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Lo presents inveneifn ss relmeiona con un

dimianto pave ia prapals cibn de compoziciones ofulie
gites, & bese do demivados dipedtidos de £Hrmulu o
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en la que B se elige del grupo consistente en un atomo
de hidrdgono, wr radicsl hidroxl y un redical mlcoxi
que conﬁenga de 1 & 7 &bowos de carbono, conieniendo
el radical alguilo de 1 a 7 étomos de curbens, y sienw
do la configuracidn estereoquimica DL-DL, I~I, DI-I &
?J“DL L 2

‘ Ejemplos de radicales alﬁuilo gimbolize .
dos en la anterior foérmula estruciurgl gor métilo, i
etilo, propilo, butilo, pembilo, hexilo, keptilo ¥
los isdmeros de cadens reuificada de 1og mismos.

Liog derivedos dipsptides de la presente
invencidn se encuentran univocanmente caracherizodos
por la propiedad,completanents inesgporsda, de posecr
un gahor dvlee. Aei, en virtud de tensr osta propisdad,
osbos compuasbtos pusden emploarse efoctivamonts parn
pariic dulzor o matoriales comestikles. Por el tdwisl-
no 'matorisles comestibles®, tal como se emples agul
¥ a lo largo de Soda la wemoris, ge quisre dav & arvbe i
der Hedas aquellas susbanciss no béricss gue pnoden ies

consumidas por les vergonasg o animales en fovmn Lighi~
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nes, suspensiones, jarabeg, emulsiones, asi comc otra

da o ¢0lida. Bjemplos de tsles susiancias sont glimen-
tos, inciuyendo sustancias alimenticias; articulos ali-
nenticios preparades; goma de mascar y bebidge: aditi-
vos alimentarios, dncluyendo agenies sazonanies y colo-
rantos asi como reélzantea del sabor; y preparados far-
macéduticos.

Los compuestos de férmula (I) proporcionamn
ventajas eomo agen$eg.eéulcorantes a la vigta de su for-
mg fisica y esiabilidads Asl, por ejemplo, una especio
representativa de férmula (I), en decir, éster wetilico
de I~g(~aspartil-I~hexahidrofenilalanine, he resuliado
ger un material cristaliﬁo que no posee prepiodadss
hiéfoscépicas. In adicidén, su alta potencia edulcorav—
te junto con su derivacidn de fuentes naturales, es
decir, amino &cidos naturalmsnte producidos, implica
la susencia de propiedades tdxicas y la presencia de

o e ey

bajo contenido caldrico en cantidades gque son adecuuios
para su listo uso como edulcorantes. En vista de su fov-
ma oristalina, solubilidul en agua ¥y estabilidad, los
compussiog de Férmuls (I) pusden preperarse en variug

formas edecnadas pare s utilizuecidn coimoe agenbes

‘edulcorantes. Lag formas tipleoas que pueden emplearse

son: formas sélifdas, tmles como polves, teblobam, gri~

nelos y grageass y Lformas liguidag, teles como zolucio—

formas generalmente utilizadag, particularmaute aldeolia-

das pars su combinuoldn con meteriales comentibles. fg-

tog fornas pusden consistir en low ccupuaesbos de

-t

mula {1}, solos 0 en ausccimciba con vehiculos no fdxie
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sdxicas ndrmalmen%e‘em~laadms en asociacibn con agentes
edulcorantes. Dichog vehlovlog adecnados incluyen i¢qz de
dos, tales como agua, otanol, sorbitol, glicerol, Acido
oitrico, aceite de meis, aceite de cacashuete, aceite
de soja, aceite de sesamo, propilenglicel, dextrous,
niel y parafina liguids y 86lidos tales como loctonay
colulosa, almiddn, dextrina y otros almldcnes mod1£m~z
cadog, fosfato chleico y sulfauo dl~ y tri-cédleico.
Evidentemonte incompatibles para s uso0 ¢con 1og agen~
tes edulcorantes de férmula (I) serén los vehiculos
téxicos, tales como metanol y dimetilsulfdxidos

Similarmente §tiles y compatibles son
las nuevas composicioncs que'contienen un dipéptidn
de foérmula (1) combinado con un agente edulcorantc oo
nocido, tal como sacaring o ciclamato, cuyas combinge
ciones, como resultado del efecto sinergistico obssr- -
vado,; poseen wua potencia edulooranta realzada.

