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Oy Kolster Ab

Mene?elmé’ glukosonin valmistamiseksi hapettamalla glukoosia entsymaatti-
sesti - Fdrfarande for framstdllining av glukoson genom att oxidera glukos
enzymatiskt

(57) Tiivistelmd

Keksinn®n kohteena ovat. glukosonin valmistusmenetel-
mit, joille on tunnusomaista, etti ensimmiisess¥ vyShyk-
keess¥ hapetetaan entsymaattisesti glukoosia glu-
koosi-2-oksidaasilla ja samanaikaisesti muodostunut
vetypercksidi erotetaan mainitusta ensimméisestd vyBhyk-
keestd puolilépdisevin kalvon l8pi toiseen vythykkee-
seen, jolloin mainittu kalvo pddstdd ldvitseen vain
yhdisteet, joiden molekyylipaino on pienempi kuin

noin l00.

(57) Sammandrag

F8remdl f8r uppfinningen 8r f¥rfaranden f&r fram-
stdllning av glukoson, vilka kdnnetecknas av, att
glukos 1 en fdrsta zon oxideras enzymatiskt med
glukos-2-oxidas och den samtidigt bildade viteper-
oxiden separeras frdn nimnda férsta zon genom ett
halvgenomsldppande membran in i en andra zon,
varvid nimnda membran Slipper igyenom endast fdre-
ningar med en molekylvik* av mindre ¥n cirka 100.
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Menetelmd glukosonin valmistamiseksi hapettamalla glukoosia

entsymaattisesti

Tdmd keksintd koskee uutta menetelmdd glukosonin
valmistamiseksi hapettamalla glukoosia entsymaattisesti glu-
koosi-2-oksidaasin avulla. Saatu glukosoni voidaan muuttaa
ravinnoksi kelpaavaksi fruktoosiksi.

Kaupalliset menetelmdt tdrkedn makeutusaineen, fruk-
toosin, valmistamiseksl perustuvat kaksivaiheiseen menetel-
mddn: ensin hydrolysoidaan polysakkaridi, kuten té&drkkelys,
glukoosiksi, ja ndin valmistettu glukoosi isomeroidaan fruk-
toosiksi. Muodostuneesta glukoosin ja fruktoosin seoksesta
erotetaan fruktoosi; viimeksimainittu erotus on vaikea suo-
rittaa. Kaupallisiin menetelmiin sisdltyy kalliiden ja ai-
kaavievien kiteytysmenetelmien kdyttd. Tarkempia kuvauksia
erilaisista glukoosin isomerointimenetelmistd 1l6ytyy kir-
jallisuudesta, esim. US-patenteista n:o 3 788 945 ja
3 616 221.

Glukoosi voidaan muuttaa fruktoosiksi my&s entsyy-
min, nimitt&din, glukoosi-2-oksidaasin, avulla, jolloin muo-
dostuu glukosonia (D-arabino-2-heksosuloosi), joka vuoros-
taan voidaan pelkistdd fruktoosiksi sinkilld ja etikkahapol-
la [Folia Microbiol. 23 (1978), ss. 292 - 298 ja CS-patent-
ti n:o 175 897/.

Glukoosi-2-oksidaasin reagoidessa glukoosin kanssa
muodostuu glukosonin lisdksi ekvivalenttinen moolimd&drid ve-
typeroksidia. N&in muodostuneen vetyperoksidin kdyttdmistd
alkeenien muuttamiseksi vastaaviksi halogeenihydriineiksi
ja epoksideiksi on ehdotettu EP-patenttihakemuksessa n:o
7 176; hakemuksen mukaan vetyperoksidi muodostetaan in situ
lisddmdlld glukoosi-2-oksidaasia ja glukoosia reaktioseok-
seen, joka sisdltdd halogenointientsyymid ja ep&dorgaanisen
halogenidin l&dhdettd, johon valittu alkeeni on tarkoitus
lijttdd. EP-patenttihakemuksesta ilmenee lis&dksi, ettd glu-
koosin entsymaattisen hapetuksen tuote, glukosoni, voidaan
muuttaa fruktoosiksi yksinkertaisen kemiallisen hydrauksen

avulla.



