppendorfpipette  

� Gefäßständer 

� -80°C Tiefkühlschrank 

 

3.3.2.2 Vorgehensweise 

Die Blutentnahmen erfolgten vor jeder FMD-Messung zu den Zeitpunkten T0 und T2. Entnommen 

wurde das Blut unter geringer Stauung in der linken Ellenbeuge oder am Handrücken.  

 

3.3.2.3 Routinelabor 

Die routinemäßig abgenommen Laborwerte wurden vom Zentrallabor der Charité (Labor Berlin) 

nach standardisierten Methoden gemessen. Folgende Parameter wurden dabei bestimmt: 

 

� Gesamtcholesterin, LDL, HDL, CrP zu jedem Messzeitpunkt (T0 und T2) 

� Lipoprotein(a) einmalig zum Einschluss 

� HbA1c einmalig zum Einschluss 

� Homocystein (gekühlt) einmalig zum Einschluss 
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3.3.2.4 Bestimmung der Plasmakonzentration der Teeinhaltsstoffe  

Im Labor des Instituts für Ernährungs- und Lebensmittelwissenschaften der Rheinischen-

Friedrich-Wilhelms-Universität Bonn erfolgte die Bestimmung der Plasmakonzentration der 

Grünteekatechine nach beschriebener HPLC-Methode.89 Für die Bestimmung der 

Plasmakonzentrationen wurden dem Teilnehmer zum Zeitpunkt T0 und T2 zweimal 6 ml Blut 

(EDTA) entnommen. Hieraus wurde das Plasma gewonnen. Nachdem die Blutröhrchen für 20 

Minuten dunkel gelagert wurden, erfolgte die Zentrifugation (10 Minuten, 4°C, 3500 U/min). Nach 

der Zentrifugation wurden insgesamt 4 ml des Überstandes (Blutplasma) abpipettiert und in 

Aliquots zu je gleichen Teilen auf vier Eppendorfgefäße verteilt – zwei Eppendorfgefäße mit je 

20 µl EDTA-Ascorbinsäure-Puffer, zwei Eppendorfgefäße ohne EDTA-Ascorbinsäure-Puffer. 

Die Gefäße wurden bei -80°C aufbewahrt. Um die Konjugate zu hydrolysieren wurden 200 µl des 

aufgetauten Plasmas mit Glucuronidase und Sulfatase für 45 min bei 37°C und einem pH von 6,8 

inkubiert und dann mit 100 µl Dimethylformamid (DMF) und 20 µl Trichloressigsäure vermischt, 

um Proteine auszufällen. Nach der Zentrifugation wurde der Überstand in die HPLC injiziert. Das 

HPLC-System bestand aus einer Aqua RP-18-Säule mit einer Länge von 150 mm, 4,6 mm i.d., 

Partikelgröße 3 µm (Phenomenex, Aschaffenburg, Deutschland). Als Elution wurde ein Gradient 

von Acetonitril und Wasser, das einen Phosphatpuffer bei pH 3,4 enthielt, verwendet. Ein 

CoulArray-Detektor (ESA, Chelmsford, MA, USA) mit vier Kanälen bei 0, 100, 200 und 300 mV 

registrierte den Analyten. EGCG wurde durch externe Kalibrierung mit reinem EGCG als 

Referenz quantifiziert (> 98%, Sigma-Aldrich, Steinheim, Deutschland). Um den Gehalt an freien 

(unkonjugierten) Katechinen zu bestimmen, wurden alle Proben parallel ohne die enzymatische 

Hydrolyse analysiert.  

Der Transport der gefrorenen Proben nach Bonn wurde ohne Unterbrechung der Kühlkette 

gewährleistet. Nach Studienende wurden die Werte der Katechine (EGCG, EC, EGC, ECG) sowie 

des Koffeins in tabellarischer Form übermittelt. 

 

3.3.2.5 Herstellung des EDTA-Ascorbinsäure-Puffers 

Der EDTA-Ascorbinsäure-Puffer diente zur Stabilisierung bzw. als Oxidationsschutz der 

Teekatechine im Plasma. Er wurde in unserem Labor nach der von Lee et al. beschriebenen 

Methode hergestellt.90 Dafür wurden zu 10 ml Aqua dest 1,1 g NaH2PO4 (entspricht 0,9 M),          

2,0 g Ascorbinsäure (entspricht 1,1 M) und 68,45 µl 0,5 M EDTA (entspricht 3,4 mM) zugegeben 

und gevortextet. Anschließend wurde mit einem Natriumhydroxid-Plätzchen der pH-Wert auf 3,6 
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eingestellt. Vom fertigen Puffer wurden je 20 µl in 1,5 ml Eppendorfgefäße aliquotiert und bei       

-80°C tiefgefroren.  

Bei einer Zugabe von 20 µl EDTA-Ascorbinsäure-Puffer zu 1 ml Plasma lag eine 

Endkonzentration von 18 mM NaH2PO4, 22 mM Ascorbinsäure und 68 µM EDTA in der Probe 

vor. 

 

3.3.3 Flow-mediated Dilatation und Nitro-vermittelte Dilatation  

In der vorliegenden Studie wurde als Untersuchungsmethode zur Testung der endothelialen 

Funktion die FMD der A. brachialis verwendet. Der Versuchsaufbau und die Durchführung 

erfolgten anhand der Guidelines von Corretti et al. 2002, sowie nach Arbeiten von Harris et al. 

2010 und Thijssen et al. 2011.28,88,91  

 

3.3.3.1 Material 

� Hochauflösendes Ultraschallgerät „Vivid 7“ der Firma General Electric Medical Systems 

� Hochfrequenz Linearschallkopf, 12 mHz 

� Halterung für den Schallkopf, Schaumstoffauflage für Handgelenk 

� Computer Software „Cardiovascular Suite TM Ultrasound Edition” Version 2.0 (CVS 2.0) 

der Firma QUIPU, Pisa, Italien 

� Computer “MacBook Pro” der Firma Apple, 13 Zoll 

� Advanced DV Converter „ADVC-55“ der Firma Canopus zur Bildübertragung vom 

Ultraschallgerät auf den PC 

� LCD-Bildschirm der Firma ViewSonic zur vergrößerten Bilddarstellung 

� Kinderblutdruckmanschette der Firma ERKA, Manschettenbreite: 19-29 cm 

� Automatisches Blutdruckmessgerät und 5-Kanal-EKG „Dash 3000“ der Firma Marquette 

(Multiparameter-Monitor) 

� Nitrolingual akut Spray (1 Hub entsprechen 0,4 mg Glycerolnitrat) 
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3.3.3.2 Versuchsaufbau 

Die Messungen erfolgten in einem abgedunkelten, temperaturregulierten Raum bei 22-24°C. Der 

Aufbau der Geräte ist der Abbildung 3-2 zu entnehmen.  

 

 

Abbildung 3-2: Versuchsaufbau der FMD- und NMD-Messung  

1 – Ultraschallgerät; 2 – Computer mit CVS 2.0; 3 – Bildschirm zur Vergrößerung;  
4 – automatisches Blutdruckmessgerät 

 

Für die Messungen wurde der rechte Arm verwendet. Dabei wurde der Arm um 50° abduziert und 

das Handgelenk mit der Palmarseite nach oben zeigend auf einer Schaumstoffauflage positioniert. 

Der Schallkopf wurde proximal der Fossa cubitalis aufgesetzt und die A. brachialis im 

longitudinalen Schnitt in einem möglichst geraden Abschnitt mit wenigen Gefäßverzweigungen 

im B-Mode Fenster dargestellt. Hierbei war es wichtig auf eine gute Qualität der Bildeinstellung 

zu achten. Voraussetzung war es, die anteriore und posteriore Gefäßwand möglichst parallel 

zueinander sowie die Intima gut sichtbar einzustellen. Anatomische Besonderheiten 

(„Landmarken“) wurden beim Einstellen als Orientierungshilfe genutzt. Weiterhin wurde der 

Pulsed-Wave-Doppler zur Darstellung des Blutflusses so eingestellt, dass ein möglichst starkes 

Dopplersignal zu erkennen war. Zur Fixierung des Schallkopfes diente eine von der Arbeitsgruppe 

entwickelte Halterung. Die Kinderblutdruckmanschette diente der Okklusion und wurde 10-14 cm 

1 

2
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distal des Schallkopfes am Unterarm angebracht. Abbildung 3-3 zeigt die Halterungs- und 

Schallkopfanordnung. 

 

 

Abbildung 3-3: Fixierung des rechten Armes  

und des Schallkopfes in der Halterung 

 

Die Ultraschallgeräteinstellungen blieben während der gesamten Studiendauer identisch. Dazu 

wurde während der Etablierungsphase eine geeignete Einstellung eigens für die Studie auf der 

Vivid 7 abgespeichert. Zur automatischen Ermittlung des Gefäßdurchmessers und des Blutflusses 

wurde die Computer-Software CVS 2.0 verwendet. Vor Studienbeginn wurde die Software nach 

Anleitung kalibriert und diese Einstellungen während der Studiendauer beibehalten. Die FMD- als 

auch die NMD-Messungen wurden damit durchgeführt. Das B-Mode Bild und die Pulsed-Wave-

Dopplerkurve des Ultraschallgerätes wurden in Echtzeit mithilfe des Konverters in CVS 2.0 auf 

den Laptop übertragen. Für jede FMD- als auch NMD-Messung musste an einem geeigneten 

Gefäßabschnitt die „region of interest“ (ROI) im B-Mode Fenster manuell festgelegt werden, die 

zur Messung des Gefäßdurchmessers herangezogen wurde. Dabei legte die Software im Bereich 

der ROI die Messpunkte selbstständig über die Intima des Gefäßes und zeigte die Größe des 

Durchmessers in Echtzeit an. Eine weitere von der Software automatisch generierte ROI über der 

Pulsed-Wave-Dopplerkurve zeigte in Echtzeit den Blutfluss an. Bei Stabilisierung der 

Gefäßdurchmesser und der Pulsed-Wave-Dopplerkurve wurde mit der Messung begonnen. Die 
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Messung wurde vom Programm lückenlos als Videodatei aufgezeichnet. Voraussetzung war es, 

während der gesamten Messdauer die Bildeinstellung genauestens zu beobachten und dieselbe 

Bildeinstellung beizubehalten.  

Blutdruck, EKG und Herzfrequenz wurden mithilfe des Multiparameter-Monitors vor und nach 

jeder Messung monitoriert. 

 

3.3.3.3 Durchführung der FMD-Messung 

Die FMD-Messung dauerte insgesamt 10 Minuten und gliederte sich in drei Abschnitte. In den 

ersten 60 Sekunden wurde der Ruhedurchmesser ermittelt. Im Anschluss folgte die 5-minütige 

Ischämiephase, in der die Blutdruckmanschette auf suprasystolische Werte ≥ 250 mmHg 

aufgepumpt wurde. Danach schloss sich die Phase der reaktiven Hyperämie an, in der zügig die 

Manschette abgelassen und der Durchmesser für weitere vier Minuten gemessen wurde. Die 

Hyperämie war anhand des gesteigerten Blutflusses im Doppler erkennbar.  

Ein Mittelwert des Gefäßdurchmessers wurde automatisch von der CVS 2.0 während der ersten 

60 Sekunden (Ruhedurchmesser), 120 Sekunden nach Ablassen der Manschette 

(Maximaldurchmesser) und der letzten 15 Sekunden (Erholungsdurchmesser) bestimmt. 

Weiterhin wurden von der CVS 2.0 ein Mittelwert der Baseline-Blutflussrate (Baseline shear rate) 

während der ersten 60 Sekunden und die maximale Blutflussrate nach der Ischämiephase 

angezeigt. 

Nach Ende der FMD-Messung wurde von der Software ein Dokument generiert (siehe 

Abbildung 3-4), in dem alle erfassten Parameter aufgelistet wurden. Für diese Studie waren 

insbesondere der Ruhedurchmesser, der Maximaldurchmesser nach Deflation und die FMD von 

Bedeutung. Die Berechnung der FMD erfolgte automatisch.  

 

����%� =
��	
������ℎ������ − ��ℎ����ℎ������

��ℎ����ℎ������
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Falls es im Laufe der Messung zu Problemen wie zum Beispiel Bewegungen des 

Studienteilnehmers oder Verrutschen des Bildes beim Aufpumpen kam, so konnten diese 

Ausreißer direkt im Anschluss an die Messung korrigiert werden. Reanalysen waren nachträglich 

mit dem aufgezeichneten Videomaterial möglich und dienten der Qualitätssicherung.  



Methoden 

43 

 

 

Abbildung 3-4: Beispielscreenshot von einem Dokument einer FMD-Messung 

1 – Ruhedurchmesser; 2 – Maximaldurchmesser; 3 – Erholungsdurchmesser; 4 – FMD; 
5 – Anzeigetafel der Messwerte; 6 – Videoaufzeichnung des Gefäßquerschnitts 
 

3.3.3.4 Nitro-vermittelte Dilatation  

Die Messung der NMD erfolgte am selben Messpunkt des Armes wie die FMD-Messung. Dafür 

wurde der Arm und Schallkopf nach der FMD-Messung in der Fixierung gelassen. Die Messung 

dauerte insgesamt 10 Minuten. Dabei wurde der Diameter der A. brachialis kontinuierlich 

bestimmt (CVS 2.0). Nach Messbeginn wurde für 60 Sekunden der Ruhedurchmesser ermittelt. 

Danach erfolgte die sublinguale Applikation von 0,4 mg Glycerolnitrat. Zur Bestimmung der 

maximalen Gefäßerweiterung nach NO-Gabe wurde für weitere 9 Minuten der Gefäßdurchmesser 

gemessen. Die gesamte Messdauer (10 Minuten) wurde von der CVS 2.0 als Video aufgezeichnet. 

