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Ausgangssituation:

Viele Friichte und Gemisesorten enthalten einen
hohen Anteil an bioaktiven Inhaltsstoffen, die
sich positiv auf die menschliche Gesundheit
auswirken. Vor allem Anthocyane und Poly-
phenole besitzen eine starke antioxidative und
antikanzerogene Wirkung. Publizierte Studien
zeigen jedoch haufig, dass komplexe Lebensmit-
tel eine hohere Wirkung aufweisen als daraus
isolierte oder chemisch nachgestellte, einzelne
Substanzen. Als mogliche Griinde werden eine
ungeniigende Stabilitdt der Molekiile auRerhalb
der natlrlichen Mikroumgebung, unterschiedli-
che Freisetzungen im Magen-Darm-Trakt und
molekulare Wechselwirkungen diskutiert.

Mikrostrukturierte multidisperse Kapselsysteme
(sog. ,smart capsules’) auf Basis von multiplen
Emulsionen ermdglichen es, bioaktive Inhalts-
stoffe in unterschiedlichen Konzentrationen und
Kombinationen in ein stabilisierendes Mikrokom-
partiment (Tropfen) einzubringen, mit einer

Schutzkolloidhille aus Emulgatormolekiilen und
einer zweiten nicht-mischbaren Phase zu umge-
ben, und von dort aus wieder gezielt freizuset-
zen. Zudem kdénnen innerhalb einer Mikrokapsel
Mikrokompartimente unterschiedlicher Zusam-
mensetzungen und Umgebungsbedingungen rea-
lisiert werden. Griinde fir die unterschiedliche
Wirkung von Pflanzenextrakten und daraus iso-
lierten Inhaltsstoffen kénnen so gezielt systema-
tisch untersucht werden. Der Einfluss der Mikro-
struktur der Kapseln und Hillschichten auf den
Freisetzungsort (,target release’) und deren Kine-
tik (,controlled release’) muissen dazu bekannt
sein.

Ziel des Forschungsvorhabens (Teilprojekt 4
im DFG/AiF-Cluster ,Bioaktive Inhaltsstoffe aus
mikrostrukturierten Multikapselsystemen”) war
es, Techniken fir die Mikroverkapselung bioakti-
ver sekundarer Pflanzenstoffe (hier am Beispiel
von Blaubeerextrakt bzw. Kombinationen von
isolierten Inhaltsstoffen daraus) in doppelemul-
sionsbasierten, mikrostrukturierten Hullkapseln
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zu entwickeln und zu optimieren. Basierend auf
bekannten Verfahren zur Herstellung von Dop-
pelemulsionen sollte systematisch untersucht
werden, wie sich die Kapselstruktur (Anzahl und
GroRe der Tropfen), die Milieubedingungen in
den inneren Tropfen, und die Mikrostruktur der
Schutzkolloidhillen (Dicke, Zusammensetzung,
Vernetzungsgrad) auf die Stabilitdt und Freiset-
zung der bioaktiven Inhaltsstoffe auswirken.

Forschungsergebnis:

Im Rahmen des Forschungsvorhabens konnte
nachgewiesen werden, dass es moglich ist,
Anthocyane als beispielhaft ausgewahlte hydro-
phile Bioaktivstoffe ohne signifikante Verluste in
emulsionsbasierte submikrone Tropfen als ,Hdll-
kapseln’ einzubringen. Selbst bei extremen Pro-
zessbedingungen (Hochdruckhomogenisation bei
Dricken von bis zu Ap = 1.500 bar mit ent-
sprechendem Temperaturanstieg um 40 °C)
konnte kein messbarer Anthocyanabbau gefun-
den werden. Prozesstechnisch muss dazu aller-
dings sichergestellt werden, dass der durch den
Energieeintrag ausgeldésten Temperaturerh6hung
ausreichend schnell entgegengewirkt wird. Dies
kann durch konventionelle kontinuierliche War-
metauscher realisiert werden.

