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A talalmény biologiailag legaldbb 5—7%-ban haszno-
sul6 anorganikus Cr(VI)-vegyiiletekbdl készitett Cr(III)-
komplexeket és étkezési nyersrostot, valamint antioxi-
danst tartalmazé készitmények el6allitasira vonatkozik.
Cr(VI)-vegyiiletként alkalifém-kromatokat, -dikroma-
tokat vagy kromsavat hasznalnak. A Cr(VI)-ionokat
komplexképzd jelenlétében redukaloszerrel, célszerlien
aszkorbinsavval redukéljak Cr(IlI)-ionokkd. Komplex-

A leiras terjedelme 4 oldal

képz6ként nikotinsav, nikotinsavamid, pikolinsav, tiro-
zin, cisztein, aszparaginsav, glutaminsav, hisztidin, leu-
cin, gliik6z-6-foszfat, glicerinfoszfat, glikkéz-amin, trip-
tofén, alanin vagy fenil-alanin szolgal. A bioldgiailag
aktiv kromvegyiilet és antioxidéns oldatt egyenletesen
eloszlatjédk a nyersrost feliiletén, szaritjak, majd tablet-
tazzak vagy sachetté szerelik ki.

HU 217 536 B
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A taladlmény targya eljards biologiailag aktiv kromkomp-
lexet és étkezési rostot tartalmazo készitmények elBalli-
tdsara. A taldlmany Otszords zsir-, tizszeres vizk6t6 ké-
pességl, minimum 75 tomeg% lipidmentesitett nyers-
rosttartalmi, buza- vagy kukoricakorpabol, vagy ezek
keverékébdl készitett étkezési nyersrostot, biologiailag
J61 hasznosulo, egy vagy tobb kromkomplexet tartalma-
z6 készitmény eldallitasara alkalmas eljarasokat ismertet.

Ezek a készitmények részben a helytelen tiplilko-
zasi szokasok kovetkeztében el§alld étkezésinyersrost-
hianyt, részben a mezigazdasigi termelés intenzifika-
lasa nyoman a végtermékekben jelentkezd krémhidnyt,
részben az élelmianyagok tulfinomitasa és/vagy beteg-
ségek kovetkeztében fellepd relativ kromhianyt képe-
sek fedezni.

A téplalkozastudomany és a korélettan fejlédése,
eredményeik kolcsonos felhasznalasa kovetkeztében tud-
juk, hogy egy egészséges ember napi étkezésirost-sziik-
séglete 7-21 g, optimalisan 16 g. Bioldgiailag Cr(III)
formajaban hasznosul6 — felszivodo és beépiil6 —~ krom-
sziikséglete pedig 4—7 ng.

Az eurdpai konyhatechnika és az étkezési szokasok,
mivel nagyrészt tulfinomitott, az intenzifikalt mezG-
gazdalkodas termékskaldjabol szdrmazo élelmiszer-
alapanyagokat haszndlnak, nem képesek biztositani a
fogyaszté élelmirost- €s nyomelemsziikségletét, igy a
kroémsziikségletét sem. Nem egy, a WHO altal is hitele-
sitett felmérés bizonyitja, hogy a gasztroenterologiai és
anyagcsere-megbetegedések egy része a rostban sze-
gény taplalkozassal, illetve a kromnak mint nyomelem-
nek a hianyéaval hozhato 6sszefiiggésbe. A rostban sze-
gény taplalkozas elhizést és vastagbélrakot, a krom-
hiany cukorbetegséget és zsiranyagcsere-zavart okoz-
hat. Eme két nagy korforma egyszerre is jelentkezhet,
amely egyrészt bizonyitja a két taplalékalkoté fontos-
sdgat, masrészt egymassal Osszefliggd voltat. Jelenleg
vagy csak az élelmirostok, vagy csak a nyomelemek
potlaséra kiilon-kiilon alkalmas gyogyszerek, gyogyha-
tas készitmények, élelmiadditivok ismertek. Az elhi-
zas, a diabétesz, a hyperlipidaemia gyakran egymassal
tarsuld korképek. Indokoltnak latszik olyan készit-
mények elfallitasdnak kidolgozasa, amely mindharom
koroki tényez6 kialakulasat gatolja.

