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Kondensierte Palatinose und Verfahren zu deren Her-

stellung

Beschreibung

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Palatinose-
Kondensationsprodukt, das durch Kondensation des
Disaccharids Palatinose aus dessen Schmelze erhal-
ten wird, ein Verfahren zur Herstellung der konden-
sierten Palatinose und ihre Verwendung sowie das
Palatinose-Kondensationsprodukt enthaltende Lebens-

mittel und Arzneimittel.

Aus der o-1,6-Verknipfung von Glucose und Fructose
entsteht das Disaccharid Palatinose, das auch als
Isomaltulose bezeichnet wird; die chemische Be-
zeichnung der Palatinose ist 6-o-a-D~-Gluco-
pyranosyl-Fructofuranose. Industriell wird Palati-
nose beispielsweise durch Umsetzung von Saccharose
mit dem Enzym Glucosyl-Transferase, das beispiels-
weise von Mikroorganismen bereitgestellt wird, her-
gestellt.

Palatinose und Palatinose-Kondensate sind nicht ka-
riogen und haben dariiber hinaus eine antikariogene
Wirkung, die darin besteht, dass die Kariogenizité&t
von Saccharose in Lebensmitteln verringert wird. Da
Palatinose eine hohe SuBkraft hat, wird Palatinose
als antikariogenes Slubungsmittel in verschiedenen
Lebensmitteln verwendet. Auberdem besitzt Palatino-
se die Eigenschaft, den glyk&mischen Index von Nah-

rungs—- und Lebensmitteln zu verringern, und wird

PCT/EP03/06218
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daher zur Herstellung didtetischer Produkte verwen-
det.

Im lebensmitteltechnischen Bereich sind jedoch die
Verwendungsmdglichkeiten des reinen Palatinose-
Disaccharids, also der unkondensierten Palatinose,
eingeschrédnkt. Es besteht daher der Wunsch, ein Ge-
misch aus Palatinose und deren Kondensationsproduk-
te, beispielsweise Palatinose-Dimere/-Trimere/-
Tetramere bereitzustellen, das sehr gute Eigen-
schaften flr die Verwendung insbesondere in der
Nahrungsmittel- und Futter- und Pharmaindustrie
hat. Dies deshalb, um eine Vielzahl zuckerhaltiger
Ausgangsprodukte bei der Herstellung von Nahrungs-,
Futter-, Arznei-, Lebens- und Genussmitteln zu er-
setzen und gleichzeitig die vorteilhaften Eigen-
schaften der Palatinose und deren Kondensationspro-
dukte beispielsweise in Bezug auf deren therapeuti-
sche und/oder prophylaktische Wirkungen besser ein-
setzen zu kdnnen.

Unter dem Begriff ,kondensierte Palatinose™ wird in
diesem Zusammenhang ein Gemisch aus dem Disaccharid
Palatinose und seiner Kondensationsprodukte ver-
standen, diese konnen auch als Palatinose-

Oligosaccharide (POS) bezeichnet werden.

Vorteilhafte Eigenschaften kondensierter Palatinose
bestehen beispielsweise auch in ihrer Verwendung,
insbesondere an Stelle des tUblichen kariogenen
Malzsirups, zur ErhShung der Viskositdt von Nah-
rungsmitteln, zur Herabsetzung des Gefrierpunktes
von Nahrungsmitteln, zur Erhéhung des Wassergehal-

tes in Nahrungsmitteln, zur Verhinderung der Aus-
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trocknung von Nahrungsmitteln oder zur Unterdrii-
ckung der Besiedelung von Nahrungsmitteln mit Faul-

nis verursachenden Mikroorganismen.

Aus dem Stand der Technik sind Verfahren zur Her-
stellung von kondensierter Palatinose aus Palatino-
se in einer angesduerten widssrigen L&sung von Pala-
tinose durch W&rmekondensation bei Temperaturen
zwischen 100 und 170°C bekannt. Der Wassergehalt im
Ausgangsgemisch von Wasser, organischer S&ure und
Palatinose 1liegt dabei tblicher Weise bei cirka
33 % in Bezug auf das Gewicht der eingesetzten Pa-
latinose: In DE 38 18 884 Al wird auf vorgenannte
Weise eine kondensierte Palatinose mit einer Zusam-
mensetzung von cirka 54 % unkondensierter Palatino-
se (DP=2), cirka 29,8 % Palatinose-Dimeren (DP=4) ,
cirka 11,5 & Palatinose-Trimeren (DP=6) und cirka
5 % Palatinose-Tetrameren (DP=8) erhalten. In einem
gleichartigen Verfahren wird aus einer zitronensau-
ren wassrigen Palatinoselésung kondensierter Pala-

e}

tinose mit einer Zusammensetzung von cirka 52,4 %
unkondensierter Palatinose, cirka 26 % Palatinose-
Dimeren, cirka 12 % Palatinose-Trimeren und cirka
5,7 % Palatinose-Tetrameren erhalten (Mutsuo et
al., 1993, Journal of Carbohydrate Chemistry). Kom-
merziell erhdltliche kondensierte Palatinose (POS),
zum Beispiel zur Verwendung in Kaugummis, kann da-
her 48 % unkondensierte Palatinose und 50 % Palati-
nose~Kondensate enthalten; POS wird dabei oft mit
reiner Palatinose vermischt, so dass der Anteil an
unkondensierter Palatinose im eingesetzten Gemisch

noch hdher ist (US 5,298,263).
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Die Herstellung kondensierter Palatinose aus ange-
sduerter wadssriger Lo6sung fuhrt zu Produkten, worin
die Palatinose-Dimere (DP=4) vorwiegend, das heift
zu mehr als 50 %, als einfach kondensierte Dimere
vorliegen; diese werden als Dipalatinose-
Monoanhydride bezeichnet. Bei der Kondensation wird
jeweils ein Molekiil Wasser abgespalten. Der Anteil
an zweifach kondensierten Dipalatinose-Molekiilen,
die wunter Abspaltung von Jjeweils zwei Molekiilen
Wasser entstehen, sie werden als Dipalatinose-
Dianhydride bezeichnet, ist daher nicht grodRer als
50 %.

Das mit dem vorgenannten Verfahren aus angesduerter
wassriger LOsung erhaltene Produkt schmeckt wegen
seines hohen Gehalts an Glucosylmethylfurfural
(GMF) wvon ca. 0,6 % bitter und ist daher fiir den

Einsatz in Lebensmitteln wenig geeignet.

Es ist aulerdem bekannt, dass kondensierte Palati-
nose als vollstandiger Ersatz fir reine Palatinose
in Tierfuttermitteln eingesetzt werden kann. Die
dabeli verwendete kondensierte Palatinose wurde nach
dem vorgenannten Verfahren hergestellt und enthielt
Palatinose und deren Kondensationsprodukte in vor-
genannter Zusammensetzung (Kashimura et al., 1990,
Journal of the Japanese Society for Nutrition and

Foodscience).

Aus dem Stand der Technik ist ein zweites Verfahren
zur Herstellung kondensierter Palatinose aus Pala-
tinose bekannt, wobei Palatinose mit wasserfreier
Flusssdaure (HF) zu einem Gemisch umgesetzt wird,

das im Wesentlichen aus Palatinose-Dimeren (DP=4)

PCT/EP03/06218



WO 03/106472

10

15

20

25

30

besteht. Die Palatinose-Dimere, die mit diesem Ver-
fahren erhalten werden, sind zweifach kondensierte
Dipalatinose-Dianhydride, die unter Abspaltung von
jewelils zwei Molekiilen Wasser entstehen. Die Umset-
zung (Kondensation) findet bei diesem Verfahren in
wasserfreien Medium bei vorzugsweise 0 bis 20°C
statt. Die dabei erhaltene kondensierte Palatinose
enthdlt zu cirka 94 % Palatinose-Dimere und zu cir-
ka 2 % unkondensierte Palatinose (FR 2 680 789 Al).
Auch in einer weiteren Verdffentlichung wird durch
die wasserfreie Kondensation mittels HF kondensier-
te Palatinose mit einem Gehalt von mehr als 73 $ an
Palatinose-Dimeren erhalten (Defaye et al., 1994,
Carbohydrate Research 251:1-15). Die Verwendung von
HF sowie der dort auBerdem eingesetzten organischen
Losungsmittel ist jedoch flr ein Produkt, das in
Lebensmitteln verwandt wird, nicht zul&dssig. Eine
so hergestellte kondensierte Palatinose kann also
insbesondere in Nahrungs-, Lebens-, Arznei- und Ge-

nussmitteln nicht verwendet werden.

Kondensierte Palatinose besitzt bekanntermafen eine
ausgesprochene nicht-kariogene und auBerdem auch
anti-~-kariogene Wirkung. Nicht-kariogen deshalb,
weil sie von der in der Mundflora vorkommenden ka-
riogenen Mikroorganismen nicht, insbesondere nicht
zu schadlichen S&uren fermentiert werden kann. An-
ti~kariogen deshalb, weil sie die Remineralisierung
der Z&hne direkt unterstlitzen kann und so dem

Krankheitsbild einer Karies entgegenwirken kann

Fir die Verwendung kondensierter Palatinose in Nah-

rungs—, Lebens-, Arznei- und Genussmitteln sind
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weltere ©positive erndhrungsphysiologische Eigen-

schaften der kondensierten Palatinose relevant:

Durch Beimengung von kondensierter Palatinose in
Nahrungsmittel ist es auch moglich, die glykami-
schen Eigenschaften dieser Nahrungsmittel, das
heiRt die glyka&mische Reaktion des menschlichen
oder tierischen Korpers, zu modulieren. Dies wird
insbesondere durch die verminderte Abbaubarkeit der
kondensierten Palatinose gegenlber herkémmlich ver-
wendeten Kohlenhydraten wle Saccharose, Maltose
oder l1loslicher Starke im Verdauungstrakt erreicht.
Unter glykdmischer Reaktion versteht man die Ande-
rung des Blutglucose-~Spiegels nach Aufnahme eines
(leicht) verdaulichen Kohlenhydrates. Die starkste
glyk&mische Reaktion verursachen dementsprechend
solche Kohlenhydrate, aus denen nach oraler Aufnah-
me durch Speichel-, Pankreas- oder Dinndarmenzyme
schnell Glucose freigesetzt und in das Blut resor-
biert werden kann. Dies sind insbesondere denatu-
rierte (erhitzte) Stdrken, Maltose, Maltooligosac-
charide, Maltodextrine sowie Traubenzucker selbst.
Saccharose verursacht eine geringere glykamische
Reaktion, da die im Saccharosemolekiil neben Glucose
enthaltene Fructose nur partiell in Glucose umge-
wandelt werden kann. Ein Anstieg der Blutglucose
bewirkt im Gesunden eine Insulinausschiittung. Insu-
lin stimuliert die Aufnahme von Glucose durch peri-
phere Gewebe, zum Beispiel Skelettmuskeln, so dass

der Blutwert wieder auf den Grundwert abf&allt.

Es ist auch bekannt, dass Ballaststoffe, insbeson-
dere fermentierbare 1l6sliche oder unlésliche Bal-

laststoffe, positive Eigenschaften fir die Gesund-
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heit des tierischen oder menschlichen Korpers be-
sitzen. Dies ist insbesondere auf die Wirkung der
durch die Fermentation der Ballaststoffe im Dick-
darm entstehenden kurzkettigen Fetts&uren, wie But-
tersdure, Butyrat, =zurlUckzufthren. In diesem Zusam-
menhang spielt der Glutathion/Glutathion-S-Trans-
ferase-Komplex eine wichtige Rolle:

Glutathion (GSH) ist ein Cystein-haltiges Tripeptid
und die hdufigste Thiol-Verbindung in S&dugerzellen.
GSH ist ein Substrat fir die Enzyme Glutathion-S-
Transferase und die GSH-Peroxidase, die die Entgif-
tung xenobiotischer Verbindungen und Reaktionen zur
Hemmung reaktiver Sauerstoff-Molekiile und anderer
freier Radikale katalysieren. Als Substrat der Glu-
tathion-S-transferase (GST) geht GSH durch rever-
sible Oxidation in das entsprechende Disulfid GSSG
Uber. Glutathion wirkt als Antioxidanz und stellt
dadurch insbesondere ein Puffersystem fir den Re-
dox-Zustand der Zelle dar. Die GSTs bilden eines
der wichtigsten Entgiftungssysteme der Zellen, ins-
besondere auch widhrend der Phase II der Zelltei-
lung. Die Entgiftung erfolgt durch Ubertragung von
Glutathion auf elektrophile Komponenten, die bei-
spielsweise wahrend der Verstoffwechselung von Kan-
zerogenen entstehen. Durch den GST-katalysierten
nucleophilen Angriff von Glutathion auf elektrophi-
le Substrate wird deren Reaktivitdt beziglich zel-
lularer Makromolekiile stark vermindert. GSTs konnen
so die Wirksamkeit einer Reihe chemischer Kanzero-
gene stark vermindern. GSTs spielen daher eine
wichtige physioclogische Rolle beim Schutz vor oxi-
dativen Stress und vor den damit einhergehenden Er-
krankungen, insbesondere vor Krebserkrankungen.
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Verbindungen wie polycyclische aromatische Kohlen-
wasserstoffe, Phenol-Antioxidanzien, zreaktive Sau-
erstoff-Molekiile, Isothiocyanate, trivalente Arsen-
verbindungen, Barbiturate und synthetische Gluco-
corticoide kénnen die GST-Aktivitdten induzieren,
wobel die GST-Enzyme codierenden Gene aktiviert
werden (Hayes und Pulford, 1995). Die GST-Induktion
erfolgt hauptsidchlich iiber verschiedene Transkrip-
tionsmechanismen. Die  Regulationsbereiche  GST-
codierender Gene enthalten Elemente, woran die vor-
genannten Stoffe binden und die Gen-Transkription
induzieren kénnen. Auch Nahrungsbestandteile, bei-
spielsweise phytochemische Substanzen, kénnen GST-
Aktivitdten induzieren, wobel insbesondere GST-
Formen der m-Klasse im Darmbereich induziert wer-
den. Die GST-Induktion im Intestinaltrakt durch
Nahrungsbestandteile wird daher als Mechanismus zur
Verhlitung von Darmkrebserkrankungen angesehen (Pe-
ters und Roelofs, Cancer Res., 52 (1992), 1886-
1890) .

Von besonderer Bedeutung fiir die GST-Induktion sind
schwer oder nicht verdauliche Nahrungsmittelbe-
standteile, das heilt Nahrungsfasern oder Ballast-
stoffe, die gegen Verdauung durch menschliche Enzy-
me resistent sind, aber im Dickdarm fermentiert
werden. Dazu gehdren einige Kohlenhydrate, wie Pek-
tin, ,Guar Gum“ (Guarkernmehl) und resistente Star-
ke, die erst im Intestinaltrakt durch die Bakteri-
enflora des Dickdarms zu kurzkettigen Fettsduren,
insbesondere Essigsdure, Propionsdure und Butter-
sdure, fermentiert werden (Bartram et al., Cancer
Res., 53 (1993), 3283-3288).

PCT/EP03/06218



WO 03/106472

10

15

20

25

30

Der tatsachliche Anteil von verdauungsresistenten
und fermentierbaren WNahrungsfasern oder Ballast-
stoffen in der Nahrung hd&ngt von vielen Faktoren
ab, beispielsweise der Art des Lebensmittels und
seiner Zubereitungsart. Die meisten Nahrungs-, Fut-
ter oder Genussmittel sind arm an Ballaststoffen.
Gemiise, bestimmte Obstsorten, Nisse, Samen und vor
allem unraffinierte Getreideprodukte sind hingegen
reich an Ballaststoffen. Ein Weg, die durch die Le-
bensmittel-Verarbeitung entstehenden Ballaststoff-
Defizite beziehungsweise eine ballaststoffarme Er-
ndhrung auszugleichen und insbesondere Krebserkran-
kungen und Infektionskrankheiten tber die Nahrungs-
zufuhr vorzubeugen, besteht in der Anreicherung von
Lebensmitteln mit idealer Weise unverdaulichen aber
gut fermentierbaren Ballaststoffen. Viele der bis-
lang zur Anreicherung von Lebensmitteln verwendeten
Ballaststoffe weisen allerxrdings eine Reihe ent-
scheidender Nachteile auf und erfiillen nicht die in
sie gesetzten Erwartungen bezliglich der Verhinde-
rung und/oder Therapie von Krebserkrankungen, ins-
besondere des Dickdarms, und von Infektionskrank-
heiten. In Langzeit-Studien unter anderen in denen
des U.S. National Cancer Institute und der Univer-
sity of Arizona wurde festgestellt, dass eine mehr-
jadhrige Erndhrung mit ballaststoffreicher Kost,
beispielsweise mit MiUsli-Produkten, offensichtlich
keinen Einfluss auf die Haufigkeit von Dickdarm-
krebs hatte. Bei diesen Untersuchungen wurden je-
doch nur solche Ballaststoffe einbezogen, die nicht

im Dickdarmbereich fermentiert werden kénnen.

Hiufig wird beispielsweise Weizenkleie als Zusatz
zu ballastarmer Kost eingesetzt. Wie Untersuchungen
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an Ratten bezliglich der Tumorinzidenz im Colon
zeigten, sind jedoch Weizenkleie-Anwendungen kaum
zur Krebsprdvention geeignet. Weizenkleie wird,
dhnlich wie Cellulose, kaum von der Dickdarmflora
fermentiert. Vielmehr besitzen Weizenkleie und auch
andere Getreidefasern meist einen hohen Anteil des
Kleberproteins Gluten und dessen toxischen Bestand-
teilen, die zu schweren Veridnderungen der Diinndarm-
schleimhaut fihren. Die Schddigung des Resorptions-
epithels fihrt zu einem Verlust an Verdauungsenzy-
men und zu schwersten morphologischen sowie funkti-
onellen Stdérungen (Malabsorption mit gestdrter Re-
sorption aller Nihrstoffe einschlieBflich Minera-.

lien, Vitaminen etc., Zoliakie).