10

15

20

25

30

35

69097

Mainitulla menetelmdlld valmistettu fruktoosi voi
kuitenkin sisdltdd epdpuhtautena merkittdvid mddrid sivu-
tuotteita, jotka ovat perdisin sekd glukoosin entsymaatti-
sesta konversiosta ettd alkeenin muutosreaktiosta. Erityi-
sesti jdlkimmdisessd reaktiossa syntyy halogeenihydriineja
ja alkyleenioksideja, esim. etyleenioksidia, jotka ovat
erittdin myrkyllisid aineita jopa miljoonasosapitoisuuksi-
na. Siten mainitulla menetelmdlld valmistettu fruktoosi
vaatii ravinnoksi kelpaavaa luokkaa olevan puhtauden saavut-
tamiseksi huolellisen ja kalliin puhdistuksen. Lisdksi fruk-
toosin kontaminoitumisen mahdollisuus prosessin alkuvaihees-
sa sivureaktioiden seurauksena on melko suuri hyvin reak-
tiokykyisten tuotteiden, halogeenihydriinien ja alkyleeni-
oksidien takia, ja tarvitaan lisdpuhdistuskdsittelyjd ra-
vintona kdytettdvdn fruktoosin korkean puhtausasteen saavut-
tamiseksi.

Keksinndn mukaiselle menetelmdlle on tunnusomais-
ta, ettd glukoosin entsymaattinen hapetus suoritetaan en-
simmdisessd vyShykkeessd, jolloin saadaan glukosonia ja sa-
manaikaisesti muodostuu vetyperoksidia, ja vetyperoksidi
erotetaan mainitusta ensimmdisestd vydhykkeestd puolildpdi-
sevdn kalvon ldpi toiseen vybhykkeeseen, glukosonin jd&ddes-
sd ensimmdiseen vyShykkeeseen, mainitun kalvon ldpdistesséd
vain yhdisteet, joiden molekyylipaino on pienempi kuin noin
100.

Keksinndn erddn oleellisen sovellutuksen mukaises-
ti toinen reaktiovythyke sisdltdd vetyperoksidia pelkist&-
vdd ainetta, joka siirtyy puolildpdisevdn kalvon ldpi. Pel-
kistdvédn aineen ldsndolo toisessa vyShykkeessd& nopeuttaa
vetyperoksidin siirtymistd ensimmdisestd vydhykkeestd toi-
seen vybShykkeeseen. Tdhdn sovellutukseen kdytettdvdat pelkis-
timet ovat alan asiantuntijain hyvin tuntemia ja niitd@ ovat
erilaiset systeemit, kuten orgaaniset pelkistimet, epdor-
gaaniset pelkistimet ja entsyymit. Sopivia pelkistimid ovat
esimerkiksi aldehydit, jotka hapettuvat helposti vastaavik-
si karboksyylihapoiksi, ja oksalaatti-, sulfiitti-, fosfiit-

ti- ja jodidi-ionit, sekd erilaiset kationit, kuten siirty-
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mimetallien (Fe, Co, Ni, Cr ja ndiden kaltaisten) kompleksi-
ionit. Pelkistdvid entsyymejd ovat mm. katalaasi ja peroksi-
daasi. Katalaasia saadaan hiivasta, munista ja verestd, kun
taas peroksidaasia saadaan esimerkiksi piparjuuresta.

Toisessa vyShykkeessd olevan pelkistimen mddrédlla
ei ole ratkaisevaa merkityst&, mutta suositeltavaa on kdyt-
td4 sitd mididrin, joka merkittdvédsti alentaa ensimmdisessa
reaktiovyShykkeessd muodostuneen vetyperoksidin mé&drdd. Ta-
ten stbkitmetriset middrit pelkistintd varmistavat vetyper-
oksidin tdydellisemmin poistumisen ensimmdisestd reaktiovyd-
hykkeestid ja stdkidmetrisid médrid suurempienkin mddrien
kdyt5lld on kdytdnndllistd merkitystd erityisesti tapauksis-
sa, jolloin valittu pelkistin on helposti saatavissa ja ta-
loudellista.

Stdkidmetrisid mdidrid pienemmdnkin pelkistinmddrdn
k&yttd sisdltyy esilld olevaan keksintddn, mutta se on tehot-
tomampaa.

