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Von der PUFA-reichen BEC

1950er

* Hohe Anzahl KHK
— erste Untersuchungen der Wirkung von Fett
auf die Blutlipide

spate 1950er

* Auf Anfrage der Medizinervereinigung entwickeln
hollandische Wissenschafter die erste Blood Cholesterol Lowering
cholesterinsenkende Margarine mit 40-50% — BECEL
PUFA - BECEL war geboren!

ATC=1.2(2AS'-AP)

1965 S'=C12+C14+C16

« Keys & Hegsted-Gleichung erklart die
Wirkungen von SAFA und PUFA
auf den Cholesterinspiegel

SAFA

frihe 1990er MUFA

* Unilever entfernt Transfettsauren aus Margarinen

Cholesterin (mg/dL)

2001

« Unilever erhoht Omega-3 Gehalt in Margarinen Fettaufnahme (Energie%)



...ZzUr BECEL pro.activisisus
mit Pflanzensterinen

spate 1950er
» Erste Berichte tber cholesterinsenkende Wirkung von Pflanzensterinen (PS)

spate 1980er
» Unilever begann mit PS zu forschen

Mitte 1990er

* Unilever entwickelte eine mit PS-Estern angereicherte Margarine, da veresterte
PS fettldslicher sind als PS allein

« Umfangreiches Entwicklungs-Programm
« Start von umfangreichen Sicherheitsstudien
« Untermauerung der Wirksamkeit des Produkts durch Humanstudien
« Aufdeckung der Wirkungsmechansimen von PS
« Aufbau der Supply Chain fur PS

* Entwicklung von Technologien fir die Anwendung in verschiedenen
Lebensmitteln

* Entwicklung eines globalen Launch-Plans
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® data of ~ 30 placebo-controlled Unilever initiated studies with phytosterol-enriched spreads

E data (mean plus 95% confidence interval) from meta-analysis of 41 studies
with phytosterols or stanols (Katan et al, Mayo Clin Proc. 2003)



Butter oder Margarine?

Butter PUFA Margarine 25 g Margarine
20 g/Tag 25 g/Tag mit 2 g PS/Tag
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14 - signifikanter Unterschied im Vergleich zu Butter

# signifikanter Unterschied im Vergleich zur PUFA Margarine

Cleghorn et al., Eur J Clin Nutr, 2003



Aufstrich oder kein

Signifikante zuséatzliche Senkung des Cholesterinspiegels durch den
Konsum einer mit PS angereicherten Margarine
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“im Vegleich zur durchschnittlichen Ernahrung in Neuseeland

Skeaff et al, Nutrition, Metabolism & Cardiovascular Diseases, 2005



Pflanzensterine und St

Additiver Effekt zu cholesterinsenkenden Medikamenten
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*fett- und cholesterinreduzierte Ernéhrung
**mit 2-3 g Pflanzensterinen angereicherte Lebensmittel pro Tag

Katan et al Mayo Clin Proc, 2003; Edwards & Moore BMC Family Practice, 2003



Umfangreiche Sicherheit

Keine Mutagenitat
« bacterial mutation assay (Ames test)
« Invitro cytogenetics
Keine sub-chronische Toxizitat
« 13-week rat feeding study
« NOAEL of 4g/kg body weight/day sk /
Keine Toxizitat bei der Fortpflanzung B = « = §
. in vitro oestrogenic potential V=S
« INn Vvivo oestrogenicity
« Mmultigeneration study in rats
ADME Daten zeigten keine negativen Effekte in
Humanstudien

Baker et al, 1998; Ayesh et al, 1999; Waalkens et al, 1999; Weststrate et al, 1999; Hepburn et al,
1999 Hepburn & Wolfreys; 2001; Sanders et al, 2000



Internationale Gesundheitsb
unterstiutzen PS-angereiche

1999 BAG Bewilligung fur den Launch in der Schweiz

 European Union, Novel Foods Regulations 2000 & 2004

 US Food and Drug Administration (FDA)

* Generally Regarded as Safe (GRAS) Status, 1999

« Health claim “Relationship between plant sterol or stanol ester intake and reduced
risk of Heart Disease”, 2000

« Other countries: Australia & New Zealand, Switzerland, South America, Brasil,

South Africa, Japan, Iceland, Israel, ...

Available onling at www.sciencedirect.com —
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Safety evaluation of phytosterol-esters. Part 9: Results of a
European post-launch monitoring programme

L.J. Lea *, P.A. Hepburn

Satry and Eevirommeual dverae Caure, Untaver Colworth, Sharsbrook, Sedford MES4 100 UK
Recerved 20 June 30605 accepied 30 January 2006



Schlussfolgerung

« Mehr als 40 Humanstudien haben die cholesterinsenkende Wirkung
von Becel pro.activ bestatigt (>2,000 Teilnehmer)

« Ca.2g PS 210% LDL-Cholesterinsenkung -212-20% weniger Herz-
Kreislauf-Erkrankungen tber 5 Jahre *

"Katan et al., Mayo Clin Proc. 2003

SAFA 8¢g

» Becel pro.activ ist in Uber 30 Landern erhaltlich MUFA 99
und in folgenden Guidelines enthalten: n-6 15g

- World Heart Federation n-3 39

- International Atherosclerosis Society

- American Heart Association

- Heart Foundation Australia

- National Cholesterol Education Programm UK
- Finnish Medical Society

- Spanish Atherosclerosis Scociety

- Dutch Heart Foundation
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