Auch die als prinzipiell fermentierbar betrachtete
resistente Starke weist eine Reihe von Nachteilen
auf. Handelsilibliche resistente Stdrke ist meist nur
teilweise fermentierbar. Lediglich unter Verwendung
spezieller Extrusionsverfahren hergestellte resis-
tente Starke fihrt wird unter anderem zu Buttersiu-
re. Unter diesen Polymer-protektiven Extrusionsbe-
dingungen erzeugte resistente Stdrke ist hiufig je-
doch nicht stabil.

Die bekannte kondensierte Palatinose ist im Dick-
darm fermentierbar und kann zu dem vorgenannten
Zweck auch als Nahrungsmittelbestandteil eingesetzt

werden.

Die kondensierte Palatinose sollte idealer Weise
eine vollst&ndige Resistenz gegen die im Verdau-
ungstrakt vorkommenden Enzyme, beispielsweise

a-Amylase oder Dinndarm-a-Glucosidasen wie der Sac-
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charase/Isomaltase-Komplex oder der Gluco-
amylase/Maltase~Komplex aufweisen und gleichzeitig
gegen eine Hydrolyse im sauren Milieu der Magen-

Passage stabil sein.

Es ist bekannt, dass die aus dem Stand der Technik
durch thermische Kondensation aus einer sauren
wédssrigen Palatinoseldsung erhaltene kondensierte
Palatinose jedoch zu einem gewissen Grad bereits
von den vorgenannten Verdauungsenzymen abgebaut
wird. Als Abbauprodukte entstehen Einfachzucker,
die resorbiert werden. Dies wirkt sich negativ auf
die Eigenschaft der bekannten kondensierten Palati-
nose aus, den glykamischen Index der die konden-
sierte Palatinose enthaltenden Nahrungsmittel glins-
tig zu verdndern. AuBerdem stehen daher nur gerin-
gere Anteile an unverdauter kondensierter Palatino-
se im Dickdarm zur Fermentation =zur Verfiligung, so
dass die positiven Effekte, die mit der Fermentie-
rung im Dickdarm verbunden sind, gering ausfallen.
Dartiber hinaus kann der hydrolytische Abbau der den
Lebens-, Nahrungs- oder Genussmitteln zugesetzten
herkémmlichen kondensierten Palatinose aufgrund ih-
rer geringen pH-Stabilit&t auch bereits auBerhalb
des Verdauungstraktes, beispielsweise bei der Zube-
reitung durch Verkochung oder bei der Wirmesterili-
sation auftreten. Auch deshalb ist die Verfigbar-
keit im Dickdarmabschnitt der mit der Nahrung auf-
genommenen herkémmlichen kondensierten Palatinose

gering.

Aus diesen Grinden ist die Verwendung herkdmmlicher
kondensierter Palatinose als therapeutischer Wirk-

stoff, beispielsweise zur Behandlung und Verhinde-
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rung von Darmerkrankungen sowie zur Verhinderung
von Infektionskrankheiten, eingeschrénkt. Die be-
kannte kondensierte Palatinose ist daher verbesse-

rungswiirdig.

Eine kondensierte Palatinose sollte idealer Weise
eine vollstéandige Resistenz gegen die im Verdau-
ungstrakt vorkommenden Enzyme, beispielsweise o-
Amylase oder Dinndarm-o~Glucosidasen wie der
Saccharase/Isomaltase~Komplex oder der Gluco-
amylase/Maltase-Komplex, aufweisen, gleichzeitig
gegen eine Hydrolyse im sauren Milieu der Magen-
Passage stabil sein und eine verbesserte Fermen-
tierbarkeit im Dickdarm aufweisen. Eine kondensier-
te Palatinose sollte auBerdem gegeniiber einer Hyd-
rolyse bei der Zubereitung der Nahrungsmittel, bei-
spielsweise beim Verkochen mit sauren Nahrungsmit-

telbestandteilen, resistent sein.

DemgemdR besteht das Problem der vorliegenden Er-
findung darin, ein Produkt bereitzustellen, das ge-
genliber der aus dem Stand der Technik bekannten
kondensierten Palatinose eine hdhere chemische Sta-
bilitat beispielsweise gegen die Verdauung auf-
welst, sowie Verfahren zur Herstellung dieses Pro-
dukts, die Verwendung dieses Produkts als Nahrungs-
mittelbestandteil und zur Herstellung von Arznei-
mitteln, insbesondere fir die Behandlung und Vor-
beugung von Darmerkrankungen und/oder Infektions-

krankheiten bereitzustellen.

Die vorliegende Erfindung lost dieses Problem durch
die Bereitstellung eines Verfahrens zur Herstellung

einer kondensierten Palatinose aus einer Palati-
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nose~-Schmelze, wobei Palatinose einer L&sung einer
katalytisch wirkenden aziden Substanz in Wasser zu-
gesetzt wird, das erhaltene Gemisch erhitzt und aus
der so gewonnenen Schmelze die kondensierte Palati-

nose erhalten wird.

Die Erfinder stellten iilberraschend fest, dass kon-—
densierte Palatinose aus einem Gemisch aus Palati-
nose, einer aziden Substanz (=azider Katalysator)
und Wasser auch dann erhalten werden kann, wenn im
Gemisch der Anteil an Wasser deutlich unter
12 Gew.-% liegt und so beim Erhitzen des Gemisches
eine Schmelze aus kondensierter Palatinose erhalten
wird. Dies steht im Gegensatz zu den bekannten Ver-
fahren aus dem Stand der Technik, wo der Wasserge-

halt im Gemisch cirka ein Drittel betragt.

Besonders {berraschend enthdlt die nach diesem er-
findungsgemédlen Verfahren erhaltene kondensierte
Palatinose eine vom Stand der Technik deutlich ab-

weichende Zusammensetzung:

Der Anteil an im erfindungsgemdbBen Reaktionsprodukt
vorhandenen Palatinose-Dimeren (DP=4) ist gegeniiber
der aus einer wdssrigen Palatinoseldsung erhaltenen
herkdmmlichen kondensierten Palatinose auf mehr als
das 1,5-fache erhoht. Die erfindungsgemdl erhalte-
nen Palatinose-Dimere bestehen auflerdem =zu einem
Uberwiegenden Anteil, insbesondere zu mindestens
70 Gew.-%, besonders bevorzugt zu einem Anteil von
80 bis 90 Gew.-% aus zweifach kondensiertem Dipala-

tinose-dianhydrat.
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Auflerdem ist der Anteil an unkondensierter Palati-
nose (DP=2) im erfindungsgemidBen Reaktionsprodukt
auf weniger als cirka 64 % des Anteils in der be-
kannten kondensierten Palatinose vermindert. Somit
ist das Verhdltnis von unkondensierter Palatinose
zum Kondensationsprodukt der Palatinose-Dimere im
erfindungsgemédfen Reaktionsprodukt stets kleiner
als 1, insbesondere kleiner als 0,7. Dahingegen ist
bei der aus einer wadssrigen Palatinoselésung erhal-
tenen herkdémmlichen kondensierten Palatinose der
Anteil an unkondensierter Palatinose immer groRer
als der Anteil an Palatinose-Dimeren; das Verh&dlt-

nis ist also stets deutlich groBer als 1.

Erfindungsgemall betrdgt der Anteil an unkondensier-
ter Palatinose in der erfindungsgem&dfen kondensier-
ter Palatinose hochstens 45 Gew.-%, insbesondere
hochstens 35 Gew.-%. Der Anteil an Palatinose-
Dimeren betridgt erfindungsgemil stets mindestens 35

Gew.-%, insbesondere mindestens 40 Gew.-%.

ErfindungsgemdB bevorzugt kann die erfindungsgemiBe
kondensierte Palatinose noch, wie nachstehend er-
ldutert, chromatographisch aufgereinigt und ange-
reichert werden, was die vorteilhafte Zusammenset-
zung noch weiter verbessert. In der so gewonnenen
angereicherten kondensierten Palatinose betrigt der
Anteil an unkondensierter Palatinose hé&chstens
25 Gew.-%, insbesondere hochstens 20 Gew.-%. Der
Anteil an Palatinose-Dimeren betradgt in der aufge-
reinigten erfindungsgem&fBen kondensierten Palatino-
se stets mindestens 45 Gew.-%, insbesondere mindes-

tens 54 Gew.-%.
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Diese vorgenannten {iberraschend gefundenen Zusam-
mensetzungen der erfindungsgemdBen kondensierten
Palatinose fihren zu ihren zahlreichen vorteilhaf-
ten Eigenschaften:

Aus den Untersuchungen an der erfindungsgemdl er-
haltenen kondensierten Palatinose ergab sich Uber-
raschend, dass diese gegeniiber der aus dem Stand
der Technik bekannten kondensierten Palatinose den
Vorteil einer erhdbhten pH-Stabilit&dt bei hohen Tem-
peraturen, die beispielsweise beim Verkochen mit
sauren Nahrungsmittelbestandteilen sowie bei der
sauren Magen-Passage auftreten, besitzt und dariber
hinaus auch noch eine geringere Spaltbarkeit duxch

Dunndarm-o—-Glucosidasen aufweist.

Durch die geringere enzymatische Abbaubarkeit in
Verbindung mit der erhthten pH-Stabilitdt in der
Magen-Passage liegt die mit der Nahrung aufgenomme-
ne erfindungsgemdBe kondensierte Palatinose in ei-
ner wesentlich hoheren Konzentration im Dickdarm
vor und kann dort in weit grolerem Umfang als wvon
der herkémmlich verwendeten kondensierten Palatino-
se bekannt als Wirkstoff, beispielsweise zur Be-
handlung oder Verhinderung von Dickdarmerkrankun-

gen, dienen.

Die erfindungsgemdfe kondensierte Palatinose zeich-
net sich aulerdem dadurch aus, dass sie insbesonde-
re durch ihre wesentlich hohere Verfigbarkeit im
Verdauungstrakt gegeniiber herkéommlicher kondensier-
ter Palatinose besser Infektionskrankheiten und
Darmerkrankungen bekdmpfen und/oder verhindern

kann, indem sie beispielsweise die Anlagerung von
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pathogenen Keimen an menschliche und tierische Epi-
thelzellen verhindern oder reduzieren, entziindliche
chronische Darmerkrankungen bekdmpfen und/oder ver-
hindern, der Entstehung von Darmkrebs wie Colonkar-
zinomen entgegenwirken und/oder diese bekdmpfen
kann. Die erfindungsgemdfie kondensierte Palatinose
kann dadurch auch wesentlich besser die Immunabwehr
gegen allgemeine Infekte stdrken, entziindliche oder
andere durch oxidativen Stress verursachte Erkran-
kungen bekampfen und/oder verhindern. Die erfin-
dungsgemdfBe kondensierte Palatinose kann auch be-
sonders effektiv im Vergleich zur herkommlichen
kondensierten Palatinose die Aufnahme von Nahrungs-
mittelbestandteilen, insbesondere Mineralien wie

Kalzium in den Organismus verbessern.

Diese positiven Effekte auf die Gesundheit von
Mensch und selbstverstdndlich auch von S&ugetieren,
insbesondere von monogastrischen Tieren sind auch
zurtckzufihren auf die Eigenschaft der erfindungs-
gemédRen kondensierten Palatinose, die Glutathion-S-
transferase-Aktivitadt als auch den Glutathion-
Gehalt, das als Antioxidanz wirken kann, zu stei-
gern.

In vorteilhafter Weise wird die erfindungsgemidbe
kondensierte Palatinose in der Magen-Passage und im
Dinndarm nicht hydrolysiert, sondern gelangt unver-
dndert in den Dickdarm, wo sie dann von den dort
vorhandenen Mikroorganismen zu kurzkettigen Fett-
sduren, insbesondere zu Buttersdure (Butyrat), fer-
mentiert wird. Die infolge dieser Fermentation er-
folgende pH-Absenkung in den sauren Bereich ver-

schlechtert die Lebensbedingungen flir pathogene
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Mikroorganismen wie Clostridien und verbessert
gleichzeitig die Lebensbedingungen fiir acidophile
Mikroorganismen, Dbeispielsweise die Bifidusflora,
wie Bifidobakterien und Milchs&urebakterien. Die
erfindungsgemédfBe kondensierte Palatinose wirkt so-
mit bifidogen, das heiBt die Zahl der Bifidobakte-
rien wird erhsdht. Die erfindungsgemiBe kondensierte
Palatinose weist daher eine pradbiotische Wirkung
auf, die gegeniiber der herkémmlichen kondensierten
Palatinose wesentlich verstarkt ist. Die dabei ge-
bildeten kurzkettigen Fettsduren, insbesondere Bu-
tyrat dienen dabei auch als Substrat fir die Colo-
nocyten und wirken somit unter anderem der Entste-
hung und dem Wachstum von Colonkarzinomen entgegen.
Die bei der Fermentation der erfindungsgemdfen kon-
densierten Palatinose erzeugte Menge and Fermenta-
tionsprodukten ist beispielsweise deutlich hoher
als die bel der Fermentation resistenter Starke.
Aufgrund der bekannten Effekte dieser Fermentati-
onsprodukte, insbesondere ihrer induzierenden Wir-
kungen auf die intrazellulare Synthese des Antioxi-
danz Glutathion und der Glutathion-S-transferase,
die den Zellen Schutz vor Kanzerogenen und Oxidan-
zien bieten konnen, ihrer antiproliferativen Wir-
kungen auf Krebszellen, ihrer antineoplastischen
Wirkungen und ihrer F&higkeit zur Erhdhung der
Zelldifferenzierung, ist die erfindungsgemidbe kon-
densierte Palatinose hervorragend als Mittel zur
Behandlung und/oder Prophylaxe dieser Krankheiten
geeignet.

Aufgrund der geringeren Abbaubarkeit im Verdauungs-
trakt moduliert die erfindungsgem&fe kondensierte
Palatinose auBerdem besonders effektiv den glykdmi-
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schen Index von Lebens-, Nahrungs- und Genussmit-
teln.

Im Zusammenhang mit der vorliegenden Erfindung wird
unter ,Krankheit“ oder ,Erkrankung“ eine Storung
der Lebensvorgidnge und/oder Mangelzustédnde in Orga-
nen oder im gesamten Organismus verstanden, die ei-
ne subjektiv empfundene und/oder eine objektiv
feststellbare physische und/oder psychische Veran-

derung mit sich bringt.

Im Zusammenhang mit der vorliegenden Erfindung wird
unter ,Wirkstoff“ eine Substanz verstanden, die in
lebenden Organismen oder Teilen davon eine biologi-
sche Wirkung hervorrufen kann. Dabei kann dieser
Wirkstoff insbesondere zur Vorbeugung, Linderung,
Heilung oder Diagnose einer Krankheit dienen. Unter
einem ,therapeutischen Wirkstoff wird ein Stoff
verstanden, der der Vorbeugung oder Prophylaxe,
Linderung oder Heilung einer Krankheit dient.

Im Zusammenhang mit der vorliegenden Erfindung wird
unter einem Arzneimittel eine zur Anwendung beil
Menschen oder Tieren bestimmte Zubereitungsform wvon

Wirkstoffen verstanden.

Im Zusammenhang mit der vorliegenden Erfindung wird
unter ,Nahrungs- oder Lebensmittel™ ein primiar der
Aufrechterhaltung der Lebensfunktionen dienendes
Mittel verstanden, wdhrend unter ,Genussmittel" ein
primdr dem insbesondere bei seiner Aufnahme entste-
henden Wohlbefinden dienendes Mittel verstanden

wird.
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In diesem Zusammenhang wird unter ,Bifidobakterien™
oder ,Bifidusflora"™ eine vornehmlich den Dickdarm
des Menschen besiedelnde Gattung grampositiver, un-
beweglicher, sporenloser, und anaerober Stabchen-
bakterien mit ihren bisher bekannten 11 Species,
insbesondere B. bifidum (=Lactobacillus bifidus),
B. adolescentis, B. breve, B. longum und B. infan-
tis, verstanden. Diese spalten Kohlenhydrate unter
Bildung von kurzkettigen Fettsduren, insbesondere
Essigsdure (Acetat), Milchsdure (Lactat) und But-

tersdure (Butyrat).

In einer bevorzugten Ausfthrungsform des erfin-
dungsgemdBen Verfahrens liegt der Anteil an Wasser
im Gemisch aus Palatinose, katalytisch wirkender
azider Substanz und Wasser, das zur Schmelze er-
hitzt wird, bei 4 Gew.-% bis 12 Gew.-%. In einer
weiteren ‘bevorzugten Ausfiihrungsform betragt der
Anteil der katalytisch wirkenden aziden Substanz in
diesem Gemisch 0,05 Gew.-% bis 0,5 Gew.-%, bevor-
zugt 0,1 Gew.-% bezogen auf die Einwaage der Pala-

tinose im Gemisch.

