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Verwendung kohlenhydrathaltiger Zusammensetzungen in Tablettenform zur

Behandlung von Hypoglykdmiezustidnden

Die Erfindung betrifft die Verwendung spezieller kohlenhydrathaltiger Zusammen-
setzungen, insbesondere in Tablettenform, zur Herstellung von Mitteln zur
Behandlung von Formen der Hypoglyké&mie, insbesondere der der nachtlichen

Hypoglykémie.

Diabetes mellitus ist eine Stoffwechselstérung, die die Verwertung von Kohlen-
hydraten betrifft. Sie beruht insbesondere auf einem Mangel an Insulin und kann zu
einer chronischen Uberzuckerung (Hyperglykéamie) fihren mit zahlreichen

Folgeschaden.

Im Verdauungssystem des Kérpers werden die mit der Nahrung aufgenommenen
Kohlenhydrate zu Glucose abgebaut, welche durch die Darmwand in das Blut
Uberfuhrt und im Kérper verteilt werden. Das kérpereigene Hormon Insulin fahrt
dazu, dass die im Blut enthaltene Glucose in das Innere von Zellen gelangt, wo sie
zu Energiegewinnung verbraucht wird. Das hierzu notwendige Insulin wird Uber-
wiegend in der Bauchspeicheldrise produziert. Wenn der Kérper kein oder nicht
genugend Insulin produziert, kann Glucose nicht in die Kérperzellen tberfuhrt
werden und verbleibt daher im Blut. Zur Vermeidung der Folgen des zu hohen
Blutzuckerspiegels wird Diabetes mellitus in der Regel mit Insulin behandelt. Dabei
ergibt sich das Problem, die Insulinmenge richtig zu dosieren, das heif3t an die
Kohlenhydratmenge anzupassen. Wird zu wenig Insulin gegeben, dann bleibt zu viel
Glucose im Blut. Im Falle einer zu hohen Insulindosierung kann es zu einer
Unterzuckerung (Hypoglykdmie) kommen. Eine derartige Hypoglyké&mie ist eine ernst

zu nehmende Stérung, die im schlimmsten Fall tédlich enden kann.

Personen, die an Diabetes leiden, fuhren daher haufig kohlenhydrathaltige
Nahrungsmittel mit sich, um im Fall einer Unterzuckerung schnell eine Kohlen-
hydratzufuhr bewirken zu kénnen. Haufige verwendete Mittel sind Traubenzucker-

tabletten, Fruchtsafte oder Brot.
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Hypoglykémien kénnen auch nachts auftreten. Im Fall einer Unterzuckerung wachen
Personen, die an Diabetes leiden, nachts beispielsweise mit SchweiRausbrichen auf
oder werden durch Warngeréate geweckt. Dieser Fall kann z. B. eintreten, wenn die
betreffende Person abends oder nachts eine Mahlzeit aufgenommen hat, deren
genauer Kohlenhydratanteil nicht bekannt ist. Die Person ist dann darauf ange-
wiesen, eine Schatzung des Kohlenhydratanteils vorzunehmen, um dann die
entsprechende Menge Insulin zuzufUhren. Wird die Kohlenhydratmenge Uberschatzt,

kann es dann zu der erwahnten Unterzuckerung nach Insulingabe kommen.

Betroffenen Personen ist es insbesondere nachts haufig unangenehm Trauben-
zucker, (stRe) Fruchtsafte bzw. Brot zu essen, um die Unterzuckerung auszu-
gleichen. Um den suRRen Geschmack im Mund kompensieren, mussten sie nachts
aufstehen und beispielsweise sich nochmals die Zahne putzen. Es stellt sich daher
die Aufgabe, eine Zusammensetzung bereitzustellen, die in der Lage ist, den
Blutzuckerspiegel im Fall einer Unterzuckerung gezielt anzuheben, einfach dosierbar
zu sein, gleichzeitig aber keinen unangenehmen sufen Geschmack im Mund zu
hinterlassen, so dass die betroffenen Personen weiterschlafen kénnen. Diese
Aufgabe wird durch die Verwendung der nachfolgend beschriebenen Zusammen-

setzungen gelost.