Wahrend der Verkapselung des anthocyanhalti-
gen Heidelbeerextraktes sowie beim Einbringen
der hydrophilen Farbstoffe Vitamin B12, Poly-R-
478 und Brillantblau G 250 in W1/O- oder
W1/0/W2-Emulsionen wurde ein Ubergang von
urspringlich in der W1-Phase gelosten hydrophi-
len Molekiilen in die umgebende Olphase be-
obachtet. Dies kann einen entscheidenden Ein-
fluss auf die Einschlusseigenschaften der Dop-
pelemulsionen haben. Gleichzeitig bietet dieses
Phdnomen neue Mdoglichkeiten bezliglich des
Farbens lipophiler Phasen, z.B. in Lebensmittel-
anwendungen. Daher ist das Verstdndnis des
zugrundeliegenden Mechanismus von grofzem
Interesse. Im Rahmen des Projektes wurden
deshalb 4 Hypothesen aufgestellt und unter-
sucht, die eine Erklarung fir den Ubergang der
hydrophilen Farbstoffmolekiile in die Olphase
wahrend des Emulgierprozesses darstellen koén-
nen. Es konnte schlieBlich gezeigt werden, dass
das Loslichkeitsgleichgewicht bzw. der Vertei-
lungskoeffizient in Zusammenhang mit der Gré-
Be der Grenzflache eine plausible Erklarung fir
die beobachteten Phadnomene darstellt. Beglei-
tende Simulationen des Verteilungskoeffizienten
unterschiedlicher Anthocyanidine sowie An-
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thocyanglykoside mit COSMO-RS konnten die
Versuchsergebnisse bestatigen.

Basierend auf der Kenntnis zur Anthocyanstabili-
tét unter moglichen Prozessbedingungen wurde
ein zweistufiges Verfahren zur Herstellung an-
thocyanbeladener Doppelemulsionen erarbeitet.
Der Einfluss der Steuergréf3en, wie Prozesspa-
rameter (Emulgierverfahren, Energieeintrag) so-
wie Stoffparameter (Elektrolyte in W1, Viskosi-
tatsverhéltnis disperse zur kontinuierlichen
Phase, eingesetzte Emulgatoren, Dispersphasen-
anteil), auf die Einstellung der Emulsionsstruktur
wurde aufgezeigt und konnte auf die fir Emul-
gierverfahren bekannten Effekte einer Trop-
fenzerkleinerung mit Gberlagerter Koaleszenz zu-
rickgefiihrt werden. Gezeigt wurde, dass der
erste Emulgierschritt weitgehend koaleszenzdo-
miniert ist, wahrend der zweite weitgehend
durch die Tropfenzerkleinerung bestimmt wird.
Basierend auf diesem Wissen kénnen Prozess-
und Stoffparameter zielgerichtet so angepasst
werden, dass Doppelemulsionen mit sehr unter-
schiedlichen Mikrostrukturen hergestellt werden
kénnen. Alle Formulierungen waren langer als 3
Wochen stabil (Messzeitraum im Projekt).

Mit diesen Emulsionen konnte anschlieRend auf-
gezeigt werden, dass eine ungewdlinschte frih-
zeitige Freisetzung der in W1 eingeschlossenen
Anthocyane hauptséachlich Gber die Einstellung
der W1/O-TropfengréfRe bzw. die im Prozess
eingetragene Energie und die Wahl des Emulga-
torsystems gesteuert werden kann. Geringe
Freisetzungsraten erfordern groRe W1/O-Tropfen
und langkettige W/O-Emulgatoren. Die Magen-
und Dinndarmstabilitdt wird dagegen haupt-
sachlich durch den &duReren O/W-Emulgator be-
stimmt. Durch dessen Stabilitdt unter den Be-
dingungen im Gastrointestinaltrakt kann eine
gezielte Freisetzung der Bioaktivstoffe im Magen
oder Diinndarm getriggert werden.

Im Rahmen dieser Arbeit konnte somit gezeigt
werden, dass W1/O/W2-Doppelemulsionen ein
geeignetes Tragersystem fir hydrophile bioakti-
ve Substanzen, wie Anthocyane, darstellen, in
denen sie stabil bis in den Diinndarm transpor-
tiert werden kdénnen. So kann gezielt die Biover-
fligbarkeit und Bioaktivitdt von instabilen Bioak-
tivstoffen untersucht werden, was eine
Voraussetzung fir chemische, toxikologische
und physiologische Untersuchungen oder spate-
re Zulassungsverfahren darstellt.
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Wirtschaftliche Bedeutung:

Von den Forschungsergebnissen profitieren die
Hersteller von Blaubeer- aber auch anderen
Pflanzenkonzentraten (Zusatzstoff-, Essenzen-
hersteller, Fruchtsaftindustrie). Die Inhaltsstoffe
kénnen aufgrund der Ergebnisse gezielt biover-
fagbar verkapselt werden; erste Daten zur Frei-
setzung und biologischen Wirkung (in vitro) hier-
zu wurden bereits zur Verfiigung gestellt. Davon
werden insbesondere Hersteller von Funktionel-
len Lebensmitteln (Milchprodukten, Cerealien,
diatetische Produkte, Nahrungserganzungsmit-
tel) profitieren. Da insbesondere Milchinhalts-
stoffe zur Verkapselung eingesetzt werden, 6ff-
nen sich hier der milchverarbeitenden Industrie
neue Marktchancen. Die Ergebnisse kdénnen
prinzipiell auch auf &hnliche Inhaltsstoffe mit Bi-
oaktivitat Ubertragen werden. Damit ist eine
Ubergreifende Ausstrahlung in die Kosmetik- und
Pharmabranche denkbar.

Die entwickelten Modelltragersysteme sollten
wissenschaftlich dazu dienen, die Fragen der un-
terschiedlichen Wirkungen bioaktiver Inhaltsstof-
fe innerhalb und auRerhalb natlrlicher Umge-
bung zu hinterfragen. Dazu wurde ein Beispiel
aus dem Bereich der sekundéaren Pflanzenstoffe
ausgewahlt (Inhaltsstoffe der Wildheidelbeere).
Die Ergebnisse sind damit primar natirlich von
Herstellern und Nutzern von Heidelbeerextrakten
zu nutzen. Die Wildheidelbeere steht dabei aber
nur als Beispiel eines anthocyanhaltigen Produk-
tes sowie eines Tragers von hydrophilen, insta-
bilen Farbstoffen. Die Anthocyane, wie andere
(meist farbende) sekundare Pflanzenstoffe, wer-
den von Herstellern konventioneller wie funktio-
neller Lebensmittel gerne wegen ihrer Farbwir-
kung eingesetzt. Eine zusatzliche gesundheits-
fordernde Wirkung kann hier das Marktpotential
deutlich erhéhen.

Verkapselungstechniken fir bioaktive Hilfsstoffe
fir Lebensmittelanwendungen haben im Bereich
der Funktionellen Lebensmittel eine hohe wirt-
schaftliche Bedeutung. In vielen Studien war die
aus einem Gesamtextrakt der Pflanze nachge-
wiesene positive gesundheitliche Wirkung aber
fir die isolierten Fraktionen nicht mehr nach-
weisbar. Damit wird die Sinnhaftigkeit einer Zu-
gabe isolierter Molekilfraktionen vermehrt wis-
senschaftlich kritisch diskutiert. Die Ergebnisse
kénnen daher hier grundlegende wissenschaftli-
che Unterstitzung bei der Auswahl und Formu-
lierung von gesundheitsférdernden Zusatzstoffen
liefern. Die Verkapselung in mikrostrukturierten
Systemen bietet zudem eine Mdoglichkeit, einer
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moglichen Destabilisierung isolierter Inhaltsstof-
fe vorzubeugen und Einfluss auf deren Freiset-
zung im Magen-Darm-Trakt zu nehmen. Dies
bietet damit eine Chance, Funktionen und Wir-
kungen sicherzustellen. Die Mikroverkapselung
von Wirkstoffen ist daher in der pharmazeuti-
schen Forschung schon weit verbreitet. Auf-
grund der relativ hohen Herstellungskosten war
sie der Lebensmittelbranche, die mit deutlich
kleineren Margen rechnen muss, bislang nicht
zuganglich. Sie gewinnt aber zunehmend an
wirtschaftlicher Bedeutung. In der Analyse einer
Unternehmensberatung Uber den europdaischen
Markt wurden fir die Mikroverkapselungstech-
nologie die besten Wachstumsmadglichkeiten im
Bereich der Lebensmittelindustrie gesehen. Die
gewahlte Emulgiertechnologie als Basis fir das
hier zu entwickelnde Mikroverkapselungsverfah-
ren ist in der Lebensmitteltechnik gut bekannt
und eingeflhrt. Es existieren auf dem Markt vie-
le kommerzielle Hersteller fiir bendtigte Anlagen
(wie Hochdruckhomogenisatoren oder Rotor-
Stator-Systeme). Viele dieser Anlagen werden
bei modglichen Anwendern (Milch- und Frucht-
saftindustrie) bereits jetzt schon genutzt. Eine
Umsetzung ist damit technisch und wirtschaft-
lich realisierbar. Damit kénnen die durchgefihr-
ten Untersuchungen einen wichtigen Beitrag zur
Nutzung der Mikroverkapselungstechnologie in
der Lebensmittelbranche liefern.

