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(57) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von Séuglings- und Didtnahrungen mit hypoantigener,
bifidogener Wirkung. Ziel der Erfindung ist, ein Veifahren aufzuzeigen, welck.es unter Erhaltung der sensorischen
Eigenschaften der NahrungseiweiRe eine Freisetzung proteingebundener Sialinséure und einen Verlust an
spezifischer Antigenitat bewirkt, zur Verbesserung der enzymatischen Spaltbarkeit fiikrt und so zusammen mit
bifidogen wirkenden Zuckern bifidogene Wirkungen erzeugt. Das Wesen des erfindungsgeméBen Verfahrens besteht
darin, durch eine gesteuerte schonende Saurehydrolyse und anschlieBendes Erhitzen auf 100°C die spezifische
Antigenitat des Nahrunysproteins teilweise zu zerstéren, seine Loslichkeit und Mukosahaftung zu vermindern sowie
eiweilgebundene Zucker mit Lectininhibitor-Charakter und bifidogener Wirkung freizusetzen. Das durch die
Siaurehydrolyse gebildete Residualprotein wird mit einem Gemisch aus verschiedenen Basen in wiBriger Phase auf
den Neutralpunkt gebracht und gloichzeitig auf Zie gewiinschte Kationenkonzentration der Fartignahrung eingestelit.
Es dient zusammen mit Kohlenhydraten, Fettsn, Vitaminen, Mineralien- und Spurenelementen als Ausgangsstofi fiir
die Herstellung von S&uglings-, Sonden- und Diatnahrungen, deren Eiweif8lc nponente sich durch verminderte
spezifische Antigenitit sowie verbesserte Verdaulichkeit auszeichnet und deren abgespaltene Zuckerkomponente als
Lectininhibitoren und Bifiduswuchsstoffe wirksam sind. Der anteilige Einsaiz von Phosphorsaure dient in diesem
Verfahren der Limitierung der Chloridkonzentration in der trinkfertigen Nahrung.
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Patentanspruch:

Verfahren zur Herstellung von SAuglings- und Didtnahrungen mit herabgesetzter Antigenitat und
bifidogener Wirkung mittels Sdurebehandlung von Siugstiermilcheiweil’ bei einem pH-Wert von
1,5-2,0 bei 60-80°C (iber 20-70 Minuten, Neutralisation des erhaltenen Produktes mit Ca{OH),, KOH,
NaOH unter Ausbildung der gewlinschten Mineralstoffkonzentration im Verhaltnis Ca:K:Na =
2,1:3,0:1,0, Hitzedenaturierung des ResidualeiweilRes und Zugahe von bei der Adaption von Milch
Gblichen Bestandteilen und anschlieRende Spriih- oder Walzentrocknung, gekennzeichnet dadurch,
daB das crhitzen des SaugetiermilcheiweilRes in Gegenwart eines Gemisches aus Salzsdure und
Phosphorsaure erfolgt und nach der in bekannter Waise vorgenommenen Neutralisation in waRriger
Phase auf 100°C erhitzt wird.

Anwendungsgebiet der Efindung

Die Erfirdung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von Sduglings- und Didtnahrungen, die sich durch verminderte spezifische
Antigenitét ihrer Proteinkomponenten, durch verbesserte Verdaulichkeit, Freisetzung von Glykopeptiden sowie durch eine
bifidogene Wirkung und eine gute sensorische Qualitat auszeichnen.

Der Anwendungsbereich liegt in der Sduglings- und Krankenernidhrung und betrifft die Herstellung adaptierter
Sauglingsnabirungen mit muttermilchahnlicher Wirkung, die Herstellung von Didtnahrungen mit verbesserter
Eiweilverdaulichkeit fur die Krankenerndhrung, dis Herstellung son Didtprodukten (z B. Didtmilch) fur Patienten mitintestinalen
Allergien und anderen allergischen Manifastatioren und die Herstellung von Didtnahrungen zur Behandlung von Patienten mit
chronischer Niereninsuffizienz.

