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DESCRIPCION
Dextrina para suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre
Campo técnico
La presente invencion se refiere a un agente como se define en las reivindicaciones.
Técnica anterior

Cuando se ingiere alcohol en exceso, con frecuencia se observan sintomas intensos y crénicos de envenenamiento.
Por consiguiente, se han hecho de forma convencional diversos estudios en la investigacion de medicinas
especificas para prevenir la intoxicacion, acelerar la sobriedad, y prevenir el alcoholismo. En particular, se han
propuesto diversas sustancias que incluyen unas muy tradicionales para prevenir la intoxicacion y acelerar la
sobriedad.

Por ejemplo, hasta ahora se han propuesto fructosa, que esta contenida en las frutas en grandes cantidades,
glucosa, extracto de Caqui, acidos organicos, acetato de sodio, células de levadura, acidos grasos insaturados w6,
cloruro de carnitina, Panax japonicus, Eleutherococcus senticosus, y similares como agentes para prevenir la
intoxicacion o impedir el ponerse enfermo de beber.

Ademas, por ejemplo, la Literatura de Patente 1 describe una composicidn para inhibir la absorcion de alcohol, que
comprende un producto secado de lias de sake obtenidas al elaborar el sake. La Literatura de Patente 2 describe un
agente para inhibir la absorcion de alcohol, que comprende cafeina como principio activo. La Literatura de Patente 3
describe un agente para inhibir la absorcion de alcohol, que comprende al menos uno de los glicosidos en los que la
sapogenina es acido oleandlico, glicosidos en los que la sapogenina es presenegenina, glicdsidos en los que la
sapogenina es hederagenina, y glicésidos en los que la sapogenina es protoescigenina. La Literatura de Patente 4
describe una bebida para inhibir la elevacion de la concentracién de alcohol en sangre, que comprende glicerol
como principio activo para inhibir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre. La Literatura de Patente 5
describe una composicion para suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre, que comprende un
aminoacido basico o una sal del mismo como principio activo. La Literatura de Patente 6 describe una composicién
para mejorar el metabolismo de alcohol en sangre, que comprende como principio activo una mezcla peptidica que
se obtiene degradando enzimaticamente proteina de soja y que tiene un peso molecular promedio de 500 a 15.000.
La Literatura de Patente 7 describe un agente para controlar la absorcion y el metabolismo del alcohol, que
comprende un producto de soja procesado como principio activo. La Literatura de Patente 8 describe una
composicion para una comida o bebida que pretende disminuir la concentracion de alcohol en sangre, que
comprende un producto de fermentacion obtenido mediante la fermentacion de azicar moreno como ingrediente. La
Literatura de Patente 9 describe un alimento funcional que contiene polvo de vinagre de Caqui obtenido por inclusion
de una sustancia fisiol6gicamente activa de vinagre de caqui en compuestos de dextrina que se puede usar como un
alimento sano para reducir la resaca, prevenir el envejecimiento e inhibir la obesidad. La Literatura de No Patente 1
describe que los niveles de alcohol en sangre se pueden regular por medio nutricional en particular por infusion de
calorias adicionales como o bien maltosa-dextrina o caseina en ratas que consumen dosis de alcohol
suficientemente altas para causar alcoholemia.

Sin embargo, solamente unas pocas de las tecnologias convencionales anteriormente descritas se han puesto en
uso practico, debido a que los efectos de las tecnologias son insuficientes, o la administracion como bebida es dificil.

Listado de citas

Literatura de patente

[Literatura de Patente 1] Publicacion de Solicitud de Patente Japonesa N.° Hei 11-228428
[Literatura de Patente 2] Publicacion de Solicitud de Patente Japonesa N.° Hei 08-277221
[Literatura de Patente 3] Publicacion de Solicitud de Patente Japonesa N.° Hei 07-053385
[Literatura de Patente 4] Publicacion de Solicitud de Patente Japonesa N.° Hei 06-014751
[Literatura de Patente 5] W02007-023931

[Literatura de Patente 6] W0O2006-106704

[Literatura de Patente 7] Publicacion de Solicitud de Patente Japonesa N.° 2001-226277
[Literatura de Patente 8] Publicacién de Solicitud de Patente Japonesa N.° 2010-115124
[Literatura de Patente 9] KR 2005 0029898
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[Literatura de No Patente 1] H. Sankaran et al., Nutrition Research, Vol. 11, N.° 2-3, 10 1991, Paginas 217-222
Compendio de la Invencion
Problemas técnicos

La presente invencién es para proporcionar una sustancia para suprimir la elevacién de la concentracion de alcohol
en sangre tras beber, siendo la sustancia mas segura y mas facil de administrar. La presente invencion es para
proporcionar un agente para suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre y su uso, siendo el
agente y el uso capaz de la prevencion de un estado de intoxicacion tras beber y ademas de la prevencion de
disfunciones hepaticas debido a la bebida tal como el higado graso.

