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(57) Resumo: COMIPOSIGAO DE CARBOIDRATO DE BAIXO
TEOR GLICEMICO DISPONIVEL, COMPOSICAO NUTRICIONAL
LIQUIDA, E, USO DE UMA COMPOSIGAO DE CARBOIDRATO Uma
composi¢ao de carboidrato disponivel com baixo teor glicémico da
invengéo contém os seguintes componentes: (i) 5 - 60% em peso de
um ou mais monossacarideos escolhidos de monossacarideos
diferentes de glicose e frutose, especialmente galactose, ribose e
manose; (i) 10 - 75% em peso de oligossacarideos tendo um
comprimento de 2 a 20 unidades anidromonose, pelo menos metade
das quais sdo unidades anidroglicoses ligadas na sua posi¢cao alfa-i
para a posi¢éo 1-, 3-, 5- ou 6 de outra unidade anidromonose; (jii) O -
75% em peso de outros carboidratos disponiveis e que é utilizada para
o tratamento de diabetes, obesidade, resisténcia a insulina, ou para a
resposta pés-prandial de glicose.
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“COMPOSICAO DE CARBOIDRATO DE BAIXO TEOR GLICEMICO
DISPONIVEL, COMPOSICAO NUTRICIONAL LiQUIDA, E, USO DE
UMA COMPOSICAO DE CARBOIDRATO”

CAMPO DA INVENCAO

A invengdo refere-se a uma fragdo de carboidratos que produz

uma liberagdo menor e prolongada de glicose depois do consumo.
FUNDAMENTOS DA INVENCAO

A glicose é uma fonte importante de energia para as células do

corpo humano e estd presente de forma abundante em ingredientes
alimenticios. Depois do consumo de amido ou outras fontes dietéticas
disponiveis de glicose e da sua digestdo subseqiiente, a glicose € liberada no

trato gastrintestinal, onde ela € rapidamente e efetivamente absorvida do

--—Timen intestinal. Isto usualmente-aumentara as—concentragoes—de glicose no
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sangue. A altera¢do na glicose depois do consumo de um alimento € chamada
de resposta da glicose pos-prandial (PPGR), que pode ser medida como a éarea
embaixo da curva (AUC), que registra a concentracdo de glicose no plasma
contra o tempo. O corpo humano luta para manter a homeostase de niveis de
glicose em tecidos e no sangue a tempo, para permitir o funcionamento
apropriado de todas as células. Um instrumento importante para se conseguir
a homeostase da glicose é a liberacdo de insulina pelo péancreas quando a
concentragdo de componentes alimenticios especificos, como glicose,
comegam a aumentar. Sob circunstancias normais isto aumentara o transporte
de glicose para a célula e a formacdo de glicogénio utilizando glicose, e
provoca outras alteracOes metabodlicas, dessa forma fazendo com que
rapidamente os niveis de glicose no sangue sejam reduzidos a niveis normais.
Uma pessoa que ndo reage de forma apropriada a liberagdo de
insulina € considerada como sendo resistente a insulina. Grandes grupos de
pessoas sofrem de resisténcia a insulina, tais como muitas pessoas obesas,

pessoas sofrendo da assim chamada sindrome metabdlica (ou sindrome X),
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diabetes e muitos pacientes em hospitais ou casas de saiude que
desenvolveram uma resisténcia temporaria a insulina ou de longa duragéo,
como uma causa da sua doenca. Parte da diabete também apresenta uma
capacidade insuficiente para aumentar as concentragdes de insulina no sangue
depois do consumo de alimentos (chamada de pds-prandialmente). As pessoas
que sofrem de resisténcia a insulina demonstram uma resposta anormal a
glicose pos-prandial elevada, mesmo depois do consumo de quantidades
moderadas de ingredientes alimenticios que contém glicose. Quando ocorrem
concentracdes de glicose pos-prandial elevadas relativamente com freqiiéncia
durante longos periodos de tempo, elas podem provocar vérios problemas
severos de saude. Efeitos colaterais secundarios conhecidos, conforme podem

ser encontrados em diabéticos, sdo problemas no sistema cardiovascular,

~—como hipertensdo, aterosclerose;—suprimento-ruim -de sangue para-tecidos—

periféricos, AVCs, ataques cardiacos, etc. assim como problemas nos rins,
especialmente o uma velocidade de filtragdo glomerular anormal, e uma larga
faixa de neuropatias e retinopatias, como catarata. Também foi verificado que
a mortalidade de doencas severas em pacientes de hospitais € associada com a
severidade da resisténcia a insulina.

A reducdo da resposta da glicose pés-prandial (PPGR) tem sido
o objetivo de numerosos esforgos de pesquisa. Varios tipos de carboidratos tém
sido propostos para a indugdo de uma PPGR baixa. A inclusdo de fibras
dietéticas em um produto parental nutricional também tem sido proposta para
este fim, como por exemplo, fibras viscosas, como gomas ou pectina. A
desvantagem da utilizag8o de tais fibras é o aumento da viscosidade, levando a
inchagdo, flatuléncia, perda de apetite e possivelmente a prisdo de ventre,
quando utilizados em produtos liquidos em quantidades que sdo efetivas.

A DE 3935906 apresenta o uso de galactose para a nutrigdo de
pacientes metabolicamente estressados, como por exemplo, sofrendo de

diabetes melitus. Outros sacarideos como glicose, manose, N-acetil
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glucosamina, N-acetil galactosamina, fucose, frutose ou lactulose poderdo
também estar presentes, apesar de ser preferivel que a galactose represente
pelo menos 50% ou mesmo pelo menos 75% dos sacarideos. Os aminoéacidos,
sais, etc., sdo também incluidos na administragdo parenteral.

