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DESCRIPCION
Butirato dietético
Campo de la invencion

La presente invencion se refiere a una fuente dietética de butirato que presenta propiedades organolépticas mejoradas.
Mas particularmente, se refiere a la utilizacion de la misma en soluciones de rehidratacién oral y en el tratamiento de
la diarrea y/o en la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion.

Antecedentes de la invencion

Se conocen sales y ésteres del 4cido butirico como butiratos o butanoatos. El acido butirico en forma éster se
encuentra en muchos alimentos, tales como leche, especialmente leche de cabra, oveja, vaca, camello y bufala, y
productos derivados de la leche, tales como la mantequilla, asi como quesos, tales como el queso parmesano. El
acido butirico es, ademas, un producto de la fermentacién anaerdbica, por ejemplo, como producto de la fermentacion
producida por la microbiota intestinal.

Los muiltiples efectos beneficiosos del butirato han sido bien documentados en mamiferos y en el ganado. A nivel
intestinal, el butirato desempefia una funcién reguladora del transporte transepitelial de liquidos, mejora la inflamacion
mucosal y el estado oxidativo, refuerza la funcion de barrera intestinal e influye sobre la sensibilidad visceral y la
motilidad intestinal.

Se ha mostrado que el butirato reduce la incidencia de la diarrea (Berni Canani et al., Gastroenterol., 2004; 127(2):630-
634). El butirato también se ha informado de que mejora la enfermedad intestinal inflamatoria (Scarpellini et al., Dig.
Liver Dis., 2007; 1(1):19-22) y la salud del intestino delgado (Kotunia et al., J. Physiol. Pharmacol. 1994; 55(2):59-68).

La tributirina es un triglicérido constituido de tres grupos funcionales éster con tres fracciones butirato y el esqueleto
de glicerol. Bajo condiciones de hidrdlisis, tales como las que ocurren durante la digestion, la tributirina es
potencialmente una fuente de tres moles de &cido butirico por cada mol de tributirina.

El acido butirico y la tributirina son ambos aditivos alimentarios generalmente reconocidos como seguros (GRAS, por
sus siglas en inglés) (21CFR582.60 y 21CFR184.1903, respectivamente) y son componentes naturales de muchos
productos lacteos. Sin embargo, el acido butirico estd asociado a cualidades sensoriales negativas, tales como
atributos de aroma similar al vémito, fecal y al queso. La tributirina también presenta cualidades sensoriales negativas,
en particular un amargor elevado. Estos atributos de sabor y olor desagradables puede provocar que la administracion
oral de composiciones que incluyen estos compuestos resulta particularmente dificil, especialmente en la poblacion
pediatrica.

Las soluciones de rehidratacion oral se utilizan ampliamente para la prevencioén y el tratamiento de la deshidratacion
debida a la diarrea y otras causas, tales como la fiebre, producida por una enfermedad, el incremento de la
transpiracion, la elevada exposicién al sol o a entornos calidos, el movimiento intenso (de bebés), el incremento de la
saliva debido a la denticion o esfuerzos que implican una pérdida grande de liquidos (en adultos).

Las soluciones de rehidratacion oral son soluciones de electrolitos equilibradas que han sido disefiadas para
reemplazar liquidos y minerales (p. ej., sodio y potasio), p. €j., que se pierden debido a diarrea y/o vomitos. Algunas
soluciones de rehidratacion orales (SRO) actuales incluyen, ademas, prebidticos, tales como goma guar parcialmente
hidrolizada para la generacion de acidos grasos de cadena corta que potencian el efecto de las SRO, reduciendo la
gravedad de la diarrea (Alam NH et al., J Pediatr. Gastroenterol. Nutr. 2000 nov.; 31(5):503-7). La adicion de
prebidticos se basa en la actividad de la microflora del colon, que metaboliza los prebiéticos para la produccién de
acidos grasos de cadena corta (AGCC), entre los que se incluyen, aunque sin limitarse a ellos, el acido propidnico y
el acido butirico, en el colon. Sin embargo, la actividad de la microflora en el colon puede verse dificultada por la
diarrea.

El documento n.° CN107673970 A da a conocer el tratamiento de la diarrea con tributirina, es decir, glicerol que esta
triesterificado con butirato.

De esta manera, sigue existiendo una necesidad de composiciones y métodos para el tratamiento de la diarrea y/o
para la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion.

Sumario de la invencién

La presente invencion se refiere a compuestos que son una fuente de butirato con propiedades organolépticas
mejoradas, para la utilizaciéon en el tratamiento de la diarrea y/o la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion.
En particular, los compuestos presentan un olor y/o sabor mejorados en comparacion con el acido butirico, las sales
butirato y la tributirina. Los compuestos pueden utilizarse en combinaciéon con un preparado de rehidratacién oral o
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como parte de un preparado de rehidratacion oral. Los compuestos pueden utilizarse en, por ejemplo, composiciones
nutricionales, complementos dietéticos, preparados infantiles y preparados de continuacion.

La invencion se define en las reivindicaciones. Cualquier objeto comprendido fuera del alcance segun las
reivindicaciones se proporciona unicamente con fines informativos.

Cualesquiera referencias en la descripcién a métodos de tratamiento se refieren a los compuestos, a composiciones
farmacéuticas y a medicamentos de la presente invencion para la utilizaciéon en un método para el tratamiento del
cuerpo humano (o animal) mediante terapia.

Segun un primer aspecto de la presente invencion se proporciona un compuesto que presenta la férmula:

0

0 Q
HZC—O)I\/\ HZC_O)J\/\ TH20R4 o HZC_O)CI)\/\
1 2 3 4
W Cl;HOR1 o @ (|3HOR2 © HC—OJJ\/\ () Hclz—o)j\/\

H,C—O , CH,OR3 ! CH,0R® 0 CH,OR® ;

o combinaciones de la misma, para la utilizacién en la prevencién o el tratamiento de la deshidratacion, en la que R',
R2, R3, R4, R%y R® son, independientemente, un acido graso de cadena larga que presenta entre 16 y 20 carbonos.

En una realizacion, la deshidratacion es la deshidratacion debida a la diarrea.

Segun otro aspecto de la presente invencion se proporciona un compuesto que presenta la formula:
O

o) o)
HZC_O)I\/\ HZC— )J\/\ THZOR4 HEC_O)(i\/\

0 |CH0R1 o & Cl:HOR2 ) HC—OM % Hclz—o)k/\
H,C—O , CH,OR3 : CH,0R® 0 CH,OR® :

o combinaciones de la misma, para la utilizacion en el tratamiento de la diarrea, en la que R', R?, R3, R*, R® y R® son,
independientemente, un acido graso de cadena larga que presenta entre 16 y 20 carbonos.

Los compuestos de formulas (1), (2), (3) y/o (4) pueden utilizarse, por ejemplo, como parte de una solucién de
hidratacién oral 0 en combinacion con una solucién de hidratacion oral.

Los compuestos de formulas (1), (2), (3) y/o (4) pueden estar presentes en, por ejemplo, una composicion, tal como
un preparado nutricional, un complemento dietético, un preparado para lactantes y un preparado de continuacion.

