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A taldlmany targyat képezd taplalékkiegészitdk 6 alkotd-
részként kalciumot é&s D-vitamint tartalmaznak. A bildégiailag
értékesithetd kalciumforras kalcium-citrdt-maladt. A szdjon at
vald fogyasztasra szolgadld készitmény lehet valamilyen élelmi-
szer vagy ital formadjédban, és lehet szildrd vagy folyekony hal-
mazédllapotd. A készitmény alkalmazasa hatékony eszkdz a csont-

ritkulds (osteoporosis) megeldzésére vagy késleltetésére.
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A taladlmé&ny targyat D-vitamint tartalmazd, tovédbbfejlesz-
tett, tépléalkozdsi és terdpids célokat szolgdld kalcium kiegé-
szitdk képezik. Ezek a kiegészitdk a csontndvekedés el8segité-
sére és az életkorral d&sszefiggd csontveszteség kezelésére hasz-
nalhaték. Felhaszndlhatok ételekkel és italokkal egyutt vagy
szajon &t alkalmazhatd szilard vagy folyékony kiegészitékként.
A talalmény targyat képezi még egy csontképzés eldsegitésére
vagy csontveszteség kezelésére szolgdld eljdrds csontritkula-
sOSs (osteoporotic) betegeknél, menopauza utdni néknél és/vagy
id6sebb férfiaknél.

Vitaminok és Asvanyi kiegészit8k humdn és adllatgyoégyédsza-
ti célokra valdé alkalmazdsa mindennapos. Néhdny étrend, nehéz
fizikai tevékenység és betegséggel kapcsolatos &llapotok jelen-
tSs mennyiségl &svdnyi amyagok és vitaminok fogyasztasat igé-
nyelhetik a normdl étrend mellett felvett &svanyi anyagok és
vitaminok kiegészitésére. Kalcium és vitamin kiegészitdk elsd-
sorban azok szémdra fontosak, akiknek étrendje nem megfeleld,
beleértve ndvekedésben levS gyermekeket is. Id8sebb felndttek
kalcium pétlast igényelnek az Oregedési folyamat normdlis ko6-
vetkezményeként fellépd csontveszteség megeldzésére. Kuldnd-
sen a menopauza utédni életszakaszban levd ndknek van szuksé-
guk kalcium-pdtldsra azok miatt a hormonalis valtozdsok miatt,
amelyek megggyorsithatjék a csontveszteségnek a csonttémeg to-
vabbi csokkenéséhez vezetd sebességét.

Mind a kalcium, mind a D-vitamin ételekhez és italokhoz
vald hozzéadédsa j6l ismert problémékkal jdr. A problémak egy

része az izzel kapcsolatos; a kalcium krétaizt okoz. Emellett
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sok kalciumforrds rossz oldékonysaga megakaddlyozza ezek ita-
lokhoz valé hozzdadhatbsdgdt. A kalciumnak az étellel vagy az
itallal vald koélcsdénhatédsai befolydsoljdk a termék bioldgiai

hasznosithatésagat. A taldlmény eljdrést biztosit ilyen ter-

mék el8dllitéséra.

A taldlmény térgyét képezik még emberben és &llatban a
csontképzésre, azaz a korral &sszefliggd csontveszteség és ez-
zel kapcsolatos rendellenességek kezelésére szolgdld médsze-
rek is._A taldlmény térgydt képezik kiuléndsen az olyan keze-
lési eljarésok, amelyek kalcium-, citrédt- és maldt-ionok és
D-vitamin beadé&saval jé&rnak.

A kalcium az 6tdédik legelterjedtebb elem az emberi test-
ben. Szamos fizioldgiai folyamatban fontos szerepet jatszik,
beleértve az idegi és izommikdéddési funkcidkat. Nem meglepsd,
hogy a téplédlozési és metabolikus kalciumhidny széleskdrd ké&-
ros hatésokkal jé&rhat. Tekintve, hogy a testben a kalcium 98 -
- 99%-a a csontszodvetekben taldlhatd, ezen ké&ros hatdsok ko-
zUil sok a csontvazrendszer szerkezetében, mikddésében és in-
tegritasdban fellépd hidnyossdgokon keresztil jelentkezik.

A legadltalénosabb metabolikus csontrendellenesség a csont-
ritkulas (osteoporosis). Az osteoporosis &ltalé&nossdgban ugy
hatarozhaté meg, mint a csont mennyiségének csdékkenése vagy a
csontképzédésben fellépd csdkkenésbdl vagy a csontfelszivdédéas
felgyorsuléasdbdl kévetkezden; mindkét esetben az eredmény a
csontvédzszévet mennyiségének a csdkkenése és az ennek kodvetkez-
ményeként fellépd csonttdrések. A csontritkuldsnak daltaldban

kétféle tipusa klUldénbdztethetd meg: a primer és a szekunder.
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A "szekunder csontritkulds" egy azonosithatd betegségi folyamat
vagy szer kovetkezménye. Az Osszes csontritkuldsi eseteknek a-
zonban koérilbellll 90%-a elsddleges, ugynevezett "primer csont-
ritkulds". Ilyen primer csontrikulédsnak tekinthetd a havivérzés
elmaraddsa utédn fellépd postmenopausalis osteoporosis, a korral
Osszefliggd csontritkulds (amely a 70 - 80 éven feluli egyének
tébbségét érinti) és az idiopatikus (ismeretlen eredetd) csont-
ritkulds, amely kdézépkoru és anndl fiatalabb férfiakat és néket
érint.

Néhé&ny csontritkuldsos egyén esetében a csontszdvet-vesz-
teség elég nagy ahhoz, hogy a csontszerkezet mechanikai kéaroso-
dadsat okozza. A postmenopausalis osteoporosisban szenveds ndk-
nél gyakran eldéfordulnak csonttdrések példdul a csukldban, a csi-
pSben és a gerincben. PUposséag (a mellkasi gerinc goérbiletének
abnormélis megndvekedése) is el8fordulhat.

Csontritkuldsos betegeknél a csontveszteség mechanizmusé-
ban feltételezhetéen a "csont Ujjdalakulds" folyamatédban fellé-
pS kiegyensllyozatlansdg is szerepet jatszik. A csont ujjé&ala-
kulds az egész életen keresztlil folyik megujitva a csontvizat és
fenntartva a csont szildrdsé&gét. Két folyamat megy folytonosan
végbe, a csontveszteség vagy felszivddds és a csontndvekedés vagy
gyarapodéds. Ez az Ujjdalakulds egy sor egymdstdl kilénadlld egye-
di helyen térténik. Ezek az egyedi helyek két kilénbdzd tipusu

-l

sejttel, a "csontfald" és a "csontképzd" sejtekkel vannak bélel-
ve. A csontfald (csontoldd és felszivd) sejtek feleldsek a csont
egy részének felszivddédsdért a csont sejtkdézi &lloménydn (csont-

matrix) belll a felszivédési folyamat alatt. A felszivédést kdve-
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t8en a csontfald sejtek helyett megjelennek a csontképzd (csont-
kialakité; bone forming) sejtek, amelyek Gj csonttal téltik fel
a felszivédott részt.

Fiatal felnStteknél a csontfald és a csontképzd sejtek kép-
z8dési sebessége egyensulyt tart fenn a csontfelszivddés és a
csontképzddés kdzoétt. Az dregedés normdlis kdvetkezményeként a-
zonban azonban megbomlik az egyensily ebben az Ujraképzddési fo-
lyamatban, és ez a csontképz8désnél gyorsabb csontvesztést ered-
ményez. Az egyensuly megbomléasaként id8ével csdbkkenés lép fel a
csonttémegben és igy a csontszildrdsédgban is, és ez tdérésekhez
vezet.

Az orvosi irodalom szamos készitményt és mdédszert ir le a
csontritkulds "kezelésére". [Lasd példdul R.C.Haynes,Jr. et al.,
"Agents Affecting Calcification", The Pharmacological Basis of
Therapeutics, 7.kiadds (A.G.Gilman, L.S.Goodman et al., szer-
kesztdk, 1985) és G.D.Whedon et al., "An Analysis of Current
Concepts and Research Interest in Osteoporosis", Current Advan-
ces in Skeletogenesis (A.Ornoy et al., szerkesztdk, 1985)].
Osztrogént gyakran hasznélnak, hogy a csontképzd sejteket be-
folydsolva a kalcium-anyagcserére hassanak. Fluorid alkalmaza-
sdval végzett kezeléseket is leirnak. Az ilyen szerek alkalmaz-
hatésdga azonban az esetleges karos mellékhatédsok miatt korla-
tozott. Lasd erre vonatkozdélag W.A.Peck és munkaté&rsainak a
National Osteoporosis Foundation &ltal koézdlt "Physician's Re-
source Manual on Osteoporosis" (1987) cimd munk&jat.