A WO 03/104473 apresenta a galactosilagdo de isomaltulose
hidrogenada e ndo hidrogenada para produzir oligossacarideos que sdo uteis
como probioticos. Eles sdo também uteis para a modulagdo de propriedades
glicémicas de produtos alimenticios.

A WO 04/081022 descreve uma composi¢do de grios
contendo isomalto-oligossacarideos prebidticos obtidos pela transglucosilagdo
de maltose. A composi¢do pode ser utilizada para varios fins, incluindo um

ingrediente de padaria e uma solugdo de reidratagéo oral.
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sintéticos especificos obtidos pela transglucosila¢do, que sdo lentamente digeriveis.

A WO 01/17370 apresenta o uso de trealose para fornecer
nutricdo a pessoas sofrendo de distirbios de metabolismo de insulina. A
trealose substitui outros agucares, como sacarose, glicose e maltose, que
devem estar substancialmente ausentes.

Um objetivo da invencgdo € apresentar um produto nutritivo
que seja efetivo em fornecer rapidamente glicose para o consumidor e
mantendo um suprimento clinicamente significativo de glicose durante um
periodo de tempo prolongado sem resultar em concentragdes
indesejavelmente elevadas de glicose no sangue, mesmo em pessoas que se
tornaram resistentes a insulina.

Um outro objetivo da invengdo ¢é apresentar um produto
nutritivo para pessoas que sofrem de resisténcia a insulina, para evitar o
desenvolvimento de distirbios que resultam em niveis elevados prolongados e
freqiientes de glicose no sangue, como aquelas doengas que resultam de

produtos avancados de glicagdo (AGE), neuropatias, problemas da retina, e

- AEP=A-1229803por-Stahl-também—apresenta -oligossacarideos - -



problemas nos rins.
DESCRICAO DA INVENCAO

Verificou-se que a combinag&o de um ou mais monossacarideos

diferentes de glicose e frutose, especialmente um ou mais de galactose, manose
5 e ribose, com oligossacarideos contendo glicose nos quais a glicose € pelo
menos parcialmente ligada através de ligagGes diferentes de a-1,4, é adequada
como uma composi¢do com baixo teor glicémico que produz glicose para o
corpo humano com uma forma de liberagdo lenta e prolongada, onde os
monossacarideos contribuem para a disponibilidade de glicose através de
10  conversdo metabolica. Esta combina¢do ndo s6 tem um efeito positivo na
resposta glicémica e de insulina (GI) ou a 4rea total embaixo da curva PPGR,

mas também estabelece um PPGR plano durante periodos prolongados.

— -~ ¥erificou=se -que 0 PPGR -desejavel-é-aquele-que mostra um aumento-inicial -

rapido mas limitado da concentragdo de glicose no sangue depois da

15  administragdo, para produzir uma rapida melhoria do status de energia e evitar
niveis demasiadamente baixos de glicose para o funcionamento apropriado, e
entdo € estabilizado por um periodo mais longo. Isto € especialmente
importante para pessoas que sofrem de niveis hipoglicémicos, que sdo
definidos como sendo niveis de glicose inferiores a 3,0 mM.

20 Os alfa-gluco-oligossacarideos glicémicos baixos s&o
caracterizados como tendo um GI menor do que 60, enquanto que os
monossacarideos diferentes de glicose mencionados acima funcionam como
um agente de liberagdo de insulina para estimular a absor¢do da glicose do
sangue, e além disso, para reduzir a quantidade de estresse metabodlico para o

25  figado. O aumento prolongado de niveis de glicose no plasma é especialmente
importante para pessoas que ndo podem comer em intervalos regulares, e por
exemplo, como uma férmula para o periodo da noite para bebés.

Assim sendo, a invengdo pertence a uma composi¢do de

carboidrato disponivel com baixo teor glicémico contendo uma combinagdo
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de (1) 5 - 60% em peso de um ou mais de monossacarideos diferentes de
glicose e frutose e (ii) 10 - 75% em peso de oligossacarideos contendo
glicose, tendo um comprimento de 2 a 20 unidades de anidromonose,
contendo pelo menos uma unidade de anidromonose néo ligada a a-1,4 (i.e.,
ndo do tipo maltose). Verificou-se que a combinacdo de monossacarideos, que
sdo insulinotrdpicos, i.e., estimulam a liberagdo de insulina sem aumentar
substancialmente os niveis de glicose no sangue, e com os oligossacarideos
que também produzem uma resposta de glicose pds-prandial baixa, resultam
em um suprimento de energia prolongado com uma resposta a glicose
essencialmente plana.

Conforme usado aqui, o termo "baixo teor glicémico" significa

ter um indice glicémico (GI) inferior a 60, de preferéncia, inferior a 50; o GI

- sendo-comumente-entendido-como-sendo-a velocidade relativa-de producio-de -

glicose no sangue, comparada com glicose (tendo por definicdo um GI de
100). O termo "carboidrato disponivel" é entendido como significando um
carboidrato capaz de ser digerido pelas enzimas no trato gastrintestinal. Os
produtos de digestdo ou os proprios carboidratos sdo absorvidos na primeira
parte do intestino, especialmente pelo intestino delgado. Sob condig¢des
normais, estes compostos ou os seus produtos de digestdo ndo alcancam o
colon. Os carboidratos disponiveis também podem ser definidos de acordo
com a American Association of Cereal Chemists (AACC) como capazes de
serem absorvidos como monossacarideos e metabolizados pelo corpo
humano. Os regulamentos alimenticios tipicamente obrigam os fabricantes a
mencionar no rotulo de um produto nutritivo a inclusdo dos mesmos como
carboidratos digeriveis e eles sdo definidos como contribuindo com 4 kcal por
grama de material para o teor energético do produto.

