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Beschreibung
Erfindungsgebiet

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft eine Zusammensetzung von Pflanzenstanolen in veresterter Form,
die einen Sitostanolfettsdureester enthalten, insbesondere zur Verwendung als Mittel zur Absenkung des Se-
rumcholesterinspiegels. Eine derartige Zusammensetzung kann vorteilhafter Weise in Speisedlen und -fetten
und in fetthaltigen Nahrungsmitteln verwendet werden.

Hintergrund der Erfindung

[0002] Pflanzensterole sind wesentliche Bestandteile aller Pflanzen. Ihre Funktionen bei Pflanzen dhneln den
Funktionen von Cholesterin bei Saugetieren. Die am haufigsten vorkommenden Pflanzensterole in der Flora
sind B-Sitosterol, Campesterol und Stigmasterol. Die chemische Struktur dieser Pflanzensterole ist der von
Cholesterin sehr ahnlich, wobei die Unterschiede in der Seitenkette der Hauptkette des Molekiils liegen. Im
Vergleich zu Cholesterin weist die Seitenkette von Sitosterol beispielsweise eine zusatzliche Ethylgruppe auf
und die Seitenkette von Campesterol eine zusatzliche Methylgruppe.

[0003] Seit den 50er Jahren ist bekannt, dass Pflanzensterole den Serumcholesterinspiegel wirksam senken.
Auch bei Verabreichung in nur relativ kleinen Mengen (einige Gramm pro Tag) verringern sie wirksam die Ab-
sorbierbarkeit von bilidarem Cholesterin und Nahrungscholesterin und senken so den gesamten Serum- und
den LDL-Cholesterinspiegel (12, 28, siehe auch 27, 32). Der Mechanismus, durch den die Cholesterinabsorp-
tion eingeschrankt wird, ist noch immer nicht im einzelnen bekannt, es wird jedoch angenommen, dass Pflan-
zensterole Cholesterin aus der micellaren Phase verdrangen und so dessen Absorption verhindern. In prak-
tisch allen frilhen Studien konzentrierte sich das Interesse an Pflanzensterolen hauptsachlich auf Sitosterol
oder dessen hydrierte Form Sitostanol. Die Sterolzusammensetzung der getesteten Zubereitungen wurde je-
doch nicht immer gut dokumentiert und die Sterolzubereitungen, die in den meisten Studien verwendet wur-
den, enthielten ebenfalls unterschiedliche Mengen anderer Sterole.

[0004] Pflanzensterole wurden als sicheres Mittel zur Senkung des Serumcholesterinspiegels angesehen, da
sie natiirliche Bestandteile von pflanzlichen Fetten und Olen sind. Auerdem ist ihre Absorption aus dem Darm
gesunder Versuchsobjekte begrenzt und die begrenzten Mengen, die absorbiert werden, werden in der Galle
aus dem Korper ausgeschieden. Die Absorptionsrate der Pflanzensterole variiert bei einzelnen Personen und
bei den verschiedenen Pflanzensterolen, doch bei gesunden Menschen werden gewdhnlich weniger als 5%
der Pflanzensterole aus dem Verdauungstrakt absorbiert (27). Es wurde jedoch auch gezeigt, dass bis zu 10%
Nahrungscampesterol absorbiert wurden (20).

[0005] Bei einigen seltenen Krankheiten wie Sitosterolamie werden Pflanzensterole aullergewohnlich wirk-
sam absorbiert und auch die Ausscheidung aus dem Korper auf biliarem Wege ist beeintrachtigt. Der Serum-
spiegel von Sitosterol, Campesterol und auch deren gesattigter Formen Sitostanol und Campestanol ist stark
erhoht. Der erhdhte Spiegel an gesattigten Stanolen ist hdchstwahrscheinlich eher auf deren wirksamere en-
dogene Synthese als auf eine wirksamere Absorption zurlickzufihren (10, 27). Ohne Behandlung flihrt Sitos-
terolamie schon in jungen Jahren zu Xanthomatosis und Koronarherzkrankheiten. Bei Menschen mit dieser Er-
krankung kann eine Verabreichung von ungesattigten Pflanzensterolen in gréReren Mengen als den normaler-
weise in der Nahrung vorliegenden zu gefahrlichen gesundheitlichen Auswirkungen fihren.

[0006] Lees und Lees (25) haben die Wirkungen von drei verschiednen Sitosterolzubereitungen auf Plasma-
lipid- und -lipoproteinkonzentrationen getestet. Eine der Zubereitungen war Cytellin, eine handelstibliche Zu-
bereitung (Eli Lilly Co., USA), die 60-65% Sitosterol und 35-40% andere Sterole, hauptsachlich Campesterol,
enthielt. Eine durchschnittliche Dosis von 18 g/Tag, auf drei Verabreichungen verteilt, fiilhrte zu einer durch-
schnittlichen Senkung des gesamten Plasmacholesterins um 10,5% und des LDL-Cholesterins um 15%. Wenn
normalerweise nur Spuren von Pflanzensterolen einschlief3lich Campesterol im Plasma gefunden werden (10,
33), so schwankte die Konzentration der Campesterole im Plasma zwischen 4 bis 21 mg/dl bei den von Lees
und Lees getesteten Versuchsobjekten (25). In der Erérterung betonten die Autoren deutlich, dass, da die athe-
rogene Wirkung von Campesterol nicht bekannt ist, die Verwendung einer Sitosterolzubereitung mit relativ ho-
hem Campesterolgehalt wie der in ihrer Studie verwendeten Cytellin-Zubereitung nicht empfohlen werden
kann.

[0007] Lees et al. (26) untersuchten aulierdem die Wirksamkeit von Pflanzensterolen aus Sojadél und Tall6l
zur Absenkung des Cholesterinspiegels im Blut. Es wurden zwei verschiedene physische Formen eines jeden
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Pflanzensterols verwendet, namlich eine Suspension und ein Pulver. Das Sojasterol bestand zu 60-65% aus
Sitosterol und zu 35% aus Campesterol und es wurde eine tagliche Dosis von durchschnittlich 18 g Sterole pro
Tag (Bereich 9-24 g) in drei gleichen Dosen verabreicht. In dieser Studie wurde eine TalldIsterolzubereitung
mit nur etwa 5% Campesterol verwendet. Eine tagliche Dosis von 3 Gramm beider Tall6lsterolzubereitungen
(Pulver und Suspension) wurde getestet. AulRerdem wurden eine Dosis von 6 Gramm Tall6lsterolsuspension
getestet.