Az osteoporosisra tdplélkozasi kezeléseket is javasoltak.

Szamos téapléalék-kiegészitdként vald alkalmazésra ajanlott kal-



ciumtartalmi vegyliletet és készitményt is leirtak. Szamos ke-
reskedelmi készitmény is kaphatd, amelyek tipikusan kalcium-
-karbondtot vagy kalcium-foszfdtot tartalmaznak. Kalcium-pdt-
18kként vald felhaszndlds céljdra méds kalciumsdkat is leirnak,
beleértve a kalcium-laktdtot, kalcium-citrédtot és a kalcium-
-glikonatot is.

A 3 949 098 szamu amerikai egyesult &llamokbeli szabadal-
mi leirds olyan narancsital koncentrdatumot kézdl, amely savéd-
-proteint tartalmaz. A szabadalmi leirds javasolja kismennyi-
ségld vitaminok — beleértve D-vitamint is — és egyéb olyan
tdpanyagok beadésat, amelyek kildénbdzé &svanyi anyagokat, pél-
ddul kalciumsdkat tartalmaznak.

A 4 497 800 szamu amerikai egyesilt &llamokbeli szabadal-
mi leirds egy téplélkozdstanilag teljes, azonnal alkalmazdsra
kész, folyékony tdaplédlékot ismertet, amely a paciensnek teljes
tdplédléast biztosit. A tédplalék szabad aminosavakat és kis pep-
tideket, valamilyen szénhidréat-forrdst, az &sszes esszencialis
vitamin és &svényi anyag tépldlkozasilag jelentSs mennyiségét
és stabilizdtorokat tartalmaz. Ezen anyagok legtdbbje gliukonéat
séként van jelen. Az étrend kolekalciferolt (D3-vitamint)
is tartalmaz.

Dawson-Hughes, Seligson és Hughes ["Effects of Calcium Car-
bonate in Hydroxyapatite on Zinc and Iron Retention in Postme-
nopausal Women"; American Journal of Clinical Nutrition 44,

83 - 88 (1986)] leirjdk a kalcium-karbondtnak tizenhdrom egész-
séges, a havivérzés elmaraddsa utédni korban levé nénél a cink

és a vas egész testben vald visszatartdséra gyakorolt hatdsat.
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A kisérleti étrend, amely mind szdraz taplélékbdl, mind kisze-
relt italbdél &llt, vasat, kalciumot, rezet és cinket tartalma-
zott az atlagos napi szlkséglet egyharmaddnak megfeleld meny-
nyiségben. Ezek az emberi étrendben normélisan jelenlévd szin-
tek.

A 3 992 555 szami amerikai egyesuUlt allamokbeli szabadal-
mi leirds asszimildlhaté vasvegylletek, vitaminok és &asvanyi
anyagok valamilyen felmelegitett emészthetd zsirral vald ész-
szekeverésével készitett élelmiszer kiegészit8ket ir le. A ki-
egészitében az &svanyi anyagok kézdétt kalcium és D-vitamin van.

" A 3 950 547 szami amerikai egyesilt &llamokbeli szabadal-

mi leirds egy vizes emulzidban peptideket és/vagy aminosavakat,
lipideket és szénhidrdtokat tartalmazd tédplalék-készitményt ko-
zdl. A készitménybe vitaminokat — kdéztlk D-vitamint — is ad-
nak. Kalcium-citrétot is hasznédlnak.

A 4 070 488 sza&mu amerikai egyestlt &llamokbeli szabadal-
mi leirds egy emberi és/vagy &llati étrend kiegészitésére hasz-
ndlhatdé, erf8sen stabilizélt kiegyensulyozott tépldlék készitményt
ismertet. Ez a készitmény zselatint tartalmaz. A szabadalmi le-
irds ko6zli, hogy a zselatin szulfhidril-csoportjai a rezet inak-
tivvéd tehetik aszkorbinsavval szemben.

A 4 214 996 sza&mu amerikai egyesilt &llamokbeli szabadal-
mi leirds nagyon jél oldhatd &svdnyi anyag készitményeket is-
mertet. Ezek a készitmények kalciumot, egyéb &svanyl anyagokat
és vitaminokat tartalmaz.

A 4 351 735 szamu amerikai egyesUlt &dllamokbeli szabadal-

mi leirds hasonld a 4 214 996 sza&muhoz.
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A "Nutrients and Nutrition of Citrus Fruits", Citrus Nut-
rition and Quality (American Chemical Society. 1980) kiadvany
kéz1li bizonyos &svanyi nyomelemek jelenlétét narancslében. A
kalcium és a magnézium a két f8 kétértékd kation a narancslé-
ben. Az Osszes tdbbi &svanyi anyvag szintje alacsony. Citrusfé-
1ék levében eddig nem k&ézdlték D-vitamin jelenlétét.

A tej szolubilizdlt kalciumot tartalmaz, és gyakran dusi-
tott D-vitaminnal. A tejben levd kalcium koérllbelul 50% kalci-
um-citrét és 50% kalcium-foszfoprotein komplexe.

Ezeknek az ismert kiegészit8knek a hasznossdga valtozd.
Egyes hatdanyagoktdl (példaul az dsztrogéntdl) eltérden, ame-
lyek a csont lebontédsat segitik eld, a kalcium téplalékkiege-
szit8kr8l azt gondoljék, hogy tébbnyire kalciumforréast biz-
tositanak (amelybdl a kalcium hatédsosan felszivdédhat és be-
keriilhet az anyagcserébe, vagy esetleg nem). Erre vonatkozé-
lag a kévetkezd kd6zlemények emlithetdk: B.Riis et al., "Does
Calcium Supplementation Prevent Postmenopausal Bone Loss ?"
[New England J. of Medicine, 316, 173 - 177 (1978)]: L.Nilas
et al., "Calcium Supplementation and Postmenopausal Bone Loss",
[British Medicl Journal, 289, 1103 - 1106 (1984)]; Spencer et
al., "NIE Consensus Conference: Osteoporosis", [Journal of Nut-
rition, 116, 316 - 319 (1986)1].

Kisérleteink sordn felfedeztik, hogy bizonyos kalciumsdk,
példdul kalcium-citrdt és -maldt keverékeinek és D-vitaminnak
az adagoldsa hatdsos a korral &sszefiggl csontveszteség késlel-
tetésére. Ezek a mdédszerek a szakterlleten ismert étrendekhez

képest sokkal nagyobb hatdsossagot biztositanak a korral Ossze-



flilggd csontveszteség és hasonld rendellenességek kezelésében.

Ezért kivénatos lenne olyan vegyes kalcium és D-vitamin
terdpidk biztositésa, amelyek kompatibilisek és a té&plélékfel-
vétel szempontjébdl hozzdférhetSk. Ugyancsak hasznos lenne o-
lyan tdpldlékkiegészitlk biztositédsa, amelyek az organolepti-
kus vagy esztétikai tulajdonsdgok kedvezdtlen befolyésolésa
nélkil hozzédadhaték az étel és ital készitményekhez.

A taldlmény t&rgya olyan kalcium &svényi tdplaleékkiegé-
szit6k biztositésa, amelyek D-vitaminnal kombin&lva biztosit-
jak a csontnovekedést, és a korral Osszefliggd csontveszteség
kezelésére vagy a csontképzddés és a csontfelszivddas kézdétti
egyensuly felboruldsdnak helyredllitésara haszndlhatodk.

A taldlmény tovabbi térgya olyan élelmiszerek, italok és
italkoncentrdtumok biztositédsa, amelyek gyodégyhatdsu kalcium-
és D-vitamin-utd&npdtlast tartalmaznak.

A taladlmény lényege koénnyen megérthetd lesz a kdvetkezd
leirédsbdl.

A taldlmény szerinti téplélékkiegésziték citromsav és al-
masav keverékeinek specidlis kalciumséit tartalmazza D-vitamin-
nal kombinalva. Osztrogén is hasznalhatd ezen adalékok béarmelyi-
kével egylitt. Ezek a kiegészitdk ételekhez és italokhoz is hoz-
zdadhatdk.

A taldlmény eljarésokat biztosit a csont felépitésére hu-
man vagy &llati egyedekben; az eljardsok lényege D-vitamin és
kalcium-citrdt-malat biztonsdgos és hatdsos mennyiségének bea-
dasa az illetd egyednek. A kalcium-citrédt-maldt kalciumsék o-

lyan komplexe vagy keveréke, amelyekben a kalcium, a citrat és



a maldt mélardnya kérilbelil 2:1:1-td81 koérdlbelul 8:2:1-ig
terjed. A kombindlt adalékot eldnydsen ételbe/italba adagol-
va vagy szildrd adagolédsi formédban, példdul tablettaként ad-
juk be.

