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El consumo de bebidas energéticas ha experimentado un aumento sustancial durante las dltimas
décadas, alcanzando en Espafa el 2 % del total de bebidas refrescantes. Ademas de cafeina, las
bebidas energéticas suelen contener otros ingredientes como taurina, L-carnitina, glucuronolactona,
guarand, ginseng y vitaminas del grupo B, entre otros. También pueden aportar hasta 11 g por 100
ml de az(lcar, si bien también existen presentaciones “sin azlicar”.

Al evaluar el riesgo de la exposicion dietética de la poblacion espafiola a los componentes activos
habitualmente presentes en las bebidas energéticas, el Comité Cientifico de la Agencia Espafiola
de Seguridad Alimentaria y Nutricion (AESAN) ha concluido que las bebidas energéticas no estan
recomendadas en nifios, mujeres embarazadas o en periodo de lactancia. También se recomienda
mejorar, en colaboracion con la industria, la informacion al consumidor recogida en el etiquetado
de las bebidas energéticas, favoreciendo no sélo la incorporacion de la denominacion de todos los
ingredientes activos en el listado de ingredientes sino también su contenido.
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Respecto al contenido en cafeina en las bebidas energéticas, se recomienda que el consumo sea
de bebidas energéticas con contenidos bajos de cafeina para evitar y disminuir la probabilidad de
afectacion del suefo y otros efectos adversos sobre la salud, dependiendo de los distintos grupos
de poblacién. Entre las actuaciones futuras deberia evaluarse el consumo, exposicion y riesgo de
otros “modelos de consumo de cafeina” como los conocidos “shots”.

Respecto a la D-glucurono-y-lactona el consumo diario de 250 ml de bebida energética en con-
sumidores de 60y 70 kg de peso corporal, obtiene un margen de seguridad superior o igual a 100.

El consumo de bebidas energéticas supone un riesgo alto de hipervitaminosis para la vitamina B3
(acido nicotinico), moderado para las vitaminas B3 (nicotinamida) y B6, y riesgo bajo de hipervitami-
nosis para las vitaminas B2, 4cido pantoténico y B12.

En lo referido al contenido en ingredientes a base de plantas no debe de menospreciarse la
actividad biolégica de los distintos principios activos y su capacidad para interaccionar con medica-
mentos. El consumidor debe ser advertido no sélo de los contenidos incluidos sino de la posibilidad/
riesgo de interaccidn, asi como de aquellas situaciones en las que se contraindica la ingesta. Asi,
las bebidas energéticas con ginseng deben ser evitadas no sélo durante el embarazo, la lactancia
y en nifios, sino también en adolescentes menores de 18 afios dada la ausencia de evaluacion de
los efectos de ginseng en estos grupos de poblacion. Las bebidas energéticas con ginkgo también
deben ser evitadas durante el embarazo y la lactancia.

En cuanto a la ingesta de azlicar a partir del consumo de bebidas energéticas no zero, se estima
que el consumo de 250 ml podria representar el 10 % de la energia en dietas de 2200-2400 kcal, lo
que haria muy féacil el excederse en la ingesta de aziicares simples.

La preocupacion creciente por evaluar los riesgos sobre la salud de las bebidas energéticas se
acompafa de uninterés por mejorar el conocimiento entre los consumidores y fomentar el consumo
moderado evitando conductas de riesgo, especialmente su combinacion con bebidas alcohdlicas.
Espafia debe sumarse al esfuerzo europeo de recopilacion de datos sobre el consumo de bebidas
energéticas y las tendencias de su consumo a través de acciones anuales de monitorizacion y
sensibilizacion comunitaria, lo que permitird evaluar la contribucién de estas bebidas energéticas
a la exposicion dietética de cafeina y otros ingredientes activos en grupos especificos de consu-
midores, estimar su riesgo y disefiar planes de actuacion diferenciando los grupos poblacionales
de mayor riesgo (nifios/as y adolescentes). Ademas, se sugiere un mayor control de la publicidad
especialmente aquella dirigida a la poblacién menor sensible.

Se recomienda promover el cumplimiento del compromiso de la industria en la comercializacion
de envases pequefios (no superiores de 250 ml) que contribuyan a moderar la exposicion a los dis-
tintos componentes activos, algunos de ellos psicoactivos, y estudiar la posibilidad de suspender la
comercializacion de envases de 500 ml.

Palabras clave

Bebidas energéticas, cafeina, taurina, L-carnitina, glucuronolactona, guaran4, ginseng, vitaminas
del grupo B.



Report of the Scientific Committee of the Spanish Agency for Food Safety
and Nutrition (AESAN) on the risks related to the consumption of energy
drinks

The consumption of energy drinks has increased substantially over the past decades, reaching 2 %
of all soft drinks in Spain. In addition to caffeine, energy drinks generally contain other ingredients
such as taurine, L-carnitine, glucuronolactone, guarana, ginseng and B vitamins, among others. They
may also provide up to 11 g of sugar per 100 ml, although “sugar free” options are also available.

After a risk assessment of the Spanish population’s dietary exposure to the active components
generally present in energy drinks, the Scientific Committee of the Spanish Agency for Food Safety
and Nutrition (AESAN) has concluded that energy drinks are not recommended for children and
pregnant or lactating women. It also recommends collaborating with the drinks industry to improve
the consumer information provided in energy drink labels, promoting not only the enumeration of all
active ingredients in the list of ingredients but also their content.

With regard to caffeine content in energy drinks, consuming energy drinks with low levels of
caffeine is more advisable in order to prevent and reduce the probability of disruptions to the sleep
cycle and other adverse health effects, depending on different population groups. Future actions
should include an assessment of the consumption, exposure, and risks related to other “caffeine
consumption models” such as caffeine shots.

With regard to D-glucuronolactone, the daily energy drink intake of 250 mlin consumers weighing
60 and 70 kg of body weigth has a margin of safety greater than or equal to 100.

The consumption of energy drinks entails a high risk of hypervitaminosis for Vitamin B3 (nicotinic
acid or niacin), medium risk for vitamins B3 (nicotinamide) and B6, and low risk of hypervitaminosis
for vitamins B2, pantothenic acid, and B12.

With reference to the presence of plant-based ingredients, the biological activity of the different
active principles and their drug interaction capacity must not be underestimated. The consumer
must be informed not only of the included contents but also of the possibility/risk of drug interaction,
as well as those situations where their intake is contraindicated. Thus, energy drinks that contain
ginseng must be avoided not only in pregnancy, when breastfeeding, and in children, but also in
adolescents below the age of 18, given the absence of an assessment of the effects of ginseng on
these population groups. Energy drinks containing ginkgo must also be avoided during pregnancy
and when breastfeeding.

With regard to sugar intake from the consumption of energy drinks that contain sugar, it is estima-
ted that an intake of 250 ml may represent 10 % of the energy in 2200-2400 kcal diets, which would
make it very easy to exceed the recommended daily intake of simple sugars.

The growing preoccupation with assessing the health risks of energy drinks is accompanied by an
interest in improving consumer knowledge, promoting moderate consumption and avoiding unsafe
behaviours, especially in combination with alcoholic drinks. Spain must join European efforts to
compile data on energy drink consumption and consumption trends by means of annual actions
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to monitor and raise awareness within the community. This would enable an assessment of the
contribution of these energy drinks to the dietary exposure to caffeine and other active ingredients
in specific consumer groups; make a risk assessment; and design action plans differentiating the
population groups at greatest risk (children and adolescents).

In addition, a greater control of advertising is suggested, especially that directed to the young
population.

Itis recommended to promote compliance with the industry commitment in the commercialization
of small packages (not exceeding 250 ml) that contribute to moderate exposure to the different active
components, some of them psychoactive, and to study the possibility of suspending the commercia-

lization of 500 ml packages.

Key words
Energy drinks, caffeine, taurine, L-carnitine, glucuronolactone, guarana, ginseng, B vitamins.
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1. Introduccion

La gran oferta de bebidas no alcohdlicas presente en los mercados incluye bebidas refrescantes,
bebidas para deportistas y bebidas energéticas, todas con un alto contenido en azlicares a excep-
cion de sus variedades “sin aziicar”. Segln el centro de informacion de bebidas refrescantes de la
Asociacion de Bebidas Refrescantes (ANFABRA, 2019), en |a actualidad hay, en el mercado espafiol,
mas de 2000 referencias de bebidas refrescantes y, cada afio, se lanzan una media de 150 novedades.
Entre ellas, el consumo de bebidas energéticas ha experimentado un aumento sustancial durante
las Gltimas décadas alcanzando, en Espafa, el 2 % del total de bebidas refrescantes.