Nach Ende der Messung generierte die CVS 2.0 ein Dokument mit den gemessenen Parametern 

(siehe Abbildung 3-5). Die NMD wurde automatisch berechnet. Ausreißer konnten direkt im 

Anschluss der Messung entfernt werden. 
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Abbildung 3-5: Beispielscreenshot von einem Dokument einer NMD-Messung 

1 – Ruhedurchmesser; 2 – Maximaldurchmesser; 3 – Anzeigetafel der Messwerte; 4 – NMD; 
5 – Videoaufzeichnung des Gefäßquerschnitts 
 

 

3.4 Zeitlicher Ablauf 

Die Untersuchungen fanden in der Funktionsdiagnostik (Endothelfunktionsraum) der Klinik für 

Kardiologie und Angiologie, Charité Campus Mitte statt. Da es sich um eine Interventionsstudie 

handelte, wurden Messungen zum Zeitpunkt T0 vor Substanzeinnahme und Messungen zwei 

Stunden nach Substanzeinnahme (Zeitpunkt T2) vorgenommen. Der Umfang der Messzeitpunkte 

T0 und T2 war gleich. Da zwei Doktoranden in der Studie involviert waren, konnten pro Tag zwei 

Teilnehmer mit jeweils einer Intervention gemessen werden. Jeder Teilnehmer wurde von einem 

Doktoranden betreut und beide Messungen wurden auch von diesem Doktoranden durchgeführt. 

Die Untersuchungen wurden gestaffelt. Messbeginn war entweder um 7.00 oder um 8.15 Uhr. 

Um 6.45 Uhr wurden alle Geräte aufgebaut, angeschlossen und eingeschaltet. Nach Eintreffen des 

Teilnehmers wurde zuerst eine kurze Anamnese zur Einhaltung der Versuchsvoraussetzungen 

durchgeführt, der sich die Blutentnahme T0 anschloss. Die Blutproben für das Routinelabor 

wurden sofort per Rohrpost versandt. Daraufhin wurde der Teilnehmer gebeten sich auf die 

Untersuchungsliege zu legen und eine bequeme Position einzunehmen. Das 5-Kanal-EKG sowie 

die automatische Blutdruckmessung wurden zu Überwachungszwecken angelegt. Des Weiteren 

wurde der rechte Arm des Teilnehmers für die Messung vorbereitet. Dies beinhaltete die Fixierung 
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des Armes in der Schallkopfhalterung, das Anlegen der Blutdruckmanschette am Unterarm und 

das Ablegen des Handgelenks auf der Schaumstoffablage. In dieser Position schloss sich eine 10-

minütige Ruhephase für den Teilnehmer an. Dann wurde mittels Ultraschall die A. brachialis des 

rechten Armes dargestellt. Nach Auffinden der geeigneten Messstelle und Einstellung des 

optimalen Bildes wurde der Schallkopf in der Halterung fixiert und ggf. nachjustiert. Die 10-

minütige FMD-Messung T0 wurde gestartet. Der FMD-Messung schloss sich nach 10-minütiger 

Pause die NMD-Messung T0 an, die ebenfalls 10 Minuten dauerte. Während der Messpause 

verblieb der Schallkopf in der Fixierung um die Einstellung beizubehalten. Der Teilnehmer wurde 

aufgefordert während der gesamten Zeit und insbesondere während der Videoaufzeichnungen 

ruhig zu liegen, aber nicht einzuschlafen. Nach Ende der NMD-Messung T0 wurde der Schallkopf 

aus der Halterung gelöst und die Position am Oberarm markiert. Es folgte eine weitere 10-minütige 

Ruhephase. Nach nochmaliger Blutdruckkontrolle war die erste Messung beendet. Während der 

gesamten Messdauer T0 erfolgte die regelmäßige Überwachung des Blutdruckes, EKGs und der 

Herzfrequenz.  

Im Anschluss wurde die Zubereitung der Getränke und der Kapseln in der Küche vorgenommen 

und dem Teilnehmer zur oralen Aufnahme verabreicht. Der Start- und Endzeitpunkt der 

Substanzaufnahme wurde dokumentiert. Nach Ende der Substanzaufnahme schloss sich eine 90-

minütige Wartephase im Aufenthaltsraum an, in der sich der Teilnehmer ruhig verhalten und 

Aufregung, Treppensteigen und sonstige Anstrengungen unterlassen sollte. Nach der Wartephase 

erfolgten die Messungen T2, die analog zum Messdurchlauf T0 durchgeführt wurden. Dabei 

wurden dieselben Zeitabstände eingehalten. Des Weiteren wurde darauf geachtet, die FMD-

Messung T2 120 Minuten nach Beendigung der Substanzaufnahme vorzunehmen. Vor der FMD-

Messung erfolgte die Blutentnahme T2. Auch während des gesamten Messzeitpunktes T2 erfolgte 

die kontinuierliche Überwachung der Herzkreislaufparameter. Nach Abschluss der Messungen 

wurde ein Frühstück bereitgestellt. Der zeitliche Umfang eines Messtages belief sich für den 

Studienteilnehmer auf ca. vier Stunden. Zu Dokumentationszwecken wurden die erhobenen Daten 

(FMD zum Zeitpunkt T0 und T2: jeweils Ruhedurchmesser in mm, Maximaldurchmesser in mm, 

Erholungsdurchmesser in mm, FMD in %; NMD zum Zeitpunkt T0 und T2: jeweils 

Ruhedurchmesser in mm, Maximaldurchmesser in mm, NMD in %; Blutdruck und Herzfrequenz 

vor und nach jeder FMD bzw. NMD-Messung) und Zeiten auf dem Messbogen vermerkt. 

Anschließend wurden die Daten in eine Exceltabelle übertragen.  

 



Methoden 

46 

 

3.5 Datenerfassung und Statistik 

Die Messbögen dienten der Dokumentation des jeweiligen Messtages. Sie wurden in Ordnern 

abgeheftet und archiviert. Die Ergebnisse der FMD- und NMD-Messungen wurden nach jeder 

Untersuchung vom Computerprogramm automatisch als Dokument angezeigt. Ein Screenshot 

dieses Dokuments wurde als Beleg angefertigt. Die Ergebnisse wurden im Messbogen notiert. Die 

Videos der abgeschlossenen Messungen wurden auf zwei externe Festplatten gespeichert. Alle 

erhobenen Werte wurden zur Datenerfassung in Excel 2007 übertragen und die Blutparameter und 

Plasmawerte eingefügt. Vor der statistischen Auswertung wurde ein erneuter Abgleich der Excel-

Tabelle mit allen Ergebnissen durchgeführt. Anschließend wurden die zu untersuchenden Daten 

in SPSS Statistics 21 importiert. 

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine explorative, prospektive Pilotstudie. Soweit 

bekannt, war sie die erste klinische Studie, die die Wirkung einer gleichen Menge EGCG in 

verschiedenen Darreichungsformen auf die FMD untersucht hat. Daher war eine vorherige 

Fallzahlberechnung nicht möglich. Als Anhaltspunkt wurde sich an vergleichbaren Studien mit 

Teeinhaltsstoffen auf den Parameter FMD an einer Metaanalyse von Ras et al.92 orientiert und in 

unserer Studie eine entsprechend sehr hohe Teilnehmerzahl mit n = 50 gewählt. In den meisten 

der von Ras et al. analysierten Studien wurden weniger Probanden zur Messung der 

Endothelfunktion nach Konsum von Tee oder Teepolyphenolen verwendet.92 Primärparameter 

war die Veränderung der FMD (in %) der A. brachialis 2 Stunden nach Substanzeinnahme. 

Sekundärparameter war die Bestimmung der Plasmakonzentrationen der Teepolyphenole 2 

Stunden nach Substanzeinnahme. Vor Beginn der Auswertung wurden die Daten auf 

Normalverteilung geprüft. Soweit nicht anders vermerkt, liegt eine Normalverteilung zugrunde. 

Numerische Daten im Text und in den Tabellen wurden in Mittelwerten (MW) und deren 

Standardabweichung (SD) angegeben. In den Abbildungen erfolgte die Darstellung in MW und 

deren „standard error of the mean“ (SEM). Zuerst wurden die Ausgangsparameter der 50 

Studienteilnehmer beschrieben. Auf Unterschiede beim systolischen und diastolischen Blutdruck 

vor und zwei Stunden nach Substanzeinnahme wurde mittels gepaartem 2-seitigen t-Test getestet.  

Mit einer Varianzanalyse für Messwiederholungen wurde auf Unterschiede zwischen den Werten 

der drei Messarme (Wasser, Grüner Tee, EGCG) folgender Variablen untersucht: 

Ruhedurchmesser der A. brachialis zum Zeitpunkt T0 und T2, FMD und NMD zu den Zeitpunkten 

T0 und T2, Veränderung der FMD und Veränderung der NMD. Bei einem signifikanten Ergebnis 

in der Varianzanalyse für Messwiederholungen schloss sich eine multiple Testung mit Bonferroni-

Korrektur an.  
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Mit dem gepaarten 2-seitigen t-Test wurde auf Unterschiede zwischen den Werten zum Zeitpunkt 

T0 und T2 der Variablen innerhalb eines Messarms getestet. Hierbei wurden Unterschiede 

zwischen den Ruhedurchmessern der A. brachialis, der FMD und NMD zwischen den beiden 

Messzeitpunkten untersucht.  

Es wurden die MW der Konzentrationen der Inhaltsstoffe des Grünen Tees und der Kapsel mit 

isoliertem EGCG angegeben. Die Katechinplasmakonzentrationen zum Zeitpunkt T0 und T2 der 

Messarme mit Wasser, Grünem Tee und EGCG wurden in MW und deren SD angegeben. Die 

EGCG-Plasmakonzentrationen waren nicht normalverteilt. Der Vergleich der EGCG-

Plasmakonzentrationen zwischen der Intervention mit Grünem Tee und mit EGCG erfolgte daher 

mittels Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test verbundener Stichproben. Des Weiteren wurden 

Korrelationsanalysen nach Spearman mit der EGCG-Plasmakonzentration und der Veränderung 

der FMD und der FMD zum Zeitpunkt T2 für die zwei Messarme – Grüner Tee und EGCG – 

durchgeführt.  

Bei allen statistischen Tests wurde ein p-Wert von p < 0,05 als statistisch signifikant gewertet. Für 

die statistische Auswertung der Daten wurde das Programm SPSS Statistics 21 verwendet. Die 

graphische Darstellung der Ergebnisse erfolgte durch Balken- und Streudiagramme mithilfe von 

Excel 2013. Die statistische Auswertung erfolgte nach Rücksprache mit dem Institut für Biometrie 

und Klinische Epidemiologie der Charité-Universitätsmedizin Berlin.  

 

  



Ergebnisse 

48 

 

4 Ergebnisse 

4.1 Studienpopulation 

Insgesamt wurden 56 Teilnehmer in die Studie eingeschlossen, wovon zwei Teilnehmer die Studie 

vorzeitig abbrachen. Zwei Teilnehmer zeigten deutlich erhöhte Triglycerid-Nüchtern-Werte und 

zwei Teilnehmer wiesen ein unzureichendes Gesamtcholesterin-, LDL-, HDL- Triglycerid-Profil 

auf, was zum Ausschluss aus der Studie führte.  

50 Teilnehmer beendeten die Studie. Diese Daten gingen in die Auswertung ein. Das 

Durchschnittsalter der 50 Teilnehmer lag bei 33,9 ± 7,6 Jahren mit einer Spanne von 22 – 49 

Jahren. In der Gruppe 20 – 29 Jahre befanden sich 19 Teilnehmer, in der Gruppe 30 – 39 Jahre 18 

Teilnehmer und in der Gruppe 40 – 50 Jahre 13 Teilnehmer. Das Gewicht lag bei 78,9 ± 10,39 kg. 

Der BMI betrug im Durchschnitt 23,67 ± 2,51 kg/m2. Die Blutdruckwerte jedes 

Studienteilnehmers vor Messbeginn zum Zeitpunkt T0 dienten der Überprüfung auf Normotonie. 

Der Mittelwert des Blutdrucks vor Messbeginn zum Zeitpunkt T0 aller 50 Teilnehmer lag bei 

RRsys 121,96 ± 9,43 mmHg und RRdia 69,73 ± 7,61 mmHg und damit im Normbereich. Die 

Herzfrequenz betrug im Mittel 59,12 ± 7,47 Schläge/min. Das Vorliegen eines manifesten 

Diabetes mellitus, einer Fettstoffwechselstörung und Hyperhomocysteinämie wurde durch die 

Bestimmung der Blutparameter (HbA1c, Gesamtcholesterin, LDL, HDL, Triglyceride, 

Homocystein) bei Studieneinschluss jedes Teilnehmers überprüft. Als weiterer 

Fettstoffwechselparameter wurde das Lipoprotein(a) bestimmt. Die Mittelwerte aller 

Laborparameter zum Studieneinschluss der 50 Studienteilnehmer befanden sich im Normbereich 

und sind in der Tabelle 4-1 zusammenfassend dargestellt.  
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Tabelle 4-1: Laborparameter bei Studieneinschluss 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SD für n = 50. 
 

4.2 Inhaltsstoffe des Grünen Tees und der Kapsel mit isoliertem EGCG 

Die Konzentrationen der Inhaltsstoffe des frisch aufgebrühten Grünen Tees und der Kapsel mit 

isoliertem EGCG sind in Tabelle 4-2 angegeben.  

 

Tabelle 4-2: Konzentrationen der Katechine und weiterer Inhaltsstoffe im Grünen Tee und 

der Kapsel mit isoliertem EGCG 

 EC EGC ECG EGCG GC Catechin GCG TB GA Koffein 

 mg/l  mg/l  mg/l  mg/l  mg/l  mg/l  mg/l  mg/l mg/l  mg/l  

Grüner 

Tee 
51,6  141,0  89,1  452,5  113,0  10,8  7,8  15,0 35,4 265,0 

 mg/g  mg/g  mg/g  mg/g  mg/g  mg/g  mg/g  mg/g mg/g  mg/g  

Kapsel 

 
5,0  <0,01 40,6  936,0  <0,01 0,7  <0,01 <0,01 0,5  0,04  

Legende: EC – Epicatechin, EGC – Epigallocatechin, ECG – Epicatechingallat, EGCG –
Epigallocatechingallat, GC – Gallocatechin, GCG –Gallocatechingallat, TB – Theobromin, GA – 
Gallussäure. Die Werte sind angegeben als MW für n = 6 für Grünen Tee und n = 3 für die Kapsel 
mit isoliertem EGCG. 
 