Charakteristik der bekannten technischen Ldsungan

Samitliche im Handel befindlichen Sauglings- und Di&tn. hrungen auf Eiwei3basis sind durch die meist vollstindig erhaltene
spezifische Antigenitat ihrer Proteinkomponenie .harakterisiert. Der enzymatische oder saurahydrolytische Abbau von
Nahrungseiweifen fiihrt zwar zum weitgehenden oder vollsténdigen Verlust der Antigenitat, die auf dieser Basis hergesteliten
Oligopeptid, oder Elementardidten zeichnen sich jedoch durch eine drastische Verschlechterung der Geschmackseigenschaften
aus, die fast generell zur Ablehnung solcher Nahrungen durch die Patienten flihrt. Die Antigenitit der Nahrungsproteine stelit
somit ein bisher ungeldstes Problem bei der Adaption von Sduglingsnahrungen auf Kunmilch- oder Sojaba.is an die Muttermilch
und bei der Herstellung gut vertraglicher Didtnahrungen in der Krankenernahrung dar. Die Herabsetzung der Antigenitat von
Nahrungsproteinen durch Hitzebehandlung und die damit einhergehende Verbesserung ihrer Verdaulichkeit sind bekannt. Dem
stehtentgegen, dal Proteinkomponenten mit hoher Antigenitét sich unter Umstinden durch eine hohe Resistenz gegen Erhitzen
durch Kochen, Evaporieren und Konservieren auszeichnen. So ist unter den Kuhmilcheiweilen besonders das Casein nach
Hitzebehandiung praktisch unverandert antigen wirksam. Lediglich die in geringer Konzentration vorkommenden bovinen
Immunglobuline vnd das bovine Serumalbumin verlieren durch Hitzebehandlung vollstindig oder teilwsise ihre Antigenitat.
Als Nachteil des langfristigen Erhitzens, besonders in Gegenwart reduzierender Substanzen wie Laktoss, ist ferner dle Bildung
von Maillardprodukten und damit die Verminderung der biologischen Wertigkeit der Proteine anzusehen.

Fir eine Vielzahl anderer Patentvarschriften, die den enzyratischen Abbau der Nahrungsoroteine durch proteolytische Enzyme
des Pankreas zum Gegenstand haven (z.8. DE-0S-1854433, A1-PS-271171, US-PS-3970520, AT-PS-341869) gelten die 0.g.
Nachteile der schlechteren sensorischen Qualitat, der Erh6hung der Osmolalitit und des unvollstindigen Verlustes der
antigenen Speazifitdt durch die Trypsinspaltung.

Die Sdaurehydralyse ven Proteinen erfordert niedrige pH-Werte und hohe Temperaturen (GB-PS-1374946). Der Proteinabbau
erfolgt dabei trotzdem: nur unvollstdndig. AnschlieBender enzymatischer Abbau (DE-0S-2220299 oder US-PS-4107344)
komplizier; das Verfahren, ohne die Nachteile, wie den Verlust der sensorischen Qualitdt und die partielle Zerstérung von
Aminosduren, zu umgehen. Hitzebehandlung und enzymatischer Abbau in Kombination (US-PS-4107334, US 3857966,
DE-0S-2219712) bringen die gleichen Nachteile und erfordern zudem einen hohen technologischen und zeitlichen Aufwand.
Auch durch die Verringerung des EiweiRR- und Mineralgehaltes sowie uie Erhhung der Laktosekonzentration, wie sie in den
Patentschriften US-PS-3320072, DW-WP 83295, DD-WP-104707, DE-0S-2818645, US-PS-4216236 vorgeschlagen wurden,
konnten die fir die vollst? 1dige Adaption an die Muttermiich zu stellenden Anforderungen nich! erfiilit werden,

Die in einem weiteren Herstellungsproze DD-ES-104707 A23C, 11/00 verwendete Spezialbehandlung des Caseineiweiles fihrt
gleichfalls nicht zum Verlust der antigenen Spezifitat. Nachteilig sind hierbei die grobflockige Fallun.g des Eiweies und die durch
den alleinigen Einsatz des Caseins als EiweiBquelle fiir den jungen Saugling unglinstige Zusammensetzung des
Aminasduremusters. Im DD-PS-240330 A1(A23C9/152) garantieren die angegebenen Verfahrensbedingungen keinen sicheren
Verlust der spezifischen Antigenitét der Proteine.