El Informe mundial sobre bebidas energéticas de Zenith International (2009) ya destacaba que
el consumo total mundial de estas bebidas en 2008 alcanzé los 3,9 mil millones de litros pasando el
consumo per capita global de 0,4 litros en 2003 a 0,8 litros en 2008. América del Norte represent6 un
37 % del consumo mundial total en 2008, la zona de Asia y el Pacifico otro 30 %, y Europa Occidental
un 15 %. Segln estimaciones de Euromonitor International, 1a expansién del mercado de bebidas
energéticas a nivel mundial ha continuado a un ritmo acelerado, también en los Gltimos afios, con
un crecimiento del 45 % entre 2006 y 2011. En Estados Unidos, las ventas de bebidas energéticas en
2018 aumentaron un 4,1 % en comparacion con el mismo periodo de 2017 (Harfmann, 2018).

Ademas de cafeina, las bebidas energéticas suelen contener otros ingredientes novedosos y
atractivos como taurina, L-carnitina, glucuronolactona, guarand, ginseng y vitaminas del grupo B,
entre otros. Respecto al contenido de azicar, suelen aportar hasta 11 g por 100 ml si bien existen
presentaciones “sin azlicar”. La cantidad mas habitual de cafeina en estas bebidas suele ser de 80
mg/250 ml, es decir, 32 mg/100 ml si bien el rango de concentraciones oscila entre 15y 55 mg/100
ml. Ademas, una formulacion de bebida energética tipo (250 ml) suele contener 1000 mg de taurina
(4000 mg/1), 600 mg de glucuronolactona (2400 mg/l), 18 mg de niacina (72 mg/l), 2 mg de vitamina B6
(8 mg/l), 0,001 mg de vitamina B12 (0,004 mg/l), 6 mg de acido pantoténico (24 mg/l), 2 mg de tiamina
(8 mg/l), 1,65 mg de riboflavina (5,40 mg/l) y 50 mg de inositol (200 mg/I) (EFSA, 2009) (VKM, 2019).
Respecto a ingredientes a base de plantas como ginseng, guaranay ginkgo existe escasa informa-
cion sobre su contenido.

Sin embargo, hay que considerar que el volumen de los envases comercializados es variable
pudiendo alcanzar hasta los 500 ml en algunos casos. Los miembros de Energy Drinks Europe (EDE),
asociacion que representa los intereses de los fabricantes europeos de bebidas energéticas, con su
Caodigo de practicas para la comercializacion y etiquetado de bebidas energéticas, se han compro-
metido a posicionar envases con un contenido neto de 250 ml como su principal propuesta de venta
para consumo (EDE, 2014). También cabe mencionar que existen otros modelos de consumo entre los
que destacan los “caffeine/energy shots”, es decir, bebidas de pequefio volumen de cafeina/energia
que logran concentrar en menos de 60 ml entre 200 y 420 mg de cafeina (Heckman et al., 2010a).

Con estos antecedentes, y ante la creciente evidencia internacional sobre el aumento del consu-
mo y posible impacto y riesgo en la salud de los consumidores, la Agencia Espafola de Seguridad
Alimentaria y Nutricion (AESAN) ha solicitado al Comité Cientifico la realizacion de una evaluacion
del riesgo de la exposicion dietética de la poblacidn espafiola a los componentes activos habitual-
mente presentes en las bebidas energéticas. El presente informe se estructura en secciones que
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revisan el marco legal de las bebidas energéticas en Europa y Espafia, la problemética en torno a
su consumo y comercializacion, el conocimiento actual sobre los principales componentes activos
(cafeina, taurina, D-glucurono-y-lactona, L-carnitina, azlicares, vitaminas e ingredientes activos
como ginseng, guarana y ginkgo), y estiman y evalGan para distintos escenarios la ingesta de
cada ingrediente con objeto de trasladar unas recomendaciones que mejoren la seguridad de su

consumo.

2. Marco legal y comercializacion

Dentro de las bebidas no alcohodlicas se encuentran los zumos de frutas y de otros vegetales, y sus
derivados, las bebidas refrescantes y horchatas. Todos ellos con una normativa europea y espafiola
especifica (MAPA, 2017). Sin embargo, no existe una clasificacion, denominacion ni reglamentacion
especifica para las bebidas energéticas. Podrian ser consideradas como un tipo de bebidas refres-
cantes dentro de la categoria “Otras bebidas refrescantes” en la que se puede incluir la presencia
de cafeina, entre otras materias primas, con la Gnica limitacion de no contener alcohol en cantidad
superior al 0,5 % en volumen (BOE, 2003, 2011).

Sin lugar a duda, la ausencia de regulacién especifica de estas bebidas preocupa a las adminis-
traciones publicas y a la comunidad cientifica, dado que al no existir una definicion que las acote
tampoco estan especificados qué ingredientes pueden contener, ni su concentracion maxima, ni
en qué combinaciones. Cabe sefialar que algunos paises europeos, por ejemplo, Alemania y Dina-
marca (2011), han establecido regulaciones para la estandarizacion de las bebidas energéticas que
limitan la cantidad de cafeina en estas bebidas a 32 mg/100 ml. Alemania también ha establecido
limites regulatorios relativos a taurina (4000 mg/l), inositol (200 mg/l) y glururonolactona (2400 mg/l)
(Bundesgesetzblatt, 2012).

Lo cierto es que el término “bebida energética” sigue siendo un término no definido o recogido en
la legislacion si bien una opinion del Comité Cientifico sobre la Alimentacion Humana de la Comision
Europea (SCF) de 1999 (SCF, 1999), revisada en 2003 (SCF, 2003), dice “/t should be noted however that
the term “energy” drink is a commercial designation. It is neither an agreed legal term for a category
of foods in the EU, nor does the Committee offer any view in this opinion as to whether claims that
these drinks provide energy, in the conventional nutritional sense, are scientifically justified” (“Cabe
sefalar que el término bebida “energética” es una designacion comercial. Ni es un término legal
acordado para una categoria de alimentos en la Unién Europea ni el Comité ofrece opinién alguna
en este dictamen sobre si las afirmaciones de que estas bebidas proporcionan energia, en el sentido
nutricional convencional, estan cientificamente justificadas”).

La clasificacion FoodEx2 desarrollada por la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA,
2015a) describe el grupo de las bebidas energéticas en una nota aclaratoria sobre el alcance del
término como “The group includes any type of Energy drinks, non-alcoholic functional beverages
usually containing caffeine and other ingredients such as vitamins and taurine. The part consumed/
analysed is by default the whole marketed unit or a homogeneous representative portion” (“El grupo
incluye cualquier tipo de bebidas energéticas, bebidas funcionales no alcohdlicas que, generalmen-
te, contienen cafeina y otros ingredientes como vitaminas y taurina. La parte consumida/analizada



es, por defecto, toda la unidad comercializada o una porcion representativa homogénea”). Esta
nota aclaratoria, no siendo una definicion tal, es la descripcion utilizada a la hora de clasificar los
consumos de alimentos en las encuestas.

Respecto a su etiquetado, el Reglamento (UE) N° 1169/2011 del Parlamento Europeo y del Consejo
sobre la informacion alimentaria facilitada al consumidor (UE, 2011) recoge los requisitos de etique-
tado de las bebidas con un contenido elevado de cafeina. Asi, si el contenido es superior a 150 mg
cafeina/l deberéan presentar la mencion “Contenido elevado de cafeina: No recomendado para nifios ni
mujeres embarazadas o en periodo de lactancia “junto con la indicacion de la cantidad de cafeina que
aportan expresado en mg por 100 ml. Méas alla de lo que marca la ley, la industria europea de bebidas
refrescantes ha adoptado, voluntariamente, un cédigo sobre el etiquetado, comunicacién y marketing
de las bebidas energéticas. Asi, por ejemplo, algunas marcas incluyen en el etiquetado de las bebidas
la advertencia de “Consumir de forma moderada ” (EDE, 2014). Conviene, sin embargo, destacar la
heterogeneidad de la informacién de la composicion en el etiquetado de las bebidas energéticas.