Der EGCG-Gehalt im Grünen Tee betrug 45,2 %. Um eine Dosis von 200 mg EGCG oral 

aufzunehmen, wurden jedem Studienteilnehmer 442 ml frisch aufgebrühter Tee nach Protokoll 

(siehe 3.3.1.3) verabreicht. Bei der Kapsel mit isoliertem EGCG lag EGCG in einer Reinheit von 

93,6 % vor, so dass 214 mg Kapselgewicht eingewogen wurden. Eine Kapsel enthielt somit eine 

Gesamtcholesterin (mg/dl) 178,7 ± 34,2 

LDL-Cholesterin (mg/dl) 112,2 ± 34,2 

HDL-Cholesterin (mg/dl) 54,3 ± 11,4 

Triglyceride (mg/dl) 93,2 ± 51,1 

Lipoprotein(a) (mg/l) 153,2 ± 277,7 

HbA1c (%) 5,2 ± 0,3 

C-reaktives Protein (mg/l) 1,2 ± 2,1 

Homocystein (µmol/l) 11,3 ± 4,7 



Ergebnisse 

50 

 

Dosis von 200 mg EGCG, welche zusammen mit 442 ml heißem Wasser oral aufgenommen 

wurde. 442 ml heißes Wasser diente als Kontrolle. 

 

4.3 Blutdruck 

Nach Wasser zeigte sich keine signifikante Veränderung des systolischen und diastolischen 

Blutdrucks. Nach EGCG kam es zu einer signifikanten Senkung des systolischen Blutdrucks. Der 

diastolische Blutdruck stieg nicht signifikant an. Nach Grünem Tee zeigte sich ein Anstieg sowohl 

beim systolischen als auch beim diastolischen Blutdruck. Dabei war der Anstieg beim 

diastolischen Blutdruck signifikant. Veränderungen in den Blutdruckwerten der drei 

Interventionen – Wasser, EGCG und Grüner Tee – von Zeitpunkt T0 zu T2 sind in der 

Abbildung 4-1 dargestellt. Aufgrund technischer Probleme konnten die Daten für den Blutdruck 

nicht vollständig von allen 50 Studienteilnehmern erhoben werden.  
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Wasser 

  

EGCG 

  

Grüner Tee 

  

Abbildung 4-1: Systolischer und diastolischer Blutdruck zu den Zeitpunkten T0 und 

T2 innerhalb der Messarme. Die Darstellung erfolgte in Balkendiagrammen in MW ± 
SEM für n = 42 für RRsys und RRdia für Wasser, n = 47 für RRsys und n = 48 für RRdia für 
EGCG, n = 43 für RRsys und RRdia für Grünen Tee. * steht für statistisch signifikant,         
(p < 0,05).  
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4.4 Flussvermittelte Dilatation – FMD 

4.4.1 Ruhedurchmesser der A. brachialis der FMD-Messungen  

Beim Vergleich der Ruhedurchmesser der A. brachialis der FMD-Messungen zwischen den drei 

Interventionsarmen zeigten sich sowohl zum Zeitpunkt T0 als auch zum Zeitpunkt T2 keine 

signifikanten Unterschiede. Tabelle 4-3 fasst die Ruhedurchmesser der FMD-Messungen sowie 

ihre p-Werte zusammen. 

 

Tabelle 4-3: Ruhedurchmesser der A. brachialis der FMD-Messungen zu den Zeitpunkten 

T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünen Tee 

 

   p = 0,562 

 

 

   p = 0,342 

 
 

Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SD für n = 50 Teilnehmer. 
 

Bei der Intervention mit Wasser war der Ruhedurchmesser zum Messzeitpunkt T2 im Vergleich 

zum Messzeitpunkt T0 größer. Dieser Unterschied war signifikant. Bei der Intervention mit 

Grünem Tee und EGCG wurde jeweils zwischen den Ruhedurchmessern zu beiden 

Messzeitpunkten T0 und T2 kein signifikanter Unterschied gefunden. Zur graphischen 

Veranschaulichung sind in Abbildung 4-2 die Ruhedurchmesser der A. brachialis zu den 

Zeitpunkten T0 und T2 der einzelnen Interventionsarme mit ihren p-Werten dargestellt. 

 

Ruhedurchmesser der A. brachialis  

zum Zeitpunkt T0 in mm 

Wasser 4,07 ± 0,49 

EGCG 4,08 ± 0,51 

Grüner Tee 4,11 ± 0,51 

Ruhedurchmesser der A. brachialis  

zum Zeitpunkt T2 in mm 

Wasser 4,14 ± 0,52 

EGCG 4,13 ± 0,50 

Grüner Tee 4,10 ± 0,48 
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Wasser                   EGCG               Grüner Tee 

Abbildung 4-2: Ruhedurchmesser der A. brachialis der FMD-Messungen zu den 

Zeitpunkten T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünen Tee. Die Darstellung der Werte 
erfolgte in MW ± SEM für n = 50 Teilnehmer. 

 

4.4.2 Vergleich der FMD zwischen den Interventionsarmen 

Es gab keinen signifikanten Unterschied in der FMD zum Zeitpunkt T0 zwischen Wasser, EGCG 

und Grünem Tee (p = 0,444). Zum Zeitpunkt T2 war der Unterschied in der FMD zwischen den 

drei Interventionen signifikant (p = 0,031). Dabei war die FMD zum Zeitpunkt T2 nach Grünem 

Tee signifikant größer als nach Wasser (p = 0,009). Zwischen den Interventionen Wasser und 

EGCG (p = 1,000) sowie zwischen Grünem Tee und EGCG (p = 0,349) zeigten sich keine 

signifikanten Unterschiede in der FMD zum Zeitpunkt T2. Die Werte der FMD zu den Zeitpunkten 

T0 und T2 der drei Interventionen sind in Tabelle 4-4 dargestellt. 

 

Tabelle 4-4: FMD zu den Zeitpunkten T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünem Tee 

FMD 

 Zeitpunkt T0 Zeitpunkt T2 

Wasser  5,05 ± 2,65 4,21 ± 2,65 

EGCG 5,00 ± 3,07 4,77 ± 3,99 

Grüner Tee 4,49 ± 2,77 5,85 ± 3,61 

Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SD für n = 50 Teilnehmer. 
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4.4.3 Vergleich der FMD innerhalb eines Interventionsarms 

Wasser und EGCG hatten keinen signifikanten Einfluss auf die FMD. Grüner Tee führte jedoch 

zu einem signifikanten Anstieg der FMD. Abbildung 4-3 zeigt die FMD der einzelnen 

Interventionsarme zu den Zeitpunkten T0 und T2 mit den p-Werten.  

  

 
    Wasser                      EGCG                 Grüner Tee 

Abbildung 4-3: FMD zu den Zeitpunkten T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünen 

Tee. Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SEM für n = 50 Teilnehmer. 
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In Abbildung 4-4 bis Abbildung 4-6 sind repräsentative Screenshots für die einzelnen 

Interventionen der FMD-Messungen gezeigt. 

 

FMD-Messung von Wasser zum Zeitpunkt T0 

 

 

FMD-Messung von Wasser zum Zeitpunkt T2 

 

Abbildung 4-4: Repräsentative Screenshots der FMD-Messungen von Wasser 
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FMD-Messung von EGCG zum Zeitpunkt T0 

 

 

FMD-Messung von EGCG zum Zeitpunkt T2 

 

Abbildung 4-5: Repräsentative Screenshots der FMD-Messungen von EGCG 
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FMD-Messung von Grünem Tee zum Zeitpunkt T0 

 

 

FMD-Messung von Grünem Tee zum Zeitpunkt T2 

 

Abbildung 4-6: Repräsentative Screenshots der FMD-Messungen von Grünem Tee 
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4.4.4 Veränderung der FMD (∆ FMD) 

Die Veränderung der FMD (�����%�) wurde aus der Differenz der FMD zum Zeitpunkt T2 und 

der FMD zum Zeitpunkt T0 jedes einzelnen Messarmes gebildet. Ihr Wert zeigt den prozentualen 

Unterschied zwischen den FMD-Werten vor und nach Substanzeinnahme an.  

 

�����%� = ����%���  − ����%���  

 

Die Veränderung der FMD war bei der Intervention mit Wasser am geringsten und mit Grünem 

Tee am größten. Dabei zeigte sich beim Grünen Tee eine Verbesserung der FMD. Die 

Veränderung der FMD bei EGCG lag zwischen den Werten von Wasser und Grünem Tee. Eine 

Übersicht der Werte der Veränderung der FMD ist in Tabelle 4-5 aufgeführt. 

 

Tabelle 4-5: Veränderung der FMD für Wasser, EGCG und Grünen Tee 

Veränderung der FMD in % 

Wasser -0,84 ± 3,27 

EGCG -0,23 ± 3,47 

Grüner Tee 1,36 ± 3,18 

Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SD für n = 50 Teilnehmer.  

 

Zwischen den drei Interventionen zeigte sich ein signifikanter Unterschied in der Veränderung der 

FMD (p = 0,004). Dabei waren die Veränderungen der FMD zwischen Wasser und Grünem Tee 

und zwischen EGCG und Grünem Tee signifikant unterschiedlich. Zwischen den Interventionen 

Wasser und EGCG ergab sich bei den Veränderungen der FMD kein signifikanter Unterschied. In 

Abbildung 4-7 sind die Veränderungen der FMD der drei Interventionen mit ihren p-Werten 

gezeigt. 
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Abbildung 4-7: Veränderung der FMD der drei Interventionsarme mit p-Werten. Die 
Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SEM für n = 50 Teilnehmer. 
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4.5 Nitro-vermittelte Dilatation – NMD 

4.5.1 Ruhedurchmesser der A. brachialis der NMD-Messungen 

Bei den NMD-Messungen fanden sich zwischen den drei Interventionen zu beiden 

Messzeitpunkten keine signifikanten Unterschiede bei den Ruhedurchmessern der A. brachialis. 

Eine Zusammenfassung der Ruhedurchmesser der NMD-Messungen mit ihren p-Werten ist in 

Tabelle 4-6 aufgeführt. 

 

Tabelle 4-6: Ruhedurchmesser der A. brachialis der NMD-Messungen zu den Zeitpunkten 

T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünen Tee 

 

   p = 0,778 

 

 

   p = 0,787 

 

 
Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SD für n = 50 Teilnehmer. 
 

Innerhalb eines Interventionsarmes stiegen die Ruhedurchmesser der A. brachialis zu den 

Zeitpunkten T0 und T2 nach Wasser und EGCG signifikant an. Nach Grünem Tee fand sich kein 

signifikanter Unterschied. In Abbildung 4-8 sind die Ruhedurchmesser der NMD-Messungen der 

drei Interventionen mit ihren p-Werten zur Veranschaulichung graphisch dargestellt.  

 

Ruhedurchmesser der A. brachialis  

zum Zeitpunkt T0 in mm 

Wasser 4,06 ± 0,50 

EGCG 4,06 ± 0,53 

Grüner Tee 4,08 ± 0,50 

Ruhedurchmesser der A. brachialis  

zum Zeitpunkt T2 in mm 

Wasser 4,11 ± 0,52 

EGCG 4,12 ± 0,49 

Grüner Tee 4,10 ± 0,49 
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        Wasser                    EGCG                Grüner Tee 

Abbildung 4-8: Ruhedurchmesser der A. brachialis der NMD-Messungen zu den 

Zeitpunkten T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünen Tee. Die Darstellung der Werte 
erfolgte in MW ± SEM für n = 50 Teilnehmer. 

 

4.5.2 Vergleich der NMD zwischen den Interventionsarmen 

Zwischen den drei Interventionen gab es keine signifikanten Unterschiede der NMD zum 

Zeitpunkt T0 (p = 0,145) und zum Zeitpunkt T2 (p = 0,329). Als Übersicht sind die Werte der 

NMD der beiden Messzeitpunkte in Tabelle 4-7 dargestellt.  

 

Tabelle 4-7: NMD zu den Zeitpunkten T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünen Tee 

NMD 

 Zeitpunkt T0 Zeitpunkt T2 

Wasser  19,57 ± 6,40 19,25 ± 7,42 

EGCG 18,19 ± 5,59 18,04 ± 6,24 

Grüner Tee 19,70 ± 6,14 18,91 ± 6,24 

Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SD für n = 50 Teilnehmer.  
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4.5.3 Vergleich der NMD innerhalb eines Interventionsarms 

Auch innerhalb der Interventionsarme gab es keine signifikanten Unterschiede zu beiden 

Messzeitpunkten. Abbildung 4-9 zeigt die NMD der drei Interventionen mit ihren p-Werten.  

 

 

 
Wasser                 EGCG                Grüner Tee 

Abbildung 4-9: NMD zu den Zeitpunkten T0 und T2 für Wasser, EGCG und Grünen 

Tee. Die Darstellung der Werte erfolgte in MW ± SEM für n = 50 Teilnehmer.  
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Abbildung 4-10 zeigt repräsentative Screenshots der NMD-Messungen von Grünem Tee. 

 

NMD-Messung von Grünem Tee zum Zeitpunkt T0 

 

 

NMD-Messung von Grünem Tee zum Zeitpunkt T2 

 

Abbildung 4-10: Repräsentative Screenshots der NMD-Messungen von Grünem Tee 
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4.5.4 Veränderung der NMD (∆ NMD) 

Die Veränderung der NMD (�����%�) wurde aus der Differenz der NMD zum Zeitpunkt T2 

und der NMD zum Zeitpunkt T0 jedes einzelnen Messarmes gebildet. Ihr Wert zeigt den 

prozentualen Unterschied zwischen den NMD-Werten vor und nach Substanzeinnahme an.  