A kromvegyiiletek €lettani hatdsat szamos irodalmi
adat ismerteti. A 210 510 szaml magyar szabadalmi le-
iras példaul mikroelemekkel dusitott, szilard, vizold-
hatd élesztGkivonat eldallitasat és hatéanyagként ezt
tartalmazd kozmetikai €s élelmiszer-ipari készitménye-
ket ismertet.

A szabadalmi leiras szerint mikrobioldgiai Gton 4l-
litjak el6 a poli- vagy oligopeptid fémkomplexeket.
A képzddott komplexeket hatéanyagként élesztékivo-
nat formajaban biizakorpaval egytitt alkalmazzak.

Az ismertetett eljaras az altalunk ismertetett eljaras-
sal nem iitkdzik. Hatéanyagai nem azonosak. Az eljara-
sunkban alkalmazott étkezési rost elénydsebb a buza-
korpéanél, mivel emészthetd szénhidrattartalma gyakor-
latilag nincs, szemben a buzakorpa ~40 tdmeg%-nyi
emészthetS szénhidrattartalmaval. Készitményiink ezért
diabéteszes betegek kezelésére is alkalmas.
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A T/71 199 lajstromszamt magyar kozzétételi irat
szintén mikroelemeket szerves kotésben tartalmazo
élesztOk és beldlik készitett kivonatok eldallitasara vo-
natkozik. A leirds beszamol az élesztStenyészet kromfel-
vételérdl is. Az irodalombdl ismert, hogy az éleszt8sej-
tek a kromot elsésorban a ,.gliikoztolerancia-faktorba”
épitik be, amelynek kémiai Osszetétele és szerkezete
gyokeresen eltér az altalunk ismertetett komplexek ké-
miai szerkezetétSl.

A 4767704 szdml amerikai szabadalom tobbek
kozott kromsot is tartalmazo, szdvettenyésztéshez al-
kalmazhato tapoldat eldallitasival foglalkozik, igy az
altalunk ismertetett eljarassal nem iitkdzik.

A 4915962 szaml amerikai szabadalmi leiras
nyomelemek — tobbek kozott kromot is tartalmazé —
szervetlen sokeverékeit hasznalja a nyomelemhiany
kompenzalasara. A szervetlen krémsok azonban az al-
talunk ismertetett szerves komplexeknél lényegesen ki-
sebb mértékben hasznosulnak.

Talalméanyunk kidolgozaséhoz az a felismerés ve-
zetett, hogy a nyersrost és krom hianyat pétolé készit-
mények kifejlesztéséhez egyrészt a-glikozidos kotése-
ket tartalmazé poliszacharidokban szegény (< 25%),
legalabb hétszeres viz- és haromszoros lipidmegkétd
képességgel rendelkezd rostalapanyagra, masrészt az
emberi szervezetre nem mérgez6, legaldbb 5—7%-os
biologiai hasznosulassal rendelkez3 kromvegyiiletre
van sziikség. Eljarasunk ilyen kromkomplexet tartal-
mazd készitmény elballitidsara vonatkozik. A kom-
ponensek élettanilag elényds tulajdonsagai, azaz az
élelmirost viz-, zsir- és salakanyagkotd képessége, a
Cr(III)-vegyiilet rostbol vald kioldddasa és biologiai-
lag el6nyds paraméterei a végtermékben is megdr-
z8dnek.

A kritikus, legalabb 5—7%-o0s biologiai hasznosu-
last eléré kromvegyiilet megtalalasanak, illetve eléalli-
tasdnak problémaja a Cr(Ill)-ionok hatos koordinacids
szammal rendelkez6 akvakomplex-képzési tulajdonsa-
gaiban gyokerezik. A Cr(III) akvakomplexek meg-
lehetdsen reakcioképtelenek, nagyméretd, szilardan ko-
t6d6 hidratburkolatuk kévetkeztében bioldgiai transz-
portjuk és hasznosuldsuk, azaz a lipid barriereken ke-
resztiili penetracidjukat kdvetd beépiilésiik a bioldgiai-
lag aktiv vegyiiletekbe (pl.: foszfoglukomutidzokba,
gliikdztolerancia-faktorba stb.) meglehetGsen csekély.
A fentiek ismeretében kézenfekvének latszott olyan
nagy termodinamikai és kinetikai stabilitdssal rendel-
kezd, szerves Cr(III)-komplex vegyiiletek alkalmazasa,
amely az emberi szervezetbe keriilve hosszu ideig nem
alakul 4t Cr(III) akvakomplexekké.