[0008] Sojasterol in beiden physischen Formen und Tallélsterol in Pulverform senkte den Cholesteringehalt
im Plasma um durchschnittlich 12% (26). In dieser Studie wurde jedoch auch die relativ hohe Absorbierbarkeit
von Campesterol beobachtet, die schon zuvor gezeigt wurde. Bei den 5 getesteten Patienten lag der Campes-
terolgehalt im Plasma zwischen 5 und 21 mg/dl (Mittel 16 mg/dl). Auch wenn die cholesterinsenkende Wirkung
von Sojasterol sich als wesentlich erwies, empfahlen die Autoren dessen Verwendung als cholesterinsenken-
des Mittel auch hier nicht. Sie empfahlen im Gegenteil, dass pharmazeutische Pflanzensterolzubereitungen ein
Minimum an Campesterol und ein Maximum an Sitosterol enthalten sollten. Die beiden oben genannten Stu-
dien lassen den Schluss zu, dass die Verwendung von Sterolen auf Basis von Pflanzendl wie Sojasterol nicht
im geringsten empfehlenswert ist.

[0009] Gesattigte Pflanzensterole wie Sitostanol und Campestanol liegen in den meisten Pflanzendlen ledig-
lich in Spuren vor. Talldlsterole enthalten jedoch 10-15% Sitostanol, der gesattigten Form von Sitosterol. Sito-
stanol kann ebenfalls durch Hydrierung der Doppelbindung in Sitosterol hergestellt werden. In den jlingsten
Studien, die mit Tieren und Menschen als Versuchsobjekten durchgefihrt wurden, hat sich gezeigt, dass Sito-
stanol als cholesterinsenkendes Mittel bessere Wirkung zeigt als Sitosterol (8, 16, 17, 18, 19, 36).

[0010] Ein weiterer Vorteil von Sitostanol ist, dass es faktisch nicht absorbierbar ist. Mehrere Studien (z. B. 9,
16, 17, 21) haben gezeigt, dass Sitostanol praktisch nicht absorbierbar ist, wahrend kleine Mengen (< 5%) sei-
ner ungesattigten Form Sitosterol (33) absorbiert werden kénnen. In ahnlicher Weise zeigten Amstrong und
Carey (6) in einer In-Vitro-Studie, dass Cholestanol, eine gesattigte Form des Cholesterins, starker hydrophob
und schlechter absorbierbar war als Cholesterin.

[0011] Wenn Sitostanol durch Hydrierung der gebrauchlichsten Pflanzensteroiquellen hergestellt wird, wird
ein weiteres gesattigtes Pflanzensterol, namlich Campestanol, aus Campesterol gebildet. Bis vor kurzem war
wenig Uber die Absorbierbarkeit und die mégliche hypocholesterinamische Wirkung dieses Stanols bekannt.
Auf Basis der oben genannten Daten, die belegen, dass gesattigte Sterole schlechter absorbiert werden als
deren ungesattigte Formen, kénnte man annehmen, dass Campestanol faktisch nicht absorbierbar ist.

[0012] Zur Untersuchung der Absorbierbarkeit verschiedener Pflanzensterole haben Heinemann et al. (20)
die intestinale Absorption von Cholesterin mit Campesterol, Sitosterol, Stigmasterol und auch mit geringen
Konzentrationen von Sitostanol und Campestanol bei Menschen mittels eines intestinalen Perfusionsverfah-
rens verglichen. Die Ergebnisse zeigten, dass die Absorptionsrate der verschiedenen Pflanzensterole bei den
verschiedenen Pflanzensterolen unterschiedlich war, wobei diese im Durchschnitt fir Sitosterol 4,2%, fir Stig-
masterol 4,8%, fir Campesterol 9,6% und fir Campestanol 12,5% betrug. Es wurden grof3e Unterschiede bei
der Absorptionseffizienz bei den zehn mannlichen Versuchspersonen festgestellt.

[0013] So zeigte sich gemaf Heinemann et al. (20), dass Campestanol wirksamer absorbiert wurde als seine
ungesattigte Form Campesterol. Dies steht der Annahme auf der Grundlage zuvor genannter Studien entge-
gen, die zeigten, dass die gesattigten Sterole (Sitostanol, Cholestanol) schlechter absorbierbar waren als die
ungesattigten (Sitosterol, Cholesterin). Der Grund hierfiir wurde bisher nicht geklart. Heinemann et al. (20) ver-
muteten jedoch, dass der Grund fir dieses widerspriichliche Ergebnis darin liegt, dass die Studie von
Amstrong und Carey (6) unter In-Vitro-Bedingungen durchgefiihrt wurde und dass die Theorie, der zufolge die
Hydrophobie ein wichtiger Faktor in der micellaren Bindung und/oder Absorption ist, unter In-Vivo-Bedingun-
gen nicht von Bedeutung ist. Diese Vermutung erklart jedoch nicht die Tatsache, dass mehrere Studien, die die
geringere Absorbierbarkeit von Sitostanol im Vergleich zu der von Sitosterol zeigten, unter In-Vivo-Bedingun-
gen durchgefihrt wurden. So wurde von den Autoren keine Erklarung fir die Ergebnisse von Heinemann et al.
(20), die im Widerspruch zu friiheren Ergebnissen stehen, gegeben.

[0014] Sugano et al. (34) untersuchten die hypocholesterindmische Wirkung von Maissterolen (Zusammen-
setzung: 31% Campesterol, 4% Stigmasterol und 65% Sitosterol) und Maisstanolen (Zusammensetzung: 31%
Campestanol und 69% Sitostanol), die durch Hydrierung eines Maisolsterolgemischs hergestellt wurden. Zwei
Versuche wurden an Ratten durchgefiihrt. Sowohl Sterol als auch Stanol zeigten hypocholesterinamische Wir-
kung bei einem Anteil von 0,5-1% der Nahrung, wenn Cholesterin (1% der Nahrung) aufgenommen wurde.
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Beim ersten Versuch wurde kein wesentlicher Unterschied in der hypocholesterindmischen Wirkung von Pflan-
zensterolen und Pflanzenstanolen festgestellt. Beim zweiten Versuch zeigten jedoch bei gleichem Nahrungs-
anteil die Pflanzenstanole deutlich bessere Wirkung bei der Senkung der Cholesterinkonzentration im Plasma
als die Pflanzensterole (statistisch signifikant bei p < 0,02). Aulierdem war bei Ratten, denen die 1,0%-Sta-
nol-Diat gefittert wurde, der Cholesterinspiegel im Plasma deutlich niedriger (p < 0,02) als bei den Tieren, de-
nen die cholesterinfreie Diat gefittert wurde. Bei Ratten, denen die 1,0%-Sterol-Diat gefuttert wurde, wurde
dies nicht beobachtet.