Solucién a los problemas

El tema objetivo de la presente invencion se define en las reivindicaciones adjuntas. Los presentes inventores han
estudiado con empefio materiales alimentarios para prevenir la intoxicacion tras beber. Como resultado, los
presentes inventores han encontrado que las dextrinas, especialmente dextrinas indigeribles, bajan notablemente la
concentracion de alcohol en sangre después de beber. Este descubrimiento y estudios posteriores adicionales han
conducido a la finalizacién de la presente invencion. En la presente memoria en general se describe un agente para
suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre, que comprende una dextrina, especialmente una
dextrina digerible o una dextrina indigerible, como principio activo. Ademas, en la presente memoria se describe un
método para suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre, que comprende, cuando se ingiere una
bebida alcohdlica, ingerir una dextrina en una cantidad que es la mitad o mas de la cantidad del alcohol ingerido.

Efectos ventajosos de la invencion

La presente invencion, como se define en las reivindicaciones adjuntas, hace posible proporcionar un agente para
suprimir la elevacién de la concentracién de alcohol en sangre y un método para suprimir la elevacion de la
concentracion de alcohol en sangre, siendo el agente y el método capaces de suprimir la elevacion repentina de la
concentracion de alcohol en sangre después de la ingestion de una bebida alcohdlica, y siendo seguros y faciles de
administrar. El agente supresor y el método de supresion permiten la prevencion de un estado de intoxicacion tras
beber y, en una perspectiva a medio y largo plazo, permiten beber de manera sana, lo cual puede conducir a la
prevencion de disfunciones hepaticas debido a la bebida tal como el higado graso.

Breve descripcion de los dibujos

[Fig. 1] La Figura 1 muestra el cambio en la concentracion de alcohol en sangre después de que se administraran
agua purificada (H20), una solucién de dextrina (TK-16) al 40 %, o una solucion de dextrina indigerible (FS2) al 40
%, y la misma cantidad de una solucion de etanol acuosa al 40 % a ratas. * indica que el valor es significativo por
encima del de agua purificada.

[Fig. 2] La Figura 2 muestra el cambio en la concentracion de alcohol en sangre después de que se administraran
agua purificada (H20), una solucion de dextrina indigerible (FS2) al 20 %, o una solucion de dextrina indigerible
(FS2) al 40 %, y la misma cantidad de una solucién de etanol acuosa al 40 % a ratas. * indica que el valor es
significativo por encima del de agua purificada.

Descripcion de las realizaciones

El término “dextrina” en la presente memoria es un término genérico para productos de degradacion de almidon y
productos de degradacion de pirodextrina obtenidos mediante la degradacion de almidones o pirodextrinas con un
acido o una enzima amilolitica tal como una amilasa, y sus derivados. El término “dextrina” abarca pirodextrinas,
dextrinas digeribles, dextrinas indigeribles y sus productos hidrogenados.

Las dextrinas digeribles son productos de degradacion de almidon obtenidos mediante la degradacion de almidones
con un acido o una enzima amilolitica tal como amilasa. Las dextrinas indigeribles presentes en un agente de la
presente invencion son dextrinas no digeribles obtenidas mediante la degradacion de pirodextrinas con un acido o
una enzima amilolitica tal como amilasa. Los productos hidrogenados de las dextrinas digeribles o las dextrinas
indigeribles significan aquellos obtenidos por reduccion catalitica en la que estas dextrinas digeribles o dextrinas
indigeribles se ponen en contacto con gas de hidrogeno bajo una condicién presurizada en presencia de un
catalizador metalico.

Las pirodextrinas usadas para producir dextrinas son dextrinas que son productos de degradacion por calor seco del
almiddén obtenidos calentando un almidén a una temperatura en el intervalo de 120 a 200 °C en presencia de un
acido inorganico tal como acido clorhidrico o un acido organico tal como acido oxalico y que contiene una pequefa
cantidad de componentes no digeribles.

