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Die Methylxanthine Coffein (1,3,7-Trimethylxanthin), Theophyll in 
(1,3-Dimethylxanthin) und Theobromin (3,7-Dimethylxanthin) sind in be- 
s t immten Drogen enthalten und werden wegen ihrer anregenden und be- 
lebenden Wirkung seit langem als Getr~nke bzw. GenuI~mittel vom Men- 
schen verwendet.  Tab. 1 gibt eine ~bersicht  fiber die bekanntesten me- 
thylxanthinhal t igen Drogen und deren Gehalt  an Coffein, Theophyll in 
und Theobromin. 

Tab. 1. Methylxanthinhaltige Drogen und deren Gehalt an Coffein, Theophyllin 
und Theobromin 

Droge Stammpflanze Coffein Theoph. Theobr. 

Kaffee Coffea arabica 1,2-2,56% 
Tee Camelia sinensis 0,9-5,0% 
Mat~ Ilex paraguariensis 0,3-1,5 % 
Appalachentee Ilex cassine 0,1-0,3 % 
Kolanui3 Cola vera 1,5-3,5 % 
Kakao (fettfrei) Theobroma cacao 0,1-1,4o/o 
Pasta Guaran~ Paullinia sorbilis 4,0-8,0 % 

0,13 ~ 0,17 ~ 
0,05 ~ 

1,7-3,3 ~ 

Nach dieser ?J~bersicht l inden sich verh~ltnism~l~ig hohe Coffeingehalte 
in Kaffee, Tee, Kolanul3 und Pasta Guarani .  Im Tee sind neben Coffein 
noch kleinere Mengen an Theophyllin und Theobromin enthalten und im 
Kakao neben kleinen Coffeingehalten gr61~ere Mengen an Theobromin 
vorhanden. Von den in den Kakaoprodukten  enthal tenen Methylxanthi-  
nen entfallen rd. 80-90 % auf Theobromin und 10-20 O/o auf Coffein. 

Um N~heres fiber die biologische Wirksamkeit,  der in Kakaoprodukten 
enthaltenen Methylxanthine sagen zu kSnnen, ist es notwendig, yon eini- 
gen bekannten Kakaoprodukten zun~chst deren Gehalt  an Methylxan-  
thinen kennenzulernen und daraus die aufgenommenen Mengen dieser 
Substanzen in den Organismus zu ermitteln. Dariiber hinaus ist auch die 

*) Nach einem Vortrag, gehalten auf dem 1. Internat. Kongrel3 fiber Kakao- 
und Schokoladeforschung, Mfinchen 1974. 
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Konzentrat ion von Gerbstoffen in den betreffenden Kakaoprodukten und 
deren Aufnahme yon besonderem Interesse, da diese Substanzen wahr-  
scheinlich auch die Wirkungen der lYIethylxanthine in den Kakaoproduk-  
ten beeinflussen. 

Tab. 2. Gehalt an Methylxanthinen und Gerbstoffen in einigen Kakaoprodukten 
(nach Fincke 1965) 

Kakaoprodukt Methylxanthine Gerbstoffe 
(Theobromin § Coffein) 

Kakaopulver (21% Fett) 2,500/o 11,0 % 
Bitterschokolade 0,80 ~ 3,7 ~ 
Milchschokolade 0,200/0 0,7 ~ 

Der Gehalt  einiger Kakaoprodukte  an Methylxanthinen und Gerbstof- 
fen ist in der Tab. 2 zusammengestellt .  Der Gehalt  an Methylxanthinen ist 
danach im Kakaopulver  am hSchsten, in Bitterschokolade deutlich niedri- 
g e r u n d  am niedrigsten in Milchschokolade. Anhand der vorstehenden Da- 
ten wurde die Aufnahme yon Methylxanthinen und von Gerbstoffen in 
den Organismus errechnet unter  der Annahme, dab 100 g Schokolade bzw. 
ein Kakaogetrhnk, aus 5 g Kakaopulver  hergestellt, genossen werden. Es 
ergeben sich dann die in Tab. 3 aufgeffihrten Werte. 

Tab. 3. Aufnahme yon Methylxanthinen und Gerbstoffen in den Organismus mit 
verschiedenen Kakaoprodukten 

Kakaoprodukt Methylxanthine Gerbstoffe 
(Theobromin § Coffein) 

Kakaogetr~ink 0,125 g 0,55 g 
Bitterschokolade 0,800 g 3,70 g 
Milchschokolade 0,200 g 0,70 g 

Nach vorstehender Tabelle werden beim Verzehr yon Bitterschokolade 
verh~ltnismhl3ig groBe Mengen an Methy]xanthinen und an Gerbstoffen 
aufgenommen. Deutlich geringer ist die Aufnahme dieser Stoffgruppen 
nach Verzehr voa  Milchschokolade oder eines Kakaogetr~nks. 

