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Aus dem Pharmakologischen Institut der Universitgt Hamburg 

Die W i r k u n g  yon Chlorogens~iure, Kaffees{iure und Chinasiiure 
nach  i. v. Appl ikat ion au f  den Galleflufl der Ratte  

Von G. C z o k  und P.-J. S c h u l z e  

Mit 8 Abbi ldungen und  5 Tabellen 

(Eingegangen am 5. Jul i  1973) 

Ch lo rogens~ure  u n d  Kaffeesfiure s ind  seit  l a n g e m  b e k a n n t e  P f l anzen-  
inhaltsstoffe,  die zu den  m e i s t e n  in  der  N a t u r  v o r k o m m e n d e n  P h e n o l -  
d e r i v a t e n  gezfihlt w e r d e n  kSnnen .  Sie f inden  sich in  grSBerem U m f a n g  
u. a. in  N a h r u n g s -  u n d  G e n u B m i t t e l n  wie  Kar toffe ln ,  Gemfise, Obst  u n d  
Kaffee (Hermann, 1956) (Abb. 1). 

Nachdem die g a l l e n t r e i b e n d e  W i r k u n g  vo n  P h e n o l c a r b o n s ~ u r e n  bzw. 
der  sie e n t h a l t e n d e n  Rohstoffe sei t  l ~nge rem b e k a n n t  w a r  (Roberts, 1936; 
Schoene, 1938; Pesson, 1959), beschr i eben  Czok u. Lang (1961) e r s tma l s  
die g a l l e n t r e i b e n d e  W i r k u n g  der  Ch lo rogens~uren  nach  i.d. Gabe  bei  der  
Rat te .  In  sp~ te ren  U n t e r s u c h u n g e n  fiber die choleret ische W i r k u n g  yon  
P h e n o l e n  u n d  P h e n o l c a r b o n s ~ u r e n  (Midani, 1970; Czok et al., 1972) zeigte 
sich u. a., dab sowohl  Ch lo rogens~ure  als auch Kaffees~ure  nach  i.d. Z u f u h r  
bei  der  Ra t t e  deut l ich  choleret isch wi rken ,  w o h i n g e g e n  die Ch inas~ure  
- n e b e n  der  Kaffees~ure  der  zwei te  Bes t and te i l  der  Ch lo rogens~ure  - de n  
GallenfiuB prak t i sch  n ich t  beeinfluBt.  I m  Z u s a m m e n h a n g  mi t  d iesen  Er -  
gebn i s s en  w a r  die F r a g e  yon  Interesse ,  i n w i e w e i t  die Ch lo rogens~ure  u n d  
ihre  S p a l t p r o d u k t e  bei  de r s e lben  Spezies den  Gal lenf luB u n d  die Z u s a m -  
m e n s e t z u n g  der  Gal le  nach  i.v. A p p l i k a t i o n  zu v e r ~ n d e r n  v e r m S g e n  u n d  
w o r a u f  e twa  a u f t r e t e n d e  V e r ~ n d e r u n g e n  zurf ickzuff ihren se in  k6nn ten .  

Material und Methoden 
M~nnlichen Wistar-Rat ten yon durchschnittlich 297,71 _ 39,25 g wurde in 

Urethannarkose (1 g/kg i.p.) der Ductus choledochus kanfiliert. Die Substanzen 
wurden fiber einen Katheter  in tier li. V. jugularis  injiziert. Die Tiere wurden  
w~hrend der Versuche bei einer konstanten Umgebungstemperatur  yon 38~ 
gelagert. 

Chlorogens~ure und Kaffees~ure (Roth, Karlsruhe) sowie Chinas~ure (Schu- 
chardt, Miinchen) wurden  als l:teinsubstanzen unter  Zusatz yon Natr iumbicarbo-  
nat  in physiologischer KochsalzlOsung gelOst (pH um 7,5) und  in konstanten 
Volumina yon 0,5 ml/100 g i.v. innerhalb  yon 30 sec verabfolgt. Chlorogens~ure 
wurde in Dosierungen yon 50, 100 und  200 mg/kg gegeben, Kaffee- und China- 
s~ure in annfihernd fiquimolaren Mengen, nfimlich in Dosen yon 25, 50 und  
100 mg/kg KSrpergewicht. 