Ziel der Erfindung

Ziel der Erfindung ist die Herstellung von bifidogenen Sauglings- und Didtnahrungen mit herabgesetzter Antigenitat der
EiweiBkcmponente, mit einer gegeniiber herkdmmlichen Nahrunger: erhohten Konzentration an freier N-Azetylneuraminsaure
und bifidogen wirkerden Glykopeptiden. '
Das spezielle Ziel der Erfindung ist es, ein vom technologischan, energetischen und zeitlichen Aufw/and glinstiges Verfahren
aufzuzeigen, das die guten sensorischen Eigenschaften des Nahrungsproteins unbeeintrachtigt 1aBt. Der Herstellungsprozef3
soll eine vollstandige Keimfreiheit der Proteinkomponente garantiaren.



-2- 273543

Wesen der Erfiadung

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein Verfahren aufzuzeigen, das mit geringem technologischen, energetischen und
Zertaufwand die Herstellung von Sduglings- und Didtnahrungen erméglicht, die erndhrungsphysiologisch gegeniiber
herkdmmlichen Formelnahrungen bedeutende Vorteile aufweisen.

Bei in-vitro- und in-vivo-Untersuchungen wurde liberraschenderweise gefunden, daB die spezifische Antigenitit von
Sdugetiermilchproteinen — gemessen an dar Prézipitationsreaktion mit Kuhmilchproteinantiserurn im Mancini-Test ~ durch
Pepsinverdauung innerhalb von 30 bis 60 Minuten vollstindig zerstért wird. Dieser Vorgang ist pH-abhéngig und erfolgt bei pH 2
optimal, bei pH 3 verzégert und bei pH 4 praktisch nicht mehr. Lie Trypsinverdauung bei pH 8 fiihrt nicht zum Verlust der
spezifischen Anti; nitét. Die Ursache dafiir wird in antigen wirksamen Residualpeptiden gasehen, die bei der Trypsinspaltung
zurlickbleiben. Durch den normalen Proze der Magenverdauung wird demnach verhindert, daB antigen wirksamsa
Nahrungsproteine in den Darm gelangen, an der Mukosa haften und durch die Mukosabarriers permeieren kénnen, Erhéhte
Magen-pH-Werte, wie sie bei jungen Sduglingen physiologischerweise vorkommen und bei allergischer Diathese héufig
nachweisbar sind, fiihren demnach bei Erndhrung mit Fremdproteine’ zur erhohten Antigenbelastung des Organismus und
|16sen damit allerdings Erkrankungen wie 2. B. die Kuhmilchproteinintoieranz aus.

Das Wesen der Erfindung liegt in einer Simulation der zum Verlust der antigenen Spezifitat von Fremdproteinen fuhrenden
Magenverdauung. Da die Pepsinverdauung zu sensorisch nicht akzeptablen Produkten fithrt, wurde erfindungsgemin die
Zerstdrung der spezifischen Antigenitat der Nahrungsproteine mit einer schonenden Salzsdurehydrolyse herbeigefiihrt.

Es erwies sich dabei als notwendig, die Molkenreste durch Abpressen maglichst vollstindig zu entfernen, um den
Salzsdurezusatz fir die Einstellung des pii-Wertes auf 1,5-2,0 moglichst niedrig zu halten. Die Verminderung der spezifischen
Antigenitét des Séugetiermilcheiweif3es tritt erst nach Neutralisierung und anschlieBender Erhitzung des Residualproteins auf
100°Cin wiRriger Phase auf. Dies konnte im Mancini-Test mit Kuhmilchproteinantiserum vom Kaninchen nachgewiesen
werden, Wihrend das unaufgekochte EiweiRgemisch noch deutiiche Prézipitationsringe bildete, waren diese nach Aufkochen
des Molkenprotein-Casein-Gemisches verschwunden. Die Desialinisierung setzt somit die Resistenz der Nahrungsglykoproteine
gegen die Hitzedenaturierung herab. Eine Verminderung der Antigenitét der Nahrungsproteine wirkt offensichtlich tiber eine
Verringerung der Enterozytenabschilferungsrate fordernd auf die Entstehung einer antiputriden Darmflora.

Der relativ hohe Bedarf von Salzséure fiir die Warrenschs Hydrolyse der Nahrungsproteine wiirde zu relativ hohen
Chloridanionenkonzentrationen in der trinkfertigen Nahrung fiihren. Dies 148t sich erfindungsgemaR durch einen partiellen
Ersatz der Salzsdure durch Phosphorsdure kompensieren.