En una realizacion, los compuestos de formulas (1), (2), (3) y/o (4) pueden utilizarse en combinacién con un prebidtico,
por ejemplo oligosacaridos, tales como fructooligosacaridos (FOS), inulina, xilooligosacéridos (XOS), polidextrosa o
cualquier mezcla de los mismos. En una realizacion particular, los prebidticos pueden ser fructooligosacaridos y/o
inulina. En una realizacién especifica, los prebidticos son una combinacion de FOS con inulina, tal como en el producto
comercializado por BENEO-Orafti bajo la marca comercial oligofructosa Orafti® (anteriormente, Raftilose®) o en el
producto comercializado por BENEO-Orafti bajo la marca comercial inulina Orafti® (anteriormente, Raftiline®). Otro
ejemplo es una combinacion de 70 % de fructooligosacaridos de cadena corta y 30 % de inulina, que esta registrada
por Nestlé bajo la marca comercial "Prebio 1". En una realizacién particular, el prebiético es goma guar parcialmente
hidrolizada (PHGG, por sus siglas en inglés).

Los compuestos de la invencion proporcionan ventajosamente una fuente de grado alimentario de butirato que
presenta propiedades organolépticas mejoradas en comparacion con las soluciones disponibles. En una realizacion,
las propiedades organolépticas mejoradas son un olor mejorado. En una realizacién, las propiedades organolépticas
mejoradas son un sabor mejorado. En una realizacion, las propiedades organolépticas mejoradas son un olor y sabor
mejorados. En una realizacion, el sabor mejorado es un amargor reducido.

Segun otro aspecto de la presente invencién se proporciona una solucion de rehidratacion oral que comprende un
compuesto que presenta la férmula:
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o]

0 o)
HgC—OJ\/\ Hzc—ok/\ CHOR* 4 Hcho)ok/\

m | @ | ® HL_OJK/\ @ | A

CHOR' O CHOR? HC—O

HzC O ' CH20R3 ) CH20R5 (0] CHZORG ,

o combinaciones del mismo, en la que R, R?, R3, R4, R%y R® son, independientemente, un acido graso de cadena
larga que presenta entre 16 y 20 carbonos.

El preparado de hidratacién oral puede encontrarse en forma de, por ejemplo, unos polvos para la reconstituciéon o un
liquido.

Segun otro aspecto de la invencion de la presente invencién se proporciona un método de tratamiento de la diarrea
y/o la prevencion o el tratamiento de la deshidrataciéon en un individuo que lo necesita, que comprende administrar
una cantidad eficaz de un compuesto que presenta la férmula:

0

O @]
HQC—OM HZC—OM CHOR? o Hzc—O)OK/\
m @ | CEN N N S A

CHOR' O CHOR? HC—O

H,C—O . CH,0R? , CH,OR® 6 CH,OR® ,

o combinaciones del mismo en dicho individuo, en la que R', R?, R3, R* R5y R® son, independientemente, un acido
graso de cadena larga que presenta entre 16 y 20 carbonos.

En una realizacion, se utiliza una combinacion de un compuesto que presenta la férmula (1) y un compuesto que
presenta la férmula (2) tal como se define en la presente memoria, o se encuentra presente en la composicion (p. €j.,
composicion nutricional, complemento dietético, preparado para lactantes o preparado de continuacion) tal como se
define en la presente memoria. Preferentemente, el compuesto que presenta la férmula (1) se encuentra presente en
una cantidad de por lo menos 10 % en peso de los triacilgliceroles totales en la composicion, y el compuesto que
presenta la formula (2) se encuentra presente en una cantidad de por lo menos 10 % en peso de los triacilgliceroles
totales en la composicion.

En una realizacion, se utiliza una combinacion de un compuesto que presenta la férmula (1) y un compuesto que
presenta la férmula (2) tal como se define en la presente memoria, o se encuentra presente en la composicion (p. €j.,
composicion nutricional, complemento dietético, preparado para lactantes o preparado de continuacion) tal como se
define en la presente memoria, en la que el compuesto que presenta la formula (1) se encuentra presente en una
cantidad de por lo menos 10 % en peso del total de triacilgliceroles que contienen acido butirico en la composicion, y
el compuesto que presenta la férmula (2) se encuentra presente en una cantidad de por lo menos 10 % en peso del
total de triacilgliceroles que contienen acido butirico en la composicion.

En otra realizacién, se utiliza una combinaciéon de un compuesto que presenta la férmula (1) y un compuesto que
presenta la férmula (2) tal como se define en la presente memoria, o se encuentra presente en la composicion (p. €j.,
composicion nutricional, complemento dietético, preparado para lactantes o preparado de continuacion) tal como se
define en la presente memoria, en la que el compuesto que presenta la formula (1) se encuentra presente en una
cantidad de por lo menos 15 % en peso del total de triacilgliceroles que contienen acido butirico en la composicion, y
el compuesto que presenta la férmula (2) se encuentra presente en una cantidad de por lo menos 15 % en peso del
total de triacilgliceroles que contienen acido butirico en la composicion.

En una realizacién, se utiliza una combinaciéon de un compuesto que presenta la férmula (1), un compuesto que
presenta la formula (2), un compuesto que presenta la férmula (3) y un compuesto que presenta la formula (4) se
utiliza tal como se define en la presente memoria, o se encuentra presente en la soluciéon de rehidratacion oral,
composicion nutricional, complemento dietético, preparado para lactantes o preparado de continuacién tal como se
define en la presente memoria.

En una realizacion, el compuesto que presenta la férmula (4) es el triglicérido que contiene fraccion butirato principal
en la composicion (p. ej., solucién de rehidratacion oral, composicién nutricional, complemento dietético, preparado
para lactantes o preparado de continuacion) tal como se define en la presente memoria.

En una realizacion, el compuesto de formula (4) comprende por lo menos 20 %, por lo menos 30 %, por lo menos 40
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%, por lo menos 50 %, o por lo menos 60 %, por lo menos 70 %, por lo menos 80 % o por lo menos 90 % en peso de
los triacilgliceroles totales que contienen fraccion butirato en la composicion.

En una realizacion, la composicion comprende el compuesto de férmula (1) y el compuesto de formula (4), y la
combinacién del compuesto que presenta la formula (1) y el compuesto que presenta la férmula (4) se encuentra
presente en una cantidad de por lo menos 30 %, 40 %, 50 %, 60 %, 70 %, 80 % o 90 % en peso de los triacilgliceroles
totales que contienen fraccion butirato en la composicion.

En una realizacion, R', R?, R%, R*, R5 y/o R tal como se define en la presente memoria es un acido graso insaturado,
preferentemente monoinsaturado.

En una realizacion, R', R?, R3, R*, R% y/o R® tal como se define en la presente memoria se selecciona del grupo que
consiste en acido oleico, acido palmitico, acido estearico y acido linoleico.

En una realizacion, R', R?, R?, R4, R® y/o R® tal como se define en la presente memoria es acido oleico.
En una realizacion, R, R?, R3, R*, R% y/o R® tal como se define en la presente memoria es acido palmitico.
En una realizacion, el compuesto (1) es 1,3-dibutiril-2-palmitoilglicerol.