O termo "monossacarideos diferentes de glicose e frutose"
conforme utilizado aqui, constituem qualquer monossacarideos, sendo uma

aldose ou quetose, ou sendo uma pentose ou hexose. Exemplos incluem
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ribose, xilose, arabinose, ribulose, galactose, gulose, idose, manose, sorbose e
tagatose. Monossacarideos preferidos sdo ribose, galactose e manose, € o mais
preferido ¢ galactose. E preferivel que a galactose represente pelo menos 25%
dos monossacarideos diferentes de glicose e frutose na composi¢do da
invengdo. A propor¢do de tais monossacarideos diferentes de glicose e
frutose, especialmente, galactose, ribose e/ou manose, na composi¢do da
invengdo, de preferéncia € 5 - 45% em peso, mais de preferéncia, 8 - 40% em
peso, mais de preferéncia,10 - 30% em peso dos carboidratos disponiveis.

Os oligossacarideos contendo glicose sdo compostos de
quaisquer e todos os oligossacarideos tendo um comprimento de cadeia de 2
até 20 unidades de anidromonose, contendo pelo menos uma unidade anidro-

glucose em qualquer posigdo. O termo "anidro" geralmente é utilizado para

significar unidades--de—agticar-que—sfo -um membro -de- uma  cadeia, —

independentemente da sua posi¢do na cadeia, e incluindo unidades terminais.
E preferivel que pelo menos metade das unidades de anidromonose dos
oligossacarideos da composi¢do de carboidrato da invengdo sejam unidades
de anidroglicose. Mais de preferéncia, os oligossacarideos tém uma maioria
de unidades de anidro- glicose, mais de preferéncia, eles contém nédo mais do
que uma unidade de anidromonose diferente de anidroglicose.

Os termos "unidade de anidroglicose ligada por ligagdes
diferentes de ligagées a-1,4" ou "unidade de anidroglicose ligada a ndo
maltose" sdo usados para significar uma unidade anidroglicose ( AGU) que ndo
¢ uma AGU ligada a a-1,4 terminal ou interna. Tal AGU ¢ ligada na sua
posicdo o-anomérica em outra unidade anidromonose em outra posi¢do
diferente da posi¢do 4 de uma unidade glicose ou da posi¢do 2 de uma unidade
frutose. Especialmente, tal AGU ¢é ligada na sua posi¢do a-1 a posigdo 1-, 3-, 5-
ou 6- de outra unidade anidromonose ou também a posi¢do 2 de outra unidade
anidroglicose. Como uma alternativa menos preferida, ou além disso, ela

podera ser ligada na sua posi¢do 2-, 3- ou 6- com qualquer posigdo de outra
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unidade anidromonose. Por exemplo, a AGU podera ser ligada através das
ligacdes o-1,1, a-1,2, e a-1,6. Assim sendo, maltose, sacarose e lactose ndo sdo
incluidas nestes oligossacarideos. Poderfo estar presentes um ou mais AGUs
ligadas em a-1,4, desde que os AGUs ligados de forma diferente e também

5  estejam presentes pelo menos na mesma ocorréncia. De preferéncia, ndo mais
de um AGU é ligado através de uma ligagdo a-1,4.

Exemplos de tais oligossacarideos incluem os glucosil-glicose
dissacarideos isomaltose (a-1,6), nigerose (o-1,3), (a-1,2), trealose (a,0-1,1),
gentiobiose (B-1,6), laminaribiose (B-1,3) e soforose (B -1,2), os hetero-

10  dissacarideos primeverose, alolactose, trealose, turanose, maltulose, leucrose,
isomaltulose (=palatinose), os trissacarideos isomaltotriose, panose, cojitriose,

e semelhantes, e os homodlogos maiores até os decassacarideos, como

-~ —isomaltodecaose, e -mesmo -os—icosassacarideos: S@o -preferidos o5 -

dissacarideos e os trissacarideos, e sdo mais preferidos trealose, trealulose,
15  palatinose, isomaltose e panose. Os oligossacarideos contendo glicose podem
ser obtidos de fontes naturais ou serem sintetizados através de isomeriza¢do
~enzimatica de sacarideos, tais como sacarose, e varios dos mesmos sdo
disponiveis comercialmente. Os oligossacarideos também podem ser obtidos

através de transglucosilagdo enzimatica, por exemplo, de maltose, ou para

20 produzir  principalmente  oligoglicosideos  a-1,6-ligados  (isomalto-

oligossacarideos). Os oligossacarideos poderdo ter uma cadeia linear ou

poderdo ser ligeiramente ramificados. Outros exemplos incluem
oligonigerose, e oligossacarideos do tipo alternan.

N3o sdo incluidos no componente disponivel de glicose ii) os

25  assim chamados maltodextrina resistentes, disponiveis comercialmente, por

exemplo, como Fibersol-2 e Nutriose. Estes tém um carater

predominantemente de fibra e poderdo conter parcialmente ligacGes . Estes

oligossacarideos do tipo de fibra podem ser avaliados pela atividade de

hidrolise intestinal de ratos, conforme descrito por Mishima et al., J. Agric.
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Food Chem. 2005, 53, 7257 - 7261. Os sacarideos que ndo sdo hidrolisados
neste teste de intestino de ratos sdo considerados como ndo sendo disponiveis.
As proporgdes preferidas de oligossacarideos (ii)) na
composi¢do da invengdo sdo de 15 - 75% em peso, mais de preferéncia, 18 -
50% em peso, dos quais, de preferéncia, 10 - 60% em peso, mais de
preferéncia, 15 - 45% em peso, com base na composi¢do de carboidrato
disponivel - consistem de dissacarideos (ii-a) tais como trealose, trealulose,
palatinose, turanose, leucrose e isomaltose. Entre estes, os dissacarideos
contendo frutose, trealulose, palatinose, turanose e leucrose, e especialmente
palatinose, sdo de interesse especial. A decomposi¢do de palatinose, por
exemplo, acontece somente nos intestinos, envolvendo o uso de isomaltase.