Mit dem Zusatz von Phosphorsaure wird gleichzeitig die gewiinschte Phospheutpufferkonzentration in der rekonstruierten Milch
eingestelit. Die schonende Salzsdurehydrolyse des NahrungseiweiBles fiihrt zu einer geringfiigigen Abspaltung von
a-Aminostickstoff-Verbindungen in Form von Glykopeptiden. Diese haben Bifiduswuchsstoffcharakter. Die verbesserte
Verdaulichkeit des Residualproteins unterstiitzt die antiputride Wirkung der Nahrung.

Durch die Abspaltung der Sialinsaure verlieren die Eiweile ihren Lectincharakter und somit ihr Haftvermégen an der
Mukosaoberfliche des Darmes, das die Voraussetzung fiir die Permeation von Fremdproteinen durch die Darmwand darstelit
und in der Atiopathogenese der intestinalen Allergien eine besondere Bedeutung hat.

Das Supernatant des Residualproteins aus Molkeneiweifd enthélt zudem Glykopeptide, die, wie wir in vitro nachweisen konnten,
eine vergleichsweise hohere Bifiduswachstumswirkung aufweisen, als der aus Casein dargestelite Bitidusfaktor (Kehagias). Das
Absinken der Harnstoffwerte im Blut von urdmischen Sauglingen unter Erndhrung mit Nahrungen, die nach der genannten
Vorschrift mit 1% EiweiB hergestellt wurden, eréffnce neue Méglichkeiten zur Didtbehandlung niereninsuffizienter Patienten.
Das Herstellungsverfahren ermdéglicht dabei die beliebige Einstsllung der Kationen- und Anionenkonzentration.

Die Gesamtheit der erndhrungsphysiologischen und lebensmitteltechnologischen Vorteile wird erfindungsgemiR genutzt, um
eine neue Generation von Séuglings- und Didtnahrungen herstellen zu kénnen, deren Proteinkomponenten hypoantigene
Eigenschaften haben, besser verdaulich sind, giinstige mikrodkologische Effekts erzéugen und somit fiir die Optimierung der
Sauglingsnahrung mit der Diétetik entscheidende Vorteile bieten.

Ausfithrungsbelspisle
Im folgenden wird die Erfindung anhand von mehreren Ausfiihrungsbeispielen niiher erldutert.

Beispiel 1

Herstallung einer adaptierten Sauglingsnahrung auf Molkenprotein-Casein-Basis (60:40) mit 1,0% Eiweif}

(Ansatz far 50 Liter)

1100g Magerquark Proteingehalt etwa 20%, entsprechend 216 g Casein), der durch Streptococcus lactis und durch
Streptococcus cremoris-Starterkulturen mit Zusatz von Rennilase hergestellt wurde, werden mit 392g Molkenprotein

(Ultralac 80) unter Zusatz von 8,859 HyPO, und etwa 410,18 N HCl auf einen pH-Wert von 1,5 bis 2.0 eingestellt und 1 Stunde bei
80°C erhitzt. Nach Abkiihlung wird mit einem Gemisch von 26,24 g Ca(OH),, 10,42g NaOH und 29,5 g KOH auf einen pH-Wert von
6,6-6,9 eingestelit und 5 Minuten bei 100°C erhitzt. Nach Zusatz von 2,77 g Magnesiumkarbonat werden dem Ansatz 725g Butter,
1170g Sonnenblumen- oder Sojadl, 62500IE Retinolpalmitat, 12500 IE Ergocalciferol, 25 mg a-Tokopherolacetat, 1260mg
Ascorbinséure, 26mg Thiaminhydrochlorid, 37,5 mg Riboflavin, 37,5 mg Pyridoxinhydrochlorid, 250 mg Nikotinamid, 125mg
Dexpanthenol und 17,56 mg Kaliumsorbat zugegeben und das Gemisch nach Zusatz von 3454 ¢ Laktose in hochtourigen
Rihrwerken homogenisiert und anschlieend im Sprihturm oder auf Walzen getrocknet. Zur Stabilisierung der Emulsion
konnen wahlweise bis zu 7509 vorgekochte oder gelatinisierte Stérke 2ug geben werden. Die trinkfertige Milch wird durch
Auflésan von 140 g Pulver in 900 ml Wasser zubereitet,
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Elektrolytmuster