En una realizacion, cada uno de R', R%, R3, R*, R5 y/o R® es 4cido oleico.

En una realizacién, el compuesto que presenta la formula (1) es:

0
HZC—OM
0
Hc—o)J\(on)/_j(CthCHa
0

Hzc‘:—ok/\

En una realizacién, el compuesto que presenta la formula (2) es:

0
HZC—O)K/\
o)
HC—O)J\(CH2)7/; (CH,);CH;
o)

HQC—O)J\(CH2)7/;(CH2)7CH3

En una realizacioén, el compuesto que presenta la formula (3) es:

(@]
Hzc—O)J\(Cth/q(CthCHa
‘ o
HC—OM

‘ 0
HZC—O)J\(Cth/q(CthCHs

En una realizacioén, el compuesto que presenta la formula (4) es:
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o

H2C—O)K/\
‘ 0

HC—OJ\/\

‘ o)
Hzciok(Cth/a (CH,)7CHs

Segun otro aspecto de la presente invencidn se proporciona una composicion que comprende compuestos que
presentan las férmulas:

0 o

Hzc—ok/\ HZC—O)K/\

o 0
(5) ®) ‘
HC_O*(Cth/A(CHz)?CHs HC—Ok(CH2)7/:\(CH2)?CH3
o} y ‘ [e)
HZC—OM Hzc—ok(cm)/:\(CHz)TCHs

para la utilizacion en el tratamiento de la diarrea y/o la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion, en el que el
compuesto que presenta la férmula (5) comprende por lo menos 10 % en peso de los triacilgliceroles totales en la
composicion, y el compuesto que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 10 % en peso de los
triacilgliceroles totales en la composicion.

En una realizacion, el compuesto que presenta la formula (5) comprende por lo menos 15 % en peso de los
triacilgliceroles totales en la composicion, y el compuesto que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 15 %
en peso de los triacilgliceroles totales en la composicion.

En una realizacion, el compuesto que presenta la formula (5) comprende por lo menos 15 % en peso de los
triacilgliceroles totales en la composicion, y el compuesto que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 20 %
en peso de los triacilgliceroles totales en la composicion.

En una realizacion, el compuesto que presenta la formula (5) comprende por lo menos 20 % en peso de los
triacilgliceroles totales en la composicion, y el compuesto que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 20 %
en peso de los triacilgliceroles totales en la composicion.

En una realizacion, el compuesto que presenta la formula (5) comprende entre aproximadamente 15 % y
aproximadamente 30 % en peso de los triacilgliceroles totales en la composicion, y el compuesto que presenta la
férmula (6) comprende entre aproximadamente 20 % y aproximadamente 30 % en peso de los triacilgliceroles totales
en la composicion.

En una realizacién, la composicién comprende, ademas, un compuesto que presenta la formula

o)

A

H,C——07 NCHo)7”~ “(CHy)7CHs
oL
HC——O
(0]
HZC—O)k(CHZ)7/:\(CH2)7CH3

preferentemente en la que el compuesto que presenta la formula (7) comprende por lo menos 2 % o 3 % en peso de
los triacilgliceroles totales en la composicion, y/o comprende, ademas, un compuesto que presenta la formula
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o
HZC—OM

®) ‘ i
HC—OM

o

Hzo—o)J\(on)y/a(CHz)ﬁW

preferentemente en la que el compuesto que presenta la formula (8) comprende por lo menos 2 % o 3 % en peso de
los triacilgliceroles totales en la composicion.

Segun otra realizacién de la presente invencion se proporciona una composicién que comprende compuestos que
presentan las férmulas:

o o

HZC—OM HQC—O)K/\

(5) ‘ 7 (6) ‘ o
HC—O)J\(CH2)7/;(CH2)TCH3 HC—Ok(CHz)y/:\ (CHy)7CHy

[ LS
HZC—OM HQC*O)J\(CHQ);:/:\(CHZ)TCHS

para la utilizacion en el tratamiento de la diarrea y/o la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion, en el que el
compuesto que presenta la formula (5) comprende por lo menos 10 % en peso de los triacilgliceroles totales que
contienen fraccién butirato en la composicién, y el compuesto que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 10
% en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccién butirato en la composicion.

En una realizacion, el compuesto que presenta la formula (5) comprende por lo menos 15 % en peso de los
triacilgliceroles totales que contienen fraccién butirato en la composicion, y el compuesto que presenta la férmula (6)
comprende por lo menos 15 % en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccion butirato.

En una realizacion, el compuesto que presenta la formula (5) comprende por lo menos 15 %, preferentemente por lo
menos 20 % en peso, de los triacilgliceroles totales que contienen fraccion butirato en la composicion, y el compuesto
que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 20 % en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccion
butirato en la composicién.

En una realizacion, la composicion comprende, ademas, un compuesto que presenta la formula (7), preferentemente
en la que el compuesto presenta la formula (7) comprende por lo menos 2 % o 3 % en peso de los triacilgliceroles
totales que contienen fraccion butirato en la composicién, y/o comprende, ademas, el compuesto que presenta la
férmula (8), preferentemente en la que el compuesto que presenta la formula (8) comprende por lo menos 2 % o 3 %
en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccién butirato en la composicion.

En otra realizacién, el compuesto que presenta la férmula (8) es el triglicérido que contiene fraccion butirato principal
en la composicion.

En una realizacion, el compuesto de formula (8) comprende por lo menos 20 %, por lo menos 30 %, por lo menos 40
%, por lo menos 50 %, por lo menos 60 %, por lo menos 70 %, por lo menos 80 % o por lo menos 90 % en peso de
los triacilgliceroles totales que contienen fraccion butirato en la composicion.

En una realizacion, el compuesto que presenta la férmula (8) comprende entre aproximadamente 20 % vy
aproximadamente 95 % en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccién butirato en la composicién, por
ejemplo entre aproximadamente 30 % y aproximadamente 90 %, o entre aproximadamente 40 % y aproximadamente
80 % en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccion butirato en la composicion, por ejemplo entre
aproximadamente 50 % y aproximadamente 70 % en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccion butirato
en la composicion.

En una realizacion, el compuesto que presenta la férmula (8) comprende entre aproximadamente 50 % vy
aproximadamente 90 % en peso de los triacilgliceroles totales que contienen fraccién butirato en la composicion, por
ejemplo entre aproximadamente 60 % y aproximadamente 80 % en peso de los triacilgliceroles totales que contienen
fraccion butirato.

En una realizacion, la composicion comprende el compuesto de férmula (8) y el compuesto de formula (5), y la
7
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combinacién del compuesto que presenta la formula (8) y el compuesto que presenta la férmula (5) se encuentra
presente en una cantidad de por lo menos 30 %, 40 %, 50 %, 60 %, 70 %, 80 % o 90 % en peso de los triacilgliceroles
totales que contienen fraccion butirato en la composicion.