De preferéncia, os componentes (i) e (ii) conforme definido

acima constituem em conjunto-—25 -100;- de preferéncia; 28 - 75, mais--de

preferéncia, 32 - 60% em peso da composi¢do disponivel de carboidratos, e
portanto a quantidade de outros carboidratos disponiveis (iii) € 0 - 75, de
preferéncia, 25 - 72, mais de preferéncia, 40 - 68% em peso. Em uma
realizagdo alternativa, a composi¢éo de carboidrato de acordo com a invengéo
podera conter (i11) 0 - 45% em peso, de preferéncia, 10 - 40% em peso de
outros carboidratos disponiveis.

Levando-se em consideracdo somente os componentes (i) e
(i1), que estdo presentes nas composi¢des da invengdo em proporgdes relativas
de 5 - 60 e 10 - 75 partes por peso, as suas propor¢des em base de 100% sédo
(1) 5/80 - 60/70 e (11) 10/70 - 75/80, ou (i) 6,25 - 85,7% em peso e (i1) 14,3 -
93,75%. As relagoes mais preferidas sdo (i) 10/60 - 30/48 (16,7 - 62,5% em
peso e (i1) 18/48 - 50/60 (37,5 - 83,3% em peso). Considerando-se somente os
dissacarideos (ii-a), a propor¢do relativa é (i) 5/65 - 60/70 (7,7 - 85,7% em
peso) e (ii-a) 10/70 - 60/65 (14,3 - 92,3% em peso), mais de preferéncia, (i)
10/55 - 30/45 (18,2 - 66,7% em peso), e (ii-a) 15/45 - 45/55 (33,3 - 81,8% em

peso). Estas proporgdes se aplicam especialmente a combinagdo de galactose
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e palatinose. Combinagdes destes monossacarideos especificos e
dissacarideos especificos, por exemplo, galactose e palatinose, apresentam
sinergismo na produg@o de uma resposta de glicose rapida e prolongada.
Estes outros carboidratos disponiveis poderdo primeiramente
ser compostos de fontes de glicose disponivel (iii-a), na forma de glicose
monomeérica ou oligdmeros e polimeros de glicose disponiveis rapidamente,
tais como maltose, maltodextrinas, e amido ndo resistente; tal fonte de glicose
contém unidades de anidroglicose exclusivamente ou predominantemente (>
90%) ligadas através das ligagGes a-1,4. A disponibilidade de glicose destas
fontes pode ser determinada pelo método de Englyst et al. (Am. J. Clin. Nutr.
1999, 69, 448 - 454): a proporcdo da ponte de glicose da qual a glicose se

torna disponivel dentro de 120 minutos do inicio do teste representa o

neste teste € representada como "fibras" para fins da invengdo, e ndo ¢
considerada dentro dos 100% atuais da composi¢cdo disponivel de
carboidratos, conforme definido aqui. Dentro dos carboidratos disponiveis, a
proporgdo da fonte de glicose da qual a glicose se torna disponivel dentro de
20 minutos do inicio do teste é contada como fontes de glicose disponiveis
rapidamente, de acordo com o método de Englyst.

Estas fontes disponiveis de glicose poderdo estar presentes em
um nivel tal que o indice glicémico total do produto permanece abaixo de 75,
de preferéncia, abaixo de 60, especialmente, abaixo de 50.

Além disso, o componente (iii) podera ser composto de (iii-b)
outros mono- e dissacarideos. Por exemplo, a frutose podera estar presente em
um nivel, por exemplo, de 4 - 25% em peso, especialmente, 6 - 18% em peso,
e a lactose podera estar presente, por exemplo, de 0 até cerca de 15% em
peso, de preferéncia, 1- 10% em peso, a sacarose, de 0 até 5% em peso. As
quantidades mencionadas anteriormente de galactose e frutose, de acordo com

a inveng¢do, ndo constituem a parte de galactose da lactose e a parte de frutose
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da sacarose e palatinose quando utilizadas.

E preferivel que a quantidade de glicose disponivel
rapidamente seja de 1,25 - 10, mais de preferéncia, 1,5 - 6 vezes a quantidade
em peso de galactose livre, quando a galactose € incluida na férmula. Quando
¢ incluida ribose livre, a quantidade em peso de glicose disponivel
rapidamente, e eépecialmente de glicose livre, € 0,8 - 10, e de preferéncia, 1-
8 vezes maior que a quantidade de ribose livre. Quando € incluida frutose
livre, a relagdo em peso entre a glicose disponivel rapidamente e aquela de
frutose, de preferéncia, estd na faixa de 1:0-0,12.

E verificado, que para fins de definir a composigdo da
invencdo, os oligossacarideos que ndo sdo cobertos pelos componentes (ii) e
(iii) sdo considerados como ndo sendo carboidratos disponiveis; o0 mesmo se
aplica a polissacarideos que ndo se enquadram no componente (iii). =

Além disso, polidis, tais como manitol, lactitol, isomaltitol
(isomalt, 6-O-alfa-D-glucopiranosil-D-sorbitol) etc ndo sdo cobertos pelos
componentes (i), (ii) e (iii), que representam 100% da composi¢do de carboidrato
disponivel. No entanto, tais polidis poderdo estar presentes, por exemplo, em um
nivel de 0 - 20% em peso da composigdo disponivel de carboidratos.