Az irodalombdl tudjuk [J. of. Inorg. Biochem. 49,
177-187, (1993)], hogy CrCl;-bdl és pikolinsavbdl ki-
indulva, vizes kdzegben vezetve a reakci6t, Cr(III)-pi-
kolinat komplex vegyiileteket szintetizaltak, és terapias
célbol alkalmaztak embereken is. Az igy szintetizalt
vegyiiletek tisztasaga, a komplexképzGk bomlasa és az
eldallitasuknal alkalmazott hosszi konverzids id6 miatt
nehezen biztosithatd. A szintézis bonyolultabb és na-
gyobb méretekben nehezebben kivitelezhetd az 4lta-
lunk kidolgozott eljarasnal.
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Az anorganikus Cr(III) hexaakvakomplex vizes ko-
zegben nehezen reagiltathaté a szamitasba johetd
komplexképzékkel. Az altalunk ismertetett eljarasok to-
vabbi elénye, hogy a bioldgiailag jol felszivodo és haté-
kony [Cr(III)Y, x 4H,0]39, illetve [Cr(II[)Y; x 3H,0]3¢
altalanos o6sszetételekkel jellemezhetS Cr(III)-komplex
kationokat tartalmazd vegyiiletek el8allitasat Cr(VI)-
vegyiiletekbdl kiindulva végezziik nem mérgezd redu-
kaloszer egyidejli adagoldsa mellett. A 3+ értékd katio-
nok amfoter jellegiiek. Az egyszeriiség kedvéért a ve-
gyiileteket a késGbbiekben csak kationokként emlitjiik.

A taldlmany szerinti eljaras elényének tekinthets az
is, hogy a reakci6 alacsonyabb hémérsékleten révidebb
konverziés idGvel vezethetd, mint a Cr(I1I)3®-reaktans
alkalmazasa esetén. A rovidebb konverzids idé és az
alacsonyabb reakci6-hGmérséklet miatt a mellékreak-
ciok okozta szennyezések elhanyagolhatok.

A komplex vegyiiletekben az ,,Y”-nal jelzett li-
gandumok a kovetkezOk lehetnek: nikotinsav, nikotin-
savamid, pikolinsav, tirozin, cisztein, aszparaginsav, glu-
taminsav, hisztidin, leucin, gliikoz-6-foszfat, glicerin-
foszfat, gliikkdz-amin, triptofan, alanin, fenil-alanin.

Az ismertetend6 példdkban, amennyiben az anorga-
nikus krémvegyiilet—ligandumvegytilet aranya 1:2, il-
letve 1:3 molaranynak felel meg, (igy értelemszeriien a
{Cr(II1)Y, x4H,0]3®, illetve [Cr(III)Y;x 3H,0)3® 4lta-
lanos dsszetételekkel jellemezhetd Cr(IIl)-komplex ka-
tionokat tartalmazo vegyiileteket kapjuk.

A taldlményunkban ismertetett eljarisok el6nye az
is, hogy egyetlen készitményforméaban képes potolni az
étkezési rostokat (megdrizve az étkezési rostok elényés
viz- és lipidkoté képességét), és tudja mérsékelni a
szervezet relativ kromhianyat.

A kovetkezékben az altalunk kidolgozott talalmany
néhany alkalmazasi példajat ismertetjiik anélkiil, hogy
igényiinket ezekre korlatoznank.

1. példa:
A [Cr(IIT)(pikolinat), x 4HO,]-aszkorbat eldallitasa
chr207-b61

0,05 mol kalium-dikromat 40 °C-on telitett, vizes ol-
datdhoz 0,2 mol pikolinsav telitett vizes oldatat lasst
dramban, kevertetés mellett elegyitjitk. Allandé keverés
kozben a reakcioelegyet 30 percen keresztiil 40 °C-on
tartjuk. A reakcidelegyhez jar6 keveré mellett 0,15 mol
aszkorbinsav 40 °C-on telitett, vizes oldatat lasst dram-
ban adagoljuk. Az adagolas befejeztét kovetden, a fenti
koriilmények kozott, a reaktansokat még 30 percig hagy-
juk hatni. A reakcidelegyet 1,0 mg/ml kromkoncentra-
cidra allitjuk be, és a 8—10. példa szerinti kromtartalma
rostkészitmény elGallitasara hasznaljuk, vagy a reakcio-
elegyet rotacios beparlon szarazra péroljuk, a parlési ma-
radékot pedig a tovabbiakban hatéanyagként kezeljiik.

