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1 Einleitung

Uber Jahrtausende hat sich der Wein bis in unsere Zeit
als Teil der Sinnenfreude des Menschen erhalten. Der
Weinanbau und die Weingewinnung gehoren zum iltes-
ten menschlichen Kulturgut. Im klassischen Griechenland
entwickelten sich die Herstellung und der Genuss des
Weines zu einem Kult. Aus Dionysos, dem Gott der Pflan-
zen wurde der Gott des Weines.

Viele Dichter und Komponisten haben dem Wein Gedichte
und Lieder gewidmet. William Shakespeare schrieb: ,Wein
macht das Gehirn sinnig, schnell und erfinderisch, voll von
lebenden, feurigen und ergotzlichen Gedanken.*

Von Hippokrates (460 — 377 v. Chr.) wurde der Wein the-
rapeutisch als Beruhigungs- und Schlafmittel, bei Herz-
Kreislauf-Storungen und selbst bei Augenerkrankungen
verwendet. Seit der Antike werden dem Wein besondere
belebende Eigenschaften zugesprochen.

In den letzten Jahrzehnten haben sich Chemiker, Bioche-
miker, Pharmakologen und Mediziner der besonderen
Wirkung des Weines zugewandt und mit modernen
Methoden der jeweiligen Wissenschaft viele neue Er-
kenntnisse zusammengetragen. Ausloser flir die aktuellen
Untersuchungen durch die Chemie, Biochemie, Pharmako-
logie und die Medizin waren epidemiologische Studien.

Um die ersten widerspriichlichen Studien iiber die Wir-
kung von Rotwein auf Herz-Kreislauf-Erkrankungen ver-
gleichbar zu machen, hat in den 80er Jahren die Weltge-
sundheitsorganisation (WHO) in vielen Landern der Erde
ein wissenschaftliches Untersuchungsprogramm durch-
gefiihrt. Im MONICA-Projekt (World Health Organisation
Multinational Monitoring of Trends and Determinants of
Cardiovascular Disease) wurden die Ernahrungsgewohn-
heiten und die HK-Mortalitdt (Herz-Kreislauf Mortalitét)
in verschiedenen Landern der Welt verglichen. Die HK-
Mortalitdat nimmt in Europa von Nord nach Siid ab. Als
MaR fiir die Erndhrungsgewohnheiten der Bevolkerung
wurde der tagliche Verbrauch an Milchfett in Kalorien
verglichen und der HK-Mortalitdt gegeniibergestellt. Zu
den Ergebnissen wurden von franzosischen Forschern
differenzierte Aussagen getroffen. [1] Aus diesen epi-
demiologischen Untersuchungen ergibt sich, dass die
Haufigkeit der Herz-Kreislauf-Erkrankungen in Europa
und selbst innerhalb Frankreichs von Norden nach Siiden
abnimmt. Auf Grund des téglichen Verzehrs von Milch-
fett in Frankreich, vergleichbar mit dem in Deutschland,
miissten die Franzosen auch die gleiche Haufigkeit an
Herz-Kreislauf-Erkrankungen haben. Das ist aber nicht
der Fall, die Sterblichkeitsrate ist in Deutschland etwa
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doppelt so hoch. Allgemein wird das Phdanomen von
Medizinern und Ernahrungsphysiologen als ,,French Pa-
radoxon“ bezeichnet. Der Nord-Siid-Abfall bei den Herz-
Kreislauf-Erkrankungen wird auf den hoheren Verzehr
von Obst und Gemiise und auf den Genuss von Wein in
den siidlichen Landern Europas zuriickgefiihrt.

In der Abbildung 1 wird der direkte Zusammenhang
zwischen Milchfett-Verzehr und der Sterblichkeit an
Herz-Kreislauf-Erkrankungen hergestellt und es wird
impliziert, wie eine gesunde Erndhrung und der Wein-
genuss die Menschen vor dem Herzinfarkt schiitzt.
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Abb. 1: Epidemiologische Studie tiber den Zusammenhang von Herz-
Kreislauf-Mortalitdt und Verzehr von Milchfett in Europa

2 Inhaltsstoffe in Rebensorten, chemische
Strukturen

Unter den verschiedensten Aspekten wurde weltweit
in den letzten Jahren eine groRe Anzahl von Weinen
auf ihre Inhaltsstoffe untersucht. Verstdandlicherweise
standen dabei die Rotweine im Vordergrund.

Die wichtigsten Stoffe finden die Autoren im mg/l-Be-
reich, es sind Gallussdure, Kaffeesdure, Catechin, Epica-
techin, Rutin, Myricetin, Quercetin, Cyanidin, Malvidin,
als Minorkomponente das Resveratrol im ug/l-Bereich.
Aus dem Jahr 1992 stammt eine Untersuchung von spani-
schen Autoren iiber die Inhaltsstoffe einer roten Reben-
sorte aus dem Raum Madrid. [2] Vom gleichen Standort
haben die Wissenschaftler {iber drei Wachstumsperioden
die Inhaltsstoffe der Weinbeeren bestimmt. Dabei wur-
den die Schalen vom Fruchtfleisch getrennt. Die Schalen
wurden extrahiert und die Inhaltsstoffe mit Hilfe der
HPLC analytisch bestimmt. Interessant an dieser Arbeit ist
auch, dass die Konzentrationsanderung der Inhaltsstoffe
innerhalb der letzten 30 Tage vor dem Erntetermin der
Trauben untersucht wurde.
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Abb. 2: Inhaltsstoffe in den Schalen der Rebensorte Cencibel

In Abbildung 2 sind Hauptbestandteile in ihrer prozen-
tuellen Zusammensetzung dargestellt. Das Flavonol
Myricetin ist mit mehr als 60 % der Hauptbestandteil.