[0015] Sugano et al. (34) haben nicht den Unterschied in der hypocholesterinamischen Wirkung von Stanol-
gemischen mit hohem Sitostanolgehalt und niedrigem Campestanolgehalt (auf Basis von Tall6lsterol) und Sta-
nolgemischen mit einem wesentlich héheren Campestanolgehalt (auf Basis von Pflanzendlsterol) untersucht.
Verglichen wurde die hypocholesterinamische Wirkung eines ungesattigten Sterolgemischs mit der des ent-
sprechenden gesattigten Stanolgemischs. Spatere Studien dieser Forschungsgruppe konzentrierten sich auf
die spezifische cholesterinsenkende Wirkung von Sitostanol und im Vergleich zu Sitosterol (21, 22, 23, 35).
Tatsachlich wird in einer spateren Veroffentlichung (23) auf die oben erwahnte Pflanzenstanolstudie (34) ver-
wiesen, wobei nur die hypocholesterinamische Wirkung von 3-Sitostanol im Vergleich zu B-Sitosterol erwahnt
wird, ohne dass eine hypocholesterinamische Wirkung von gesattigten Sterolen (einschliellich Campestanol)
im Vergleich zu ungesattigten Sterolen erdrtert wird. In den oben genannten spateren Studien wurden Sterol-
gemische mit der typischen Zusammensetzung aus hydrierten Talldlsterolen mit hohem Sitostanolgehalt (>
90%) verwendet.

[0016] Miettinen und Vanhanen (30) haben gezeigt, dass Sitostanol in der Fettsdureesterform bessere Wir-
kung zeigt als freies Sitostanol bei der Senkung des Serumcholesterinspiegels. Spatere Studien haben auch
gezeigt, dass die Verwendung von Sitostanolestern als Teil der taglichen Diat ein wirksames Mittel zur Senkung
der gesamten Serum- und LDL-Cholesterinkonzentrationen ist (13, 14, 15, 31, 37, 38). Der Vorteil der Verwen-
dung von Stanolestern anstelle von freiem Stanol liegt auch darin, dass die Stanolester fettléslich sind und da-
her leicht in viele verschiedene Nahrungsmittel eingearbeitet werden konnen, ohne den Geschmack, das Aro-
ma oder das physikalische Verhalten des Endprodukts zu verandern. Das Verfahren zur Herstellung von Sito-
stanolfettsaureestern und die Verwendung von fettldslichen Stanolestern in Nahrungsmitteln ist in US-Patent
Nr. 5,502,045 (2) beschrieben.

[0017] Straub (3) schlagt die Verwendung von gesattigten Stanolen (Sitostanol, Clionastanol, 22,23-Dihy-
drobrassicastanol, Campestanol und Mischungen davon) vor flr ein Verfahren zur Herstellung einer Nahrungs-
mittelzusatzzusammensetzung, bei dem Stanole mit einem essbaren Léslichkeitsverbesserer, einer wirksa-
men Menge eines geeigneten Antioxidationsmittels und einer wirksamen Menge eines geeigneten Dispergier-
mittels gemischt werden. Diese Nahrungsmittelzusatze sollen die Cholesterinabsorption aus cholesterinhalti-
gen Nahrungsmitteln und Getranken wie z. B. Fleisch, Eiern und Milchprodukten verringern. In diesem Patent
werden jedoch keine Daten vorgelegt, die eine klinische Wirkung oder die Absorption von Nahrungssterolen
belegen.

[0018] Eugster et al. (1) lehren die Verwendung geringer Mengen Sterole, ihrer Fettsaureester und Glucoside
zur Behandlung von Tumoren. Die von Eugster et al. vorgeschlagenen Herstellungsfahren beinhalten gefahr-
liche chemische Stoffe wie N,N'-Carbonyldiimidazol, Thionylchlorid und Lésungsmittel wie Tetrahydrofuran,
Benzol, Chloroform oder Dimethylformamid. Eugster et al. &uRern sich zwar zur moglichen Verwendung dieser
Stoffe als Nahrungsmittel und als Nahrungsmittelzusatze, legen jedoch keine Daten zur hypocholesterinami-
schen Wirkung vor oder beanspruchen eine solche Verwendung. Es ist schwierig, aus der Offenbarung von
Eugster et al. einen deutlichen Eindruck zu gewinnen, wie das Endprodukt gereinigt wird, um einen ausrei-
chend reinen Sterolester in ausreichend groRen Mengen fiir die Verwendung als Nahrungsbestandteil zu er-
halten. Die einzigen Reinigungsverfahren, auf die verwiesen wird, sind Dinnschichtchromatographie und
Hochleistungsflissigchromatographie. Aus diesem Grunde ist das Herstellungsverfahren, auf das Eugster et
al. in der Patentschrift verweisen, auf kleine Mengen beschrankt.

[0019] Das US-Patent 3,751,569 (4) beschreibt die Zugabe von Pflanzensterolfettsdureestern zu Kochdl mit
dem Ziel, den Serumcholesterinspiegel beim Menschen zu senken. Das Patent schlagt ein Verfahren zur Ver-
wendung in der Veresterung von freien Sterolen vor, das keinesfalls die Anforderungen zur Herstellung eines
nahrungsmittelgeeigneten Produktes erfiillt. Dem Patent zufolge wird die Veresterung zwischen einem freien
Sterol und einem Fettsdureanhydrid durchgefiihrt, wobei Perchlorsaure als Katalysator eingesetzt wird. Der
verwendete Katalysator und der verwendete Stoff sind flir Nahrungsmittelverfahren nicht akzeptabel. AulRer-
dem betrifft das Patent nur die Fettsdureester von nativen Pflanzensterolen. Das im deutschen Patent DE 22
48 921 (5) vorgeschlagene Verfahren fiir die Veresterung von in Olen und Fetten vorliegenden Sterolen durch

4/13



DE 696 32 481 T3 2008.11.27

ein chemisches Umesterungsverfahren erfiillt die Kriterien fur Nahrungsmittelverfahren. Bei diesem Patent
werden freies Sterol und ein Uberschuss an Fettsaureestern zu einer Ol- oder Fettmischung gegeben, worauf-
hin das gesamte Fettgemisch durch ein allgemein bekanntes Umesterungsverfahren umgeestert wird. In dem
daraus resultierenden Fettgemisch sind praktisch alle freien Sterole zu Fettsaureestern umgewandelt. Dies
dient dem Zweck, freie Sterole in pflanzlichen oder tierischen Olen vor méglichen Veranderungen wahrend der
Verarbeitung zu schiitzen.