Innerha lb  der 4stfindigen Versuchsdauer diente die erste Stunde als Kon-  
trollperiode. Die ausgeschiedene Gallenmenge wurde in 20-min-Abst~nden er- 
mit tel t  und  der Gehalt  der Proben an Trockensubstanz durch Erhitzen einer 
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HO 

Chiorogens~ure 
(MG 354,30) 

HO 
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(MG. 180,15) (~G.192,17) 

Abb. 1. Vergl. Text. 

al iquoten Gal lenmenge bei 105 ~ C bis zur Gewiehtskonstanz bestimmt. Ferner  
wurde der Gehal t  an Na + und K + (flammenphotometrisch), CI- (titrimetrisch nach 
Lung) und an Gallensfiuren (enzymatisch mit  3-Hydroxysteroiddehydrogenase,  
Worthington, USA) gemessen. Ffir die in den einzelnen Versuchsgruppen er-  
hal tenen Ergebnisse wurden die Mit telwerte  und Standardabweichungen (.~ _+ s) 
errechnet. Zur  Ermit t lung der Signifikanzen diente der t -Test  nach Student  
ffir ungepaarte  Daten. 

Ergebnisse 
Aus  Tab.  1 u n d  den  Abb.  2-4 g e h t  h e r v o r ,  dab Ch lo rogens t iu re  u n d  

Kaffees~iure den  Gallenflu]J der  R a t t e  dos i sabh~ngig  zu s t e ige rn  ve rmSgen ,  
w o h i n g e g e n  Ch inas~ure  n icht  cholere t i sch  w i r k s a m  ist. D e r  Gallenflul3 
s t ieg  i n n e r h a l b  v o n  20-40 m i n  nach  I n j e k t i o n  de r  cholere t i sch  w i r k s a m e n  

12~ I A~-=, 
/U{ / kg/'min I I \  ~ o--.e Kon|ro[(e 

110 / \  \ * * .  50'lmglkg 
f ~  ~ &'--~ 1uu/--'or nsr 

1001. , , ! ~  a ' ~ ~  200jcn[ ~ e" 

80 y\\, 70 \ . \ , \  

5 0  - : IL .--:-~ 

= t i t t I I I i I I I ! I 

60 120 180 240min 
Abb. 2. Gallenflu.~ Yon Ratten nach Lv. InJektion (~,) yon Ch]orogensi~ure. 
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Abb. 3. GaUenfluB yon Ratten nach t.v, InJektion ($) YOn Kaffees~ure. 

120 

~UkgJmin 

110 

100 

9O 

90 

7O 

60 

5O 

& 

& 

, s ~ | J | i i i i , = 

& ~ a  lOOmglkgChtorogensre. 
: ~ :  50mg/kg Kaffees~ure 

50 mg/kg Chi nosi:~ure 

60 IZO 180 2(,0 rain 
Abb. 4. Gallenflul~ yon 1Ratten nach i.v. lnJektlon (~) ungef~thr / lqulmolarer Mengen yon 

Chlorogens~ure, Kaf~ees~lure und chlnas~lur~. 