A taldlmény targyat képezik még szdaraz italkeverékek és
egyéb italok vagy ital-szirupok is. Egy tipikus ital koérdlbe-
14l 0,06%-t6l kériilbeltil 0,155-ig terjedS mennyiségd kalciu-
mot, citromsavat é&s almasavat tartalmaz, és a kalcium citrom-
savhoz és almasavhoz viszonyitott mélarédnya eldénydsen 4:2:3-
tél 6:2:3-1ig terjed; tartalmaz tovébbd adagonként — a D-vi-
tamin-forrastél figgden — kéritlbelul 0,25-t8l koérulbelul 25
pug-ig terjedd mennyiségd D-vitamint és izesitSt és édesitdt.

A leirdsban minden ardany, rész és szdzalék tdémegre vonat-
kozik, hacsak k{lén mésképp nem adjuk meg. A kalcium tdémegada-
tok elemi alapra szamitottak, amennyiben mé&sképp nem defini-
aljuk.

Az itt haszndlt értelemben a "tartalmaz" kifejezés azokra
a kilénbozd dsszetevd8kre vonatkozik, amelyek egyluttesen alkal-
mazdsra kerulnek a taldlmany szerinti, kalcium- és D-vitamin-
-kiegészit8kben, élelmiszerekben és italféleségekben. Ennek
megfelelden értelemszerden a "lényegében ...-bE1l 4ll" és a
"...-b8l A4ll" kifejezések a "tartalmaz" kifejezés korén be-
101 esnek.

A "nutritiv" vagy "tédpldlkozdsi szempontbdl pdtlast bizto-
sité mennyiség" kifejezés a taldlményi leirasban azt jelenti,
hogy a taldlmény szerint felhaszndlt &svényi anyag- és vitamin-

forrdsok a kalcium és a D-vitamin téplélkozdsi szempontbdl ele-
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gend® mennyiségét tartalmazzadk. Ez pdtlasként vagy az étrendben
megtaldlhatd mennyiség kiegészitésére alkalmazhatd. A pdtlasként
adott mennyiség legaldbb az ajénlott étrendi bevitel (RDA; Re-
commended Dietary Allowance) napi mennyisége 25 %-&nak felel meg
kalcium és D-vitamin esetében. ElSnydsen azonban legaldbb az a-
jénlott étrendi bevitel — az RDA — 50 %-4t biztositja. A vita-
min és &svényi anyagok esetében az ajanlott napi bevitel (RDA)

az Amerikai Egyesiilt Allamokban meghatdrozott mennyiségeknek

felel meg (Recommended Daily Dietary Allowance — Food and Nut-
rition Board, National Academy of Sciences — National Research
Council).

A taldlmany szerinti eljérésok sordn felhaszndlandé speci-
fikus vegylleteknek és készitményeknek a fentieknek megfeleléen
gydgyszerészetileg elfogadhatdknak kell lennidk. A talalményi
leirdsban a "gybgyszerészetileg elfogadhatd" dOsszetevd olyan,
amely eldnyd6sen haszndlhatd emberek és/vagy &llatok esetében
anélkll, hogy nemkivénatos mellékhatdsok (példaul toxicités,
irritécid és/vagy allergids valasz) lépnének fel elfogadhatd
elény/kockdzat arany mellett. A taldlmany értelmében tovabbé
a "biztonsdgos és hatékony mennyiség" kifejezés az adott &sz-
szetevd azon mennyiségére utal, mely elegendSen nagy a kivant
terdpids hatéds eléréséhez, anélkil, hogy nemkivénatos mellék-
hatdsokat (azaz toxicitédst, irritdciodt, illetve allergiéds véa-
laszt) valtana ki elfogadhaté eldny/kockdzat arany mellett a
taldlmany szerinti felhaszndldsi mdéd esetén. A specifikus "biz-
tonsdgos és hatdsos mennyiség" nyilvénvald médon valtozik ku-

16nbdz8 tényezdk, példdul a kezelt &llapot, a paciens fizikai
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kondicidéja, a kezelés iddtartama, a folyamatban 1évd kezelés
(ha van ilyen) természete és az alkalmazott specifikus készit-
mények fuggvényében.

A taldlmanyi leirdsban az "izanyagok" kifejezés mind a gyu-
mbélcs-, mind pedig a névényi izekre vonatkozik.

A taldlményi leirdsban az "édesitészerek" kifejezés a cuk-
rokra, példdul glikdzra, szachardzra és fruktdzra vonatkozik. A
cukrok kézé tartozik még a magas fruktdéztartalmi szilard kukori-
caszirup, az invertcukor, a cukoralkoholok — beleértve a szor-
bitot — és a fenti anyagok keverékei. Az édesitSszer kifejezés
a mesterséges édesit8ket is magdba foglalja.

D-vitamin.

D-vitamin alatt értjik a D-vitamint, a kolekalciferolt (D3),
az ergokalciferolt (D2) és bioldgiailag aktiv metabolitjait és
prekurzorait, példaul az la,25-(0OH)y-D-vitamint, a 25-OH-D-
-vitamint és bioldgiai prekurzorét, tovédbbd az la-hidroxi-D-vi-
tamint és a dihidroxi-vegyllet analdgjait. Ezek a vegyluletek e-
16segitik a kalcium bélbdl térténd felszivédasdt, kdzremikddnek
a plazma kalciumszintjének szabdlyozdsdban oly médon, hogy &tfor-
maljédk a gyarapodds és a reszorpcid folyamatait, és serkentik a
kalcium vese adltal végzett reabszorbcidjat.

Az el8bbiekben emlitettekhez hasonld, biolégiailag aktiv
D-vitamin metabolitok és prekurzorok a Djy- vagy Dj3-vitaminénal
magasabb biolégiai hatédsossdggal rendelkeznek. Igy a biztonsa-
gos, hatédsos és tépldlkozdsi szempontbdl kielégité adag bizto-
sitdsdhoz szlkséges mennyiség kisebb, és altaldban koérilbelul

0,25-t81 koé6rulbelll 15,0 mikrogrammig terjed beadédsonként vagy



egységddzisonként. A D3- és Dp-vitamin eldénydsen koértlbeldl
0,6-tdl korulbelul 25 mikrogrammig terjedd mennyiségben van
jelen.

Osztrogén.

Osztrogén-terdpidra bdrmelyik fent emlitett mdédszer ese-
tén sor kerlilhet. A taldlmdny szerinti médszer koérlilbelul 0,3
mg-tél koérulbelll 6 mg-ig terjedd mennyiségd &sztrogén adago-
l4sat jelenti a kalciummal és D-vitaminnal egylitt, és/vagy kal-
cium és D-vitamin kalcitoninnal vagy editrondttal (vagy difosz-
fondtokkal) vald adagolédsaval egyutt. Elénydsen naponta kérul-
belil 0,625 mg-tdl koérilbelul 1,25 mg-ig terjedS mennyiségd
dsztrogén adandd naponta. Barmilyen jél haszndlhatd &sztrogén-
hormon helyettesitd alkalmazhatd.

Kalcium komponens.

A fent ismertetett tipusi pdtlas esetében a kalcium téaplal-
kozési szempontbdl megfeleld, kiegészitésként adagolandd mennyi-
sége &ltaldban az RDA (ajénlott étrendi bevitel) tébb, mint 50%-
anak felel meg, eldénydsen pedig az RDA 80 - 100 %-a, a kész, ki-
egészitést biztositd készitmény egységnyi részére szamitva. Meg-
jegyzendd természetesen, hogy barmely &svéanyl anyag eldényds napi
bevitele az azt fogyasztd személytdl fuggben valtozhat.

Az RDA (kalcium) &ltaldban 360 mg-tdl (6 kg-os gyermek ese-
tében) 800 mg-ig (54 - 58 kg-os nékre vonatkozdé adat) valtozhat,
és bizonyos mértékig az életkortdl fligg. Az italokkal torténd
kalciumpdtlds nehezen valdsithatd meg az RDA 20 - 30 %-anal na-
gyobb mértékben (adagonként) anélkil, hogy kicsapédds és/vagy

organoleptikus (érzékszervekkel észlelhetd) problémdk fel ne me-



rilnének. A kalciumpdétldsnak ez a szintje azonban megfelel a te-
héntej kalcium-koncentré&cidjdnak, és ily médon elfogadhatd mér-
tékdnek tekinthetd.

