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Baggrund

Fadevarestyrelsens Kosttilskudsgruppe har i forbindelse med i

heden markedsfarer

trakt af Citrus aurantium, samt koffeinholdige ekstrakter. Da produktet indehold
Kosttilskudsgruppen tidiigere har modtaget negative risikovurderinger af fra

produktet *

skudsgruppen en risikovurdering af produktet.

Den anbefalede daglige dosis af *

les, at den ene kapsel indtages for morgenmad eller et andet m:

treaning.

| nedenstaende tabel vises indholdet per snkeltdosis

J.nr.14/05063

nternetkontrol konstaterst, at virksom-

, som indeholder eks-
er ingredienser, som
DTU, ensker Kosttil-

£ er to kapsler per dag. Det anbefa-
altid og den anden 30 minutter inden

(svarande til 1 kapsel) (if. oplysninger pa hjem-

mesiden om ingredienslisten), samt indholdet | den anbefalede dagligt dosis (svarende til 2 kapsier).

Ingredienser | produktet.”

Ingrediens Indhold per Indhold per anbefalet
enkeltdosis daglig dosis
1 kapsel 2 kapsler
Thermo factors: 1080 mg 2180 mg
Green tea extract (55% EGCG) 250 mg. 500 mg
_ -heraf EGCG | 137,5 mg 275 mg
Citrus aurantium extract 167 mg 334mg
-heraf synefrin | 10 mg 20m
Guarana extract (22%) 91mg 182mg
-heraf koffein | 20 mg _ 40 mg
| Caffeine anhydrous 80mg 160 mg
|_Bioperine® (piperinigrum extract - 25 mg Smg
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Piperine 95%)

-heraf piperin | 2,4 mg 48mg

DTU Fadevareinstituttets vurdering

Produktet er vurderet som kosttilskud. | vurderingen af de enkelte indholdsstoffer/ingredienser anta-
ges, at man indtager maksimait 2 kapsler om dagen. Vurderingen tager kun stilling til indholdet af kof-
fein og planteekstrakter i produktet.

DTU Fedevareinstituttet bemeerker, &t der inden opremsningen af de enkelte ingredienser | ingredi-
ensiisten omtales 1090 mg “thermo factors®. Det kunne vaare en tilsaatning af et antal ikke-deklarerede
ingredienser/indholdsstoffer, men da summen af de deklarerede ingredienser udger 1080,6 mg anta-
ges det, at’ ikke indeholder udeklarerade ingredienser, men at “ther-
mo factors” er firmaets samlebetegnelse for da enkelte ingredianser.

| alt 4 ekstrakter indgdr i produktet. For ingen af disse ekstrakter er oplysninger om ekstraktionsmeto-
de angivet, ligesam det er uvist hvilken plantedei, der er anvendt. For ekatrakterne Bioperine® og
Guarana er opgivet ufuldsteendige navne. Det antages, at der med piperinigrum menes Piper nigrum
L., og med Guarana menes Paullinia cupana Kunth. Derudover indgdr ekstrakter af Camellia sinensis
(L.) Kuntze (gren te) og Citrus aurantium L.

Det oplyste indhold af koffein p4 200 mg/dag og 100 mg per enkeltdosis ligger under de 400 mg koffe-
in per dag fra alle kilder, som vurderes ikke at vaare forbundet med sundhedsmesssige problemer hos
sunde voksne (Afdeling for Toksikologi og Rislkovurdering 2008). Gravide eller kvinder, der gemne vil
veere gravide, anbefales at indtage maksimalt 300 mg koffein om dagen, da koffein | sterre mesngder
kan pévirke fosterets normale vaakst (Nawrot ot al. 2003, ANSES 2013). Gran te indeholder ogsé kof-
fein, men da der ingan oplysninger er om indholdet af koffein | ekstrakten af gren te, er det ikke muligt
at vurdere, om koffein | denne ekstrakt giver et yderligere bidrag til koffeinindtaget udover det deklare-
rede Indhold p& 100 mg per enkeitdosis (fra tilsat koffein og koffein i guarana-ekstrakten). Ud over ind-
taget af koffein fra kosttilskuddet kan der vesre andre kilder til koffein som kaffe, te, cola og energidrik.