3. Problematica y estimacion del consumo de bebidas energéticas
Mientras la popularidad de estas bebidas como productos antifatiga crece entre los adolescentesy

otros grupos vulnerables, aumenta la preocupacion por la evidencia de sus efectos negativos sobre
la salud y su consumo en circunstancias no recomendables (Nowak y Jasionowski, 2015) (De Sanctis
et al., 2017) (Cruz Mufioz et al., 2020) (Oliver Anglés et al., 2020).

Ademas de la estimulacion de los sistemas Nervioso Central (SNC) y cardiovascular y su rela-
cion con el sobrepeso y la obesidad, la ingesta regular de bebidas energéticas se ha asociado a
sobredosis de cafeina, hipertension, pérdida de masa 6sea y osteoporosis, y otras enfermedades
cardiovasculares (Nowak y Jasionowski, 2015). Entre los efectos secundarios resultantes del con-
sumo regular de bebidas energéticas destacan palpitaciones, insomnio, nauseas, vomitos y miccion
frecuente. También se ha argumentado que el consumo excesivo de bebidas energéticas puede
servir como indicador del uso de otras sustancias de abuso y otras conductas de riesgo como es
su combinacion con bebidas alcohodlicas (Flotta et al., 2014) (De Sanctis et al., 2017). Por todo ello,
ya algunos investigadores apuntan que este aumento del consumo de bebidas energéticas justifica
medidas de prevencion y seguimiento, y merece un analisis mas detallado (Majori et al., 2018) pues
el patron de consumo varia segin las caracteristicas sociodemograficas, destacando el papel del
sexo y los habitos de riesgo (Oliver Anglés et al., 2020). Respecto a su consumo y las interacciones
entre sus ingredientes, algunos autores consideran que las cantidades de éstos son bajas para
provocar reacciones adversas o efectos beneficiosos (Ishak et al., 2012).

En 2003, el SCF estimd los niveles de consumo en Europa en 0,5 latas de 250 ml/dia (125 ml/dia)
para el consumidor medio, 1,4 latas de 250 ml/dia (350 ml/dia) para el consumidor alto y 3 latas de
250 ml/dia (750 ml/dia) para el consumidor agudo (SCF, 2003).

Posteriormente, segln el estudio solicitado por EFSA en 2011 para recoger datos de prevalencia
del consumo de bebidas energéticas en nifios, adolescentes y adultos en 16 Estados miembros,
incluyendo Espafia, Zucconi et al. (2013) estimaron que el consumo de bebidas energéticas en
adultos europeos (18-65 afios) en 2 |/mes. Aproximadamente el 12 % de los consumidores adultos
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se identificaron como consumidores habituales con consumos elevados repartidos en diferentes
ocasiones de ingesta, es decir, consumian bebidas energéticas 4-5 veces por semana o mas (13,3
% en consumidores “adultos jovenes”) consumiendo un volumen promedio de 4,5 /mes. Los consu-
midores excesivos, con una ingesta elevada producida en una (inica ocasion (consumian al menos
11/ocasion) eran el 11 % del total de consumidores adultos de bebidas energéticas, principalmente
en “adultos jovenes” (13,4 %). En adolescentes europeos (10-18 afios), estos autores estimaron el
consumo medio de bebidas energéticas en 2 |/mes. Alrededor del 12 % de los consumidores adoles-
centes se identificaron como consumidores “crénicos elevados”, es decir, que consumian bebidas
energéticas 4-5 veces a la semana o mas, con un volumen medio de bebidas energéticas de 7 I/
mes. Y otra fraccion del 12 % de los consumidores adolescentes resultaron ser consumidores “muy
agudos”, es decir, consumieron al menos 11 de bebida energética por ocasion. Resulta sorprenden-
te el consumo de estas bebidas energéticas en nifios europeos (3-10 afios), dado que el volumen
promedio consumido fue de 0,5 |/semana. Aproximadamente el 16 % de los nifios encuestados eran
consumidores “crénicos elevados”, es decir, consumieron bebidas energéticas de 4-5 veces por
semana o mas, con un volumen medio de casi 1 |/semana (Zucconi et al., 2013).

Centrandonos en los resultados del estudio correspondientes a la poblacién espafiola, la pre-
valencia de consumo de bebidas energéticas en la poblacion adulta (18-65 afios) espafiola es del
31 % (30 % en Europa), correspondiendo el 16 % a consumidores cronicos. Entre los adolescentes
espafioles (10-18 afios), la prevalencia es del 62 % (68 % en Europa), siendo el 10 % catalogados
como consumidores cronicos. Volvemos a destacar el elevado consumo de este tipo de bebidas entre
los nifios (3-10 afios), dado que, si la prevalencia en el conjunto de la Union Europea es del 18 %, en
nuestro pais llega a alcanzar el 26 %, si bien el estudio no hace referencia al consumo crénico para
este grupo de edad. Actualmente, los datos de consumo de alimentos a nivel europeo, incluidas las
bebidas energéticas, son recogidos por EFSA en la base de datos Comprehensive European Food
Consumption Database (FCDB). Sin embargo, los datos de consumo de bebidas energéticas para
Espafia no se muestran en la mencionada FCDB. En el marco de las encuestas nacionales ENALIA
1y 2 se recogieron algunos datos de frecuencia de consumo para nuestro pais entre 2012-2015
(ENALIA, 2015, 2017). Ademas, la encuesta ESTUDES (Encuesta sobre Uso de Drogas en Ensefianzas
Secundarias) 2018/2019 del Observatorio Espafiol de las Drogas y las Adicciones (OEDA), adscrito a
la Delegacion del Gobierno para el Plan Nacional sobre Drogas (DGPNSD) del Ministerio de Sanidad,
estima la prevalencia de consumo de bebidas energéticas entre los estudiantes espafioles de 14a 18
afios en el 49,7 % para chicosy el 31,1 % para chicas. Segtin Oliver Anglés et al. (2020), en la provincia
de Barcelona, la prevalencia del consumo de bebidas energéticas en estudiantes de cuarto curso
de ESO (16-17 afios) ha sido estimada en el 30,9 % (segin datos de consumo en la (ltima semana)
siendo mayor en los varones, migrantes de primera generacion e hijos de padres sin estudios.

Esta problematica del consumo de bebidas energéticas en la poblacion adolescente ha sido
reflejada en distintos estudios a nivel internacional. Dentro de Europa, en ltalia, la prevalencia del
consumo de bebidas energéticas en adolescentes ronda el 57 % con un 9 % de consumo crénico
alto, un 31 % de consumo croénico promedio y un 8 % de consumo agudo alto. Ademaés, mientras en
Calabria, un 55 % de los adolescentes de 15 a 19 afios reconoce haber consumido bebidas ener-



géticas durante los 30 dias anteriores (Flotta et al., 2014), en universitarios italianos el consumo de
bebidas energéticas disminuye a un 38,6 % (Majori et al., 2018).

Mientras en Alemania, el 21,4 % de los adolescentes ha consumido bebidas energéticas en los
Gltimos 30 dias (Galimov et al., 2019), en Polonia el 16 % de los adolescentes son consumidores fre-
cuentes (Nowak y Jasionowski, 2015) y en Noruega el 3,5 % de los adolescentes son consumidores
elevados (nifios: 36,3 ml/dia; nifias: 18,5 ml/dia) (Degirmenci et al., 2018).

En Estados Unidos, de 2003 a 2016, la prevalencia del consumo de bebidas energéticas aumentd
significativamente en los adolescentes (del 0,2 al 1,4 %), adultos jovenes (del 0,5 al 5,5 %) y adultos
de mediana edad (del 0,0 al 1,2 %) (Vercammen et al., 2019).

En Australia, los patrones de consumo de bebidas energéticas entre adolescentes de 12 a 18 afios
pusieron de manifiesto que el 36 % habia excedido las dos bebidas energéticas recomendadas/diay
el 56 % de los consumidores habia experimentado efectos fisioldgicos negativos en la salud después
del consumo (Costa et al., 2016).