A pétlas szempontjabdél alapvetSen fontos, hogy a kalciumsdék
oldhatdk legyenek. Ez az oldhatésdg biztositja a kalcium jobb bi-
olégiai hasznosuldsédt. Ugyanilyen fontos, hogy mind a kalcium,
mind a D-vitamin biolégiailag hozzdférhetS legyen. Ezen kivil az
alkotdrészek olddéddjanak és szivédjanak fel a gyomorban és/vagy a
vékonybélben. Barmely felhaszndlt segédanyagnak kénnyen szétmdl-
l6énak kell lennie, hogy a kalcium és a D-vitamin felszabaduljon.
A kalciumsék és a D-vitamin felszivédasanak esélye attdl fugg,
milyen kdélcsédnhatdsok &llnak fenn a sék és savas oldatok (a gyo-
mor pH-ja) és lugos oldatok (a vékonybél pH-ja) kézott.

Az oldékonysdg fontos szerepet jatszik a fent emlitett, pot-
last biztositd anyagokat tartalmazd élelmiszerek és italféleségek
elé4dllitdsa sorédn is.

Kalcium-citrdt-malat készitmények.

A taldlmdny szerinti eljdrésok sordn olyan kalciumsd-keverék
adagolédséara keril sor, melyet "kalcium-citrdt-malédtnak" nevezink,
és amely a citromsav és az almasav kalciumséit tartalmazza. A kal-
cium-citrdt-maldt lehet kalcium-citré&t és kalcium-maléat keveréke,
lehet tovabbé& citrat- és malidt-ligandokat tartalmazd kalcium-komp-
lex, kalcium citromsav és almasav keverékével alkotott sdja vagy
az el8bbiek valamilyen kombindcidja. Egy kalciumsd és citromsav,
valamint almasav keverékei is felhaszndlhaték a kalcium-citrat-
-maldt "in situ", ital form&jaban térténd elSdllitdsdra. ElSnyod-

sek az oly médon elB8adllitott kalcium-citrédt-malat keverékek, ame-
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lyeket kalcium-karbondtnak, kalcium-hidroxidnak vagy egyéb alkal-
mas kalcium-forrdsnak citromsav és almasav keverékéhez vald hoz-
zdadaséval készitink.

A citrét moldris arédnya a sdéban 1-t8l 3-ig és a malat mola-
ris ardnya koérulbelll 1-t81 5-ig terjed. A kalcium molaris aranya
2-t81 8-ig terjed. Az Osszes kalcium mél : Osszes citrat mél
bsszes maldt mél kézétti ardny kérilbellil 2 @01 ;@ 1 -tdl koédrul-
beliil 8 : 2 : 1 -ig, eldny6sen kortlbeldl 4 : 2 : 3 -tol koérul-
beltll 6 : 3 : 4 -ig terjed. A kalcium-citrédt-maldt tartalmazhat
egyéb savas jellegd anionokat is a citrat és a malat mellett. I-
lyeﬁ anionok lehetnek példdul a karbondt, a hidroxid, a foszfat
és ezek keverékei, a kalciumforréstél fuggden.

Elénydsen a kalcium-citrdt-maldt semleges vegyhatésu, és
kizdrdlag citrédt és maldt anionokat tartalmaz. Ily mdédon, e-
18nyds esetben a kalcium ekvivalensnyi mennyiségei (2 x mél
kalcium) ko&rulbeldl megegyeznek a citrdt (3 x mdél citrat) és a
maldt (2 x mél maldt) ekvivalensek egylittes szdmdval. Egy els-
nyds kalcium-citrdt-maldtban a kalcium : citrdt : malat moléris
bsszetétel korulbelll 6 : 2 : 3 és 4 @ 2 : 3.

A taldlmany szerinti eljéréds sorén haszndlt kalcium-cit-
rdt-maldt lehet szildrd vagy folyékony halmazdllapotid. A szi-
l4rd forméban felhaszndlandd kalcium-citrét-malat elddllitha-
td példaul oly médon, hogy eldszdr citromsavat és almasavat a
kivadnt molédris arényban vizben oldunk. Ezutdn kalcium-karboné-
tot adunk az oldathoz olyan mennyiségben, hogy a kalcium mél-
jainak a citréat és a malat mélokhoz viszonyitott arédnya a ki-

vént legyen. Ilyenkor szén-dioxid géz fejlédik. Az oldatot ezt
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kdvetSen megszarithatjuk (fagyasztva szdaritéssal vagy 100°C a-
latti hémérsékleten mikodd szaritdban), hogy kalcium-citrét-
-maldthoz jussunk. A kalcium-citrédt-maldt elS&llitésdra vonat-
kozé eljdrésokat az aldbbi dokumentumok ismertetik: az 56-97248
szadmi japdn szabadalmi leirds, valamint a 4,722,847 szé&mi ame-
rikai egyesilt &llamokbeli szabadalmi leirds. A fentiekkel &sz-
szefliggésben meg kell még emliteni a 07/537313 sorozatszamu ame-
rikai egyesiilt &llamokbeli szabadalmi bejelentést (amelynek meg-
felel a PCT/US91/03779 szami nemzetkdzi szabadalmi bejelentés).

A kalcium-citrdt-maldt készitéséhez kalciumforrasként kal-
ciuﬁ-karbonét haszndlhatdé. Egyéb kalciumforrdsok lehetnek még a
kalcium-oxid és a kalcium-hidroxid. Kalcium-klorid, kalcium-
-foszfat és kalcium-szulfat is haszn&lhaté, de ezek nem eldnyd-
sek, mert az anionok savas kémhatdsi, példédul sésavas, keénsavas,
illetve foszforsavas oldatot hozhatnak létre, amely kedvezdtle-
nil befolydsolhatja a kalcium-citrédt-maldtot tartalmazd italfé-
leségek és ételek izét.

A kalcium-oxidnak vagy a kalcium-hidroxidnak citromsavval
és almasavval tdrténd Osszekeverésével szildrd anyag keletkezik.
Anikor ezeket az anyagokat haszndaljuk fel, az oldatot addig kell
keverni, amig a kalcium teljesen fel nem o0ldddik. A kalcium-cit-
rdt-malat ligandum kicsapdédik, amikor oldhatdsdgdt tullépjuk.

A taldlmény szerinti eldnyés eljdrds értelmében igen kon-
centrdlt kalcium-citrdt-malat oldatot hozunk létre, amelybdl
gyorsan és hatékonyan kicsapédik a metastabilis kalcium-citrat-
-maldt. Eldny®snek tekinthetdk a 20 %-tdl 75 %-ig terjedd kon-

centracidk. Még eldnydsebbek a 40 %-tdl 65 %$-ig terjedS koncent-
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rédciok.

A reakcidéhémnérséklet lehet kdédrnyezeti (20°C) vagy magasabb.
A reakcidéhémérséklet eldnydsen a 30°C és a 80°C kodzdétti tartomény-
ba esik. Legeldnydsebbnek a 40°C és a 60°C kozdétti hémérséklet
tekinthet§.

Izkomponens.

A taldlmény szerinti készitmény izkomponense olyan izekbdl
tev8dik &ssze, amelyeket természetes izanyagok, névényi izanya-
gok és ezek keverékei kézll véalasztunk. A "gyumdlcs-jellegd iz-
anyagok" kifejezés olyan izekre vonatkozik, amelyeket valami-
lyeﬁ névény ehetd termésébdl &llitanak eld, elsSsorban olyan ter-
mésb&81l, ahol a magot édes gyumdélcshis veszi koérul. A "gyumdlces-
-jellegd izanyagok" olyan, szintetikusan elSadllitott izekre is
vonatkozhatnak, amelyeket a természetes eredetd izanyagok utén-
zadsa céljabdl &llitanak eld.

A "novényi izanyag" kifejezést pedig olyan izek esetében
alkalmazzuk, amelyek a ndvényeknek a gyumélcstdl eltérd részei-
b8l szarmaznak, azaz példadul a babbdl, didbdl, kéregbdl, gyd-
kérb8l vagy a levelekbdl. A "névényi izanyag" kifejezés olyan
szintetikus izanyagokra is vonatkozhat, melyeket a természetes
eredetd névényi izanyagok utdnzédsa céljébol szintetikus Gton
dllitanak eld. Példaként emlithetjik az ilyen izanyagokra a ké-
vetkez8ket: kakad, ctsokoladé, vanilia, kavé, kdédla(did), tea és
hasonldk. Novényi izanyagok szdrmazhatnak olyan természetes for-
rdsokbdl is, mint példdul az esszencia olajok és extraktumok,
illetve szintetikusan is eld&llithatdk.