Welche chemischen Strukturen sind den Inhaltsstoffen
der roten und weifen Weintrauben zuzuordnen?

OH
Gerbsiuren/Phenolcarbonsiuren sind ein * R
nicht unerheblicher Bestandteil der Wein-

trauben und der Inhaltsstoffe im Rotwein.
COOH

4-Stellung | 3-Stellung | 5-Stellung
Sédure (R) (R)
p-Hydroxybenzoesdure | OH H H
Protocatechusdure OH OH H
Gallussdure OH OH OH
Vanillinsdure OH OCH,4 H
Syringasdure OH OCH; OCH,4

Zu den charakteristischen Inhaltsstoffen in roten Wein-
trauben zahlen die Flavonole, in hohem Anteil sind dabei
Quercetin und Myricetin vertreten.

Flavonol R R
Myricetin OH OH
Quercetin OH H
Kampferol H H
Isorhamnetin | OCH; | H

Anthocyane sind natiirliche Farbstoffe, die in ihrer chemi-
schen Struktur den Flavonolen sehr dhnlich sind. In den
roten Weintrauben finden wir in hoher Konzentration
Cyanidin, aber auch Pelargonidin und Delphinidin.

Anthocyane R R
Pelargonidin H H
Cyanidin OH H
Delphinidin OH OH
Catechin ist ein weit verbrei- OH

teter sekundadrer Pflanzen-
stoff. Auch diese Verbindung
ist in den roten Weintrauben
enthalten. Von seiner Struktur
ist es dem Flavonol Quercetin
dhnlich, sozusagen sein Reduktionsprodukt.

HOO
OH

OH
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Weitere Inhaltsstoffe der roten Weintrauben gehoren zu
den Hydroxyzimtsauren.

OH

R R R
Kaffeesdure H OH
Ferulasdure H OH
Sinapinsdure | OH OCH,4 C— C— COOH
H H

Seit einigen Jahren ist eine Minorkomponente der roten
Weintrauben von besonderem Interesse. Es ist Resverat-
rol, ein Stilbenderivat. Eine Forschergruppe in den USA
fand, dass Resveratrol die Entwicklung von Krebszellen
hemmt. [3]

Resveratrol wird in sehr unterschiedlichen Mengen in
den Weintrauben gebildet. Die Verbindung selbst ist ein
Abwehrstoff der Weinrebe gegen den Pilzbefall. Von einer
kanadischen Gruppe wurden weltweit Rebensorten auf
ihren Resveratrolgehalt untersucht. [5,6] Es zeigte sich,
dass der Gehalt innerhalb einer Zehnerpotenz schwan-
ken kann. oH

O

OH H\C/C\H
/©7C/C\H @\
OH

OH \
H oH

Resveratrol: cis-Form Resveratrol: trans-Form

Aus unseren eigenen Untersuchungen geht hervor, dass
der Gehalt von Resveratrol in der Weinbeere gerade von
den Vegetationsbedingungen kurz vor der Reife abhangig
ist. Regnerische, feuchte Tage vor der Ernte lassen den
Resveratrolgehalt ansteigen.

3. Gesundheitsfordernde, pharmakolo-
gische Wirkungen der Bioflavonoide

Die sekundaren Pflanzenstoffen, zu den die Bioflavono-
ide der roten Weintrauben gehoren, interessieren die
biochemische, medizinische Forschung in den letzten
Jahrzehnten zunehmend und die Erndhrungswissenschaf-
ten ordnen diesen Stoffen immer grof3ere Bedeutung zu.
Die Untersuchungen konzentrieren sich dabei besonders
auf den antioxidativen Charakter und die Radikalfanger-
Eigenschaften der Bioflavonoide.

In unserem Korper entstehen bei vielen Lebensprozes-
sen so genannte Radikale, das sind Verbindungen/Stoffe,
die besonders reaktionsfahig sind. Von ihrer chemischen
Struktur enthalten diese Radikale ein ungepaartes Elek-
tronenpaar. Dazu gehoren der Singulett-Sauerstoff, Super-
peroxidradikalanionen, Hydroxylradikale und Peroxide.
Die biochemischen Wirkungen der Radikale fiihren bei
Reaktionen mit Lipiden und Proteinen zu Zellschaden,
beim Angriff an Nucleinsduren zu Mutationen und sind
wesentliche Faktoren fiir die Entstehung von malignen
Tumoren. Die Radikale sind auch die Ursache fiir dege-
nerative Erkrankungen (Arthereosklerose) und fordern
die Alterung.