4. Conocimiento/Aceptacion/Percepcion de los consumidores respecto a

las bebidas energéticas
Las bebidas energéticas gozan de una buena aceptacion entre los jovenes y la percepcion del riesgo

asociado a su consumo suele ser baja. Un reciente estudio en adolescentes de Nueva Caledonia aso-
ci6 el impacto de las bebidas energéticas en la salud con percepciones buenas o neutrales (Frayon
etal., 2019). Sobre el conocimiento que los consumidores tienen sobre estas bebidas, un estudio en
adolescentes italianos puso de manifiesto que solo el 13 % sabia que beber bebidas energéticas es
lo mismo que beber café, mientras que un porcentaje considerable creia que beber bebidas energé-
ticas es lo mismo que beber bebidas carbonatadas o rehidratarse con bebidas deportivas (Flotta et
al., 2014). En Polonia, sin embargo, la mayoria de los consumidores suele conocer los ingredientes
de las bebidas energéticas (Nowak y Jasionowski, 2015). Segin este estudio, al seleccionar una
bebida energética los jovenes valoran el sabor, el precio y el efecto. Sin embargo, ser hombre se
asocia significativamente con un mayor consumo de estas bebidas (Nowak y Jasionowski, 2015)
(Stacey et al., 2017) (Degirmenci et al., 2018) (Cofini et al., 2019) (Frayon et al., 2019) (Galimov et al.,
2019). El consumo diario y elevado se ha asociado también de forma independiente con la inactividad
fisica, mas tiempo de ocio frente a la pantalla, nivel socioecondmico bajo, tener una residencia rural
(Degirmenci et al., 2018), el uso de sustancias de abuso, los malos hébitos alimenticios, un mayor
indice de masa corporal, la bisqueda de sensaciones, peor rendimiento escolar y la exposicion
publicitaria mas frecuente (Galimov et al., 2019). En la revision realizada por Alhyas et al. (2015) sobre
el conocimiento de la composicion de bebidas energéticas y los efectos secundarios asociados,
aproximadamente el 70 % de los participantes lo desconocia. Mas preocupante fue que algunos las
consideraban refrescos.

5. Relacion con otras conductas de riesgo. Intervenciones comunitarias

Se ha argumentado que el consumo excesivo de bebidas energéticas puede servir como indicador
del uso de sustancias y otras conductas de riesgo (Flotta et al., 2014) como el consumo de alcohol,
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tabaco y drogas ilicitas (De Sanctis et al., 2017) (Ruiz y Scherr, 2018). Es relevante el dato de que
algo mas de la mitad (53 %) de los nifios y adolescentes encuestados en el estudio de Zucconi et al.
(2013) habian consumido, ocasionalmente, bebidas energéticas junto con alcohol. Consumir alco-
hol mezclado con bebidas energéticas conduce a estados subjetivos alterados que incluyen una
disminucion de la percepcion de intoxicacion etilica, una mayor estimulacién y un mayor deseo de
beber (De Sanctis et al., 2017). En adolescentes italianos el tabaquismo habitual se asocid con el uso
de bebidas energéticas y, aproximadamente la mitad de los consumidores de bebidas energéticas,
las usaban combinadas con alcohol (Cofini et al., 2019). Sorprendentemente, en el Reino Unido, el
consumo de alcohol entre adolescentes fue significativamente menor en las ocasiones en las que
se consumia la bebida alcohélica junto a una bebida energética en comparacion con las ocasiones
en las que se consumia la bebida alcohdlica sola (Johnson et al., 2016).

Un estudio epidemioldgico (Gunja y Brown, 2012) sefial6 que las bebidas energéticas con cafeina
representaron la mayoria de las alertas informadas (297) al Centro de Informacion de Venenos de
un hospital infantil en Sidney, Australia (enero 2004 - diciembre 2010). El tipo de exposicion méas
comin fue recreativo (217), pediatrica accidental (62), autointoxicacion deliberada como parte de
una sobredosis de polifarmacia (16), reaccion alérgica (1) y exposicion pediatrica a la lactancia (1).
La variedad de sintomas informados fue consistente con la sobredosis de cafeina y, potencialmente,
el abuso de estimulantes. Aunque ocurrié en una minoria de sujetos, la toxicidad grave que condujo
a complicaciones cardiacas (isquemia coronaria, arritmias) y complicaciones neuroldgicas (aluci-
naciones, psicosis, convulsiones) es motivo de gran preocupacion.

Respecto a los preocupantes resultados en salud, estilo de vida y comportamientos de riesgo,
ya desde 2016, Costa et al. (2016) sefialaron la necesidad urgente de una regulacion sobre bebidas
energéticas, la restriccion de su consumo en nifios y adolescentes, y una mayor visibilidad de las
recomendaciones de consumo. Entre las distintas estrategias planteadas para limitar el consumo
y minimizar los riesgos sobre la salud de los adolescentes de estas bebidas podrian destacarse el
disefio e implementacion de programas educativos sobre los efectos potenciales en la salud y los
riesgos de la combinacion bebidas energéticas-bebidas alcohdlicas (Flotta et al., 2014) (Jackson y
Leal, 2018) (Frayon et al., 2019), el aumento de la conciencia y la percepcion del riesgo no sélo entre
consumidores adolescentes sino entre padres y educadores (Jackson y Leal, 2018), la adopcion de
politicas que regulen y limiten el marketing directo a menores (De Sanctis et al., 2017) (Galimov et
al., 2019), intervenciones educativas y de sensibilizacion adaptadas al género y la edad (Lebacq et
al., 2020), y la promocion del monitoreo activo de adolescentes (Jackson y Leal, 2018).

Con estos antecedentes y ante la elevada prevalencia de consumo, la creciente evidencia inter-
nacional sobre el aumento del consumo de bebidas energéticas y suimpacto y posibles riesgos en
la salud de los consumidores, el Comité Cientifico aborda el encargo de la Direccion de la AESAN
realizando la presente evaluacion del riesgo de la exposicién dietética a los componentes activos
mas habituales de las bebidas energéticas en la poblacion espafiola.



6.1 Cafeina: generalidades, fuentes dietéticas, cinética y mecanismo de
accion

La cafeina (1,3,7-trimetilxantina) pertenece al grupo quimico de las xantinas o dioxipurinas, que son
sustancias con caracteristicas de alcaloides, y entre las cuales se encuentran también la teofilina
o lateobromina, procedentes todas ellas de distintas especies vegetales. Presente de forma natural
en mas de 60 plantas, como café (Coffea arabica), té (Camellia sinensis) y cacao (Theobroma cacao),
nueces de cola (Cola nitida), guarana (Paullinia cupana) y yerba mate (llex paraguariensis), sin
embargo, la utilizada en la industria farmacéutica y alimentaria es de procedencia sintética (Ashihara
y Crozier, 2001) (Svorc et al., 2012) (Zucconi et al., 2013). Pertenece al grupo farmacoterapéutico de
psicoestimulantes derivados de la xantina.

Las fuentes dietéticas de cafeina son diversas y, entre ellas, destacan las bebidas de cola, los
refrescos de té, el café, los productos de chocolate y las bebidas energéticas. Las concentraciones
de cafeina en cada una de estas fuentes son variables. Los niveles de cafeina se estiman en 90 mg
en una taza de café filtrado de 200 ml, en 80 mg en un expreso de 60 ml, en 50 mg en una taza de té
negro de 220 ml, en 40 mg en una lata de cola estandar de 355 ml, en 25 mg en una pieza de pan con
chocolate de 50 g 0 en 10 mg en una barra de chocolate con leche de 50 g (EFSA, 2015b). En el caso
de las bebidas energéticas suelen contener 15, 32, 40 o incluso 55 mg de cafeina/100 ml (VKM, 2019).

Seglin EFSA (2015b), el café fue la fuente dietética predominante de cafeina para los adultos
europeos contribuyendo con el 40-94 % de ingesta total de cafeina. En Irlanda y el Reino Unido, sin
embargo, el té era la principal fuente contribuyendo con el 59y el 57 % de la ingesta total de cafeina,
respectivamente. En el caso de los adolescentes europeos, existen grandes diferencias entre paises
con respecto a la contribucion de diferentes fuentes a la ingesta total de cafeina. En la mayoria de
los paises, el chocolate (que también incluye las bebidas a base de cacao) era la fuente predomi-
nante de cafeina para los nifios de 3 a 10 afios, seguidos del té y los refrescos de cola. El Ungkost
3 Study noruego (VKM, 2019) estimo que las bebidas energéticas aportan hasta el 76 % del total de
cafeina dietética siendo 36,8 mg/dia la cantidad de esta sustancia que proviene de estas bebidas (el
consumo diario total de cafeina se estima en 48,4 mg/dia, pues considera otras fuentes de cafeina
como son los productos lacteos con chocolate, el café, el té, los dulces y los chocolates/caramelos).