 

�����%� = ����%���  − ����%���  

 

In der Veränderung der NMD zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den drei 

Interventionen. Die Werte der Veränderung der NMD von Wasser, EGCG und Grünem Tee sind 

in Abbildung 4-11 zu sehen.  

 

 

Abbildung 4-11: Veränderung der NMD der drei Interventionsarme. Die Darstellung der 
Werte erfolgte in MW ± SEM für n = 50 Teilnehmer. 
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4.6 Katechinplasmakonzentrationen in den Interventionsarmen 

Die Plasmakonzentrationen der Teekatechine (EC, EGC, ECG, EGCG) der 50 Studienteilnehmer 

wurden sowohl vor als auch nach Dekonjugation mittels HPLC-Methode gemessen.89 Die 

Ergebnisse sind in Tabelle 4-8 aufgeführt. Die statistischen Berechnungen wurden jeweils mit den 

Katechinplasmakonzentrationen nach Dekonjugation (= Katechine nach Deglucuronidierung und 

Desulfatierung) vorgenommen. 

Zum Zeitpunkt T0 wurden bei allen Interventionen keine Teekatechine im Plasma nachgewiesen. 

Nach Wasser war bei 49 Studienteilnehmern das Blutplasma zum Zeitpunkt T2 katechinfrei. Bei 

einem Teilnehmer fand sich ein EGCG-ähnlicher, verschobener Peak. Nach Verabreichung von 

Grünem Tee wurden im Plasma der Studienteilnehmer 65,2 ± 28,0 ng/ml und bei der Intervention 

der Kapsel mit isoliertem EGCG 145,9 ± 109,6 ng/ml EGCG nach Dekonjugation gemessen. Die 

Aufnahme von EGCG ins Blut war somit bei der Intervention mit EGCG deutlich höher als beim 

Grünen Tee (p < 0,001). Bei zwei Teilnehmern war nach der Intervention mit EGCG im Plasma 

kein EGCG nachzuweisen. 

Beim Vergleich der EGCG-Plasmakonzentrationen zwischen den Zeitpunkten T0 und T2 

innerhalb eines Messarmes zeigten sich signifikante Unterschiede beim Grünen Tee (p < 0,001) 

und EGCG (p < 0,001). 

 

Tabelle 4-8: Plasmakonzentrationen der Teekatechine nach Intervention mit EGCG und 

Grünem Tee zum Zeitpunkt T2 

               EGCG            Grüner Tee 

vor 

Dekonjugation 

(ng/ml) 

nach 

Dekonjugation 

(ng/ml) 

vor 

Dekonjugation 

(ng/ml) 

nach 

Dekonjugation 

(ng/ml) 
 

EC 0 0 0 12,6 ± 13,5 

EGC 0,5 ± 3,3 1,9 ± 6,7 1,7 ± 4,3 27,3 ± 12,8 

ECG 5,9 ± 8,9 5,8 ± 8,8 34,1 ± 15,0 35,8 ± 15,1 

EGCG 149,0 ± 112,0 145,9 ± 109,6 66,9 ± 27,0 65,2 ± 28,0 

Summe Katechine 154,8 ± 118,7 153,1 ± 117,2 103,9 ± 41,9 140,2 ± 52,9 

Die Werte sind in MW ± SD angegeben für n = 50 Plasmaproben. 

 

Der EGCG-Anteil an den Gesamtkatechinen nach Dekonjugation im Plasma betrug beim Grünen 

Tee 46,5 % und bei der Kapsel mit isoliertem EGCG 95,3 %. Neben EGCG wurden bei der 
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Intervention der Kapsel mit isoliertem EGCG im Plasma auch 1,2 % EGC und 3,8 % ECG 

nachgewiesen.  

Zwischen den nicht-gallierten Katechinen (EC, EGC) und den Katechingallaten (ECG, EGCG) ist 

ein Unterschied im Grad der Konjugation zu erkennen. EC und EGC lagen vorwiegend in 

konjugierter Form im Plasma vor. Hingegen waren ECG und EGCG weitgehend unkonjugiert. 

 

4.7 Vergleich der EGCG-Plasmakonzentrationen mit der FMD nach 

Substanzeinnahme 

In Abbildung 4-12 wurde die FMD und die EGCG-Plasmakonzentration zum Zeitpunkt T2 im 

Diagramm aufgetragen. Nach EGCG-Intervention wurde mehr EGCG im Blut nachgewiesen als 

nach Grünem Tee. Die FMD zum Zeitpunkt T2 war jedoch bei der Intervention mit EGCG im 

Vergleich zur Intervention mit Grünem Tee geringer.  

 

 

 

Abbildung 4-12: EGCG-Plasmakonzentration und FMD zum Zeitpunkt T2 nach EGCG und 

Grünem Tee. Die Werte sind in MW ± SEM für n = 50 Teilnehmer angegeben. 
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Auch die Veränderung der FMD war nach EGCG geringer als nach Grünem Tee. Wasser wies von 

den drei Interventionen den geringsten Wert für die Veränderung der FMD auf (siehe 4.4.4, 

Abbildung 4-7). Zusammenfassend zeigten sich somit gegenläufige Ergebnisse zwischen den 

gemessenen EGCG-Plasmakonzentrationen und der Höhe der Veränderung der FMD sowie der 

FMD zum Zeitpunkt T2 bei der Intervention mit EGCG und Grünem Tee.  

In den Korrelationsanalysen zeigte sich nach EGCG und Grünem Tee zwischen der 

aufgenommenen EGCG-Menge im Blut sowohl für die Amplitude der Veränderung der FMD als 

auch für Amplitude der FMD zum Zeitpunkt T2 kein signifikanter Zusammenhang. Die 

Streudiagramme in Abbildung 4-13 und Abbildung 4-14 zeigen die EGCG-

Plasmakonzentrationen und Werte der FMD (Veränderung der FMD, FMD zum Zeitpunkt T2). 
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Abbildung 4-13: Korrelationen der EGCG-Plasmakonzentrationen mit der Veränderung 

der FMD (A) und der FMD (B) nach EGCG für n = 50 Teilnehmer 

-9

-6

-3

0

3

6

9

0 100 200 300 400 500

V
er

än
de

ru
ng

 d
er

 F
M

D
 i

n 
%

EGCG-Plasmakonzentration in ng/ml

A     Korrelation nach EGCG - ∆ FMD

r=0,114; p=0,431

-3

0

3

6

9

12

15

0 100 200 300 400 500

F
M

D
 z

um
 Z

ei
tp

un
kt

 T
2 

in
 %

EGCG Plasmakonzentration in ng/ml

B     Korrelation nach EGCG - FMD T2

r=-0,024; p=0,868



Ergebnisse 

69 

 

 

 

 
Abbildung 4-14: Korrelationen der EGCG-Plasmakonzentrationen mit der Veränderung 

der FMD (A) und der FMD (B) nach Grünem Tee für n = 50 Teilnehmer  
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5 Diskussion  

5.1 Wirkung von Grünem Tee auf die Endothelfunktion 

Die endotheliale Dysfunktion stellt einen unabhängigen kardiovaskulären Risikofaktor dar. Sie 

spielt im frühen Entwicklungsprozess der Arteriosklerose eine entscheidende Rolle und tritt bei 

chronischen Erkrankungen wie Diabetes mellitus aber auch bei Nikotinmissbrauch auf. 

Epidemiologische Studien geben Hinweise darauf, dass sich der Konsum von Grünem Tee 

protektiv auf die kardiovaskuläre Gesundheit auswirkt und mit einer Reduktion der 

kardiovaskulären Mortalität einhergeht.93 In einer 2011 veröffentlichten Metaanalyse wurde 

beschrieben, dass Teezufuhr die flussvermittelte Gefäßdilatation im Menschen steigert.92 Zudem 

konnte in einigen Untersuchungen gezeigt werden, dass Grüner Tee die Endothelfunktion bei 

Rauchern94–96, postmenopausalen gesunden Frauen81 sowie Patienten mit chronischer 

Nierenkrankheit97 akut80,81,95,96 und mittelfristig94,96,97 verbesserte. Diese Ergebnisse stimmen mit 

dem Resultat der vorliegenden Studie überein, in der eine akute Steigerung der FMD zwei Stunden 

nach Intervention mit Grünem Tee bei gesunden Männern ohne kardiovaskuläre Risikofaktoren 

festgestellt wurde. Die Studien sind allerdings nicht einheitlich. Miller et al. fanden keine akute 

Besserung der Endothelfunktion nach Aufnahme eines Grüntee-Extraktes mittels Endo-PAT-

Methode bei gesunden Männern.98 Auch Frank et al. konnten keine Verbesserung der 

Endothelfunktion bei gesunden Männern im Vergleich zur Placebogruppe nach einer 

längerfristigen Einnahme (drei Wochen) eines Grüntee-Extrakts feststellen.99 Die 

unterschiedlichen Ergebnisse der Teestudien lassen sich möglicherweise durch Unterschiede im 

Studiendesign in Hinblick auf Messmethode, Geschlecht, Wirkungszeitraum, aufgenommener 

Menge Grünen Tees bzw. Teekatechine, Nikotinkonsum und Studienpopulation erklären. Beim 

Design der vorliegenden Studie wurde sich in Bezug auf Zeitpunkt zur Bestimmung der FMD, 

Teemenge und Zahl der Studienteilnehmer an der Metaanalyse von Ras et al.92 und der Studie von 

Jochmann e al.81 orientiert. Mit diesem Studienaufbau konnte ein signifikanter, positiver Einfluss 

von Grünem Tee auf die Endothelfunktion bestätigt werden.  

Erwähnenswert ist, dass Studien mit Grünem Tee zur Endothelfunktion am Menschen bis jetzt 

vorwiegend mit Studienpopulationen mit eingeschränkter Endothelfunktion oder vorliegenden 

kardiovaskulären Risikofaktoren durchgeführt wurden. Die hier vorliegende Studie hingegen 

untersuchte die Wirkung von Teekatechinen oder Grünem Tee bei einem gesunden 

Probandenkollektiv mit normaler Endothelfunktion ohne kardiovaskuläre Risikofaktoren. Diese 

Studie ist daher eine der ersten Humanstudien, die einen akut verbessernden Effekt auf die 
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Endothelfunktion bei gesunden Männern ohne kardiovaskuläre Risikofaktoren nach Intervention 

mit Grünem Tee zeigt. Folglich können die vorliegenden Ergebnisse als Hinweis gewertet werden, 

dass Menschen verschiedenster Bevölkerungs- bzw. Risikogruppen von akuten Effekten des 

Grünen Tees profitieren. Sowohl bei gesundem als auch bei geschädigtem Endothel kann Grüner 

Tee dessen Funktion verbessern.  

 

5.2 Einfluss von EGCG auf die Endothelfunktion 

Die in dieser Arbeit erzielten Ergebnisse liefern deutliche Hinweise, dass isoliertes EGCG in einer 

Dosis von 200 mg keinen Effekt auf die flussvermittelte Dilatation bei gesunden Männern ohne 

vorliegende kardiovaskuläre Risikofaktoren im Vergleich zur gleichen EGCG-Menge im Grünen 

Tee bewirkte. 200 mg EGCG entsprechen dabei einer täglichen ernährungsrelevanten 

Aufnahmemenge an Grünem Tee (ca. ½ Liter). Die Aufnahme von EGCG (zusammen mit 442 ml 

heißem Wasser) zeigte keinen signifikanten Unterschied in der FMD gegenüber der alleinigen 

Wasseraufnahme. Dabei waren sowohl der Vergleich der Veränderung der FMD als auch der FMD 

zum Zeitpunkt T2 nicht signifikant verschieden. Auch innerhalb des jeweiligen Arms konnten bei 

Wasser und EGCG keine signifikanten Unterschiede zwischen der FMD im Vergleich zur 

Baseline-Messung gefunden werden, wobei die FMD zum Zeitpunkt T2 bei Wasser geringer war 

als beim EGCG. Grüner Tee hingegen bewirkte eine signifikante Verbesserung der FMD. 

Bei der Veränderung der FMD sowie bei der FMD zum Zeitpunkt T2 zeigten sich bei der 

Intervention mit Wasser die geringsten und bei der Intervention mit Grünem Tee die höchsten 

FMD-Werte. Die FMD-Werte der Intervention mit EGCG lagen dazwischen. Bei der Veränderung 

der FMD gab es signifikante Unterschiede sowohl zwischen Wasser und Grünem Tee als auch 

zwischen EGCG und Grünem Tee. Bei der FMD zum Zeitpunkt T2 unterschieden sich Wasser 

und Grüner Tee signifikant, EGCG und Grüner Tee jedoch nicht.  

Zusammenfassend deuten die vorliegenden Ergebnisse darauf hin, dass 200 mg isoliertes EGCG 

kaum eine Wirkung auf die Endothelfunktion ausübt. Die Effekte der drei Interventionen               

auf die FMD können in dieser Studie in folgende Beziehung gesetzt werden:                                                 

Grüner Tee >> EGCG > Wasser. Dabei beeinflusste der Grüne Tee die Endothelfunktion positiv, 

isoliertes EGCG und Wasser hingegen führten zu keiner Steigerung der flussvermittelten 

Dilatation.  
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5.3 Wirkung von EGCG im Kontext der aktuellen Studienlage 

5.3.1 Klinische Studien 

Die akute Wirkung von EGCG auf die Endothelfunktion wurde ebenfalls von Widlansky et al. 

untersucht.100 Dabei wurde in einer Cross-over-Design Studie bestehend aus zwei Armen (300 mg 

EGCG, Placebo) die FMD der A. brachialis zu drei Messzeitpunkten (Zeitpunkt T0, nach zwei 

Stunden sowie nach zweiwöchiger täglicher Einnahme der Substanzen) gemessen. Dabei wurde 

eine signifikante Verbesserung der Endothelfunktion zwei Stunden nach Einnahme von EGCG 

festgestellt. Für den Unterschied zum Ergebnis unserer Arbeit können verschiedene Faktoren 

diskutiert werden.  