Mas especificamente, las pirodextrinas se obtienen afiadiendo, a un almidén, un acido mineral (por ejemplo, acido
clorhidrico, acido nitrico, acido sulfarico), preferiblemente acido clorhidrico, por ejemplo, 3 a 10 % en masa de una
solucioén de acido clorhidrico acuosa al 1 % en masa en relacion con 100 partes en masa del almidén, seguido de un
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tratamiento por calor. Es preferible que, para mezclar uniformemente la solucion acuosa del almidon y el acido
mineral, la solucién acuosa se agite, y se envejece (durante varias horas) en un mezclador apropiado antes del
tratamiento por calor y, a continuacion, el contenido de agua en la mezcla se reduce a aproximadamente 5 % en
masa mediante secado preliminar a aproximadamente preferiblemente 100 a 120 °C. Es apropiado conducir el
tratamiento por calor a 120 a 200 °C, y preferiblemente 150 a 200 °C durante 10 a 120 minutos, y preferiblemente 30
minutos a 120 minutos. A mayor temperatura del tratamiento por calor, mayor contenido de los componentes
indigeribles en el producto objeto. Sin embargo, puesto que las sustancias coloreadas tienden a formarse a 180 °C o
mas, la temperatura del tratamiento por calor es mas preferiblemente de 150 a 180 °C.

El acido usado en la degradacion de un almidén o una pirodextrina con un acido durante la produccion de una
dextrina digerible o una dextrina no digerible puede ser un acido organico (por ejemplo, acido oxalico o acido citrico)
0 un acido inorganico (por ejemplo, acido clorhidrico, acido nitrico o acido sulfurico), y es preferiblemente acido
clorhidrico, acido oxalico o similares, y ademas preferiblemente acido clorhidrico.

En general, la degradacion humeda se emplea para la produccion de una dextrina digerible. Un método de
produccion mas especifico es como sigue. Un almidon se suspende en agua a una concentracion de 20 a 40 %, y el
pH se ajusta a 5,5 a 6,5 con carbonato de calcio o acido oxalico. A continuacion, se afiade al mismo una a-amilasa
en una cantidad de 0,05 a 0,3 % en masa en relacién con el contenido sélido, y el almidén se licua por hidrdlisis
conducida a una temperatura de calentamiento de 80 a 100 °C durante aproximadamente 30 a 60 minutos.
Posteriormente, se para la reaccién enzimatica aplicando una presion de aproximadamente 0,2 MPa, o afadiendo
un acido tal como acido oxalico. A continuacion, el liquido en el que se para la reaccion se purifica, se concentra y se
seca para obtener un producto.

Un método mas especifico para producir una dextrina indigerible es como sigue. Se prepara una solucién acuosa
que contiene una pirodextrina a aproximadamente 20 a 45 % en masa, y el pH de la solucién de pirodextrina acuosa
se ajusta a 5,5 a 6,5. A continuacion, se afiade al mismo una a-amilasa, por ejemplo, en una cantidad de 0,05 a 0,2
% en masa en relaciéon con la pirodextrina en el caso de Termamyl 60L (nombre del producto, fabricado por Novo
Nordisk Bioindustries). Cuando se usa otra a-amilasa, se puede afiadir una cantidad equivalente de a-amilasa
dependiendo de la potencia de la enzima. Después de la adicion de la a-amilasa actua, (la temperatura varia
dependiendo del tipo de a-amilasa) durante 30 minutos a 2 horas. Posteriormente, la temperatura se eleva a
aproximadamente 120 °C (la temperatura de inactivacion de la a-amilasa) para parar la accion de la a-amilasa. En
este momento, el pH se puede bajar a un valor al que la a-amilasa se inactiva, es decir, aproximadamente pH 4
afadiendo un acido tal como acido clorhidrico o acido oxalico.

La dextrina digerible o la dextrina indigerible se puede usar después de someterse a una reduccion catalitica
poniéndola en contacto con gas de hidrogeno en presencia de un catalizador metalico tal como niquel Raney bajo
las condiciones de 80 a 120 kg/m? y 120 a 140 °C.

Ejemplos de las dextrinas incluyen dextrinas comercialmente disponibles tales como TK-16, Pinedex N.° 1, Pinedex
N.° 2, Fibersol 2 y Fibersol 2H (estos fueron fabricados por Matsutani Chemical Industry Co., Ltd.) y NUTRIOSE
(fabricado por Roquette).

Alternativamente, la dextrina puede ser un derivado de dextrina sintético que tiene una estructura y funciones
similares a las de la dextrina, por ejemplo, polidextrosa disponible de Danisco Japan Ltd.