ErfindungsgemdBl vorgesehen ist dabei die Verwendung
einer organischen S&ure, Borsdure, einer Kombinati-
on von Phosphorsdure und Kaliumdihydrogenphosphat
und/oder dem sauren Salz Ammoniumsulfat als kataly-
tisch wirkende azide Substanz in dem Gemisch aus
Wasser, katalytisch wirkender azider Substanz und
Palatinose. In einer bevorzugten Variante wird als
organische S&ure eine wenig fllUchtige organische
Sdure, besonders bevorzugt Zitronensdure, einge-
setzt.
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In einer bevorzugten Ausfihrungsform der vorgenann-
ten Verfahren wird eine Ldsung der katalytisch wir-
kende azide Substanz in Wasser vor und/oder wdhrend
der Zugabe der Palatinose auf eine Temperatur von
55°C bis 95°C, bevorzugt auf cirka 75°C, erhitzt.
Bevorzugt wird dabei die Palatinose dieser L&sung
unter Rihren hinzugefligt.

ErfindungsgemdB wird das Gemisch aus Palatinose,
organischer S&ure und Wasser bis zur Schmelze auf
eine Reaktionstemperatur von 130°C bis 200°C bevor-
zugt von 140°C bis 155°C, besonders bevorzugt von
cirka 145°C, erhitzt. Dabei wird insbesondere das
Gemisch gerihrt, bevorzugt sehr intensiv, und au-
Berdem die vorgenannte Reaktionstemperatur in mog-
lichst kurzer Zeit erreicht.

ErfindungsgemdB bevorzugt wird die kondensierte Pa-
latinose aus der Schmelze nach einer Zeit von mehr
als 2 Minuten bevorzugt von 20 bis 100 Minuten, be-
sonders bevorzugt von 30 bis 60 Minuten erhalten,
wobeli die Reaktionstemperatur der Schmelze Uber
diesen Zeitraum auf 130°C bis 200°C, bevorzugt auf
140°C Dbis 155°C, besonders bevorzugt auf cirka
145°C, gehalten wird.

In einer weiteren bevorzugten Ausfiihrungsform der
vorgenannten Verfahren wird die so erhaltene
Schmelze nach Ablauf der Reaktion mit Wasser abge-
16scht und insbesondere ein Sirup enthaltend die
erfindungsgemédfle kondensierte Palatinose erhalten.
Dabei wird das Wasser zum Abldschen der Schmelze in
einem Gewichtsverh&dltnis Schmelze zu Wasser von
10:1 bis 1:2, bevorzugt von 5:1 bis 1:1, zugegeben.
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In einer Variante der vorgenannten Verfahren wird
die aus der Schmelze erhaltene erfindungsgemile
kondensierte Palatinose in einem kontinuierlichen
Verfahren aus einer Mischung aus Palatinose und
Zitronensdure (0,1 Gew.-% auf Gewicht Palatinose)
in einem temperierten Extruder kontinuierlich ge-
wonnen. Dabei wird das Gemisch in einem erhitzten
Extruder zugefihrt und nach einer Kontaktzeit von
mindestens einer Minute, insbesondere einer Kon-
taktzeit 1 bis 15 min, bevorzugt von 1 bis 6 min,
besonders bevorzugt von 2 min, wird die kondensier-
te Palatinose daraus kontinuierlich erhalten. Der
erhitzte Extruder besitzt dabei eine Temperatur von
150 bis 250°C, bevorzugt 180 bis 220°C, besonders
bevorzugt ca. 200°C. Besonders vorteilhaft ist,
dass eine Kontaktzeit von 2 Minuten ausreicht, um
erfindungsgemdBe kondensierte Palatinose mit einem
Anteil wvon tUber 54 % an Dipalatinose-Dianhydriden
zu erhalten.

Ein Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist auch
eine kondensierte Palatinose enthaltend 15 bis
45 Gew.
60 Gew.
10 Gew.

5 Gew.~-% Palatinose-Tetramere (DP=8) und -Pentamere

I
o

unkondensierte Palatinose (DP=2), 35 bis

I
oe

Palatinose-Dimere (DP=4), bis zu

I
ol®

Palatinose~Trimere (DP=6) und bis zu

(DP=10) sowie mindestens 5 Gew.-% Trisaccharide
(DP=3), insbesondere eine kondensierte Palatinose
mit einem Anteil an unkondensierter Palatinose von
25 bis 35 Gew.-%, besonders bevorzugt von 29 bis
33 Gew.-%. Ein weiterer bevorzugter Gegenstand ist
eine der vorgenannten kondensierten Palatinosen mit
einen Anteil an Palatinose-Dimeren von 40  bis

53 Gew.-%, bevorzugt von 41 bis 47 Gew.-%. Ein wei-
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terer bevorzugter Gegenstand ist eine der vorge-
nannten kondensierten Palatinosen mit einen Anteil
an Palatinose-Trimeren von 1 bis 5 Gew.-%, bevor-
zugt von 2,5 bis 4 Gew.-%. Ein weiterer bevorzugter
Gegenstand ist eine der vorgenannten kondensierten
Palatinosen mit einen Anteil an Palatinose-
Tetrameren und Palatinose-Pentameren von 1 bis
4 Gew.-%. Ein weiterer bevorzugter Gegenstand ist
eine der vorgenannten kondensierten Palatinosen mit

einen Anteil an Trisacchariden von 7 Gew.-% bis
10 Gew.-%.

Die vorgenannten Vorteile der erfindungsgemiBen
kondensierten Palatinose, insbesondere ihre pH- und
Enzymstabilitat, werden bevorzugt noch gesteigert
durch einen zusdtzlichen Verfahrensschritt, worin
das erfindungsgemdl erhaltene Reaktionsprodukt in
seinem Gehalt an unkondensierter Palatinose abge-
reichert wird. Dieses geschieht bevorzugt durch ein
chromatographisches Trennverfahren. In einer bevor-
zugten Variante dieser Ausfihrungsform wird fiur das
chromatographische Trennverfahren ein insbesondere
mit Calcium-Ionen (Ca?') beladener Kationenaustau-

scher eingesetzt.

Durch das vorgenannte Trenn- und Abreicherungsver-
fahren wird erfindungsgemdB bevorzugt eine konden-
sierte Palatinose erhalten, die auch Gegenstand der
Erfindung ist, deren Gehalt an Palatinose-Dimeren
(DP=4) gegentliber der aus einer wassrigen Palatino-
seldsung erhaltenen herktmmlichen kondensierten Pa-
latinose auf cirka das Zweieinhalbfache (255 %) er-

hoéht ist und deren Gehalt an unkondensierter Pala-
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tinose (DP=2) auf cirka ein Funftel (22 %) redu-

ziert ist.

Somit ist ein weiterer bevorzugter Gegenstand der
vorliegenden Erfindung auch eine angereicherte kon-
densierte Palatinose enthaltend 1 bis 25 Gew.-% un-
kondensierte Palatinose (DP=2), 45 bis 80 Gew.-%
Palatinose-Dimere (DP=4), bis zu 10 Gew.-% Palati-
nose-Trimere (DP=6) und bis zu 5 Gew.-% Palatinose-
Tetramere (DP=8) und -Pentamere (DP=10) sowie min-
destens 5 Gew.-% Trisaccharide (DP=3), insbesondere
eine angereicherte kondensierte Palatinose mit ei-
nem Anteil an unkondensierter Palatinose von 5 bis
20 Gew.-%, besonders bevorzugt von 9 bis 13 Gew.-%.
In einer Variante enthdlt die angereicherte konden-
sierte Palatinose einen Anteil von 54 bis
75 Gew. -%, bevorzugt von 65 bis 73 Gew.-% Palati-
nose-Dimere und/oder einen Anteil wvon 2 bis
9 Gew.-%, bevorzugt von 4 bis 6 Gew.-% Palatinose-
Trimere und/oder einen Anteil an Palatinose-
Tetrameren und Palatinose-Pentameren von 0,5 bis
3,5 Gew.-% und/oder einen Anteil an Trisacchariden
von 6 Gew.-% bis 15 Gew.-%, bevorzugt von 8 bis
12 Gew.-%.

In einer Variante der vorgenannten erfindungsgem&-
Ben kondensierten Palatinose oder angereicherten
kondensierten Palatinose betridgt der Anteil an
zweifach kondensierten Platinose-Dimeren, Dipalati-
nose~-dianhydrat, unter den Platinose-Dimeren min-

destens 70%, bevorzugt von 80 bis 90%.

Daher ist ein erfindungsgemdB bevorzugter Gegen-

stand auch eine kondensierte Palatinose mit einem
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Anteil an Palatinose-Dimeren (DP=4) von weniger als
73 Gew.~-%, wobel mindestens 70 Gew.-%, Dbevorzugt
mehr als 80 Gew.-%, besonders bevorzugt mehr als 90
Gew.-% und insbesondere besonders bevorzugt mehr
als 95 Gew.-% der Palatinose-Dimere als zweifach

kondensierte Dipalatinose-Dianhydride vorliegen.

Unter Dipalatinose-Dianhydriden werden in diesem
Zusammenhang die Kondensationsprodukte zweier Pala-
tinose-Molekiile unter Abspaltung von zwei Molekiilen
Wasser verstanden. Es handelt sich dabei vornehm-
lich um folgende Verbindungen, die in Figur 1 dar-
gestellt sind. Die Figur 1 zeigt verschiedene Dipa-
latinose-Dianhydride die in der erfindungsgemiBen

kondensierten Palatinose enthalten sind.

Nummer der
IUPAC-Bezeichnung Struktuy—
formel in
Figur 1

6-0-o—-D-Glucopyranosyl-6’-0-o-D-
glucopyranosyl-o-D-fructofuranose-f-D- 4
fructofuranose-1,2’:2,3’ -dianhydrid
6-0-a-D-Glucopyranosyl-6’-0-o—-D-
glucopyranosyl-di-B-D-fructofuranose- 3
1,27:2,1’ -dianhydrid
6-0-0~D-Glucopyranosyl-6’-0-a-D-
glucopyranosyl-di-oa-D-fructofuranose- 2
1,27:2,1’-dianhydrid
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Nummer der
- JUPAC-Bezeichnung §§§;§§u§;
Figur 1

6-0-a-D-Glucopyranosyl-6’/ -0-o-D-
glucopyranosyl-di-p-D~fructofuranose- 5
1,2":2,3"-dianhydrid
6-0-a-D-Glucopyranosyl-6’-0-a-D-
glucopyranosyl-a-D-fructofuranose-B-D- 1
fructofuranose-1,2’:2,1’-dianhydrid

Unter Dipalatinose-Monoanhydriden werden in diesem
Zusammenhang die Kondensationsprodukte zweier Pala-
tinose-Molekiile unter Abspaltung von einem Molekil

Wasser verstanden.

Die Trisaccharide aller vorgenannten erfindungsge-
m&ben kondensierten Palatinosen bestehen aus dem
Kondensationsprodukt eines Einfachzuckers aus
hydrolysierter - Palatinose und eines Palatinose-

Disaccharids.

In einer weiteren bevorzugten Ausftihrungsform wird
die vorgenannte erfindungsgemidfe kondensierte Pala-
tinose oder die erfindungsgemdRe angereicherte kon-
densierte Palatinose von mindestens eilner Begleit-
komponente befreit, wobei die mindestens eine Be-
gleitkomponente insbesondere mittels eines chroma-
tographischen Verfahrens aus der erhaltenen erfin-
dungsgemdBen kondensierten Palatinose abgetrennt
wird. In einer Variante dieser Ausfihrungsform wird
fiir das chromatographische Trennverfahren ein ins-

besondere mit Calcium-Ionen (Ca”) beladener Katio-
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nenaustauscher eingesetzt. Bei der mindestens einen
Begleitkomponente handelt es sich insbesondere um
Glucosylmethylfurfural (GMF). GMF schmeckt bitter;
durch die Aufreinigung wird der Geschmack der er-
findungsgemidBen kondensierten Palatinose deutlich
verbessert. Erfindungsgemi® bevorzugter Gegenstand
ist daher auch eine kondensierte Palatinose mit ei-
nem Anteil wvon weniger als 0,4 Gew.-%, bevorzugt

weniger als 0,25 Gew.-% Glucosylmethylfurfural.

Ein bevorzugter Gegenstand der vorliegenden Erfin-
dung ist auch eine kondensierte Palatinose, die
nach einem der vorgenannten Verfahren erhdltlich

ist.

Aufgrund der F&higkeit der erfindungsgemdl konden-—
sierten Palatinose, den glykamischen Index in Nah-
rungs-, Lebens— oder Genussmitteln zu modulieren,
kann die erfindungsgemdBe kondensierte Palatinose
zur Prophylaxe und/oder Therapie von Diabetes mel-
litus (Typ II) und/oder anderen Stoffwechselerkran-
kungen, bevorzugt als Bestandteil von digtetischen
Nahrungs—-, Lebens—- oder Genussmitteln, verwendet
werden. Ein Gegenstand der vorliegenden Erfindung
ist daher die Verwendung der erfindungsgemdfen kon-
densierten Palatinose als Bestandteil in Nahrungs-,
Lebens- oder Genussmitteln, insbesondere in di&dte-
tischen Nahrungs-, Lebens- oder Genussmitteln, zur
Modulation deren glykamischen Eigenschaften, insbe-

sondere zur Modulation deren glykdmischen Index.

Die erfindungsgemdbe kondensierte Palatinose wird
bevorzugt als loslicher Ballaststoff, insbesondere

als prabiotischer Ballaststoff verwendet, der ins-
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besondere in der Magen-Darm-Passage im Wesentlichen
unverdaulich ist. ErfindungsgemdB bevorzugt ist die
Verwendung als prabiotischer Ballaststoff. Die er-
findungsgemdfe kondensierte Palatinose dient erfin-
dungsgemédfl so insbesondere als dijtetische Faser-

quelle.

In einer bevorzugten Ausfihrungsform wird die er-
findungsgemdfBe kondensierte Palatinose in Kombina-
tion mit anderen léslichen oder unléslichen, fer-
mentierbaren oder nicht-fermentierbaren Ballast-
stoffen eingesetzt. In einer bevorzugten Variante
dieser Ausfihrungsform wird die erfindungsgemiBe
kondensierte Palatinose in Kombination mit mindes-
tens einem Ballaststoff ausgewdhlt aus der Gruppe
der Ballaststoffe bestehend aus 1ldslichen Ballast-
stoffen wie kurzkettige ' Fructo-Oligosaccharide,
langkettige Fructo-Oligosaccharide, Galacto-
Oligosaccharide, hydrolysiertes Guar Gum, wie ,Sun-
fibre“ oder ~Benefibre", Lactulose, Xylo-

" Oligosaccharide, Lactosucrose, Malto-0Oligo-

saccharide, wie ,Fibersol-2“ von Matsutani, Isomal-
to-Oligosaccharide, Gentio-Oligosaccharide, Gluco-
syl-Sucrose, wie ,Coupling Sugar“ von Hayashibara,
Sojabohnen-0ligosaccharide, Chito-Oligosaccharide,
Chitosan-Oligosaccharide sowie unlésliche Ballast-
stoffe wie resistente Sté&rke, Haferfasern, Weizen-
fasern, Gemiisefasern zum Beispiel aus Erbsen, Toma-
ten, Fruchtfasern zum Beispiel aus Apfeln, Beeren
und Friichten des Johannisbrotbaums, wie ,Caromax™
von Nutrinova, Cellulosen und Zuckerriibenfasern,

wie ,Fibrex™ von Danisco.
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Neben Mischungen der erfindungsgemdBen kondensier-
ten Palatinose mit mindestens einem der vorgenann-
ten Ballaststoffen sind erfindungsgemdB bevorzugt
auch Mischungen der erfindungsgemidBen kondensierten

5 Palatinose, allein oder in Verbindung mit mindes-
tens einem der vorgenannten Ballaststoffe, mit Kul-
turen von probiotischen Lactobakterien, Bifidobak-
terien, sogenannte ,Synbiotika“™ vorgesehen. Je nach
Verwendung und Darreichungsform sind die zugesetz-

10 ten probiotischen Bifidobakterien-Kulturen als Le-
bendkulturen oder als Trockenkulturen oder Dauer-
kulturen ausgefiihrt.

Die erfindungsgem&fle kondensierte Palatinose, al-
lein oder in Verbindung mit mindestens einem der
15 vorgenannten Ballaststoffe und/oder mit Kulturen
von probiotischen Bifidobakterien, dient erfin-
dungsgemédl so als didtetische Faserquelle, der Be-
handlung und/oder Vorbeugung von Verstopfung, der
Wiederherstellung und Intakterhaltung einer gesun-
20 den Mikroorganismenflora im Verdauungstrakt, der
Verbesserung der Verfligbarkeit und der Resorbierung
von Nahrungsbestandteilen, wie Mineralien, im tie-
rischen oder menschlichen Verdauungstrakt allgemein
der Unterstitzung und Wiederherstellung der Gesund-
25 heit, insbesondere der Rekonvaleszenz, und verhin-
dert, wie vorgenannt ausgefiihrt, die Entstehung von
Dickdarmtumoren sowie von entziindlichen Darmerkran-
kungen. Erfindungsgemdl bevorzugt dient die erfin-
dungsgemédfe kondensierte Palatinose auch der Modu-
30 lation und Unterstiitzung des Immunsystems des tie-

rischen und menschlichen Kérpers.
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Weitere Gegenstadnde der vorliegenden Erfindung sind
daher auch Nahrungs-, Lebens-, Genuss- oder Tier-
futtermittel, die die vorgenannte erfindungsgemife
kondensierte Palatinose, allein oder in Verbindung
mit mindestens einem der vorgenannten Ballaststoffe
und/oder mit Kulturen von probiotischen Bifodobak-
terien, enthalten, sowie die Verwendung der erfin-
dungsgemédfen kondensierten Palatinose zur Herstel-
lung solcher Nahrungs-, Lebens- ,Genuss- oder Tier-
futtermittel.

