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Granulatet omfatter en kerne, der er omgivet af et
overtrak omfattende cellulosefibre eller kunstfibre, et bin-
demiddel, et fyldstof og granuleringshjzlpemidler. Kernen
og/eller overtrazkket indeholder et enzym. Granulatet frem-
stilles i en granulator. Granulatet udviser forbedret fysisk
stabilitet.
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Opfindelsen angar et enzymholdigt granulat og en
fremgangsmide til fremstilling deraf.

Granulatet ifplge opfindelsen og fremgangsmaden til
fremstilling deraf er en videreudvikling af det granulat og
den fremgangsmade til fremstilling deraf, som er beskrevet i
US patentskrift nr. 4,106,991, som gennemfgres i en tromle-
granulator. Betegnelsen tromlegranulator reprazsenterer en bred
kategori af granulatorapparater, f.eks. omfattende skal-
granulatorer og granuleringsblandere.

Selv om det kendte granulat besidder mange fordel-
agtige egenskaber, kan den fysiske stabilitet af det kendte
granulat forbedres.

Ifplge opfindelsen har det overraskende vist sig, at
et granulat, der er bygget op omkring en kerne, men som i
ovrigt i det vasentlige er opbygget som angivet i US patent-
skrift nr. 4,106,991, udviser forbedret fysisk stabilitet og
andre forbedrede egenskaber, hvilket vil fremgd af det
felgende.

Det enzymholdige granulat ifglge opfindelsen er
ejendommeligt ved det i den kendetegnende del af krav 1
angivne.

Pa grund af indfgringen af kernen, der kan vare
meget billig, kan me®ngden af (dyre) cellulosefibre (eller
kunstfibre) og bindemiddel reduceres til under det niveau, der
er angivet i US patentskrift 4,106,991. De totale omkostninger
i forbindelse med granulatet kan sdledes i et vist omfang
reduceres i forhold til de totale omkostninger i forbindelse
med det kendte granulat fra US patentskrift nr. 4,106,991. Det
har ogsd vist sig, at den fysiske stabilitet af granulatet er
forbedret i forhold til den kendte teknik fra US patentskrift
nr. 4,106,991, pa grund af netvarksstrukturen af de orientere-
de fibre. Sandsynligvis pd grund af samspillet mellem kernen
og de fibre, der er filtret omkring kernen, har det ogsd vist
sig, at det er muligt at fremstille et granulat med en hgjere
enzymaktivitet i forhold til den kendte teknik. Som det vil
blive forklaret senere mere detaljeret, har det yderligere
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vist sig, at det er muligt pd simpel made at opna granulatet i
en meget snaver partikelsterrelsesfordeling, som kan skrzdder-
sys til ethvert behov.

Kernen skal have en gennemsnitlig partikelsterrelse
pad mellem 200 og 700 pm, og den kan fremstilles af ethvert
sammenh@ngende, ikke-smuldrende materiale, som ikke vil volde
nogen skade under enzymgranulatets sluttelige anvendelse. Hvis
enzymgranulatet saledes skal anvendes som detergentadditiv,
kunne kernen vare uorganiske eller organiske salte, som er
let- eller tungtopleselige i vand, f.eks. natriumchlorid,
natrium-sulfat, natriumtripolyphosphat eller natriumcitrat. I
dette tilfzlde kan kernen ogsa vare en partikel af et allerede
fremstillet enzymgranulat. P4 denne made kan man fremstille
granulater med forskellige enzymer i kernen og i overtrakket.
Hvis enzymgranulatet f.eks. skal anvendes som naringsmiddel-
additiv, kan kernen vare stivelse, sukker eller protein.
Granulatet ifelge opfindelsen kan sdledes konstrueres pa

folgende tre mdder:

Overtrak

Kerne enzym | intet enzym

|
l
| |
enzym | X | X
I l
| |

intet enzym X

Cellulosen i fiberform kan vere savsmuld, ren fiber-
cellulose, bomuld eller andre former for ren eller uren fiber-
cellulose.