Aus dem Stand der Technik sind folgende Druckschriften bekannt:

Das Dokument US2014/0180224 A1 beschreibt Zusammensetzungen zur
Behandlung der nachtlichen Hypoglykémie. Es handelt sich hierbei aber um
Zusammensetzungen, die als "delayed and sustained release compositions"
beschrieben sind. Die Zusammensetzungen sollen vor dem Zubettgehen
eingenommen werden und wahrend der Nacht eine gleichméaRige Kohlen-
hydratversorgung gewahrleisten. Eine Behandlung einer akuten nocturnalen

Hypoglykémie ist durch die verzégerte Freisetzung nicht méglich.

Das Dokument CN 115226896 beschreibt weitere "Sustained release'-
Zusammensetzungen verschiedener Kohlehydrate, die ebenfalls nicht zur

Behandlung einer akuten nocturnalen Hypoglykémie geeignet sind.

Das Dokument DE 2246013 A beschreibt ein Verfahren zur Herstellung von porésen,

kohlehydrathaltigen Tabletten, die verschiedene Herstellungsprobleme von
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Tablettenformulierungen I6sen sollen. Eine nachtliche Hypoglykdmiebehandlung wird

hier nicht erwahnt.

Das Dokument W0O20157148742 A1 beschreibt Zusammensetzungen zur
Herstellung von Zellkulturen. Diese Zusammensetzungen sollen Kohlehydrate
enthalten und sind als "Sustained release" Zusammensetzungen beschrieben. Eine

Verwendung zur nachtlichen Hypoglyk&dmiebehandlung wird hier nicht erwéahnt

Das Dokument CN 105963266 A beschreibt Glukosetabletten, die auch fur die
Behandlung der Hypoglykamie geeignet sein sollen. Aufgrund ihrer
Zusammensetzung I6sen sich die Tabletten bereits im Mund auf und erzeugen einen

sUlRen Geschmack.

Die vorliegende Erfindung betrifft die Verwendung kohlenhydrathaltige Zusammen-
setzungen, insbesondere in Tablettenform, die die enthaltenen Kohlenhydrate erst im
Magen-Darmtrakt freisetzen, zur Behandlung von Hypoglyk&mien, insbesondere der
nocturnalen Hypoglykamie.

Diese Zusammensetzungen enthalten als Kohlenhydrate zunachst ein oder mehrere
Saccharide, wie z. B. Dextrose, Lactose, Maltose, Trehalose, Saccharose oder
Mischungen hiervon. Eine bekannte Kohlenhydratmischung ist beispielsweise
Maltodextrin. Die Kohlenhydrate kommen teilweise in verschiedenen Hydratformen
vor, d.h. sie enthalten unterschiedlich viel Kristallwasser. Dextrose ist beispielsweise
als Monohydrat, aber auch als wasserfreies Anhydrat erhaltlich. Typischerweise
kénnen alle verfugbaren stabilen Hydratformen zur Herstellung der
erfindungsgemafien Zubereitungen herangezogen werden.

Der Vorteil der Dextrose ist, dass diese schnell wirkt, wahrend andere Kohlenhydrate
einen verzdgerten Wirkungseintritt aufweisen, dafur aber unter Umstéanden einen
Uber langere Zeit anhaltenden Effekt bewirken. Mischungen verschiedener Kohlen-
hydrate kénnen eine rasche initiale Wirkung erzeugen, die durch Beimischung

komplexerer Kohlenhydrate langer anhalt.

FUr den eingangs genannten Zweck besteht die Zusammensetzung Uberwiegend,
das heil3t zu mehr als 70 %, aus dem Saccharid bzw. der Saccharid-Mischung. Dazu
kommen lediglich fachubliche Mittel zur Verbesserung der Verarbeitbarkeit bzw. der
Auflésungseigenschaften, wie beispielsweise Stearate oder Zellulose. Der

Saccharidanteil betragt bis zu 95%, typischerweise ca. 80%. Das erfindungsgeman
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am meisten bevorzugte Saccharid ist Dextrose, insbesondere als Dextrose-

Monohydrat.