Wenn man davon ausgeht, daI~ die therapeutisch verwendeten Dosen 
yon Methylxanthinen ca. 0,1 bis 0,2 g und die yon Gerbstoffen etwa in 
Form von tanninhalt igen Substanzen ca. 0,5 bis 2,0 g betragen, so liegen so- 
mit die mit den verschiedenen Kakaoprodukten aufgenommenen Mengen 
dieser Substanzen durchaus in einer GrSl3enordnung, die eine biologische 
Wirkung erwar ten  lassen. 

Die Methylxanthine entfalten sehr vielfhltige Wirkungen im Organis- 
mus, die sich vornehmlich auf das Gehirn, das Herz-Kreislaufsystem, die 
Bronchien, die Skelet tmuskulatur  und die Niere erstrecken. 

Am Gehirn  bewirken die Methylxanthine eine mehr  oder minder 
starke Anregung und Verbesserung der geistigen T~tigkeit, sie vermSgen 
allerdings nicht, wie es Eich ler  1971 treffend formulierte, eine nicht vor-  
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handene Intelligenz zu ersetzen. Darfiber hinaus kommt  es unter  dem 
EinfluB dieser Substanzen zu einer Verminderung der Ermiidungserschei-  
nungen und des Schlafbedfirfnisses. Am Herzen finder man eine Verst~r- 
kung der Herzmuskelleistung sowie eine Erwei terung der Herzkranz-  
gef~ge; die Gef~Be der KSrperperipherie werden im allgemeinen durch 
unmit telbare Beeinflussung der glatten Muskulatur  erweitert,  sie kSnnen 
aber auch durch die zentralerregende Wirkung der Methylxanthine ver-  
engert  werden. Der Blutdruck kann somit unter  der Einwirkung der 
l~Iethylxanthine geringffigig absinken, leicht ansteigen oder unver~ndert  
bleiben. 

An den Bronchien f(ihren die Methylxanthine zu einer deutlichen Er- 
schlaffung der glatten Muskulatur. Es kommt dadurch zu einer Erweite-  
rung der Bronchien und der Bronchiolen und somit zu einer Erleichterung 
und Verbesserung der Atemfunkt ion insbesondere dann, wenn Verkramp-  
fungen im Bereich der Atemwege wie etwa beim Asthma bronchiale vor-  
liegen. 

An der Skele t t rnuskula tur  kommt es zu einer verst~rkten Arbeitslei- 
stung und gleichzeitig zu einer Beseitigung yon Ermfidungserscheinungen. 
Dieser Effekt  ist zum iiberwiegenden Tell auf die zentralerregende Wir- 
kung der Methylxanthine zurfickzufiihren und nur  zu einem kleinen Tell 
durch eine unmit telbare Beeinflussung der Muskelzellen zur(ickzuffihren. 

An der Niere bewirken die Methylxanthine eine vermehr te  Harnaus-  
scheidung. Diese Wirkung beruht  einmal auf einer gesteigerten Durch-  
blutung und Filtration in den Nierenglomeruli,  zum anderen aber auf 
einer Hemmung der Kochsalzresorption in den Nierentubuli.  

Die einzelnen Methylxanthine vermSgen zwar  die soeben aufgeffihrten 
Organwirkungen hervorzurufen,  sie zeigen aber an den einzelnen Orga- 
nen eine sehr unterschiedliche Wirkungsst~rke, was die Tab. 4 klar zum 
Ausdruck bringt. 

Tab. 4. Wirkungsst~rke von Coffein, Theophyllin und Theobromin 
an verschiedenen Organen 

Organ Wirkung der Methylxanthine 
schwach mittelstark stark 

Gehirn Theobromin Theophyllin Coffein 
I-Ierz Coffein Theobromin Theophyllin 
Bronchien Coffein Theobromin Theophyllin 
Skelettmuskulatur Theobromin Theophyllin Coffein 
Niere Coffein Theobromin Theophyllin 

Coffein zeigt hiernach eine starke Wirkung auf Gehirn und Skelett- 
muskulatur;  Theophyllin eine starke Wirkung auf Herz, Bronchien und 
Niere. Theobromin erweist sich demgegen~iber nur  als schwach bzw. mit-  
telstark wirksam. Besonders sei hier darauf  verwiesen, dab Theobromin 
praktisch keine ins Gewicht fallende zentralerregende Wirkung besitzt. 