Der findes adskillige typer af cellulose pa fiber-
form p& markedet, f.eks. "CEPO" og "ARBOCEL". I en publikation
fra Svenska Tramjolsfabrikerna AB, "Cepo Cellulose Powder"
angives det, at den approximative maksimale fiberlzngde for
Cepo S/20 cellulose er 500 um, at den approximative gennem-
snitlige fiberl®zngde er 160 um, at den approximative maksimale
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fiberbredde er 50 um, og at den approximative gennemsnitlige
fiberbredde er 30 um. Det angives ogsad, at Cepo SS/200 cellu-
lose har en approximativ maksimal fiberlangde pa 150 pm, en
approximativ gennemsnitlig fiberl®zngde pad 50 um, en approxima-
tiv maksimal fiberbredde pé& 45 um, og en approximativ gennem-
snitlig fiberbredde pd 25 um. Cellulosefibre med disse dimen-
sioner er szrdeles velegnede til anvendelse i det enzymholdige
granulat ifplge opfindelsen.

Typiske kunstfibre er fremstillet af polyethylen,
polypropylen, polyestere, iszr nylon, polyvinylformal og poly-
(meth)acryliske forbindelser.

De bindemidler, der anvendes ved fremgangsmaden
ifelge opfindelsen, er de bindemidler, som konventionelt
anvendes pa granuleringsomrddet og som har et hejt smeltepunkt
eller intet smeltepunkt overhovedet, og som er af en ikke
voksagtig natur, f.eks. polyvinylpyrrolidon, dextriner, poly-
vinylalkohol, og cellulosederivater, inklusive f.eks. hydroxy-
propylcellulose, methylcellulose eller CMC. Man kan ikke danne
et granulat pa basis af cellulose, enzym, fyldstof og et
bindemiddel, som defineret i det foregdende, uden anvendelse
af et granuleringshjalpemiddel, som defineret i det folgende.

Alle enzymer kan granuleres ved hjzlp af fremgangs-
maden ifplge opfindelsen. Man granulerer fortrinsvis protein-
aser, amylaser, lipaser og cellulaser ifelge opfindelsen.
Specifikke eksempler er ALCALASE® (en Bacillus licheniformis
proteinase), ESPERASE® og SAVINASE® (mikrobielle alkaliske
proteinaser fremstillet i henhold til engelsk patentskrift nr.
1,243,784), CELLUZYME® (en Humicola insolens cellulase i hen-
hold til US patentskrift nr. 4.435.307) og TERMAMYL® (en
Bacillus licheniformis amylase). Enzymet kan indferes i granu-
latoren som et forterret formalet pulver eller som en oplgs-
ning, f.eks. en koncentreret enzymoplesning fremstillet ved
ultrafiltrering, omvendt osmose eller fordampning.

Fyldstoffet bruges kun for at indstille den til-
strazbte enzymaktivitet i det ferdige granulat. Da det enzym,

-som indferes i granulatoren, allerede indeholder fortyndende

urenheder, der mi betragtes som fyldstoffer, er yderligere
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fyldstoffer ikke altid ngdvendige for at standardisere
granulatets enzymatiske aktivitet. Hvis man anvender et fyld-
stof, er det sadvanligvis organiske eller uorganiske salte,
som kan vare oplgselige eller uopleselige i vand, f.eks.
Na2304, NaCl, CaCO3, eller mineraler eller silicater, f.eks.
kaolin eller bentonit, men andre indifferente fyldstoffer, som
ikke pa ugunstig mdde interfererer med produktets senere an-
vendelse, kan anvendes.

Granuleringshjezlpemidlet er vand og/eller et voks-
agtigt materiale. Granuleringshjzlpemidlet anvendes altid som
veskefase i granuleringsprocessen; hvis et voksagtigt materi-
ale er tilstede, er det derfor enten oplgst eller dispergeret
i vandet eller smeltet. Ved et voksagtigt materiale forstas et
materiale, som udviser alle de folgende egenskaber: (1)
smeltepunktet ligger mellem 30°C og 100°C, fortrinsvis mellem
40°C og 60°C, (2) materialet er sejt og ikke skort og (3)
materialet udviser en vesentlig grad af plasticitet ved stue-
temperatur.

Bade vand og voksagtige materialer er granulerings-
hjelpemidler, d.v.s. de er begge aktive under dannelsen af
granulatet; det voksagtige materiale forbliver som en bestand-
del i det fardige granulat, hvorimod stegrstedelen af vandet
fjernes under terringen. For sdledes at henfgre alle mengder
til det ferdige, teorre granulat, beregnes alle procentdele p&
basis af de totale tgrstoffer, med undtagelse af kernen,
hvilket betyder, at vand, som er et af granuleringshjalpe-
midlerne, ikke adderes til de andre bestanddele, nar man
beregner procentdelen af vand, hvorimod det voksagtige
materiale, det andet granuleringshjzlpemiddel, skal adderes
til de andre torre bestanddele, ndr man beregner procentdelen
af voksagtigt materiale. Eksempler pad voksagtige materialer er

polyglycoler, fedtalkoholer, ethoxylerede fedtalkoholer,

- hojere fedtsyrer, mono-, di- og triglycerolestere af hojere

35

fedtsyrer, f.eks. glycerolmonostearat, alkylarylethoxylater og
kokosngd-monoethanolamid.