228 Zeitschrift fi2r Erniihrungswissenschaft, Band 12, Heft 3 

Stoffe auf ein Maximum (nach 25, 50 und 100 mg/kg Kaffees~ure p ~ 0,05, 
0,001, ~ 0,001 und nach 50, 100 und 200 mg/kg Chlorogensfiure p ~ 0,001 

verglichen mit den Kontrollen). Der Ausgangswert  wurde nach 50, 100 
und 200 mg/kg Chlorogens~ure nach 165, 205 und 240 rain wieder erreicht 
und nach 25, 50 und 100 mg/kg Kaffeesfiure nach 140, 170 und 185 min, 
d. h. die choleretische Wirkung yon Chlorogens~ure hielt l~nger an als die 
der Kaffeesfiure, wenn gewichtsgleiche Mengen gegeben wurden.  Mit bei- 
den Substanzen wurden  die tiber die Versuchszeit abfallenden Werte der 
Kontrol lgruppe meist deutlich sp~ter oder t iberhaupt nicht erreicht. In 
Abb. 4 sind die Wirkungen ann~hernd ~quimolarer Mengen der Substan-  
zen auf den Gallenflui~ dargestellt. Dabei zeigt sich, dal~ Chlorogens~ure 
wesentlich stfirker wirkt  als Kaffees~ure. Dies ergibt sich auch aus Abb. 2, 
wonach Chlorogensfiure und Kaffees~ure in einer Dosierung yon 50 mg/kg 
den Gallenflul3 in fast identischem Mal]e erhShen. In diesem Dosisbereich 
ist also beim Vergleich fiquimolarer Mengen Chlorogensfiure doppelt chole- 
retisch wirksam wie Kaffees~iure. 

Die Gallenfeststo~fe sind in Tab. 2 und den Abb. 5 und 6 aufgeffihrt. 
Auf  Grund der relativ geringen Gallenvolumina wurden hier nur  die 

Tab. 2. Gallentroekensubstanz in mg/kg/min bei Ratten in stiindlichen Intervallen 
vor (0) und nach i.v. Gabe yon Chlorogensi~ure, Kaffees~ure und Chinas~ure 

mgfkg N 0 % 1. Stunde ~o 

Kontrolle 6 1,81 ~ 0,47 100 1,75 ~ 0,48 96,7 

Ctflorogen- 50 6 1,81 4- 0,39 100 2,38 ~ 0,53 131,5 
s~ure 100 6 1,73 4- 0,48 100 3,03 4- 0,48 175,1 

200 6 1,89 4- 0,23 100 3,44 4- 0,35 182,0 

Kaffee- 25 6 2,01 :~ 0,38 100 2,05 4- 0,47 102,0 
siiure 50 6 1,78 4- 0,32 10O 2,06 4- 0,33 115,8 

100 6 1,70 4- 0,30 100 2,06 4- 0,51 121,2 

China- 25 6 1,96 4- 0,40 100 2,02 :t: 0,41 103,0 
s~ure 50 6 1,80 ~: 0,36 100 1,54 4- 0,46 85,6 

100 6 1,88 ~ 0,37 100 1,92 4- 0,47 102,0 

mg/kg N 2. Stunde ~o 3. Stunde ~o 

I(ontrolle 6 1,46 4- 0,25 80,7 1,20 ~ 0,20 66,4 

Chlorogen- 50 6 1,60 4- 0,23 88,4 1,18 4- 0,24 65,3 
s~ure 100 6 1,88 ~: 0,29 108,8 1,48 4- 0,23 85,6 

200 6 2,43 :[: 0,50 128,7 1,55 4- 0,18 82,0 

Kaffee- 25 6 1,61 4- 0,28 80,0 1,38 :~ 0,30 68,8 
s~ure 50 6 1,56 ~: 0,31 87,7 1,21 • 0,19 68,0 

100 6 1,48 4- 0,31 87,1 1,23 :~ 0,27 72,4 

China- 25 6 1,53 • 0,40 80,5 1.41 ~ 0.42 71,9 
s~ure 50 6 1,40 4- 0,32 78,0 1,22 ~ 0,22 67,8 

100 6 1,68 4- 0,38 89,5 1,34 -4- 0,24 71,3 
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.c_ 3 
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C m o r o g e n -  ~,----A 100 mg/kg |  .. 