Im Sinne einer Vorwettbewerblichkeit wurde
ganz bewusst darauf verzichtet, ein breites
Spektrum an bioaktiven Inhaltsstoffen oder auf
Health Claims ausgelegte Humanstudien in die
Untersuchungen mit einzubeziehen. Dies muss
in folgenden, auf den Ergebnissen aufbauenden
Arbeiten der Industrieunternehmen geleistet
werden.

Profitieren werden von den Projektergebnissen
Unternehmen, die ihre Produkte mit Blaubeerex-
trakt im Speziellen und Pflanzenextrakte im All-
gemeinen anreichern. Eine nachgewiesene ver-
besserte  Biofunktionalitdt bei verringerten
bendtigten Konzentrationen bringt zudem zu-
sétzlichen 6konomischen Nutzen. Wegen der
Matrixunabhangigkeit kénnen bioaktive Inhalts-
stoffe auch in Produkten eingesetzt werden, die
bisher fiir sensitive Inhaltsstoffe als ungeeignet
galten. Hierdurch ergibt sich die Madglichkeit,
neue Produkte zu entwickeln. Experten schéat-
zen, dass durch die Aufwertung von Lebensmit-
teln durch Anreicherung mit funktionellen Zu-
satzstoffen ein durchschnittlicher, verbraucher-
akzeptierter Preisaufschlag von 20 % umgesetzt
werden kann. Neben den Unternehmen, die die
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verkapselten Inhaltsstoffe wegen ihrer sensori-
schen oder biologischen Wirkung in Produkten
als Zusatzstoffe einsetzen kénnen, wird insbe-
sondere die milchverarbeitende Industrie von
den entwickelten multidispersen Hiullkapseln
profitieren. Die besondere Bedeutung von mino-
ren Milchbestandteilen, wie Milchproteinen, im
Verdauungssystem, die mit diesem Vorhaben
aufgezeigt und gezielt genutzt werden soll, er-
moglicht es, aus einem Massen- ein Nischenpro-
dukt zu erzeugen und neue Marktpotenziale zu
eroffnen.

Auf dem deutschen Markt findet man sehr un-
terschiedliche Anbieter funktioneller Lebensmit-
tel. Zwischen 2001 und 2002 wurde ihre An-
zahl nach einem jahrlichen Zuwachs von 20 %
auf 500 Hersteller geschatzt. Diese boten insge-
samt ca. 2.000 unterschiedliche Functional-
Food-Produkte aus 60 verschiedenen Waren-
gruppen an. Funktionelle Lebensmittel sind Ni-
schenprodukte mit hohen Gewinnmargen. Vor
allem fir kleine und mittelsténdische Unterneh-
men, die im Bereich von Massenprodukten von
GroRRanbietern zunehmend vom Markt gedrangt
werden, ergibt sich hiermit die Chance, mit in-
novativen Produkten ihre Marktposition zu star-
ken. Fast 20 % aller Produktinnovationen im
Zeitraum von 1999 bis 2001 waren Functional-
Food-Produkte. 47 % davon wurden von KMU
auf den Markt gebracht. Die neue Health-Claim-
Verordnung zwingt die Hersteller jedoch zu sehr
aufwandigen Wirkungsnachweisen, die ein KMU
alleine nicht tragen kann. Dieses Projekt kann
daher die betroffenen KMU bei den sich erge-
benden Fragestellungen branchenibergreifend
unterstiitzen. Die Ergebnisse kénnen den Unter-
nehmen die Mdoglichkeit geben, Wirkungsstudien
zielfGhrender und folglich 6konomisch effizienter
zu gestalten.

Verkapselte bioaktive Inhaltsstoffe finden sich
aber nicht nur in Lebensmitteln, sondern auch in
kosmetischen und pharmazeutischen Produkten.
Grinde fir eine Verkapselung und ihre Auswir-
kung bei der Applikation am Menschen sind da-
bei die gleichen wie bei Lebensmitteln. Daher
kann dieses Forschungsvorhaben auch Uber die
Lebensmittelbranche hinaus zur Wissensmeh-
rung beitragen und von der kosmetischen wie
pharmazeutischen Branche mit genutzt werden.
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