Da die Kakaoprodukte  neben Theobromin regelm~iBig gewisse Mengen 
an Coffein enthalten und diese beiden Methylxanthine sich an den einzel- 
nen Organen mitunter  erheblich in ihrer  Wirkungsst~rke unterscheiden, 
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Abb. 1. Anderung der M~usemotilit~t in % gegenfiber unbehandelten KontroI- 
len nach Darreichung von Coffein (20 pg/g)= a, Coffein (20 #g/g)+ Theobro- 
rain (80 ~ug/g) ---- b, Theobromin (80 ~ug/g) = c in Abh~ngigkeit yon der Zeit nach 

erfolgter Aufnahme (nach Hetm et al. 1971). 

ist die Frage auftretender  Kombinationseffekte ~iieser Verbindungen yon 
besonderem Interesse. H e l m  et al. 1971 haben diese Frage bezfiglich der 
zentralerregenden Wirksamkeit  in M~useversuchen geprfift, die hier kurz 
erw~hnt  werden sollen. Abb. 1 zeigt die wichtigsten Ergebnisse dieser Un- 
tersuchungen. 

Zu Versuchsbeginn, 30 rain nach Verabreichung der Substanzen, be- 
wirkt  Coffein eine deutliche Zunahme der Tiermotilit~t, w~hrend Theo- 
bromin keinen erkennbaren EinfluB auf die Motilit~it hat, ja diese sogar in 
gewissem Umfang vermindert .  Werden Coffein und Theobromin gleich- 
zeitig verabreicht, so wird die durch Coffein hervorgerufene Motilit~ts- 
steigerung um etwa die H~ilfte herabgesetzt.  Dieser Effekt  l~13t sich wohl 
in der Weise erkl~ren, dab Theobromin wegen seiner nahen chemischen 
Verwandtschaft  zu Coffein sich im Gehirn mit  den gleichen Rezeptoren 
verbindet, daher  bei entsprechend hoher Konzentrat ion das Coffein yon 
seinen Rezeptoren verdr~ngt und auf diese Weise dessen zentralerregende 
Wirksamkeit  aufhebt. Im weiteren Verlauf zeigen die Tierversuche noch 
zwei bemerkenswerte  Befunde. Man beobachtet  einmal, dab auch nach 
Verabreichung yon Theobromin im weiteren Verlauf des Versuches eine 
deutliche Motilit~itszunahme auftritt ,  die gegen Versuchsende etwa das 
gleiche Ausmal~ erreicht wie nach Gabe yon Coffein. Betrachtet  man die 
Wirkungen nach gleichzeitiger Gabe yon Coffein und Theobromin im 
weiteren Versuchsverlauf, so ergibt sich zun~chst ein zunehmend 
schw~cher werdender  Hemmeffekt  auf die Coffeinwirkung, dann aber so- 
gar eine Verst~rkung des Coffeineffektes um etwa das Doppelte. Nach 
diesen Befunden ist zu vermuten,  dab Theobromin, das selbst keine nen- 
nenswerte zentrale Wirksamkeit  aufweist, im Organismus in bestimmte 
Substanzen fibergehen kann, die dann eine deutliche zentralerregende 
Wirkung entfalten. Die fraglichen Theobrominmetaboli te  wurden chroma- 
tographisch aufgetrennt,  ihre chemische Konsti tution konnte abet  noch 
nicht aufgekl~rt werden. 

Die Versuchsergebnisse yon H e i m e t  al. 1971 sind noch insofern yon 
besonderem Interesse, weil Coffein und Theobromin in einem Mengen- 
verh~ltnis verabreicht  wurden, wie es in etwa auch in den Kakaoproduk-  
ten vorkommt.  MSglicherweise kSnnten auch beim Menschen nach GenuB 
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von Kakaop roduk t en  ~hnliche Effekte  auf t re ten  und somit  deren  anre-  
gende Wirkung  erkl~iren. Gegen eine solche Auffassung sprechen auch 
nicht  die Untersuchungsbefunde  von DorSman and Jarvik 1971, die am 
Menschen nach Verabre ichung yon Theobromin  weder  eine Verst~irkung 
noch eine Abschw~chung des Coffeineffektes  gemessen an der  Beein-  
f lussung der Einschlafzeit  und der  Schlafqual i t~t  feststel len konnten.  