Ias sustancies que & continvacibn ge witan
consbituyen materiales comestibles empecificos que pue-
den edulcorarse por la adicidn de un compﬁesto de £orumve
te (1); o por la adicibn de une nueve combinacifn del
agense cdulcorante dipeptido de Pdrmula (1) com un

agente edulcoranbe conocido, tal como suerona, sacorie
na o clclumato, wble o en combirmeidn con un vehioulo
no téxico ds agente edulcorante para el niswo. Toloe
ejonplos incluyen: frutasi vegetales; zuncss

carnicos, tales como jamdn, tocing y embutidos; pro-

dinctos de huevos; concentvados ds Irubas: gelatinos
¥ produeteos siniiaves & las gelatinas, tales come GOt

petes, jales, conservaz, &te.; productos lhobs:

4 ’
aobson, telas

Fad
-
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cono crema de helado, creme do agrios y sorbetes; co-

- carchados; jarabes que incluyen melazas; maiz, trizo;

centeno, avena y producfos del arroz, tales como pan,
cereales, paste y mezclas do pasteles; pescadoj queso

¥ productos del queso; carneg de nucces y produchos de
nusces; behidas, tales como café, té, bebidas du}ces
carbonatadas o no, cervezas, vinos y otros licores; y
preparados tales como pastillas eszonadas de carsmelces
y frutas; y condimentbos tales como hierbas, especiay

y salsas} realzantes del sabor talea como glutamato
monosddico; y goma do mascar. Ejomplos sdicionales do
los tipos de productos comerciales en los gue pucde em~
plearse un agente edulcorante de férmwla (1), o una com-
binacidn del mismo con un agente edulcorante conceido,
wons productos envesados preparados tales como azicar
dietético, edulcorantes liguidos, mezclas seaocnonies
granuladas que ung vesm reconstifuidas con ague propor-
cionen bebidas no carbonatadss, mezclas de pudim instan-
tineas, café instanténeo y t2, blengueantes del cafd,

nezelag de leche maltealss, alimentos favoritos, pienso

-para- ganado, tabaco y productos de tocador, tules como

elixires y pasta Ge dienlos, asi como preparados farmo~
cuticos y otros productos e lag industrias de alimen-
tacién, farmacébubtics y otras Giversas. Bjemplos de 1s

preparecifn de 4 de tules profuctos edulcoradod se dn-

dican & continuacidn.

A=

Catfe
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Sc afiadid o un caléd de iwfusibn, callenie,
rehidretodo, ung muestss de dgter metilico do l-Oeug
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del dipeptido en la selucibn alcenzara 0,033%. Tras cow-

parscidn con solucionss similarmente comparsdas de onfé
cdulcorado con sucrosas, &8 encontrd que para alcanzar
el nismo grado ds dulzura era necesaric una solucidn
al 4% de sucrosa. Por consiguiente, en cafd negro, el
dipeptido de Lhrmule (I) oxhibvia une pouen01a adulco-
ronte de 150 veces la de la sucrosa.

e d e

Cencentrado de bebids en volyvo.

Se prepard el polvo mediasnte mezola de
0,05 partes de fcido citrico, 0,04 partes de un smazo-
rante de frese de imitacibn, 0,00 partes de éster meti-
lico de Lmuqmaepart¢1wa-hnhmbuﬁrcf lalenina y 0,609
partes de lactosa. El polve so disolvidé entonces en
100 partss de agua de wananticl y la bebida resultente
ge evelud a temperatura sabiente. Ia muegtra se COMmBiz~
ré con una nuestra similer, preparada cowo anteriorme~
te s¢ na indicedc con la excepeidn Ge gue el ingredicie
to dipsptido se sustitnyb ﬁor 9 partes de suercme ¥
0,87 partes de dextrosa. Una vez sahoreadss, se Asier
mind que las dos muestras alcanzaron el mismo grade do
dulzure y por consiguiente se llegd a la conelusidy
de gque en concentrzdos en polvo de este tipo, el com-
phesto de férmule (1) exhibia 125 veces la potencia
ednlcoranto Ge la sucrosa.

Retresco Co nerenis corborsiads.