Zum einen war die FMD zum Zeitpunkt T0 zwischen dem Placebo- und dem EGCG-Arm bei 

Widlansky et al. verschieden.100 Die Amplituden der FMD-Werte zwei Stunden nach 

Substanzeinnahme waren jedoch gleich groß. Diese Tatsache könnte, wie auch von den Autoren 

angedeutet, eine Fehlerquelle der Ergebnisse erklären. In unserer Studie waren die Werte der FMD 

zum Zeitpunkt T0 zwischen der Kontrollsubstanz Wasser und der Intervention mit EGCG nahezu 

gleich groß. Dies lässt eine gute Vergleichbarkeit und Interpretation der Ergebnisse zu.  

Zum anderen ist aufgrund der unterschiedlichen Studienpopulationen ein Vergleich der Ergebnisse 

von Widlansky et al. mit den Ergebnissen unserer Studie nur eingeschränkt möglich.100 Die Daten 

unserer Studie wurden mit gesunden Studienteilnehmern erhoben, wohingegen Widlansky et al. 

ausschließlich Patienten mit bestehender koronarer Gefäßerkrankung in ihre Studie 

einschlossen.100 Chronische Erkrankungen gehen mit einer Dysfunktion des Endothels 

einher.101,102 Trotz der von Widlansky et al. verwendeten höheren Dosis von 300 mg EGCG wurde 

eine deutlich geringere EGCG-Konzentration im Plasma als in unserer Studie gemessen.100 Das 

könnte dadurch erklärt werden, dass bei Widlansky et al. die EGCG-Kapsel zusammen mit einem 

Standardfrühstück verabreicht wurde. Nahrungsmittelbestandteile können die Aufnahme von 

Katechinen in das Blut beeinflussen.36,103 Somit ist eine vergleichende Aussage über die 

Konzentrationsabhängigkeit der oral aufgenommenen Menge EGCG und der Größe der 

gemessenen Plasmakonzentration zwischen diesen beiden Studien nicht möglich. 

 

5.3.2 Tierexperimentelle und in vitro Studien 

In verschiedenen ex vivo Untersuchungen am Tiermodell konnte die akute gefäßdilatierende 

Wirkung von EGCG an unterschiedlichen Gefäßen demonstriert werden. So wurde eine 

konzentrationsabhängige EGCG-vermittelte Gefäßrelaxation in vorkontrahierten mesenterialen 
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Gefäßen von SHR-Ratten (Rattenmodell mit metabolischem Syndrom mit Bluthochdruck und 

Insulinresistenz) beschrieben. Sie wurde sowohl durch den NO-Synthase-Inhibitor L-NAME als 

auch durch den PI3K-Inhibitor Wortmannin gehemmt.83 Diese Resultate konnten an bovinen 

Gefäßen bestätigt werden.104 Auch Aggio et al. und Experimente unserer Arbeitsgruppe zeigten 

eine durch EGCG induzierte konzentrationsabhängige Gefäßerweiterung vorkontrahierter 

Rattenaortenringe.59,85,105 Im Gegensatz dazu gibt es auch aus tierexperimentellen Ergebnissen 

Hinweise darauf, dass EGCG nur einen geringen Effekt auf die Endothelfunktion besitzt. So 

konnte in Aortenringen gesunder Sprague-Dawley Ratten mit 4 µg/ml (~8,73 µM) und 12 µg/ml 

(~26,18 µM) EGCG die gefäßkontrahierende Wirkung von Phenylephrin im Vergleich zur 

Kontrollgruppe nicht signifikant abgeschwächt werden.106 Auch im Tiermodell wurden somit 

Forschungsergebnisse mit konträren Aussagen über die Wirkung von EGCG gefunden. 

Verschiedene Studiendesigns erschweren dabei den Vergleich der Studien untereinander. Die 

Ergebnisse müssen daher stets im Kontext des jeweiligen Studienaufbaus gewertet werden.  

Als molekularer Aktivierungsmechanismus der eNOS wurde ein PI3K-, PKA- und Akt-

abhängiger Signaltransduktionsweg identifiziert, der nach EGCG-Gabe zur Phosphorylierung der 

Ser1179 der eNOS in Endothelzellen führt.85 EGCG ist unter physiologischen Bedingungen an der 

Bildung von reaktiven Sauerstoffspezies, wie H2O2, beteiligt und initiiert darüber intrazelluläre 

Signaltransduktionswege.107 Die EGCG-induzierte Bildung reaktiver Sauerstoffspezies ist dabei 

insbesondere vom Gallatrest und seiner Hydroxylgruppen abhängig.108 Später wurde die 

Aktivierung der Tyrosinproteinkinase Fyn als vorgeschalteter Schritt für die PI3K/Akt-

Aktivierung ermittelt.107 Als alternativen Mechanismus der gefäßdilatierenden Wirkung von 

EGCG wurde zudem die nichtselektive Hemmung der Aktivität der Phosphodiesterase 

beschrieben.60  

In in vivo Tierstudien wirkte sich EGCG vorteilhaft auf die Endothelfunktion aus.83,109 Dabei 

wurde den Nagern jeweils längerfristig EGCG oral verabreicht (3 Wochen, 10 Wochen) und 

anschließend ex vivo die Gefäßdilatation gemessen. 

 

5.3.3 Vergleich von in vitro Studien mit den Ergebnissen der vorliegenden Studie  

Der aus in vitro Studien beschriebene Effekt von EGCG auf die Endothelfunktion entspricht nicht 

dem Resultat unserer Studie. Ein möglicher Erklärungsansatz könnten die unterschiedlich 

verwendeten Dosierungen von EGCG sein. In vitro wurden Konzentrationen von 0,001 µM bis     

1 mM verwendet, signifikante Vasorelaxationen aber erst ab 1 µM beschrieben.59,105 Vergleichbar 

hohe Plasmakonzentrationen werden beim Menschen nach oraler Aufnahme von EGCG jedoch 
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kaum erreicht. In einer Studie von Ullmann et al. wurden gesunden Studienteilnehmern 

unterschiedliche EGCG-Dosen (50 mg bis 1600 mg) oral verabreicht und anschließend die 

Plasmakonzentrationen gemessen.110 Dabei wurden maximale Plasmakonzentrationen 1,3 bis 2,2 

Stunden nach Aufnahme erreicht und ab einer oralen EGCG-Dosis von 400 mg eine 

durchschnittliche Maximalkonzentration von > 1 µM im Plasma gemessen. In unserer Studie 

wurden 200 mg EGCG verwendet, wobei nach der Intervention mit EGCG eine 

Plasmakonzentration von 145,9 ng/ml zum Zeitpunkt T2 erreicht wurde. Diese liegt mit 0,32 µM 

weit unter den in in vitro Versuchen verwendeten und dort gefäßerweiternd wirkenden EGCG-

Konzentrationen. Dies könnte eine Ursache für die fehlende Wirkung nach Intervention mit EGCG 

auf die Endothelfunktion sein. Jedoch war nach Grünem Tee eine EGCG-Plasmakonzentration 

von nur 65,2 ng/ml zum Zeitpunkt T2 gemessen worden. Sie war somit deutlich geringer als nach 

EGCG. Grüner Tee bewirkte aber im Gegensatz zu EGCG eine Steigerung der FMD.  

 

5.4 Aufnahme von EGCG und anderen Katechinen in das Blut 

In der vorliegenden Studie bewirkte Grüner Tee im Gegensatz zur verabreichten Katechinmenge 

eine niedrigere Plasmakonzentration von EGCG im Vergleich zu den anderen Katechinen ECG, 

EC und EGC. Damit konnte das Ergebnis der Arbeit von Lee et al. bestätigt werden, wo nach 

Intervention mit Grünem Tee geringere Plasmakonzentration für EGCG als für EGC und EC 

gemessen wurden.45  

In unserer Studie war nach Gabe von EGCG der EGCG-Plasmaspiegel höher als nach Grünem 

Tee. Sowohl bei der Intervention mit EGCG als auch bei Grünem Tee wurden jeweils 200 mg 

EGCG oral verabreicht und zum Zeitpunkt T2 geringe Plasmakonzentrationen von 0,32 µM bzw. 

0,14 µM erreicht. Für die niedrigere EGCG-Plasmakonzentration nach der Intervention mit 

Grünem Tee könnten die folgenden Ursachen eine Rolle spielen: 

Die in vitro ermittelten Permeabilitätskoeffizienten zur Absorption der vier Katechine EC, EGC, 

ECG und EGCG sind niedrig, in Bereichen 10-7 cm/s.40 In humanen intestinalen Caco-2-Zellen 

wurde kein signifikanter Unterschied in der Absorptionsrate zwischen den einzeln verabreichten 

Teekatechinen und einer Grüntee-Extraktlösung gefunden, so dass sowohl die Pflanzenmatrix 

bzw. Substratzusammensetzung aber auch das gleichzeitige Vorhandensein anderer Katechine die 

Aufnahme der Katechine aus dem Darmlumen in die Dünndarmzellen vermutlich nicht 

beeinflusst.111 Es zeigten sich aber Unterschiede in der intestinalen Sekretion der Katechine in 

Abhängigkeit, ob diese einzeln oder als Katechinmischung verabreicht wurden. So wurde eine 
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größere Menge EGCG nach apikal sezerniert, wenn EGCG zusammen mit EC, EGC und ECG 

gegeben wurde.111 Dennoch war in einer Vorstudie die Sekretion der gallierten Katechine im 

Vergleich zu den nicht-gallierten Katechinen gering (Permeabilitätskoeffizienten von basal nach 

apikal: EC 29,96 x 10-7 cm/s, EGC 7,72 x 10-7 cm/s, ECG 3,86 x 10-7 cm/s,                                      

EGCG 1,52 x 10-7 cm/s).40 MDR-Transporter sind an der Sekretion der reinen Katechine und derer 

Metaboliten beteiligt.40 In einer in vitro Studie von Hong et al. wurde beschrieben, dass EGCG 

und dessen Methylmetaboliten von MDR-Transportern transportiert werden können.112 Zhang et 

al. postulierten, dass die Katechine bei zeitgleicher Verabreichung in Konkurrenz treten und sich 

in ihrer Metabolisierung in den Dünndarmzellen als auch in der Sekretion über MDR-Transporter 

zurück ins Darmlumen gegenseitig beeinflussen könnten.111 Konkurrierende Faktoren in der 

Metabolisierung und Sekretion könnten demnach als ein Erklärungsansatz dienen, warum in 

unserer Studie nach Grünem Tee eine geringere Menge EGCG im Plasma als nach der Kapsel mit 

isoliertem EGCG gemessen werden konnte. Weiterhin sind Unterschiede in der hepatischen 

Verstoffwechslung denkbar. Inwieweit die Hypothesen bezogen auf Metabolisierung und 

Sekretion für die geringere EGCG-Plasmakonzentration beim Grünen Tee von Bedeutung sind, 

wurde jedoch im Rahmen dieser Studie nicht geklärt.  

Für die Stabilität von EGCG spielen der pH-Wert, die Konzentration von EGCG und weiterer 

Teeinhaltsstoffe und die Temperatur eine Rolle.113 In vitro zeigten sich sowohl das reine EGCG 

in einer 0,32%igen Lösung als auch die Katechine in einer 0,6%igen Grüntee-Extraktlösung über 

einen Inkubationszeitraum von 7 Tagen stabiler als in niedrigeren Konzentrationen von 0,025 % 

und 0,1 % bzw. 0,05 % und 0,2 %. Als Bestandteil der Grüntee-Extraktlösung wies das EGCG 

sogar eine noch bessere Stabilität als in der reinen EGCG-Lösung auf. Weiterhin wirkte sich in 

vitro eine niedrigere Temperatur von 23°C gegenüber 37°C stabilisierend auf das EGCG aus.113 

In unserer Studie konnte ein Einfluss der Ausgangskonzentration auf die Stabilität des EGCG 

aufgrund der gleichen verabreichten Menge (200 mg EGCG) pro Messarm ausgeschlossen 

werden. Eine Beeinflussung des EGCG-Gehalts im Grünteegetränk durch den Aufguss der 

getrockneten Teeblätter mit kochendem Wasser ist zu diskutieren. Dies erscheint jedoch 

unwahrscheinlich, da in den in vitro Experimenten von Sang et al.113 die Stabilitätsstudien über 

mehrere Tage durchgeführt wurden (bis 7 Tage bei 37°C und bis 10 Tage bei 23°C) und der Tee 

in unserer Studie innerhalb eines kurzen Zeitraums von wenigen Minuten von den Teilnehmern 

eingenommen wurde. Ferner konnte in einer Studie von Zhu et al. demonstriert werden, dass sich 

der Katechingehalt in kochendem Wasser über 7 Stunden nicht ändert.114 Katechine sind im sauren 

Milieu bei einem pH-Wert < 4 über mindestens 18 Stunden stabil, ab einem pH-Wert von ≥ 6,0 
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werden sie mit zunehmenden pH-Wert instabiler und schnell zersetzt. Dies gilt insbesondere für 

EGCG und EGC.114 In vitro wurde EGCG bei einem pH-Wert von 7,4 schnell oxidiert und es 

bildeten sich Dimere mit Peak-Zeiten bei 2-4 Stunden.115 Auch in anderen Arbeiten konnte in vitro 

gezeigt werden, dass sich EGCG und Teekatechine durch autooxidative Prozesse und 

Epimerisierungsvorgänge verändern.113,116 Dabei kann es zur Bildung von Homo- und 

Heterodimeren kommen.116 Die Entstehung von Heterodimeren im Grünen Tee könnte als ein 

Erklärungsansatz für die geringere EGCG-Plasmakonzentration nach der Intervention mit Grünem 

Tee dienen. Durch die Dimerisierung würde ein Teil der Katechine des Grünen Tees in seiner 

Struktur verändert und folglich eine kleinere Menge EGCG über die Darmzellen absorbiert 

werden. Ob Dimerisierungsvorgänge jedoch tatsächlich in vivo von Bedeutung sind, ist bisher 

nicht bekannt.  