El término “derivado de dextrina” en la presente memoria significa aquellos obtenidos procesando quimicamente o
enzimaticamente dextrinas, y abarca, por ejemplo, dextrinas ramificadas obtenidas causando que una
glucosiltransferasa actie sobre una dextrina, y ciclodextrinas obtenidas causando que una enzima productora de
ciclodextrina actie sobre un almidén, ademas de la polidextrosa anteriormente descrita.

Las dextrinas normales usadas para el agente y el método para suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol
en sangre descritas en la presente memoria incluyen dextrinas digeribles y dextrinas indigeribles. Desde el punto de
vista de los efectos, y de acuerdo con la presente invencién, son mas preferibles las dextrinas indigeribles. También
es posible usar una dextrina digerible y una dextrina indigerible en combinacién. En este caso, el contenido de la
dextrina indigerible en las dextrinas es preferiblemente al menos 80 % en masa, y mas preferiblemente 90 % en
masa 0 mas.

Una de o una combinacién de dos o mas de aquellas dextrinas se pueden usar como el agente para suprimir la
elevacion de la concentracion de alcohol en sangre descrito en la presente memoria. Ademas, el agente para
suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre descrito en la presente memoria se puede usar en
combinacion con otro compuesto que tiene un efecto de supresion de la elevacion de la concentracion de alcohol en
sangre, 0 un compuesto capaz de bajar la concentracion de aldehido en sangre. Ejemplos del otro compuesto que
tiene un efecto de supresion de la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre incluyen glicerol, carnitina,
cafeina, glicina, maltitol, lactitol y similares. Mientras tanto, ejemplos del compuesto capaz de bajar la concentracion
de aldehido en sangre incluyen etanolamina, pantetina, panteteina, taurina, y similares.

El agente para suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre descrito en la presente memoria es
capaz de suprimir la elevacion de la concentracion de alcohol en sangre después de beber, cuando se ingiere en
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cualquier momento antes, durante o después de la ingestion de una bebida alcohdlica. Desde el punto de vista de
los efectos, el agente preferiblemente se ingiere antes o durante la ingestion de la bebida alcohdlica.

El método de ingestién no esta particularmente limitado, y el agente se ingiere oralmente en forma de una solucion
acuosa, un comprimido, un granulo o similares, por ejemplo. Ademas, se puede ingerir el agente afiadido a una
bebida alcohdlica. Ademas, el agente se puede afiadir como ingrediente adicional durante la produccién de una
bebida alcohdlica. Una cantidad de ingestion apropiada del agente para suprimir la elevacion de la concentracion de
alcohol descrito en la presente memoria depende de la masa de alcohol contenida en la bebida alcohdlica ingerida.
La cantidad de ingestion del agente en masa es preferiblemente la mitad o mas de la masa del alcohol ingerido. Sila
cantidad es menos de la mitad, los efectos son débiles.

Cuando se afiade el agente como ingrediente adicional durante la produccion de una bebida alcohdlica, el agente
preferiblemente se afiade mediante el siguiente método.

Por ejemplo, el agente se afiade a un liquido de prefermentacién obtenido después de la finalizacion del proceso de
sacarificacion, cuando se afiade el agente durante la produccién de una bebida alcohdlica con sabor a cerveza
usando o no usando malta. Mientras tanto, el agente se afiade en forma de una solucién acuosa o un agua
carbonatada a Shochu (bebida alcohdlica destilada japonesa) o whisky, que sirve como alcohol materia prima,
cuando el agente se afiade durante la producciéon de Chuhai (combinado basado en Shochu) o combinado.

Ejemplos

La presente invencion se describira con mas detalle basandose en los Ejemplos. Sin embargo, la presente invencion
no se limita a estos Ejemplos. Indicar que % representa % en masa, a menos que se indique lo contrario.

Ejemplo 1

Se administraron oralmente agua purificada (H20), una solucién de dextrina (TK-16) acuosa al 40 %, o una solucién
de dextrina indigerible (Fibersol 2 (se puede abreviar como FS2)) acuosa al 40 %, y la misma cantidad de una
solucion de etanol acuosa al 40 % usando tubos de estdmago a ratas macho de la cepa Wistar de 7 a 8 semanas de
vida en ayunas durante 16 horas. La cantidad total de las soluciones administradas era de 6 g/kg de peso corporal, y
la sangre se recogid de la vena de la cola antes de la administracion (0 minutos) y con el tiempo de 30 minutos a
240 minutos después de la administracion. La concentracion de etanol en sangre se midié usando un kit de ensayo
de etanol (F-kit) de Wako Pure Chemical Industries, Ltd. La sangre recogida se mezcld con una cantidad 8 veces de
un acido perclorico enfriado 0,33 M, y se us6 un sobrenadante obtenido por centrifugacion para la medida.