La composiciéon de la presente invencion puede comprender, ademas, 1,3-dibutiril-2-linoleoilglicerol, 1,3-dibutiril-2-
estearoilglicerol, 1-butiril-2-oleoil-3-palmitoilglicerol, 1-palmitoil-2-oleoil-3-butirilglicerol, 1-butiril-2-oleoil-3-
linoleoilglicerol, 1-linoleoil-2-oleoil-3-butirilglicerol, 1-oleoil-2-butiril-3-linoleoilglicerol, 1-linoleoil-2-butiril-3-
oleoilglicerol, 1-butiril-2-linoleoil-3-oleoilglicerol, 1-oleoil-2-linoleoil-3-butirilglicerol, 1-butiril-2-estearoil-3-oleoilglicerol,
1-oleoil-2-estearoil-3-butirilglicerol, 1-butiril-2-oleoil-3-estearoilglicerol, 1-estearoil-2-oleoil-3-butirilglicerol, 1,2-dioleoil-
3-palmitoilglicerol, 1-palmitoil-2,3-dioleoilglicerol, 1,2-dioleoil-3-linoleoilglicerol y/o 1-linoleoil-2,3-dioleoilglicerol.

La composicion de la presente invencién puede encontrarse en la forma de un preparado de rehidratacién oral.

La composicion de la presente invencién puede encontrarse en la forma de una composicion nutricional, un
complemento dietético, un preparado para lactantes o un preparado de continuacion.

La composicion de la presente invencion puede comprender, ademas, un prebidtico. En una realizacion preferente, el
prebidtico es goma guar parcialmente hidrolizada (GGPH).

Segun otro aspecto de la invencion de la presente invencién se proporciona un método de tratamiento de la diarrea
en un sujeto que lo necesita, que comprende administrar una cantidad eficaz de un compuesto definido en la presente
memoria en el sujeto.

Segun otro aspecto de la invencion de la presente invencion se proporciona un método de prevencion o tratamiento
de la deshidratacion en un sujeto que lo necesita, que comprende administrar una cantidad eficaz de un compuesto
definido en la presente memoria en el sujeto.

Segun una realizacion de la presente invencion se proporciona un método de prevencion o tratamiento de la
deshidratacion debido a la diarrea en un sujeto que lo necesita, que comprende administrar una cantidad eficaz de
una composicion definida en la presente memoria en el sujeto.

Descripcion detallada de la invencion
Triacilgliceroles
Un triglicérido (también conocido como triacilglicerol) es un triéster que se deriva de glicerol y tres acidos grasos.

Los acidos grasos son acidos carboxilicos con una cola (cadena) larga. Los acidos grasos pueden ser insaturados o
saturados. Los acidos grasos que no estan unidos a otras moléculas se denominan acidos grasos libres (AGL).

La expresién "fraccion acido graso" se refiere a la parte del triacilglicerol que se origina a partir de un acido graso en
una reaccion de esterificacion con glicerol. Los triacilgliceroles utilizados en la presente invencién comprenden por lo
menos una fraccion acido butirico y por lo menos una fraccion acido graso de cadena larga.

Los acidos grasos de cadena larga preferentes para la utilizacion en la presente invenciéon son acidos grasos que
presentan entre 16 y 20 4tomos de carbono.

Entre los ejemplos de acido graso de cadena larga se incluyen acido oleico, acido palmitico, acido estearico y acido
linoleico.

Los triacilgliceroles de la presente invencion pueden sintetizarse mediante, por ejemplo, esterificacion de uno o mas
acidos grasos de cadena larga y acido butirico con glicerol.

Los triacilgliceroles de la presente invencién pueden sintetizarse mediante, por ejemplo, interesterificacion entre
tributirina y otro triacilglicerol que contiene acidos grasos de cadena larga. En Una realizacion, el aceite de girasol alto-
oleico es la fuente de los acidos grasos de cadena larga. Lo anterior genera triacilgliceroles que contienen
predominantemente fracciones butirato y oleato. El acido oleico es el acido graso predominante presente en la leche
materna. Los compuestos estan libres de lacteos, libres de colesterol y son veganos. Los acidos grasos se liberan a
partir de triacilgliceroles debido a las lipasas, presentes naturalmente en el tracto gastrointestinal. Respecto a las sales
butirato, los compuestos no afiaden sales minerales adicionales a la formulacién final.

Los métodos alternativos de sintesis de triacilgliceroles pueden ser determinados habitualmente por el experto en la
materia. A titulo de ejemplo, se muestra a continuacion un método para obtener 1,3-dibutiril-2-palmitoilglicerol (BPB).
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Como otro ejemplo, los triacilgliceroles pueden sintetizarse mediante esterificacion de un monoacilglicerol (MAG) de
acido graso de cadena larga con acido butirico (AB).

Por ejemplo, mediante la esterificacion de monoacilglicerol (MAG) de acido graso de cadena larga con acido butirico
(AB) con la eliminacion de agua. A titulo de ejemplo, se muestra a continuaciéon un método para obtener 1,2-dibutiril-
3-oleoilglicerol:

e}
H,C—O0H
2 HZC_O)K/\
‘ o H>0 ‘ 0
HC—OH
’ 9 N L Ho—07 ™

PN — 0

HC—0" “(CH2)7” ™(CH,),CH ‘ —

(CHz)7CHs Hzc_ok(Cthﬂ(CthCHg

La reaccién de esterificacion preferentemente se lleva a cabo con una proporcion molar de acido butirico (AB):

monoacilglicerol (MAG) = 2; es decir, en un exceso molar de acido butirico. La eliminacién del agua puede llevarse a
cabo mediante métodos convencionales, utilizados habitualmente en la técnica.

En la presente memoria puede utilizarse un unico triglicérido que contiene fraccion butirato. Alternativamente, puede
utilizarse una mezcla de diferentes triacilgliceroles que contienen fraccién butirato.

Los triacilgliceroles pueden someterse adicionalmente a etapas de decoloracién y/o desodorizacién convencionales
de la técnica y bien conocidas por el experto en la materia. Por ejemplo, tales como las utilizadas convencionalmente
en la fabricacion de aceites vegetales.

Composiciones

La presente invencién proporciona composiciones que comprenden triacilgliceroles que contienen fraccion butirato a
los que se hace referencia en la presente memoria. La composicién puede ser, por ejemplo, una solucion para la
rehidratacion oral, una composicién nutricional, un complemento dietético, un preparado para lactantes o un preparado
de continuacion.

Tal como se utiliza en la presente memoria, una "solucion para la rehidratacién oral" se refiere a una composicion para
la utilizacion en la terapia de rehidratacion oral para reemplazar liquidos y electrolitos (p. €j., sodio y potasio) perdidos
por un individuo, por ejemplo debido a diarrea y/o vomitos.

La expresion "composicion nutricional” se refiere a una composicidon que nutre al sujeto. La composicion nutricional
preferentemente se administra por via oral y puede incluir una fuente de lipidos o grasas y una fuente de proteinas.
Puede contener, ademas, una fuente de carbohidratos. En una realizacién, la composiciéon nutricional contiene
unicamente una fuente de lipidos o de grasas. En otras realizaciones especificas, la composicion nutricional contiene
una fuente de lipidos (o grasas) con una fuente de proteinas, una fuente de carbohidratos o ambas.