[0020] Frihere Daten zeigen, dass Campesterol, eines der wichtigsten Pflanzensterole, relativ wirksam ab-
sorbiert wird. Daher wurde empfohlen, nur Pflanzensterolmischungen mit einem Minimumgehalt an Campes-
terol zur verwenden. Dies hat in der Praxis dazu gefuhrt, dass Sterolmischungen wie Tall6Isterole mit hohem
Sitosterolgehalt verwendet werden.

[0021] Die meisten Arbeiten zu Stanolen beschaftigen sich nur mit Sitostanol. Die Studie von Heinemann et
al. (20), die zeigt, dass Campestanol, die gesattigte Form von Campesterol, schneller absorbiert wird als Cam-
pesterol oder Sitosterol (12,5%, 9,6% bzw. 4,2%), hat zu einem ,Konsens" geflihrt, dass gesattigte Sterolmi-
schungen mit ,erh6htem" Campestanolgehalt aufgrund der Campestanolabsorption gefahrlich sind. Ein klarer
Beweis hierfir ist, dass alle klinischen Studien zur Verwendung von Stanolen (Sitostanol) auf Basis von Ste-
rolmischungen mit hohem Gehalt an Sitostanol und niedrigem Gehalt an Campestanol durchgefiihrt wurden.

[0022] Viele Studien (z. B. 8, 17, 18, 19, 23, 36) belegen die Tatsache, dass Sitostanol, die gesattigte Form
von Sitosterol, in der Senkung des Cholesterinspiegels im Blut wirksamer ist als das entsprechende ungesat-
tigte Sitosterol. AuRerdem werden gesattigte Sterole in sehr beschrankten Mengen absorbiert, wodurch die
Verwendung von gesattigten Sterolen zu einem sicheren Mittel zur Absenkung des Cholesterins auf einer Po-
pulations-Basis wird. Unter den ungesattigten Sterilen wird insbesondere Campesterol in so grof’ien Mengen
absorbiert, dass man sich deutlich gegen die Verwendung von Sterolmischungen mit erhéhtem Campesterol-
gehalt (z. B. Sterolmischungen auf Basis von Pflanzendl) aussprechen sollte (25, 26).

[0023] Entsprechend besteht ein starkes Vorurteil gegen die Verwendung von Campestanol in wesentlichen
Mengen als Nahrungszusatz und dies hat die gesamte Bandbreite der Pflanzensterol enthaltenden Ausgangs-
stoffe ernstlich auf die beschrankt, die eine relativ geringe Menge an Campesterol und seiner gesattigten Form
Campestanol enthalten.

Kurze Beschreibung der Erfindung

[0024] Die Erfindung betrifft Pflanzenstanolzusammensetzungen, die Sitostanol als einen Hauptbestandteil
enthalten, aber mit wesentlichen Mengen Campestanol, verestert zu Fettsaureestern, und die der Absenkung
des Serumcholesterinspiegels im Blut dienen.

[0025] Diese Stanolfettsdureesterzusammensetzungen, die Sitostanolfettsaureester als Hauptbestandteil
enthalten, aber mit wesentlichen Mengen Campestanolfettsdureester, kénnen in essbaren Produkten als Nah-
rungsbestandteil zur Senkung des Serumcholesterinspiegels im Blut verwendet werden.

[0026] Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist es, das Spektrum der Pflanzenrohstoffe zu erweitern, die
fir die Herstellung von Stoffen fiir essbare Produkte, insbesondere Speisetle und -fette und fetthaltige Nah-
rungsmittel, geeignet sind, welche den Cholesterinspiegel im Blutserum regulieren sollen. Die Erfindung er-
moglicht die Verwendung von Pflanzendlen und -fetten, die auer Sitosterol auch eine wesentliche Menge
Campesterol enthalten, als Ausgangsstoffe fiir diese Zwecke.

[0027] Geeignete Ausgangsstoffe zur Verwendung in der Herstellung der Zusammensetzungen der vorlie-
genden Erfindung sind z. B. Mais, Soja und Raps, aber auch andere Pflanzen mit einer Pflanzensterolzusam-
mensetzung mit hohem Campesterolgehalt kbnnen verwendet werden.

[0028] Die neuartige Zusammensetzung der vorliegenden Erfindung kann in Nahrungsmitteln eingearbeitet
werden wie Kochdle, Margarine, Butter, Mayonnaise, Salatdressings, Backfett, Kase (sowohl gereifte als auch
ungereifte Kasesorten) und andere fetthaltige Nahrungsmittel.

[0029] Die Zusammensetzung der vorliegenden Erfindung kann ebenfalls als solche verzehrt werden.
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Detaillierte Beschreibung der Erfindung

[0030] Die charakteristischen Merkmale der vorliegenden Erfindung sind in den beigefligten Anspriichen dar-
gelegt.

[0031] Gemal der vorliegenden Erfindung enthalt die Pflanzenstanolfettsaureesterzusammensetzung zu-
satzlich zu ihrem Hauptbestandteil Sitostanolfettsdureester, auch eine wesentliche Menge von mindestens
20% Campestanolfettsaureester.

[0032] Die Zusammensetzung enthalt vorzugsweise 20-40% und weiter bevorzugt 25-35%, z. B. etwa 30%,
Campestanolfettsdureester. Die Zusammensetzung wurde verestert, um diese lipophil zu machen.

[0033] In der gesamten Beschreibung werden alle Prozentangaben in Gewichtsprozent angegeben, wenn
dies nicht anderweitig spezifiziert ist. In der vorliegenden Beschreibung beziehen sich die Zahlen in Klammern
auf Veroffentlichungen, die in dem angefiigten Literaturverzeichnis aufgefihrt sind.

[0034] Daten, die Uberraschenderweise und entgegen dem herrschenden Vorurteil erhalten wurden, zeigen,
dass eine hydrierte Stanolfettsaureestermischung, die Sitostanolfettsdureester als Hauptbestandteil, aber mit
wesentlichen Mengen Campestanolfettsdureester, enthalt, mindestens so wirksam ist wie eine Stanolfettsau-
reestermischung, die mehr als 90% Sitostanolfettsdureester enthalt und einen geringen Campestanolfettsau-
reestergehalt hat, wodurch gezeigt wird, dass Campestanol bei der Verringerung der Cholesterinabsorption
mindestens so wirksam ist wie Sitostanol. Aulterdem zeigen die Daten aus der Sterolanalyse von Blutserum
deutlich, dass Campestanol praktisch nicht absorbiert wird, wobei der Gehalt im Blutserum etwa 40% geringer
ist als der des Sitostanols. So muss eine Stanolfettsdureestermischung, die Sitostanolfettsaureester als Haupt-
bestandteil enthalt, aber mit wesentlichen Mengen Campestanolfettsaureester, als ebenso ungefahrlich ange-
sehen werden wie eine herkdmmliche Stanolfettsaureestermischung auf Basis von Tallsterol. Diese Daten ste-
hen in starkem Kontrast zur herrschenden Meinung bezliglich der Wirksamkeit und Ungefahrlichkeit von Stan-
olmischungen mit erhéhtem Campestanolgehalt (siehe 20, 27, 34).