Zur Abwehr dieser Radikale hat der Korper so genannte
Radikalfanger entwickelt. Das sind eigene Enzyme wie
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Gluthathionperoxidasen (Se) und Superperoxiddismu-
tasen (Cu, Zn). In gleichem MaRe wirken einige Vita-
mine als lipophile Substanzen: Tocopherole (Vitamin
E), Carotine (Vitamin A) und hydrophile Vertreter wie
Ascorbinsdure (Vitamin C) und eine groRe Anzahl von
Bioflavonoiden.

Bioflavonoide und Herz-Kreislauf-Erkrankungen

Ein ungewohnliches Tierexperiment wurde vor fast
zwanzig Jahren von amerikanischen Forschern durchge-
fiihrt. Sie filitterten 48 mannliche Kaninchen mit typisch
amerikanischer Kost, teilten die Tiere in sechs Gruppen
und gaben an die Tiere auRerdem Wasser, Bier, Whisky,
Ethanol, Weil3- und Rotwein zur Erndhrung hinzu. Nach
drei Monaten wurden die Kaninchen geschlachtet und die
Arterien genauer untersucht. Im Vergleich zu Wasser (=
100 %) und den anderen alkoholischen Getrdanken erwies
sich, dass die Wein trinkenden Kaninchen die geringsten
Schéddigungen/Ablagerungen (40 — 67 %) an den Gefal3-
wénden hatten. [6]

Alkohol und Arteriosklerose bei Kaninchen
> 120
=5 100 =
o< o] <
2.2 g0 ) =~ S——8
5 $ © - -~
E’E 60 S —
'f, @ 40 = 1
82
5%’ 20 ]
£ ®©
<5 o | Ly L | |
7] £ < ] > 5 L
o) [} [} c = = a
> 3 E £ £ ® g
& ° o = 2
= £
" S
Art des Getrankes N

Abb. 3: Schadigung der Arterien bei Kaninchen durch alkoholische Getrdnke

Wie ist aus heutiger Sicht die vorbeugende Wirkung
des Weines gegeniiber Herz-Kreislauf-Erkrankungen
zu begriinden? Nach dem heutigen Stand der medizini-
schen Wissenschaft sind diese Erkrankungen nicht auf
eine generell hohe Serumcholesterin-Konzentration zu-
riickzufiihren, sondern es ist zu unterscheiden zwischen
dem Anteil von LDL (Low-Density-Lipoprotein) und HDL
(High-Density-Lipoprotein) im Blutserum. Fiir die Scha-
digungen des Gefdl3systems und die Begiinstigung des
Herzinfarktes ist das LDL, das gefdhrliche/,schlechte*
Cholesterin, verantwortlich. Es unterliegt leicht der
Oxidation und die Oxidationsprodukte werden an den
GefdRwidnden abgelagert. Das LDL schddigt auf diese
Weise die Zellwdnde.

Wissenschaftler der University of California haben die
Wirkung von Inhaltsstoffen des Weines auf die fiir die
Auslosung des Herzinfarktes so gefahrliche LDL-Oxida-
tion untersucht. Anfangs wurde von diesen Forschern
die summarische Wirkung von Weinen auf die Unterdrii-
ckung der LDL-Oxidation gepriift. [7]

Vor einigen Jahren gelang es dieser Gruppe die differen-
zierte Wirkung der einzelnen Inhaltsstoffe des Rot- und
Weilweins auf die Verhinderung/Inhibierung der LDL-
Oxidation zu bestimmen. [8] Sie konnten so zeigen, dass
die meisten Komponenten, insbesondere des Rotweins,
in ihrer Wirkung zur Verhinderung der LDL-Oxidation,
wesentlich effektiver sind als die natiirlichen Antioxidan-
tien Vitamin E oder Vitamin C. Daraus ergibt sich, dass
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die Zellwéande durch die Bioflavonoide des Weins noch
besser geschiitzt werden als durch Vitamin E oder Vita-
min C (s. Tabelle 1).

Phenolische Durchschnittli- | Inhibierung in %
Verbindungen | cher Gehalt in
mg pro Liter
Rot- WeiB- | 5uM (GAE) 10 uM (GAE) | 20 uM (GAE)
wein | wein
Catechin 191,3 | 349 74903 |749 1,1 |989+0,2
Myricetin 8,5 68,1 £87 |974+x13 |976+09
Epicatechin 82,0 21,2 676 76 |964 =15 | nicht
bestimmt
Rutin 9,1 67,6 = 15 98,2+0,2 |99,1 =0,
Quercetin 7,7 614+=14 |97,7+04 |98,7=%0,1
Gallussdure 95,0 6,8 633*+34 |71,8+£30 |978+3,0
Kaffeesdure 7,1 2,8 58,5 = 12 98,1 =0,1 |985=*0,5
Sinapinsdure | 1,8 0,1 35,1 =09 nicht nicht
bestimmt bestimmt
Cyanidin 2,8 27046 |546=*71 |894+42
a-Tocopherol 32618 [547=*7,1 73,8 = 3,7

Tab. 1: Inhibierung der LDL-Oxidation durch Rot- und Weifswein sowie durch
Inhaltsstoffe des Rotweins