Az adott izanyag azon mennyisége, mely biztositja a taldl-
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many szerinti készitmény, élelmiszer vagy italkeverék jellegze-
tes izét ("az iz fokozasat"), fugg egyrészt a kivéalasztott iz-
(ek)t81l, az elérni kivént izhatdstdl, valamint a izdsszetevd
formédjatdl. Az izkomponens az italkészitményekben tdmegre sza-
mitva legaldbb 0,05 %-nyi, elénybsen pedig 0,05 %-tdl kérilbe-
11 10 %-ig terjedS mennyiségben fordulhat eld. Az élelmisze-
rekhez, italféleségekhez és kiegészitékhdéz adott izanyag-meny-
nyisége a szakterileten jartas szakemberek kételes tudésédhoz
tartozik, és flugg az elérni kivant izintenzitastdl.

Csokoladé, illetve kakad esetében az alkalmazott izanyag
menﬁyisége kértilbellil 0,05 % és kdrulbeldl 20 % koézd6tt van., A
mesterséges vagy szintetikus csokolédé izanyagok esetében ala-
csonyabb koncentracidkat alkalmaznak, mint magénak a kakabnak
az esetében.

Az italok izesithetdk gyumdlcs-jellegd vagy egyéb ndévényi
izekkel, példéul vaniliaval, eperrel, cseresznyével, ananédsszal,
bandnnal vagy ezek keverékeivel.

A kalciumot, citromsavat és almasavat a D-vitaminnal egyutt
adhatjuk 100 %-os gyUmdlcsléhez vagy higitott gyumélcsléhez. I-
lyenkor a gyuimdlcslében levd cukrok megfeleld édesitdk, és maga
a gyumdlcslé lehet az izkomponens. Az ilyen italféleségek 5 %-
tél 100 %ig terjedd mennyiségd gyumdélcslét tartalmazhatnak. E-
18nydsen a higitott gytumélcsitalok 10 %-tdl 40 %-ia terjedd
mennyiségd gyuimodlcslevet (juice) tartalmaznak. Az &labbiak le-
hetnek az eldnyds 100 %$-os vagy higitott gyumélcsle készitmé-
nyek alapjai: narancs, vérds &fonya, alma, koérte, 2616, mal-

na, citrom, grape-fruit, anandsz, bandn, fdéldieper, fekete afo-
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nya és a golgotavirdg gyumdlcse, illetve a fentiek valamilyen
keveréke.

Edesitdszer.

Az alkalmazott édesitészer &ltaldban valamely monoszacha-
rid vagy diszacharid. Ezek k6é6zé tartozik a szacharéz, a fruktdz,
a glikdz, a maltdz és a laktdz. Egyéb szénhidrdtok is felhaszndl-
hatdk, amennyiben kisebb mértékd édesitésre van szikség. Cukrok
keverékel is alkalmazhatodk.

Egyéb természetes vagy mesterséges édesitdk is hasznalhatdk.
Ilyenek a szacharin, a ciklamétok, az acetoszulfém, az L-aszpar-
til-L-fenilalanin révid szénldnci alkil-észterei (példaul az asz-
partdm), az L-aszpartil-D-alanin-amidok (ezeket a 4,411,925 szé-
ma amerikai egyesult &llamokbeli szabadalmi leirésban ismertetik
Brennan és munkatdrsai), az L-aszpartil-D-szerin-amidok (ezeket
a 4,399,163 szadmi amerikai egyesult &llamokbeli szabadalmi lei-
rdsban ismertetik Brennan és munkatdrsai), az L-aszpartil-L-1-
-(hidroxi-metil) -alkédn-amid édesit8szerek (ezeket Brand ismerte-
ti a 4,338,346 szami amerikail egyesilt &llamokbeli szabadalmi le-
irdsban), az L-aszpartil-1-(hidroxi-etil)-alké&n-amid édesitdsze-
rek (ezeket Rizzi ismerteti a 4,423,029 sz&mi amerikai egyesult
dllamokbeli szabadalmi leirdsban), tovdbbéd az L-aszpartil-D-fe-
nil-glicin-észter és -amid édesitdszerek (amelyeket J.M. Janusz
ismertet a 168,112 sz&mi nyilvédnossdgra hozott eurdpai szabadal-
mi bejelentésben), valamint a felsoroltakhoz hasonld vegyuletek.
Kilénosen eldnyds édesitdszer az aszpartam.

A taldlmédny szerinti élelmiszerekben, italféleségekben, ke-

verékekben, illetve pdtléast biztositd készitményekben alkalmazott



édesit8szer hatékony mennyisége figg a felhaszndlt édesitészertdl
és az elérni kivant édesités mértékétd8l. A tdpértékkel (kaldriaér-
tékkel) nem rendelkezd édesit8szerek esetében ez a mennyiség az a-
dott édesitdszer édesség-intenzitésanak flggvényében véltozik (ké-
rilbeltl 0,5 %-t61l 2%-ig). Szachardz esetében ez a mennyiség 10 tod-
meg%-tol 85 toémeg%-ig (jellemz8en 55 toémeg%-tdl és 70 témeg%-ig)
terjedd lehet. A cukor mennyiségének meghatdrozésakor az izdssze-
tevd komponensben vagy a gyumélcslében jelenlévdé barmilyen cukor
vagy egyéb édesitSszer is szé&mitdsba veendS. Az alacsony kaldria-
tartalmi, kaldériaértékkel nem rendelkezd édesitét — példéul asz-
parﬁémot — és valamilyen cukrot — példaul szildrd kukoricaszi-
rupot vagy cukoralkoholokat — is tartalmazé édesitdszer-kombind-
cidk — szintén haszndlhatdk italkeverékekben. Az édesitdszer meny-
nyisége &ltaldban kdérulbelul 0,5 %-tdl koérulbeldl 85 %-ig terjed.

Egyéb &sszetevdk.

Egyéb, kisebb mennyiségben felhaszndlt Osszetevdket is gyak-
ran tartalmaznak a taldlmény szerinti kiegészitdk, ételek és i-
talok. Ilyen alkotdrészek példdul a tartdésitészerek — igy a ben-
zoesav és sdéi, a kén-dioxid, a butilezett hidroxi-anizol, a buti-
lezett hidroxi-toluol, stb. Szintén jellegzetes d&sszetevdknek te-
kinthet8k a természetes forrdsbdl szdrmazd vagy szintetikusan e-
18411itott szinanyagok is.

Kil1énb6z8 sék, példdul ndtrium-klorid és egyéb izjavitd sze-
rek haszndlhatdk az élelmiszer, italféleség vagy a szlkséges anya-
gok pOtlasdt biztositd készitmény izének javitésara.

Alkalmazhatdk emulgedld szerek is. Barmilyen élelmiszer mi-

néségd emulgedld szer alkalmazhatd. A lecitin eldnyds emulgedlod



szer. Az egyéb fogyaszthatdé emulgedld szerek kdzé tartoznak a
hosszl szénldncu zsirsavak, eldnydsen a telitett zsirsavak mono-
és digliceridjei, és legeldnydsebbek a sztearinsav és a palmitin-
sav mono- és digliceridjei. Az italkeverékek esetében a propilén-
-glikol-észterek is jol felhaszndlhatdk.

Zsirok és olajok is hozzdadhatdk a taldlmény szerinti kiegé-
szit8khdéz vagy élelmiszerekhez izletességik fokozédsa céljabdl. Mi-
vel a D-vitamin zsiroldhatdé, kis mennyiségd zsir haszndlhaté a D-
-vitamin oldéasdra. Szdraz tejkészitmények is adhatdk egy széraz,
szintetikus, izesitett tej vagy csokolddés tej tipusu ital készi-

tésére szolgdld készitménybe.

pH és az italok egyéb Osszetevdi.

A taldlmdny szexrinti italok és italkoncentrdtumok pH-ja fugg
a savak tdémegarényatdl, a savak 6sszmennyiségétdl és az elérni ki-
vént savanyl hatdstdél. Jellemzé médon a pH 2,5 és 6,5 kézdtt val-
tozhat. Az elbnyds szénsavas italok pH-ja 3,0 és 4,5 kdzdétt van.

Az italféleségek és koncentrdtumok gyakran egyeéb, kisebb meny-
nyiségld alkotdelemeket is tartalmaznak. Szintén jellegzetes d&ssze-
tev8k a szinanyagok, melyek természetes vagy szintetikus eredetlek
lehetnek. Az italféleségekben felhaszndlt tartdésitdszerek és szin-
anyagok vonatkozdsédban l&sd L.F. Green, Developments in Soft Drinks
Technology, Vol. 1 (Applied Science Publishers Ltd. 1978), 185-186.
old., amelyet itt referenciaként kezelunk.