Zudem bietet die Kapsel Schutz während der Passage durch die Mundhöhle und den Ösophagus, 

so dass der Wirkstoff den Magen als geschlossene Einheit erreicht. So können Einflüsse der Mund- 

und Ösophagusschleimhaut minimiert werden. Der Grüne Tee hingegen wird als Flüssigkeit 

aufgenommen. Eine Wirkung der Schleimhäute und ihrer physiologischen Bedingungen, wie z. B. 

der relativ neutrale pH-Wert der Mundhöhle, auf die Inhaltsstoffe während der Passage kann dabei 

nicht ausgeschlossen werden. In einer Humanstudie von Henning et al. konnte in 

Übereinstimmung mit unseren Ergebnissen gezeigt werden, dass die Plasmakonzentrationen der 

Katechine prozentual zur Aufnahmemenge nach einer Grüntee-Extraktkapsel höher waren als nach 

einem Grünteegetränk (für EGC 0,53 % vs. 0,36 %, für EC 0,75 % vs. 0,56 %, für EGCG 0,14 % 

vs. 0,07 %, für ECG 0,2 % vs. 0,12 %).117 Dabei wurden jedoch die maximalen 

Plasmakonzentrationen der vier Katechine bei der Grüntee-Extraktkapsel 1 Stunde später erreicht 

als beim Grünen Tee.117 Es ist daher auch möglich, dass die in unserer Studie gemessene EGCG-

Plasmakonzentration bei der Kapsel mit isoliertem EGCG nicht das Maximum darstellt und 

gegebenfalls unterschätzt wurde. Hierfür wären mehrere Blutentnahme- und FMD-

Messzeitpunkte nötig gewesen, was technisch und zeitlich nur schwer umsetzbar gewesen wäre. 

Trotzdem wurde in unserer Studie 2 Stunden nach Intervention mit der Kapsel mit isoliertem 

EGCG eine höhere EGCG-Plasmakonzentration als 2 Stunden nach Intervention mit der gleichen 

Menge an EGCG durch Grünen Tee gemessen. Jedoch zeigte sich nur nach Intervention mit 

Grünem Tee eine Verbesserung der FMD. Dies spricht weiterhin dafür, dass EGCG in der 

vorliegenden Studie nicht der endothelvermittelnde Stoff war. Teekatechine zeigten eine geringere 

Stabilität, wenn sie in Leitungswasser aufgelöst wurden, so dass auch ein Zusammenhang mit dem 

Vorliegen von Metallionen im Wasser vermutet wurde.113 Auch in unserer Studie wurde der Grüne 
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Tee mit Leitungswasser zubereitet, so dass ein Einfluss von Metallionen auf das im Tee 

ungeschützt befindliche EGCG nicht ausgeschlossen werden kann. Weiterhin spielt das 

Vorhandensein von Antioxidantien für die Stabilität von EGCG eine Rolle.113 Daher wurden die 

Teilnehmer in unserer Studie gebeten am Vor- und Messtag keine Vitamin- und 

Mineralstofftabletten einzunehmen, um die Einflussnahme durch Antioxidantien auf die 

Katechine zu minimieren.  

Ob diese Faktoren jedoch den deutlichen Unterschied der EGCG-Plasmakonzentrationen 

zwischen den beiden Armen verursacht haben könnten, bleibt fraglich und wurde im Rahmen 

unserer Studie nicht untersucht.  

 

Bei der Intervention mit EGCG stimmte die relative Zusammensetzung der Inhaltsstoffe 

weitestgehend mit den gemessenen Teekatechinen im Blutplasma überein. Die Kapsel mit 

isoliertem EGCG bestand zu ca. 95 % aus EGCG. Die restlichen fünf Prozent setzten sich aus 

ECG, EC, Catechin, Gallussäure und Koffein zusammen und können aufgrund der geringen 

Konzentrationen vernachlässigt werden. Auch im Blutplasma des EGCG-Arms bildete EGCG mit 

ca. 95 % den Hauptanteil. Die übrigen fünf Prozent lagen als ECG und EGC vor. Auffällig war, 

dass sich in der Kapsel nahezu kein EGC befand, aber der EGC-Anteil an den Gesamtkatechinen 

im Plasma bei ca. 1,2 % lag. Die Umwandlung von EGCG in EGC durch Degallierung nach oraler 

Aufnahme von isoliertem EGCG wurde bereits beschrieben und könnte für den kleinen EGC-

Anteil im Blutplasma beim EGCG-Arm verantwortlich sein.44 

Bei der Analyse der EGCG-Plasmakonzentrationen ergaben sich zwei Auffälligkeiten. Nach 

Wasser fand sich bei einem Teilnehmer im Blutplasma zum Zeitpunkt T2 ein EGCG-ähnlicher 

Peak im Voltamogramm, wohingegen vor der Wasseraufnahme im Plasma keine Katechine 

detektiert wurden. Der Teilnehmer hatte das heiße Wasser wie vorgesehen ausgetrunken und auch 

keine weiteren Substanzen oder Flüssigkeiten während der Pause zu sich genommen, die den Peak 

begründen könnten. Allerdings war der Ausschlag des Voltammogramms etwas verschoben, so 

dass es sich auch um eine andere Substanz handeln könnte, die zufällig eine ähnliche 

Retentionszeit wie das EGCG aufweist. Weiterhin konnte beim EGCG-Arm bei zwei Teilnehmern 

kein EGCG im Blutplasma zum Zeitpunkt T2 gemessen werden, obwohl die Kapseln nach 

Vorschrift eingenommen wurden. Bei der Intervention mit Grünem Tee waren bei beiden 

Teilnehmern Katechine im Plasma zum Zeitpunkt T2 nachgewiesen worden. Daher ist nicht davon 

auszugehen, dass bei den Teilnehmern eine intestinale Absorptionsstörung vorlag. Zudem 

erfolgten die Untersuchungen im nüchternen Zustand, so dass eine Wechselwirkung oder 
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Absorptionshemmung durch Lebensmittelbestandteile ausgeschlossen werden konnte. Die 

Nüchternheit beider Teilnehmer wurde durch die Bestimmung des Lipidprofils zum Zeitpunkt T0 

überprüft und bestätigt.  

 

Besonders hervorzuheben ist, dass die Menge von EGCG im Plasma nicht mit der FMD 

korrelierte. Eine Veränderung in der FMD war also nicht von der Plasmakonzentration des EGCG 

abhängig. Die EGCG-Plasmakonzentration und die Veränderung in der FMD verhielten sich sogar 

gegenläufig. Obwohl die EGCG-Plasmakonzentration nach Gabe von Grünem Tee viel geringer 

war, wies der Grüne Tee eine deutliche Verbesserung der Endothelfunktion im Vergleich zur 

Intervention mit EGCG auf.  

 

5.5 Effekte weiterer Inhaltsstoffe des Grünen Tees auf die Endothelfunktion 

EGCG wird für den Großteil der gesundheitsfördernden Effekte des Grünen Tees, die in diversen 

tierexperimentellen und in vitro Experimenten gezeigt wurden, verantwortlich gemacht.118 Im 

Rahmen dieser Arbeit sollte daher die akute Wirksamkeit von EGCG auf die flussvermittelte 

Dilatation im Menschen untersucht werden. Da EGCG in einer Menge von 200 mg offensichtlich 

nicht zu den physiologischen Effekten von Grünem Tee auf die Endothelfunktion im Menschen 

beigetragen hat, stellt sich die Frage, welche anderen Inhaltsstoffe für die Steigerung der FMD im 

Grünen Tee ursächlich sein könnten.  

 

Grüner Tee enthält eine Vielzahl von Inhaltsstoffen, wovon besonders die polyphenolischen 

Teekatechine im Interesse der Forschung stehen und protektive Wirkungen auf die Gesundheit 

besitzen. Eine Tasse Grüner Tee enthält ca. 80 mg Katechine.96 In tierexperimentellen Studien 

konnte ex vivo die akut verbessernde Wirkung verschiedener Teekatechine auf die 

Endothelfunktion gezeigt werden.105,119,120 Neben EGCG bewirkten EC, EGC und ECG in sehr 

hohen, nicht-physiologischen Dosen eine Gefäßrelaxation an vorkontrahierten 

Mesenterialgefäßen von Ratten.120 Epicatechin zeigte eine NO-abhängige Vasodilatation, die 

vermutlich teilweise durch Aktivierung Ca2+-aktivierter K+-Kanäle hervorgerufen wurde.119 Bei 

in vitro Experimenten mit der Zelllinie EA.hy926 wurde eine signifikante Steigerung des NO-

Spiegels durch ECG bei einer Konzentration von 100 µM gezeigt.121 In HUVECs war die NO-

Produktion durch EGC signifikant erhöht.122 Hierbei wurden jedoch ausgesprochen hohe 

Konzentrationen der Katechine im Millimolbereich verwendet. In Voruntersuchungen unserer 
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Arbeitsgruppe bewirkte ECG eine leichte Gefäßerweiterung an Rattenaortenringen bei einer 

Konzentration von 10 µM. EC und EGC zeigten bis zu einer Konzentration von 10 µM keinen 

Effekt.59 In einer Humanstudie von Schroeter et al. mit 6 Probanden konnte eine Steigerung der 

FMD zwei Stunden nach Intervention mit 1-2 mg/kg Körpergewicht EC beobachtet werden.123 In 

einer Humanstudie von Dower et al. konnte hingegen bei 33 Probanden nach täglicher Einnahme 

von 100 mg EC für vier Wochen keine signifikante Veränderung der FMD sowohl zwei Stunden 

nach letzter Gabe als auch nach Overnight-Fasting im Vergleich zur Kontrolle nachgewiesen 

werden.124 Obwohl in der Literatur unterschiedliche Resultate bezüglich des Effekts der einzelnen 

Teekatechine beschrieben wurden, liefern diese Ergebnisse Hinweise darauf, dass neben EGCG 

auch EC, ECG und EGC vasoreaktive Eigenschaften besitzen und partiell für die 

gefäßverbessernden Wirkungen des Grünen Tees mitverantwortlich sein könnten. Dabei ist unklar, 

ob sich die einzelnen Teekatechine gegenseitig in ihrer Wirkung verstärken und das gemeinsame 

Vorliegen der verschiedenen Teekatechine für den gefäßdilatierenden Effekt von Bedeutung ist. 

Zudem gilt es zu bedenken, dass in vitro deutlich höhere Konzentrationen der Katechine 

Anwendung finden als physiologischerweise im humanen Blutplasma nach oraler Gabe erreicht 

werden können. Ein Zusammenspiel der Teekatechine könnte aber als ein möglicher 

Erklärungsansatz für die bessere Wirkung des Grünen Tees im Vergleich zu EGCG auf die 

Endothelfunktion dienen. Dies müsste mittels weiterer klinischer Humanstudien auch im Hinblick 

auf konzentrationsabhängige Wirkungen überprüft und evaluiert werden. 

 

Grüner Tee enthält neben Katechinen weitere Inhaltsstoffe wie Koffein, Theobromin, Gallussäure 

und Quercetin. In der Kapsel mit isoliertem EGCG waren Koffein, Theobromin und Gallussäure 

nur in minimalen Mengen vorhanden. Quercetin wurde sowohl im Tee als auch in der Kapsel mit 

isoliertem EGCG nicht bestimmt, so dass über dessen Wirkung in unserer Studie keine Aussage 

getroffen werden kann. In der Literatur finden sich jedoch in Hinsicht auf die Wirkung von 

Quercetin auf die Endothelfunktion unterschiedliche Aussagen. In einer Humanstudie mit 30 

Teilnehmern mit vorhandenen kardiovaskulären Risikofaktoren konnte eine akute Verbesserung 

der FMD ein und zwei Stunden nach Intervention mit einer quercetinreichen Apfelzubereitung 

beobachtet werden.125 Hingegen wurde in einer Studie von Brüll et al. kein Effekt auf die 

Endothelfunktion beschrieben.126 Sie untersuchten an 68 Studienteilnehmern mit Übergewicht und 

Bluthochdruck (Vorstufe: RRsys ≥ 120 – 139 mmHg und/oder RRdia ≥ 80 – 89 mmHg, oder 

Hypertonie 1. Grades: RRsys ≥ 140 – 159 mmHg und/oder RRdia ≥ 90 – 99 mmHg) die Wirkung 

von Quercetin auf die Endothelfunktion mittels EndoPAT-Methode. Über einen Zeitraum von        
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6 Wochen wurden 162 mg Quercetin pro Tag in Form von Kapseln aus extrahierten 

Zwiebelschalen verabreicht.126 Ergänzend führten sie im Anschluss an diese Studie postprandiale 

Untersuchungen durch. Hierbei wurde 22 Teilnehmern eine hochkalorische Mahlzeit zusammen 

mit einer Kapsel mit 54 mg Quercetin verabreicht und 2 und 4 Stunden nach Einnahme die 

Endothelfunktion gemessen. Auch hier wurde kein Effekt auf die Endothelfunktion durch die 

gleichzeitige Einnahme von Quercetin beobachtet.127 In einer weiteren Studie von Dower et al. 

konnte bei 33 Teilnehmern nach 4-wöchiger Gabe von täglich 160 mg Quercetin-3-glucosid keine 

Verbesserung der FMD gezeigt werden. Sie schlussfolgerten, dass Quercetin vermutlich nicht an 

den endothelfunktionsverbessernden Effekten des Tees beteiligt ist.124 Klinische Studien liefern 

Hinweise darauf, dass Koffein eine akute Verbesserung der Endothelfunktion hervorruft.128,129 

Shechter et al. konnten in einer Placebo-kontrollierten Cross-over Studie eine deutliche 

Verbesserung der FMD bei gesunden Teilnehmern sowie bei Patienten mit koronarer 

Gefäßkrankheit eine Stunde nach Verabreichung einer Koffein-Kapsel (200 mg Koffein) 

zeigen.128 Ebenso fanden Umemura et al. eine Steigerung der endothelvermittelten Vasodilatation 

in gesunden jungen Männern nach Gabe von 300 mg Koffein.129 Im Gegensatz dazu gibt es aber 

auch klinische Studien, wo die Intervention mit koffeinhaltigem Kaffee zu einer akuten Abnahme 

der FMD führte.130,131 In unserer Arbeit wurde koffeinhaltiger Grüner Tee verwendet. Die Kapsel 

mit isoliertem EGCG enthielt hingegen nahezu kein Koffein. Eine signifikante Verbesserung der 

FMD im Vergleich zu Wasser war nur beim Grünen Tee vorhanden. Alexopoulos et al. 

untersuchten die FMD nach Intervention mit Grünem Tee und verabreichten zudem eine dem Tee 

entsprechende Menge isoliertes Koffein.80 Hierbei konnte eine Steigerung der FMD bei beiden 

Interventionen gezeigt werden, wobei aber nur der Grüne Tee ein signifikantes Ergebnis erzielte. 