Hvis man anvender en stor mezngde voksagtigt
materiale, ber der tilszttes relativt lidt vand, og vice
versa. Granuleringshjazlpemidlet kan sdledes enten vare vand

alene,
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voksagtigt materiale alene eller en blanding af vand og voks-
agtigt materiale. I de tilfzlde, hvor man anvender en blanding
af vand og voksagtigt materiale, kan vandet og det voksagtige
materiale tilsattes i vilkdrlig rzkkefelge, f.eks. forst
vandet og derp& det voksagtige materiale, eller forst det
voksagtige materiale og derpd@ vandet, eller en oplgsning eller
suspension af det voksagtige materiale i vandet. I tilfalde
af, at man anvender en blanding af vand og voksagtigt
materiale, kan det voksagtige materiale vare opleseligt eller
uopleseligt (men dispergerbart) i vand.

Hvis der ikke anvendes noget vand i granulerings-
hjelpemidlet, er terring sedvanligvis unedvendig. I dette til-
fzlde er granuleringshjalpemidlet et smeltet, voksagtigt
materiale, og man behgver kun at afkele for at fa partiklerne
til at sterkne. I de fleste tilfzlde foretager man dog en vis
torring, og ter-ringen gennemfgres se@dvanligvis som en terring
i fluidiseret masse, hvorved smd mzngder stev og sma granulat-
korn blases bort fra overfladen af granulatet. Man kan dog
anvende enhver form for terring. I det tilfzlde, hvor man ikke
anvender vand som granuleringshjzlpemiddel, kan man til
granulatet tilsatte et flydekonditioneringsmiddel eller anti-
kagemiddel, enten for eller efter koletrinnet, f.eks. roeg-
silica, f.eks. de kommercielle produkter AEROSIL eller CAB-O-
SIL.

Granulatoren kan tilhgre enhver af de kendte typer
af blandegranulatorer, tromlegranulatorer, skdlgranulatorer
eller modifikationer af disse. Hvis man anvender en blande-
granulator, f.eks. en blandetromle fra det tyske firma Gebr.
Lodige Maschinen G.m.b.H, 479 Paderborn, Elsenerstrasse 7-9,
DT, foretrazkkes det, at der monteres sma roterende knive i
granulatoren for at kompaktere granulatet.

Man kan yderligere tilsztte fakultative additiver,
sdsom farvemidler, pigmenter, disintegrationsmidler eller

enzymstabiliseringsmidler, f.eks. antioxidanter.
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En foretrukken udfgrelsesform for granulatet ifslge
opfindelsen er ejendommelig ved det i den kendetegnende del af
krav 2 angivne. Ved denne udfgrelsesform kan man altid opné en
tilfredstillende overtrakning emkring kernen.

En foretrukken udfgrelsesform for granulatet ifelge
opfindelsen er ejendommelig ved det i den kendetegnende del af
krav 3 angivne. Herved opnds en tilfredstillende mekanisk
styrke.

En foretrukken udferelsesform for granulatet ifglge
opfindelsen er ejendommelig ved det i den kendetegnende del af
krav 4 angivne. Under 4 vagt-% fibre opnds der ikke nogen til-
fredsstillende fibereffekt, og med over 20 vagt-% fibre bliver
produktionen besvarlig og produktet dyrt.

En foretrukken udfegrelsesform for granulatet ifglge
opfindelsen er ejendommelig vet det i den kendetegnende del af
krav 5 angivne. Denne udfgrelsesform reprzsenterer en udvid-
else af mulighederne for sekvensbehandling i en vaskeflotte.

En foretrukken udferelsesform for granulatet ifglge
opfindelsen er ejendommelig ved det i den kendetegnende del af
krav 6 angivne. De pdgzldende enzymer er de almindeligste en-
zymer i granulatform til industriel anvendelse.