Italkészitmények.

A taldlmény szerinti italkészitmények és koncentrédtumok stan-

dard italkészitési eljdrdsokkal &llithatdk eld. Figyelembe kell



vennink azonban azt is, hogy a szénsavas italok elbdllitdséra vo-
natkozé eljdrdsok, amennyiben megfelelSen médositjuk azokat, nem-
-szénsavas italokhoz is alkalmazhaték. Hasonldé mdédon, bar az a-
14bbi leirds a cukrot tartalmazd italokra vonatkozik, a tépérté-
ket nem képviseld édesitdszereket tartalmazd, diétds italfélesé-
gek is elB4llithatdk ily médon a megfeleld mdédositdsok végrehaj-
tdsa révén. Az italok kézé sorolhatdk a széraz italkeverékek —
melyeket az Izanyagok, az édesitSszerek és egyéb, tetszés szerin-
ti alkotdérészek Osszekeverésével &llithatunk eld —, tovdabba a
gyumdlcslevek és a higitott gyumdlcslevek.

' Cukorral édesitett, szénsavas italok elB&llitéasakor el8szor
dltaldban 30 - 70 témeg$%$-nyil vizet tartalmazd italkoncentrétumot
4llitunk elS. Ez az italkoncentratum jellemz8en emulgedlt vagy
vizoldékony izanyvagokat, az emulzidt stabilizédld szereket és szik-
ség esetén valamilyen toémeget ndéveld anyagot, valamilyen kivant
szinanyagot és alkalmas tartdésitdszereket tartalmaz. A koncentra-
tum elddllitdsa utdn cukor és viz hozzdaddsdval italszirupot &l-
litunk eld. Ezt az italszirupot azutén megfeleld mennyiségi viz-
zel Osszekeverjik, az ital végsd formdban tédrténd elSdllitédsakor.
A viz és a szirup toémegarédnya kdrulbelul 3 : 1 -tél (3 x szirup)
kdrilbeldl 5 @ 1 -ig (5x szirup) valtozhat. Szénsavas italok e-
18411itdsa céljdbdl a szén-dioxidot vagy az italsziruppal &6ssze-
kevert vizbe vagy a mdr ihatd, higitott készitménybe vezethetjik
a szénsavval dusitds elérése érdekében. Az ital valamilyen tar-
tdlyba, példdul palackba vagy dobozba zarhatd. Lasd L.F. Green,
Developments in Soft Drinks Technology, Vol. 1, (Applied Science

Publishers Ltd. 1978) kézleményét (amelyet itt referenciaként



kezellnk) a 102 - 107.oldalakon az italok elSadllitdsédnak tovab-
bi részletes leirdsa vonatkozé&sdban, kuldénds tekintettel a szén-
-dioxiddal valé dusitéds folyamatéara.

Az italféleségekben taldlhatd szén-dioxid mennyisége figg
az alkalmazott izrendszert8l, valamint a kivant szén-dioxid-
-mennyiségté8l. Altaldban a taldlmény szerinti szénsavas italok
1,0 és 4,5 térfogatnyi szén-dioxidot tartalmaznak. Az eldnyds
szénsavas italok 2 és 3,5 térfogatnyi mennyiségld szén-dioxidot
tartalmaznak.

A kalciumforrdst és a savakat (citromsavat, almasavat, fosz-
forsavat) az el8allitdsi eljaras kiulénbdz8 pontjain alkalmazhat-
juk. A kalciumforrést és a savakat eldnydsen az eljdrés azonos
pontjén alkalmazzuk, de felhaszndldsuk kulénbdzd fézisokban is
tdrténhet. A kalciumforrést és a savakat &ltaldban az italkon-
centrdtum, illetve az italszirup el8dllitdsakor alkalmazzuk. A
D-vitamint eldénydsen azt koévetdSen adjuk hozz&, miutén a kalcium-
és a savforrdst mar belekevertuk. A D-vitamin hozzdadasa tdrtén-
het az olajos izanyagokkal, illetve a tdémeget ndveld olajokkal
egyutt.

A szaraz italkészitési eljards sordn elénydsen Osszekever-
jik a poritott kalcium-citrédt-maldtot és a cukorral vagy a mes-
terséges édesitSszerekkel, a D-vitaminnal és az izanyagokkal.
Hozz&adhatjuk a szinanyagokat és a szinezett bevonattal ella-
tott cukrokat. A széraz csokolddés-tejes italok eldnyds széraz
italkeverékek. Ezek higitédsa vizzel vagy tejjel tdérténhet. A
tejjel tovébbi D-vitamin és kalcium-citr&t juttathatd be az 1i-

talba. Egy csokoladés keverék jellegzetes Osszetétele az alébbi



lehet:

a) O % és 25 % koézdtti, szildrd halmazdllapotu tej, els-
nyésen 5 % és 20 % kozdtti nem-zsiros, szildrd halmaz-
dllapotu tej;

b) 0,05 & és 20 % ko6zdtti mennyiségd izanyag, eldnydsen
kakad-jelleqgd;

c) kérulbelul 0,5 % és 85 % kozdétti mennyiségd édesitd-
szer, elénydésen szachardz; és

d) ko6rudlbelul 0,6 % és 0,15 % kozoétti mennyiségd kalcium-
-citrdt-malédt és koritlbelul 0,60 és 30 mikrogramm kézotti
mennyiségd D-vitamin.

P&étléast biztositd készitmények.

A sziladrd adagolési formék ko6zé tartoznak a tablettdk, a kap-
szuldk, a granuldk és a nagyobb témegdi porok. A tablettdk tartal-
mazhatnak eldényds kdtdanyagokat, sikositd szereket, olddszereket,
szétesést okozd szereket, szinanyagokat, izanyagokat, képlékeny-
séget biztositd szereket, valamint 1l&gyitd szereket. A szdjon at
alkalmazhatd, folyékony adagoldasi formdk koézé tartoznak a vizes
oldatok, az emulzidk, a szuszpenzidk, az oldatok és/vagy a nem-
-pezsgd granuldkbdl rekonstrudlt szuszpenzidk, valamint a pezsgd
granuldkbdél rekonstrudlt pezsgd készitmények. Az ilyen folyékony,
szdjon At alkalmazhatd adagoldsi formék tartalmazhatnak példaul
elényds olddszereket, tartdsitdészereket, emulgedld anyagokat,
szuszpenddld szereket, olddszereket, édesitSszereket, lagyitd sze-
reket, valamint szinez8 és izanyagokat. Az eldnyds folyékony ada-
goldsi forma kalcium-citrdt-maldtot és D-vitamint tartalmaz gyu-

mdlcslé-jellegd vagy egyéb tipusi italféleségben.
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A kalcium-citrdt-maldt és a D-vitamin terdpia egylittes bea-
dédssal is végrehatjhatd tablettdban, folyadék, valamilyen élel-
miszer vagy italféleség formdjéban, vagy kuldén-kildén is alkal-
mazhatdék. Egy D-vitamint tartalmazd tabletta vagy kapszula és
egy mdsodik — kalcium-citrdt-maldtot tartalmazdé — tabletta
kdénnyen elkészithetd, és lenyelethetd. A D-vitamin egytitt adha-
té egy kalcium-citrdt-maldtot tartalmazé italkészitménnyel.

A gydégyszerészetileg elfogadhatd vivéanyagok és adalékanya-
gok olyan specidlis példéit, amelyeket a taldlmaény szerinti sza-
jon A&t adagolhatd gydégyszerkészitmények elddllitésakor felhasz-
nalhatunk, a 3,903,297 szami amerikai egyesllt &llamokbeli sza-
badalmi leiréds ismerteti, mig a taldlmdny szerinti eljardsok
szempontjédbdl elényds adagolédsi formdk elSdllitédsdra vonatkozd
eljardsokat és készitményeket az aldbbi kdzlemények ismertetnek:
7 Modern Pharmaceutics, Chapters 9 and 10 (Banker and Rhodes,
Editors, 1979); Lieberman et al., Pharmaceutical Dosage Forms:
Tablets (1981); Ansel, Introduction to Pharmaceutical Dosage
Forms, 2nd Edition (1976).

Csontépitési mdédszer.