[0035] US-Patent 5,502,045 (2) zeigt, dass Sitostanolfettsdureester bessere Wirkung bei der Senkung des
Cholesterinspiegels im Blut zeigen als freies Sitostanol. Spatere Studien haben die cholesterinsenkende Wir-
kung einer Margarine, die fettldsliche Sitostanolfettsdureester enthielt (z. B. 31), deutlich bestatigt.

[0036] Die Verwendung von Stanolfettsaureestern anstelle von freien Stanolen ist entscheidend fir deren
breit gefacherte Verwendung in verschiedenen fetthaltigen Nahrungsmitteln, da nur die Stanolfettsaureester in
Speisedlen und -fetten in solchen Mengen l6slich sind, dass der Gehalt ausreicht, um die Absorption sowonhl
von Nahrungscholesterin als auch biliarem Cholesterin aus dem Verdauungstrakt zu reduzieren.

[0037] Die Loslichkeit von Stanolestern in Speisedlen und -fetten liegt bei bis zu 35-40%, wohingegen die
Loslichkeit von freien Sterolen in Speisdlen und -fetten auf lediglich h6chstens 2 Gew.-% bei einer Temperatur
von 21°C (24) beschrankt ist. GroRere Mengen konnten unter Verwendung verschiedener oberflachenaktiver
Stoffe, Losungsvermittler oder Dispergiermittel eingearbeitet werden, aber auch die Verwendung dieser Stoffe
gewabhrleistet nicht die FettlGslichkeit. Die Verwendung der oben genannten Stoffe ist Uiblicher Weise gesetzlich
eingeschrankt oder untersagt. AuBerdem beeintrachtigt ein Gehalt an freien Sterolen von 1% die physikali-
schen Eigenschaften des Fetts oder Ols, dadurch, dass sie eine Veranderung der Struktur und des physikali-
schen Verhaltens des Produkts verursacht. Dies ist bei der Verwendung von Stanolfettsdureestern nicht der
Fall, da die physikalischen Eigenschaften des Fettgemischs einfach durch Abanderung der Fettsaurezusam-
mensetzung des Gemischs verandert werden kénnen.

[0038] Es ist offensichtlich, dass Stanolfettsaureester leicht in andere Nahrungsmittel als Margarine und Brot-
aufstriche eingearbeitet werden kénnen wie in dieser Erfindung beschrieben. US-Patent Nr. 5,502,045 (2) gibt
weitere Beispiele moglicher Verwendungen. Es ist jedoch fiir den Fachmann offensichtlich, dass Stanolfettsau-
reester zu vielen verschiedenen Nahrungsmitteln zugegeben werden kénnen, insbesondere zu fetthaltigen
Nahrungsmitteln.

[0039] Es wurden viele Verfahren zur Herstellung von Sterolfettsdureestern vorgeschlagen. Die Nachteile die-
ser Verfahren bestehen darin, dass bei fast all diesen Verfahren Stoffe verwendet werden, die fiir ein Produkt,
das als Makroernahrungszusatz in Nahrungsmitteln verwendet werden soll, nicht akzeptabel sind. Die Verwen-
dung giftiger Stoffe wie Thionylchlorid oder Anhydrid-Derivaten von Fettsauren ist tblich.
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[0040] Das bevorzugte Verfahren zur Herstellung von Stanolfettsdureestern von Sterolen ist in US-Patent Nr.
5,502,045 (2) beschrieben. Dieses Verfahren basiert auf dem Interesterifizierungsverfahren, das in der Spei-
sefett- und Speisetlindustrie haufig verwendet wird. Das Veresterungsverfahren weicht darin in vorteilhafter
Weise von friheren Verfahren ab, dass keine weiteren Stoffe auRer dem freien Stanol, einem Fettsaureester
oder einer Fettsaureestermischung und einem Umeste-rungskatalysator wie Natriumethylat verwendet wer-
den. Ein wichtiges Merkmal dieses Verfahren besteht darin, dass einer der Stoffe, der Fettsaureester, im Uber-
schuss verwendet wird und als Lésungsmittel fungiert, das das Stanol unter den eingesetzten Bedingungen
(Vakuum 5-15 mm Hg) I6st. Die Reaktion liefert ein Gemisch von Fettsaureestern und Stanolfettsaureestern.
Die Stanolfettsaureester kdnnen durch Vakuumdestillation einfach zu fast reinen Stanolfettsaureestern kon-
zentriert werden, wodurch der Uberschuss an Fettsdureestern entfernt wird. Alternativ kann das Gemisch als
solches vor der Durchfiihrung des Desodorierungsschritts zum endglltigen Fettgemisch gegeben werden.

[0041] Stanole kommen in kleinen Mengen in der Natur vor, z. B. in Weizen, Roggen, Mais und Triticale, und
kdnnen somit in kleinen Mengen in der taglichen Nahrung vorkommen (11, 14). Stanole kénnen leicht durch
Hydrierung nattrlicher Sterolgemische hergestellt werden. Anfang 1996 waren nur Tallsterolgemische ausrei-
chend hoher Reinheit (Sterolgehalt > 98%) zur Verwendung als solche in Nahrungsmitteln im Handel erhaltlich.
Pflanzensterole mit wesentlichem Gehalt an Campesterol wie Sterolmischungen auf Basis von Pflanzendl er-
halt man beispielsweise als Nebenprodukt der Tocopherol-Herstellung aus Pflanzendldestillaten. Die so erhal-
tenen Pflanzensterole kdnnen durch bereits bekannte Hydrierungsverfahren in Stanole umgewandelt werden,
wie etwa ein Verfahren, das auf der Verwendung eines Pd/C-Katalysators in organischen Losungsmitteln ba-
siert (7). Fur den Fachmann ist es offensichtlich, dass eine Vielzahl von Pd-Katalysatoren und Losungsmitteln
zur Durchfiihrung der Hydrierung verwendet werden kdnnen, bei der unter optimierten Bedingungen nur gerin-
ge Mengen ungesattigte Sterole nicht umgewandelt werden, wahrend nur geringe Mengen der typischen de-
hydroxylierten Nebenprodukte Stane und Stene (< 1,5%) gebildet werden.