Die Erfindung betrifft also auch Nahrungs-, Lebens-
oder Genussmittel, die die erfindungsgemifBe konden-
sierte Palatinose allein oder in Verbindung mit
mindestens einem der vorgenannten Ballaststoffe
und/oder mit Kulturen von probiotischen Bifidobak-
terien enthalten. In einer Variante sind dies
Milcherzeugnisse und Milchprodukte, wie beispiels-
weise Kdse-, Butter-, Joghurt-, Kefir-, Quark-,
Sauermilch-, Buttermilch-~, Sahne-, Kondensmilch-,
Trockenmilch-, Molken-, Milchzucker-, MilcheiweiB-,
Milchmisch-, Milchhalbfett-, Molkenmisch- oder
Milchfett-Produkte oder -Zubereitungen. In einer
welteren Variante sind dies Backwaren, insbesondere
Brot einschlieBlich Kleingeback oder feine Backwa-
ren einschlieBlich Dauerbackwaren, Keksprodukte
oder Waffeln. In einer weiteren Variante sind dies
Brotaufstriche, Margarine-Erzeugnisse oder Backfet-
te. In einer weiteren Variante sind dies In-
stantprodukte und Briliherzeugnisse. In einer weite-
ren Variante sind dies Obstprodukte oder Obstzube-
reitungen wie Konfitiiren, Marmeladen, Gelees, Obst-
konserven, Fruchtpulpe, Fruchtmark, Fruchtsiafte,
Fruchtsaftkonzentrate, Fruchtnektar oder Fruchtpul-
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ver. In einer weiteren Variante sind dies Gemiiseexr-
zeugnisse oder -zubereitungen wie Gemiisekonserven,
Gemisesafte oder Gemilisemark. In einer weiteren Va-
riante sind dies Gewlirzmischungen. In einer weite-
ren Variante sind dies Miusli und Miisli-Mischungen,
sowie fertig zubereitete Miisli enthaltende Produk-
te. In einer weiteren Variante sind dies nicht-
alkoholische Getrdnke, wie Sportlergetrdnke und di-
atetische Limonaden, Getradnkegrundstoffe und Ge-

trankepulver.

Eine weitere Ausfiihrungsform sind SiiBwaren wie
Schokolade, Hartkaramellen, Weichkaramellen, Kau-
gummi, Dragees, Fondant-Erzeugnisse, Gelee-
Erzeugnisse, Lakritzen, Schaumzuckerwaren, Flocken,
Dragees, Komprimate, kandierte Friichte, Krokant,
Nougat-Erzeugnisse, Eiskonfekt, Marzipan, Miislirie-
gel, sowie Spelseels oder alkoholische und nicht-
alkoholische StBgetrénke etc., die die erfindungs-
geméRe kondensierte Palatinose, allein oder in Ver-
bindung mit mindestens einem der vorgenannten Bal-
laststoffe, enthalten, und die Herstellung dieser
SiBwaren unter Verwendung der erfindungsgemiBen
kondensierte Palatinose, allein oder in Verbindung
mit mindestens einem der vorgenannten Ballaststof-
fen und/oder mit Kulturen von probiotischen Bifido-
bakterien.

In einer weiteren bevorzugten Ausfithrungsform wird
die erfindungsgeméBe kondensierte Palatinose insbe-
sondere als Wirkstoff zur Modulation der glykimi-
schen Eigenschaften, allein oder in Verbindung mit
mindestens einem der vorgenannten Ballaststoffe

und/oder mit Kulturen von probiotischen Bifidobak-
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terien, in Spezial-Erndhrung, in Erndhrung fiir Per-
sonen mit Glucoseintoleranz oder in Kinderern&dhrung

eingesetzt.

In einer weiteren bevorzugten Ausfithrungsform wird
die erfindungsgemdBe kondensierte Palatinose in
sauren Lebensmitteln mit einem pH-Wert von 1 bis 5,
bevorzugt 2 bis 4, eingesetzt, insbesondere in
Fruchtsdften oder Fruchtsaftzubereitungen, sauren

Konfitiren

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung ist die Ver-
wendung der vorgenannten erfindungsgem&fen konden-
sierten Palatinose als SiiRungsmittel. Die erfin-
dungsgeméfBe kondensierte Palatinose besitzt eine-
SuBkraft wvon ca. 34% gegeniiber Saccharose (100%)
und ist daher besonders vorteilhaft nicht nur als
léslicher Ballaststoff mit den damit verbundenen
vorgenannten positiven Eigenschaften, sondern wird
auch als Zuckeraustauschstoff und/oder SiBungsmit-
tel insbesondere in di&dtetischen Produkten einge-
setzt. DemgemdaRl ist ein Gegenstand der Erfindung
auch ein SuBungsmittel enthaltend die erfindungsge-

maBe kondensierte Palatinose.

Ein weiterer bevorzugter Gegenstand der vorliegen-
den Erfindung ist die Verwendung der erfindungsge-
maflken kondensierten Palatinose als Wirkstoff, ins-
besondere als therapeutischer Wirkstoff, insbeson-
dere 1in Arzneimitteln, arzneimitteldhnlichen Zube-
reitungen, Nahrungs-, Lebens- und/oder Genussmit-
teln sowie als Zusatz in Tierfuttermitteln zur Be-
handlung von Erkrankungen. Insbesondere sind dies

pharmazeutische Zusammensetzungen, ein Arzneimit-
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tel, das die erfindungsgemiBe kondensierte Palati-
nose enthdlt, sowie die Verwendung der erfindungs-
geméfen kondensierten Palatinosen =zur Herstellung

solcher Arzneimittel:

In einer Variante wird die erfindungsgemaBe konden-
sierte Palatinose als Wirkstoff zur Behandlung von
Darmerkrankungen verwendet. Demgemdf wird das so
hergestellte Arzneimittel zur Behandlung von Darm-

erkrankungen eingesetzt.

In weiteren Varianten dient die erfindungsgemibe
kondensierte Palatinose als Wirkstoff der Behand-
lung und/oder Vorbeugung von Verstopfung, der Wie-
derherstellung und Intakterhaltung einer gesunden
Mikroorganismenflora im.Verdauungstrakt und der Be-
handlung und/oder Vorbeugung von Verstopfung, der
Wiederherstellung und Intakterhaltung einer gesun-

den Mikroorganismenflora im Verdauungstrakt.

In einer weiteren Variante dient die erfindungsge-
male kondensierte Palatinose als Wirkstoff der Ver-
besserung der Resorbierung von Nahrungsbestandtei-
len, insbesondere von Mineralien wie Kalzium, im
tierischen oder menschlichen Verdauungstrakt und
verhindert und/oder verringert so insbesondere Nah-

rungsmittelmangelerscheinungen.

In einer weilteren Variante dient die erfindungsge-
méBe kondensierte Palatinose als Wirkstoff der Ver-
hinderung und/oder Behandlung von Durchfallerkran-
kungen, insbesondere hervorgerufen durch gesteiger-
te Ionensekretion und/oder mangelnde Ionenresorpti-

on (sekretorische Diarrhoe), die bei den meisten
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Infektionen des Darms mit Mikroorganismen
(=bakterielle oder virale Enteritiden) auftritt,
beispielsweise die Reisediarrhoe hervorgerufen
durch enterotoxinbildende E.coli-Stamme sowile ande-
re darmpathogene Bakterien und Parasiten, auch Amo-

benruhr.

Daher ist ein weiterer Gegenstand der vorliegenden
Erfindung die Verwendung der erfindungsgemdlen kon-
densierten Palatinose als Wirkstoff zur Prophylaxe
von Infektionskrankheiten, zur Prophylaxe von Darm-
erkrankungen, zur Prophylaxe derx Colon-
carzinogenese, zur Prophylaxe von entziindlichen Er-

krankungen und/oder zur Prophylaxe der Osteoporose.

Ein weiterer Gegenstand der vorliegenden Erfindung
ist auBerdem die Verwendung der erfindungsgemiben
kondensierten Palatinose als Wirkstoff zur Stdrkung

der Immunabwehr gegenlber allgemeinen Infekten.

Ein weiterer bevorzugter Gegenstand der vorliegen-
den Erfindung ist die Verwendung der erfindungsge-
maRen kondensierten Palatinose als Wirkstoff =zur
Prophylaxe und/oder Behandlung von Krankheiten, die
durch oxidativen Stress hervorgerufen werden, ins-
besondere Krankheiten wie Krebs, Diabetes I und II,
Hypertonie, Schlaganfall, mannliche Infertilitat,
rheumatische Erkrankungen, Koronararterien-
Erkrankungen, akuten Herzinfarkt und chronisch-

entziindliche Krankheiten.

Die Erfindung betrifft auch Arzneimittel, die die
vorgenannte erfindungsgemdfe kondensierte Palatino-
se enthalten, gegebenenfalls zusammen mit pharmako-

PCT/EP03/06218



WO 03/106472

10

15

20

25

30

34

logisch geeigneten Trdger-, Zusatz~ oder Hilfsstof-
fen. Derartige Trdger-, Zusatz~ oder Hilfsstoffe
kdonnen zum Beispiel Gleitmittel, Trennmittel, Ver-
dickungsmittel, Stabilisatoren, Emulgatoren, Kon-
servierungsstoffe, Lecithin, IntensivsiiBstoffe, Sii-
Bungsmittel, Farbstoffe, Geschmacksstoffe, Aroma-
stoffe und/oder Fillstoffe sein. Dabei kénnen die
S0 gewonnenen Arzneimittel insbesondere in Form von
Pastillen, Kapseln, Dragees, Tabletten, L&sungen,
Suspensionen, Emulsionen, Tropfen, S&aften, Gelees
oder in Form von Injektions- oder Infusionsl&sungen
vorliegen. Vorzugsweise wird die erfindungsgemile
kondensierte Palatinose oral verabreicht, so dass
sie iliber den Magen-Darm-Trakt in den Dickdarm ge-
langen kann. In einer weiteren Variante wird der
Wirkstoff rektal verabreicht.

Die Erfindung betrifft bevorzugt auch Arzneimittel
enthaltend die erfindungsgemidBe kondensierte Pala-
tinose als Wirkstoff fir einen der vorgenannten
Zwecke zusammen mit mindestens einem weiteren Wirk-
stoff, der entweder in der selben Darreichung oder
einer getrennten Darreichung insbesondere im Sinne
einer Kombinationstherapie verabreicht wird. Die
kombinierte Anwendung der kondensierten Palatinose
und des mindestens einen zus&tzlichen Wirkstoffs
kann auf die Verstdrkung von therapeutischen oder
prophylaktischen Wirkungen abzielen, kann fjedoch
auch auf verschiedene biologische Systeme im Orga-
nismus wirken und so die Gesamtwirkung verstédrken.
Die Auswahl des zusdtzlichen Wirkstoffes hingt
hauptsachlich von der zu behandelnden Krankheit und
deren Schwere ab. Handelt es sich bei der Erkran-
kung zum Beispiel um ein manifestiertes Coloncarci-
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te Basis-Chemotherapie, beispielsweise unter Anwen-
dung von 5-Fluorouracil, durch gleichzeitige Verab-
reichung von kondensierter Palatinose unterstiitzt
werden. Handelt es sich bel der Erkrankung um mani-
festierten Diabetes mellitus, so kann beispielswei-
se die medikamentdse Therapie der Makroangiopathie
beim Diabetiker wunter Verwendung von Pl&ttche-
naggregations-Hemmern durch gleichzeitige Verabrei-
chung der erfindungsgemdlen kondensierten Palatino-

se unterstitzt werden.

Selbstverstdndlich kann die erfindungsgemdbe kon-
densierte Palatinose als Wirkstoff mit praktisch
dem selben Wirk- und Anwendungsspektrum wie oben
ausgefihrt auch bei Tieren, bevorzugt Sidugetieren,
insbesondere monogastrischen Tieren eingesetzt wer-
den. Ein weiterer Gegenstand der Erfindung ist da-
her auch die Verwendung der erfindungsgemdfien kon-
densierten Palatinose zur Herstellung von Arznei-
mitteln zur Behandlung der vorgenannten Krankheiten
oder ihrer tiermedizinischen Aquivalente bei Tie-
ren.

Die Erfindung wird auferdem in den folgenden Bei-

spielen 2 bis 12 n&her beschrieben:

Beispiel 1: Herstellung kondensierter Palatinose

nach dem Stand der Technik (Vergleichsbeispiel)

300 g kristalline Palatinose werden nach Zugabe von
90 g VE-Wasser in einem Stahlgefdl unter Rihren bei
105°C gel®dst und unter anschlieBender Zugabe von

Zitronensdure (0,02 Gew.-% bezogen auf die einge-
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setzte Palatinose) unter Vakuum bis zu einer End-
temperatur von 135°C konzentriert. Nach Erreichen
von 135°C wird diese Temperatur fiir 30 min beibe-
halten, anschlieBend abgekithlt und das Reaktions-

produkt mit vollentsalztem Wasser gelost.

Die Zusammensetzung des Reaktionsprodukts, DP-
Bereiche, wird mittels Gelpermeationschroma-
tographie mit Raftilose® St als Vergleichssubstanz
ermittelt. Der Bereich DP 2 entspricht dabei weit-
gehend unkondensierter Palatinose (Isomaltulose).

Ergebnis:
Komponente Anteil
Polymerisationsgrad (DP) [Gew.-%]
Bereich DP 1 (Hydrolyseprodukt) 2
Bereich DP 2 (unkondensierte Palatinose) 48
Bereich DP 4 (Palatinose~Dimere) 28
Bereich DP 6 (Palatinose-Trimere) 12
Bereich DP 8 (Palatinose-~-Tetramere) 5
Bereich DP 10 (Palatinose-Pentamere) 5

Das Verhaltnis wvon unkondensierter Palatinose zum
Kondensations-Produkt der Palatinose-Dimere ist
cirka 1,7 und liegt damit deutlich tber 1.
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Nach gaschromatographischen Analysen (GC) ergibt
sich folgende Zusammensetzung flir die Palatinose-

Dimere:

Anteil
Komponente [Gew.-3%]
Dipalatinose-Dianhydride 16. 2
(zweifach kondensierte Palatinose) !
Dipalatinose-Monocanhydride 83.8
{einfach kondensierte Palatinose) !

Beispiel 2: Herstellung von kondensierter Palatino-

se mittels Schmelze (erfindungsgemab)

800 g vollentsalztes Wasser enthaltend 10 g wasser-
freie Zitronensdure werden zundchst in einer Kara-
melpfanne mit Rihrer und einem maximalen Arbeitsvo-
lumen von ca. 20 1 vorgelegt und auf 75°C erwarmt.
Unter Rihren werden 10 kg Palatinose portionsweise
zugegeben. Nach Ende der Zugabe wird beili maximaler
Heizleistung der Karamelpfanne (4,4 KW) und bei ma-
ximaler Drehzahl des Rihrers auf 145°C aufgeheizt
und die Reaktionstemperatur fir 45 min bei 145°C
gehalten. AnschliefBend wird die erhaltene Schmelze
mit 4 kg vollentsalztem Wasser abgeldscht und der
entstehende Sirup ausgelassen. Aus dem Sirup wird
die kondensierte Palatinose in an sich bekannter

Weise gewonnen.

Durch Analyse mittels Gelpermeationschromatographie
mit Raftilose® L 40 und Raftiline® St als Ver-
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gleichssubstanzen werden die Anteile der DP-

Bereiche bestimmt.

Ergebnis:

Anteil

[Gew.~%]
Komponente vOor nach
Abtrennung

von GMF
Bereich DP 1 (Hydrolyseprodukt) 1,9 2,1
Bereich DP 2 (unkond. Palatinose) 30,6 33,4
Bereich DP 3 (Trisaccharid) 7,6 8,3
Bereich DP 4 (Palatinose-Dimere) 44,0 48,0
Bereich DP 6 (Palatinose-~Trimere) 3,5 3,8
Bereich DP 8 (Palatinose~Tetramere) 1,9 2,1
Bereich DP 10 (Palatinose-Pentamere) 1,2 1,3
Glucosylmethylfurfural (GMF) - 8,3 10,1

5 Das im Reaktionsprodukt enthaltene Trisaccharid ist
primdr ein Kondensationsprodukt aus einem der teil-
weisen Hydrolyse der Palatinose entstammenden Mono-

saccharid und einem Palatinose-Disaccharid.

Das Verhdltnis von unkondensierter Palatinose zum
10 Kondensations-Hauptprodukt der Palatinose-Dimere
ist cirka 0,7 und liegt damit deutlich unter 1.

Die erhaltenen Palatinose-Kondensate umfassen zu

cirka 85 % zweilfach kondensierte Palatinose-
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Molekiile, Dipalatinose~Dianhydrat, wobei die Kon-
densation zum Dimer unter Abspaltung von Jjeweils

zwel Molekiilen Wasser erfolgt.

Als Zusatzprodukt entsteht in der Schmelze Gluco-
sylmethylfurfural (GMF) in einem Anteil wvon 8,3
Gew.-%. GMF kann durch Chromatographie am Katione-

naustauscher in der Ca?'-Form abgetrennt werden.