A taldlmdny értelmében kildénbdz8, szdjon &t alkalmazhatd,
kalcium-citrédt-maldtot és D-vitamint tartalmazé adagoléasi for-
mék haszndlhatdk. Ilyen adagoldsi formdk lehetnek a kalcium-
-citrdt-maldt, D-vitamin biztonsédgos és hatékony mennyiségét
és valamilyen gydgyszerészeti szempontbdl elfogadhatd vivda-
nyagot tartalmazé készitmények. ElSnydsen a gydgyszerészeti
szempontbdl elfogadhatd kérilbelul 0,1-t6l 99-ig, eldénydseb-

ben kérilbelil 0,1-t81 és 75-ig terjedd tdémegszédzalékban van
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jelen a készitményben,a készitmény Ossztdmegére szamitva. Az
egységddzis formdk (azaz azok az adagolési formék, amelyek az
dltaldnos orvosi gyakorlatnak megfelelden egyetlen adagban be-
adhaté mennyiségl kalcium-citrat-maldtot tartalmaznak) eldnyb-
sen ko6rUlbelil 100 mg-tdl 1000 mg-ig, eldénydsebben kérllbellil
100 mg-tél és 500 mg-ig, legeldnydsebben pedig koérltlbeltl 200
mg-t6l 300 mg-ig terjedS mennyiségl kalciumot tartalmaznak (e~
lemi kalciumra szémitva).

Egy-egy személy naponta eldnyoésen kdérilbelil 175 mg-tél
2000 mg-ig terjedd mennyiségli kalciumot kap (elemi kalciumra
szamitva). El8nydsebb a napi 250 mg-tél 1500 mg-ig terjedd
mennyiség, a legelénydsebb pedig a kérulbelul 350 mg és 1000
mg koézdétti kalcium bevitele naponta. Az adagolandd kalcium-
-citrdt-maldt meghatdrozott pontos mennyisége fligg az alkal-
mazandd kalcium-citrdt-maldt készitmény viszonylagos — to6-
megszdzalékban kifejezett — kalciumtartalmatdl.

Az ajanlott napi D-vitaminbevitel 200 és 400 nemzetkdzi
egység (NE) koézdtt van az életkortdl fuggden. A taldlmdny sze-
rint alkalmazott készitmények egységddzis adagolidsi mennyisé-
geil 25 NE és 800 NE, illetve 0,6 és 20 mikrogramm k&6zdtt van-
nak. Egy NE D-vitamin 0,025 mikrogrammn.

A taldlmény sajatos médon eljdrdst ismertet a csontépités-
re emberi és m's &llati alanyok esetében, amelynek sordn az a-
lanynak kalcium-citrédt-maldt és D-vitamin biztonsé&gos és haté-
kony mennyiségét adjuk be elegendSen hosszu ideig ahhoz, hogy
az adott alanyndl a tiszta csontszdévet gyarapoddsa mehessen

végbe. A taldlmdny értelmében a "csontépités" a kezelt alany



tiszta csontvesztésének csoékkenését, és ezédltal a tiszta csont-
dllomany gyarapoddsdt jelenti. A csontvesztés sebességének le-
lassulédsa és a csontképz8dés sebességének nodvekedése egyideji-
leg megy végbe, midltal a csontszdvet slrldsége végeredményben
valtozatlan maradhat. A csont témegének gyarapoddsa a csont-
rendszer bdrmely pontjédn — beleértve a gerincoszlop, a csipé,
a'karok vagy a lébak hosszl csdves csontjai teruletét — vagy
pedig az egész csontrendszerben végbemehet. A tiszta csonttdmeg
elénydsen legaldbb koérulbelul 0,1 %-kal, még eldénydsebben lega-
1abb kérlulbelll 1 %-kal névekszik.

" A csontvesztés hosszl id8n keresztil kumuldlédik. Jellem-
z8en a csontvesztés az egész élet sordn férfiak esetében koril-
belll 35 %-os, ndéknél pedig 50 %-os. Ily mdédon, ha az évi 0,5
%-0s tiszta csontnévekedés nem is tekinthetd kuldéndsebben je-
lentSsnek, 10 év alatt ez m&r 5 %-kal tdbb csontélloméanyt je-
lent, ahhoz képest, amennyi akkor lenne, ha a csontpusztulds a
szokésos Utemben folyna tovébb.

Az "adagolés" a taldlmé&ny értelmében olyan eljarast jelent,
melynek sordn — a szokdsos orvosi gyakorlatnak megfelelfen —
D-vitamin és kalcium-citrat-maldt adagoldsa tbérténik a kezelt a-
lanynak oly médon, hogy hatékony legyen a csontépitésben.

Az a fajlagos id8szak, mely megfelelden hosszi ahhoz, hogy
a tiszta csonttémeg ndvekedését biztositsa, szamos tényezdtdl
fuggfen valtozhat. Ilyen tényez8k lehetnek példdul a kdévetkezdk:
az alkalmazott, specidlis &asvanyi anyag-készitmény, az adagolt
dsvanyil anyagok mennyisége, a kezelt egyén életkora és neme, a

kezelendS specidlis rendellenesség, az (esetleg) egyidejlleg al-



kalmazott egyéb kezelések, a személy altaldnos egészségi al-
lapota (beleértve a fenndlld egyéb megbetegedéseket is), a
csontvesztés mértéke az adott egyénnél, valamint az illetd tép-
ladlkozdasi szokédsai. BAar még a kis mennyiségld kalcium-citrat-ma-
1lat és D-vitamin adagold révén is létrejdhet csontépités, a
csontdllomdny tiszta gyarapoddsa ro6videbb alkalmazdsi iddészak
folyamdn még nem mutathatd ki.

A korral &sszefligg8 csontvesztés kezelése céljédbdl a kal-
cium-citrét-malétot és a D-vitamint legaldbb 6 hbénapig kell a-
dagolni, elfénydsen pedig legaldbb ké6rilbeldl 12 hénapon at. Ter-
mészZzetesen az ilyenfajta adagoléds barmilyen hosszi, meg nem ha-
tdrozott peridduson keresztil is folytathatdé a jelenlegi orvo-
si gyakorlatnak megfelel8en.

A taldlmany szerinti médszerek szamos olyan rendellenesség
kezelése soran alkalmazhatdk, melyekben a csontépités kivanatos.
Ily médon, elényodsen a taldlmdny szerinti eljérédsok emberi vagy
méds dllati "alanyanak" "szlksége van" a taldlmény szerinti csont-
épitési médszerre, ha az alany olyan rendellenességtél szenved,
amelyben elfnyds lenne a csontképzés fokozddédsa, illetve a csont-
felszivédads mértékének csdkkentése a jelenlegi orvosi gyakorlat
értelmében. Ilyen rendellenességek példdul csonttdrések, csontdl-
lomény csdkkenése és a fokozott csontvesztéssel jard koédros adlla-
potok, példaul az életkorral &sszefliggd csontpusztulds és a csont-
ritkuléds (mind az elsédleges, mind a masodlagos tipusi osteopo-
rosis).

A taldlmdny szerinti elbnyds eljards alkalmas az életkorral

6sszeflgg® csontvesztés kezelésére.
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Az Osztrogén-terdpidn kivil mds terdpidk is hasznédlhatdk a
taldlmdny szerinti kalcium és D-vitamin kiegészitSkkel egyltt.
El8nyo6s terdpidkat jelent kalcitonin vagy editrondt vagy més di-
foszfondtok és amino-difoszfondtok emberi alanynak vald beadésa.

Az aldbbi példédk a gyakorlatban alkalmazhatd taldlmany sze-
rinti készitményeket mutatnak be az oltalmi kért semmiképpen sem

korléatozd jelleggel.

1. példa:

Kérilbeltll 240 posztmenopauzdban 1évé asszonyt kezellnk oly
médon, hogy olyan kalcium-citrdt-maldt tartalmi készitményt ada-
golunk nekik, amelyben a kalcium : citrdt : maldt moldris arény
kérilbeltl 6 @ 2 @ 3. A kalcium-citrédt-maldtot oly médon &llit-
juk eld, hogy elfszor feloldunk koérllbellll 384,2 gramm citromsa-
vat és koérlUlbeldl 402,3 gramm almasavat kdéridlbelil 2 liter viz-
ben. Ezt a citrdt/maldt oldatot azutédn keverés kdézben kérlilbelul
55°C (131°F) hémérsékletre melegitjik. Kiuldén edényben kérilbelil
600,6 gramm kalcium-karbondtot adunk kérilbeldl 1,2 liter vizhez,
és 1igy keverés kdzben szuszpenzidt hozunk létre.