A composicdo disponivel de carboidratos podera ser utilizada
como tal, por exemplo, como um suplemento ou ser parte de um produto
alimenticio parcial ou completo, contendo ainda proteinas e/ou lipideos e/ou
fibras, sais minerais, vitaminas, etc. A composi¢do podera ser de um po seco,
ou uma composi¢do solida ou semi-solida. De preferéncia, o produto
alimenticio € um liquido, adequado para a alimentagdo através de canudo ou
goles pequenos. Ele tem uma osmolaridade, de preferéncia, de 300 - 700,
mais de preferéncia, 330 - 600, mais de preferéncia, 340 - 500 mOsm/], e
tendo uma densidade de energia entre 0,6 e 2,0, mais de preferéncia, entre
0,75 e 1,5 kcal/ml. Em um liquido, o produto, de preferéncia, é composto da

fragdo disponivel de carboidratos da inveng¢do em uma quantidade de 60 -
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200, de preferéncia, 80 - 160, mais de preferéncia, 100- 140 g/litro.

E vantajoso incluir-se fibras ndo viscosas no produto. As fibras
viscosas, opcionalmente em combinagdo com outros componentes
alimenticios, s3o conhecidas como influenciando as velocidades de
esvaziamento gastrico, e a velocidade de digestdo de alimentos no trato
gastrintestinal. Verificou agora que as fibras que de preferéncia s@o incluidas
no produto de acordo com a invengdo, ndo se comportam como fibras
viscosas, nem no produto nem no trato gastrintestinal. As fibras que podem
ser usadas de acordo com a invengdo s@o escolhidas vantajosamente de tal
forma e incluidas em tais concentra¢des que elas apresentam uma viscosidade
baixa em uma composi¢do nutricional. Tais fibras parecem apresentar

também uma viscosidade baixa sob condi¢des in vivo. As fibras que podem

- ser utilizadas adequadamente sdo tais trans galacto-oligossacarideos (GOS), e

gomas extensamente hidrolisadas, suco resinoso hidrolisado, "arabans"
hidrolisados, xilanos hidrolisados, beta-glucanos hidrolisados, fructanos
hidrolisados (frutose- oligossacarideos, FOS), inulina e/ou oligofrutose. As
assim chamadas fibras de maltodextrina existentes (ndo digeriveis) também
poderiam ser utilizadas. Tais fibras tipicamente soluveis, ndo viscosas, sdo de
preferéncia utilizadas em uma quantidade de 0 - 30% em peso, de preferéncia,
4 - 24% em peso da composi¢do disponivel de carboidratos, e portanto sendo
contadas fora dos 100% da mesma. Com base na energia, estas fibras podem
ser utilizadas em um nivel, por exemplo, de 0 - 5 g, especialmente, 0,4 - 4,
especialmente, 0,6 - 3 g por 100 kcal, e na base de liquido, 0 - 40, de
preferéncia, 2 - 30, mais de preferéncia, 4 - 25 g/litro.

Além destas fibras soluveis, ndo viscosas, as fibras pobremente
soluveis ou insoluveis, tais como amido resistente, celulose e semelhantes,
poderdo estar presentes, por exemplo, em um nivel de 0 - 30% em peso, de
preferéncia, 4 - 20% em peso da composigdo disponivel de carboidratos, ou 0 -

4, especialmente, 0,3 - 3 g por 100 kcal, ou 0 - 30, de preferéncia, 2- 20 g/1.
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A quantidade total de fibras de amido resistentes e diferentes
de amido, de preferéncia, estd na faixa de 50, de preferéncia, 4 - 40, mais de
preferéncia, 6 - 30 g/litro. A viscosidade do produto € baixa para produzir
caracteristicas aceitaveis de escoamento para a bebida em goles pequenos, e
para a alimentagdo através de canudo. A viscosidade € medida a 20 ° C. com
uma velocidade de estiramento de 100/s, a viscosidade é 1 - 60, de
preferéncia, 1,4 - 40, mais de preferéncia, 1,8 - 30 Mpa.seg (para referéncia: o
valor para a 4gua é 1). '

Os produtos nutritivos da invengdo poderdo ainda ser
compostos de um agente de liberacdio de insulina, de preferéncia,
sulfoniluréia, e/ou um farmaco anti-diabético, de preferéncia, biguanidina

e/ou tiazolidinadiona. Se a sulfonil- uréia esta presente, a composi¢do da

‘inveng#o, de preferéncia, contém uma quantidade de 0,1 - 4 g/kg da mesma.

As composi¢des nutricionais da invenc¢do poderdo ser ainda
compostas de uma fragdo de proteinas. Tal fracdo de proteina pode ser
baseada em uma fonte de proteina vegetal, na qual pode ser adicionado pelo
menos um aminoacido, um peptideo ou uma proteina de fonte animal. A
fragdo de proteina, de preferéncia, € proveniente de 15 - 99,9% em peso, de
preferéncia, 20 - 95% em peso de espécies de plantas pertencentes as espécies
de "fabales" e leguminosas. E preferivel que as proteinas sejam provenientes
de um ou mais membros do grupo de soja ( Glycine max), ervilha (espécie
Pisum), feijdo (espécie Phaseolus), "fenugreek" ( espécie Trigonella),
tremogo, lentilha (espécie Lens), amendoim (espécie Arachis), tamarindo,
cravo e alfafa. Tais composigdes de proteina confirmam ainda mais a
melhoria na resposta da glicose pos-prandial e na resposta de insulina pos-
prandial. Os aminoacidos ou peptideos sdo escolhidos para serem ricos
naqueles aminoacidos que aumentam o valor nutritivo da fragdo de proteina
como um todo em termos da demanda por aminodcidos essenciais. Estes