Diese Resultate könnten darauf hindeuten, dass Koffein möglicherweise zu einem gewissen Anteil 

zur Verbesserung der Endothelfunktion durch Grünen Tee beigetragen haben könnte. Für den 

Beweis dieser Hypothese müssten jedoch weitere Untersuchungen mit entkoffeiniertem Grünen 

Tee unter gleichen Studienbedingungen durchgeführt werden. Weiterhin könnte auch eine 

Verstärkung synergetischer Effekte durch das Zusammenwirken verschiedener Teeinhaltsstoffe in 

Betracht gezogen werden. Auch der Beitrag bisher unbekannter Stoffe kann nicht ausgeschlossen 

werden.  
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5.6 Ausgangswert der FMD 

Die FMD ist vom Gefäßdurchmesser der A. brachialis abhängig,132,133 wobei ein inverser 

Zusammenhang zwischen dem Baseline-Diameter und der FMD besteht.134 Um eine gute 

Vergleichbarkeit der Ergebnisse zu erreichen, ist es daher wichtig, die Unterschiede der 

Ruhedurchmesser zwischen den beiden Messzeitpunkten T0 und T2 sowie zwischen den einzelnen 

Messtagen so gering wie möglich zu halten. 

In der vorliegenden Arbeit gab es zwischen den einzelnen Interventionen keine signifikanten 

Unterschiede bei den Ruhedurchmessern zu beiden Messzeitpunkten. Innerhalb eines Messtages 

waren jedoch die Ruhedurchmesser zum Zeitpunkt T2 bei den Interventionen Wasser und EGCG 

im Vergleich zum Zeitpunkt T0 größer. Bei der Intervention Grüner Tee hingegen waren die 

Ruhedurchmesser zwischen den beiden Zeitpunkten T0 und T2 nahezu identisch. Der nicht 

signifikante Unterschied in den FMD-Werten zum Zeitpunkt T2 zwischen Grünem Tee und EGCG 

könnte daher auch durch einen Anstieg des Ruhedurchmessers bei EGCG erklärt werden. Die 

Grundaussage dieser Arbeit bleibt hiervon jedoch unberührt, der Grüne Tee besitzt eine Wirkung 

auf die Endothelfunktion, EGCG und Wasser dagegen nicht.  

 

Zwischen der FMD zum Zeitpunkt T0 der drei Interventionsarme gab es keine signifikanten 

Unterschiede. Der Mittelwert der Ausgangs-FMD in den drei Interventionen war mit 4,85 % etwas 

unterhalb der in der Literatur beschriebenen Werte. Jedoch ist die Datenlage bezogen auf die FMD 

nicht einheitlich. Bei gesunden Männern ohne vorliegende kardiovaskuläre Risikofaktoren im 

Durchschnittsalter von 33 bis 35 Jahren wurden FMD-Werte von 6,2 % bis 8,2 % 

beschrieben.27,135–137 Es wurden aber auch niedrigere FMD-Werte bei gesunden Männern mit 

einem geringeren Durchschnittsalter von 20 Jahren (FMD 2,4 %) und bei gesunden Männern mit 

einem höheren Durchschnittsalter von 41,7 Jahren (FMD 2,28 % und 2,43 %) gemessen.138,139 

Eine ähnliche Ausgangs-FMD wie in unserer Studie wurde bei gesunden Männern mit einem 

Durchschnittsalter von 50,4 Jahren (FMD 5,00 %) ermittelt.140 

Die FMD wird durch eine Vielzahl von Faktoren beeinflusst,91 so dass die verschiedenen 

Ergebnisse auf Abweichungen im Versuchsaufbau bzw. unterschiedliche Studienprotokolle 

zurückzuführen sein können. Bei der FMD-Auswertung der Ultraschallbilder können je nach 

Methode – manuell vs. automatisiert mittels Softwareprogrammen – unterschiedliche Ergebnisse 

erzielt werden, wobei die Software-gestützte Auswertung genauere und robustere Ergebnisse 

liefert.91 In unserer Studie wurde für die FMD-Analyse eine automatische „Edge-Detection“-

Erkennungssoftware verwendet, die eine kontinuierliche Messung des Gefäßdurchmessers 
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während der 10-minütigen Messzeit ermöglicht und damit den aktuellen FMD-Empfehlungen 

entspricht.28 Die oben genannten Studien unterscheiden sich jedoch hinsichtlich der verwendeten 

Auswertungsmethoden und Studienprotokolle, so dass eine exakte Vergleichbarkeit der FMD 

nicht gewährleistet werden kann.27,135–140 Weiterhin bleibt unklar, ob der Messzeitpunkt die FMD 

beeinflusst hat. In der vorliegenden Studie erfolgten die Messungen morgens zwischen 7.00 und 

8.15 Uhr, was für die geringe FMD ursächlich sein könnte. So gibt es in der Literatur Hinweise 

darauf, dass die FMD tageszeitlichen Schwankungen unterliegt. FMD-Messungen um 8.00 Uhr 

morgens ergaben eine geringere FMD im Vergleich zum Mittag und Nachmittag.141 In einer 

anderen Arbeit mit 13 männlichen und 12 weiblichen gesunden Studienteilnehmern zeigte sich 

hingegen kein Unterschied in der FMD bezogen auf die Tageszeit.142 Die Messzeiten der oben 

genannten Studien sind nicht bekannt.27,135–140  

 

5.7 Nitro-vermittelte Dilatation 

Zur Testung der maximalen Vasodilatation wurde Nitro-Spray sublingual verabreicht. Dabei wird 

die Gefäßerweiterung endothelunabhängig durch die exogene Zufuhr von NO über eine direkte 

Aktivierung der löslichen Guanylatcyclase mit nachfolgender Verminderung der intrazellulären 

Ca2+-Konzentration in den glatten Gefäßmuskelzellen vermittelt. In allen drei Interventionen kam 

es bei beiden Messzeitpunkten nach Applikation von Nitro-Spray zu einer Gefäßerweiterung, so 

dass zu jedem Messzeitpunkt von einer intakten Responsivität der glatten Gefäßmuskelzellen auf 

NO ausgegangen werden konnte. Signifikante Unterschiede in der Nitro-vermittelten Dilatation 

zwischen den verschiedenen Messzeitpunkten T0 und T2 innerhalb eines Messarmes sowie 

zwischen den drei Interventionen Wasser, Grüner Tee und EGCG zeigten sich nicht.  

 

5.8 Blutdruck 

Wasser führte in der vorliegenden Studie zu keiner relevanten Änderung des Blutdrucks. In einer 

in China durchgeführten Querschnittsstudie bei Erwachsenen ≥ 60 Jahren zeigte sich, dass 

Teilnehmer, die regelmäßig Grünen Tee konsumierten einen niedrigeren Blutdruck im Vergleich 

zu Teilnehmern, die nicht regelmäßig Grüntee konsumierten, aufwiesen.143 Zwei Metaanalysen 

beschrieben eine Senkung des Blutdrucks durch die tägliche Aufnahme von Grünem Tee, 

insbesondere bei einer Einnahmedauer von ≥ 12 Wochen.144,145 Die akute Wirkung von Grünem 

Tee auf den Blutdruck ist eher blutdrucksteigernd. So konnte bei 20 normotensiven Männern eine 

akute Steigerung des systolischen und diastolischen Blutdrucks 30 Minuten nach Gabe von 
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Grünem Tee gezeigt werden.146 In einer Arbeit von Alexopoulos et al. stieg der systolische 

Blutdruck 90 Minuten nach Grünem Tee signifikant an, der diastolische Blutdruck zeigte keine 

relevante Veränderung.80 Eine akute Steigerung des Blutdrucks nach Intervention mit Grünem Tee 

konnte auch in unserer Studie beobachtet werden, wobei jedoch nur der diastolische Blutdruckwert 

ein signifikantes Ergebnis aufwies. 

Ein akuter Blutdruckanstieg durch Koffein beim Menschen wurde in mehreren Arbeiten 

beschrieben.129,130 Ein möglicher Beitrag des im Grünen Tee enthaltenen Koffeins auf die akute 

blutdruckerhöhende Wirkung ist daher vollstellbar und kann nicht ausgeschlossen werden. Zur 

Prüfung dieser Annahme wären weitere Untersuchungen mit entkoffeiniertem Tee sinnvoll. In 

einer Studie mit 50 Teilnehmern zeigte sich jedoch eine akute Steigerung insbesondere des 

diastolischen Blutdrucks auch nach Gabe eines entkoffeinierten Grüntee-Extrakts im Vergleich zu 

Placebo. Es wurde jedoch eine deutlich höhere Katechin-Konzentration (~ 828 mg pro Kapsel) als 

in unserer Arbeit verwendet.98 Weiterhin gibt es auch Studien, die keine akuten Effekte auf den 

Blutdruck durch Grünen Tee zeigen konnten.95 Auch Katechine aus anderen Nahrungsquellen wie 

z. B. Kakaoprodukten führen offenbar zu einer Senkung des Blutdrucks. Ellinger et al. 

beschrieben, dass die Aufnahme von 25 mg Epicatechin pro Tag den systolischen Blutdruck um   

-4,1 mmHg und den diastolischen Blutdruck um -2,0 mmHg, vermutlich insbesondere bei 

Menschen mit erhöhten Blutdruckwerten (RRsys > 120 mmHg, RRdia > 80 mmHg), reduziert.147 In 

einer mittelfristig angelegten Interventionsstudie mit täglich 25 mg aufgenommenem Epicatechin 

wurde jedoch kein relevanter blutdrucksenkender Effekt bei Teilnehmern mit vorhandenen 

Zeichen eines metabolischen Syndroms gefunden.148 Eine blutdrucksenkende Wirkung anderer im 

Grüntee enthaltener Katechine ist daher denkbar, wurde aber im Rahmen dieser Promotionsarbeit 

nicht untersucht.  

Nach Intervention mit EGCG zeigten sich in der vorliegenden Studie beim Blutdruck gegenläufige 

Ergebnisse. Der systolische Blutdruck sank signifikant, der diastolische Blutdruck stieg hingegen 

an. Eine hinreichende Erklärung für diese unterschiedlichen Verläufe kann nicht gefunden werden 

und lässt vermuten, dass kein realer Effekt durch EGCG bezogen auf den Blutdruck vorlag. 

Widlansky et al. konnten zwei Stunden nach der Gabe von 300 mg EGCG keine relevanten 

Veränderungen sowohl beim systolischen als auch beim diastolischen Blutdruck im Menschen 

nachweisen und untermauern somit diese Hypothese.100 Auch in einer 2016 veröffentlichten Studie 

mit gesunden männlichen Studienteilnehmern wurde nach Verabreichung von 200 mg EGCG 

keine signifikante Veränderung im mittleren Blutdruck beobachtet.149  
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5.9 Rahmenbedingungen  

Die FMD-Messung zur Bestimmung der Endothelfunktion ist eine technisch anspruchsvolle 

Methode, die hohe Ansprüche an den Untersucher stellt. Sie ist störanfällig und leicht durch 

endogene und exogene Faktoren beeinflussbar. Dabei können bereits kleine Unterschiede im 

Versuchsaufbau einen Einfluss auf die FMD-Antwort ausüben.28 Um diese Einflüsse auf ein 

minimales Maß zu beschränken und die Variabilität der Messungen so gering wie möglich zu 

halten, wurden die Untersuchungsbedingungen dieser Studie bestmöglich entsprechend der 

Guidelines und der aktuellsten Empfehlungen angepasst.28,88,91 Durch die Größe der Stichprobe 

und die Randomisierung konnten zudem mögliche Einflüsse auf die Messungen reduziert und 

zufällig verteilt werden.  

 

5.9.1 Endogene und exogene Einflussgrößen auf die FMD 

In der Literatur werden als exogene Einflussgrößen Rauchen,150 Alkohol,151 Koffein,130 die 

Aufnahme insbesondere fetthaltiger und kohlenhydratreicher Speisen,152,153 die Einnahme 

vasoaktiver Medikamente,139,154 die Aufnahme von Antioxidantien wie Vitamin C,155 Temperatur- 

bzw. jahreszeitliche Abhängigkeiten und tageszeitliche Schwankungen beschrieben.87,141,156 

Endogen kann die FMD-Antwort durch sportliche Aktivität,157 der Phase des 

Menstruationszykluses bei geschlechtsreifen Frauen,86 sympathischer Aktivierung,140 

Nachtschichtarbeit sowie chronische Erkrankungen wie z. B. Diabetes mellitus Typ 2 beeinflusst 

werden.158,159  

Um hormonelle und krankheitsbedingte Einflüsse zu minimieren, wurden gesunde männliche 

Teilnehmer ohne vorliegende kardiovaskuläre Risikofaktoren im Alter zwischen 20 und 50 Jahren 

eingeschlossen. Weiterhin waren ein Nichtraucherstatus und kein Alkoholabusus obligat. 