Die Zusammensetzung wird zunéchst zu pelletférmigen Tablettenkernen gepresst.
Die einzelnen Tablettenkerne haben Durchmesser zwischen 4 und 10 mm, bevorzugt
zwischen 6 und 8 mm, und kénnen die fur derartige Zusammensetzungen udblichen
Formen aufweisen, wie z. B. kugelférmig, biconvex, fascettiert oder gewélbt. Es
versteht sich von selbst, dass sie zum Zweck der Einnahme keine scharfen Kanten

aufweisen sollten, ansonsten ist die Formgestaltung praktisch beliebig.

Die vorgefertigten Tablettenkerne werden erfindungsgeman mit einem Coating
Uberzogen, das geschmacksneutral ist und dafur sorgt, dass sich die Tabletten nicht
im Mund auflésen, sondern dass die enthaltenen Saccharide erst im Magen
freigesetzt werden. Ferner verbessert sich durch das Coating die Schluckbarkeit der
Tabletten. Derartige Coatings sind prinzipiell bekannt. Diese sind in der Regel auf
Basis von Starke und modifizierter Zellulose zusammengesetzt. Entscheidend fur
das Coating ist, dass es sich noch nicht im Mund auflést, sondern erst im Magen den
Tablettenkern rasch freisetzen. Vorzugsweise werden folgende Substanzklassen fur

das erfindungsgemafie Coating verwendet:

e Cellulose und Cellulosederivate, insbesondere Carboxymethylcellulose
Hydroxypropylmethylcellulosephthalat, Methylcellulose,
Hydroxypropylmethylcellulose (Hypromellose) und/oder
Hydroxypropylcellulose

o Methacrylsaurecopolymere und Methacrylsaureester

e Polyvinylpyrrolidon (PVP) und Derivate

¢ Polyvidonacetat

¢ Polyvinylacetatphthalat

Das am meisten bevorzugte Coatingmittel ist Hydroxypropylmethylcellulose
(Hypromellose). Die Coatings kénnen auch Farbstoffe enthalten. Bevorzugt werden
hierzu Lebensmittelfarbstoffe verwendet, wie z.B. Carotinoide (E 160a), Beeren-
farbstoffe (Anthocyane, E 163), Beten-Farbstoffe (Betanin, E 162), Karmin (E 120),
Paprikaextrakt (E 160c) und Curcumin (E 100). Besonders bevorzugt sind stark



10

15

20

25

30

WO 2024/252015 PCT/EP2024/065870
5

farbende Pflanzen- oder Fruchtextrakte, wie z. B. Rote Beete, Spinat- oder

Holundersaft und Gewirze wie Safran und Gelbwurzel.

Aus praktischen Grinden werden die Tablettenkerne bevorzugt in einem einzigen
Vorgang mit dem Coating Uberzogen, so dass sich modifizierte Filmtabletten
(Filmdragees) ergeben. Alternativ méglich ist naturlich auch die klassische

Dragierung mit mehreren Schichten.

Die durch das Coating aus den Tablettenkernen entstandenen Tabletten haben
typischerweise einen Durchmesser zwischen 4 und 10 mm und eine Masse zwischen
50 und 500 mg. Bevorzugt haben sie die einzelnen Tabletten einen Durchmesser

von 7 bis 8 mm und eine Masse von 210 bis 270 mg.