Die natiirlichen Antioxidantien Vitamin E und C wurden
von englischen Forschern einem wissenschaftlichen
Vergleich mit den Bioflavonoiden der Weintrauben un-
terzogen. [9] Mehrere Inhaltsstoffe des Extraktes der
Weintrauben sind dem Vitamin E und C um den Faktor
2 bis 4 iiberlegen. Die Bioflavonoide sind also vierfach
bis doppelt wirksamer in ihrer antioxidativen Kraft als
die Vitamine E und C. Cyanidin, der Farbstoff der roten
Weintrauben, verfiigt iiber 4,2 mal so starke antioxidative
Kraft wie das Vitamin E oder Vitamin C (s. Tabelle 2). Dabei
zeigte sich ein interessanter struktureller Zusammenhang
zwischen der GroRRe der antioxidativen Kapazitédt und der
Stellung der OH-Gruppen im Ring B der Flavonole. Die
3',4'-Dihydroxy-Verbindungen verfiigen iiber eine beson-
ders hohe Wirkung.

HO

HO 0
Verbindung | Stellung der | TEAC (Trolox-Aquiva- | Stoffklasse
freien OH- lent der antioxidativen
Gruppen Kapazitit)
Quercetin 3,5,7,3 4 4,7 +0,1 Flavonol
Cyanidin 3,5,7,3' 4 42 + 0,12 Anthocyanidin
Myricetin 3,5,7,3.4,5 | 3,1 030 Flavonol
Catechin 3,5,7,3 4 2,2 + 0,05 Flavanol
Rutin 57,34 2,42 + 0,06 Flavonol
Malvidin 3,574 2,06 = 0,1 Anthocyanidin
(3',5’-MeO)
Kampferol 3,574 1,34 = 0,07 Flavonol
a-Tocopherol 0,97 = 0,01
Ascorbinsau- 0,99 + 0,04
resalze
Guthathion 0,90 +0,03
Bilirubin 1,5 % 0,12
Albumin 0,69 + 0,02

Tab. 2: Vergleich der antioxidativen Kapazitit einer Reihe von Inhaltsstoffen
des Rotweins mit Vitamin C und E und anderen natiirlichen Antioxidantien
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Erst kiirzlich berichteten amerikanische Forscher iiber
ihre Untersuchungen zur Herausbildung von Arterio-
sklerose bei Hamstern. [10] Sie fanden heraus, dass ein
Extrakt aus roten Weintrauben, also die Inhaltsstoffe der
roten Weintrauben ohne den Alkohol, eine eben solche
Wirkung zur Vorbeugung gegen Arteriosklerose zeigt
wie der Rotwein mit dem Alkohol.

Vor einem Jahr stellten britische Forscher aus London
Untersuchungsergebnisse zur Herz-Kreislauf-Wirkung der
Inhaltsstoffe der roten Weintrauben ohne Alkohol vor. [11]
Extrakte aus roten Weintrauben hemmen in Zellkulturen
die Produktion des Stoffes , Endothelin-1“. Dieser Stoff
wirkt stark verengend auf Gefdf3e und hat groRRen Einfluss
auf die Entstehung von GefdRkrankheiten. Die Inhalts-
stoffe der roten Weintrauben wirken also der Entstehung
von Gefdllkrankheiten entgegen. Es zeigte sich, dass der
Polyphenolgehalt des Extraktes aus roten Weintrauben
fiir die Wirkung malf3geblich ist.

Von einer Gruppe aus dem Universitatsklinikum Kéln wur-
den 1998 Untersuchungen zur Relaxation von menschli-
chen Herzarterien und Rattenaortas unter dem Einfluss
von Rot- und WeilSwein sowie Inhaltsstoffen des Rotweins
(Gerbsduren und Flavonolen) veroffentlicht. [12]

Die Gewebeschnitte wurden durch Phenylephedrin kon-
trahiert, durch die Einwirkung verschiedener Rot- und
Weillweine, Gerbsduren sowie Quercetin, trat eine Vaso-
relaxation ein, die gemessen wurde. Viele europdische
und deutsche Weine wurden daraufhin untersucht, in-
wiefern die Mengen (Konzentration) Einfluss auf die Vaso-
relaxation haben. Die Abbildung 4 zeigt die Konzentrati-
onsabhidngigkeit des Quercetins, eines Hauptbestandteil
des Rotweines, auf die Relaxation der Rattenaorta.
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Abb. 4: Konzentrationsabhdngigkeit der Vasorelaxation durch Quercetin bei
der Rattenaorta

Seit kurzem gibt es eine klinische Studie aus dem Uni-
versitdtsklinikum Mainz zur Wirkung des Weins auf
Herz-Kreislauf-Erkrankungen und auch hinsichtlich der
antithrombotischen Wirkung. [13] Unter der Leitung von
Prof. Klaus Jung wurden 85 Manner im Alter von 45 bis
60 Jahre untersucht. Es wurden drei Gruppen gebildet.
Den gleichartig erndhrten Probanden wurden iiber acht
Wochen zum Abendbrot als Getrank Wasser, Weillwein
(0,375 1) und Rotwein (0,375 1) verabreicht. Bei den Pro-
banden wurde iiber diese Zeit eine Reihe von Parametern
des Lipidstoffwechsels bestimmt, die fiir Herz-Kreislauf-
Erkrankungen und Thrombosen charakteristisch sind.
Die Ergebnisse zeigen, madRiger Rotwein- und auch
WeilBweingenus verringern das Risiko einer koronaren
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Erkrankung durch giinstige Beeinflussung protektiver
Parameter. Durch diese klinische Studie wurden die
bisher vorliegenden biochemischen Untersuchungen
weitgehend bestatigt.