Neben einer Anregung zent ra ler  Funkt ionen,  die sich be im Menschen 
in einer Zunahme  der  geistigen Spannkra f t  ~iuhern kann, sollen die Ka-  
kaoprodukte  auch einen fSrdernden Einflul] auf  die Muskelleis tung und 
eine schwache diuret ische Wirkung  entfal ten,  die gleichfalls durch die 
darin enthal tenen Methylxanth ine  ausgelSst sein dfirften. Vergleicht  man  
allerdings diese Wirkung mi t  denen, die nach Verabre ichung der  reinen 
Alkaloide auftreten,  so f indet  man  eine deutl iche Wirkungsabschw~chung 
der Methylxanth ine  in den Kakaoprodukten .  Man bezieht  diesen Effekt  
auf eine verschlechter te  Resorpt ion der Methylxanth ine  und vermute t ,  
da~ dabei en tweder  die in den Kakaoproduk ten  enthal tenen Gerbs tof fe  
und/oder  deren  grSl3erer Fet tgehal t  yon Bedeutung seien. Da~ tats~chlich 
in Anwesenhei t  yon Fet tsubstanzen eine verschlechter te  Resorpt ion yon 
Methy lxan th inen  auftr i t t ,  konnten  Czok et al. 1968 in Rat tenversuchen  
nachweisen.  So be t rug  die Coffeinresorpt ion 91-96 % nach alleiniger Dar -  
re ichung dieser Substanz, sie erniedr igte  sich jedoch auf 55-65 %, wenn  
die Tiere 2 Stunden vor  der Coffeingabe eine kleine Menge OlivenSl er-  
hal ten hatten.  

Was die in den Kakaoproduk ten  enthal tenen Gerbs tof fe  angeht,  so ist 
gleichfalls zu vermuten ,  da/3 sie die Resorpt ion der  Methy lxan th ine  in ge-  
wissem Umfang  beeintr~chtigen.  Im al lgemeinen scheint  abe t  dieser Ef-  
fekt, der  mi t  der  adst r ingierenden Wirkung  der  Gerbs tof fe  in Zusam-  
menhang  gebracht  wird, nur  wenig ausgesprochen zu sein. Daher  sind auch 
die Angaben  fiber das mSgliche Auf t re ten  einer s topfenden Wirkung  
nach Aufnahme  yon Kakaoproduk ten  sehr uneinhei t l ich und teils wider -  
sprechend.  So h~tten nach Kaden 1968 die Azteken t~iglich bis zu 40 Tassen 
eines Kakaoge t r~nks  zu sich genommen,  ohne dal3 es zu einer  Obstipat ion 
gekommen  sei. Das Auf t re ten  einer  obst ipierenden Wirkung  wi rd  aul3er- 
dem ganz wesentl ich bes t immt  durch den Gehal t  der  Kakaoproduk te  an 
15slichen Po lyhydroxypheno len  (Lange 1965). Da Milch- und Sahneschoko-  
lade sowie Milchkakaogetr~nke nur  sehr  geringe Mengen an 15slichen 
Po lyhydroxypheno len  ausweisen, k o m m t  es nach deren GenuB k a u m  zu 
einer Verstopfung.  Eine unter  Umst~nden nach Genui3 yon Bit terschoko-  
lade oder  yon Wasserkakao  auf t re tende  Obst ipat ion kann  auBerdem leicht 
durch Zugabe yon Pantothens~ure  oder  yon Calcium- und Magnesium- 
salzen der  Inositphosphors~iure verh inder t  werden  (Fischler 1933, Trendte! 
1953). 