A citrat/maldt-oldatot ezt koévetden levesszlk a héforrésrél,
és keverés kdézben hozzdadjuk a kalcium-karbondt szuszpenzidt. A
hozzdadéds meghatdrozott sebességgel td6rténik, hogy lassitsuk a
szén-dioxid felszabadulédsi reakcidjdt. Ezutdn végll tovabbi viz-
mennyiség — kérulbelul 0,4 liter — hozzdaddsa tdrténik. A reak-
cidkeveréket ezt kovetden koérulbelul 1 - 1,5 O6rén at keverjuk. A
reakcidé lényegében akkor tekinthetd teljesnek, amikor az oldat pH-

ja kérulbeldul 4,3-re 4ll1 be.
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Ily mdédon kalcium-citrdt-maldt csapadék keletkezik. Ezutén
leszlrjik a reakcid soradn megmaradt folyadékmennyiséget. A kal-
cium-citradt-maldtot megszadritjuk — koérllbelul 12 6rdn keresztidl,
k6rilbeldl 105°C (221°F) hémérsékleten, midltal a nedvességtartal-
mat 1 % ald csbdkkentjlik. A megszaritott terméket ezt kdvetben kéd-
rilbelll 10 - 20 mesh méretd szitdn Aatszit&ljuk, hogy lenyelhetd
nagysadgui tablettdkat nyerjink. Valamennyi tabletta 250 mg-os.

Az alédbbi 6sszetételd, lenyelhetd, tablettéds adagoldsi for-

ma&t allitjuk els:

Osszetevd (tdmeg) %
kalcium-citrdt-maldtXxxX 99,73
magnézium-sztearat 0,27
XXX A moldris kalcium:citrdt:maldt ardny korltlbelll 6 @ 2 : 3,

a fenti példédban leirtak alapjan készitve.

A tablettds készitményt oly mdédon allitjuk eld, hogy a poro-
kat alaposan dsszekeverjik, és a tablettdzdshoz egy standard tab-
lettasajtold berendezést haszndlunk, koérulbelll 1104 milligrammos
tablettdk elB4dllitédsa céljadbsl. A tablettdkat ezt kdvetden bevo-
nattal latjuk el, serpeny8s bevondedény felhaszndldsdval. A bevo-
nd oldat koruUlbelll 11 %$-nyi (hidroxi-propil)-metil-celluldzt, koé-
rulbeldl 2 %-nyi poli(etilén-glikol)-t, koérllbeldl 3,5 $-nyi szin-
anyagot és a szlUkséges vizmennyiséget tartalmazza.

A nék egyik fele 400 NE D-vitamint tartalmazé kiegészitdt
kap, mig a mésik feluk placebdét. A D-vitamin kiegészitd és a pla-
cebd 127 mg kalciumot tartalmaz kalcium-foszfdt form&jdban. Min-

den né 250 mg kalciumot kapott kalcium-citrdt-maldt formé&jédban.
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A vizsgdlat kezdetén és egy év mulva dual Réntgen-abszorp-
ciometridval (dual X-ray absorptiometry) megmérjik a gerincosz-

lop csontslrlségét és a atlagos test csontslriséget.

Sz&dzalékos vAltozas a csontslriségben 1 év elteltével.

Gerinc Egész test
CCM + placebo 0,15 + 0,25 -0,08 £ 0,11
CCM + D-vitamin 0,85 + 0,23 0,03 + 0,12

A gerincoszlop csontsliriségében bedalld valtozds statisz-
tikailag jelentékeny, és a csontslrlség teljes ndvekedését mu-
tatja. A teljes test csontsirisége nem jelent8sen eltérdS. Bar
ez azt jelenti, hogy nem volt gyarapodds a teljes test csont-
sirliségében, ez azt is jelenti, hogy a nd8k csontsirisége nem
csékkent az év sordn, ami pedig a posztmenopuzdlis idSszakban
levd olyan n8knél varhatd, akik nem kapnak kalcium kiegészi-
téket. A CCM/placebo-t kapott pacienseknél szintén nem volt
csontveszteség a gerincoszlopban vagy a teljes testben, de
nem is volt gyarapodéas, ami a D-vitamint kapottakné&l észlel-

hetd volt.
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Szabadalmi igénypontok

1. Csontok épitésére szolgdld asvanyi kiegészitd készit-
mény, azzal jellemezve, hogy

a) citrat, malat, laktdt vagy ezek keveréke formajaban

(elemi alapra szamitva) 100 - 2000 mg kalciumot; és
b) 0,60 - 30 pug D-vitamint — eldénydsen bioldgiailag ak-
tiv metabolitjai és prekurzorai, az la,25-(OH)y-D-vi-
tamin, a 25-OH-D-vitamin, 1la-OH-D5- vagy -Di-vitamin
vagy a dihidroxi-vegytlet analégjai kézil valasztott
forméban —
tartalmaz.

2. Az 1.igénypont szerinti &svanyi kiegészitd, azzal jel-
lemezve, hogy kalcium-citrdt-malat formédjaban (elemi kalciumra
szamitva) koritlbelitil 250 - 1500 mg kalciumot és 2,5 - 25 ug D-
-vitamint tartalmaz.

3. A 2.igénypont szerinti &svényi kiegészitd, azzal jel-
lemezve, hogy kalciumot, citrétot és malatot korulbeldl 2:1:1-
t&1 kortulbeldl 8:2:1-ig, eldnydsen 4:2:3-tdl 6:2:3-ig terjedd
mélardnyban tartalmazé kalcium-citrdt-malatot és D-vitamint ko-

lekalciferol vagy ergokalciferol formdjdban tartalmaz.

4. Az 1., 2. vagy 3.igénypont szerinti &svényi kiegészi-
t&, azzal jellemezve, hogy 0,3 - 6 mg Osztrogént tartalmaz.

5. Italkészitmény, azzal jellemezve, hogy

a) 0,06 tdmeg%-tdl 0,15 témeg%-ig terjedd mennyiségd

szolubiliz&lt kalciumot, 0,24 tdmeg%-tdl 1,05 tdmeg%-ig texr-

jedd mennyiségl, citromsav és almasav keverékébdl alld sav-



komponenst, ahol a kalcium mdéljainak a citrat mdéljaihoz és
a maldt méljaihoz viszonyitott témegardnya a 2 : 1 : 1 -tdél
8 : 2 : 1 -ig terjedd tartomdnyba esik;

b) az italkészitmény izjellemzd&inek érvényre juttatéa-
sdhoz hatdsos mennyiségl valamilyen izesité komponenst;

c) hatdsos mennyiségl édesitd komponenst;

d) beaddsonként 0,6 ug-tdl 25 pug-ig terjedd mennyisé-
giD-vitamint tartalmaz.

6. A 4.igénypont szerinti italkészitmény, azzal jel-
lemezve, hogy édesitdként 6 tdmeg%-tdl 14 toémeg%-ig terjedd
mennyiségd cukrot, elénydsen magas fruktdztartalmd kukorica-
szirupot tartalmaz.

7. A 4.igénypont szerinti italkészitmény, azzal jelle-
mezve, hogy édesitdéként valamilyen alacsony energiatartalmd
édesitdét tartalmaz.

8. A 6. vagy 7.igénypont szerinti italkészitmény, az-
zal jellemezve, hogy izesitdként 10%-tdl 100%-ig terjedd meny-
nyiségl gyumdlcslét tartalmaz.

9. A 4.igénypont szerinti italkészitmény, azzal jelle-
mezve, hogy fogyasztésra kész italkészitmények készitésére szol-
gdld koncentratumként

a) 0,15 tdmeg%-tdl 0,5 tdmeg%-ig terjedd mennyiségld kal-
ciumot és 0,5 tomeg%-tdl 3,5 tomeg%¥-ig terjedd mennyiségld cit-
romsavat és almasavat, ahol a kalcium : citrdt : malat toémega-
rédny 2 : 1 : 1-té1l 8 : 1 : 1-ig terjed;

b) 0,6 - 20 pg D-vitamint;

c) a fogyasztésra kész italkészitmény izjellemzdinek ér-
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vényre juttatdsdhoz hatdsos mennyiségben gyumdélcs-jellegl iza-
nyagbél, névényi izanyagbél vagy ezek keverékébdl 4116 izanya-

got tartalmazd valamilyen izesitd komponenst; és

d) 30 tdémeg%-tdl 70 tdmeg%-ig terjedd mennyiségd cukrot
tartalmaz.
10. A 9.igénypont szerinti italkészitmény, azzal jelle-

mezve, hogy szdraz keverékként

a) 05-tdl 25%-ig terjed® mennyiségl szildrd tejet;

b)  0,05%-tdl 20%-ig terjedd mennyiségl izesitdt;

c) 0,5%-t61 85%-ig terjedd mennyiségli édesitdt; és

d) 0,6%-td61 0,15%-ig terjedd mennyiségl kalcium-citrat-
-maldtot — amelyben a kalcium : citrdt : malat ardny 4 : 2: 3-
tél 6 : 2 : 3-ig terjed — tartalmaz.

A meghatalmazott
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