Eine Person, die von einer Unterzuckerung betroffen ist, kann die erfindungsgemalle
Zusammensetzung in Tablettenform mit einfachen Dosiervorrichtungen dosieren,
beispielsweise mit einem Dosierl6ffel. Der Léffel kann so ausgestaltet sein, dass
jeweils eine Gesamtmenge Tabletten aufgenommen wird, die einer bestimmten
Menge Kohlenhydrate entspricht, beispielsweise einer Kohlenhydrateinheit, der
typischen Rechengré3e von Diabetikern. Je nach Bedarf kénnen dann ein oder
mehrere Kohlenhydrateinheiten aus einem Vorratsbehaltnis entnommen und oral
aufgenommen werden. Ein Schluck Wasser kann hilfreich sein, um die Tabletten
komplett zu schlucken. Wie weiter oben bereits geschildert setzen die Tabletten
innerhalb von ca. 15 Sekunden im Mund keine Kohlenhydrate frei, so dass deren
stRer Geschmack im Mund vermieden wird. Die Tabletten I6sen sich erst im Magen
auf und setzen dort rasch die enthaltenen Saccharide frei, die dann durch Hebung
des Blutzuckerspiegels die Unterzuckerung bekémpfen. Innerhalb einer Minute nach
dem Schlucken werden im leeren Magen mehr als 80% des Kohlenhydratanteils der
Tabletten freigesetzt. Dabei wird der ansonsten Ubliche stfle Geschmack
kohlenhydrathaltiger Zusammensetzungen vermieden. Gleichzeitig entféllt die
Notwendigkeit des anschliellenden Zahneputzens zum Zweck der Kariesprophylaxe.
Im Fall einer nachtlichen Unterzuckerung kann die betroffene Person dann

unmittelbar weiterschlafen.

Die Eigenschaften der beschriebenen Tabletten erlaubt auch eine Anwendung bei
Hypoglyk&miezusténden, die nicht diabetesbedingt sind, z.B. im Ausdauersport. So

kann beispielsweise bei Marathonldufern der sogenannte ,Hungerast” auftreten, der
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wiederum eine Form der Hypoglykamie darstellt, die nicht diabetesbedingt ist. Eine
andere Form der nicht diabetesbedingten Hypoglykémie kann auftreten, wenn
Menschen lange nichts oder nur extrem kohlehydratarm gegessen haben (,fastin
Hypoglycemia®“). Eine dosierte Einnahme der beschriebenen Tabletten kann auch

derartige Hypoglykamiezustande uberwinden.

Ein besonderer Vorteil der beschriebenen Tabletten ist, dass bei beschreibungs-
gemaler Einnahme ein Hypoglyk&miezustand behandelt werden kann, ohne dass
die Gefahr des Auslésens einer Zuckersucht (sugar addiction) besteht. Eine solche
Zuckersucht wird von Fachleuten durch den Zusammenhang von stfem Geschmack
mit dem unmittelbar folgenden Blutzuckeranstieg geférdert, so wie es beim Verzehr
Ublicher StRigkeiten (z.B. Schokoriegel, Gummibarchen) auftritt. Durch das Fehlen
des sufRen Geschmacks im Mund, wird offenbar der Belohnungssystem im Gehirn

nicht aktiviert, so dass keine Suchteffekte auftreten.
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Die nachfolgenden Beispiele erldutern die Erfindung weiter, ohne einschrankend
wirken zu wollen. Der Fachmann auf dem Gebiet kann basierend auf den Beispielen
weitere Ausfuhrungsformen der Erfindung entwickeln, ohne erfinderisch tatig werden

ZU mussen.

Beispiel 1

Tablettenkern:

Rohstoff Gehalt%
Dextrose- Monohydrat 76,0
Na.Croscarmellose 8,2
Mikrokristalline Cellulose 15,8

Zur Herstellung der Tablettenkerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu
Tablettenkernen gepresst. Anschlieflend erfolgt das Coating mit der nachfolgend angegebenen

Zusammensetzung.

Coating: Biogrund AquaPolish F pink 040.344 oder AquaPolish F pink 044.419

Rohstoff Quality
Hydroxypropylmethylcellulose E464

Rote-Bete Pulver {(optional) Lebensmittelzutat
Macrogol E1521

Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsduren E473

Echtes Karmin E120

Nach dem Trocknen kdnnen die Tabletten verpackt werden.