En algunas realizaciones especificas, la composicion nutricional segun la invencién es una "composicion nutricional
entérica", es decir, un producto alimentario que implica al tracto gastrointestinal para su administracion. La introduccion
gastrica puede implicar la utilizacion de un tubo por la via oro/nasal o un tubo en el vientre que conduce directamente
al estdbmago. Lo anterior puede utilizarse especialmente en hospitales o clinicas.

La composicion segun la invencion puede ser un preparado para lactantes (p. €j., un preparado para lactantes de
inicio), un preparado de seguimiento o de continuacién, una leche de crecimiento, un alimento para lactantes, una
composicion de cereales infantiles, un fortificante, tal como un fortificante de leche humana o un complemento.

La expresion "preparado para lactantes" tal como se utiliza en la presente memoria se refiere a un producto alimentario
destinado para un uso nutricional particular por bebés durante los primeros meses de vida y que satisface por si mismo
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las necesidades nutricionales de esta categoria de persona (p. €j., el articulo 2(c) de la Directiva de la Comision
europea n.° 91/321/EEC 2006/141/EC de 22 de diciembre de 2006 relativa a preparados para lactantes y preparados
de continuacion).

Generalmente, un preparado de inicio es para lactantes desde el nacimiento como sustituto de la leche materna. Un
preparado de seguimiento o de continuacién se proporciona desde el sexto mes en adelante. Constituye el elemento
liquido principal en la dieta progresivamente diversificada de esta categoria de persona. Las "leches de crecimiento”
(o GUM, por sus siglas en inglés) se proporcionan desde el afio en adelante. Generalmente es una bebida de base
lactea adaptado para las necesidades nutricionales especificas de nifios pequeiios.

La expresion "complemento dietético" puede utilizarse para complementar la nutricion de un individuo (normalmente
se utiliza de esta manera, aunque también podria afiadirse a cualquier tipo de composiciones destinadas a ser
ingeridas). Puede encontrarse en la forma de tabletas, capsulas, pastillas o un liquido, por ejemplo. El complemento
puede contener, ademas, hidrocoloides protectores (tales como gomas, proteinas y almidones modificados), ligantes,
agentes formadores de pelicula, agentes/materiales de encapsulacion, materiales de pared/cubierta, compuestos de
matriz, recubrimientos, emulsionantes, agentes activos en superficie, agentes solubilizadores (aceites, grasas, ceras,
lecitinas, etc.), adsorbentes, portadores, agentes de carga, co-compuestos, agentes dispersantes, agentes
humectantes, adyuvantes (solventes) de procesamiento, agentes enmascaradores del sabor, agentes espesantes,
agentes gelificantes y agentes formadores de gel. EI complemento dietético puede contener, ademas, aditivos y
adyuvantes farmacéuticos convencionales, excipientes y diluyentes, incluyendo, aunque sin limitarse a ellos, agua,
gelatina de cualquier origen, gomas vegetales, lignina-sulfonato, talco, azucares, almidén, goma arabiga, aceites
vegetales, polialquilenglicoles, agentes saborizantes, conservantes, estabilizantes, agentes emulsionantes, tampones,
lubricantes, colorantes, agentes humectantes, agentes de carga y similares.

En el caso de que la composicidon sea un complemento, puede proporcionarse en la forma de dosis unitarias.

La composicién de la invencién puede comprender, ademas, por lo menos un oligosacarido no digerible (p. €j.,
prebidticos). Habitualmente se encuentran en una cantidad de entre 0,3 % y 10 % en peso de la composicion.

Los prebiéticos habitualmente son no digeribles en el sentido de que no resultan descompuestos y absorbidos en el
estdmago o intestino delgado y, de esta manera, se mantienen intactos cuando pasan al interior del colon, en donde
son selectivamente fermentados por bacterias beneficiosas. Entre los ejemplos de prebidticos se incluyen
determinados oligosacaridos, tales como fructooligosacaridos (FOS), inulina, xilooligosacaridos (XOS), polidextrosa o
cualquier mezcla de los mismos. En una realizacion particular, los prebidticos pueden ser fructooligosacaridos y/o
inulina. En una realizacion especifica, los prebidticos son una combinaciéon de FOS con inulina, tal como en el producto
comercializado por BENEO-Orafti bajo la marca comercial oligofructosa Orafti® (anteriormente, Raftilose®) o en el
producto comercializado por BENEO-Orafti bajo la marca comercial inulina Orafti® (anteriormente, Raftiline®). Otro
ejemplo es una combinacion de 70 % de fructooligosacéridos de cadena corta 'y 30 % de inulina, que esta registrada
por Nestlé bajo la marca comercial "Prebio 1". En una realizacion particular, el prebidtico es goma guar parcialmente
hidrolizada (PHGG).

La composicion de la presente invencion puede encontrarse en, por ejemplo, una forma sélida (p. €j., polvos) para la
rehidratacion o en forma liquida.

La composicion puede encontrarse en la forma de una composicién farmacéutica y puede comprender uno o mas
portadores, diluyentes y/o excipientes farmacéuticamente aceptables adecuados.

Pueden encontrarse ejemplos de dichos excipientes adecuados para las composiciones indicadas en la presente
memoria en la obra "Handbook of Pharmaceutical Excipients", 2a edicion, (1994), editado por A Wade y PJ Weller.

Los portadores o diluyentes aceptables para la utilizacién terapéutica son bien conocidos de la técnica farmacéutica y
se describen en, por ejemplo, Remington's Pharmaceutical Sciences, Mack Publishing Co. (edit. A. R. Gennaro, 1985).

Las composiciones farmacéuticas pueden comprender como, o ademas de, el portador, excipiente o diluyente,
cualquier ligante o ligantes, lubricante o lubricantes, agente o agentes de suspensién, agente o agentes de
recubrimiento y/o agente o agentes solubilizadores adecuados. Entre los ejemplos de ligantes adecuados se incluyen
almidoén, gelatina, azucares naturales, tales como glucosa, lactosa anhidra, lactosa de flujo libre, beta-lactosa,
edulcorantes de maiz, gomas naturales y sintéticas, tales como acacia, tragacanto o alginato saddico,
carboximetilcelulosa y polietilenglicol.

Entre los ejemplos de lubricantes adecuados se incluyen oleato sédico, estearato sédico, estearato de magnesio,
benzoato sddico, acetato sédico, cloruro sédico y similares.

En la composicidon pueden proporcionarse conservantes, estabilizantes, pigmentos e incluso agentes saborizantes.
Entre los ejemplos de conservantes se incluyen benzoato sédico, acido sérbico y ésteres de acido p-hidroxibenzoico.
También pueden utilizarse antioxidantes y agentes de suspension.
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Usos

Los multiples efectos beneficiosos sobre la salud gastrointestinal (Gl) del butirato estan bien documentados. A nivel
intestinal, el butirato desempefia una funcién reguladora del transporte transepitelial de liquidos, mejora la inflamacion
mucosal y el estado oxidativo, refuerza la funcién de barrera intestinal y modula la sensibilidad visceral y la motilidad
intestinal. Se ha mostrado que la administracion de butirato en forma de sal reduce la gravedad de la diarrea (Berni
Canani et al., Gastroenterol., 2004; 127(2):630-634).