En foretrukken udferelsesform for granulatet ifglge
opfindelsen er ejendommelig ved det i den kendetegnende del af
krav 7 angivne. Herved opnds et billigt granulat.

Opfindelsen omfatter ogsd en fremgangsmade til frem-
stilling af granulatet ifglge opfindelsen.

Fremgangsmaden til fremstilling af granulatet ifglge
opfindelsen er ejendommelig ved det i den kendetegnende del af
krav 8 angivne.

Hvis man skal fremstille et granulat, som kun inde-
holder enzym i kernen, skal der ikke tilsattes noget enzym,
med undtagelse af det enzym, som allerede findes i kernen.

Indforingen af en kerne og hjzlpemidler, der enten
er oplest eller suspenderet som extremt fine partikler, i et
partikelformet materiale fremstillet under anvendelse af en

fluidiseret masse er kendt fra dansk patentansegning nr.
981/86, men indferingen af en kerne og cellulosefibre eller
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kunstige fibre i relation til et granulat fremstillet ved
tromlegranulering er ny. Det antages, at den nye kombination
af kernen og cellulosefibrene eller kunstfibrene, der kan
slynge sig selv omkring kernen som en sammenhangende net-
struktur, er grunden til den ekstraordinzrt heje fysiske
styrke af granulatet ifglge opfindelsen.

Fremgangsmdden ifglge opfindelsen kan gennemfores
b&de diskontinuerligt og kontinuerligt.

Opfindelsen skal illustreres ved de folgende
eksempler.

De aktivitetsenheder, som anvendes i eksemplerne, er

defineret pd felgende made:

| Aktivitets-| Definition |
enzym | enhed | angivet i |
I l I
proteolytisk | KNPU | AF 220/1-GB |
I l |
amylolytisk | KNU | AF 215/1 GB |
| | |
lipolytisk | LU | AF 95/4-GB |

P& opfordring kan disse AF publikationer rekvireres

fra NOVO INDUSTRI A/S, Novo Allé, 2880 Bagsverd, Danmark.

I eksemplerne udviste kernematerialet en kubisk form
i tilfelde af, at kernen var NaCl, og en afrundet, uregel-

messig form i tilfzlde af, at kernen var Na2804.

EKSEMPEL 1

9,0 kg af som kernemateriale tjenende NaCl med en
partikelstgrrelse mellem 250 og 300 um indfgres i en Lodige
blander FM 130 D/1MZ og blandes med
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5,2 kg SAVINASE® koncentrat (34 KNPU/q)
3,0 kg fibercellulose, Arbocel BC 200
1,2 kg Tio,
1,5 kg klzbende kulhydrat

5 10,1 kg fint formalet Na2504

Den totale portion omfattende 30 kg tgrstof be-
sprojtes med 4,0 kg vand, som beskrevet i eksempel 1 i US
patentskrift nr. 4,106,991, og der gennemfgres en efter-
granulering i 5 minutter med det- hurtigt roterende knivsat

10 (jevnfer fig. 3 i dansk patentskrift nr. 146857, svarende til
US patentskrift nr. 4,106,991), hvorved pulverkomponenterne
fordeler sig javnt og pa kompakt midde omkring kerneover-
fladerne. Det fugtige granulat terres i en fluidiseret masse,

hvorved der fremkommer et produkt med fglgende egenskaber.

15 Kerne: 30%, skal: 70%
Enzymaktivitet: 5,3 KNPU/g

Partikelstorrelsesfordeling: 3,5% ) 1000 pum
5,0% ) 850 -
6,8% > 710 -
20 11,0% » 600 -
17,0% 3 500 -
42,0% > 420 -
65,0% 9 355 -
77,0% » 300 -
25 90,0% » 250 -
3,5% < 210 -
1,9% ¢ 180 -
0,1% ¢ 150 -

Gennemsnitlig diameter: 390 pm

30 Steovmengden og den fysiske styrke mdles i henhold

til to forskellige metoder:

A. Elutriations-stgvmetoden, som beskrevet i NOVO publika-
tion AF 129/3-GB, som kan rekvireres fra NOVO INDUSTRI
a/s. '

35 B. Novo slidstevmetoden, 'som beskrevet i NOVO publikation
AF 225/1-GB, som kan rekvireres fra NOVO INDUSTRI A/S.
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Det fremgdr af den fglgende tabel, at vardierne hvad
angar stev og fysisk styrke af ‘granulatet ifglge dette
eksempel er overlegne i forhold til de tilsvarende vardier
horende til kendt teknik.