Na 148 mg/i
K 482 mg/|
Ca 340my/|
Mg 30mg/i
P 121 mg/|

Beispiel 2

Herstellung einer adaptierten Sauglingsnahrung auf Molkenprotein/Casein-Basis (60:40) mit 1,2% Eiweif

{Ansatz fiir 50 Liter)

12209 Magerquark (Proteingehalt etwa 20%, entsprechend 240 g €~ sein, gemiB Ausfiihrungsbeispiel 1) werdenzasammen mit
468g Uhralac 80, entsprechend 355g Molkenprotein, mit 11 &5 “hosphorséure und anschlieend mit ¢ twa 4-5 Liter 0,18 N HCI
auf pH 1,5-2,0 eingestellt. AnschlisBend wird 1 Stunde bei 80°C erhitzt. Die Neutralisation erfolgt durch rasche Zugabe eines
Gemisches aus 36,4 g Kalziumlaktat, 21,25g Ca(OH),, 11,239 NaOH und 30,88 g KOH, bis zur Einstellung des Neutralpunktes. D-.s
Gemisch wird danach 5 Minuten auf 100°C erhitzt. Nach Zugabe von 2,77 ¢ Magnesiumkarbonat werden 725¢ Butter, 1170g
Sonnenblumen- oder Sojadl, 62500 IE Retinolpalmitat, 12500 IE Ergocalciferol, 26 mg a-Tokophsrolacetat, 1250mg
Ascorbinsiure, 25mg Thiaminhydrochlorid, 37,6 mg Riboflavin, 37,5 mg Pyridoxinhydrochlorid, 250 mg Nikotinamid, 126mg
Dexpanthenol und 17,5 mg Kaliumsorbat zugesetzt und das Gemisch nach Zugabe von 3454g Laktose in hochtourigen
Riihrwerken homogenisiert und anschlieRend im Spriikturm oder auf Walzen getracknet. Zur Stabilisierung der Emulsion
kénnen wahlweise bis zu 750g vorgekochte oder gelatinisierte Stirke zugegeben werden. Die trinkfertige Milch wird durch
Aufldsung ven 140g Pulver mit 900ml Wasser zubereitet.

Elektrolyte

Na 277 mg/|
K 500 mg/|
Ca 420mg/I
Mg 30mg/I
P 150 mg/|

Beisplel 3

Herstellung elner Diatmilch fir Niereninsuffizlente mit 1,0% EiweiB und niedrigem Kalium- und Phosphorgehalt

(Ansatz far 50 Liter)

1100g Magerquark (Proteingehalt etwa 20%, entsprechend 215g Casein, geméf Ausfiihrungsbeispiel 1, werden mit 392g
Molkenprotein {gegebenenfalls anteilig mit Laktalbumin) mit 3,7 g H;PO, und etwa 4 Liter 0,18 N HCl bei pH 1,5-2,0 eine Stunde
bei 80°C erhitzt. Zur Neutralisation werden 17,74g Calciumlaktat und ein Gemisch aus 21,25g Ca(OH), 23,7g KOH und 21,69
NaOH eingesetzt. Das Gemisch wird anschlieBend 5 Minuten auf 100°C erhitzt. Nach Zusatz von 2,77 g Magnesiumkarbonat,
7259 Butter, 1170g Sonnenblumen- oder Sojaél, 62500 iE Retinolpalmitat, 12500 IE Ergokalciferol, 26 mg a-Tokopherolacetat,
1250mg Ascorbonsiure, 25 mg Thiaminhyarochlorid, 250 mg Nikotinzmid, 125mg Dexpanthenol und 17,5 mg Kaliumsorbat
wird die Mischung mit einer Vorlage von 3484 Laktose in hochtourigen Riihrwerken homogenisiert und anschlieBend im
Spriihturrn oder auf Walzen getrocknet, Zur S'abilisierung der Emulsion kénnen wahlweise bis zu 760g vorgekochte oder
gelatinisierte Starke zugegeben werden.

Auflésungsverhiltnis zur trinkfertigen Milch: 140g Pulver und 900 ml Wasser. .

Elektrolyte

Na 277 mg/l
K 390 mg/!
Ca 340mg/|
Mg 30mg/I

P 90mg/|
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