Los compuestos definidos en la presente memoria son una fuente de butirato y, por lo tanto, pueden utilizarse para el
tratamiento de la diarrea y/o para la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion asociada a la diarrea.

En una realizacion, los compuestos y composiciones definidos en la presente memoria pueden utilizarse en el
tratamiento de la diarrea.

En una realizacion, los compuestos y composiciones definidos en la presente memoria pueden utilizarse en el
tratamiento o la prevencion de la deshidratacion.

La administracion de los compuestos de la invencion proporcionara la administracion de butirato en el intestino
delgado, ya que dichos compuestos triacilgliceroles seran digeridos por los enzimas gastricos y pancreaticos, que
liberan los acidos grasos libres. La administracién de los compuestos definidos en la presente memoria como parte de
un SRO proporciona ventajosamente la administracion de butirato en el intestino delgado. Mediante la administracion
de butirato directamente en el intestino delgado, que es donde se produce la mayor parte de la absorcién de liquidos
y es también el lugar de accion de las SRO, los compuestos de la invencion pueden proporcionar un efecto incluso
mejor de reducciéon de la diarrea y potenciar los efectos de las SRO en el tratamiento o la prevenciéon de la
deshidratacién en comparacion con las SRO con prebidéticos que requieren la actividad de la microflora del colon para
producir los acidos grasos de cadena corta (AGCC).

En una realizacion, los compuestos y composiciones definidos en la presente memoria pueden utilizarse en la
prevencion o el tratamiento de la deshidratacion causada por diarrea.

En una realizacion preferente, los compuestos definidos en la presente memoria se utilizan en combinacion con una
solucion de rehidratacion oral (SRO). Los compuestos definidos en la presente memoria pueden administrarse como
parte de una SRO o pueden administrarse por separado de la SRO. Las SRO y los compuestos definidos en la
presente memoria pueden administrarse juntos o secuencialmente.

Administracién

Preferentemente, los compuestos y composiciones indicados en la presente memoria se administran por via entérica.
La administracién entérica puede ser oral, gastrica y/o rectal.

En términos generales, la administracion de la combinacién o composicion indicada en la presente memoria puede
ser, por ejemplo, por una via oral u otra via en el tracto gastrointestinal, por ejemplo, la administracién puede ser
mediante alimentacion por sonda.

En una realizacién preferente, la administracién es oral.

El sujeto puede ser un mamifero, tal como un ser humano, canino, felino, equino, caprino, bovino, ovino, porcino,
cérvido y primates. Preferentemente, el sujeto es un ser humano.

Ejemplos
Ejemplo 1. Preparacion de triacilgliceroles (TAG) butirados

Se generaron composiciones que comprendian TAG butirados mediante interesterificacion quimica entre tributirina y
aceite de girasol alto-oleico en la presencia de catalizadores tales como metdxido sdédico. Se utilizd un exceso molar
de tributirina respecto al aceite de girasol alto-oleico.

Los tres reactivos: tributirina, aceite de girasol alto-oleico y el catalizador, se mezclaron entre si en un reactor bajo una
atmosfera de nitrégeno y después se calentaron bajo agitacion a 80°C durante 3 h. Una vez se habia completado la
reaccion, se lavé el producto con agua y solucién hipersalina y se secé al vacio (25 mBar a 60°C durante 2 h). El
producto aceite resultante seguidamente se someti6 a una etapa de decoloracién con la accion de tierra blanqueadora
y se purificdé mediante destilacion de ruta corta (130°C, 0,001 a 0,003 mbar) o mediante desodorizacion (160°C, 2
mbar, 2 h) con la inyeccién de vapor de agua.
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Los constituyentes, la mayoria triacilgliceroles, de las composiciones de aceite resultantes se muestran
posteriormente, en la Tabla 1. Dichos triacilgliceroles se representan mediante los tres 4cidos grasos que contienen.
Dichos &cidos grasos se representan por su numero lipidico: 4:0 para butirato, 16:0 para palmitato, 18:0 para esterato,
18:1 para oleato y 18:2 para linoleato. El acido graso en el medio se localiza en la posicion sn-2 en el triacilglicerol. A
titulo de ejemplo, 16:0-4:0-18:1 representa dos triacilgliceroles diferentes que presentan tanto un butirato en la posicion
sn-2 y un palmitato en la posicién sn-1 y un oleato en la posicién sn-3 o un oleato en la posicion sn-1 y un palmitato
en la posicién sn-3.

El perfil de TAG y los regioisémeros se analizaron mediante cromatografia liquida acoplada con un espectrometro de
masas de alta resolucién. Se evalud la proporcion de clases de lipidos mediante cromatografia liquida acoplada con
un detector evaporativo por dispersion de luz (ELSD, por sus siglas en inglés).

Tabla 1. Perfil de regioisdmeros de TAG [g/100 g]

Regioisémeros de TAG [g/100 g]
Composicion
4:0-4:0-4:0 <0,4-4,7
4:0-16:0-4:0 0,8-1,0
4:0-18:2-4.0 4,0-6,3
4:0-4:0-18:1 3,0-6,1
4:0-18:1-4:.0 16,2-27,0
4:0-18:0-4:0 0,8-1,3
4:0-22:0-4:0 <04
4:0-16:0-18:1 1,1-1,5
16:0-4:0-18:1 0,5-0,7
4:0-18:1-16:0 1,2-1,6
4:0-18:1-18:2 2,6-3,1
18:1-4:0-18:2 1,1-1,6
4:0-18:2-18:1 2,9-3,6
18:1-18:1-4:0 23,3-25,8
18:1-4:0-18:1 3,348
4:0-18:0-18:1 0,9-1,3
4:0-18:1-18:0 0,8-1,1
4:0-22:0-18:1 <0,4-0,5
18:1-18:1-16:0 0,6-1,4
18:1-18:1-18:2 1,3-1,5
18:1-18:2-18:1 0,5-0,7
18:1-18:1-18:1 6,1-10,7
18:1-18:1-18:0 0,5-0,8
Total 93,1-94,1

En las muestras de Composicion, los dos TAG mas abundantes son 4:0-18:1-4:0 y 18:1-18:1-4:0; juntos representan
aproximadamente 40 a 50 g/100 g.

Ejemplo 2. Propiedades de olor de los triacilgliceroles que contienen fraccion butirato.

Se realizé una comparacion del olor de una solucion que incluia TAG que contenia fraccion butirato (compuesto
principalmente de acidos grasos oleico y butirico) con una solucién que contenia butirato sédico.

Preparacion de muestras

Se prepararon soluciones que incluian TAG que contenian fraccion butirato (ver el Ejemplo 1) o butirato sddico y se
almacenaron a 4°C antes de pasarlos al panel de evaluacion sensorial. Cada 250 ml de solucion contenia 600 mg de
acido butirico (equivalentes a una capsula de butirato sédico disponible comercialmente en forma de suplemento;
concentracion: 2,4 mg/ml) y preparado para lactantes BEBA Optipro 1 al 1 % p/p en agua desionizada acidificada.