2. példa:
A [Cr(IIT)(pikolinat); x 3H,0]-aszkorbat eléallitasa
K,Cr,04-bdl

Az 1. példa szerint jarunk el, annyi kiilonbséggel,
hogy a pikolinsav 0,3 mélnyi mennyiségét alkalmaz-
zuk 40 °C-on telitett, vizes oldat form4jaban.
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3. példa:
A [Cr(IlI)(pikolinat), x 4HO,]-aszkorbat, [Cr(IIT)(pi-
kolinat); x 3H,0]-aszkorbét el34llitisa egyéb anorga-
nikus krémvegyiiletekbél

Az 1. vagy a 2. példa szerint jarunk el, annyi kiilénb-
séggel, hogy kiindulési vegytiletekként 0,1 mol krom-
sav, vagy 0,05 mol natrium-dikromat, vagy 0,1 mol nat-
rium (kalium)-kromét, vagy ezen alkotok sztochiomet-
riai reakcidegyenletnek megfelel molaranyt keverékeét
haszndljuk. A kromvegyiilet 40 °C-on telitett, semleges
vagy enyhén savanyu (pH = 3) vizes oldatat alkalmaz-
zuk. A pH beallitdsa natrium- vagy kalium-hidroxiddal,
és/vagy -hidrogén-karbonattal, és/vagy -karbonattal tér-
ténik.

4. példa:
A [Cr(III)(pikolinat), x 4HO,]-aszkorbat,
[Cr(III)(pikolinat); x 3H,0]-aszkorbat eld4llitasa
alkoholos vizes oldatban

Az 1-3. példdk valamelyike szerint jarunk el, annyi
kiilonbséggel, hogy a reaktinsok oldészereként 50 tér-
fogat%-os vizes etanolt alkalmazunk.

5. példa:
A [Cr(IlT)(pikolinat), x 4HO,]-aszkorbat, [Cr(III)(pi-
kolinét); x 3H,0]-aszkorbit eldéllitasa alkoholos vizes
oldatban

Az 1-3. példak valamelyike szerint jarunk el, annyi
kiilonbséggel, hogy a reaktdnsok olddszereként 80 tér-
fogat%-os vizes etanolt alkalmazunk.

6. példa: :
A [Cx(IIT)Y, x4H,0]-aszkorbat, illetve
[Cr(1I1)Y 3 x 3H,0]-aszkorbat-komplexek eldallitasa
egyéb komplexképzdk alkalmazasaval

Az 1-5. példk valamelyike szerint jarunk el, annyi
kiilonbséggel, hogy komplexképzdként a kovetkezs
vegyliletek egyikét alkalmazzuk:

nikotinsav,

niktoinsavamid,

tirozin,

cisztein,

aszparaginsav,

glutaminsav,

hisztidin,

leucin,

glitkoz-6-foszfat,

glicerin-foszfat,

gliik6z-amin,

triptofan,

alanin,

fenil-alanin.

7. példa:
A biolégiailag aktiv kromvegyiiletek reakcidelegyei-
nek koncentralasa mikrohulldimi besugarzas
alkalmazasaval

Az 1-6. példak szerint jarunk el, annyi kiilénb-
séggel, hogy az olddszer elpérologtatasat dielekt-
romos hevitéssel, azaz 2437,2 MHz 4tlagfrekven-
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cigji alldhullami besugarzas alkalmazaséval valosit-
juk meg.

8. példa:
Biologiailag aktiv kromvegyiiletet és étkezési nyers-
rostot tartalmazo készitmény eldallitasa vakuum-
szaritassal

Otszords zsir-, tizszeres vizkdtd képességi, mini-
mum 75 tomeg% lipidmentesitett nyersrosttartalma,
buza- vagy kukoricakorpabol (vagy azok keverékébdl)
elGallitott nyersrost — 30—100 [ szemcseméretre apri-
tott — 100 g-jat dagasztéedénybe tessziik. 200 ml
40 °C-os 80 térfogat% etanolt és 20 térfogat% vizet tar-
talmazo elegyben az 1-6. példak valamelyike szerint
elBallitott 5,00 mg kromot tartalmazé kromkomplexet
és 1,5 g aszkorbinsavat oldunk. A hatdanyagok oldatat
egyenletes eloszlatdsban, valamely ismert eljarast ko-
vetve a rostanyagba dagasztjuk. A bedagasztott anyagot
mechanikus keverd alkalmazasaval még 30 percig ho-
mogenizaljuk. Végil a nedves terméket 40 °C-on va-
kuumszaritéban tdmegallandosagig szaritjuk. A sziraz
terméket élelmiszer-ipari folia felhasznalasaval 2,0 g-os
adagokban, vdkuumcsomagoldsi technikat alkalmazva
sachetté szereljiik ki.