[0042] Die vorliegende Erfindung vergleicht die hypocholesterinamische Wirkung einer Stanolfettsaureester-
mischung, die einen hohen Gehalt an Sitostanolfettsaureester aufweist, wobei Sitostanol im Allgemeinen unter
Experten auf dem Gebiet als sicherstes und wirksamstes Pflanzensterol zur Verminderung der Cholesterinab-
sorption und somit zur Senkung des Serumcholesterinspiegels mittels einer Stanolfettsaureestermischung, die
eine wesentliche Menge Campestanolfettsaureester enthalt, gilt. In dieser Patentbeschreibung wird zum ers-
ten Mal die hypocholesterinamische Wirkung von veresterten Stanolen auf Basis von Pflanzendélen beim Men-
schen berichtet. In dieser Erfindung wird zum ersten Mal gezeigt, dass eine Stanolfettsaureestermischung mit
einem wesentlichen Campestanolfettsaureestergehalt (iber 20% und vorzugsweise etwa 30%) mindestens
genauso wirksam ist wie Stanolfettsdureestermischungen mit hohem Sitostanolfettsaureestergehalt. AulRer-
dem weisen die Ergebnisse der vorliegenden Studie deutlich darauf hin, dass Campestanol im Gegensatz zur
Aussage von Heinemann et al. (20) praktisch nicht absorbiert wird.

Klinische Studien
[0043] Zur Erforschung der hypocholesterinamischen Wirkung von Margarine mit Pflanzendlstanolester und
Tall6lstanolester wurde eine fiinfwochige Doppelblind-Cross-Over-Studie mit einer zweiwdchigen Ausspu-
lungsphase angelegt. Der Versuchsaufbau der Studie war wie folgt:

Versuchsaufbau der Interventionsstudie

[0044] Die Zahlen 1-6 bezeichnen die Blutproben, die bei normaler Erndhrung (1, 2), nach der ersten Inter-
ventionsphase (3, 4) und nach der zweiten Interventionsphase (5, 6) genommen wurden.

VS = Margarine mit Pflanzendlstanolester,
TS = Margarine mit Tall6lstanolester
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[0045] Vierundzwanzig freiwillige, frei lebende, gesunde Frauen mit maRig erhdhtem Cholesterinspiegel
(Durchschnitt 6,12 + 0,16 mmol/1) verzehrten etwa 25 g pro Tag (einen 250 g Becher/10 Tage) der Testmarga-
rine als Teil der taglichen Ernahrung in zufalliger Reihenfolge. Die Serumlipide (Gesamtcholesterin, LDL-Cho-
lesterin, HDL-Cholesterin und Triglyceride) und der Serumsterolgehalt wurde bei normaler Erndhrung und am
Ende jeder Versuchsphase gemessen. Blutproben wurden bei normaler Ernahrung zwei Mal im Abstand einer
Woche genommen und am Ende jeder Phase mit Testmargarine. Die erhaltenen Serumlipidwerte sind unten
in Tabelle 1 dargestellt.

Tabelle 1 — Serumlipidkonzentrationen (mmol/1, Mittel + SE) bei normaler Ernahrung und nach flinfwdchiger
Behandlung mit Margarine mit Pflanzendlstanolester (VS) und Margarine mit Talldlstanolester (TS), (n = 24).

Normale Erndhrung VS TS
Gesamtcholesterin 6.12+0.16 5.77 +0.18* 5.95+0.23
LDL-Cholesterin 4.03+0.15 3.60+0.17* 3.76 £ 0.19*
HDL-Cholesterin 1.54 £ 0.09 1.62 £+ 0.09* 1.63 £ 0.10*
Triglyceride 1.22+£0.13 1.20+0.11 1.26 £ 0.15

* p < 0,05 oder weniger

[0046] Beide Testmargarinen fuhrten zu gunstigen Veranderungen bei den Serumlipiden. Die Senkung der
LDL-Cholesterinwerte und der Anstieg der HDL-Cholesterinwerte waren statistisch signifikant (p < 0,05 oder
weniger). Der Sterolester auf Basis von Pflanzendl fihrte ebenfalls zu einer statistisch signifikanten Senkung
des gesamten Cholesterins. Die erzielte Senkung des gesamten Cholesterins und des LDL-Cholesterins war
bei der Margarine mit Pflanzendlstanolester im Vergleich zur Margarine mit TallGlstanolester héher. Es wurde
keine Veranderung des Triglyceridgehalts erzielt. Die Ergebnisse bei den Serumlipiden weisen darauf hin, dass
eine Margarine mit Pflanzendlstanolester, die eine wesentliche Menge Campestanol in ihrer Stanolfraktion ent-
halt, sogar noch wirksamer sein kdnnte als die Margarine mit Tall6lstanolester. Margarine mit Tallélstanolester
hat in friheren Studien (14, 15, 31) effektive hypocholesterindmische Wirkung gezeigt. So kann auf der Grund-
lage des Cross-Over-Aufbaus dieser Studie geschlossen werden, dass Stanole auf Basis von Pflanzendl min-
destens genauso gute hypocholesterindmische Wirkung zeigen wie Stanole auf Basis von Talldl.

[0047] Die Serumsterolkonzentrationen wurden mittels Gas-Flussig-Chromatographie gemessen, gemaf ei-
nem friher veréffentlichten Verfahren (29, welches hiermit durch Bezugnahme aufgenommen wird). Das Mittel
zweier Serumlipid-Messungen aus den Blutproben, die in jeder Phase genommen wurden, wurde berechnet.
Die Werte fur die Bemittelten Pflanzensterolkonzentrationen im Serum bei normaler Erndhrung und nach jeder
Versuchsphase und die durchschnittlichen Veranderungen dieser Konzentrationen sind unten in den Tabellen
2 und 3 dargestellt.
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Tabelle 2 — Serumpflanzensterolkonzentrationen (Mittel £ SE, pg/dl) bei normaler Erndhrung und nach jeder
Interventionsphase (n = 24). VS = Margarine mit Pflanzendlstanolester, TS = Margarine mit Talldlstanolester.