Beispiel 3: Chromatographische Anreicherung von Pa-

latinose-Kondensaten und Abtrennung von Verunreini-
gungen mittels eines Calcium-beladenem Katione-

naustauscher

Zur Anreicherung von Palatinose-Kondensaten in dem
nach Beispiel 2 erhaltenen Reaktionsprodukt durch
Abtrennung von darin enthaltener unkondensierter
Palatinose und/oder zur Abtrennung von Verunreini-
gungen wird anschliefend an das Verfahren gemé&B
Beispiel 2 eine Chromatographie an einem stark sau-
ren Kationenaustauscher in der Ca?'-Form (zum Bei-
spiel Amberlite XE 594) durchgefiihrt.

Chromatographie:

Trennanlage: 10 m Lange, Durchmesser 25 cm
Temperatur: 55°C

Flussrate: 100 1/h,

Elutionsmedium: entgastes entionisiertes Wasser
Aufgabeldsung: 34,4 kg mit 50 Gew.-% Trockensub-

stanz des Reaktionsprodukts (ent-
sprechend 17,4 kg Trockensub-

stanz)
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Ergebnis:
Anteil in der nach Abtrennung von:
vor
Trockensubstanz
o Abtrennung GMF und
[Gew.-%] GMF \
Palatinose
Glucose 1,0 1,1 < 0,1
Fructose 1,0 1,2 < 0,1
Palatinose (DP 2) 30,6 33,4 11,4
Palatinose-
Kondensate (>DP 2) 08,2 63,0 88,6
GMF 8,3 < 90,1 < 0,1
Summe 99,1 99,2 100
Ausbeute 100 > 05 > 80

10

15

Je nach Art und Weise der Fraktionierung im chroma-
tographischen Schritt kann die Verunreinigung Glu-

cosylmethylfurfural (GMF) praktisch vollst&dndig ab-

getrennt (GMF-frei) oder =zusidtzlich der Anteil an
Palatinose~Kondensaten im erhaltenen Gemisch um
cirka das Eineinhalbfache (150 %) erhdht werden.

Der Anteil an unkondensierter Palatinose kann auf
cirka ein Drittel verringert werden Die erhaltene
kondensierte Palatinose-Lésung ist somit GMF-frei

oder GMF-frei und Palatinose-abgereichert.

Nach chromatographischer Abtrennung von GMF und un-
kondensierter Palatinose von der gemdB Beispiel 2
erhaltenen kondensierten Palatinose wird eine er-
Palatinose erhalten,

findungsgemdBe kondensierte

die bei einer Analyse mittels Gelpermeationschroma-
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tographie (siehe Beispiel 2) folgende Zusammenset-

zung aufweist:

Komponente Antei}

[Gew.~%]
Bereich DP 1 (Hydrolyseprodukt) < 0,5
Bereich DP 2 (unkond. Palatinose) 11,4
Bereich DP 3 (Trisaccharid) 9,9
Bereich DP 4 (Palatinose-Dimere) 71,3
Bereich DP 6 (Palgtinose—Trimere) 5,1
Bereich DP >8 1,6

Das Verhaltnis wvon unkondensierter Palatinose =zum
Kondensations—Hauptprodukt (Palatinose-Dimere) hat
sich gegentiber Beispiel 2 noch verringert und be-
tragt cirka 0,16. In der erfindungsgemdfen konden-
sierten Palatinose ist also der Anteil an Palatino-
se-Dimeren etwa 6,25-mal so hoch wie der Anteil an
unkondensierter Palatinose.

Nach gaschromatographischen Analysen (GC) ergibt
sich folgende Zusammensetzung fiir die Palatinose-

Dimere:
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Anteil
Komponente [Gew.-%]
Dipalatinose-Dianhydride 98 4
(zweifach kondensierte Palatinose) !
Dipalatinose-Monoanhydride 1.6
(einfach kondensierte Palatinose) !

Der Anteil an Dipalatinose-Dianhydride ist gegen-
iiber der kondensierten Palatinose aus dem Ver-

gleichsbeispiel (Beispiel 1) cirka 6-fach so hoch.

Beispiel 4: pH-Stabilit&t von kondensierter Palati-

nose

Um die pH-Stabilitdt von kondensierten Palatinose-
Produkten zu vergleichen, werden die Reaktionsgemi-
sche erhalten nach Beispiel 1 (Vergleich) bezie-
hungsweise nach Beispiel 2 (erfindungsgemab) als
jeweils 0,9%ige Losungen in 0,1 N Salzsdure (pH
1,0) bei 80°C fiur 15 bis 120 min inkubiert. Dabei
werden neben den Anteilen an Kondensationsprodukten
(DP 3 bis DP 10) auch die Anteile an unkondensier-
ten Bestandteilen (DP 2) und den im kondensierten
Palatinose-Reaktionsprodukt ebenfalls enthaltenen

Monosacchariden bestimmt.
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Ergebnis:
Inkubationszeit [min]
Anteil
[Gew. -%] 0 15 | 30 | 60 | 120
kond. Palatinose (Vergleich)

Glucose (DP 1) 1 1 1 2 2
Fructose (DP 1) 1 1 1 1 2
Palatinose (DP 2) 58 92 92 91 91
Palatinose-Kondensate
(DP 3-DP 10). >0 7 6 6 >

kond. Palatinose (erfindungsgem&B)

Glucose (DP 1) 2 3 4 5 6
Fructose (DP 1) 0 1 1 2 4
Palatinose (DP 2) 23 26 27 33 40

Palatinose-Kondensate

(DB 3-DP 10) 75 | 70 | €8 | 60 | 50

kond. Palatinose nach Abtrennung von
GMF und Palatinose (erfindungsgem&l)

Glucose (DP 1) 0 1 2 3 4
Fructose (DP 1) 0 1 2 2 3
Palatinose (DP 2) 12 14 16 20 29

Palatinose-Kondensate

(DP 3-DP 10) 88 | 84 | 80 | 75 | 64

Nach einer Reaktionszeit wvon 120 min bei 80°C und

pH 1,0 weist die erfindungsgemdB hergestellte kon-
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densierte Palatinose (Beispiel 2) noch einen 10-
fach héheren Anteil an Palatinose-Kondensaten (DP 3
bis DP 10), die erfindungsgemi® nach Abtrennung von
GMF und Palatinose erhaltene kondensierte Palatino-
se (Beispiel 3) einen fast 13-fach h&heren Anteil
an Palatinose-Kondensaten (DP 3 bis DP 10) gegen-
Uber herktmmlicher kondensierter Palatinose (Bei-

spiel 1, Vergleichsbeispiel) auf.

Das vorgenannte Ergebnis zeigt deutlich, dass die
erfindungsgemdfen, im Vergleich zu der bekannten
kondensierten Palatinose im Gehalt an Palatinose-
Dimeren angereicherten und im Gehalt an unkonden-
sierter Palatinose abgereicherten Palatinosen eine

deutlich erhdhte pH~Stabilitidt aufweisen.

Beispiel 5: Stabilit&dt der kondensierten Palatinose

in Magen und Diinndarm

a) Stabilitdt im Magen

Die Stabilit&t einer Substanz in der Magen-Passage
kann durch Bestimmung der Hydrolyserate bei pH 2,0
simuliert werden. Als Kontrolle werden Saccharose

sowie l1l-Kestose verwendet.

Eine 1%ige Losung kondensierter Palatinose wird mit
10 mM Salzsdure (pH 2,0) bei 37°C fiir 3 Stunden in-
kubiert. Aus dem Reaktionsansatz werden nach je-
weils 60, 120 und 180 min Proben entnommen, die
mittels basischer Anionenaustausch-Chromatographie,
HPAEC, analysiert werden.

PCT/EP03/06218
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Ergebnis
Inkubationszeit [min]
Hydrolyserate [%]

0 60 120 180
Saccharose 0 2 5 38
1-Kestose 0 11 25 36
kond. Palatinose
(Vergleich) 0 2 4 7
kond. Palatinose
(erfindungsgemaB) 0 0 0 1

10

15

Kondensierte Palatinose, hergestellt nach dem Stand

der Technik nach Beispiel 1, weist eine geringere
pH-Stabilitdt auf als die erfindungsgemdB mittels
Schmelze hergestellte kondensierte Palatinose nach

Beispiel 2. Im Vergleich weisen Saccharose mit ei-

oe

ner Hydrolyserate von 8 % und 1-Kestose mit 36

ebenfalls eine geringe pH-Stabilitat auf.

b) Stabilitdt gegeniiber Pankreas-Enzymen

Das Pankreas-Sekret enthdlt eine groBe Anzahl von

Hydrolasen, unter anderem auch Kohlenhydrat-
spaltende Enzyme wie o-Amylase, welche «o-1,4-
Glucane (Starke, Glykogen) bevorzugt zu Maltose und

Maltooligosacchariden spaltet.

Die Prifung der Stabilitdt von Sacchariden gegen-
Uber diesen Pankreas-Enzymen wird wie folgt durch-
gefihrt:
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Eingesetzte Losungen:

Loésung 1: 20 mM Na-Phosphat-Puffer mit pH 7,0 und
mit 6 mM NaCl

Losung 2: 1%ige Losung erfindungsgem&fer konden-
sierter Palatinose hergestellt nach Bei-

spiel 2 in Loésung 1

Losung 3: 1%ige Losung herkdmmlicher kondensierter
Palatinose hergestellt nach Beispiel 1 in

Loésung 1

Losung 4: 1%ige Starkelosung (losliche Starke nach
Zulkowski) in Losung 1

Loésung 5: 0,2 % Pankreatin-Enzym (Fa. Sigma) geldst
in Losung 1 A

Pro Ansatz wird Jje 3,0 ml einer der Kohlenhydratlo-
sungen (Losung 2 bis Losung 4) mit je 0,1 ml der

Enzymldsung (Losung 5) vermischt.

Nach 210 Minuten Inkubation im Thermomixer (Inter-
vall-Schiitteln) bei 37°C wird die Reaktion durch
Erhitzen fir 15 min auf 95°C beendet und die Proben
mittels HPAEC analysiert. Die stdrkehaltige Probe
(Lésung 4 + Loésung 5) wird vor der HPAEC-Analyse
durch 3-stiindiges Erhitzen in 1 M Salzsdure bei
95°C vollstdndig hydrolysiert und die daraus ent-
stehende Glucose ermittelt, um den St&rkegehalt der

Probe zu errechnen.

PCT/EP03/06218
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Ergebnis:
Substanz Abbaurate [%]
kondensierte Palatinose (erfind.) < 1
kondensierte Palatinose (Vergl.) <1
16sliche Starke 85

10

15

20

Sowohl die erfindungsgemdfe als auch die herkémmli-
che kondensierte Palatinose werden durch die einge-
setzten Pankreas-Enzyme nicht gespalten. Hingegen

wird die 1&sliche Starke zu 85 % gespalten.

c) Stabilitdt gegenilber Diinndarm-o-Glucosidasen

Die im Dinndarm vorhandenen Mucosa-stdndigen Enzym-
Komplexe Saccharase/Isomaltase und Glucoamyla-
se/Maltase sorgen in vivo dafir, dass in den Diunn-
darm gelangten Disaccharide wie Maltose und Saccha-
rose und zum Teil auch Maltooligosaccharide zu Mo-
nosacchariden gespalten werden und als solche tUber
die Darmwand in den Blutkreislauf aufgenommen wer-

den.

Die Prifung der Stabilit&t kondensierter Palatinose
gegentiber diesen Enzymen wurde wie folgt durchge-
fihrt:

Die Enzym-Komplexe Saccharase/Isomaltase (SI-
Komplex) und Glucoamylase/Maltase (GM-Komplex) wer-—
den aus Schweine-Dinndarm nach der Methode von H.
Heymann (Dissertation, Hannover, 1991) isoliert.
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Losung 1: 0,1 M Triethanolamin (TEA)-Puffer mit
pH 7,0

Losung 2: 1%ige Losung erfindungsgemidBer konden-
sierter Palatinose hergestellt nach Bei-

5 spiel 2 in Lésung 1

Lésung 3: 1%ige ©Losung erfindungsgemdRer konden-
sierter Palatinose nach Abtrennung von
GMEF und Palatinose hergestellt nach Bei-

spiel 3 in Losung 1

10 Loésung 4: 1%ige Lésung herkdmmlicher kondensierter
Palatinose hergestellt nach Beispiel 1,

in Losung 1 (Vergleichsbeispiel)
Losung 5: 1l%ige Losung von Maltose in Ldsung 1
Lésung 6: 1%ige Losung von Saccharose in Lésung 1

15 Losung 7: Saccharase/Isomaltase-Enzymkomplex in Lé&-

sung 1

Lésung 8: Glucoamylase/Maltase-Enzymkomplex in Lo-
sung 1

Zu je 1,2 ml einer auf 37°C temperierten Kohlenhyd-
20 ratlésung (Lésung 2 bis Losung 6) werden Jjeweils
0,7 U des Enzymkomplexes Saccharase/Isomaltase (L&-
sung 7) beziehungsweise Glucoamylase/Maltase (Lo-
sung 8) zugegeben, gemischt und bei 37°C inkubiert.
Die Reaktion wird nach 2 Stunden durch Erhitzen fiir
25 15 min auf 95°C gestoppt. Die dabei gebildeten Mo-

nosaccharide sowie die nicht abgebauten Saccharide
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der jeweiligen Ansdtze werden mittels HPAEC quanti-

tativ bestimmt.

Ergebnis:
Inkubationszeit: 120 min
Hydrolyserate [%] bei Inkubation mit:
Saccharase/ Glucoamylase/
Isomaltase Maltase
Saccharose 98
(Loésung 6)
Maltose 95
(Loésung 5) 96
kondensierte 9
Palatinose
(Lésung 2) 3
angereicherte 7
kondensierte
Palatinose 5
(Losung 3)
kondensierte 13
Palatinose
(Vergleich) 4

5 Unter den gewdhlten Bedingungen kommt es zu einer
fast wvollstdndigen Hydrolyse von Saccharose und
Maltose durch den  Saccharase/Isomaltase-Enzym-
komplex sowie von Maltose durch den Glucoamyla-
se/Maltase-Enzymkomplex. Die kondensierte Palatino-

10 se aus Beispiel 1, Beispiel 2 und Beispiel 3 wird
durch beide Enzymkomplexe nur geringfiigig gespal-
ten. Es zeigt sich jedoch, dass die erfindungsgema-
Be kondensierte Palatinose aus Beispiel 2 und Bei-
spiel 3 besonders vorteilhaft von beiden Enzymkom-

15 plexen jeweils zu einem geringeren Grad gespalten
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wird im Vergleich zu der herkdémmlichen kondensier-—
ten Palatinose aus Beispiel 1. Die erfindungsgemidle
kondensierte Palatinose aus Beispiel 2 und vor al-
lem aus Beispiel 3 ist also gegentiber Dinndarm-o-—
Glucosidasen stabiler; ihre Verfigbarkeit im Dick-
darm ist daher héher als bei der bekannten konden-

sierten Palatinose.

Die gefundenen erfindungsgemdBen Vorteile der er-
hohten Stabilitdt gegentiber Verdauungsenzymen beil
der erfindungsgemdl nach Beispiel 2 oder Beispiel 3
erhidltlichen kondensierten Palatinose lasst sich
auf ihren gegeniiber herkémmlicher kondensierter Pa-
latinose erhdhten Gehalt an Palatinose-Dimeren und
verringerten Gehalt an unkondensierter Palatinose
zuriickfiihren. Experimentell =zeigt sich, dass die
Enzymstabilitdt der in einem weiteren Verfahrens-
schritt gem&B Beispiel 3 im Gehalt an Palatinose-
Dimeren noch weiter angereicherten und im Gehalt an
unkondensierter Palatinose noch weiter abgereicher-
ten erfindungsgemidfen kondensierten Palatinose ge-

geniiber noch weilter erhéht wird.

Beispiel 6: Fermentation kondensierter Palatinose

in Human-Fidzes

Die Inkubation von Kohlenhydraten mit Human-Fdzes
erlaubt Aussagen zur Geschwindigkeit der Verstoff-
wechselung durch die Bakterienpopulation sowie zur

Bildung der kurzkettigen Fettsdure Buttersdure.

PCT/EP03/06218
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zur Untersuchung der Fermentierbarkeit in einem in
vitro-Fermentationsexperiment werden neben konden-
sierter Palatinose zum Vergleich auch Raftilose® P
95 (Fructooligosaccharide) als ein bekanntermalen
schnell fermentierbares Kohlenhydrat sowie resis-
tente Starke als ein bekanntermaBen langsam fermen-

tierbares Kohlenhydrat eingesetzt.

Bei der verwendeten resistenten Stdrke handelt es
sich um Novelose® 240 (Fa. National Starch), deren
Anteil an resistenter Starke zuvor durch enzymati-
sche Behandlung mittels a-BAmylase/Amyloglucosidase
und durch Rickgewinnung des unldslichen Anteils auf
83 % erhoht wird.

Bei der kondensierten Palatinose gemdB Beispiel 1
(Vergleich) und bei der erfindungsgemafen konden-
sierten Palatinose wird zuvor mittels Gelpermeati-
onschromatographie GMF und die Mono- und Disaccha-
ride abgetrennt (Beispiel 3), so dass der Restge-
halt an unkondensierter Palatinose 2,3 % betragt.
Dadurch wird eine in wvitro-Bedingung geschaffen,
die der Fermentationsbedingung im Colon des leben-—
den Organismus gleichkommt, da die normalerweise
bereits im Diinndarm vollkommen beziehungsweise par-—
tiell verdauten Mono- und Disaccharide im Colon
nicht mehr fiir die Verstoffwechselung zur Verfigung

stehen.