Ungeklart und haufig strittig diskutiert war bisher die
Problematik der Bioverfiigbarkeit von Flavonolen. Als
sekundare Pflanzenstoffe sind die Flavonole in Obst und
Gemiise an Kohlenhydrate gebunden, man bezeichnet
das allgemein, dass die Flavonole glycosidisch verkniipft
sind. Die Kohlenhydrate, die mit den Aglykonen verbun-
den sind, konnen sehr unterschiedlich sein, haufig sind es
Verkniipfungen mit der Glucose, aber auch andere Zucker
wie Rhamnose spielen dabei eine Rolle. So besteht das
Rutin aus dem Aglykon Quercetin und einem glycosidi-
schen Disaccharid (Rhamnose und Glucose).

In vielen biochemischen Arbeiten wurden die Versuche
hdufig mit dem Aglykon des jeweiligen Flavonols durch-
gefiihrt und nicht mit den entsprechenden Glycosiden.
Das fiihrte zu widerspriichlichen Interpretationen der
Ergebnisse.

Von niederldandischen Autoren wurde 1999 eine Arbeit
veroffentlicht, in der dieses Problem untersucht wurde.
[14] An neun Probanden wurde die Aufnahme von Quer-
cetin, Quercetinglucosid und Rutin im Serum untersucht.
Sie stellten fest, dass Glucosid zwanzigmal schneller im
Serum aufgenommen wurde als das Aglykon Quercetin.
Bei Rutin féllt die Geschwindigkeit der Aufnahme im
Serum auf 20 % im Vergleich zu Glucosid.

Diese Ergebnisse stiitzen unseren eigenen Ansatz, dass
wir unseren Extrakt aus roten Weintrauben schonend
herstellen, um ihn weitgehend naturbelassen zu halten.
Wir gehen davon aus, dass der naturbelassene Extrakt
effektiver vom Korper aufgenommen wird als moglicher-
weise die Flavonole als Aglykone.

Anticancerogene Wirkungen von Bioflavonoiden

Ein ganz neuer Aspekt der Wirkung des Weins wurde
erst in den letzten Jahren bekannt. Von japanischen und
US-amerikanischen Forschern wurden sekundére Pflan-
zenstoffe des Rot- und WeiBweins, des Orangen- und
Grapefruitjuice, der Hibiskus- und der Camelienbliite
sowie vom roten Reis auf ihre Wirkung gegeniiber Krebs
untersucht. Die ersten Ergebnisse in Tierversuchen und
an Krebszellen zeigen, dass Flavonoide allgemein und
auch die des Weines eine hemmende Wirkung gegen-
tiber Krebszellen aufweisen. Die Ursache fiihren diese
Wissenschaftler auf die antioxidativen und so genannten
Radikalfanger-Eigenschaften der Flavonoide zuriick.

Japanische Autoren fiihrten Untersuchungen an Madusen
durch, die mit Tumorzellen geimpft wurden. [15] Die
vier Versuchsgruppen bestanden aus jeweils 18 bis 21
Versuchstieren. Die Tiere wurden mit einer bestimm-
ten Didt erndhrt und je eine Gruppe erhielt zusitzlich
Flavonoide (200 bis 500 mg pro Maus und Tag). Die
Untersuchungen zeigten, dass die drei Gruppen der mit
Flavonoiden/Anthocyanen aus Hibiskus- und Camelien-
bliiten und aus rotem Reis gefiitterten Tiere wesentlich
hohere Uberlebensraten erreichen. In derselben Arbeit
wurde auch die Wirkung von Keracyanin und Chalcon
auf die Tumorhemmung bei Mdusen untersucht. Diese
Verbindungen sind mogliche Metaboliten beim Abbau
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der Flavonoide. Bei der gleichen Versuchsfiihrung unter
Gaben von Chalcon und Keracyanin zeigen sich bei den
Miusen ebenfalls hohere Uberlebensraten, die jedoch
deutlich schwécher sind als bei den natiirlichen Extrakten
von Hibiskus- und Camelienbliiten sowie dem Extrakt von
Flavonoiden aus rotem Reis.

Die gleichen Autoren untersuchten die Wirkung von
Extrakten aus roten und weilRen Weintrauben auf Tu-
morzellen. [16] Die Zellen wurden mit den drei verschie-
denen Extrakten kultiviert. Bei dem Anthocyan-Extrakt
(Farbstoffe der Weine) wurde die hochste Hemmung der
Krebszellen beobachtet, auch die Extrakte der roten und
weillen Weintrauben zeigten eine hohe Inhibierung der
Krebszellen. Der wassrige Extrakt, vorrangig Glucose
und Fructose enthaltend, fiihrte zu keiner Hemmung
der Krebszellen.