Normale Ernahrung VS TS
Campestanol 47 £ 2 58+3 47+ 3
Sitostanol 94 +3 92+5 96+ 5
Campesterol 472 + 37 337 £ 25 350 + 28
Sitosterol 277 £ 17 198 + 12 227 + 15

* p < 0,05 oder weniger

Tabelle 3 — Durchschnittliche Veranderung (£ SE) der Serumpflanzensterolkonzentrationen (ug/dl), (n = 24).
VS = Margarine mit Pflanzendlstanolester, TS = Margarine mit Tall6lstanolester, HD = normale Ernahrung.

A(VS - HD) A(TS - HD) A(VS -TS)
Campestanol 11+£2* 02 11+£2*
Sitostanol -2+3 2+4 -4 +4
Campesterol -134 £ 19* -122 £+ 21* -12+13
Sitosterol -80 £ 11 -51+12* -29 + 8*

* p < 0,05 oder weniger

[0048] Beide Testmargarinen senkten den Serumcampesterol- und den Serumsitosterolspiegel deutlich. Die
Campesterolkonzentration im Serum spiegelt bekanntermallen die intestinale Cholesterinabsorption beim
Menschen wieder (29, 39). Je kleiner also der Campesterolwert, desto geringer die prozentuale Absorption von
intestinalem Cholesterin.

[0049] Ein deutliches Absinken des Serumcampesterolspiegels (25-28%) wahrend der Versuchsphasen
weist darauf hin, dass die beiden Stanolestermargarinen die intestinale Cholesterinabsorption verringerten.
AuRerdem konnten keine Unterschiede in der Serumsitostanolkonzentration festgestellt werden, wahrend die
durchschnittliche Serumcampestanolkonzentration nach der Phase mit Pflanzendlstanolester deutlich héher
war als bei normaler Erndhrung und nach der Phase mit Tall6Istanolester. Die absolute Campestanolkonzent-
ration lag jedoch bei nur etwa 63% der Sitostanolkonzentration, das im Allgemeinen als praktisch nicht absor-
bierbar gilt. Diese geringe Campestanolkonzentration im Serum weist deutlich darauf hin, dass die Absorption
von Campestanol sehr begrenzt ist, was im Widerspruch zu den von Heinemann et al. vorgelegten Ergebnis-
sen (20) steht. Da Stanolmischungen mit hohem Sitostanolgehalt als ungefahrlich fir den menschlichen Ver-
zehr gelten, missen auch Stanolmischungen mit wesentlichen Mengen Campestanol aufgrund der Tatsache,
dass Campestanol ebenso wie Sitostanol praktisch nicht absorbierbar ist, als ebenso unbedenklich angesehen
werden.

[0050] Die Herstellung der Stanolesterzusammensetzung der Erfindung und der in den oben genannten kli-
nischen Studien verwendeten Margarine wird in den folgenden Versuchsbeispielen detailliert beschrieben:

Beispiel 1: Hydrierung von Sterolmischungen.

[0051] Eine im Handel erhaltliche Sterolmischung, die aus Pflanzendldestillat erhalten wurde, (Zusammen-
setzung: Brassicasterol 2,7%, Campesterol 26,7%, Stigmasterol 18,4%, Sitosterol 49,1% und Sitostanol 2,9%)
wurde in einem Pilotmalfistab-Reaktor (25 ) hydriert. 26 g eines faserigen Pd-Katalysators (Smop-20; Pd-Ge-
halt 10 Gew.-%, Smoptech, Turku, Finnland), 26 g destilliertes Wasser zur Aktivierung des Katalysators und
11,7 kg Propanol wurden in den Reaktor gefiillt. Der Reaktor wurde mit Stickstoff gespult und die Aktivierung
des Katalysators wurde unter Wasserstoffgas bei einem Druck von 1 bar und einer Temperatur von 65°C 30
Minuten lang durchgeflihrt. Nach der Aktivierung wurde das Gemisch auf 40°C abgekuhlt, anschlieRend wur-
den 1,3 kg des Sterolgemischs zugegeben.

[0052] Die Propanol-Sterol-Mischung wurde in einer Stickstoffatmosphare auf 65°C erhitzt, anschlieRend
wurde Stickstoff durch Wasserstoff ersetzt. Anschliefend wurde gruindlich mit Wasserstoff gespult und die Hy-
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drierungsreaktion bei einem Wasserstoffdruck von 1 bar durchgefiihrt. Die normale Umwandlungszeit betragt
etwa 120 Minuten. Die Umwandlung kann einfach durch Entnahme von Aliquoten Uberwacht werden, die durch
HPLC analysiert werden.

[0053] Der Wasserstoffdruck wurde verringert und der Reaktor mit Stickstoff gespult. Der faserige Katalysator
wurde mit Stickstoffdruck abgefiltert. Man liel3 das Propanol-Stanol-Gemisch uber Nacht bei 10°C kristallisie-
ren, die Stanolkristalle wurden anschlieRend vakuumfiltriert und der Filterkuchen wurde mit 0,5 kg kaltem Pro-
panol gewaschen. Die so erhaltene Stanolmischung wurde bei 60°C in einem Vakuumschrank getrocknet. Die
Ausbeute betrug 75% und die Zusammensetzung der erhaltenen Stanolmischung war gemaf Kapillar-Gas-
chromatographie-Analyse wie folgt: Campesterol 0,2%, Campestanol 28,9%, Stigmasterol 0,1%, Sitosterol
0,2%, Sitostanol 70,1%. Es ist anzumerken, dass Brassicasterol zu 243-Methylcholestanol, einem Campesta-
nol-Epimer, hydriert wird, da sie jedoch bei gewdhnlichen Kapillar-Gaschromatographieverfahren, die nicht
nach Chiralitat trennen kénnen, im selben Peak erscheinen, wird es gewdhnlicher Weise als Campestanol ge-
rechnet. Auf Grundlage der Ausgangssterolmischung sollte der 243-Methylcholestanol-Gehalt bei 2,7% liegen.

Beispiel 2: Herstellung von Stanolfettsaureestern.