Timin keksinn®n mukaisessa menetelmdssd kdytettdvien
kalvojen tarkoituksena on erillisen vyohykkeen muodostami-
nen ja vetyperoksidin siirtymisen mahdollistaminen ensimmdi-
sestd vybhykkeestd toiseen. Kalvojen huokoskoon tulisi sik-
si olla sellainen, ettid se mahdollistaa vetyperoksidin siir-
tymisen selektiivisesti, estden kuitenkin suurempien mole-
kyylien ldpikulun. Sellaisia kalvoja on kaupallisesti hel-
posti saatavissa ja ne mddritellddn kalvon ldpdisevien par-
tikkeleiden molekyylipainon mukaan. T&mdn keksinndn yhteydes-
sd tulisi kiyttdid kalvoja, jotka ldpdisevdt aineet, joiden
molekyylipaino on pienempi kuin noin 100, edullisesti pie-
nempi kuin 50.

Vetyperoksidin siirtymisen edellad mainitun kalvon
1lipi tekee mahdolliseksi se, ettd muodostuu tasapainotila,
joka perustuu vetyperoksidin suhteellisiin konsentraatioihin
kalvon kummallakin puolella. Vetyperoksidin konsentraation
kasvaessa ensimmiisessd vyShykkeessd, vetyperoksidia pyrkii
siirtymdin toiseen vybhykkeeseen, kunnes tasapaino on palau-

tunut. Pelkistimen lis#iminen toiseen vydhykkeeseen lisda
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vetyperoksidin virtausnopeutta kalvon l&pi siirt#den tasa-
painotilaa toisen vyShykkeen suuntaan, josta syystd pelkis-
timen kdytttd pidetddn yleensd edullisena.

Tdmdn keksinndn mukaisen menetelmdn avulla saavute-
taan merkittdvid etuja erityisesti jatkokdsittelyn osalta
glukosonin muuttamiseksi fruktoosiksi. Vetyperoksidin siir-
tyminen ensimmédisestd reaktiovyShykkeestd vaikuttaa glukoo-
sin entsymaattisen hapettumisen nopeuteen siten, ettid reak-
tio pyrkii tapahtumaan tdydellisemmin ja reaktioajat voivat
olla lyhyempi& kuin normaalisti edellytetdin. Lisiksi ensim-
mdinen reaktiovybhyke on miltei kokonaan vapaa kontaminoi-
vista aineista, joita kertyy p&diasiallisesti toiseen reak-
tiovyShykkeeseen, jossa muodostunut vetyperoksidi reagoi.
Ensimmdisessd reaktiovydhykkeessd muodostettua glukosoni-
liuvosta voidaan kdyttdd sellaisenaan hydrausvaiheessa tai se
voidaan haluttaessa vidkevdidid tai jatkokdsitelld muulla ta-
voin. Glukosoniliuos sisdltdd korkeintaan pieniid m3arii
reagoimatonta glukoosia tai glukoosi-dimeerid tai -trimeerid,
edellyttden tietenkin, ettd lihtdaineliuos on puhdasta. Glu-
koosi~ldhtdaine on tavallisesti glukoosiyksi®itd sisdltdvin
luonnontuotteen, yleisimmin t&rkkelyksen, hydrolysaatti, jo-
ka sisdltdd liukoisia epdpuhtauksia, kuten muita hiilihyd-
raatteja, esim. maltoosia, jota muodostuu tdrkkelyksen hyd-
rolyysissd, jotka epdpuhtaudet eivdt ole haitallisia. N&in
ollen ensimmdisen vyohykkeen reaktiotuotteen pelkistyksessi
saadaan tuote, fruktoosi, joka on verraten vapaa tuotteen ra-
vintokelpoisuuteen vaikuttavista epdpuhtauksista.

Tadmdn keksinndn mukaisessa menetelmdssd kidytettdvit
kalvot ovat mitd tahansa yleisesti vesipitoisissa jidrjestel-
missd kdytettdvid kalvoja. Tavallisimmin kalvot ovat poly-
amidia, styreenipolymeerid, polystyreeni/polytetrafluorietee-
nid tai selluloosaesterid (kuten selluloosa-asetaattia tai
-propionaattia). Ensimmdisessd sovellutuksessa kalvo asenne-
taan reaktoriin kahden vythykkeen saamiseksi siten, ettd
ndiden kahden vythykkeen sisdltdmien aineiden tahaton sekoit-
tuminen estyy. Toisessa sovellutuksessa erilliset reaktorit

voidaan 1liittdd valitun kalvon avulla, joka muodostaa liitos-
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kohtaan vdlttdmdttdmén vdlipinnan. Vetyperoksidin siirtymi-

sen ensimmdisestd vydhykkeestd toiseen vybBhykkeeseen saami-

seksi mahdollisimman suureksi ovat edullisia kalvot, jois-

sa vapaa pinta-ala on huomattavan suuri, josta syystd ensim-
mdinen sovellutus on edullisempi.