La cafeina se absorbe por via oral y parenteral. La biodisponibilidad de la cafeina administrada
por via oral es practicamente total, absorbiéndose en un plazo de unos 30 a 60 minutos y alcanzan-
dose unos picos plasmaticos entre 30 minutos y 2 horas (Magkos y Kavouras, 2005). La vida media
en adultos es de 3 a 7 horas (presenta una marcada variacion inter e intraindividual). A las dosis
habituales la concentracién plasmatica maxima se alcanza a los 15-45 minutos. En dosis elevadas
los maximos efectos pueden retrasarse hasta 3 horas, aunque la sintomatologia puede observarse
entre 30 y 60 minutos tras el consumo, y existen casos en los que dichos efectos maximos se han
observado en sdlo 10 minutos (ANSES, 2013) (EFSA, 2015b) (VKM, 2019).

La cafeina se distribuye a todos los compartimentos del organismo, atraviesa rapidamente la
barrera hematoencefalicay la barrera placentaria, pasando también a la leche. La unién a proteinas
plasméticas es de un 25-36 %.
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La cafeina se desmetila y oxida parcialmente en el higado, y se elimina a través de los rifiones
como acido metilirico o como monometilxantinas en un 86 %. La eliminacion es escasa por via urina-
ria (1,1 %) y sélo el 5-10 % de lo recuperado en orina aparece como cafeina sin metabolizar. Apenas
aparece en leche materna, considerandose como seguros unos 500 mg diarios en la lactancia.

La cafeina da lugar a numerosos metabolitos: paraxantina (1,7-dimetilxantina, 84 % del compues-
to original), teobromina (3,7-dimetilxantina, 12 %), teofilina (1,3-dimetilxantina, 4 %), 1-metilxantina,
3-metilxantina, 4cido 1,3,7-trimetildrico, dcido 1,7-dimetildrico, acido 1,3-dimetilGrico y 4cido 1-meti-
lirico. La isoenzima 1A2 del citocromo P450, codificada por el gen CYP1A2, esta directamente invo-
lucrada en la desmetilacion de cafeina a paraxantina. La actividad de CYP1A2 representa el 95 % del
aclaramiento de cafeina. El polimorfismo de esta isoforma es responsable probable de variaciones
en el metabolismo de la cafeina entre los seres humanos (Miners y Birkett, 1996) (Heckman et al.,
2010a). El metabolismo de la cafeina esta acelerado en adultos fumadores (por induccion enzimatica
producida en los microsomas hepaticos por los hidrocarburos policiclicos del humo del tabaco) y
tras realizar ejercicio. En cambio, la metabolizacion es lenta en pacientes con cirrosis hepatica, en
el embarazoy en los recién nacidos. En embarazadas aumentan los niveles de cafeina plasmaticos,
por lo que se supone que existe menor metaholizacién durante la gestacion. Esto es debido a que
la actividad de CYP1A2 se reduce durante el embarazo aumentando la vida media de la cafeina. Se
ha comprobado que al final de la gestacion, la vida media de la cafeina es de tres a cuatro veces
mas larga.

La cafeina bloquea receptores de la adenosina de los subtipos A1, A2A y A2B generando un leve
efecto excitante nervioso, ya que la absorcion de la adenosina por las células del sistema nervioso
es uno de los mecanismos que desencadenan el suefio y la sedacion. Ademas, inhibe de forma
inespecifica la fosfodiesterasa y aumenta los niveles de AMPc lo que parece estar relacionado
con la relajacion del misculo liso y una disminucion de la liberacion de histamina por las células
cebadas. También parece aumentar la liberacion de catecolaminas y renina, al menos en sobredosis,
liberando en el &mbito cerebral norepinefrina, dopamina y serotonina. Junto a ello, se produce una
movilizacion del calcio intracelular, incrementando su porcion libre, y se habla de una supuesta unién
de la cafeina a los receptores benzodiacepinicos. La interaccion con el receptor de adenosina Al,
que conduce a la inhibicion de la reabsorcion renal de agua y provoca un aumento de la diuresis
y natriuresis, puede explicar la actividad diurética de la cafeina (EFSA, 2015b). Ademas, la cafeina
ejerce sobre el corazén un efecto cronotrépico e inotrépico positivo, es decir, estimula la frecuencia
cardiaca y aumenta el gasto cardiaco.

6.2 Cafeina: efectos y usos

En los Gltimos afios, se ha estudiado con detalle el efecto del consumo habitual de la cafeinay el café
en el desarrollo de enfermedades cronicas como el cancer y las enfermedades cardiovasculares.
Estas evidencias, procedentes fundamentalmente de estudios poblacionales, con grandes grupos
de personas y seguimiento a largo plazo, sugieren que el consumo habitual de café disminuye el
riesgo de melanoma, cancer de mama, préstata, endometrio o higado. El consumo habitual de café
también se ha asociado fuertemente con menor riesgo de diabetes tipo 2, enfermedad de Parkinson,



infarto agudo de miocardio, accidentes cerebrovasculares, enfermedad coronaria y muerte por
enfermedad cardiovascular (Van Dam et al., 2020). Sin embargo, es importante sefalar que estos
efectos beneficiosos pueden no ser debidos Gnicamente a la cafeina sino a otros componentes
biolégicamente activos que se encuentran en el café, incluyendo polifenoles, alcaloides, magnesio,
potasio y vitamina E. Por ello, estos efectos beneficiosos no pueden ser extrapolados a otras fuentes
alimentarias de cafeina.

La utilidad terapéutica de la cafeina es histéricamente conocida. En la actualidad, la cafeina forma
parte de la formulacion de 34 especialidades farmacéuticas autorizadas en Espafia (AEMPS-CIMA,
2021). Como principio activo se incorpora como cafeina, cafeina citrato o cafeina anhidra y suele
estar acompafiada de una gran diversidad de principios activos entre los que destacan paracetamol,
acido acetil salicilico, ibuprofeno, dimenhidrinato, cido ascorbico, clorfenamina maleato, propi-
fenazona, codeina fosfato hemihidrato, piridoxina hidrocloruro, tiamina hidrocloruro, ergotamina
tartrato, dextrometorfano hidrobromuro, fenilefrina hidrocloruro, bromfeniramina maleato, salicila-
mida, nitroglicerina y propifenazona. La mayoria de estas especialidades farmacéuticas no estan
sujetas a prescripcion médica y el consumidor puede recibir su dispensacion sin la presentacion
de receta médica.

Cabe mencionar que formulada como Gnico principio activo puede alcanzar hasta los 300 mg y
su indicacion terapéutica es el alivio sintomatico y ocasional de los estados pasajeros de astenia
en pacientes mayores de 12 afios. Se recomienda no administrar mas de 1000 mg/dia (3 capsulas/
dia), repartidos en varias tomas y no tomar la Gltima dosis en las 6 horas anteriores a acostarse,
para evitar el posible insomnio. Ademaés, las fichas técnicas aprobadas por la Agencia Espafiola
de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) indican entre las advertencias y precauciones
especiales de empleo que no debe utilizarse en nifios menores de 12 afios. Las especialidades
farmacéuticas con cafeina suelen ademas incluir en sus prospectos y fichas técnicas la relacion
de efectos adversos asociados a esta molécula. Entre los muy frecuentes (en mas de 1 de cada 10
pacientes), cafeina puede producir insomnio, inquietud y excitacion; entre los frecuentes (en menos
de 1de cada 10 pero en mas de 1 de cada 100 pacientes) cafeina puede producir nduseas, vomitos,
diarrea, dolor de estdmago, dolor de cabeza, zumbido de oidos, desorientacién, trastornos del ritmo
del corazon, irritabilidad, sofocos, respiracion acelerada, eliminacion muy abundante de orina. Con
dosis altas de cafeina puede aparecer ansiedad y angustia.