[0054] Eine Stanolfettsdureestermischung wurde im PilotmaRstab hergestellt. 6 kg Stanole, die man durch
Kombination verschiedener Ansatze aus dem in Beispiel 1 beschriebenen Hydrierungsverfahren erhielt, wur-
den ber Nacht bei 60°C getrocknet und mit 8,6 kg von erucasaurearmem Rapso6l-Methylester-Gemisch ver-
estert. Die verwendeten Stanolgemische wiesen folgende Sterolzusammensetzung auf: Campesterol 0,4%,
Campestanol (+ 243-Methylcholestanol) 29,7%, Stigmasterol 0,1%, Sitosterol 0,4% und Sitostanol 68,0%. Der
Stanolgehalt des Gemisch lag bei 98,2%. Die Veresterung wurde wie folgt durchgefihrt:

Eine Mischung von Stanolen und dem erucasaurearmem Rapsol-Methylester wurde in einem Reaktionsgefaf’
bei 90-120°C in einem Vakuum von 5-15 mm Hg erhitzt. Nach einstlindiger Trocknung wurden 21 g Na-Ethylat
zugegeben und die Reaktion wurde fiir zwei Stunden fortgesetzt. Der Katalysator wurde durch Zugabe von 30
Gew.-% Wasser bei 90°C zerstort. Nach der Phasentrennung wurde die Wasserphase entfernt und ein zweites
Mal gewaschen. Nach der Abtrennung der Wasserphase wurde die élige Phase bei 95°C unter Riihren bei 200
U/min vakuumgetrocknet. Die Stanolfettsdureestermischung wurde 20 Minuten lang bei 30 mm Hg und einer
Temperatur von 110°C mit 1,0% Bleicherde (Tonsil Optimum FF, Stidchemie, Deutschland) unter Rihren bei
200 U/min leicht gebleicht. Die Bleicherde wurde abfiltriert und die so erhaltene Mischung von Fettsaureme-
thylestern und Stanolfettsaureestern kann als solche vor der Desodorierung zu Fettgemischen gegeben wer-
den oder der Methylesteriiberschuss kann im Vakuum abdestilliert werden. Das Gemisch kannentsprechend
desodoriert werden, um eine geschmacklose Stanolfettsaureestermischung zu erhalten, die als solche bei ver-
schiedenen Nahrungsmittelherstellungsverfahren zugegeben werden kann.

[0055] Die Umwandlung des Veresterungsverfahrens liegt normaler Weise bei > 99%, gemessen durch ein
schnelles HPLC-Verfahren, und die Ausbeute liegt im Bereich von 95%.

Beispiel 3: Herstellung von Margarine fir die klinischen Studien.

[0056] 80% Margarinen mit Talldlstanolfettsdureestern und mit Stanolfettsaureestern auf Basis von Pflanzen-
ol wurden in einem Gerstenberg & Agger 3 x 57 Perfector im PilotmaRstab hergestellt. Talldlstanolfettsaurees-
ter wurden aus der normalen Herstellung von Benecol®-Margarine von Raision Margariini, Finnland, erhalten.
Es wurde ein normales Fettgemisch ohne Trans-Fettsduren (Zusammensetzung: 30% nicht hydriertes umgee-
stertes Pflanzenfett und 70% fliissiges LEAR-OI), zu dem die Stanolfettsduremischungen zugegeben wurden,
verwendet. Der angestrebte Stanolgehalt des Endprodukts lag bei 12 g/100 g Produkt, was eine tagliche Auf-
nahme von 3 g Stanolen bei einem Verzehr von 25 g/Tag ergeben wiirde. Die Produkte wurden gemaf dem
folgenden Rezept hergestellt:

Fettgemisch einschliellich der Stanolfettsaureester 80%
Wasser 19%
Salz 0,5%

Emulgator, Dimodan BP

Na-Bicarbonat und Zitronensaure als pH-Regler
B-Carotin als Farbstoff

Geschmackstoffe.

[0057] Die erhaltene Margarine wurde in 250 g Polypropen-Becher verpackt, die mit Aluminiumfolie versiegelt
wurden. Geschmack und Textur der Produkte entsprachen denen von handelsublicher Margarine.
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[0058] Der Stanolgehalt der Tallélstanolmargarine lag bei 12,7 g/100 g Produkt und der der Margarine mit Sta-

nol auf Basis von Pflanzendl bei 12,6 g/100 g Produkt. Die Sterolzusammensetzung der beiden Produkte war

wie folgt:

Margarine mit Tall6lstanolester Margarine mit Pflanzendlstanoles-
ter

Brassicasterol 0.3% 0.4%

Campesterol 2.2% 2.4%

Campestanol 7.5% 27.6%

Sitosterol 7.4% 4.2%

Sitostanol 82.5% 63.8%

Andere 0.1% 1.6%
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Patentanspriiche

1. Zusammensetzung von Pflanzenstanolfettsaureestern, die einen Sitostanolfettsdureester und mindes-
tens 20 Gew.-% Campestanolfettsdureester umfasst.

2. Zusammensetzung von Pflanzenstanolfettsaureestern zur Absenkung des Serumcholesterinspiegels,
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wobei die Zusammensetzung einen Sitostanolfettsdureester und mindestens 20 Gew.-% Campestanolfettsau-
reester umfasst.

3. Zusammensetzung nach Anspruch 1 oder 2, die zwischen 20 und 40 Gew.-% Campestanolfettsdurees-
ter umfasst.

4. Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1-3, die zwischen 25 und 35 Gew.-% Campestanolfett-
saureester umfasst.

5. Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1-4, die 30 Gew.-% Campestanolfettsdureester umfasst.

6. Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1-5, die zwischen 50 und 80 Gew.-% Sitostanolfettsau-
reester umfasst.

7. Zusammensetzung nach einem der Anspriche 1-6 zur Verwendung als solche zur Absenkung des Se-
rumcholesterinspiegels.

8. Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1-6 zur Verwendung als Teil einer Diat zur Absenkung
des Serumcholesterinspiegels.

9. Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1-6 als Teil einer Diat, die ein fetthaltiges Nahrungsmittel
zur Absenkung des Serumcholesterinspiegels umfasst.

10. Verwendung einer Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1-6 zur Herstellung eines essbaren
Produkts.

11. Nahrungsmittel, das eine Pflanzenstanolfettsdureesterzusammensetzung enthalt, die eine Absenkung
des Serumcholesterinspiegels bewirkt, wobei die Zusammensetzung einen Sitostanolfettsdureester und min-
destens 20 Gew.-% Campestanolfettsaureester enthalt.

12. Nahrungsmittel nach Anspruch 11, wobei die Zusammensetzung zwischen 20 und 40 Gew.-% Campe-
stanolfettsaureester umfasst.

13. Nahrungsmittel nach Anspruch 11 und 12, wobei die Zusammensetzung zwischen 25 und 35 Gew.-%
Campestanolfettsaureester umfasst.

14. Nahrungsmittel nach einem der Anspriche 11 bis 13, wobei die Zusammensetzung 30 Gew.-% Cam-
pestanolfettsdureester umfasst.

15. Nahrungsmittel nach einem der Anspriche 11 bis 14, wobei die Zusammensetzung zwischen 50 und
80 Gew.-% Sitostanolfettsdureester umfasst.

Es folgt kein Blatt Zeichnungen
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