e - - e  50mg/k~lJ saure  

i i I 

0 1 2 ,3 Std 

Abb .  5. F e s t s t o f f g e h a l t  d e r  R a t t e n g a l l e  n a c h  l .v.  I n J e k t l o n  y o n  Ch lo rogens l iu re .  

stfindlichen Mengen an Trockensubstanz bes t immt  und danach auf mg/kg/  
rain umgerechnet .  Auch hier zeigt sich, ~hnlich wie be im Gal lenvolumen,  
ein dosisabh~ngiger Anstieg nach Chlorogens~ure und Kaffees~iure (nach 
100 und 200 mg/kg  Chlorogens~ure p ~ 0,005 und ~ 0,001). Vergleicht 
man  beide Substanzen,  so ist Chlorogens~ure s t a rke r  w i rksam als ~qui- 
mola re  Mengen an Kaffees~ure. Dagegen zeigt sich bei der  Chinas~ure 
keine wesentliche ~ nde rung  des Feststoffgehalts.  

Die Elek t ro ly tkonzen tra t ionen  der  Galle ver~ndern  sich weder  nach 
Chlorogens~ure und Kaffees~ure noch nach Chinasfiure in wesentl ichem 
Mage. Die absolut  ausgeschiedenen E lek t ro ly tmengen  sind daher  allein 
vom Gal lenvolumen abh~ngig. 

Die Gallensalzkonzentrat ionen sind in Tab. 3 zusammengeste l l t .  Da die 
ausgeschiedenen Gallensalze in diesen Versuchen nicht subst i tuier t  wur -  
den, k o m m t  es erwartungsgem~fl  mi t  zunehmender  Versuchsdauer  zu 
e inem Absinken der Konzentra t ionen.  Dieser  Effekt ist sowohl bei dem 
Kontro l lkol lekt iv  als auch bei den behande l ten  Tieren  zu beobachten. Es 
k o m m t  jedoch nach Gabe der choleretisch w i r k s a m e n  Chlorogens~ure und 
Kaffees~ure gleichzeitig mit  dem zu beobachtenden Anst ieg des Gallen-  
volumens  in Dosisabh~ngigkeit  zu e inem vor i ibergehenden Anstieg der 
Gal lensalzkonzentra t ion (nach 50 und 100 mg/kg  Kaffees~ure p ~ 0,001 
und 0,02 und nach 100 und 200 mg/kg  Chlorogens~ure p ~ 0,001). 

c 3 
E 

~____! 100 mg lkg ] ,  
m Ik r~o f fee-  5 0  g g/ .. 

25 mg I k g ]  s aure  
o.- --o Kont ro t le  

I I ! 

1 2 3Std 

Abb. 6. Feststoffgehalt tier Rattengalle nach i.v. Injektlon yon Kaffeesliure. 
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Die absolut  ausgeschiedenen Mengen an Gallensalzen sind nach Chloro-  
gens~ure und Kaffees~ure sowohl wegen des Gal lenvolumenanst iegs  als 
auch wegen der  erhShten Konzentra t ion  deutlich v e r m e h r t  (Tab. 4). Die 
Chinas~ure ha t  weder  auf  die Menge noch auf die Konzent ra t ion  der 
Gal lens~uren einen EinfluB. 

Diskussion 

Nach den vor l iegenden Versuchsergebnissen erhShen Chlorogens~ure 
und Kaffees~ure nach i.v. Gabe bei der  Rat te  deutlich den GallenfluB, 
w~hrend  Chinas~ure choleretisch u n w i r k s a m  ist. Diese Ergebnisse sind 
hhnlich denen nach i.d. Gabe  der  Substanzen (Czok u. Lang, 1961; Czok 
et al., 1972). 