Las muestras se prepararon el dia antes del ensayo, introduciendo 4 ml de cada solucién (solucion de butirato de TAG;
solucién de butirato sddico) en viales Agilent.
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Metodologia

Se llevo a cabo la "prueba de dos de cinco". En el presente ensayo, el panelista recibe cinco muestras. El panelista
recibe instrucciones de identificar las dos muestras que son diferentes de las otras tres. El orden de presentacion de
las muestras se aleatoriza con el fin de evitar el sesgo por el orden de presentacion.

Ademas de la prueba de dos de cinco, se presento a los panelistas un espacio para comentarios a fin de permitirles
comentar la naturaleza de la diferencia percibida (p. €j., la intensidad del olor y la cualidad del olor).

Resultados

Las cinco muestras se presentaron simultdneamente a los panelistas. Se les pidi6é que destaparan, olieran y después
taparan cada vial en un orden determinado. Se muestran los resultados en la Tabla 2.

Tabla 2

Numero de respuestas Numero de respuestas correctas Significancia
1 9 p<0,0001***

Se calculd el valor de P utilizando una prueba binomial realizada con el software Fizz (Biosystemes, Francia).

Los panelistas que encontraron las respuestas correctas (TAG que contenia fraccién butirato diferente de butirato
soédico) mencionaron que el butirato sédico olia a "queso", mientras que para las muestras de TAG que contenian
fraccion butirato este olor a "queso" era considerablemente menor y el olor era bastante neutro.

Ejemplo 3. Propiedades de olor de los triacilgliceroles que contienen fraccion butirato.

Se llevé a cabo una evaluacién comparativa sensorial de una solucién que incluia TAG que contenian butirato sédico
(ver el Ejemplo 1) compuestos principalmente de los acidos grasos oleico y butirico frente a una soluciéon que contenia
tributirina.

Preparacion de muestras:

Se afiadié un cazo lleno (4,6 g) de preparado para lactantes BEBA Optipro 1 a agua caliente (enfriada, agua corriente
sometida a ebullicion siguiendo las instrucciones) hasta un volumen final de 150 ml (solucién aproximadamente al 3
% piv).

Se peso por separado cada forma TAG de butirato para administrar 600 mg de butirato y se llevé a cabo la adicion de
preparado para lactantes a un volumen final de 50 ml para cada solucion.

La solucidon A incluia TAG que contenian fraccidn butirato (ver el Ejemplo 1) y solucién B, que contenia tributirina.
Metodologia

Un grupo de panelistas llevo a cabo una cata repetida con enmascaramiento.

Se prepararon las muestras inmediatamente antes de la evaluacion preliminar del amargor y se sometié cada solucion
a agitacion vigorosa. Se llenaron las tazas de cata A y B simultaneamente con un volumen pequefio de la solucién
respectiva.

Las dos muestras se presentaron simultaneamente a los panelistas. Se les pidié que cataran la solucion consistente
en sorber y escupir y que ordenaran el amargor percibido en una escala de 0 a 10, en la que 0 es ausencia de amargor
percibido y 10 es similar al amargor maximo imaginable.

Resultados

El amargor de la solucién A fue clasificado por los panelistas como 4,33 + 1,52, media + DS.

El amargor de la solucién B fue clasificado por los panelistas como 8,33 + 1,52, media + DS.

Estos datos muestran que la composicién de TAG que contienen fraccidn butirato en preparado para lactantes era de
sabor notablemente menos amargo que la tributirina en preparado para lactantes.

Ejemplo 4. Propiedades del sabor del 1,3-dibutiril-2-palmitoilglicerol.

Se sintetizé 1,3-dibutiril-2-palmitoilglicerol (BPB) en forma de un unico compuesto utilizando la sintesis siguiente:
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(¢} 0 OH O-Paim

Acido butirico NaBH Aci
no M _on 2T, suto._J_osut ‘ ButO_A_OBut  Addopam. g L _osu
] Diacilacion Reduccion Acilacién
Cromelina Cetona DAG BPB

Se evalué BPB en una evaluacion de panel sensorial descriptivo y se encontré que presentaba un sabor y un olor
neutros.

Ejemplo 5. Preparacion de triacilgliceroles (TAG) butirados

Se generaron composiciones que comprendia triacilgliceroles que contenian fraccion butirato mediante la reaccion de
esterificacion entre la monooleina (derivada de aceite de girasol) con &cido butirico afiadido en un exceso molar (5
equivalentes en total). Se mezclaron entre si dichos dos reactivos en un matraz y se calentaron bajo reflujo (el punto
de ebullicion del acido butirico es 163,5°C). Se utilizd un condensador de columna de Vigreux para eliminar el agua.
Se monitorizé la reaccion mediante cromatografia de capa fina (CCF) y se detuvo una vez todo el monoacilglicerol se
habia convertido en triacilglicerol.

Los constituyentes, la mayoria ftriacilgliceroles, de las composiciones de aceite resultantes se muestran
posteriormente, en la Tabla 3. Tal como en el Ejemplo 1, los triacilgliceroles se representan mediante los tres &cidos
grasos que contienen. Dichos acidos grasos se representan por su numero lipidico: 4:0 para butirato, 16:0 para
palmitato, 18:0 para estearato, 18:1 para oleato y 18:2 para linoleato. El acido graso en el medio se localiza en la
posicion sn-2 en el triacilglicerol.

Tabla 3. Perfil de triacilgliceroles [% en peso]

4:0-4:0-18:1 y 4:0-18:1-4:0 65,64
18:1-18:1-4:0 y 18:1-4:0-18:1 12,53
4:0-4:0-18:2 y 4:.0-18:2-4.0 5,43
4:0-4:0-18:0 y 4:0-18:0-4:0 3,03
4:0-18:1-18:2 e isdmeros 2,98
4:0-16:0-18:1 e isbmeros 1,69
4:0-4:0-16:0 y 4:0-16:0-4:0 1,40
4:0-4:0-4:0 1,36
4:0-18:0-18:1 e is6bmeros 0,99
4:0-4:0-22:0 y 4:0-22:0-4:0 0,82
18:1-18:1-18:1 0,63
4:0-22:0-18:1 e is6bmeros 0,33
4:0-4:0-24:0 y 4:0-24:0-4:0 0,31
4:0-4:0-20:0 y 4:0-20:0-4:0 0,28
4:0-16:0-18:0 e isdmeros 0,25
18:0-18:0-16:0 0,22
4:0-16:0-18:2 e is6meros 0,21
4:0-4:0-20:1 y 4:0-20:1-4:0 0,20
18:1-18:1-18:2 0,17
18:2-18:2-4:0 y 18:2-4:0-18:2 0,17
18:0-18:0-4:0 y 18:0-4:0-18:0 0,16
16:0-16:0-4:0 y 16:0-4:0-16:0 0,14
16:0-18:0-16:0 0,12
4:0-4:0-18:3 y 4:0-18:3-4:0 0,11
4:0-4:0-16:1 y 4:0-16:1-4:0 0,11

En la composicién se identificd que 4:0-4:0-18:1 era el triacilglicerol mas abundante.