Produktbeschreibung:

Tablettengrofie: 7 oder 8 mm Tablettenkerne (gewolbt)
Tablettenkernmasse: 238 mg

Tablettenmasse (mit 247 mg

Coating)



10

WO 2024/252015

Beispiel 2

Tablettenkern:

Rohstoff Gehalt%
Trehalose-Dihydrat 85,2
Na.Croscarmellose 5,2
Mikrokristalline Cellulose 9,6

PCT/EP2024/065870

Zur Herstellung der Tablettenkerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu

Tablettenkernen gepresst. Anschlieflend erfolgt das Coating mit der nachfolgend angegebenen

Zusammensetzung.

Coating: Biogrund AquaPolish F pink 040.344 oder AquaPolish F pink 044.419

Rohstoff Quality
Hydroxypropylmethylcellulose E464

Rote-Bete Pulver {(optional) Lebensmittelzutat
Macrogol E1521

Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsduren E473

Echtes Karmin E120

Nach dem Trocknen kdnnen die Tabletten verpackt werden.

Produktbeschreibung:

Tablettengrofie: 7 oder 8 mm Tablettenkerne (gewolbt)
Tablettenkernmasse: 238 mg

Tablettenmasse (mit 247 mg

Coating)
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Beispiel 3a

Tablettenkern:

Rohstoff Gehalt%
Dextrose- Monohydrat 81,8
Na.Croscarmellose 6,2
Mikrokristalline Cellulose 12,0

PCT/EP2024/065870

Zur Herstellung der Tablettenkerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu

Tablettenkernen gepresst. Anschlieflend erfolgt das Coating mit der nachfolgend angegebenen

Zusammensetzung.

Coating: Biogrund AquaPolish F pink 040.344 oder AquaPolish F pink 044.419

Rohstoff Quality
Hydroxypropylmethylcellulose E464

Rote-Bete Pulver {(optional) Lebensmittelzutat
Macrogol E1521

Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsduren E473

Echtes Karmin E120

Nach dem Trocknen kdnnen die Tabletten verpackt werden.

Produktbeschreibung:

Tablettengrofie: 7 oder 8 mm Tablettenkerne (gewolbt)
Tablettenkernmasse: 238 mg

Tablettenmasse (mit 247 mg

Coating)
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Beispiel 3b
Drageekern:
Rohstoff Gehalt%
Dextrose- Monohydrat 82,4
Na.Croscarmellose 6,2
Cellulose 11,4

Zur Herstellung der Drageekerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu

Drageekernen gepresst. AnschlieBend erfolgt das Coating mit der nachfolgend angegebenen

Zusammensetzung.

Coating: Biogrund Aquapolish F green 074.133 MS

Pantone 7425
Rohstoff Quality
Hypromellose E464
Macrogol E1521
Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsduren E473
Hydroxypropylcellulose E463
mikrokristalline Zellulose E460(i)
Cu-Chlorophyllin E141(ii)

Nach dem Trocknen kdnnen die Dragees verpackt werden.

Produktbeschreibung:
Drageegrofle:
Drageekernmasse:

Drageemasse (mit Coating)

7 oder 8 mm Drageekerne (gewdlbt)

238 mg
247 mg
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Beispiel 3¢
Drageekern:
Rohstoff Gehalt%
Dextrose- Monohydrat 81,2
Magnesiumstearat 1,2
Na.Croscarmellose 6,2
Cellulose 11,4

PCT/EP2024/065870

Zur Herstellung der Drageekerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu

Drageekernen gepresst. AnschlieBend erfolgt das Coating mit der nachfolgend angegebenen

Zusammensetzung.

Coating: Biogrund Aquapolish F green 074.133 MS oder AquaPolish F pink 044.419

Rohstoff Quality
Hypromellose E464

Macrogol E1521

Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsduren E473
Hydroxypropylcellulose E463
mikrokristalline Zellulose E460(i)
Cu-Chlorophyllin E141(ii)

Nach dem Trocknen kdnnen die Dragees verpackt werden.