Nach Aufnahme  e x t r e m  grol3er Mengen an Kakaoproduk ten  kSnnen 
gewisse Nebenwi rkungen  auftreten,  die wohl  auf die erhShte Zufuhr  yon 
Methylxanth inen  zu beziehen sind. So beobachte te  Neumann 1906 
SchweiBausbriiehe, Zi t tern  und s tarke  Kopfschmerzen  in e inem Fall, bei 
dem t~glich 100 g Kakaopu lve r  fiber l~ngere Zeit  au fgenommen wurden,  
was somit  einer t~iglichen Zufuhr  yon e twa  1,5 g Methylxanth inen  ent-  
sprechen wfirde. 
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Nach Lick in t  1945 u n d  Br icker  et  al. 1949 k l ag t en  empf ind l iche  F r a u e n  
des 6 f t e r en  d a n n  t iber  K o p f s c h m e r z e n  nach  Kakaogenul3,  w e n n  die t t igl ich 
v e r b r a u c h t e  K a k a o m e n g e  50 g und  m e h r  be t rug .  Beccar i  1936 be r i ch te t e  
schl ief l l ich f iber  m e h r e r e  Verg i f tungs f t i l l e  m i t  T h e o b r o m i n ,  die auf  e ine  
e twas  u n g e w S h n l i c h e  A r t  und  Weise  zus t ande  kamen .  E ine  F r a u  ha t t e  
e ine  T o r t e  gebacken ,  dabe i  aber  v e r s e h e n t l i c h  ans te l l e  yon  B a c k p u l v e r  
T h e o b r o m i n  v e r w e n d e t ,  das i h r  de r  A r z t  in P u l v e r f o r m  w e g e n  i h r e r  A r -  
t e r i o sk l e ro se  v e r o r d n e t  ha t te .  Von d iese r  To r t e  h a t t e n  d re i  F r a u e n  geges -  
sen  und  dabe i  T h e o b r o m i n m e n g e n  bis zu m a x i m a l  2 g a u f g e n o m m e n .  Es 
k a m  d a n a c h  zu f o l g e n d e n  V e r g i f t u n g s e r s c h e i n u n g e n :  K o p f s c h m e r z e n ,  
S c hwinde l ,  Ube lke i t ,  E r b r e c h e n  u n d  Durchfa l l .  E in  18 kg s c h w e r e r  Hund ,  
de r  den  Res t  de r  Tor t e  mi t  i n s g e s a m t  11 g T h e o b r o m i n  ge f re s sen  hat te ,  
s t a rb  i n n e r h a l b  w e n i g e r  Tage.  

ZusammenSassung 

In Kakaoprodukten werden regelmfiI3ig grSl3ere Mengen an Methylxanthinen 
gefunden, von denen etwa 80-90 % auf Theobromin und 10-20 % auf Coffein 
entfallen. Diese Substanzen haben bei Aufnahme mit den Kakaoprodukten 
einen fSrdernden Einflul3 auf das Zentralnervensystem, auf die Muskelleistung 
und die Nierenfunktion. Die Methylxanthine wirken allerdings, in Form der 
Kakaoprodukte gegeben, erheblich schwticher als die Reinalkaloide, was auf die 
gleichzeitige Anwesenhei t  yon Gerbstoffen und/oder Fettsubstanzen zurtickge- 
ftihrt wird. Durch gleichzeitige Gabe yon Coffein und Theobromin in einem den 
Kakaoprodukten entsprechenden Verhaltnis war  im Tierversuch eine Beein- 
flussung der zentralerregenden Wirkung yon Coffein nachweisbar  in dem Sinne, 
dab zun~chst eine Abschw~ichung, sp~ter aber eine Verst~rkung des Coffein- 
effektes auftrat. Die Coffeinwirkung soll dabei durch Theobromin in hemmen-  
dem Sinne, dutch sparer entstehende Theobrominmetaboli ten in f6rderndem 
Sinne beeinflu_ft werden. Kakaoprodukte  f/ ihren erst in extrem hohen Dosie- 
rungen (50 bis 100 g Kakaopulver  ttiglich) zu Nebenwirkungen in Form von 
Kopfschmerzen, Zit tern und Schweiflausbrfichen, die im wesentlichen dem 
Theobromin zugeschrieben werden. 

Summary  

Cocoa products generally contain considerable amounts of methylxanthines,  
80-90 o being theobromine and 10-20 % being caffeine. These substances may 
st imulate the central nervous system, the performance of the striated muscles 
and the renal  function. When giving the methylxanthines  in form of cocoa 
products, the mentioned effects are less pronounced than after application of 
equally dosed pure alcaloids. This difference may be explained by an impaired 
absorption of the substances due to the presence of polyhydroxyphenols and/or 
lipids in the cocoa products. When giving 20 mg/kg caffeine and 80 mg/kg 
theobromine to the mouse, i.e. in the natural ly occurring relation, the st imula- 
ting effects of caffeine are enhanced after a transitory decrease when compared 
with those after caffeine alone. It is assumed that at first the stimulation after 
caffeine is inhibited by theobromine, but subsequently is enhanced by the later 
formed theobromine metabolites. Side effects of cocoa products have been ob- 
served in man in form to headache, t rembling and sweating only after consump- 
tion of extremely high doses, e.g. 50-100 g cocoa poudre per day; they are 
essentially referred to the action of theobromine. 
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