El producto aceite resultante seguidamente se sometid a una etapa de decoloracién con la accion de tierra
blanqueadora y se purificé mediante destilacion de ruta corta (130°C, 0,001 a 0,003 mbar) o mediante desodorizacion
(160°C, 2 mbar, 2 h) con la inyeccién de vapor de agua para eliminar los reactivos residuales e intermediarios, p. €j.,
acido butirico, MAG y productos secundarios, p. €j., DAG y tributirina.

Se evalud el producto aceite resultante en una evaluacion sensorial descriptiva y se encontré que presentaba mejor
olor y sabor que la tributirina y el &cido butirico.
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REIVINDICACIONES

Compuesto que presenta la férmula:

(0]

0] Q
Hzc—o)l\/\ HZC—OJ\/\ THZOR4 o Hzc—o)ok/\
| @ CI:HORZ CEN S PN E I G

CHOR! 0 HC—O

H,C—O , CH,OR? : CH,OR? 6 CH,OR? ,

o combinaciones del mismo, para la utilizacién en la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion, tal como
la deshidratacion causada por diarrea, en las que R', R?, R3, R*, R® y R® son, independientemente, un acido
graso de cadena larga que presenta entre 16 y 20 carbonos.

Compuesto, o combinaciones del mismo, para la utilizacion segun la reivindicacién 1, en el que el compuesto
0 combinaciones del mismo estan destinados a la administracién en combinacién con una solucién para
rehidratacion oral (SRO).

Compuesto, o combinaciones del mismo, para la utilizacion segun la reivindicacién 1 o 2, en el que el
compuesto o combinaciones del mismo estan presentes en una solucion para rehidratacién oral (SRO), una
composicion nutricional, un complemento dietético, un preparado para lactantes o un preparado de
continuacion.

Solucién para rehidratacion oral que comprende un compuesto que presenta la férmula:

o o o
HzC—O)J\/\ HzC—OJ\/\ (|:H20R4 o HzC—O)(i\/\
0 clr,HOR1 o @ <|:HOR2 &) HC—O)k/\ @ H|C—o)]\/\
HC—O . CH.OR? ; CH,OR® 6 CH,OR® ,

o combinaciones del mismo, en la que R', R?, R3, R?*, R®y R® son, independientemente, un acido graso de
cadena larga que presenta entre 16 y 20 carbonos.

Solucién para rehidratacion oral segun la reivindicaciéon 4, que comprende, ademas, un prebidtico,
preferentemente en el que el prebidtico es GGPH (goma guar parcialmente hidrolizada), opcionalmente en el
que la solucién para rehidratacion oral se encuentra en forma de unos polvos para la rehidratacion en un
liquido, una tableta para la rehidratacion en un liquido, o una bebida.

Compuesto que presenta la féormula:

(v

Hzc—o)j\/\ Hzc—o)j\/\ CHOR* H 2C_OJJ\/\

| (@]
! (::HOR1 0 Z C|>HOR2 & HC—OJK/\ & HC|:—OJ\/\
H 2C_O)j\/\ . CH20R3 3 CH20R5 6 c H20R6 :

o combinaciones del mismo, para la utilizacion en el tratamiento de la diarrea, en la que R', R?, R3, R4 RSy
R® son, independientemente, un acido graso de cadena larga que presenta entre 16 y 20 carbonos.

Compuesto para la utilizacion segun la reivindicacion 1, 2, 3 o 6, o una solucién para rehidratacion oral segun
la reivindicacién 4 o 5, en el que se utiliza una combinacién de un compuesto que presenta la formula (1) y
un compuesto que presenta la formula (2), preferentemente en el que la combinacion esta presente en una
composicion que comprende un compuesto que presenta la férmula (1) en una cantidad de por lo menos 10
% en peso de los triglicéridos totales en la composicion, y un compuesto que presenta la formula (2) en una
cantidad de por lo menos 10 % en peso de los triglicéridos totales en la composicion.

Compuesto para la utilizacion segun la reivindicacion 1, 2, 3 o 6, o una solucién para rehidratacion oral segun
la reivindicacion 4 o 5, en el que se utiliza una combinacién de un compuesto que presenta la formula (1) y
un compuesto que presenta la formula (2), y en el que la combinacién esta presente en una composicion que
comprende un compuesto que presenta la férmula (1) en una cantidad de por lo menos 10 % en peso de los
triglicéridos totales que contienen fraccion butirato en la composicién, y un compuesto que presenta la férmula

15



9.

5
10.

10
11.

15
12.

20
25 13.
30 14.

ES2937137T3

(2) en una cantidad de por lo menos 10 % en peso de los triglicéridos totales que contienen fraccion butirato
en la composicion.

Compuesto para la utilizacion segun la reivindicacion 1, 2, 3 0 6 a 8, o una solucién para rehidratacién oral
segun la reivindicacion 4, 5 0 7 a 8, en el que se utiliza una combinacién de un compuesto que presenta la
férmula (1), un compuesto que presenta la férmula (2), un compuesto que presenta la formula (3) y un
compuesto que presenta la férmula (4).

Compuesto para la utilizaciéon segun la reivindicacion 1, 2, 3 0 6 a 9, o una solucion para rehidratacion oral
segun la reivindicacion 4, 507 a 9, en el que R', R?, R%, R*, R® y/o R® se seleccionan del grupo que consiste
en acido oleico, acido palmitico o acido linoleico.

Compuesto para la utilizacion segun la reivindicacion 1, 2, 3 0 6 a 10, o una solucion para rehidratacion oral
segun la reivindicacion 4, 5 0 6 a 10, en el que R', R%, R3, R*, R%y R® es 4cido oleico.

Composicion que comprende compuestos que presentan las féormulas:

0 0

HZC—OJK/\ HZC—OJ\/\

5) ‘ 2 ) | 0

HC_O)J\(CHz)T "~ (CHy)CHs HC—O)I\(CH2)7/;(CH2)7CH3
e y 3

Hzc—ok/\ HQC—OJK(CHQ)-,—/;(CHZ)?CHS

en la que el compuesto que presenta la férmula (5) comprende por lo menos 10 % en peso de los triglicéridos
totales en la composicion, y en la que el compuesto que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 10
% en peso de los triglicéridos totales en la composicion, para la utilizacién en el tratamiento de la diarrea y/o
para la prevencion o el tratamiento de la deshidratacion, tal como la deshidratacion causada por diarrea.

Composicion para la utilizacion segun la reivindicacion 12, en la que el compuesto que presenta la formula
(5) comprende por lo menos 15 % en peso de los ftriglicéridos totales en la composicion, y en la que el
compuesto que presenta la férmula (6) comprende por lo menos 20 % en peso de los triglicéridos totales en
la composicion.

Composicion para la utilizacion segun la reivindicacion 12 o 13, en la que la composicién es una solucion

para rehidratacion oral, una composicion nutricional, un preparado para lactantes, un preparado de
continuacién o un complemento dietético, preferentemente una solucién para rehidratacion oral.
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