5 | Opfindelse, | Kendt teknik
Metode ! dette eksempel | (US 4,106,991)
| | aktivt, pg I | aktivt, upg
| totalt, mg | (4 KNPU/Q) | totalt, mg| (4 KNPU/g
| | ' ! I
10 A | 15,4 | 8800 | 10 - 30 | 10.000-20.000
I | | I
B | 11,9 | 4100 | 10 - 20 | 10.000-20.000
EKSEMPEL 2

7,5 kg Na2804 kernemateriale med en partikel-
15 steorrelse mellem 300 og 500 uym indferes i en Lodige blander FM
130 D/1MZ og blandes med

9,0 kg SAVINASE® koncentrat (28 KNPU/g)
3,38 kg fibercellulose, Arbocel BC 200
0,9 kg Tio2

20 7,5 kg fint formalet NaZSO4

Den totale portion besprgjtes med 6,4 kg bindemid-
deloplesning (en 27% vandig oplesning af klzbende kulhydra-
ter). Granulatet viderebehandles og terres som beskrevet i
eksempel 1, hvorved der opnas et produkt med fslgende egen-

25 skaber:
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10
Kerne: 25%, skal: 75%
Enzymaktivitet: 8,0 KNPU/g
Partikelstorrelsesfordeling: 6,7% > 1000 pm
7.5% > 850 -
5 .. 11,0% 2 710 -
16,0% > 600 -
34,0% > 500 -
62,0% » 425 -
78,0% » 355 -
10 90,0% » 300 -
- - 4,0% ¢ 250 -
1,9% ¢ 210 -
0,9% € 180 -
Gennemsnitlig diameter: 450 pm
15 Stgvmengden og den fysiske styrke fremgdr af den
folgende tabel.
Metode | ) | aktivt, pg
| totalt, mg | (4 RNPU/g)
l I
20 A | 3,8 | 1390
I I
B I 9,4 l 3900
EKSEMPEL 3

6,0 kg natriumcitrat*2H,0 (altsd natriumcitrat med 2
25 molekyler krystalvand) kernemateriale med partikler af af-
rundet, uregelmessig form og en partikelstogrrelsesfordeling
som angivet i det felgende indfgres i en Lodige blander FM 50

og blandes med

2,2 kg SAVINASE® koncentrat (38 KNPU/g)
30 0,6 kg TiO2

0,7 kg klazbende kulhydrat

1,5 kg fibercellulose, Arbocel BC 200

5,0 kg fint formalet NaZSO4
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Den totale portion besprejtes med 2,0 kg vand, og
viderebehandlingen og terringen gennemfgres som angivet i
eksempel 1, hvorved der opnds et produkt med felgende egen-

skaber:
Partikelstgrrelsesfordeling: Natriumcitrat, Produkt
kerne
15% 31000 pm
19% ) 850 -
26% ) 707 -
1,2 42% ) 600 -
20 64% » 500 -
50 83% » 420 -
70 92% ) 755 -
20 1,7%¢ 300 -
10 0,5%£ 250 -
Gennemsnitlig diameter: 565 pum

Stovmengden og den fysiske styrke fremgar af den

folgende tabel.

Metode , | aktivt, ug
| totalt, mg | (4 KNPU/qg)
| |

a | 4,8 | 4800

EKSEMPEL 4

I dette eksempel pafores skallen pd kernen i to

trin, som vist i det feglgende.
Trin 1

7,5 kg natriumsulfat kernemateriale med partikel-
storrelser mellem 300 og 500 um indfgres i en Lodige blander

FM 50 og blandes med
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4,5 kg SAVINASE® koncentrat (28 KNPU/g)

1,7 kg fibercellulose, Arbocel BC 200

0,45 kg Tio2

3,75 kg fint formalet Na2504
De blandede torre komponenter besprgjtes med 3,0 kg

af en bindemiddeloplesning (en 27% vandig oplesning af

-klzbende kulhydrater), og granulatet behandles i evrigt som i

eksempel 1, men uden terretrinnet.
Trin 2

Uden at fjerne det fugtige granualat fra trin 1 fra

blanderen blandes det med

4,5 kg SAVINASE® koncentrat (28 KNPU/q)
1,7 kg fibercellulose, Arbocel BC 200
0,45 kg TiO2 '