9. példa:
Biolégiailag aktiv kromvegyiiletet és étkezési nyers-
rostot tartalmazo készitmény eléallitasa vakuum-
szaritassal

A 8. példa szerint jarunk el, annyi kiilonbséggel,
hogy 10 mg krémot tartalmazo kromkomplexet alkal-
mazunk, és a tomegallandosagig szaritott terméket
0,5 g-os egységekben szereljik ki.

10. példa:
Biologiailag aktiv kromvegyiiletet és étkezési nyers-
rostot tartalmazo készitmény el&allitasa dielektromos
vagy infraszaritast alkalmazva

A 8-9. példak szerint jarunk el, annyi kiilonbséggel,
hogy a termék szaritasat 2437,2 MHz atlagfrekvenciaji
allohullam( besugérzassal vagy infraszaritassal valosit-
juk meg. Infraszaritas esetén inert véddégazt (CO,, N,,
Ar) alkalmazunk, és a sziritandé fazis hémérsékletét
nem engedjiik 40 °C 61é emelkedni.
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A mesterséges gyomornedvvel végzett kisérletek ta-
nuséga szerint a rostra felvitt kromnak 80 tdmeg%-a
tizperces inkubaciot kovetden a folyadékfazisban talal-
hatd. A kisérleteket egy kiszerelési egység és 100 ml
mesterséges gyomornedvvel a gyodgyszeripari kiol-
dodasi vizsgalatokhoz szabvéanyositott készilékben
37 °C-on, 200 rpm-el végeztiik. A folyadékfazis krom-
letek meggy6zGen bizonyitjak, hogy a rost reverzibili-
sen koti a kromtartalmu hatéanyagot.

SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Eljaras biologiailag aktiv kromkomplexet és ét-
kezési rostot tartalmazé készitmény eldallitasara, azzal
jellemezve, hogy 30-100 um szemcseméretre apritott
és frakcionalt buza- vagy kukoricakorpabol, vagy azok
keverékébdl elGallitott nyersrost feliiletére 10—100 pg
fémkrém/g nyersrostmennyiségben €lelmiszer-ipari ol-
doszerben feloldott szervetlen Cr(VI)-vegyiiletbdl ké-
szitett [Cr(II)Y,x4H,0P3® vagy [Cr(IlI)Y;x 3H,0)3®
altalanos osszetételekkel jellemezhetd komplex ionokat

— ahol Y : nikotinsav, nikotinsavamid, pikolinsav,
tirozin, cisztein, aszparaginsav, glutaminsav, hisztidin,
leucin, glikoz-6-foszfat, glicerin-foszfat, gliko6z-amin,
triptofan, alanin, vagy fenil-alanin komplexképz6 li-
gandumokat jelenti —
tartalmazé vegyiileteket és 10—-50 mg/nyersrost mennyi-
ségben antioxidanst visziink fel, a nedves terméket sza-
ritjuk, tablettazzuk vagy sachetként szereljiik ki.

2. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy a szervetlen Cr(VI)-vegyiiletekbdl, célszeriien
alkalifém-kromatokbdl, vagy -dikromatokbol, vagy
krémsavbol a Cr(VI)-ionokat komplexképzd jelenlété-
ben redukiloszerrel, célszerlien aszkorbinsavval redu-
kaljuk Cr(III)-ionokka.

3. A 2. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy a Cr(VI)-ionok redukcidjat a reaktansok to-
meény, célszerlien a reakcio hémérsékletén telitett vagy
félig telitett vizes vagy alkoholos-vizes oldataival,
15-50 °C-on végezziik.

Kiadja a Magyar Szabadalmi Hivatal, Budapest
A kiadésért felel: Tor6esik Zsuzsanna osztalyvezetd
Windor Bt., Budapest
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