aminoacidos, especialmente, sdo lisina, leucina e fenilalanina. As
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composigOes poderdo ser compostas por 100 g de aminoéacidos, 1,8 - 5 g de
metionina, e/ou 4,5 - 9 g de treonina, e/ou 8,6 - 17 g de leucina, e/ou 5,5 - 9,5
g de prolina. A fonte de proteina de origem animal € escolhida,
especialmente, de proteinas de leite e proteinas liquefeitas de musculos de
animal ou de proteinas hidrolisadas semelhantes as de peixe. As proteinas de
leite sdo especialmente preferidas, especialmente proteinas de soro de leite, e
mais especialmente aquelas proteinas de soro de leite que sdo compostas de
menos de 40% em peso, e de preferéncia, menos de 30% em peso, de capa-
caseina ou glicomacro- peptideo, calculados com base em proteina.

A quantidade de proteina nos produtos, de preferéncia, é 0,5 -
15 g, mais de preferéncia, 1- 10 e mais de preferéncia, 2 - 7 g por 100 ml de

produto. Calculadas como a quantidade de energia que € fornecida pelas

~proteinas; lipfdeos e-carboidratos-digeriveis; utilizando=se-os fatores Atwater ———

(4, 9, 4, respectivamente) para cada um deles, a quantidade de energia para a
proteina € 10 - 30, de preferéncia, 14 - 28, mais de preferéncia, 17 - 26% de
energia, e para carboidratos digeriveis, 35 - 70, de preferéncia, 40 - 60, e mais
de preferéncia, 42 - 55% de energia. A composi¢do é composta de 5 - 80, de
preferéncia, 20 - 50 g/litro de uma frag¢do de proteina.

As composi¢des nutricionais da inven¢do podem ainda ser
compostas de uma fragdo de gordura ou lipideos. Tal fragdo de lipideos €
composta de éc.i'do. oleico e essencialmente 4cidos graxos como 4cido
linoleico e 4cido alfa-linolénico, mas poderiam também ser compostas de
acidos linolénicos e acidos graxos de cadeia longa omega-3 como o acido
ecosapentaendico e o acido docosaexaendico. Os 4&cidos graxos, de
preferéncia, sdo compostos de menos de 10% em peso de acidos graxos
saturados, e menos de 1% em peso de acidos graxos trans. A quantidade de
lipideos € de 10 - 60, de preferéncia, 15 - 50, mais de preferéncia, 31 - 46
g/litro. Sendo expressos como a quantidade de lipideos do produto em

percentagem de energia utilizando os fatores Atwater, a quantidade de
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peptideos € de 25 - 45, de preferéncia, 28 - 41, e mais de preferéncia, 30 - 38%
de energia. Os lipideos incluem triglicerideos, diglicerideos, monoglicerideos,
(liso)fosfolipideos, esfingolipideos e ceramideos. Outros componentes que sio
soluveis em éter de petrdleo ou hexano, como colesterol e outros esterdis, ndo
sdo incluidos nos calculos a respeito da fracdo de lipideos.

Além disso, o produto pode ser composto de micro-
ingredientes como vitaminas, tragos de elementos e minerais que sdo
conhecidos na técnica equivalentes a carnitina, inositol, taurina e outros
constituintes alimenticios, tais como sabores, corantes, ou auxiliares de
produgdo. A quantidade de célcio e fosforo é também escolhida para estar
dentro da faixa de 10 - 70, de preferéncia, 20 - 60 mg/100 ml. A relagdo entre
calcio e fosforo esta na faixa de 0,8 - 2, de preferéncia, 1,1 - 1,9, mais de
preferéncia, 1,3 - 1,8.

A composi¢do de carboidrato e a composi¢do nutricional
disponiveis de acordo com a invenc¢do sdo Uteis na manuten¢do de uma
resposta prolongada e baixa de glicose no sangue, e tecidos, depois do
consumo, e sdo uteis especialmente em casos de diabéticos e/ou resistentes a
insulina. As pessoas que sofrem ou sio extremamente suscetiveis a resisténcia
a insulina, por exemplo, sdo pacientes severamente ou criticamente doentes,
especialmente, pacientes paliativos como aqueles que sofrem de cancer severo
ou infec¢do por HIV. Outros grupos de pacientes que sofrem de dificuldades
para controlar os seus PPGR s3o compostos daquelas pessoas que sdo
submetidas a uma grande cirurgia ou sdo expostos a outros traumas, pessoas
subnutridas, especialmente aquelas sofrendo de ma nutrigdo energética de
proteinas, pessoas que sofrem de obesidade, sindrome metabdlica, sindrome
X, hiperglicemia, hiperinsulinemia, dislipidemia, hipertrigliceridemia e
disfibrinolise, mas também grande parte do grupo dos idosos nas sociedades
ocidentais. Além disso, o produto pode ser 1til para pessoas que tém um risco

aumentado em termos de uma historia hereditaria de desenvolvimento de
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resisténcia a insulina, PPGR no sangue de mamiferos durante um periodo
comecando depois de 20 minutos a 4 h apds a administragao. E ainda mais
preferivel manter-se a concentragdo de glicose estdvel at€ 3 h, mais de
preferéncia, at¢é 2 h apdés a administragdo, um nivel de glicose
substancialmente plano ou PPGR significa que o nivel de glicose no sangue
ndo varia mais do que cerca de 1,6 mM e de preferéncia, menos de 1,3, mais
de preferéncia, menos de 1,0 mM por 20 minutos, durante o periodo
mencionado acima depois do consumo.