3,75 kg fint formalet Na2804,

hvorefter 3,0 kg af den samme bindemiddeloplgsning som den,
der anvendes ved trin.l,'spr¢jtes pa blanderens indhold.
Granulatet viderebehandles og terres som i eksempel 1, hvorved
der fremkommer et produkt med folgende egenskaber:

Kerne: 25%, skal: 75%
Enzymaktivitet: 8,7 KNPU/g

5,5%
3,0%
1,4%
0,6%

Partikelstogrrelsesfordeling: 4,8% 21000 pm
6,3% 2> 850 -
9,5% p 707 -

20,0% > 600 -
47,0% 2 500 -
71,0% ? 425 -
82,0% 2 355 -
89,0% > 300 -

>

4

4

{
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Gennemsnitlig diameter: 490 pm

Mengden af stev og den fysiske styrke fremgar af den

folgende tabel.

Metode | | aktivt, ug
5 | totalt, mg | (4 KNPU/q)
l |
A | 2,0 | 1300 .
| I
B | 8,4 | 7100

10 EKSEMPEL 5

15 kg af en protease-kerne (fremstillet i henhold
til US patentskrift nr. 4106991, eksempel 1, med undtagelse
af, at man som fortyndingsmidddel anvendte NaZSO4 i stedet for
NaCl, og at SAVINASE® blev anvendt som det proteolytiske enzym

15 i stedet for ALCALASE®) med en partikelkerne af 300-900 um og
med nasten sferisk form blev indfert i en Lodige-blander af
type FM50. Pa dette stadium forsynes den proteolytiske kerne
med et overtrazk indeholdende et amylolytisk enzym (BAN) frem-
stillet ved hjelp af B. amyloliquefaciens ved at blande kernen

20 med et pulver. -

Sammensatningen af pulveret er:

0,90 kg BAN-koncentrat (925 KNU/g)
0,50 kg fibres cellulose, DIACEL 200
0,25 kg TiO2

25 2,90 kg Na,s0,

Blandingen bestdende af kerner og pulver blandes, og
2,05 kg af en 27,3% vandig oplgsning af som klazbemiddel

tjenende kulhydrat sprojtes derpa.
Granulatet behandles og tgrres som i eksempel 1,
30 hvorved der fremkommer et granulat med felgende egenskaber:
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Enzym-aktivitet: 4,7 KNUP/g (proteolytisk)
36,0 KNU/g (amylolytisk)

Partikelstorrelses-fordeling:

0,8% 21000 pm

13,5% » 850 -

5 41,1% > 707 -
66,4% » 600 -

86,7% > 500 -

95,7% ) 425 -

98,7% » 322 -

10

Gennemsnitlig diameter:

0,06%¢ 300 -

600 -

Stovindhold: (i 300 - 900 pm fraktion)

DK 1579378B

Metode | Granulat i henhold til eksempel | kerne
l l
15 a: | 13,0mg 1320 ug 4,0 RUP/g | 25,1 mg 8040 pg 4,0 KNUP/g
| 13,5 - 452 - 240 KNU/g |
| I
B: | 1,6 mg 361 - 4,0 KNUP/g | 14,0 mg 5500 pg 4,0 KNUP/g
| 1,7 - 327 - 240 KNU/g |

20 EKSEMPEL 6

10 kg SAVINASE® kerner af den samme art som de

SAVINASE® kerner, der er beskrevet i eksempel 5, overtrzkkes
med et pulver, der indeholder et amylolytisk enzym, hvorved

pulveret danner overtrak omkring kernerne. Sammensatningen af

25 pulveret er som fglger:



15

29

15

1,2 kg BAN (925 KNU/g)

DK 157937B

0,5 kg fibres cellulose, DIACEL 200

0,2 kg titandioxid
2,3 kg Na2504

5 Portionen bestdende af kerner og pulver blandes og

opvarmes til 40°C, hvorefter man pa portionen sprgjter en op-
lgsning af 1,2 kg PEG (PEG = polyethylenglycol) i 0,6 kg vand.

Granulatet behandles og t¢rres som beskrevet i Eksempel 1.