Citrus aurantium indeholder synefrin, For ™ * or den daglige dosis 2
kapsler. ifalge ingredienslisten vil man dermed indtage 334 mg ekstrakt indeholdende 20 mg synefrin.
Fadevareinstituttet er bekymret for anvendelse af kosttilskud, der indeholder synefrin og koffein, idet
begge stoffer pavirker hjerte-karsystemet. Nér synsfrin og koffein indtages samtidig, ses samlet stere
effekt end nar de indtages alene. Effekterne er aget hjerterytme og forhgjet blodtryk. Udover synefrin
kan der i ekstrakter af Citrus aurantiumn veere andre stoffer, der kan have en effekt pa hjerte-
karsystemet f.eks. octopamin (BfR 2012). | raske forsegspersoner, som har fiet kombinationer af sy-
nefrin og koffein i nogle tilfeeide ogsé kombinerst med motion, har man set effekter pa blodtryk og hjer-
teslag. Desuden kan det ikke udelukkes, at der er andre ingredienser i Cifrus aurantium ekstrakten,
der kan pavirke blodtryk og hjerteslag | kombination med koffein.
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Haller et al. (2005) rapporterede, at de s4 effekter p4 bade det systoliske blodtryk (der steg i gennem-
snit 9,6 £ 8,2 mm Hg) og det diastoliske blodtryk (der steg med 9,1 7,8 mm Hg) to timer efter, at 10
raske forsegspersoner havde fet en dosis af et kosttilskud, der angiveligt indeholdt 5,5 mg synefrin,
5,7 mg octopamin (samt andre biogene aminer fra Citrus aurantium som tyramin og hordein), 238,2
mg koffein og en lang reekke andre ingredienser herunder ogsa en anden ingrediens med indhold af
biogene aminer som phenylethylamin og tyramin. Efter 8 timer var antallet af hjerteslag per minut for-
@get med 16,7 hjerteslag sammenlignet med placebo. | samme undersggelse indgik et andet kosttil-
skud, der per dosis indeholdt 48,9 mg synefrin, spor af octopamin og ingen koffein. Dette kosttilskud
havde ikke effekt pa bladtrykket, men efter 6 timer var antallet af hjertesiag per minut foraget med
11,4 hjerteslag, nar man sammenlignede med placebo. De samme forsegspersoner afprevede alle tre
doseringer inklusiv placebo.

De beskrevne forseg p& mennesker er udfart pa raske forsagspersoner. Der er yderiigere bekymring
for anvendelse af kosttilskud med synefrin og koffein, nar de indtages af personer, der allerede lider af
hjerte-karsygdomme. Der er beskrevet sygdomstilfealde med alvoriige effekter (i nogle tifsside livstru-
ende) pa hjerte-karsystemet. Der er bl.a. set hjerterytmeforstyrrelser (hjertearytmi) og blodpropper.
Disse sffekter er ogsa set hos yngre, raske personer (BR 2012).

Den tyske Bundesinstitut for Risikobewertung (BfR), der ligesom DTU Fadevareinstituttet radgiver fo-
devaremyndighedeme, har vurderet synefrin sammen med koffein og har anbefalet en avre greense
for indtag af synefrin fra kosttilskud pa 8,7 mg per dag. Defte niveau er pa linje med, hvad man vil
kunne indtage med citrusfrugter og produkter heraf med kosten. En dagllg dosis p& 20 mg synefrin fra
kosttilskuddet " ** averskrider den anbefalede gresnse og ligger pa et ni-
veau, der sammen med koffein (og evt. andre stoffer fra Citrus aurantium) vil kunne pévirke blodtryk
og hjertefrekvens. Indhaldst af synefrin i produktst )" anses derfor for
sundhedsmaessigt problematisk.

Der er ingen studier som har undersagt en enkeitdosis Pa 10 mg synefrin og 100 mg koffein og en
dagsdosis pa 20 mg synefrin og 200 mg koffein. Imidlertid omtaler BfR (2012) at koffeintablstter pa
100 eller 200 mg koffein ager virkningen af lesgemidier (synergi), der virker p& det sympatiske nerve-
system, som synefrin tilherer. Tachycardi (hurtigere hjerterytme) er en bivirkning selv ved lave lsge-
middeldoser af koffein.