Sibien son necesarios mas estudios para mejorar el conocimiento de las posibles consecuencias
negativas sobre la salud del consumo de bebidas energéticas (De Sanctis et al., 2017), muchos de los
resultados sobre la salud observados en los consumidores son previsibles en base al conocimiento
actual de las acciones multiorganicas de la cafeina y que se resumen a continuacion:

6.2.1 Efectos sobre el sistema nervioso central (SNC)

Ademaés de poseer diversos objetivos hioquimicos (receptores GABA; receptores de adenosina A1
y A2A), la cafeina modula la actividad de las proteinas quinasas y fosfodiesterasas. Asi, el bloqueo
de los receptores de adenosina A2A del estriado se ha asociado con propiedades psicoactivas de
la cafeina entre las que destacan el aumento sostenido de la capacidad intelectual, la habilidad
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motora, la alerta y el pensamiento rapido y claro, y la disminucion de la sensacion de fatiga mental
lo que mejora las relaciones interpersonales. Sin embargo, el consumo de cafeina se asocia con una
menor calidad del suefio en sujetos que son subjetivamente sensibles a la cafeina (Retey et al., 2007)
y el consumo de cantidades excesivas genera trastornos del suefio (insomnio de inicio del suefio),
implicaciones negativas para la cognicion en general, y la atencidn y la memoria, en particular
(Mednick et al., 2008). Ademas, la ingesta de cafeina puede inducir trastornos psicoconductuales,
que incluyen nerviosismo, irritabilidad y ansiedad, o incluso ataques de pénico o manifestaciones
psicéticas, en particular alucinaciones. El consumo crdnico de altas dosis de cafeina (cafeismo),
estimadas en superiores a 300 mg/dia, se puede manifestar por cinco grandes sindromes psiquia-
tricos: sindrome de ansiedad, sindrome hipocondriaco, el sindrome caracterizado por insomnio y
cefalea, un sindrome depresivo y de abstinencia. Segin Jones y Fernyhough (2008), el cafeismo
podria aumentar el riesgo de alucinaciones, particularmente en condiciones estresantes. La inges-
ta Gnica de 300 o 400 mg de cafeina puede inducir tensién mental y ansiedad, especialmente si el
paciente se encuentra en un contexto estresante (Smith, 2002) (Childs y de Wit, 2008). A dosis altas
puede reducir el umbral convulsivo.

6.2.2 Efectos sobre el sistema cardiovascular

El sistema cardiovascular es un érgano diana de los efectos agudos de la cafeina (EFSA, 2015b).
Entre sus efectos observamos: liberacion de catecolaminas; aumento de la frecuencia cardiaca y
arritmias; disminucion de la precarga (por la vasodilatacion periférica); aumento de la contractibi-
lidad; taquicardia (sintoma cléasico de la intoxicacion por cafeina); aumento de la presion arterial
(Cohen y Townsend, 2006) (Arciero y Ormshee, 2009); angina de pecho (Berger y Alford, 2009) (Scott
et al., 2011) vasodilatacion periférica por relajacion de la musculatura lisa de la media vascular y
vasoconstriccion cerebral (de ahi su utilidad en la migrafia).

Los posibles riesgos cardiovasculares asociados con el consumo de bebidas energéticas en
Europa han sido ampliamente revisados (Ehlers et al., 2019). Asi, el consumo moderado de bebidas
energéticas (ingesta aguda de cafeina de hasta 200 mg) no resulta en cambios cardiovasculares cli-
nicamente relevantes en adultos jovenes sanos. Sin embargo, la ingesta alta de bebidas energéticas
(aproximadamente, 11) se asocia con efectos adversos moderados a graves (por ejemplo, intervalo
QTc prolongado, palpitaciones) (Ehlers et al., 2019).

Es porlo que los grupos de poblacién que pueden ser mas susceptibles a los efectos adversos de
bebidas energéticas y cafeina incluyen personas con predisposicion a ciertos trastornos cardiacos
y condiciones como el sindrome de QT prolongado congénito.

6.2.3 Efectos sobre el sistema respiratorio

No se han evidenciado efectos adversos de la cafeina sobre el sistema respiratorio. De hecho, por
sus efectos broncodilatadores esta especialmente indicada en la apnea del neonato prematuro
(Henderson-Smart y De Paoli, 2010). Su mecanismo de accion se centra en la estimulacion directa
del centro respiratorio, el aumento del ritmo ventilatorio por minuto, el incremento en la respuesta a
la hipercapnia (Chou, 1992), el aumento del tono muscular esquelético, asi como la disminucion de



la fatiga diafragmatica. Ademas, la cafeina reduce la fatiga en los masculos respiratorios (Welsh
et al., 2010). El efecto relajante sobre los misculos bronquiales puede atribuirse a su capacidad de
inhibir las fosfodiesterasas y antagonizar los receptores de adenosina.

6.2.4 Efectos sobre el sistema osteomuscular

La cafeina es relajante de la musculatura lisa, de ahi su efecto broncodilatador y en el misculo estria-
do aumenta el trabajo muscular a través de la mayor contractilidad y la disminucion de la fatiga. En
buena medida esto se debe ala liberacion de calcio. A dosis masivas puede, sin embargo, provocar
la lisis celular. Se ha descrito rabdomiolisis tras el consumo de ingestas diarias superiores a 900 mg/
diay de dosis masivas (superiores a 1000 mg) en una sola ingestion (Phillips et al., 2012). Este hecho
podria ser explicado por la activacion de proteasas dependientes del calcio. En dosis repetidas,
pero mas bajas, la cafeina podria potenciar los efectos de psicoestimulantes como la efedrina y sus
derivados sobre el desencadenamiento de la rabdomiolisis. Ademas, en mujeres postmenopausicas
produce un aumento de la pérdida 6sea (Wikoff et al., 2017).

6.2.5 Efectos sobre el sistema urinario

La cafeina tiene un efecto diurético (Nawrot et al., 2003). El consumo de cafeina aumenta el volumen
de orina, la excrecion de electrolitos (Ca, Mg, K, Na y Cloruro) e inhibe también la reabsorcion de
Na. El efecto diurético es menor en los consumidores habituales de café (Maughan y Griffin, 2003).

6.2.6 Efectos sobre el aparato digestivo

La cafeina incrementa la secrecion de acido (aunque no parece ser un factor de riesgo para enfer-
medad ulcerosa), gastrina y pepsina. El aumento de la secrecion de &cido gastrico pudiera ser la
causa de sintomas de reflujo, pero ello se ha atribuido a otros componentes del café. Sin embargo,
al disminuir la presion en el esfinter inferior del es6fago, podria promover el reflujo gastroesofagico
o incluso los vomitos. También potencia la accion de los secretagogos (histamina, colinérgicos,
pentagastrina) a nivel de intestino delgado, lo que pudiera provocar, en algin caso, diarrea (Boekema
et al., 1999).

6.2.7 Efectos sobre el sistema endocrino

Se ha comprobado que la cafeina aumenta el indice metaboélico basal hasta un 10 %, favorece la
liberacion de catecolaminas y aumenta la renina plasmatica y la PTH. El incremento de la secrecion
de insulina (dependiente de la glucosa), se encuentra mediado por un efecto hiperglucemiante
dependiente de la estimulacién simpatica. Este hecho se manifiesta en una elevacion de la gluco-
genaolisis, lipdlisis y gluconeogénesis (Dewar y Heuberger, 2017).

6.3 Cafeina: recomendaciones y limites a la ingesta

Varias agencias de salud han establecido valores umbral méximos para la ingesta de cafeina. Las
dosis propuestas son diversas, ya que algunas representan dosis para las que ya se han observado
efectos adversos y otras representan dosis sin efectos observados. Ademaés, se basan en evidencia
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cientifica limitada (a veces un solo estudio) que difiere en su naturaleza seg(n los valores conside-
rados (datos epidemioldgicos, estudio experimental, etc.).

EFSA (2015b) asocia la ingesta de 3 mg cafeina/kg p.c./dia como el consumo responsable de
efectos adversos generales para la salud (efectos cardiovasculares y hematoldgicos, neurolégicos
y psicocomportamentales) y la ingesta de 1,4 mg cafeina/kg p.c./dia como el consumo asociado
a alteraciones del suefio (latencia del suefio y reduccion de la duracion del suefio). Sin embargo,
recientemente, el Norwegian Scientific Committee for Food Safety (VKM, 2019) concluyé que el punto
de referencia de 3 mg/kg p.c./dia, establecido por EFSA, no protege necesariamente a personas con
predisposicion a ciertas afecciones cardiacas.