Koffeinhaltige Getränke durften letztmals am Vortag der Messung eingenommen werden. Die 

Untersuchungen der Teilnehmer erfolgten nach einer mindestens 8-stündigen Nüchternphase 

immer zur selben Uhrzeit zwischen 7.00 und 8.15 Uhr in einem temperaturregulierten Raum, so 

dass zirkadiane Unregelmäßigkeiten sowie nahrungs- und temperaturbedingte Einflüsse auf die 

FMD-Antwort ausgeschlossen werden konnten. Weiterhin waren die Teilnehmer aufgefordert am 

Tag vor der Messung keinen Sport zu treiben und falls zutreffend, mindestens drei Tage vor der 

Messung nicht im Nachtschichtbetrieb gearbeitet zu haben. Zu Beginn des Messtages wurde die 

Compliance jedes Teilnehmers überprüft. Dabei wurde abgefragt, ob die Teilnehmer die 

vorbereitenden Maßnahmen für die Messung beachtet haben. Der nüchterne Zustand wurde im 



Diskussion 

85 

 

Rahmen der morgendlichen Blutentnahme kontrolliert. Eine vollständige Kontrolle über das 

Einhalten der Rahmenbedingungen konnte jedoch unter den gegebenen Umständen nicht erfolgen, 

so dass Einflüsse infolge eines Nicht-Erfüllens der Kriterien nicht gänzlich ausgeschlossen werden 

konnten.  

 

5.9.2 Interindividuelle Variabilität und Reproduzierbarkeit 

Neben der Auswahl einer geeigneten Studienpopulation sowie der Reduzierung exogener und 

endogener Einflussgrößen wurde darauf geachtet, die Einflussnahme des Untersuchers auf die 

Messergebnisse so gering wie möglich zu halten. Die Messungen wurden von zwei Untersuchern 

durchgeführt, wodurch potentiell die Gefahr interindividueller Variabilität besteht, aber 

gleichzeitig systematischen Fehlern vorgebeugt werden konnte. Magda et al. zeigten eine gute 

Reproduzierbarkeit der FMD zwischen zwei Untersuchern.160 In einer Multicenter-Studie konnte 

eine gute Reproduzierbarkeit im kurzzeitigen (2 Tage) und mittleren (3 Monate) Messintervall 

gezeigt werden.161 Ghiadoni et al. fanden heraus, dass mit qualifizierten Untersuchern und einem 

definiertem Untersuchungsaufbau eine gute Reproduzierbarkeit der FMD zwischen verschiedenen 

Untersuchungszentren erreicht werden kann, sofern sich an das Studienprotokoll gehalten wird.162 

Weiterhin wurde in einer 2016 veröffentlichten Übersichtsarbeit beschrieben, dass die 

Fehleranfälligkeit der FMD-Messungen reduziert werden kann, wenn die aktuellen Guidelines 

berücksichtigt werden.163 Auch in der vorliegenden Studie wurde das Studienprotokoll streng 

befolgt. Zudem wurde das Risiko durch die Verwendung einer Schallkopfhalterung, eines 

Computer-gestützten Auswertprogramms, einheitlicher Ultraschalleinstellungen und 

regelmäßiger Validierung der Messungen innerhalb der Arbeitsgruppe minimiert. Beide 

Untersucher haben alle vier Interventionsarme gemessen. Dabei erfolgte eine zufällige Verteilung 

der Messungen auf die beiden Untersucher, so dass mögliche interindividuelle Unterschiede 

stochastisch verteilt waren.  

 

5.10 Limitationen 

Eine Verblindung war in unserer Studie nicht möglich. Sowohl die Messung als auch die 

Zubereitung des Getränks wurden vom gleichen Untersucher durchgeführt. Daher kann eine 

Einflussnahme des Untersuchers auf die Messergebnisse aufgrund der Kenntnis über die 

verabreichte Substanz nicht gänzlich ausgeschlossen werden. Durch Verwendung der Computer-

gestützten Software mit Echtzeit-Messung und automatisierter Berechnung der Ergebnisse wurde 
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das Risiko der Einflussnahme auf die Messung bzw. der Messergebnisse jedoch weitgehend 

reduziert. Korrekturen der FMD-Amplitude wurden ausschließlich in begründeten Fällen zum 

Beispiel bei Bewegungen des Studienteilnehmers oder dem Verrutschen des Schallkopfes im 

Anschluss an die Messung durchgeführt. Auch die Verblindung der Studienteilnehmer war 

methodenbedingt nur eingeschränkt möglich. Die beiden Kapsel-Messungen wurden verblindet 

durchgeführt. Der Geschmacks- und Farbunterschied des Grünen Tees im Vergleich zum Wasser 

war jedoch zu erkennen bzw. zu schmecken. Inwieweit die Kenntnis des Teilnehmers über die 

Aufnahme des Grünen Tees das Ergebnis beeinflusst und eventuell eine sympathische Aktivierung 

durch mentale Aufregung verursacht haben könnte, bleibt unklar. Hinsichtlich der Einflussnahme 

des sympathischen Nervensystems auf die FMD-Antwort gibt es zudem unterschiedliche 

Aussagen, weswegen über einen mental bedingten Einfluss auf die Messergebnisse nur spekuliert 

werden kann.140,164 Um aber auch solche Einflüsse auf die FMD-Antwort auszuschließen, müssten 

die Substanzen so verabreicht werden, dass keine Rückschlüsse auf den Inhalt möglich sind. Die 

zusätzliche Gabe einer Placebo-Kapsel bei der Intervention mit Wasser hätte die Verblindung 

gegenüber den beiden anderen Kapsel-Messungen komplettiert. Beim frisch aufgebrühten Grünen 

Tee wäre eine Verblindung schwer umsetzbar gewesen, da der Unterschied zum Wasser immer 

erkennbar geblieben wäre.  

In unserer Studie wurde eine Dosis von 200 mg EGCG verwendet. Ob isoliertes EGCG in höheren 

Dosen einen Effekt auf die Endothelfunktion im Menschen ausübt, bleibt unklar und müsste durch 

Verabreichung verschiedener Dosierungen untersucht werden. In molekularen und 

tierexperimentellen Studien konnten mit höheren EGCG-Dosen vorteilhafte endothelwirksame 

Effekte gezeigt werden. In vivo werden diese Dosen jedoch unter physiologischen Bedingungen 

in der Regel nicht erreicht.  

Weiterhin lassen die Ergebnisse unserer Arbeit nur eine Aussage über die akute Wirkung von 

EGCG auf die Endothelfunktion zu. Eine Extrapolation der Ergebnisse auf einen Effekt durch eine 

längerfristige Einnahme ist nicht möglich. In einer anderen Studie konnte nach der zweiwöchigen 

Einnahme von täglich 300 mg EGCG bei kardiovaskulär vorerkrankten Patienten keine 

Verbesserung der FMD gezeigt werden.100 Zusätzliche Studien sind daher notwendig, um sowohl 

die akuten als auch die chronischen Effekte von EGCG auf die Endothelfunktion im Menschen 

weiter zu untersuchen.  

In unserer Studie wurden ausschließlich gesunde männliche Studienteilnehmer ohne vorliegende 

kardiovaskuläre Risikofaktoren eingeschlossen. Daher ist eine Übertragung der Ergebnisse auf die 

Gesamtbevölkerung schwierig. 
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In der Auswertung nicht berücksichtigt wurde die vermehrte Scherspannung, der eigentliche 

Stimulus einer gesteigerten endothelvermittelten NO-Produktion während der hyperämen Phase. 

Die Shear Rate wurde jedoch während jeder FMD-Messung bestimmt und zur Kontrolle des 

gesteigerten Blutflusses während der Untersuchung herangezogen. Von einem ausreichenden 

Stimulus in jeder Messung war durch das Aufpumpen der Blutdruckmanschette auf 

suprasystolische Werte auszugehen. 
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6 Zusammenfassung 

Endotheliale Funktionsstörungen gelten als Risikofaktor für die Entstehung der Atherosklerose. 

Die Verbesserung der Endothelfunktion wird daher als ein wichtiger Schritt in Richtung der 

Vorbeugung des atherosklerotischen Erkrankungsprozesses angesehen. Epidemiologische Studien 

zeigten einen inversen Zusammenhang zwischen der Aufnahme von Grünem Tee und dem 

Auftreten kardiovaskulärer Erkrankungen. Es wird allgemein angenommen, dass das Teekatechin 

Epigallocatechingallat (EGCG), der biologisch aktivste Inhaltsstoff im Grünen Tee, maßgeblich 

für seine kardiovaskulär protektiven Eigenschaften verantwortlich ist. Dabei geht der aktuelle 

Stand der Forschung davon aus, dass EGCG positive Effekte auf die Endothelfunktion ausübt. So 

zeigten zahlreiche tierexperimentelle ex vivo Studien die gefäßdilatierende Wirkung des EGCG. 

Auch die an der Gefäßdilatation beteiligten molekularen Mechanismen konnten teilweise 

aufgeklärt werden. Inwiefern diese endothelfunktionsverbessernden Effekte auch für den 

Menschen zutreffen, sollte in dieser Arbeit untersucht werden. Dazu wurde die akute Wirkung 

einer Einmaldosis von 200 mg EGCG in den Darreichungsformen Grüner Tee und einer Kapsel 

mit isoliertem EGCG im Vergleich zu Wasser auf die Flow-mediated Dilatation untersucht. Es 

wurde gezeigt, dass isoliertes EGCG bei gesunden, jungen Männern keine verbessernden Effekte 

auf die FMD ausübte. Grüner Tee hingegen führte zu einer deutlichen Steigerung der FMD, was 

mit den Ergebnissen anderer Studien übereinstimmt. Interessanterweise waren dabei die EGCG-

Plasmakonzentrationen nach Intervention mit EGCG höher als nach Grünem Tee. Die Menge von 

EGCG im Plasma korrelierte nicht mit der FMD. Die EGCG-Plasmakonzentrationen und die 

Veränderung in der FMD in den beiden Interventionen verhielten sich vielmehr gegenläufig. 

Zusammenfassend liefern unsere Ergebnisse Hinweise darauf, dass EGCG in einer Dosis von     

200 mg vermutlich eine untergeordnete Rolle bei den protektiven Effekten von Grünem Tee auf 

die Endothelfunktion im Menschen spielt. Dagegen könnte ein Zusammenspiel der 

Teeinhaltsstoffe oder ein Beitrag anderer, teils noch unbekannter Stoffe, für die Wirkung des 

Grünen Tees verantwortlich sein. Zusätzlich ist offen, ob eine höhere Dosierung von EGCG 

und/oder längerfristige Einnahme einen gefäßdilatierenden Effekt zeigt. Auch bedarf es 

zusätzlicher Untersuchungen, ob andere Bevölkerungspopulationen von protektiven Effekten des 

EGCG auf die Endothelfunktion profitieren. Die klinische Bedeutung von EGCG im Rahmen der 

Primär- und Sekundärprävention kardiovaskulärer Erkrankungen sollte daher in weiteren Studien 

untersucht werden.  
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unwahren eidesstattlichen Versicherung (§156,161 des Strafgesetzbuches) sind mir bekannt und 

bewusst.“ 

  

 

 

Datum       Unterschrift 
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Anteilserklärung an etwaigen erfolgten Publikationen 

 

„Teilergebnisse der vorliegenden Arbeit wurden veröffentlicht in Scientific Reports am 

23.05.2017.“ 

 

Veröffentlichte Publikation:  

„Lorenz M, Rauhut F, Hofer C, Gwosc S, Müller E, Praeger D, Zimmermann BF, Wernecke KD, 

Baumann G, Stangl K, Stangl V. Tea-induced improvement of endothelial function in humans: No 

role for epigallocatechin gallate (EGCG). Sci Rep 2017;7(1):2279.“ 

 

Franziska Rauhut hatte daran folgenden Anteil: 

- Durchführung der Experimente 

- Datenerhebung 

 

 

Weiterhin wurden Teilergebnisse der vorliegenden Arbeit auf der 81. Jahrestagung der DGK 

(Deutschen Gesellschaft für Kardiologie – Herz- und Kreislaufforschung e.V.) im Rahmen eines 

Vortrags durch Franziska Rauhut am 11.04.2015 vorgetragen. 

Thema: „The contribution of epigallocatechin gallate (EGCG) to endothelial function in humans“ 

 

 

 

Unterschrift, Datum und Stempel des betreuenden Hochschullehrers/der betreuenden 

Hochschullehrerin  

 

 

 

 

Unterschrift des Doktoranden/der Doktorandin 
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8.4 Lebenslauf 

Mein Lebenslauf wird aus datenschutzrechtlichen Gründen in der elektronischen Version meiner 

Arbeit nicht veröffentlicht.   



Anhang 

107 

 

8.5 Danksagung 

 

Ich möchte mich bei Frau Professor Verena Stangl für die Überlassung des Themas und das 

Vertrauen bedanken. Ein besonderer Dank geht an meinen Betreuer, Dr. Mario Lorenz, für die 

wunderbare Zusammenarbeit, anregenden Diskussionen und das Vertrauen, das er mir 

entgegenbrachte. Einen besseren Betreuer hätte ich mir nicht wünschen können. Ein großer Dank 

geht auch an meine Mitdoktorandin, Christine Hofer, für die reibungslose und produktive 

Zusammenarbeit. Weiterhin möchte ich allen danken, die in der Klinik für Kardiologie und 

Angiologie des Campus Mitte arbeiten und dieses Vorhaben in vielen Kleinigkeiten unterstützt 

haben; insbesondere danke ich dabei Dr. Eda Müller, Stephanie Gwosc, Angelika Westphal, Urte 

Lemma und Thomas Düsterhöft. Ich danke auch allen Probanden für deren Teilnahme, Ausdauer 

und Geduld. Weiterhin möchte ich mich bei meinen Freunden für die lieben Worte und Zusprüche 

während der Zeit bedanken. Ein ganz besonderer Dank gilt meinen Eltern für ihre bedingungslose 

Unterstützung in meinen Leben – ohne sie wäre dieses Vorhaben nicht möglich gewesen.  