Ein Unterschied besteht  jedoch insofern,  als der  Gallenflul3 nach i.v. 
Appl ikat ion fr t iher  ansteigt, ein hSheres M a x i m u m  erreicht und  eher  
wieder  absinkt  als nach i.d. Gabe (Tab. 5). Verantwor t l ich  ffir diesen Un-  
terschied dfirfte das Fehlen der Resorpt ion nach i.v. Gabe  sein, so daft 
plStzlich eine sehr  hohe Serumkonzen t ra t ion  erreicht  wird.  Fe rne r  ist von 
Bedeutung die bilihre Ausscheidung der  choleretisch w i rksamen  Subs tan-  
zen selbst, gemhB der Hypothese  von Koss u. Lamprecht  (1968), nach der  
ffir die choleretische Wirksamkei t  e iner  Substanz  i_hre spezifische GaUen- 
g~ngigkeit  Voraussetzung ist. 

Insofern  kSnnte es sich im Falle der  Chlorogens~ure und der Kaffee-  
s~ure um eine osmotisch bedingte  Cholerese (Sperber, 1958) durch gal len-  
g~ngige Substanzen handeln.  Die choleretische Unwi rksamke i t  der  China- 
s~iure l~ifit da rauf  schlieBen, dab diese nur  als Kaffeesfiureester,  d. h. als 
Bestandtei l  der  in takten  Chlorogens~ure,  gal lenghngig ist. 

Da Chlorogens~ure und Kaffees~iure in einer Dosierung yon 50 mg/kg 
den Gallenfluii in gleichem Mai3e s te igern und das Molekulargewicht  der  
Chlorogensfiure (354,3) e twa doppel t  so grofl ist wie das der Kaffeeshure 
(180,15), kann  m a n  folgern, dab zumindest  in der  genannten  Dosierung 
Chlorogens~ure choleretisch doppelt  so w i rk sam ist wie Kaffeeshure in 
hquimolarer  Menge. 

Da bekannt l ich der osmotische Druck einer  Flfissigkeit, d. h. in diesem 
Falle die osmotische Belastung der  sog. Pr im~rga l le  (Sperber, 1958), aus- 
schlieBlich yon der  Anzahl  der Teilchen und nicht yon  deren GrSI3e ab-  
h~ngt, sind folgende Erkl~rungen ffir die s t~rkere  choleretische Wirksam-  
keit  der  Chlorogens~ure denkbar :  

1. es erscheinen in der  Galle doppelt  so viele Chlorogens~uremolekfi le;  
2. nach Eintr i t t  e twa gleicher Molekfilzahten beider  Choleretica in die 

Leberzel le  oder  in die Galle wird  die Chlorogens~ure in Kaffeeshure 
und Chinas~ure gespalten, so dal~ die ,,osmotische Kra f t "  im Vergleich 
zu Kaffees~ure verdoppel t  wird;  

3. fe rner  ist eine Kombina t ion  qual i ta t iv  gleichart iger  Schrit te wie un te r  
1. und 2. denkbar .  

DaS die Gal lenghngigkei t  der  Chlorogens~ure griifler sein dfirfte als 
die der  Kaffees~ure, deckt sich u. a. mi t  den Befunden  und Vorstel lungen 
von Abou el Makarem (1966) und Smi th  (1971), nach denen ein Molekular -  
gewicht yon mehr  als 300 Voraussetzung ftir eine gute Galleng~ngigkeit  
ist, w~hrend  Molekulargewichte  un te r  800 und fiber 1O00 die Gal len-  
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Tab. 5. ~mderung des Gallenvolumens in % nach i.d. und i.v. Gabo yon Chlorogen- 
siiure und Kaffoesgure 

20 rain 40 rain 60 rain 80 min 100 rain 120 rain 

Chlorogens~iure 
50 mg]kg 
* i.d. + 20 + 22 + 17 + 13 + 14 + 14 

i.v. +61  + 3 4  -}-18 +11  + 1 O 

Kaffeesiiure 
50 mg/kg 
* i.d. -t- 11 -k 35 -t- 34 + 31 -b 26 -}- 16 

i.v. + 63 + 34 + 19 + 11 -~ 6 0 

* Entnommen aus Dissertation Midani (Hamburg 1970) 

g~ngigkeit deutlich verschlechtern. Insofern bietet die Chlorogens~ure mit 
einem Molekulargewicht yon 354,3 gegenfiber der Kaffees~ure mit 180,15 
die besseren Voraussetzungen ffir eine bili~re Ausscheidung. 