Segin EFSA (2015b), la ingesta total de cafeina que no suscitaria preocupaciones sobre los efectos
adversos para la salud de la poblacién sana por subgrupos seria:

¢ Adultos sanos (70 kg), sin incluir mujeres embarazadas o en periodo de lactancia:

— Dosis Unicas de hasta 200 mg (aproximadamente, 3 mg/kg p.c.).

— Dosis de hasta 200 mg cuando consumidas en un periodo de menos de 2 horas antes del
ejercicio fisico intenso en condiciones ambientales normales.

— Dosis tnicas de 100 mg (aproximadamente, 1,4 mg/kg p.c.) pueden aumentar la latencia del
suefio y reducir la duracién del suefio en algunos individuos, particularmente, cuando son
ingeridas cerca de la hora de acostarse.

— Dosis de hasta 400 mg/dia (aproximadamente, 5,7 mg/kg p.c.) no supone riesgo para un adulto
sano, exceptuando el caso de las mujeres embarazadas (EFSA, 2015b). La evidencia gene-
ralmente apoya que a estas dosis en adultos sanos no se asocian efectos cardiovasculares
adversos evidentes ni efectos de comportamiento, ni reproductivos y de desarrollo, ni efectos
agudos o ni afectacion 6sea (Wikoff et al., 2017).

¢ Nifos y adolescentes:

— (3 mg/kg p.c./dia) es el limite tedrico de ingesta diaria de cafeina propuesto, ya que no existen
estudios de consumo de cafeina en este grupo de edad.

— Dosis de 1,4 mg/kg p.c./dia pueden aumentar la latencia del suefio y reducir la duracion del
suefio en algunos nifios y adolescentes, especialmente cuando se consumen cerca de la
hora de acostarse.

Health Canada (2011) recomienda que la ingesta méaxima diaria de cafeina para nifios menores de
12 afios no debe exceder los 2,5 mg/kg p.c. Los adolescentes deben seguir las recomendaciones
de precaucion de 2,5 mg/kg p.c./dia y los adolescentes mayores y mas pesados pueden consumir
hasta el limite de adulto de 400 mg/dia. Wikoff et al. (2017) defienden que la evidencia disponible
sugiere que 2,5 mg de cafeina/kg p.c./dia sigue siendo una recomendacion adecuada. Asimismo,
Health Canada (2011) respalda el establecimiento de un limite méaximo inicial de cafeina total de 400
mg por litro con una cantidad maxima de cafeina que no debe exceder los 180 mg por envase que
se presenta como envase individual.

Enlo que respecta a mujeres embarazadas sanas, la evidencia respalda que unaingesta de hasta
300 mg de cafeina/dia, generalmente, no se asocia con efectos adversos sobre la reproducciony el



desarrollo (Wikoff et al., 2017). Sin embargo, en lo que atafie a las bebidas energéticas, el Reglamento
(UE) N°1169/2011 del Parlamento Europeo y del Consejo sobre la informacion alimentaria facilitada al
consumidor (UE, 2011) recoge que si el contenido en cafeina es superior a 150 mg/l deberan presentar
la mencion “Contenido elevado de cafeina: No recomendado para nifios ni mujeres embarazadas o
en periodo de lactancia ”junto con la indicacion de la cantidad de cafeina que aportan expresado

en mg por 100 ml.

6.4 Cafeina: dependencia, abstinencia y sobredosis

La cafeina puede generar dependencia fisica moderada y tolerancia. Tiene demostrado su efecto
reforzador (aparece dependencia con 100 mg/dia). El cafeismo, nombre por el que se conoce a la
dependencia cafeinica, se suele caracterizar por un estado de nerviosismo, agitacion, ansiedad e
insomnio. A veces pueden aparecer trastornos gastrointestinales, cardiacos y del SNC con ingestas
superiores a 250 mg/dia.

Cuando se suprime su consumo en pacientes habituados, se produce un caracteristico sindrome
de abstinencia entre las 12y 24 horas tras el (ltimo consumo con pico méaximo entre las 24 y 48 horas
y que parece deberse al bloqueo de los receptores de adenosina (especialmente los de tipo A1)y ala
desregulacion de los receptores beta-adrenérgicos. Los signos y sintomas del cuadro de abstinencia
se caracterizan por cefalea (sintoma méas caracteristico), enrojecimiento facial, fatiga, ansiedad,
trastornos psicomotores, letargia, depresion, cierto deterioro de la funcion cognitiva, craving por
cafeina y trastornos psicomotores con disminucion de la atencion en nifios. Suele desaparecer con
laingesta de cafeina.

La mayor parte de las intoxicaciones por cafeina suelen cursar con sintomas de escasa gravedad.
Las primeras manifestaciones que aparecen tras una sobredosis por via oral suelen ser de tipo gas-
trointestinal: nduseas, vomitos o pirosis y epigastralgia. Tras ello suele comenzar una sintomatologia
nerviosa caracterizada por inquietud, ansiedad, irritabilidad, temblores, y junto a ello, taquicardia, en
ocasiones arritmias, hipo o hipertension y acidosis metabdlica. A nivel cardiovascular se ha sefialado
la aparicion de palpitaciones, crisis de enrojecimiento, arritmias, taquicardia, aumento del intervalo
QRS 'y la presion sistolica en ocasiones.

Dosis de 1 g pueden causar sintomas de gravedad, aunque la dosis letal se encontraria en torno
a los 150-200 mg/kg p.c., lo que equivaldria a unos 7,5 a 15 g para un adulto. Estas dosis toxicas son,
sin embargo, muy dificiles de establecer debido a las variaciones interindividuales, la tolerancia a
la cafeina o la presencia de enfermedades concomitantes.

6.5 Cafeina: estimacion y evaluacion de la exposicion dietética a partir del
consumo de bebidas energéticas

En 2013, Zucconi et al. estimaron la exposicién promedio a la cafeina a partir de bebidas energéti-
cas en 22,4 mg/dia (0,32 mg/kg p.c./dia) para los consumidores europeos adultos (18-65 afios), y la
contribucion de las bebidas energéticas a la exposicion total a la cafeina en el 8 %. La exposicion
a la cafeina aumentaba a 48,3 mg/dia (0,7 mg/kg p.c./dia) en consumidores crénicos elevados, con
una contribucion relativa de las bebidas energéticas de, aproximadamente, el 13 %. En adolescentes
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europeos (10-18 afios) la exposicion promedio a la cafeina a partir de las bebidas energéticas fue
de 23,5 mg/dia (0,38 mg/kg p.c./dia), con una contribucion promedio de las bebidas energéticas a la
exposicion total a la cafeina del 13 %. La exposicion a la cafeina a partir de las bebidas energéticas
aumento a 75,08 mg/dia (1,18 mg/kg p.c./dia) en los adolescentes consumidores cronicos elevados, lo
que contribuy6 al 16 % de la exposicion total a la cafeina. La exposicion promedio a cafeina a partir
de bebidas energéticas en nifios europeos de 3 a 10 afios fue de 21,97 mg/dia (1 mg/kg p.c./dia), con
una contribucion relativa de las bebidas energéticas a la exposicion total a la cafeina del 43 %. La
exposicion a la cafeina a partir de las bebidas energéticas aumentd a 42,9 mg/dia (1,98 mg/kg p.c./
dia) en consumidores cronicos elevados, con una contribucion relativa de las bebidas energéticas
del 48 % (Zucconi et al., 2013).

En 2015, las ingestas diarias medias de cafeina fueron reestimadas observandose una amplia
variabilidad entre los Estados miembros de la Unidn Europea. Seglin estimaciones de EFSA (2015b),
oscilaban entre 22-417 mg para los muy ancianos (75 afios y mas), 23-362 mg para los ancianos (65-75
afios), 37-319 mg para los adultos (18-65 afios), 0,4-1,4 mg/kg p.c. para los adolescentes (10-18 afios),
0,2-2,0 mg/kg p.c. para los nifios (3-10 afios) y 0-2,1 mg/kg p.c. para los nifios pequefios (12-36 meses).

Una proporcion sustancial de nifios y adolescentes (12 % en 16 Estados miembros de la Unién
Europea) beben bebidas energéticas en grandes cantidades (>1 1) y esto podria suponer un posible
riesgo para la salud de este grupo (Ehlers et al., 2019). Por ello, las recomendaciones de consumo con
limites maximos de ingesta de los distintos tipos de bebidas (en base a su contenido en cafeina) pue-
den resultar de gran utilidad en la gestion y comunicacion de los riesgos asociados a esta sustancia.