No caso de diabéticos, os niveis de glicose no sangue
tipicamente sio mantidos entre 4 mM e 15 mM. No entanto, no caso de
diabete severa, ainda podem ser observadas concentragdes de glicose pos-
prandial de pico acima de 15 mM. Nestas circunstancias, a composi¢do
nutricional composta da fragdo de carboidratos da invengdo deve ser
consumida em mais de uma sessdo de refeicdo e/ou em combinagdo com a
administra¢do de uma quantidade apropriada de insulina antes do consumo do
produto alimenticio. No caso de ndo diabéticos, € possivel mesmo controlar-
se o nivel de glicose no sangue abaixo de 11 mM.

De preferéncia, os niveis de glicose no plasma podem ser
controlados entre 5 e 8 mM no periodo mencionado acima, sem necessidade
de consumo de grandes quantidades de fibra com o mesmo, porque isto
poder4 provocar desconforto gastrintestinal, e sem a substitui¢do de fontes de
glicose por outros carboidratos, o que demanda uma capacidade metabolica
elevada ndo realista na pessoa, ou através de grandes quantidades de lipideos,
0 que podera perturbar a obesidade ou diabete de muitas familias da India e
caucasianas, para pessoas que planejam um padréo de alimentagdo irregular,
como esportistas durante um exercicio de resisténcia ou pessoas que desejam
manter a aten¢d@o por longos periodos de tempo, como estudantes, durante o
estudo ou exames ou durante reunides.

Assim sendo, as composi¢des de carboidratos e as
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composi¢des nutricionais disponiveis da invengdo podem ser utilizadas para a
prevengdo e/ou o tratamento de diabéticos, a resisténcia a insulina, obesidade,
controle da resposta de glicose pds-prandial, sindrome metabdlica, sindrome
X, hiperglicemia, hiperinsulinemia, dislipidemia, hipertrigliceridemia,
disfibrinolise e/ou distirbios associados com grande cirurgia ou trauma em
um mamifero, através da manutencdo de um nivel de glicose
substancialmente estavel ou perfis de lipideos ou colesterol no sangue
fisiologicamente aceitaveis.

Alem disso, os produtos sdo efetivos na redugdo do risco para
a obtengdo e a redugdo do agravamento de varias doengas que sdo associadas
com niveis de glicose no sangue freqlientemente elevados, que incluem
retinopatias, doengas nos rins e neuropatias. Também podem ser evitadas as
doencas associadas com a ocorréncia de produtos de glicagio avancada
(AGE). A eficiéncia do produto pode ser determinada medindo-se os niveis de
moléculas de hemoglobina glicadas (HblAc) no sangue.

EXEMPLO 1

Foram preparadas duas formulas liquidas A e B para pacientes

de diabetes contendo os seguintes ingredientes por 100 ml:

A B
Total de proteinas 4,75 (19% en) 4,75 (19% en)
Total de lipideos 3,78 (34% en) 3,78 (34% en)
Total de carboidratos disponiveis 11,75 (47% en) 11,75 (47% en)
Galactose 1,5 1,75
Ribose 0,3 -
Palatinose 3,0 2,0
Isomaltitol 0,6 -
Isomalto-oligossacarideos - 2,75
Glicose , 1,5 1,7
Maltodextrinas 3,0 2,2
Amido nio resistente # 1,0 0,9
Lactose* 0,6 0,25
Frutose 0,15 0,2
Total de fibras 2,0 2,0
Galacto-oligossacarideos (GOS) 0,9 -
Guar hidrolisado - 1,0
Celulose 0,1 0,1
Amido resistente ## 1,0 0,9
Vitaminas, minerais, dgua + +

# a parte digerivel (disponivel) de um ingrediente de amido resistente comercial
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#H# a parte ndo-digerivel de um ingrediente de amido resistente comercial
* incluindo a lactose do ingrediente GOS
EXEMPLO 2

Foram preparadas as composi¢des liquidas C e D (alimentagdo

por goles pequenos ou alimentagdo por canudo) para pacientes de diabetes

contendo os seguintes ingredientes por 100 ml:
Energia:
Fragao de proteina:
Proteina de soro de leite enriquecido por alfa-lactalbumina
Proteina de soja
Fragao de lipideos:
Colza/ girassol (mistura 331 de canola e HO)
Oleo de girassol HOA (Trisun 347)
Oleo de colza com baixo erucico (Canola 338)
marinol
outros
Fragdo de carboidratos digeriveis: (ver abaixo)
Fibras:
galacto oligossacarideos
Celulose
Nutrilose FM06
Amido resistente
Minerais: (em mg)
Na (37,5), K (100), C1 (37,5 ), Ca ( 47,0), P (37,5 ), Mg
(23,0)
Tragos de elementos: (em ng)
Fe (1600), Zn (1400), Cu (210), Mn (330), F (100), Mo
(10,0), Se (7,5),Cr (12,0 ),1(13,0)
Vitaminas: (em pg)
vit. A (82 RE), carotenéides (200), vit. D (1,2 ), vit E (2500
a-TE), vit K (5,3), vit B1 (400), vit B2 (200), niacina (1800
NE), 4cido pantoténico (800 ), vit. B6 (300 ), acido félico
(38), vit. B12 (0,65 ), biotina (6,5 ), vit. C (15,0 ), colina
(37

419 kJ (100 kcal)
19,4% de en.

34,2% de energ.

243 g
243 g

317¢g
0,20 g
020g
0,10g
0,13 g
2,00¢g

1,00 g
0,10¢g

(parte ndo digerivel)
{parte ndo digerivel)

486¢g

3,80 g

46,4 % en.