Von US-Forschern wurden bestimmte transgene Mause
hinsichtlich der Tumorentwicklung im Vergleich mit einer
speziellen Aminosduredidt und Gaben der Inhaltsstoffe
von Rotwein untersucht. [17] Fiir die Gewinnung der
Inhaltsstoffe des kalifornischen Rotweins wurden der
Alkohol und das Wasser unter Schutzgas abdestilliert und
dann der Riickstand lyophilisiert. Von diesem Riickstand
des Rotweins wurde mit Hilfe der HPLC-Analyse der Ge-
halt an den einzelnen Komponenten bestimmt. Es zeigte
sich, dass bei Gaben mit Inhaltsstoffen des Rotweins eine
hohere Uberlebensrate zu beobachten ist.

In einer Veroffentlichung zur anticancerogenen Wirkung
wurde ein Inhaltsstoff des Rotweins, das Resveratrol, un-
tersucht. Resveratrol erwies sich als hemmend gegeniiber
Krebszellen und an Tierversuchen bei Mdusen gegeniiber
Leukdmie, Brustkrebs und Hautkrebs. [3]
Zusammenfassend ist festzustellen, dass es eine Reihe
von Tierversuchen und ebenso Versuche an humanen
Krebszellen gibt, die eindeutig belegen, dass die Inhalts-
stoffe der roten Weintrauben, insbesondere die Anthocy-
ane, die Flavonole und das Resveratrol, krebshemmende
Wirkung zeigen. Die Ergebnisse dieser wissenschaftli-
chen Untersuchungen lassen sich so interpretieren, dass
die Inhaltsstoffe der roten Weintrauben eine praventive
Wirkung gegen Krebs zeigen.

4 Analytik der Polyphenole,
der Bioflavonoide

Charakteristisch fiir die Inhaltsstoffe der roten Weintrau-
ben sind die phenolischen Gruppen in den Verbindungen.
Ihre antioxidative Wirkung wird oft iiber den integrativen
Wert des Polphenolgehaltes definiert.

Von FOLIN-CIOCALTEU wurde eine Methode zur quan-
titativen Erfassung der phenolischen Gruppen in orga-
nischen Molekiilen entwickelt, wobei auf Gallussdure
normiert wird. [18] Dieses analytische Verfahren stammt
aus der klinischen Chemie und diente zur Bestimmung
des Tyrosins. Onologen benutzen das Verfahren nach
FOLIN-CIOCALTEU seit Jahrzehnten zur Bestimmung
des Polyphenolgehaltes von Weinen und Weintrauben-
produkten.

Eine andere Methode zur Bestimmung des antioxidativen
Potenzials von Stoffen ist das TEAC-Verfahren. Es hat
sich erst in den letzten Jahren durchgesetzt und wird
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vorzugsweise von Lebensmittelchemikern benutzt. Aus
unserer Sicht bietet es keinen Vorteil zur Bestimmung des
Polyphenolgehaltes von Obst- und Wildfruchtprodukten.
Jedoch ist es deutlich kostenintensiver.

Ein Vergleich von beiden analytischen Methoden zur
Bestimmung des antioxidativen Potenzials von Stoffen
zeigt, dass sie eigentlich gleichwertig sind. Fiir den
Vergleich konnten wir uns auf Untersuchungen aus der
Literatur stiitzen. Italienische Autoren haben in Weinen
[19] den Polyphenolgehalt sowohl nach der FOLIN-CI-
OCALTEU-Methode als auch nach dem TEAC-Verfahren
bestimmt. Abbildung 5 zeigt, dass diese Methoden sich
lediglich durch Korrelationsfaktoren unterscheiden.
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Abb. 5: Vergleich des Polyphenolgehaltes in Weinen nach der TEAC-Methode
(TROLOX) und der Methode nach FOLIN-CIOCALTEU (Gallussdure-Einheiten)

Eine Untersuchung an Heidelbeeren von R. L. Prior et al.
[20] bestatigt ebenfalls, dass nur Korrelationsfaktoren
beide Methoden unterscheiden. Die Abbildung 6 zeigt
das deutlich.

50 T T 600
1 -+ 500
° 40
8
= +400 @
X 30 + 8
A 5
+300 ¥
g 3
F 20+ 2
g - 200
* ORAC [umol/g]
10 -+ 100
—e— GAE [mg{100g]
0+—— 5 5 E s e S 0
g 2 2 2 25 2 § 2 ¢
e 8 5 31 5325 5 7 3
¢ g w ¢ ¥ 5 E 2 5 3
¢ ¢ & o @™ O Z BT & %
=] © 5] ]
@ O - -

Heidelbeeresorten

Abb. 6: Vergleich des Polyphenolgehaltes bei Heidelbeeren nach der TEAC-
Methode (TROLOX) und dem FOLIN-CIOCALTEU-Verfahren (Gallussdure-
Einheiten) bezogen auf 100 g Frischgewicht

Die einzelnen Verbindungen der Inhaltsstoffe lassen sich
nur mit Hilfe der HPLC unter Verwendung eines DA-De-
tektors bestimmen. Dabei ist zu beriicksichtigen, dass die
Untersuchungen der einzelnen Stoffe doch recht kompli-
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ziert sind. In Extrakten von roten Weintrauben sind die
Stoffe in der Regel noch an Kohlenhydrate gebunden, sie
liegen als Glycoside vor.