Glukoosi-2-oksidaasi-entsyymi voi olla entsyymin
vesiliuoksena, immobilisoituna entsyymid tai immobilisoitui-
na soluina tai huovastona tai vapaina soluina tai huovasto-
na. Koska entsyymi on solunsisdinen, valitun mikro-organis-
min soluja tai huovastoa kdytetddn tavallisimmin vain sus-
pendoimalla ne reaktioliuokseen. Ldsnd voi olla myds entsyy-
min aktivaattoreita ja suojaajia. Esimerkiksi, kuten on ku-
vattu edelld mainitussa artikkelissa Z%olia Microbiol. 23,
(1978), ss. 292 - 298/, fluoridi-ionin l&sndolo edistdi glu-
koosin entsymaattista hapettumista O. mucida'n avulla. Ent-
syymien suojaajiakin, esim. Co-, Mn- ja Mg-suoloja, voidaan
kdyttdd.

Entsymaattisen hapetusreaktion annetaan tapahtua
kdytdnnbllisesti katsoen loppuun, mikd voidaan mdarittda
tarkkailemalla seosta ottamalla ndytteitd glukoosipitoisuu-
den mddrittdmiseksi tai suorittamalla kolorimetrinen gluko-
sonin mddritys tai mddrittdmdlld vetyperoksidi. Reaktioaika
on tavallisesti noin 24 - 48 tuntia.

Keksinndn mukaisessa menetelmdssd kdytettdvdn glu-
koosi-2-oksidaasin tuottamiseen voidaan kdyttdd hyvin monen-
laisia mikro-organismeja. Kirjallisuudessa on mainittu ta-
hdn tarkoitukseen kdytetyn mm. seuraavia organismeja:

1) Aspergillus parasiticus /Biochem. J. 31 (1937),
s. 1033).

2) Iridophycus flaccidum [écience 124 (1956), s.
171).

3) Oudemansiella mucida /Folia Microbiol. 13 (1968),
s. 334; ja sama julkaisu 23 (1978), ss. 292 - 298).

4) Gluconobacter roseus (3. Gen. Appl. Microbiol. 1
(1955), s. 1527.

5) Polyporus obtusus /Biochem. Biophys. Acta 167
(1968) , s. 501/.

6) Corticium caeruleum [ﬁhytochemistry 1977 Vol. 16,
ss. 1895 - 18977.
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Lampdtilalla ei ole ratkaisevaa merkitystd entsy-
maattiseen hapetusreaktioon. Reaktio voidaan suorittaa huo-
neen lampdtilassa tali hieman korkeammassa ladmpdtilassa, kdy-
tettdvdn entsyymisysteemin ollessa kohtuullisen ldmpdstabii-
li. Erityisesti on suositeltavaa, kdytettdessd la&mpdstabii-
leja entsyymisysteemej&, ettd reaktio suoritetaan 50°C:ssa
ja sitd korkeammassa ldmpdtilassa, jolla alueella reaktio-
seoksen bakteerikontaminaatiot saadaan minimoiduksi. Vaihto-
ehtoisesti entsymaattisessa reaktioseoksessa voi olla anti-
bakteerisia aineita runsaan bakteerikasvun estdmiseksi.

Ensimmdisessd reaktiovythykkeessd ei luonnollisesti
saa olla merkittdvid mddrid vetyperoksidin pelkistintd, jot-
ta pddstdisiin tdmédn menetelmdn mukaisiin edullisiin tulok-
siin. Tdten systeemin on oltava pddasiallisesti vapaa vety-
peroksidia pelkistdvistd aineista, so. pelkistdmdtdn systee-
mi.

Tdmin valmistusmenetelmdn yhteydessd on mahdollista,
ettd jonkin verran ainetta diffundoituu toisesta reakticvyd-
hykkeestd ensimmdiseen vyohykkeeseen, erityisesti jos toises-
sa vybhykkeessd on ldsnd anioneja, kationeja tai muita pie-
nimolekyylisid yhdisteitd. Sen vuoksi on tavallisesti suosi-
teltavaa kdyttdd pelkistimid, jotka joko eivdt diffundoidu,
esim. peroksidaasi- ja katalaasientsyymejd, erityisesti im-
mobilisoidussa muodossa, tai jotka hapettuessaan muodostavat
elintarvikkeina hyvdksyttdvid tuotteita, esim. ferri- tai
sulfaattiyhdisteitd, joita muodostuu vetyperoksidin hapetta-
essa ferro- ja sulfiitti-ioneja. T&dm&n suositeltavan merietel-
mdn avulla saadaan riittdvdsti estetyksi ensimmdisen reaktio-
vybhykkeen ei-toivottava kontaminoituminen.