Fir die in vitro-Fermentationsexperimente wird ein
anaerobes Medium in folgender Zusammensetzung ein-

gesetzt:

PCT/EP03/06218
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DY ONY 1,5 g
Hefe-Extrakt 1,5 g
KHo PO 0,24 g
NaoH P Og 0,24 g
5 (NHa) 2804 1,24 g
NG L 0,48 g
MgSO0s X T HaO 0,10 g
CaCly x 2 HoO 0,06 g
FeS0s x 7 HoO 2,0 mg
10 Resazurin 1,0 mg
Cystein/HCY 0,5 g
Vitaminl®sung (nach DSM 141) 0,5 ml
Spurenelementeldsung (nach DSM 141) 9,0 ml
NaHC O3 2,0 g
15  H,0 dest ad 1000 ml, pH 7,0

20

25

30

Kultivierung von Darmbakterien auf den zu testenden
Oligosacchariden:

9 ml des unter Punkt 1, vorstehend, beschriebenen
anaeroben Mediums wird mit 0,5 % (w/v) des zu tes-
tenden Oligosaccharids versetzt und anschlieBend
mit 1 ml einer 10%igen F&zes-Suspension (Mischfidzes
zweier Probanden) in anaeroben 50 mM Phosphatpuf-
fer, pH 7,0, dem zuvor 0,5 g/l Cystein/HCl als Re-
duktionsmittel zugesetzt wird, beimpft.

AnschlieRend werden ,Hungate“-Rdohrchen fiir maximal
48 Stunden unter Schiitteln bei 37°C inkubiert. 2Zu
unterschiedlichen Zeitpunkten werden Proben daraus
entnommen und diese auf den Anteil restlicher 0li-
gosaccharide, kurzkettige Fettsduren, Milchsdure
und pH-Wert untersucht.

PCT/EP03/06218
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Ergebnis:

Die Fructooligosaccharide (Raftilose®P95) sind be-
reits nach 7 Stunden vollkommen verstoffwechselt.
Herkémmliche kondensierte Palatinose (hergestellt
nach Beispiel 1) wird nach Abtrennung der Mono- und
Disaccharide innerhalb von 28 Stunden mit 97 % na-
hezu vollstédndig fermentiert. Die erfindungsgemife
kondensierte Palatinose (hergestellt nach Beispiel
2) nach Abtrennung der Mono~/Disaccharide ist le-
diglich zu 85 % abgebaut, die auf 83 % angereicher-
te resistente Starke besitzt eine &hnlich geringere
Raten der Verstoffwechselung von 89 $%. Sowohl die
erfindungsgemdfe kondensierte Palatinose als auch
die resistente Starke weisen nach 28 Stunden immer
noch signifikante Gehalte an nicht fermentierten

Kohlenhydraten auf.

Inkubationszeit [h] Butyrat-
Abbaurate [%] Gehalt
7 14 22 28 (Endprobe)
Raftilose®p95 100 - - - 2,5 mM
resistente
Starke 21 | 37 66 | 89 11,8 mM
kond. Palatinose
(Vergl.), DP >2 48 90 96 97 12,5 mM
kond. Palatinose
(erfind.),DP >2 12 30 55 85 8,6 mM

Der Gehalt an gebildetem Butyrat zum Endpunkt der
Fermentation (nach maximal 48 h) ist fir resistente

Stdrke sowie flir die erfindungsgemife als auch fiir

PCT/EP03/06218
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die herkommliche kondensierte Palatinose, Jjeweils
nach Abtrennung der Mono-/Disaccharide, &hnlich
hoch. Bei der Fermentation von Raftilose®P95 wird
hingegen eine deutlich geringere Menge an Butyrat
gebildet.

Die Vorteile der nach Beispiel 2 erhdltlichen er-
findungsgemédfen kondensierten Palatinose sind pri-
mdr auf die im Vergleich zur herkémmlichen konden-
sierten Palatinose erhdhten Gehalt an kondensierten
Palatinose-Dimeren und erniedrigtem Gehalt an un-
kondensierter Palatinose zuriickzufiihren. Daher sind
die gefundenen vorteilhaften Effekte bei der nach
Beispiel 3 erh&ltlichen erfindungsgemdBen konden-
sierten Palatinose, die in ihrem Gehalt an Palati-
nose-Dimeren noch weiter erhéht und in ihrem Gehalt
an unkondensierter Palatinose noch weiter vermin-
dert ist, gegentber der erfindungsgemdfen konden-
sierten Palatinose gemdR Beispiel 2 noch weiter er-
hoht.

Beispiel 7: Einfluss des Fermentationsiiberstandes

von kondensierter Palatinose (> DP 2) auf Glutathi-
on—-S~Transferase-Aktivitat und Glutathion-Gehalt
bei der Zelllinie HT 29

Die HT 29 Zellen werden fir 48 Stunden vorinkubiert

o]

bevor die Fermentationsiiberstdnde (10 % Vol.) be-
ziehungsweise 10 % Vol. Medium (Kontrolle) hinzuge-
geben werden. Die sich anschlieBende Inkubation der
HT29 Zellen mit den Fermentationsiiberstdnden er-

folgt fiur weitere 72 Stunden.
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Die HT 29 Zellen werden vor Bestimmung der GST-
Aktivitdt und GSH-Gehalt wie folgt behandelt: Die
Zellen aus den behandelten Inkubationsansitzen (ca.
6 x 10° Zellen / 2,5 ml Ansatz) werden in einem Ex-
traktionspuffer (20 mM Tris-HCl, 250 mM Saccharose,
1 mM Dithiothreitol, 1 mM PMSF, 1 mM EDTA, pH 7,4)
suspendiert und 1 Minute mit einem Ultra-Turrax be-
handelt.

Die Bestimmung der GST-Gesamtaktivitdt erfolgt nach
Habig et al. (J. Biol. Chem. 249, 7130-7139, 1974)
mit 1-Chlor-2,4-dinitrobenzol(l mM). In Gegenwart
von GSH (1 mM) findet die Umsetzung bei 30°C und
pH 6,5 statt. Das gebildete Konjugat wird bei
340 nm spektrophotometrisch detektiert und dient
zur Berechnung der Aktivit&dt. .1 pMol Konjugat pro
Minute entspricht einer arbitridren Aktivitdtsein-
heit.

Intrazelluldres GSH wird bestimmt mittels eines ko-
lorimetrischen Testes (Glutathion Assay-Kit, Fa.

Calbiochem/Novabiochem) .

Ergebnis: Einfluss von Fermentationsiiberstidnden auf
Inhaltsstoffe der Colonkarzinom-Zelllinie HAT 29

Fermentationsiiber- | GST [nmol/min GSH [nmol/10°
stande von 10 Zellen] Zellen]
kondensierte Palati- 68 * 9,0 *

nose (>DP 2)

Resistente Stéarke 53 6

PCT/EP03/06218
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Fermentationsiiber- | GST [nmol/min GSH [nmol/10°
stdnde von 10° Zellen] Zellen]

Kontrolle (ohne Koh-

lenhydrat) 40 6

* signifikant

Bei kondensierter Palatinose ist sowohl die intra-
zelluldre Glutathion-S-transferase-Aktivitat als
auch der Glutathion-Gehalt gegentiber der Kontrolle
5 um 70 % beziehungsweise 60 % erhdht. Die zum Ver-
gleich eingesetzte resistente Stdrke weist diese

signifikanten Erhdhungen nicht auf.

Beispiel 8: Herstellung von kondensierter Palatino-

10 se mittels Schmelze in Gegenwart von sauren Kataly-

satoren (erfindungsgem&B)

50 g Palatinose werden mit 50 mg des jeweiligen
sauren Katalysator sehr fein verrieben. 2 g davon
anschlieBend in ein zylindrisches Edelstahl-
15 Rohrchen iberfithrt und im Olbad fiir 60 Minuten auf
160°C erhitzt. Die Schmelze wird danach gekiihlt und

in 10 ml vollentsalztem Wasser geldst.

Die Ldsungen werden geeignet verdiinnt mittels HPAEC
analysiert und die Peak-Fl&chen im Bereich DP 4 der
20 zweifach kondensierten Palatinose-Dimere, Dipalati-
nose-Dianhydride, mit Jjenen aus Beispiel 1 (Ver-
gleichsbeispiel) und Beispiel 2 (erfindungsgemiB)

verglichen.
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Ergebnisse:
% Peak-Flachen
% Katalysator Dipalatinose-
Dianhydride
0,02 % Zitronensdure 5 9
(Beispiel 1, Vergleichsbeispiel) !
0,1 ¢ Zitronensdure (Beispiel 2) 57,1
0,1 % Ammoniumsulfat 46,5
0,1 % Kaliumdihydrogenphosphat / 33.6
Phosphorsdure (1:1) !
0,1 % Apfelsaure " 50,2
0,1 % Borsaure 52,1

Die Ergebnisse besagen, dass Palatinose-Schmelzen
auch in Gegenwart von weiteren aziden Katalysatoren
5 relativ hohe Gehalte an Dipalatinose-Dianhydriden

ergeben.
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Beispiel 9: Kontinuierliche Herstellung von konden-

sierter Palatinose (erfindungsgemiB)

Eine gut verriebene Mischung aus Palatinose und
Zitronensdure, etwa 0,1 Gew.-% bezogen auf Palati-
5 nose, wird kontinuierlich einem auf 200°C tempe-
rierten Extruder zugefithrt. Bei dem Versuch wird
die Kontaktzeit von 0,5 bis 5 Minuten variiert. Die
dabei anfallenden Produkt werden per HPAEC analy-

siert.

10 Ergebnisse:

% Trockensubstanz
Dipalati~ | Palati-
) Palati- nose-~ nose-
Zelit Gluc- Fruc-
GMF nose Dian- konden-
[min] ose tose _
(DP 2) hydride sate
(DP 4) (> Dp 4)
0,5 0,8 0,4 0,3 75,3 7,4 14,1
1,0 3,4 0,5 0,7 49,0 24,1 19,5
1,5 5,1 0,6 0,8 36,5 33,7 21,4
2,0 9,9 1,3 0,8 17,4 54,4 13,9
3,0 12,1 1,5 0,9 12,9 56,8 13,3
4,0 17,9 2,6 0,9 8,2 59,7 6,7
5,0 16,3 2,5 1,1 10,7 58,6 7,2
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Die Ergebnisse zeigen, dass bereits eine Kontakt-
zeit von 2 Minuten ausreicht, um kondensierte Pala-

tinose mit einem Anteil von tber 54 % Dipalatinose-

Dianhydriden zu produzieren.

Beispiel 10: Bifidogene Eigenschaften von konden~

sierter Palatinose

Bifidobakterien aus humanem Fdzes werden unter an-
aeroben Bedingungen in N&hrmedium (Zusammensetzung
siehe unten) bebriitet, dem kondensierte Palatinose,
hergestellt nach Beispiel 3, als einzige Kohlen~-
stoffquelle =zugesetzt ist. Das Wachstum der Bakte-
rien wird durch die Erhohung der optischen Dichte
ODs7g, gemessen bei 578 nm, verfolgt. Nach 48 h In-
kubationszeit werden die Parameter optische Dichte
(ODg7g) , pH-Wert, die Bildung von Acetat und Lactat
sowie der Restgehalt der eingesetzten erfindungsge-

mifBen kondensierten Palatinose bestimmt.
Fermentationsmedium:

Das eingesetzte Nidhrmedium entsprach dem DSMZ Medi-

um Nr. 58 und hatte folgende Zusammensetzung:

Caseinpeptone, tryptisch verdaut . 10,0 g
Fleischextrakt e 5,0 g
Hefeextrakt e 5,049
Ko PO h e 3,0 g
TWEETY B0 e 1,0 ml
Spurenelementlésung nach DSM Medium 141 9,0 ml
Vitaminl®sung nach DSM Medium 141 1,0 ml
J3E YT LA ok o 1,0 mg
Cystein/HCI 0,5 g

PCT/EP03/06218
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Ergebnis:

Der nachfolgenden Tabelle ist zu entnehmen, dass
von 25 getesteten humanen Bifidobakterien (Bifi-
dusflora) 7 Stédmme in der Lage sind, kondensierte
Palatinose zu verstoffwechseln. Wahrend der Kulti-
vierung der einzelnen Stamme kann durch den Abbau
der Kohlenhydrate die Bildung von kurzkettigen
Fettsduren wie Acetat und Lactat nachgewiesen wer-
den. Im Zuge dieser Fermentation geht daher der auf
PH 6,8 eingestellte pH-Wert nach 48 h auf Werte von
PH 4,5 bis 5,0 zuritick. Die N&hrmedien werden mit
einer optischen Dichte wvon ca. OD 0,15 beimpft,
nach 48 h Bebritungszeit ist ein Anstieg der Werte
auf OD 1,0 bis OD 2,3 zu beobachten. Das bedeutet,
dass sich der Gehalt an Bifidobakterien in den Kul-

turgefalen erhoht hat, die erfindungsgemiBe konden-

PCT/EP03/06218

sierte Palatinose wirkt somit bifidogen.
Abbau
Stamm _ _ Acetat | Lactat *
(DSM—Nr . ) DSM ODs7g pH-Wert [mM] [mM] KI;I
Nr. [35]
B. adolecentis | 20083 1,8 4,5 24,6 11,3 30
B. angulatum 20098 2,3 4,5 8,9 11,6 24
B. breve 20091 1,05 5,0 14,6 1,1 10
B. catenulatum | 20224 1,95 4,5 16,7 8,2 20
B. infantis 20218 1,49 4,8 22,5 2,6 37
B. pseudo- 20438 | 1,6 4,6 25,83 | 4,65 | 24
catenulatum
B. longum 20219 1,7 4,6 22,0 | 56,14 | 39

*KH = Kohlenhydrat
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Beispiel 11: Geschmackspriifung

In einem Panel von 10 Personen (Priifer) wird eine
Unterschiedspriifung bezliglich Geschmack durchge-
fihrt. Es werden folgende zwei Proben als jeweils

20 %-ige, wéssrige Lésung miteinander verglichen:

Probe 1: herkdmmliche kondensierte Palatinose,

nach Beispiel 1

Probe 2: kondensierte Palatinose, erfindungsgemiB,

hergestellt nach Beispiel 3

10 von 10 Personen (Priifer) bewerten Probe 1 als
bitter. Nach Aussage der Priifer hat Probe 1 auBer-
dem einen unangenehmen, lang anhaltenden Beige-
schmack. Dagegen hat die Probe 2 einen angenehm sii-
Ben, insbesondere als karamellig empfundenen Ge-

schmack.

Beispiel 12: Bestimmung der SiiBkraft von konden-

sierter Palatinose

Flir die Bestimmung der SifBkraft von kondensierter
Palatinose wird die kondensierte Palatinose mit
Trinkwasser auf eine Jjeweils 18 %ige, 19 %ige,
20 %ige, 21 %ige, 22 %ige, 23 %ige, 24 %ige,
25 %ige, 26 %ige, 27 %$ige und 28 %$ige Ldsung ver-
dinnt und diese anschlieBend jeweils iiber einen
0,45 pm-Membranfilter gegeben. Als Vergleichsstan-
dard wird eine 8 %ige wiassrige Saccharose-Ldsung
hergestellt.

PCT/EP03/06218
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Beli der ersten Verkostung werden die Proben in der
oben aufgefiihrten Reihenfolge gereicht. Die Priifer,
9 Personen, sollen erst den Vergleichsstandard und
anschlieBend jeweils eine der Proben verkosten und
angeben, ob der Zuckerstandard oder die Probe siiBer
ist beziehungsweise ob sie keinen Unterschied fest-
stellen koénnen. Zum Neutralisieren zwischen den
Verkostungen wurde Trinkwasser verwendet.

Aufgrund des Ergebnisses der ersten Verkostung kann
die Zahl der zu testenden Proben fiir die =zweite
Verkostung reduziert werden. Es werden die 27 %ige
bis 20 %ige wé&dssrigen kondensierte Palatinose-
Losungen, beginnend mit der héchsten Konzentration,
gegen den Vergleichsstandard, unter den oben be-

schriebenen Bedingungen, von 8 Priifern verkostet.
Berechnung der SiufRkraft:

X3 = Umschlagpunkt, an dem eine Anderung von ,Stan-
dard ist stBer™ zu ,kein Unterschied in der
StuBkraft feststellbar“™ beziehungsweise von
~kein Unterschied in der StiRkraft feststell-
bar®™ zu ,Standard ist siifer“™ stattfindet.

Xy = Umschlagpunkt, an dem eine Anderung von ,kein
Unterschied in der SiRkraft feststellbar“ zu
~Probe ist stBer“ beziehungsweise von ,Probe
ist sufler™ zu ,kein Unterschied in der SiB-
kraft feststellbar™ stattfindet.

PCT/EP03/06218



WO 03/106472

10

63

untere Schwelle:L, =

N
2 %
obere Schwelle: L, = ”
Aquivalenzreiz = (Ly + Lj)/2

Unbestimmheitsbereich = L, - I

Stigkraft =Zugker§onzentra?ion . 100%
Aquivalenzreiz

Ergebnis:

Als Ergebnis aus zwel Verkostungen wurde die SiR-
kraft der erfindungsgemédflen kondensieren Palatinose
mit ca. 34 % + 2 % ermittelt.