Interessant ist in diesem Zusammenhang,  dab nach i.d. Gabe 50 mg 
Chlorogens~ure den GallenfluB etwa um die H~lfte weniger erhShen als 
50 mg Kaffees~ure (Tab. 5). Neben der mSglichen Erkl~rung, dag Chloro- 
gens~ure sehr viel schlechter als Kaffees~ure resorbiert  wird, ist zu er- 
w~gen, dab die Chlorogens~ure im Darm oder w~hrend des Resorptions- 
vorganges gespalten wird, so dal~ nur  ihr Kaffees~ureanteil choleretisch 
wirksam werden kann. 

Der Gehalt  der Galle an Gallenfeststoffen (Tab. 2) best~tigt die Ver- 
mutung, dab die choleretisch wirksamen Substanzen selbst fiber die Galle 
ausgeschieden werden. Daher ist die Zunahme der Feststoffe nach Chloro ~ 
gens~ure grSBer als nach gewichtsgleichen Dosen Kaffees~ure bei etwa 
gleichem Zuwachs an Gallenvolumen, was daffir spricht, dab bei ungef~hr 
gleicher in der Galle erscheinender Molekfilzahl beider Choleretika das 
hShere Molekulargewicht der Chlorogens~ure zu einem etwa doppelt so 
groBen Anstieg der Gallentrockensubstanz ffihrt wie nach Kaffeesaure. 

Entsprechend ihrer choleretischen Unwirksamkei t  verursacht die China- 
s~ure keinen Anstieg der Trockensubstanz in der Galle. Auch das spricht 
daffir, daI3 Chinas~iure entweder fiberhaupt nicht oder hSchstens in sehr 
geringem Umfang fiber die Galle ausgeschieden wird. 

Die Konzentrat ionen der hier untersuchten Elektrolyte (Na § K § C1-) 
in der Galle zeigen nach Chlorogens~ure, Kaffees~ure und Chinasfiure 
keine auffallende ~nderung,  so dab ihre ausgeschiedenen Mengen allein 
vom Gallenvolumen bestimmt werden. Dadurch werden die bisherigen 
Befunde fiber osmotisch bedingte ErhShungen des Gallenflusses best~tigt. 
AuBerdem kann ein spezifischer Effekt auf den Elektrolytgehal t  der Galle, 
wie er z. B. in Form eines K§ nach Ethacryns~ure zu beobachten 
ist (Czok u. SchuZze, 1973), ausgeschlossen werden. 

Die Gallensalzkonzentrationen werdcn nach den choleretisch wirksamen 
Substanzen in Abh~ngigkeit  yon den Dosen, besonders in der 1. Stunde, 
deutlich erhSht. W~hrend die Konzentrat ion der Gallensalze bei der Kon- 
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Abb. 7. Gallens~turekonzentratlon der Rattengalle na~b. l.v. (+) InJektion yon Chlorogen- 
s~lu.re. 

t rol lgruppe in der 1. Stunde nach der Nullperiode wegen der fehlenden 
Substitution auf 72,7% des Ausgangswertes  sinkt, zeigen sich nach 50, 
100 und 200 mg/kg Chlorogens~ure Ver~nderungen auf 81,9, 101,2 und 
101,70/0, und nach 25, 50 und 100 mg/kg Kaffees~ure Ver~nderungen auf 
80,2, 95,7 und 101,1 ~ des Ausgangswertes.  Der relative Anstieg der Gal- 
lensalzkonzentrat ionen betr~gt somit nach der Chlorogensaure rund 9, 28 
und 280/0 und nach der Kaffees~ure 8, 23 und 27~ 