Produktbeschreibung:
Drageegrofle:
Drageekernmasse:

Drageemasse (mit Coating)

7 oder 8 mm Drageekerne (gewdlbt)
238 mg
247 mg
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Rohstoff Gehalt%
Dextrose- Monohydrat 61,6
Trehalose-Dihydrat 21,8
Na.Croscarmellose 6,2
Mikrokristalline Cellulose 11,4

Zur Herstellung der Tablettenkerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu

Tablettenkernen gepresst. Anschlieflend erfolgt das Coating mit der nachfolgend angegebenen

Zusammensetzung.

Coating: Biogrund AquaPolish F pink 040.344

Rohstoff Quality
Hydroxypropylmethylcellulose E464

Rote-Bete Pulver Lebensmittelzutat
Macrogol E1521

Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsduren E473

Echtes Karmin E120

Nach dem Trocknen kdnnen die Tabletten verpackt werden.

Produktbeschreibung:

Tablettengrofie: 7 oder 8 mm Tablettenkerne (gewolbt)
Tablettenkernmasse: 238 mg

Tablettenmasse (mit 247 mg

Coating)
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Tablettenkern:

PCT/EP2024/065870
13

Rohstoff Gehalt%
Dextrose- Monohydrat 65,3
Maltose-Hydrat 16,5
Na.Croscarmellose 6,2
Mikrokristalline Cellulose 12,0

Zur Herstellung der Tablettenkerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu

Tablettenkernen gepresst. Anschlieflend erfolgt das Coating mit der nachfolgend angegebenen

Zusammensetzung.

Coating: Biogrund AquaPolish F pink 040.344

Rohstoff Quality
Hydroxypropylmethylcellulose E464

Rote-Bete Pulver {(optional) Lebensmittelzutat
Macrogol E1521

Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsduren E473

Echtes Karmin E120

Nach dem Trocknen kdnnen die Tabletten verpackt werden.

Produktbeschreibung:
Tablettengrofle:
Tablettenkernmasse:
Tablettenmasse (mit
Coating)

7 oder 8 mm Tablettenkerne (gewolbt)

238 mg
247 mg
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Beispiel 6a

Tablettenkern:

Rohstoff Gehalt%
Maltodextrin 82,6
Na.Croscarmellose 6,2
Mikrokristalline Cellulose 12,0

Zur Herstellung der Tablettenkerne werden die oben angegebenen Komponenten gemischt und zu

Tablettenkernen mit 6 mm Durchmesser gepresst.

5 Beispiel 6b

Die gemald Beispiel 6a hergestellten Tablettenkerne werden mit einem Coating Giberzogen werden,

wobei das Coating die nachfolgend angegebene Zusammensetzung aufweist.

Coating: Biogrund Aquapolish F green 074.133

Rohstoff Quality
Hypromellose E464
Macrogol E1521
Reisstarke Lebensmittelzutat
Saccharoseester von Fettsauren E473
Hydroxypropylcellulose E463
mikrokristalline Zellulose E460(i)
Cu-Chlorophyllin E141(ii)

10 Nach dem Trocknen kdnnen die Tabletten verpackt werden.

Produktbeschreibung:

Tablettengrofie: Ca. 7 mm Tablettenkerne (gewolbt)
Tablettenkernmasse: 117 mg
Tablettenmasse (mit 124 mg

Coating)
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Beispiel 7: Sweet Presence Binary Test zur Bewertung der SiiBfreiheit von
Tabletten

Die Frage, ob eine kohlenhydrathaltige Zusammensetzung bei erfindungsgemaler
Anwendung einen suRen Geschmack im Mund erzeugt, kann durch den nachfolgend

beschriebenen Sweet Presence Binary Test gepruft werden.