Erityisen edullisen menetelmdn mukaan erottuneen ve-
typeroksidin annetaan reagoida hiivan, kokomaidon tai munien
kanssa pastdroitumisen aikaansaamiseksi huoneen l&mp&tilas-
sa, jolloin ilmeisend etuna on mahdollisuus v&dlttdd pasto-
roinnissa tavallisesti kdytettdvdn normaalia korkeamman ldm-
pOtilan kdyttod. Tdten hiiva, maito ja munat voivat kukin

toimia pelkistimend toisessa vaiheessa.
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Glukosonin pelkistys fruktoosiksi suoritetaan tun-
netuilla menetelmilld, joihin sisdltyy kemiallinen pelkis-
tys, kuten esimerkiksi sinkilld ja etikkahapolla, samoin
kuin katalyyttinen hydraus tavanomaisilla metallikatalyy-
teilld. Ndistd edullinen metallikatalyytti on Raney-nikkeli,
koska se soveltuu kdytettdvdksi valmistettaessa ravintokdyt-
t66n soveltuvaa fruktoosia. Yleensd glukosoni hydrataan ko-
rotetussa paineessa ja korotetussa ld&mp&tilassa metallika-
talysaattorin ldsndollessa, kunnes haluttu hydrautumisaste
on saavutettu. Paine voi olla v&lilld 100 - 700 atm ja suu-
rempikin, ja l&mpétila on enint&in noin 200°C. Edullisesti
lampdtila on 100 -1500C ja paine noin 500 atm.

Seuraava esimerkki valaisee keksintdd.

Esimerkki

0. mudica-huovastoa kasvatetaan CS-patentin n:o
175 897 esimerkin 1 mukaisesti ja 15 g:aa vastaava (kuiva-
paino) midr3d huovastoa suspendoidaan 10 litran reaktoriin,
joka on jaettu vetyperoksidin l&pdisevdlld kalvolla siten,
ettd muodostuu kaksi vydhykettd. Toisessa vythykkeessd on
3 litraa 2,5-% glukoosiliuosta, jossa on 0,05 moolia natrium-
fluoridia, ja toisessa on DEAE-selluloosan avulla (Cellex-D,
valmistaja Bio-Rad Laboratories) immobilisoitua katalaasi-
entsyymid suspendoituna 3 litraan vettd.

Ensimmdisen vythykkeen suspensiota sekoitetaan
25°C: ssa ja siihen johdetaan happea; myOs toista vyShykettad
sekoitetaan. 24 tunnin kuluttua huovasto erotetaan ensimmdi-
sen vyBhykkeen liuoksesta ja saatua kirkasta liuosta hydra-
taan sitten vedylld Raney-nikkelin ldsndollessa 500 atm:n
paineessa 100°C:ssa. Reaktioseos suodatetaan katalysaatto-
rin poistamiseksi, suodos tehdddn varittomdksi hiilelld, de-
ionisoidaan ioninvaihtajan avulla (anioninen ja kationinen)
ja vidkevdidddn fruktoosisiirapiksi alipaineessa. Vaihtoeh-
toisesti vesiliuos vidkevdidadn ja fruktoosin annetaan ki-
teytyd.

Saatu fruktoosi, joko siirappimainen tai kiteinen
tuote, on puhtausasteeltaan ravinnoksi sopivaa.