Die absolut ausgeschiedene Menge an Gallensalzen wird daher  sowohl 
auf Grund des Konzentrationsansanstieges als auch auf Grund des Gallen- 
volumenanstiegs erhSht. Da bekanntlich die Gallensalze selbst eine chole- 
retische Wirkung besitzen, stellt sich die Frage, inwieweit die ErhShung 
des Gallenflusses durch die Mehrausscheidung an Gallensalzen zustande 
kommt,  iawieweit  also die durch Chlorogens~ure und  Kaffees~iure be- 
dingte Cholerese nicht durch die Ausscheidung der Substanzen selbst, son- 
dern fiber eine durch sie bedingte Mehrausscheidung an Gallensalzen her-  
vorgerufen wird. Nach Czok (unverSffentlichte Versuche 1972) steigt das 
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Abb. 8. Gallenstlurekonzentratton der Rattengalle naeh t.v. (+) In:tektlon von Kaffeestlure. 
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G a l l e n v o l u m e n  w ~ h r e n d  e ine r  T a u r o c h o l a t i n f u s i o n  au f  das Doppe l te  des 
Ausgangswer t e s ,  sofern  die ausgeschiedene  G a l l e n s a l z m e n g e  au f  e twa  das 
Ff inffache anste igt .  Dagegen  geht  der  i n  u n s e r e n  Versuchen  beobach te te  
m a x i m a l e  G a l l e n v o l u m e n a n s t i e g  au f  199~ des A u s g a n g s w e r t e s  nach 
200 mg/kg  Chlorogens~iure n u r  mi t  e i ne r  u m  de n  F a k t o r  2 e r h S h t e n  Ga l -  
l ens~ureaus sche idung  e inher .  E ine  solche E r h S h u n g  der  G a l l e n s ~ u r e n  be-  
w i r k t  jedoch ledigl ich e inen  V o l u m e n a n s t i e g  u m  m a x i m a l  2 0 %  (Czok, 
unverSf fen t l i ch te  Versuche  1972). I n s o f e r n  dfirf te  der  f ibe rwiegende  Tei l  
der  v e r m e h r t e n  G a l l e n a u s s c h e i d u n g  - wie  schon erw~ihnt  - haupts~chl ich  
auf  die b i l i~re  Aussche idung  der  Ch lo rogens~ure  u n d  Kaffees~ure  se lbs t  
zurf ickzuff ihren sein.  

Zusammenlassung 

Chlorogensfiure (50, 100 und  200 mg/kg i.v.) und  Kaffees~ure (25, 50 und  
100 mg/kg i.v.) erhShten bei mlinnlichen ure than-narkot i s ie r ten  Wistar-Rat ten 
dosisabh~ngig den GallenfluB, wfihrend Chinas~iure in iiquimolarer Dosierung 
unwirksam war. Es wird eine osmotische Cholerese vermutet ,  die durch die 
bili~re Ausscheidung der Chlorogens~iure und  Kaffees~ure zustande kommt. 
Die fehlende choleretische Wirkung nach Chinas~ure kSnnte dadurch erklfirt 
werden, dai3 diese Substanz nicht oder n u r  in sehr geringem Umfang fiber die 
Galle ausgeschieden wird. In  einer Dosierung yon 50 mg/kg waren Chlorogen- 
s~ure (MG 354,3) und  Kaffees~ure (MG 180,15) choleretisch gleichstark wirksam. 
Danach ist die choleretische Wirkung yon Chlorogens~iure in einem gewissen 
Dosisbereich in etwa doppelt so stark wie die yon Kaffees~ure. Mit der gleich- 
zeitigen Zunahme des Gallenvolumens wurde die Gallentrockensubstanz erh6ht; 
nach Dosen yon 50 mg/kg Chlorogensfiure war  dieser Anstieg hSher als nach 
50 mg/kg Kaffeesfiure. Da nach beiden choleretisch wirksamen Substanzen tm- 
gef~hr gleiche Mengen an Gallensalzen ausgeschieden wurden,  wird die gr~13ere 
Feststoffausscheidung nac~h Chlorogens~ure mit  dem h~heren Molekulargewicht 
dieser Substanz in Zusammenhang gebracht. 