Die Auftrennung eines glykosidischen Extraktes ist mit
Hilfe der HPLC auRerordentlich schwierig. Aus diesem
Grund werden fiir die analytische HPLC-Bestimmung
der einzelnen Komponenten die so genannte Aglykone
herangezogen. Durch geeignete Methoden werden die
Kohlenhydratreste von den einzelnen Komponenten
abgespalten.

5 Gewinnung von Extrakten
aus roten Weintrauben

Um einen Extrakt aus roten Weintrauben mit einem
hohen Gehalt an Bioflavonoiden zu gewinnen, sind
drei Aspekte von besonderer Bedeutung. Einmal ist die
Rebsorte auszuwahlen, die einen hohen Gehalt an Biofla-
vonoiden hat. Zweitens hangen die Gehalte an Bioflavo-
noiden von den Standorten der Rebsorte ab. SchlieRlich
ist ein Extraktionsverfahren zu entwickeln, damit das
Maximum an Bioflavonoiden aus dem Pflanzenmaterial
isoliert werden kann.

Um die geeignete rote Rebsorte aus deutschen Anbau-
gebieten zu ermitteln, haben wir eine gréf8ere Anzahl
deutscher Rotweine verschiedener Rebsorten von un-
terschiedlichen Standorten auf ihren Polyphenolgehalt
untersucht. Auf Grund dieser Ergebnisse haben wir uns
auf die Extraktion von gekelterten Spatburgundertrauben
und den Standort Baden-Wiirttemberg konzentriert. Mit
diesen gekelterten roten Weintrauben haben wir um-
fangreiche Extraktionsversuche durchgefiihrt, um eine
Maximum an Bioflavonoiden zu gewinnen. Die Extraktion
sollte schonend erfolgen, um die Inhaltsstoffe nicht durch
die thermische Belastung zu zerstoren.

Ausfiihrlich wurden die Einfliisse der Extraktionstempera-
tur, der Extraktionsdauer und des Extraktionsmittels auf

die Ausbeute an Bioflavonoiden untersucht. SchlieRRlich
wurde ein Percolationsverfahren mit einem geeigneten
Extraktionsmittel favorisiert.

Der Firma PROTEKUM ist es nach mehrjahriger For-
schungs- und Entwicklungsarbeit gelungen, ein scho-
nendes Verfahren zur Gewinnung eines naturbelassenen
Extraktes aus roten Weintrauben zu entwickeln.

Unser Extrakt enthalt:

Anthocyane (Cyanidin, Delphinidin, Pelargonidin),
Flavonoide (Myricetin, Quercetin, Kimpferol und Ca-
techin),

Phenolcarbonsduren (Gallussdure, Protecatechuséure,
p-Hydroxybenzoesadure, Vanillinsdure, Kaffeesdure,
Syringasdure, Ferulasdure),

als Minorkomponente Resveratrol.

Die Inhaltsstoffe liegen, wie in der Weinrebe, weitgehend
als Glycoside vor. Fiir alle diese Stoffe ist charakteristisch,
dass sie phenolische Gruppen enthalten. Den Gehalt an
Polyphenolen in unserem Extrakt bestimmen wir nach
FOLIN-CIOCALTEU. Diese Gallussdureeinheiten (GAE)
geben auch das antioxidative Potenzial des Extraktes
wieder.

Durch das von uns entwickelte spezielle Extraktionsver-
fahren enthalt unser Extrakt dariiber hinaus noch

7,5 % Weinkernol mit hohem Anteil (40 %) von cis
18:2,

216, 2 mg/100 g a-Tocopherol,

2,7 mg/100 g B-Tocopherol,

351,4 mg/100 g a-Tocopherol-acetat.

Die nachstehende tabellarische Ubersicht zeigt, dass un-
ser Extrakt durch und durch ein Naturprodukt ist und die
groRte Ubereinstimmung mit den Inhaltsstoffen der ro-
ten Weintrauben aufweist. Gegeniiber den Weintrauben
kann man es als einen Vorzug ansehen, dass unser Extrakt
keinen Zucker in nennenswerter Menge enthalt.
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Abb. 7: Gehalt an phenolischen Gruppen in verschiedenen deutschen Rotweinen bestimmt nach FOLIN-CIOCALTEU in Gallussdure-Einheiten (GAE) in mg GAE/I
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Inhaltsstoffe

Pr Flavo- | Gerb- | Antho- | Wein- Zucker/ | Ballast-
rodukte . 5 .

noide |sduren | cyane | kernol Kohlen- | stoffe

Vitamin E | hydrate

rote Wein- | + + + + + +
trauben
Most von (+) (+) (+) - +
roten Wein-
trauben
Rotwein + + +
natiirlicher
Extrakt + + + +
roter Wein-
trauben
(PROTEKUM)

Tab. 3: Ubersicht iiber die wichtigsten Inhaltsstoffe in roten Weintrauben
und Produkten

Unsere Extrakte werden auch auf mogliche gesundheits-
gefdhrende Stoffe, die aus Agrarchemikalien stammen
konnten, sorgfaltig analytisch untersucht. Im Ergebnis
konnen wir feststellen, dass von unserem Extrakt hin-
sichtlich der Schwermetalle, der anderen Metalle und
Pestizide keine gesundheitlichen Gefahrdungen ausge-
hen.