Tdssd esimerkissd kdytetty kalvo ldpdisee molekyy-

lit, joiden molekyylipaino on pienempi kuin 50.
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Oleellisesti samat tulokset saavutetaan korvatta-
essa O. mucida seuraavilla organismeilla:

Polyporus obtusus

Radulum casearium

Lenzites trabea

Irpex flanus

Polyporus versicolor

Pellicularia filamentosa

Armillaria mellea

Schizophyleum commune

Corticium caeruleum.
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Patenttivaatimukset:

1. Menetelmd glukosonin valmistamiseksi hapettamal-
la glukoosia entsymaattisesti glukoosi-2-oksidaasin avulla,
tunnettu siitd, ettd glukoosin entsymaattinen hape-
tus suoritetaan ensimmdisessd vyShykkeessd, jolloin saadaan
glukosonia ja samanaikaisesti muodostuu vetypercksidia, ja
vetyperoksidi erotetaan mainitusta ensimmdisestd vyShykkees-
td puolildpdisevdn kalvon ldpi toiseen vyShykkeeseen, glu-
kosonin jdddessd ensimmdiseen vydhykkeeseen, mainitun kalvon
lidpdistessd vain yhdisteet, joiden molekyylipaino on pienem-
pi kuin noin 100.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmd, t u n-
nettu siitd, ettd toisessa vydhykkeessd on vetyperok-
sidia pelkistdvdd ainetta.

3. Patenttivaatimuksen 2 mukainen menetelmd,
tunnettu siitd, ettd pelkistdvd aine on entsyymi.

4, Patenttivaatimuksen 3 mukainen menetelmd,
tunnettu siitd, ettd entsyymi on peroksidaasi tai
katalaasi.

5. Patenttivaatimuksen 2 mukainen menetelms,
tunnettu siitd, ettd pelkistdvd aine on anioni tai
kationi.

6. Patenttivaatimuksen 5 mukainen menetelmd,
tunnettu siitd, ettd mainittu anioni on sulfiitti-
ioni.

7. Patenttivaatimuksen 5 mukainen menetelmd,
tunnettu siitd, ettd mainittu kationi on ferroioni.

8. Menetelmd patenttivaatimusten 1-7 mukaisella
menetelmdlld saadun tuotteen edelleenkdsittelemiseksi,
tunnettu siitd, ettd se pelkistetddn fruktoosiksi.

9. Patenttivaatimuksen 8 mukainen menetelmd,
tunnettu siitd, ettd pelkistys suoritetaan hyd-
raamalla katalyyttisesti.

10. Patenttivaatimuksen 9 mukainen menetelmd,
tunnettu siitd, ettd katalyytti on Raney-nikkeli.
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Patentkrav

1. Forfarande fo6r framstdllning av glukoson genom att
oxidera glukos enzymatiskt med glukos-2-oxidas, k d nn e -
t ecknat dirav, att glukosens enzymatiska oxidering
utfbres i en fdrsta zon varvid erhdlles glukoson och samti-
digt bildas viteperoxid, och vdteperoxiden separeras frain
ndmnda fdrsta zon genom ett halvpermeabelt membran in i en
andra zon, varvid glukosonen kvarblir i den f&rsta zonen,
eftersom det ndmnda membranet endast dr genomtrdngligt for
foreningar med en molekylvikt understigande ca 100.

2. Fdérfarande enligt patentkravet 1, k @ n n e ~
t ecknat dirav, att den andra zonen innehdller ett vé-
teperoxid reducerande medel.

3. Férfarande enligt patentkravet 2, k @& nne -~
t ec knat dirav, att reduceringsmedlet &r ett enzymn.

4. Fbrfarande enligt patentkravet 3, k & nne -

t ecknat dirav, att enzymet dr peroxidas eller katalas.

5. Forfarande enligt patentkravet 2, k d nne -
tecknat dirav, att reduceringsmedlet dr en anjon el-
ler katjon.

6. Forfarande enligt patentkravet 5, k &nne -
tecknat dirav, att ndmnda anjon dr en sulfitjon.

7. Fd6rfarande enligt patentkravet 5, k &nne -~
tecknat dirav, att namnda katjon dr en ferrojon.

8. Forfarande for vidarebehandling av den enligt
férfarandet enligt patentkraven 1 - 7 erhéallna produkten,

k &nnetecknat ddrav, att denna reduceras till
fruktos.

9. Férfarande enligt patentkravet 8, k d nn e -

t ecknat dirav, att reduktionen utfdres genom kataly-
tisk hydrering.

10. Féorfarande enligt patentkravet 9, k d n n e -

t ecknat dirav, att katalysatorn dr Raney-nickel.

Viitejulkaisuja-AnfSrda publikationer

Julkisia suomalaisia patenttihakemuksia:-Offentliga finska patent-
ansdkningar: 802769.

Patenttihakemuksia:-Patentansdkningar: USA(US) 3 911 140 (A 23 C 9/12),
b 102 742 (G 01 N 31/14),
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