Ziel: Feststellung, ob eine Tablette unmittelbar nach dem Verweilen im Mund Uber

15 Sekunden s} schmeckt.

Anwendbarkeit: Dieses Protokoll ist fur alle Arten von Tabletten anwendbar, die zur
oralen Einnahme bestimmt sind und nicht gelutscht, sondern direkt geschluckt

werden sollen.
Materialien:

- Testtabletten (zu prufendes Produkt)

- Wasser zum Spulen des Mundes zwischen den Tests
Probanden:

- Mindestens 20 Testpersonen (nicht sensorisch geschult), vorzugsweise ca. 100
Personen
- Alter zwischen 18 und 65 Jahren

- Keine bekannten Geschmacksbeeintrachtigungen
Methode:
a. Vorbereitung:

- Die Testpersonen werden Uber das Ziel des Tests informiert und geben ihr
Einverstandnis zur Teilnahme.
- Jede Testperson erhalt Anweisungen, vor dem Test keine stark gewUrzten oder

stRen Speisen zu sich zu nehmen.
b. Durchfiihrung:

- Jede Testperson erhalt eine bestimmte Anzahl von Testtabletten, entsprechend der

Ublichen Dosierung fur das getestete Produkt.
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- Die Testpersonen behalten die Tabletten fur 15 Sekunden im Mund, bevor sie diese
schlucken.
- Unmittelbar nach dem Schlucken geben die Testpersonen an, ob sie wéahrend der

Zeit im Mund eine SuRe wahrgenommen haben oder nicht.
c. Dokumentation:

- Die Antworten werden in einem standardisierten Formular festgehalten, das
Folgendes umfasst:

- Testperson-ID

- Antwort auf die Frage ob Testtabletten, wahrend der Zeit im Mund, zu sufiem

Geschmack fuhren, (Ja/Nein)
d. Auswertung:

- Die Daten werden statistisch ausgewertet, um festzustellen, ob eine signifikante
Anzahl von Testern SufRe in den Testtabletten wahrend der Zeit im Mund

wahrgenommen hat.
e. Berichterstattung:

- Die Ergebnisse werden in einem Abschlussbericht zusammengefasst, der folgende
Informationen enthélt:

- Anzahl der Testpersonen, die SuRe in den Testtabletten wahrend der Zeit im Mund
wahrgenommen haben

- Statistische Analyse der Ergebnisse

- Schlussfolgerungen hinsichtlich der SURfreiheit der getesteten Tabletten
f. Sicherheit und ethische Uberlegungen:

- Alle Testpersonen werden uber mdégliche Risiken aufgeklart und geben ihr
schriftliches Einverstandnis.
- Der Test wird unter Aufsicht durchgefthrt, um die Einhaltung der Protokolle zu

gewahrleisten und bei Bedarf Unterstltzung zu bieten.
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g. Ergebnisse

Bei Durchfuhrung des Sweet Presence Binary Test fur die Zusammensetzungen der
Beispiele 1-6 geben mehr als 90% der Testpersonen, im Fall der Beispiele 2 (n=100)
und 3 (n=50) sogar mehr als 95 % der Testpersonen an, keinen sufRen Geschmack

wahrgenommen zu haben.
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Anspriiche:

1. Zusammensetzung in Tablettenform, bestehend aus
Tablettenkernen enthaltend 70-95% Dextrose, Lactose, Maltose, Trehalose,
Saccharose, Maltodextrin oder Mischungen hiervon zusammen mit
fachublichen Mitteln zur Verbesserung der Verarbeitbarkeit bzw. der
Aufldsungseigenschaften,
sowie einem

Tablettencoating ausgewahlt aus den folgenden Substanzklassen

a) Cellulose und Cellulosederivate, insbesondere Carboxymethylcellulose
Hydroxypropylmethylcellulosephthalat, Methylcellulose,
Hydroxypropylmethylcellulose (Hypromellose) und/oder

Hydroxypropylcellulose,

b) Methacrylsdurecopolymere und Methacrylsaureester

c) Polyvinylpyrrolidon (PVP) und Derivate

d) Polyvidonacetat

e) Polyvinylacetatphthalat

wobei die durch das Coating aus den Tablettenkernen entstandenen Tabletten
einen Durchmesser zwischen 4 und 10 mm und eine Masse zwischen 50 und
500 mg aufweisen,

dadurch gekennzeichnet, dass

die Tabletten innerhalb von 15 Sekunden im Mund keine Kohlenhydrate
freisetzen und dass

die Tabletten nach dem Schlucken im Magen mehr als 80% der enthaltenen

Kohlenhydrate innerhalb von einer Minute freisetzen.