6 Entwicklung von ,Functional Foods” mit
dem Extrakt aus roten Weintrauben

Der Verzehr von Obst und Gemiise gilt heute als Selbst-
verstandlichkeit fiir eine gesunde Erndhrung. Mit dem
Obst und Gemiise nehmen wir neben Kohlenhydraten,
Fetten und Eiweil$ lebenswichtige Vitamine, Ballaststoffe,
Mineralstoffe sowie eine Reihe von sekunddren Pflanzen-
stoffen zu uns. Zu wichtigen Vertretern der sekundéren
Pflanzenstoffe gehoren die so genannten Bioflavonoide.
Dazu zdhlen Pflanzenfarbstoffe, die Anthocyane, und Fla-
vonoide, die im Obst und Gemiise weit verbreitet sind.
Aus erndhrungsphysiologischer Sicht zdhlen die Bioflavo-
noide zu den Antioxidantien und sind Radikalfinger.
Um sich gesund zu erndhren, miisste eine Person tdglich
etwa 500 bis 1000 g Obst/Gemiise zu sich nehmen. Das
ist in der Regel nicht der Fall. Niederlandische Wissen-
schaftler empfehlen, auf der Grundlage von epidemio-
logischen Untersuchungen, einen tédglichen Verzehr von
Flavonoiden von ca. 30 mg. Aus statistischen Angaben
wurde abgeleitet, dass in Deutschland durchschnittlich
ca. 12 mg Flavonoide verzehrt werden. Das vorhandene
Defizit an diesen sekundaren Pflanzenstoffen ldsst sich
gezielt durch Nahrungsergdanzungsmittel in ,,Functional
Foods* ausgleichen. Der Markt von Functional Foods
entwickelt sich in den USA und Japan sehr rasch und
sicherlich werden diese Produkte auch in Deutschland
zunehmend an Bedeutung gewinnen.

Aus vielfdltigen Versuchen biochemischer Natur und zu-
nehmend auch klinischen Untersuchungen geht hervor,
dass die Bioflavonoide der roten Weintrauben protektive
Wirkungen gegen Herz-Kreislauf-Erkrankungen aufwei-
sen. Aus ersten Tierversuchen und Untersuchungen an
humanen Krebszellen wird deutlich, dass die Inhaltsstoffe
der roten Weintrauben praventive Wirkungen gegeniiber
Krebserkrankungen haben.
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Abb. 8: Bedeutendste Ursachen fiir die Sterblichkeit (841 646) in Deutschland
im Jahr 2002

Die vorbeugende Wirkung der Inhaltsstoffe des Rotweins
gewinnt besondere Bedeutung vor dem Hintergrund
der Statistik iiber die Todesursachen in Deutschland.
Allein 2002 starben 47 % der Deutschen an Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen. [21] Offensichtlich nehmen wir in
Deutschland zu geringe Mengen an Antioxidantien, an
Bioflavonoiden, zu uns.

PROTEKUM bietet heute verschiedenen Branchen der
Nahrungsmittelindustrie den Extrakt aus roten Wein-
trauben als Nahrungserganzungsmittel mit besonderem
gesundheitlichen Nutzen an.

Verschiedene Betriebe der Nahrungs- und Genussmittelin-
dustrie haben Produkte mit unserem Extrakt entwickelt.
So liegen Entwicklungen zu Bonbons mit dem Extrakt
aus roten Weintrauben vor. In Backwaren, z. B. in Brot,
werden Produkte mit dem Extrakt aus roten Weintrauben
angeboten. Produkte der Getrankeindustrie befinden sich
in der Entwicklung.

7 Zusammenfassung

Erkenntnisse der Biochemie, der Erndhrungswissen-
schaften und der klinischen Medizin zeigen, dass den
Inhaltsstoffen der roten Weintrauben als Antioxidantien
und Radikalfangern eine beachtliche Bedeutung bei der
Pravention von Herz-Kreislauf-Erkrankungen zukommt.
Aus den roten Weintrauben haben wir durch eine scho-
nende Technologie einen naturbelassenen Extrakt gewon-
nen. Die Inhaltsstoffe konnten durch HPLC charakterisiert
und der Polyphenolgehalt mit Hilfe der Methode von
FOLIN-CIOCALTEU in Gallussdureeinheiten (GAE) be-
stimmt werden. Der Extrakt aus roten Weintrauben
soll als Nahrungserganzungsmittel in der Lebens- und
Genussmittelindustrie eingesetzt werden. Erste Produkte
mit dem Extrakt aus roten Weintrauben sind Bonbons,
Brausetabletten und Brot. In diesen Lebensmitteln sind
bestimmte Gehalte an Polyphenolen enthalten und stan-
dardisiert.
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