Efter torringen afkeles granulatet til stuetemperatur, hvorved

10 vokset storkner. Herved fremkommer der et granulat med

folgende egenskaber:

Aktivitet: 5,4 KNUP/g
72,0 KNU/g

Partikelstorrelsesfordeling: 3,3% )>1000

17,3% )
40,1% >
58,9%
78,2% 2
91,7% ¥
97,7% ?
0,9% £

Gennemsnitlig diameter:

850
707
600
500
425
355
300

Stovindhold: (i 300 - 900n um fraktion)

pm

600 pm
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Metode | Granulat i henhold til eksempel | kerne
I |
A: | 24,8 mg 217 ym 4,0 KNUP/g | 21,3 mg 10800 ym 4,0 KNUP/g
| 1,1 - 4600 - 240 XNU/g |
| .
B: | 29,5mg 1160 um 4,0 KNUP/g |618,0 - 770000 - 4,0 KNUP/g
| 30,3 - 12800 - 240 KNU/g |
EKSEMPEL 7
10 kg af en Na,S0, kerne med partikelstegrrelse 300-
500 pm indferes i en Lodige-blander, type FM 50, hvori kernen

forsynes med et overtrzk, der indeholder et amylolytisk enzym,

under anvendelse af en tretrinsproces, pa felgende méde:

Initialt blandes 10 kg kerner med et pulver be-

stdende af:

0,6 kg BAN (750 KNU/qg)

0,3 kg fibres cellulose, DIACEL 200
0,2 kg titandioxid

1,3 kg Na2804

For kortheds skyld betegnes dette pulver i det
fplgende som 2,4 kg pulver P,.

Blandingen af kerner og pulver opvarmes til 65°C, og
denne temperatur bibeholdes under hele processen.

Derpa sprojter man 0,7 kg rent smeltet PEG 4000
(d.v.s. PEG med molekylvaegt 4000) med en temperatur 70°C pa
den opvarmede blanding af kerner og pulver. Der gennemfores en
granuleringsbehandling, som angivet i eksempel 1, men kun i 1
minut.

Nu indfgrer man yderligere 2,4 kg af pulveret P, i
blanderen, efterfulgt af 0,5 kg PEG 4000, og en granulerings-
pehandling strazkkende sig over 1 minut, som for angivet.
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Derpa indfgrer man yderligere 2,4 kg af pulveret Pl
i blanderen, efterfulgt af 1,2 kg PEG 4000 og en granulerings-

behandling strzkkende sig over 1 minut som fgr angivet.

Aktivitet: 63 KNU/g

Partikelstorrelsesfordeling: 0,3% ) 1000 um
0,5% ) 850 -
4,3% > 707 -
24,4% » 600 -~
54,5% » 500 -~
73,2% > 425 -
87,1% » 355 -
97,4% < 300 -
9,0% ¢ 250 -
Gennemsnitlig diameter: 550 um
Stevindhold: (i 300 - 900 um fraktion)

Metode: ,
A: 2,0 mg 327 pg a 240 KNU/g
B. 4,6 - 717 - -~ 240 -
EKSEMPEL 8

13 kg af en pa en Na2504 kerne af lipase produceret
i henhold til dansk patentansegning nr. 4499/87 med en aktivi-
tet pd 2600 LU/g indfgres i en Lddige-blander af type FM 50,
hvori kernen forsynes med et overtrak indeholdende SAVINASE®
protease under anvendelse af en tre;trinSproces, pd folgende
made:

De 13 kg lipase-kerner blandes med et pulver be-

stdende af:
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1,00 kg formalet SAVINASE® koncentrat af & 39,5 KNPU/g
0,12 kg fibrest cellusose, DIACEL 200
0,09 kg titandioxid
0,91 kg Na2804
5 For kortheds skyld betegnes dette pulver i det
felgende 2,12 kg pulver P,
Behandlingstemperaturen er 20-30°C.
Derpd sprojter man pa blandingen i Ledige-blanderen
0,9 kg af en bindemiddeloplesning, der en 25% vandig oplgsning
10 af et som klzbemiddel tjenende kulhydrat.
Derpd indferer man yderligere 2,12 kg af pulveret P,
i blanderen, efterfulgt af 0,7 kg af den ovenfor angivne
bindemiddeloplgsning, der indfegres ved spsojtning.
Derpd indfgrer man yderligere 2,12 kg af pulveret P2
15 i blanderen, efterfulgt af 1,15 kg bindemiddeloplesning, der
indfgres ved sprejtning. Slutteligt gennemfeores granulering,
kompaktering og terring, som angivet i eksempel 1.
Der opnds et granulat med folgende egenskaber:

Kerne: 67% vagtprocent Overtrzk: 33% vagtprocent
20 Aktivitet: 17.900 LU/g (lipolytisk)
6,0 KNUP/g (proteolytisk)
Partikelstorrelsesfordeling: 2,3% 1000 um
12,0% 850 -
29,1% 707 -