La Figura 1 muestra el cambio de la concentracion de etanol en sangre hasta 240 minutos después de la
administracion de cada solucién. La concentracion de etanol en sangre alcanzé un pico 60 minutos después de la
administracion, y el etanol en sangre casi desaparecié 240 minutos después de la administracion. La concentracion
pico del grupo de administraciéon de FS2 se baj6 significativamente, y también se bajaron significativamente las
concentraciones del grupo de administracién de FS2 de 30 minutos a 120 minutos después de la administracion, en
comparacion con el grupo de administracion de agua purificada. Por otro lado, las concentraciones de etanol en
sangre del grupo de administracién de TK-16 se bajaron en comparacion con el grupo de administracion de agua
purificada, pero la supresion de la elevacion del grupo de administracion de TK-16 hasta 60 minutos después de la
administracion no era significativa.

Ejemplo 2

Se administraron oralmente agua purificada (H20), una solucién de dextrina indigerible (FS2) acuosa al 20 %, o una
solucion de dextrina indigerible (FS2) acuosa al 40 %, y la misma cantidad de una solucion de etanol acuosa al 40 %
usando tubos de estdmago a ratas macho de la cepa Wistar de 7 a 8 semanas de vida en ayunas durante 16 horas.
La Tabla 1 muestra la concentracion de la dextrina indigerible en cada soluciéon administrada.

La cantidad total de las soluciones administradas era de 6 g/kg de peso corporal. La sangre se recogio de la vena de
la cola antes de la administracion (0 minutos) y con el tiempo de 30 minutos a 240 minutos después de la
administracion. La concentracion de etanol en sangre se midié usando un F-kit. La sangre recogida se mezcl6é con
una cantidad 8 veces de un acido perclérico enfriado 0,33 M, y se us6 un sobrenadante obtenido por centrifugacion
para la medida.

Tabla 1
Grupo Concentracién de dextrina indigerible (%)
Agua purificada (H20) 0
20 % FS2 10
40 % FS2 20
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REIVINDICACIONES

La Figura 2 muestra el cambio de la concentracion de etanol en sangre hasta 240 minutos después de la
administracion de cada solucién. La concentracion de etanol en sangre alcanzé un pico 60 minutos después de la
administracion, y el etanol en sangre casi desaparecié 240 minutos después de la administracion. La concentracion
pico del grupo de administracion de FS2 al 40 % se bajo significativamente, y también se bajaron significativamente
las concentraciones en sangre del grupo de administracion de FS2 al 40 % de 30 minutos a 120 minutos después de
la administracion, en comparacion con el grupo de administracion de agua purificada. Por otro lado, los valores de la
concentracién de etanol en sangre del grupo de administracion de FS2 al 20 % se bajaron hasta 30 minutos después
de la administracion en comparacién con el grupo de administracion de agua purificada, pero los valores y el cambio
del grupo de administraciéon de FS2 al 20 % después de eso eran casi los mismos que los del grupo de
administracion de agua purificada.

Estos resultados indican que cuando se administra una dextrina indigerible en una cantidad que es la mitad o mas
de la cantidad de etanol ingerido, se suprime la elevacion de alcohol en sangre, y una cantidad de administracion
deseable es igual a 0 mayor de la cantidad de etanol ingerido.
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REIVINDICACIONES

1. Un agente para su uso en la supresion de la elevacion repentina de la concentracion de alcohol en sangre
después de la ingestion de una bebida alcohdlica, que comprende una dextrina como principio activo,

5 en donde la dextrina es al menos una seleccionada de las dextrinas indigeribles,

en donde las dextrinas indigeribles se obtienen por degradacion de pirodextrinas con un acido o una enzima
amilolitica,

10 en donde las pirodextrinas son productos de degradacion por calor seco de almidén obtenidos al calentar
un almidon a una temperatura en el intervalo de 120 a 200 °C en presencia de un acido inorganico o un
acido organico.

2. El agente segun la reivindicacion 1, en donde el agente se ingiere antes o durante la ingestion de bebida
alcohdlica.
15 3. El agente segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 o 2, en donde la cantidad de ingestion del agente

en masa es la mitad o mas de la masa del alcohol ingerido.
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