PCT/EP03/06218
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Anwendungsbeispiel 1: Sibwaren
Weingummi
Rezeptur 1 2 3 4 5 6 7
Gelatine [kg] 10| 14| 11 0 0| 20f 15
Wasser [kg] 20 26| 22| 80| 90| 35| 30
Zucker [kg] 40| 35| 35| 40| 50| 40| 40
Glukosesirup [kg] 10| 10| 40| 15| 10| 40| 20

kondensierte Palati- 25| 40| 55| 20| 45| 40| 20

nose [kg]

Fruchtsaure [kg] 1,3(1,6/1,4|1,0/0,6({0,5{0,7
Glycerin [kg] 1,2 4 0 0 4,6 0 0
Gummi Arabicum [kg] 0 0 0! 80 84 0 0

Kochtemperatur [°C] 136| 136| 123|123} 121} 123| 130

Gelatine mit Wasser einweichen beziehungsweise 10—
sen; Zucker, Glukosesirup und kondensierte Palati-
nose auf die vorgeschriebene Temperatur kochen, et-
was abktihlen lassen; Gelatine, Fruchtsdure und Gly-
cerin zugeben; Masse giefen, in Warmekammer geben,

auspudern und o6len.

Gummi Arabicum iiber Nacht in Wasser l&sen, fiiber ein
Haarsieb geben; Zucker, Glukosesirup und konden-
sierte Palatinose auf die vorgeschriebene Tempera-
tur kochen, etwas abkithlen lassen; die Gummildsung,
Glycerin und Fruchtsdure zugeben; Masse gieben, in

Warmekammer geben, auspudern und &len.
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Geleefriichte
25 kg Zucker
25 kg kondensierte Palatinose

0,8 kg Agar-Agar

30 kg Wasser
11 kg Apfelmark
0,5 kg Weinsdure

0,06 kg Aroma, Essenzen oder Farbe

Agar in Wasser einweichen, auflésen, Zucker und
weitere Zutaten zugeben und auf 105°C kochen. Die

Masse in die entsprechenden Formen gieBen.

Hartkaramellen

Rezeptur 1l 2
kondensierte Palatinose [g] 3250 1500
Saccharose [qg] ‘ - 1500
Glucosesirup [g] - 1500
Wasser [g] 968, 5 200
DL-Apfelsdure [g} 30 30
Aroma {g] 6 6
Farbe [g] 3 3
Rezeptur 1:

Kondensierte Palatinose und Wasser werden auf 160°C
gekocht und dann evakuiert (-0,9 bar). Nach Abkiih-
len auf 120°C werden die vorgeldste DL-Apfelsiure,
Aroma und Farbe eingerithrt. Die Schmelze wird ge-

prdagt oder gegossen.
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Rezeptur 2:

Saccharose, Glukosesirup, kondensierte Palatinose
und Wasser werden auf 135°C gekocht und dann evaku-
iert. Nach Abkiihlen auf 120°C werden die vorgeldste
DL-Apfelsdure, Aroma und Farbe eingerihrt. Die

Schmelze wird geprdgt oder gegossen.

Weichkaramellen

Rezeptur

kondensierte Palatinose [g] 164,50
Lycasin 80/55 [g] 325,00
Wasser [g] ' 32,50
Toffix P [qg] 52,50
Gelatine [g] 19,50
Monomuls 90-35 {g] 3,25
Lecithin [g}] 1,30
Calciumcarbonat [g] 50,00
Acesulfam K [g] 0,33
Aspartam [g] 0,33
Aroma [g] 1,3

Kondensierte Palatinose, Lycasin, SitiRstoff und Was-
ser l&sen; bei 120°C Toffix, Lecithin und Monomuls
einrtihren; bei 125°C Gelatine, Calciumcarbonat und

Aroma einrtihren; formen.

PCT/EP03/06218
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Anwendungsbeispiel 2: Hundenahrung

Hundekuchen

150 ¢ Quark

90 g Milch

90 g Speisedl

1 Eigelb

75 g kondensierte Palatinose

200 g

Hundeflocken

Die Zutaten mischen, kleine Kugeln formen und 200°C

20 Minuten backen.

Cookies

150 g
200 g
30 g
50 g
549

100 g
150 g

Weizenvollkornmehl
Vollkornhaferflocken
Honig

kondensierte Palatinose
gekdrnte Brilhe

Vollei

Milch

Die Zutaten mischen, Kugeln formen und bei 220°C 15

Minuten backen.

Anwendungsbeispiel 3: Miisli

Misliriegel

200 g
100 g

Haferflocken
Cornflakes
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100 g Haselnlisse
50 g Sonnenblumenkerne
30 g Kokosraspel
75 g brauner Zucker
5 75 g Honig
100 ¢ kondensierte Palatinose
50 g Butter
35 Zitrone

10

15

20

25

Zucker, Honig, kondensierte Palatinose, Butter und
den Saft der halben Zitrone karamellisieren. Hafer-
flocken, Cornflakes, Niisse, Sonnenblumenkerne und
Kokosraspel mischen und dazugeben. Masse gut durch-
mischen und auf ein Backblech geben. Riegel aus-

schneiden und trocken lagern.

Winter-Birchermiisli

4 EL Haferflocken
2 EL Hirseflocken
1 EL Weizenkeimflocken

Saft von 1 Zitrone

150 g Joghurt

1 EL Sanddorn

50 g gehackte Niisse

10 g Rosinen

400 g Apfel

200 g Birnen

300 g Orangen

150 g Banane

80 g kondensierte Palatinose

(EL = schwach gehiufter Essloffel)

PCT/EP03/06218
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Flocken, Joghurt und Sanddorn vermischen, die Niisse
zugeben. Den Apfel grob reiben und die tibrigen
Frichte fein wiirfeln, Zitronensaft iber den Apfel

geben und kondensierte Palatinose zugeben.

Sommermisli

150 g Aprikosen, gewlirfelt
150 g fettarmer Joghurt

40 g kondensierte Palatinose
30 g Cornflakes

Frihstiickszeralien

69,3 g Weizenmehl Typ 405

15 g Hafermehl

1lg Malz, hell

2,1 g Malz, dunkel

0,6 g Salz

10 g Wasser

12 g kondensierte Palatinose

Weizenmehl, Hafermehl, helles und dunkles Malz,
kondensierte Palatinose und Salz mischen. Die Zuga-
be des Wassers erfolgt im Extruder. Der Teig wird
dort gemischt, geschert, gekocht, plastifiziert und
durch Ringdiisen extrudiert. AnschlieRend werden die
Ringe getrocknet und gekiihlt.

PCT/EP03/06218



WO 03/106472

10

15

20

25

70

Anwendungsbeispiel 4: Getranke

Power-Drink

3 Orangen

2 EL Weizenkeime

35 g kondensierte Palatinose
200 g Joghurt

(EL = schwach gehaufter Essloffel)

Orangen auspressen, mit Weizenkeimen und konden-
sierter Palatinose verquirlen und Joghurt unterrtih-

ren.

Hobbythek~Drink

150 ml Orangensaft
50 ml Mineralwasser
1 Prise Multivitaminpulver HT

1 TL Multimineralpulver HT
5g Apfel-Weizen-Ballast HT
7,5 g kondensierte Palatinose

(TL = schwach gehdufter Teeldffel)
Driver 1

200 ml Hagebuttentee
100 ml Traubensaft

5g Apfel-Weizen-Ballast HT
1 TL Honig
5 g kondensierte Palatinose

(TL = schwach gehdufter Teeldffel)
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Driver 2
300 ml Hagebuttentee
5 g Apfel-Weizen-Ballast HT
1 EL Quark
100 ml Traubensaft
10 g kondensierte Palatinose

(EL = schwach gehdufter Essloffel)

Ballastgetrdnk Aronia-Apfel

200 ml Mineralwasser

13 TL Fruchtsirup Aronia

1 TL Fruchtsirup Apfel

2 TL Apfelfaser HT

10 g kondensierte Palatinose

(TL = schwach gehdufter Teeldffel)

Sportlercocktail
2 Tomaten
35 Salatgurke
250 g Moéhren
250 g Apfel
4 EL Sahne
Petersilie
50 g kondensierte Palatinose

(EL = schwach gehdufter Essloffel)

Tomaten, Gurke, Modhre und Apfel entsaften, Sahne,

Petersilie und kondensierte Palatinose hinzuflgen.

PCT/EP03/06218
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Tomatencocktail
6 Tomaten
4 EL Sahne
Saft von 1 Orange
5 1 Prise Salz
7,5 g kondensierte Palatinose
1 Prise Paprika
2 Spritzer Tabasco
(EL = ca. 12 ml)
10 Tomaten plrieren und mit restlichen Zutaten wverrith-
ren.
Orangennektar mit 50% Fruchtgehalt:
120 kg Orangennektar-Grundstoff 50:11;
Saftgehalt 400%; Extraktgehalt 50
15 48 kg Zuckersirup 65 % TS
60 kg kondensierte Palatinose
820 kg Trinkwasser
Zitronenlimonade
4,5 kg Limonaden-Grundstoff 3:100;
20 Extraktgehalt 40 %
60 kg Zuckersirup 65 % TS
75 kg kondensierte Palatinose
888,5 kg Trinkwasser
8 kg COq

25
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Anwendungsbeispiel 5: Fruchtzubereitungen

Rote Gritze

330 g Sauerkirschen

150 g Heidelbeeren

300 g Himbeeren

300 g Erdbeeren

60 g Starke

11 Fruchtsaft

60 g Zucker

50 g kondensierte Palatinose

Die Sté&rke mit etwas kaltem Fruchtsaft anrihren und
in den kochenden Fruchtsaft einrtihren. 5 Minuten
kochen lassen. Die Friichte, den Zucker und die kon-
densierte Palatinose zugeben.

Rhabarberkaltschale
750 g Rhabarber
s 1 Wasser

Saft von * Zitrone

120 ¢ Zucker
75 g kondensierte Palatinose
0,2 1 WeiBwein

Rhabarber waschen, schneiden mit Wasser und dem
Zitronensaft weich diinsten. Noch warm mit Zucker
und kondensierter Palatinose verriihren, abkiihlen

lassen und WeiBwein einriihren.
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Fruchtpliree
750 g Frichte
30 g Fruchtsaft
50 g kondensierte Palatinose
5 3 ml Rum

10

15

20

25

Die Zutaten im Mixer plrieren.

Erdbeercreme
375 g Erdbeeren
50 g kondensierte Palatinose

1 Padckchen Vanillezucker

2 Blatt Gelatine weil
2 Blatt Gelatine rot
250 ml Sahne

Beeren plirieren, kondensierte Palatinose und Vanil-
lezucker zugeben, aufgeldste Gelatine zugeben und -

kaltstellen. Die Sahne steif schlagen und unterhe-

ben.

Aprikosencreme

100 g Aprikosen

375 ml Wasser

30 g Zucker

50 g kondensierte Palatinose

1 Pdckchen Vanillezucker
4 Blatt weiBe Gelatine
1 Blatt rote Gelatine
250 ml Sahne

PCT/EP03/06218
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Aprikosen, Wasser, Zucker, kondensierte Palatinose
und Vanillezucker 30 Minuten kochen. Gelatine in
Aprikosenkompott auflésen, Masse piirieren und kalt
stellen. Sahne steif schlagen und unterheben.

Anwendungsbeispiel 6: Joghurt

Joghurt~Zitronenshake

600 g Magerjoghurt

Saft von 4 Zitronen

4 TL Honig

30 g kondensierte Palatinose
4 Eigelb

Zutaten mischen.

Zitronenjoghurtcreme

4 Eier

40 g Zucker

40 g kondensierte Palatinose
25 ml Zitronensaft

300 g Joghurt

6 g Gelatinepulver

Die Gelatine einweichen. Eigelb vom Eiklar trennen.
Joghurt, Eigelb, Zucker, kondensierte Palatinose
und Zitronensaft mischen. Die Gelatine aufl®dsen und
zugeben. Das Eiklar zu Schnee schlagen und unterhe-
ben.



WO 03/106472

PCT/EP03/06218
76
Anwendungsbeispiel 7: Konfitlre
Siidzucker-Gelierzucker-Rezepturen
oz 1 Gz 1
Rezeptur lus 1 plus 1
P Fructose
Pektin [g] 7,370 7,370
Citronensiure [g] 10,700 10,700
k?nden51erte Pala- 490,965 490,965
tinose [g]
Zucker [g] 490,965 0,000
Fruktose [g] 0,000 490, 965
Fruchtmenge [g] 970,000 970,000
GZ 2 GZ 3
Rezeptur plus 1 GZmZ plus 1
amidiertes Pektin 6,41 8,00 11,55
[g]
Citronensdure [g] 3,80 3,80 3,80
Sorbinsdure [g] 0,63 0,63 0,63
kondensierte Pala- 489,17 110, 00 484,02
tinose [g]
Zucker [g] 0,00 377,57 0,00
Fruchtmenge [g] 970,00 1000, 00 1455, 00

Kochzeit jeweils 4 Minuten (auBer GZmZ)

GZmZ: Kochzeit 5 Minuten
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Sauerkirschkonfitiire mit Amaretto und Vanille

1 kg Sauerkirschen
3 Vanillestangen
500 g Gelierzucker 2:1
5 40 ml Amaretto (Mandellikdr)

Die Halfte der Sauerkirschen im Mixer gut zerklei-
nern. Das Fruchtmus mit den restlichen Kirschen,
dem Mark der Vanillestangen und Gelierzucker vermi-
schen und unter Rihren zum Kochen bringen. 4 Minu-
10 ten sprudelnd kochen lassen. Den Amaretto zufigen.
Die Konfittire heiB in Glaser fiullen und sofort ver-

schlieBen.

Rhabarber—-Erdbeer-Konfitlire

750 g Rhabarber
15 250 g Erdbeeren
1000 g Gelierzucker 1:1
3 Packchen Vanillezucker
1 EL feingehackte Zitronenmelisse

Rhabarber und Erdbeeren in Stiicke schneiden. Die
20 Fruchte mit Gelier~ und Vanillezucker mischen und

zugedeckt 3 bis 4 Stunden durchziehen lassen. Dann

unter Rihren zum Kochen bringen, 4 Minuten spru-

delnd kochen lassen. Die Zitronenmelisse unterriih-

ren. Die Konfittire heiB in Gl&ser fiillen und sofort
25 verschlieBen.

Kirbisgelee

1,5 kg Kiirbis
1,2 1 Wasser
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1 kg Gelierzucker 1:1
Saft von 2 Zitronen
1 TL gehackte Minze

Den Kiirbis in Wirfel schneiden und mit dem Wasser
5 20 bis 30 Minuten weichkochen. Den Saft durch ein
Tuch ablaufen lassen. 750 ml kalten Saft mit Ge-
lierzucker und Zitronensaft mischen und unter Rih-
ren zum Kochen bringen. 4 Minuten sprudelnd kochen
lassen. Die Minze unterriihren. Das Gelee heiBl in

10 Glaser flullen und sofort verschlieBen.

Erdbeerkonfitiire mit Grand Marnier

1 kg Erdbeeren
1 kg Gelierzucker
1 unbehandelte Orange
1 65 g Grand Marnier (Orangenlikdr)

Die Erdbeeren zerdriicken, Gelierzucker und die ab-
geriebene Schale der Orange hinzfiigen und alles gut
vermischen. Unter Riuhren zum Kochen bringen, 4 Mi-
nuten sprudelnd kochen lassen. Grand Marnier unter-
20 rithren. HeiR in Gl&ser fillen und sofort verschlie-

Ren.

Anwendungsbeispiel 8: Backwaren

In den aufgefihrten Rezepturen wird Hefe als Back-
25 triebmittel eingesetzt. Die erfindungsgemiBe kon-
densierte Palatinose kann von Backhefe nur bedingt

als Substrat genutzt werden. Daher wird nur ein
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Teil des Zuckers gegen kondensierte Palatinose aus-

getauscht.

Friihstiickshdrnchen

Komponente

Hefe [g] 25
Sahne [g] 250
Zucker [g] 25
kondensierte Palatinose [g] |35
Weizenmehl Typ 550 [g] 400
Salz [g] 0,15
Margarine [g] 200
Eigelb [g] 50

Hefe, laufwarme Sahne, 1 Prise Salz und 1 Prise

Mehl verrihren. 10 Minuten gehen lassen. Mit weite-

ren Zutaten verkneten und 20 Minuten gehen lassen.

Teig durchkneten, ausrollen,

15 Dreiecke ausschnei-

den und zu Hornchen aufrollen. Kurz aufgehen lassen
und 10 Min. bei 200°C backen.

WeiBbrot

Komponente

Hefe [g] 40
Zucker [g] 15
kondensierte Palatinose [g] |20
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Weizenmehl Typ 550 [g] 1000
Milch [g] 500
Margarine [g] 250
abgeriebene Zitronenschale 5 5
[g] ’
Vollei [g] 50

Hefe mit Zucker in laufwarme Milch einrtihren und 10
Minuten gehen lassen. Mit den weiteren Zutaten kne-
ten und 20 Minuten gehen lassen. In einer Brotback-
form 45 Minuten bei 175°C backen.

Sesambrot

Komponente

Hefe [g] 60
Milch [g] 500
Zucker [g] 30

kondensierte Palatinose [g] |45

Weizenmehl Typ 550 [g] 300
Roggenmehl Typ 1150 [g] 250
Weizenschrot Typ 1700 [g] 200
Salz [g] 0,15
Margarine [qg] 100
Sesamsaat [g] 100

Herstellung siehe WeiBbrot
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Grundrezept Miirbeteig

Komponente Miirbeteig |Miirbeteig
ohne Zucker

Mehl [g] 250 250

Zucker [g] 35 0

kondensierte Palatinose [g] |45 90

Salz [g] 0,15 0,15

gekiihlte Margarine [g] 125 125

Vollei [g] 50 50

Alle Zutaten mit Knethaken auf niedrigster Stufe
kurz vermischen und dann auf hoherer Stufe gut ver- .

kneten. Teig vor dem Abbacken kaltstellen.