2. Zusammensetzung in Tablettenform gemaf Anspruch 1, wobei die einzelnen
Tabletten einen Durchmesser von 7 bis 8 mm und eine Masse von 210 bis

270 mg aufweisen.
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3. Zusammensetzung in Tablettenform gemar Anspruch 1 oder 2, wobei die

Tablettenkerne ca. 80 % Dextrose, Lactose, Maltose, Trehalose, Saccharose,

Maltodextrin oder Mischungen hiervon enthalten.

. Zusammensetzung in Tablettenform gemaf Anspruch 1 oder 2, wobei die

Tablettenkerne Maltodextrin enthalten.

. Zusammensetzung in Tablettenform gemafl mindestens einem der Anspruche

1 bis 4, wobei das Tablettencoating im Wesentlichen Hydroxypropylmethyl-

cellulose enthalt.

. Verwendung einer Zusammensetzung in Tablettenform zur Herstellung eines

Mittels zur Behandlung hypoglyké&mischer Zustande,

die Zusammensetzung bestehend aus

Tablettenkernen enthaltend 70-95% Dextrose, Lactose, Maltose, Trehalose,
Saccharose, Maltodextrin oder Mischungen hiervon zusammen mit
fachUblichen Mitteln zur Verbesserung der Verarbeitbarkeit bzw. der
Aufldsungseigenschaften,

sowie einem

Tablettencoating ausgewahlt aus den folgenden Substanzklassen

a) Cellulose und Cellulosederivate, insbesondere Carboxymethylcellulose
Hydroxypropylmethylcellulosephthalat, Methylcellulose,
Hydroxypropylmethylcellulose (Hypromellose) und/oder
Hydroxypropylcellulose,

b) Methacrylsdurecopolymere und Methacrylsaureester

c) Polyvinylpyrrolidon (PVP) und Derivate

d) Polyvidonacetat

e) Polyvinylacetatphthalat

wobei die durch das Coating aus den Tablettenkernen entstandenen Tabletten

einen Durchmesser zwischen 4 und 10 mm und eine Masse zwischen 50 und
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500 mg aufweisen und

wobei die Tabletten innerhalb von 15 Sekunden im Mund keine Kohlenhydrate
freisetzen und

wobei die Tabletten nach dem Schlucken im Magen mehr als 80% der

enthaltenen Kohlenhydrate innerhalb von einer Minute freisetzen.

7. Verwendung einer Zusammensetzung in Tablettenform gemaf Anspruch 6,
wobei die einzelnen Tabletten einen Durchmesser von 7 bis 8 mm und eine

Masse von 210 bis 270 mg aufweisen.

8. Verwendung einer Zusammensetzung in Tablettenform gemaf Anspruch 6
oder 7, wobei die Tablettenkerne ca. 80 % Dextrose, Lactose, Maltose,

Trehalose, Saccharose, Maltodextrin oder Mischungen hiervon enthalten.

9. Verwendung einer Zusammensetzung in Tablettenform gemaf Anspruch 6

oder 7, wobei die Tablettenkerne Maltodextrin enthalten.

10. Verwendung einer Zusammensetzung zur Behandlung von Hypoglykamie in
Tablettenform gemaf mindestens einem der Anspruche 6 bis 9, wobei die

Tablettenkerne ca. 80 % Dextrose enthalten.

11.Verwendung einer Zusammensetzung zur Behandlung von Hypoglykéamie in
Tablettenform gemaf mindestens einem der Anspruche 6 bis 10, wobei das

Tablettencoating im Wesentlichen Hydroxypropylmethylcellulose enthalt.
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