25 48,7% 600 -
71,5% 500 -
86,5% 425 -
95,1% 355 -
3,0% 300 -
30 Gennemsnitlig diameter: 590 um

Stevindhold: (i 300 - 900 um fraktion)
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Metode | Granulat ifplge eksempel - | Kerne
I |
A: | 3,9 mg 3360 pg 4,0 KNPU/g |
| 6.0 - 0 ug LU/filter | 32,4 mg 200 LU/filter
I l
B: | 1,0 mg 1340 pg 4,0 KNUP/qg |
|

1,7 - 0 ug LU/filter | 29,0 mg 142 LU/filter
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PATENTKRAV

1. Enzymholdigt granulat, kendetegnet ved, at det omfatter
en kerne, der har en gennemsnitlig partikelstwrrelse'pé mellem
200 og 700 pum, og hvor mengden af kernen ligger pa mellem 15
og 40 vagt-% af granulatet, og hvor kernen er omgivet af et
overtrazk omfattende cellulosefibre eller kunstfibre i en
mengde pad fra 1,5 til 40 vagt-%, baseret pa tervaegten af
granulatet, med undtagelse af kernen, et bindemiddel i en
mengde pa 0 til 15 vegt-%, baseret pad tervagten af granulatet,
med undtagelse af kernen, et fyldstof og et eller flere
granuleringshj@lpemidler i en mzngde op til ca. 70 vagt-%,
beregnet pd tervagten af granulatet, med undtagelse af kernen,
og at kernen og/eller overtrazkket indeholder et enzym.

2. Granulat ifelge krav 1, kendetegnet ved, at kernen har
en form svarende til et maksimalt forhold mellem den sterste
og mindste dimension pa ca. 3, fortrinsvis ca. 2, isar ca.

1,5.

3. Granulat ifelge krav 1 - 2, kendetegnet ved, at cellu-
losefibrene eller kunstfibrene har en gennemsnitlig fiber-
lzngde p& 50 - 1000 pm, og en gennemsnitlig fiberbredde pd 5 -
50 pm, fortrinsvis 10 - 40 um.

4. Granulat ifelge krav 1 - 3, kendetegnet ved, at maengden
af cellulosefibre eller kunstfibre er mellem 4 og 20 vagt-%,

baseret pd tervagten af granulatet, med undtagelse af kernen.

5. Granulat ifeplge krav 1 - 4, kendetegnet ved, at kernen
og overtrazkket indeholder et enzym, og at enzymet i kernen er

et andet enzym end enzymet i overtrakket.
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6. Granulat ifelge krav 1 - 5, kendetegnet ved, at enzymet
er en protease, en amylase, en lipase, en cellulase eller en

oxidase.

7. Granulat ifglge krav 1 - 6, kendetegnet ved, at fyld-
stoffet bestar af eller omfatter uorganiske salte.

8. Fremgangsmdde til fremstilling af et enzymholdigt
granulat ifelge krav 1 - 7, kendetegnet ved, at man i en
granulator indferer en kerne med en gennemsnitlig partikel-
storrelse pa mellem 200 og 700 ym og i en mengde, der udger
mellem 15 og 40 vagt-% af det fardige granulat, 1,5 til 40
vegt-% cellulosefibre eller kunstfibre, fra 0 til 15 vaqt-% af
et bindemiddel, samt enzym og fyldstof i en mengde, som frem-
bringer den tilstrabte enzymaktivitet i det ferdige granulat,
et flydende granuleringshjzlpemiddel bestdende af et voks-
agtigt materiale og/eller vand i en mzngde mellem fra 5 til 70
vegt-%, hvorved den maksimale mengde voksagtigt materiale er
70 vegt-%, og den maksimale mzngde vand er 70 vegt-%, hvor
alle ikke praciserede procentdele henviser til den totale
mengde af terstoffer, med undtagelse af kernen, og hvor
rzkkefplgen af indferingen af de forskellige materialer er
vilkarlig, med uﬁdtagelse af, at i det mindste stgrstedelen af
granuleringshjelpemidlet indferes efter at i det mindste en
vesentlig del af de teorre stoffer er indfert i granulatoren,
hvorved granuleringen fortrinsvis gennemfgres ved en
temperatur mellem 20 og 70°, hvorefter granulatet om

nedvendigt torres.
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