Die Gallenkonzentrat ionen an Na*, K* trod CI- wurden  durch keine der ge- 
testeten Substanzen signifikant ge~ndert. Ein speziflscher Effekt yon Chlorogen- 
s~ure oder Kaffees~iure auf den Elektrolytgehalt  der Galle karm somit aus- 
geschlossen werden. 

Der choleretische Effekt nach Chlorogens~ure und  Kaffees~ure war  begleitet 
yon z. T. signifikant erhShten Gallensalzkonzentrat ionen.  Da die vermehrte  
Gallensalzausscheidung n u t  teilweise verantwortl ich ffir den stark erhShten 
Gallenflu~ sein kann,  dfirfte haupts~chlich die bili~re Ausscheidung der Sub-  
stanzen die Ursache ftir thre choleretische Wirksamkeit  sein. 

Summary 

Chlorogenic acid (50, 100 and 200 mg/kg i.v.) and caffeic acid (25, 50 and 
100 mg/kg i.v.) increased significantly the bile flow of male urethan-anaesthet ized 
Wistar-rats  (297 + 39 g) in dependence on the doses, whereas quinic acid in 
equimolar doses had no effect. An osmotic choleresis is suggested due to the 
bi l iary excretion of chlorogenic acid and caffeie acid. The missing choleretic 
effect of quinic acid could be explained thereby that  this substance will not 
or only to a low degree be excreted in the bile. Doses of 50 mg/kg chlorogenic 
acid (mol. wt 354.3) and caffeic acid (tool. wt  180.15) had equal choleretic effects. 
So wi thin  a certain dose. range the cholerctic efficacy of chIorogenic acid is 
about twice as much a~ of equimolar eaffeic acid doses. 

Simultaneously with the bile volume the dry mat ter  of the bile was aug- 
mented;  after doses of 50 mg/kg chlorogenic acid this increase was higher than 
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a f t e r  50 m g / k g  caffeic  acid.  As  a f t e r  b o t h  cho le re t i c  s u b s t a n c e s  a p p r o x i m a t e l y  
e q u a l  a m o u n t s  of t he  b i l e  sa l t s  w e r e  exc re t ed ,  t h e  h i g h e r  e x c r e t i o n  of d r y  
m a t t e r  a f t e r  ch lo rogen ic  ac id  is r e l a t e d  to t h e  g r e a t e r  m o l e c u l a r  w e i g h t  of t h e  
s u b s t a n c e .  

T h e  b i l e  c o n c e n t r a t i o n  of Na  § K + a n d  C1- w e r e  b y  n o n e  of  t h e  t e s t e d  s u b -  
s t a n c e s  s ign i f i can t ly  changed .  T h e r e f o r e ,  a specif ic  i n f l uence  of ch lo rogen ic  ac id  
on  t h e  e l e c t ro ly t e  c o n t e n t s  in  t h e  b i l e  c a n  b e  exc luded .  

T h e  cho le re t i c  effects  a f t e r  ch lo rogen ic  ac id  a n d  caffeic ac id  w e r e  a c c o m -  
p a n i e d  b y  in  p a r t  s i gn i f i c an t l y  i n c r e a s e d  b i l e  s a l t  c o n c e n t r a t i o n s .  As  t he  a u g -  
m e n t e d  b i l e  s a l t  e x c r e t i o n  c a n  o n l y  b e  p a r t l y  r e s p o n s i b l e  fo r  t h e  h i g h l y  i n -  
c r e a s e d  b i l e  flow, t h e  b i l i a r y  e x c r e t i o n  of t h e  s u b s t a n c e s  s h o u l d  b e  m a i n l y  t h e  
cause  fo r  t h e i r  cho le re t i c  eff ic iency.  
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