So prepard un stministro do jarahe de

cabotellador medianie nescela de 5,5 nl e ung soli~

- % Lo - aiu By ) - s %
ogiay A rasineidn ds 2 5 de Sster metilico do Toe {mma L

s VO, RSB0 DY TP 2% o o - o we g 2
Bilelmhorohidretivesing e agtella solueldn, gdioion
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sucesiva de 7,02 ml de base sazowante de navanja y 2,7 &
do benzoato sédice y dilucibn de aquella mozcla a 200 .
con ague. Se transfirieron musstras de 2%,5 ml de ese
Juersbe de embotellador a botellons de 177 nl y se aile~
dieron 100 ml de sgna corriente fria a cada una do las
botellas. A cada botelie se afizdisron a continuacifn

42 ml de agua frie de embotellamiento cargada () oL~
menos 6o dibxzide de corbonc) para conseguir la carbona-
cifn, Se cerré cada Lotella y se mezcleron los conte-
nidos. La comparscién de las Gléimas muestras con re~
fresco de naranja gue oontenis la cauntidad de sucross
50 vecos la del citadc derivedo dipéphido reveld la
inexistencia de diferenciz detecteble en dulzura. '«

Tormulacidn de la Solucién Zduloorante.

Se calentaron 3,78 1. de agua destileds
o desionizada a T1,1-82,2¢C y ze ailadieron 10,3 ul de

doido benzoicc ¥y 5,16 wl de p-hidroxibenzoasto de mo i~

la solucidn & temperaturs ambiente. A cond

aiizdieron 0,14 kg. de deber mopilico de Imp(raspuriil-

~I-hoxshidrofenilalening. Se aliadib agna destilada o
desionisada para llever el volwsen & 9,45 1, Cadc ocu~

charilla de la zolucidn edulcorante €3 eguivelents a

1,6 cucherillas de asfcar apreximad lanenie.
So deternind que la propiedad ednleoron-

te de las suskancias difepticas do esta invenciln es

s . ; . an Ry
funcién de 1o osteguiemedria da loa aninoe deldos n

+sico, fenilelsning,

Uiv16u¢“a, por ejenplo, atido sapak
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en existir tanto en la forma D cona ex 1a I, pare

&
8

" ge ha determinado qne los isdmeros qu, ror 6jemploy

dopivedos de émteres de Ie-O¢~aspartil-I-hexahidrofenile
alanins, son especisluente dulces misniras no estén los

correspondiontes isdweros, D=1, D-L y I~D. Hin embanio,
lag mezcles que contienen los isdmeros I~L, es decir,
DL~DL, I~DL & DI~-L comparten igualmente aguelle propie-
daﬁnedulcorante.

- Los agentes edulcorantes de la presents
invencidn mon especiolmente Gtiles para diabdticos como
suebituyentes del asmbcar. Carecen adicionalmente del
degagradable gabor ulterior exhibide por los edulco-
ranfesg ginteticos, tales como sacaring y clelamatbo.

N 0 % A~

Deserita suficientemenie la naturslezs Gel
inverto, asi como la maners de realizarle en la prbo-
tica, debe hacerse constar que lag disposicicmes anbe-
rlormente indicadss son susceptibles de modificaciones
de dstalle en cuanto no altoren su principio funauen-
taly, siondo lo que constitiye la csencia del referids
dnvento y por Lo que se solicite Patente Ge Invencién
por 20 glios en Egpalin: PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARA-
CIOK DE COLMPOSICLONES EDUICORANTES; caractorizméndcss

por 10 siguientes

18 ~ Preocediniento para la prepsracifn

do composiciones eduleorsntos, caracisrizado porous

comprends wmemelsr wn oo mypueato de flrmula genersls
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en la que R se elige del grupo consigtente en un &to~
mo de hidrbgeno, un radical hidroxi y un radical alcoxi
que contiene de 1 a 7 4tomos de carbono, conteniendo el
radical alquilo de 1 2 7 &tomos de carbono y miendo la
configuracién estereoquimica DI~DL, I~L, DI~L o L-DL,
con un vehiculo edulcorante no téxico.

28 ~ Procedimiento segln la reivindica~
cibn 12, caracisrizado porgue como compussto activ
se mezcla el éater metilico de L»c{késpar#il—ﬁ-hexahi~
drofenilalanina.

32 = Procedimientc segin la reivindica~

" 068i 18, caracterizado porque como compuesto activo sa

mezela el dster metilico de I-(¢-agpartil-i-hexahidro-

tirosina.

la preparacidén
de composiciones ¥ coxo gueda suge
tancialuente descexibo sente Nemoria.

tas a mbguing pox ; g ABR. 1970

SEARLE &.00., .
4, GOMEZ ACEBO Y MOULH.
o s Flemados F. Hondadez Ruby
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