Bioperine®, en ekstrakt af sort peber (Piper nigrum L.) med indhold af 85% piperin, indgar i kosttil-
skuddet. Piperin anvendes som aromastof | EU og er vurderet af Den Europseiske Fadevaresikker-
hedsautoritet (EFSA) som aromastof (EFSA 201 1). EFSA konkiuderer, at der er brug for yderligere
undersggelser af stoffet for at kunne vurdere dets sikkerhed. Piperin kan pavirke tarmens optageise
og biotilgeengelighed af kemiske stoffer (Shoba et al, 1888, Badmaev et al. 2000, Lambert ef al. 2004).
Hvorvidt piperin har tilsvarende effekt pa optag og biotiigeangelighed af koffein og synefrin er ikke un-
dersagt, og det er derfor ikke muligt at udtale sig om piperin pavirker optaget/omsestningen af synefrin
og koffein. | de fleste forsag med mennesker har man indgivet piperin i en dosis p& 20 mg sammen
med andre stoffer og ikke undersegt effekter ved lavere doser piperin. | en undersegelse er der set ef-
fekt, nar piperin blev givet i en dosis pa 5 mg per dag i 21 dage (Badmaev et al. 2000), en dosis der
ligger meget teet pd de 4,8 mg piperin per anbefalet daglig dosis af .
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Den beregnede indtagelse af piperin som aromastof i EU er 0,4 pg/kg legemsveagt/dag (EFSA 2011),
svarende til 24 g for en person pé 80 kg. Hvis man sammenligner denne indtagelse som aromastof
med de 4,8 mg, der indtages med kosttilskuddet *, er indtagelsen fra
kosttilskuddet 200 gange hejere end den man gennemshnitligt vil indtage som aromastof. Danske d&ta
for indtag af sort peber fra maden viser et gennemsnitsindtag pa 0,02 g/dag svarende til 0,056 mg og
1 mg piperin, hvis sort peber indeholder hhv. 0,28% og 5% piperin (Bhat ef al. 1986, Selmer et al.
1988). For storforbrugeren (95 percentil) vil det estimereds daglige indtag figge p& hhv. 0,28 mg og 5
mg piperin. Indtaget pa 4,8 mg piperin fra kosttilskuddet bidrager derfor veesentligt til at age det dagli-
ge indtag af piperin og er af en starrelsesorden, der vil kunne pévirke absorptionen og/eller omseet-
ningen af andre stoffer, da en undersagelse har vist sadanne effekter pa andre stoffer ved indtageise
af 5 mg piperin per dag. | EFSAs guidance dokument (EFSA 2008) om vurdering af botanicals ind-
samler man oplyaninger om eksponeringen fra det traditionelle gennemsnitlige indtag af den enkeite
ingrediens med kosten. | de tiifeslde hvor det forventede gennemshnitiige indtag er betydeligt hajere
end det historiske indtag er der brug for yderligere data for at man kan vurdera sikkerheden ved ingre-
diensen.

Kankiusion

Det er uklart om ekstrakten af gran te bidrager yderligere med koffein. Det deklarerede koffeinindhoid
pé kosttilskuddet ligger under det niveau, der i sig selv vurderes at give anledning til bekymring, nér
det indtages af sunde voksne.

Der er dog stadigveek bekymring for anvendelse af kosttilskud, der indeholder synefrin og koffein |
kombination, idet begge stoffer pavirker hjerte-karsystemet. En daglig dosis pa 20 mg synefrin fra
kosttilskuddet * overskrider den anbefalede maksimale graanse fra
kosttilskud pa 8,7 mg synefrin per dag og ligger pa et niveau, der sammen med en koffeindosis pa 200
mg (og evt. andre stoffer fra Citrus aurantium) vil kunne pavirke blodtryk og hjertefrekvens.

Den anbefalade daglige dosis af piperin overstiger i veasentlig grad det indtag som gennemsnitsfor-
brugeren vil f& med kosten, nér stoffet anvendes som aromastof eller findes som indholdsstof | sort
paber. Det er ikke muligt pa baggrund af de nuvearende data at vurdere sikkerheden ved en indtagel-
se pa 4,8 mg piperin per dag.

P& denne baggrund anses indholdet af synefrin kombineret med koffein i produktet
y for sundhedsmsessigt betsankeligt.
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