0,65¢
025¢g

As composig¢des C e D sdo diferentes na fragdo de carboidratos

digeriveis, como se segue:

C D
Total de carboidratos disponiveis 11,63 11,63
Galactose 1,50 1,50
Frutose 1,50 -
Palatinose 2,40 4,40
Alternan, DP 10 2,00 -
Glicose 1,50 1,50
Cleargum (amido de tapioca) 0,80 2,80
Parte digerivel do produto de amido resistente 0,25 0,25
Parte digerivel de Nutriose FM06 0,12 0,12
Outros* 1,56 1,06

*incluindo a lactose do ingrediente GOS
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REIVINDICACOES

1. Composi¢do de carboidrato de baixo teor glicémico

disponivel, caracterizada pelo fato de conter os seguintes componentes:

(i) 5 - 60% em peso de um ou mais monossacarideos
escolhidos de monossacarideos diferentes de glicose e frutose, especialmente,
galactose, ribose € manose;

(i1) 10 - 75% de oligossacarideos tendo um comprimento de 2
a 20 unidades de anidromonose, pelo menos metade das quais sdo unidades de
anidroglicose ligadas na sua posi¢do al a posi¢do 1-, 3-, 5- ou 6 de outra
unidade de anidromonose;

(ii1) 0 - 75% de outros carboidratos disponiveis.

2. Composigdo de carboidrato de acordo com a reivindicagéo

1, caracterizada pelo fato dos componentes (i) e (i) constituirem 28 - 75, de
preferéncia, 32 - 60% em peso da composi¢ao.
3. Composigdo de carboidrato de acordo com a reivindicagio 1

ou 2, caracterizada pelo fato de ser composta de:

(1) 8 - 40% em peso, de preferéncia, 10 - 30% de um ou mais
monossacarideos escolhidos de galactose, ribose e manose, de preferéncia, galactose.

4. Composi¢do de carboidrato de acordo com qualquer com

qualquer das reivindicagdes 1 - 3, caracterizada pelo fato dos referidos
oligossacarideos do componente (ii) conterem ndo mais do que uma unidade
de anidromonose diferente de anidroglicose.

5. Composi¢do de carboidrato de acordo com a reivindicagdo

4, caracterizada pelo fato de conter:

(i1) 10 - 50% em peso, de preferéncia, 18 - 45% em peso de
dissacarideos contendo glicose diferentes de maltose, lactose e sacarose.
6. Composigdo de carboidrato de acordo com a reivindicagéo

5, caracterizada pelo fato dos ditos dissacarideos contendo glicose serem

escolhidos de trealose, trealulose, palatinose e isomaltose.
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7. Composi¢do de carboidrato de acordo com qualquer das

reivindicagdes anteriores, caracterizada pelo fato do componente (iii) ser

composto de 4 - 25% em peso de frutose.
8. Composigdo de carboidrato de acordo com qualquer das

reivindicagdes anteriores, caracterizada pelo fato do componente (iii) ser

composto de 5 - 40% em peso de fontes de glicose disponiveis rapidamente,
escolhidas de glicose, malto-oligossacarideos e amido digerivel.
9. Composicdo de carboidrato de acordo com qualquer das

reivindicagdes anteriores, caracterizada pelo fato de ser composta de 0,4 - 0,8

vezes o peso seco total dos componentes de carboidratos (i) -(iii), de glicose
disponivel rapidamente ou de liberagdo prolongada.
' 10. Composi¢do de carboidrato de acordo com qualquer das

reivindicacdes anteriores, caracterizada pelo fato de ser ainda composta de 2 a

30% em peso, com base no peso total seco da fragdo de carboidratos dos
componentes (i) - (iii) na composicdo nutricional, de fibras nutritivas.

11. Composi¢do de carboidrato de acordo com qualquer das

reivindicagdes 1 - 10, caracterizada pelo fato de ser composta de 5/65 - 60/70
partes por peso de galactose e 10/70 - 60/65 partes por peso de palatinose, de
preferéncia, 10/55 - 30/45 partes por peso de galactose e 15/45 - 45/55 partes
por peso de palatinose.

12. Composigdo nutricional liquida, caracterizada pelo fato de

compreender a composi¢do de carboidrato como definida em qualquer das
reivindicagdes 1 - 11, e ainda compreendendo lipideos e/ou proteinas, a
composicdo de carboidrato disponivel representando 35 - 70% de energia da
composi¢do nutricional.

13. Uso de uma composi¢éo de carboidrato como definida em
qualquer das reivindicagdes 1 — 11, caracterizado pelo fato de ser para a fabricago
de uma composi¢do nutricional ou farmacéutica para o tratamento de diabetes,

obesidade, resisténcia a insulina, ou para a resposta de glicose pos-prandial.
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RESUMO «;“ &
Feze- P

“COMPOSICAO DE CARBOIDRATO DE BAIXO TEOR GLICEMICO ™
DISPONIVEL, COMPOSICAO NUTRICIONAL LIQUIDA, E, USO DE
UMA COMPOSICAO DE CARBOIDRATO”

Uma composi¢do de carboidrato disponivel com baixo teor
glicémico da inveng¢do contém os seguintes componentes: (i) 5 - 60% em peso
de um ou mais monossacarideos escolhidos de monossacarideos diferentes de
glicose e frutose, especialmente galactose, ribose e manose; (ii) 10 - 75% em
peso de oligossacarideos tendo um comprimento de 2 a 20 unidades
anidromonose, pelo menos metade das quais sdo unidades anidroglicoses
ligadas na sua posigdo alfa-1 para a posigdo 1-, 3-, 5- ou 6 de outra unidade
anidromonose; (iii) 0 - 75% em peso de outros carboidratos disponiveis e que
é utilizada para o tratamento de diabetes, obesidade, resisténcia a insulina, ou

para a resposta pos-prandial de glicose.
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