Grundrezept Rihrmasse

Komponente Rilhrmasse |Rithrmasse
ohne Zucker

Margarine [g] 125 125

Zucker [g] 65 0

kondensierte Palatinose [g] |90 180

Salz [g] 0,15 0,15

Vollei [g] 100 100

Mehl [g] 250 250

Backpulver [g] 8 8

Milch [g] 125 125
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Alle Zutaten mit dem Schneebesen zunidchst auf klei-
ner Stufe, dann auf héchster Stufe ritihren. Die bei-
den so hergestellten Riihrmassen zeigen eine stérke-
re Briunung als eine Rihrmasse mit Zucker und sind
weniger siiB. Daher wird empfohlen, die beiden oben
aufgefiihrten Rihrmassen bei Bedarf mit einem Sul-

stoff aufzusiilfen.

Grundrezept Biskuit

Komponente Biskuit Biskuit oh-
ne Zucker

Vollei [g] 200 200

Wasser [g] 60 60

Zucker [g] 65 0
kondensierte Palatinose [g] |90 180

Mehl [g] 75 75
Speisestarke [g] 75 75
Backpulver [g] 0,5 0,5

Eigelb, Wasser, Zucker, kondensierte Palatinose und
Salz mit dem Schneebesen schaumig schlagen. Sehr
steif geschlagenes EiweiB auf die Eigelbmasse ge-
ben. Mehl, Speisestidrke und Backpulver mischen, auf

den Schnee sieben und vorsichtig unterziehen.

PCT/EP03/06218
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Ansgrﬁche

. Verfahren zur Herstellung von kondensierter Pa-

latinose aus Palatinose mittels Schmelze, wobei
Palatinose einer Losung einer katalytisch wir-
kenden aziden Substanz in Wasser zugesetzt, das
erhaltene Gemisch erhitzt und eine Schmelze aus

kondensierter Palatinose erhalten wird.

Verfahren nach Anspruch 1, wobei Wasser im Ge-
misch in Anteilen von 4 Gew.-% bis 12 Gew.-%

enthalten ist.

. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, wobei die ka-

talytisch wirkende azide Substanz im Gemisch in
Anteilen von 0,05 Gew.-% bis 0,5 Gew.-%, bevor-
zugt von 0,1 Gew.-%, bezogen auf die Einwaage

der Palatinose, enthalten ist.

. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, wo-

bei die katalytisch wirkende azide Substanz ei-
ne organische Siure, Borsdure, eine Kombination
von Phosphorsiure mit Kaliumdihydrogenphosphat

oder Ammoniumsulfat ist.

. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 4, wo-

bei die organische S&ure eine wenig fliuchtige

organische S&ure ist.
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. Verfahren nach Anspruch 5, wobei die wenig

fliichtige organische S&ure Zitronensdure ist.

. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 6, wo-

bei die Palatinose der L&sung der katalytisch
wirkenden aziden Substanz in Wasser unter Rih-

ren hinzugefiigt wird.

. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 7, wo-

bei das Gemisch unter Rithren bis zur Schmelze

erhitzt wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 8, wo-
bei die Schmelze auf eine Temperatur von 130°C
bis 200°C, insbesondere 140°C bis 155°C, er-
hitzt wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 9, wo-
bei die kondensierte Palatinose in der Schmelze
nach einer Zeit von mehr als 2 min erhalten

wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 10,
wobei die Schmelze nach Ablauf der Reaktion mit

Wasser abgeldscht und ein Sirup erhalten wird.

Verfahren nach Anspruch 11, wobei das Wasser
zum Abldschen der Schmelze in einem Gewichts-
verhdltnis Schmelze zu Wasser von 10:1 bis 1:2,

pevorzugt von 5:1 bis 1:1, zugegeben wird.
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13. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 7, wo-
bei das Gemisch einem erhitzten Extruder zuge-
fihrt wird und nach einer Kontaktzeit von min-
destens einer Minute die kondensierte Palatino-

5 se kontinuierlich erhalten wird.

14. Verfahren nach Anspruch 13, wobei der erhitzte
Extruder eine Temperatur von 150 bis 250°C, be-
vorzugt 180 bis 220°C, besonders bevorzugt ca.
200°C besitzt.

10 15. Verfahren nach Anspruch 13 oder 14, wobei die
Kontaktzeit 1 bis 15 min, bevorzugt 1 bis 6

min, besonders bevorzugt 2 min betragt.

16. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 15,
wobei aus der erhaltenen kondensierten Palati-
15 nose mindestens eine Begleitkomponente abge-

trennt wird.

17. Verfahren nach Anspruch 16, wobei die mindes-
tens eine Begleitkomponente mittels einer chro-
matographischen Trennung aus der erhaltenen

20 kondensierten Palatinose abgetrennt wird.

18. Verfahren nach Anspruch 17, wobei die chroma-
tographische Trennung an einem Kationenaustau-

scher erfolgt.

19. Verfahren nach einem der Anspriiche 16 bis 18,
25 wobei die Begleitkomponente Glucosylmethylfur-
fural ist.
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Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 19,
wobei in der erhaltenen kondensierten Palatino-
se der Anteil an unkondensierter Palatinose ab-

gereichert wird.

Verfahren nach Anspruch 20, wobei die Abreiche-
rung der unkondensierten Palatinose durch eine
chromatographische Trennung der unkondensierten
Palatinose aus der erhaltenen kondensierten Pa-

latinose erreicht wird.

Verfahren nach Anspruch 21, wobei die chroma-
tographische Trennung an einem Kationenaustau-

scher erfolgt.

Kondensierte Palatinose erhdltlich nach einem

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 22.

Kondensierte Palatinose mit einem Anteil an un-
kondensierter Palatinose von 15 Gew.-% Dbis
45 Gew.-%, an Palatinose-Dimeren von 35 Gew.-%
bis 60 Gew.-%, an Palatinose-Trimeren von bis
zu 10 Gew.-%, an Palatinose-Tetrameren und Pa-
latinose-Pentameren von bis zu 5 Gew.-% und an

Trisacchariden von mindestens 5 Gew.-%.

Produkt nach Anspruch 24, wobel der Anteil an

o

unkondensierter Palatinose von 25 Gew.-% Dbis
35 Gew.-% betragt.
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Produkt nach Anspruch 24 oder 25, wobei der An-
teil an Palatinose-Dimeren 40 Gew.-% Dbis
53 Gew.-% betragt.

Produkt nach einem der Anspriche 24 bis 26, wo-
bei der Anteil an Palatinose-Trimeren 1 Gew.-%

bis 5 Gew.-% betragt.

Produkt nach einem der Anspriiche 24 bis 27, wo-
bei der Anteil an Palatinose-Tetrameren und Pa-

latinose-Pentameren 1 Gew.-% bis 4 Gew.—-% Dbe-

tragt.

Produkt nach einem der Anspriliche 24 bis 28, wo-
bei der Anteil an Trisacchariden 7 Gew.-% bis
10 Gew.-% betragt.

Produkt nach einem der Anspriiche 24 bis 29, wo-
bei ein Anteil von weniger als 0,4 Gew.-%, be-

vorzugt weniger als 0,25 Gew.—-% Glucosylmethyl-
furfural enthalten ist.

Produkt nach einem der Anspriiche 24 bis 30, wo-
bei die Palatinose-Dimere zu einem Anteil von
mindestens 70%, insbesondere von 80% bis 90%
als zwelfach kondensiertes Dipalatinose-

dianhydrat vorliegen.
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Kondensierte Palatinose mit einem Anteil von
1 Gew.-% bis 25 Gew.-% unkondensierte Palatino-
se, von 45 Gew.-% bis 80 Gew.-% Palatinose-
Dimere, von bis zu 10 Gew.-% Palatinose-
Trimere, von Dbis zu 5 Gew.-% Palatinose-
Tetramere und -Pentamere und von mindestens

5 Gew.-% Trisaccharide.

Produkt nach Anspruch 32, wobei der Anteil an
unkondensierter Palatinose von 5 Gew.-% Dbis
20 Gew.-% betragt.

Produkt nach Anspruch 32 oder 33, wobei der An-
teil an Palatinose-Dimeren 54 Gew.-% bis
75 Gew.-% betrdgt.

Produkt nach einem der Ansprliche 32 bis 34, wo-
bei der Anteil an Palatinose-Trimeren 2 Gew.-%

bis 9 Gew.-% betrdagt.

Produkt nach einem der Anspritiche 32 bis 35, wo-
bei der Anteil an Palatinose-Tetrameren und

-Pentameren 0,5 Gew.-% bis 3,5 Gew.-% betragt.

Produkt nach einem der Anspriche 32 bis 36, wo-
bei der Anteil an Trisacchariden 8 Gew.-% bis
12 Gew.-% betragt.

Produkt nach einem der Anspriiche 32 bis 37, wo-
bei ein Anteil von weniger als 0,4 Gew.-%, be-

vorzugt weniger als 0,25 Gew.-% Glucosylmethyl-

furfural enthalten ist.
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Produkt nach einem der Anspriiche 32 bis 38, wo-
bei die Palatinose-Dimere zu einem Anteil von
80% bis 90% als zweifach kondensiertes Dipala-

tinose-dianhydrat vorliegen.

Kondensierte Palatinose mit einem Anteil an Pa-
latinose-Dimeren von weniger als 73 Gew.-%, wo-
bei mindestens 70% der Palatinose-Dimere als
zweifach kondensiertes Dipalatinose-dianhydrat

vorliegen.

Produkt nach Anspruch 40, wobei 80% bis 90% der
Palatinose-Dimere als zweifach kondensiertes

Dipalatinose-dianhydrat vorliegen.

Zusammensetzung enthaltend kondensierte Palati-
nose nach einem der Anspriiche 23 bis 41 und

Kulturen von Bifidobakterien.

Zusammensetzung enthaltend ein Produkt nach ei-
nem der Anspriiche 23 bis 42 und mindestens ei-
nen weiteren Ballaststoff, ausgewdhlt aus der
Gruppe bestehend aus kurzkettigen Fructo-Oligo-
sacchariden, langkettigen Fructo-Oligosaccha-
riden, Galacto-Oligosacchariden, hydrolysiertem
Guar Gum, Lactulose, Xylo-Oligosacchariden,
Lactosucrose, Malto-Oligosacchariden, Isomalto-
Oligosacchariden, Gentio-Oligosacchariden, Glu-
cosyl-Sucrose, Sojabohnen-0ligosacchariden,
Chito-0Oligosacchariden, Chitosan-Oligosacchari-
den, resistenter Stidrke, Haferfasern, Welzen-
fasern, Gemisefasern, Fruchtfasern, Cellulosen

und Zuckerriibenfasern.
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44. Nahrungs-, Lebens- oder Genussmittel, enthal-
tend ein Produkt nach einem der Anspriiche 23
bis 43.

5 45. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
Milcherzeugnisse wund Milchprodukte handelt,
insbesondere K&se-, Butter-, Joghurt-, Kefir-,
Quark-, Sauermilch-, Buttermilch-, Sahne-, Kon-
densmilch-, Trockenmilch-, Molken-, Milchzu-~

10 cker—-, MilcheiweiBf-, Milchmisch~, Milchhalb-
fett-, Molkenmisch- oder Milchfett-Produkte o-

der -Zubereitungen.

46. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um

Backwaren handelt, insbesondere um Brot ein-

15 schlieBlich Kleingebdck und feine Backwaren

einschlieBlich Dauerbackwaren, Keksprodukte und
Waffeln.

4'7. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
Brotaufstriche handelt.

20 48. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
Margarine-Erzeugnisse und Backfette handelt.

49. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
Instantprodukte und Britherzeugnisse handelt.
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50. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
Obstprodukte oder -zubereitungen handelt, ins-
besondere um Konfitiren, Marmeladen, Gelees,
Obstkonserven, Fruchtpulpe, Fruchtmark, Frucht-

5 sdfte, Fruchtsaftkonzentrate, Fruchtnektar und

Fruchtpulver.

51. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
Gemiiseerzeugnisse oder -zubereitungen handelt,
insbesondere um Gemisekonserven, Gemiisesafte

10 und Gemiisemark.

52. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um

Gewlrzmischungen handelt.

53. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
Misli und Misli-Mischungen, sowie fertig zube-
15 reitete Mlisli enthaltende Produkte handelt.

54. Lebensmittel nach Anspruch 44, wobei es sich um
nicht~alkoholische Getranke, Getrankegrundstof-
fe und Getrdnkepulver handelt.

55. StBwaren, enthaltend ein Produkt nach einem der
20 Anspriche 23 bis 43.

56. SUBwaren nach Anspruch 55, wobei es sich um
Schokolade, Hartkaramellen, Weichkaramellen,
Kaugummi, Dragees, Fondant-Erzeugnisse, Gelee-
Erzeugnisse, Lakritzen, Schaumzuckerwaren, Flo-

25 cken, Dragees, Komprimate, kandierte Friichte,
Krokant, Nougat-Erzeugnisse, Eiskonfekt, Marzi-
pan, Miusliriegel, sowie Speiseeis oder alkoho-
lische und nicht-alkoholische SiiBgetrinke han-
delt.
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Tierfuttermittel, enthaltend ein Produkt nach

einem der Anspriiche 23 bis 43.

Didtetische Spezial-Erndhrung, insbesondere Er-
ndhrung fiir Personen mit Glucoseintoleranz,
enthaltend kondensierte Palatinose nach einem

der Anspriiche 23 bis 41.

Kinderernahrung, enthaltend kondensierte Pala-

tinose nach einem der Anspriiche 23 bis 41.

StiBungsmittel, enthaltend kondensierte Palati-

nose nach einem der Anspriiche 23 bis 41.

Pharmazeutische Zusammensetzung, enthaltend
kondensierte Palatinose nach einem der Anspri-
che 23 bis 41.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung von
Nahrungs-, Lebens-, Genuss- oder Tierfuttermit-
teln.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem

der Anspriiche 23 bis 41 als SudBungsmittel.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung sauren
Lebensmitteln mit einem pH-Wert von 2 bis 5,
bevorzugt von 2 bis 4, insbesondere von Frucht-

siaften oder Fruchtsaftzubereitungen.
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Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 als di&dtetische Faser-

quelle.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Be-

handlung von Darmerkrankungen.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung eines
Arzneimittels zur Behandlung von Darmerkrankun-

gen.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Be-
handlung und/oder Vorbeugung von Verstopfung,
der Wiederherstellung und Intakterhaltung einer
gesunden Mikroorganismenflora im Verdauungs-
trakt.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung eines
Arzneimittels zur Behandlung und/oder Vorbeu-
gung von Verstopfung, der Wiederherstellung und
Intakterhaltung einer gesunden Mikroorganis-

menflora im Verdauungstrakt.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Ver-
besserung der Resorbierung von Nahrungsbestand-
teilen im tierischen oder menschlichen Verdau-

ungstrakt.
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71. Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung eines
Arzneimittels zur Verbesserung der Resorbierung
von Nahrungsbestandteilen im tierischen oder

5 menschlichen Verdauungstrakt.

72. Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriliche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Ver-
hinderung und/oder Behandlung von Durchfaller-
krankungen, insbesondere solche die durch In-

10 fektion mit Mikroorganismen hervorgerufen wer-

den.

73. Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung eines
Arzneimittels zur Verhinderung und/oder Behand-

15 lung von Durchfallerkrankungen, insbesondere
solche die durch Infektion mit Mikroorganismen

hervorgerufen werden.

74. Verwendung kondensierter Palatinose nach einem

der Anspriche 23 bis 41 als 18slicher Ballast-

20 stoff, insbesondere als pr&biotischer Ballast-
stoff.

75. Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriliche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Modu-
lation der glykdmischen Eigenschaften von Le-

25 bens- oder Genussmitteln, insbesondere in Spe-
zial-Erndhrung, Kindererndhrung oder Ernihrung

flir Personen mit Glucoseintolerancz.
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Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Pro-
phylaxe von Infektionskrankheiten, zur Prophy-
laxe von Darmerkrankungen, zur Prophylaxe der
Coloncarzinogenese, zur Prophylaxe von entzind-
lichen Erkrankungen und/oder zur Prophylaxe der

Osteoporose.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Star-
kung der Immunabwehr gegeniiber allgemeinen In-
fekten.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung eines
Arzneimittels zur Stdrkung der Immunabwehr ge-

geniiber allgemeinen Infekten.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 als Wirkstoff zur Pro- .
phylaxe und/oder Behandlung von Krankheiten,
die durch oxidativen Stress hervorgerufen wer-

den.

Verwendung kondensierter Palatinose nach einem
der Anspriiche 23 bis 41 zur Herstellung eines
Arzneimittels zur Prophylaxe und/oder Behand-
lung von Krankheiten, die durch oxidativen

Stress hervorgerufen werden.
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81. Verwendung nach Anspruch 78 oder 79, wobei es
sich bei den Krankheiten um Krebserkrankungen,
Diabetes I und II, Hypertonie, Schlaganfall,
ménnliche Infertilit&dt, rheumatische Erkrankun-

5 gen, Koronararterien-Erkrankungen, akuten Herz-
infarkt und chronisch-entziindliche Krankheiten
handelt.
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aber nicht als besonders bedeutsam anzusehen ist

*E* alteres Dokument, das Jedoch erst am oder nach dem internationalen
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"L Verdffentlichung, die gesignet ist, einen Prioritatsanspruch zweifelhaft er—
scheinen zu lassen, oder durch die das Veréffentlichungsdatum einer
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erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet werden
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kann nicht als auf erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet
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