La revision bibliografica de Verster y Koenig (2018) de 18 informes sobre estudios representativos
a nivel nacional del consumo de cafeina revel6 que la ingesta media diaria total de cafeina en nifios,
adolescentes y adultos esta por debajo de las recomendaciones de ingesta de cafeina, como las
establecidas en 2015 por EFSA (3 mg/kg p.c./dia para nifios y adolescentes, y 400 mg/dia para adultos)
y en 2011 por Health Canada (2,5 mg/kg p.c./dia para nifios y adolescentes, y 400 mg/dia para adultos).
La ingesta diaria total de cafeina se ha mantenido estable en los Gltimos 10 a 15 afios, y el café, el té
y los refrescos son las fuentes de cafeina mas importantes. En todos los grupos de edad, las bebidas
energéticas contribuyen poco a la ingesta total de cafeina (Verster y Koenig, 2018).

Otros autores, sin embargo, opinan que el consumo de cafeina a partir de bebidas energéticas
ha aumentado en los Gltimos afios (Ruiz y Scherr, 2018). En Estados Unidos, los consumidores de
bebidas energéticas tenian una ingesta total de cafeina significativamente mayor a la ingesta total
de cafeina de los no consumidores siendo éstas de 227,0 mg frente a 52,1 mg en adolescentes, 278,7
mg frente a 135,3 mg en adultos jovenes y 348,8 mg frente a 219,0 mg en adultos de mediana edad
(Vercammen et al., 2019).

Conociendo que los envases comercializados de bebidas energéticas en Espafia suelen presentar
volimenes de 250 ml y 500 ml, se podrian plantear diversos escenarios posibles de consumo: 250
ml/dia, 500 ml/dia (1 envase de 500 ml o 2 envases de 250 ml) y 1000 ml (4 envases de 250 ml 0 2
envases de 500 ml).

Para estimar la ingesta de cafeina derivada del consumo de estos volimenes de bebidas energéti-
cas (Tabla 1), ademas del peso corporal, consideraremos las concentraciones habituales de cafeina



en las distintas presentaciones comerciales: 15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100 ml. Aunque se conocen
por la encuesta ENALIA (2015, 2017) los pesos corporales medios de la poblacion espafiola adulta,
adolescente e infantil: 81,4 kg para todos los varones adultos, de 66,9 kg para las mujeres adultas,
de 68,7 kg para adultos jovenes de 18 a 30 afios, de 76,4 kg para adultos de 76,4 afios, de 74,8 kg para
adultos de 51 a 70 afios, de 73,2 kg para mayores de 70 afios, 59,4 kg para los adolescentes de 14 a 17
afios, 46,6 kg para los adolescentes de 11 a 13 afios, 36,9 kg para los nifios de 9 a 10 afios, se acuerda
usar para la presente evaluacion pesos corporales aproximados de 50, 60 y 70 kg.

Tabla 1. Estimacion y evaluacion de la ingesta de cafeina a partir del consumo de 250, 500 y 1000 ml de bebida
energética con contenido de 15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100 ml
Volumen de bebida energética ingerida (ml)
“;’;gi::/ 250 ml 500 ml 1000 ml
Ingesta de cafeina (mg totales y mg/kg p.c.)
mg totales 375mg 75mg 150 mg
15 mg si 50 kg p.c. 0,75 mg/kg p.c. 1,5 mg/kg p.c. 3 mg/kg p.c.
si 60 kg p.c. 0,62 mg/kg p.c. 1,25 mg/kg p.c. 2,5 mg/kg p.c.
si 70 kg p.c. 0,53 mg/kg p.c. 1,07 kg p.c. 2,14 kg p.c.
mg totales 80 mg 160 mg 320 mg
32mg si 50 kg p.c. 1,6 mg/kg p.c. 3,2 mg/kg p.c. 6,4 mg/kg p.c.
si 60 kg p.c. 1,3 mg/kg p.c. 2,6 mg/kg p.c. 5,3 mg/kg p.c.
si 70 kg p.c. 1,14 mg/kg p.c. 2,28 mg/kg p.c. 4,57 mg/kg p.c.
mg totales 100 mg 200 mg 400 mg
40mg si 50 kg p.c. 2 mg/kg p.c. 4 mg/kg p.c. 8 mg/kg p.c.
si 60 kg p.c. 1,66 mg/kg p.c. 3,33 mg/kg p.c. 6,6 mg/kg p.c.
si 70 kg p.c. 1,43 mg/kg p.c. 2,86 mg/kg p.c. 5,71 mg/kg p.c.
mg totales 137,5mg 275 mg 550 mg
55 mg si 50 kg p.c. 2,75 mg/kg p.c. 5,5 mg/kg p.c. 11 mg/kg p.c.
si 60 kg p.c. 2,3 mg/kg p.c. 4,6 mg/kg p.c. 9,2 mg/kg p.c.
Si 70 kg p.c. 1,96 mg/kg p.c. 3,93 mg/kg p.c. 7,86 mg/kg p.c.
[] Ingestas <1,4 mg cafeina/kg p.c./dia: sin riesgos.
[] Ingestas >1,4 mg cafeina/kg p.c./dia: asociadas a alteraciones del suefio (latencia del suefio y reduc-
cion de la duracion del suefio) (EFSA, 2015b).
[] Ingestas >3 mg cafeina/kg p.c./dia: responsables de efectos adversos generales para la salud (efectos
cardiovasculares y hematoldgicos, neurolégicos y psicocomportamentales) (EFSA, 2015b).

La evaluacion de estos habitos de consumo (250, 500 y 1000 ml/dia) en base a los limites recomenda-
dos por EFSA (2015b) de 1,4 mg/kg p.c./diay 3 mg/kg p.c./dia como dosis diarias asociadas a altera-
ciones del suefio (latencia del suefio y reduccion de la duracion suefio) y efectos adversos generales
para la salud (efectos cardiovasculares y hematolégicos, neurolégicos y psicocomportamentales),
respectivamente, nos sugiere que:
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e Para cualquier consumidor entre 50 y 70 kg de peso corporal, consumir 1 envase de 250 ml de
bebidas de 15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100 ml no se asociaria a efectos adversos generales para
la salud (cardiovasculares, hematoldgicos, neuroldgicos ni psicocomportamentales) pues la
ingesta de cafeina seria <3 mg/kg p.c./dia.

e Para consumidores de 50 kg de peso corporal:

— Consumir 1000 ml de cualquier bebida energética (15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100 ml) o consumir
500 ml de bebida energética con 32, 40 y 55 mg cafeina/100 ml se asociaria a alteraciones del
suefio (latencia del suefio y reduccion de la duracion del suefio) y a efectos adversos genera-
les para la salud (cardiovasculares, hematoldgicos, neuroldgicos y psicocomportamentales)
pues la ingesta de cafeina superaria las dosis de 1,4y 3 mg/kg p.c./dia asociadas a ellos.

— Consumir 500 ml de bebida energética de 15 mg cafeina/100 ml no se asociaria a efectos
adversos generales para la salud (cardiovasculares, hematolégicos, neuroldgicos ni psico-
comportamentales) pues la ingesta de cafeina seria <3 mg/kg p.c./dia, pero si se asociaria
a alteraciones del suefio pues el maximo de cafeina ingerida seria 75 mg/dia que para 50 kg
p.c. suponen un maximo de 1,5 mg/kg p.c./dia >1,4 mg/kg p.c./dia sefialados por EFSA (2015b).

— Consumir cualquier envase de los comercializados (250 ml o 500 ml) de bebidas de 32, 40 o
55 mg cafeina/100 ml se asociaria a alteraciones del suefio pues se superarian los 1,4 mg/kg
p.c./dia recomendados por EFSA (2015b).

Se recomienda evitar estas bebidas de 32, 40 y 55 mg/100 ml para evitar alteraciones del
suefio en personas con este peso corporal de 50 kg.

e En consumidores de 60 kg de peso corporal:

— Consumir hasta 500 ml/dia de bebida energética con 15 mg cafeina/100 ml no se asociaria a
alteraciones del suefio pues el méaximo de cafeina ingerida seria 75 mg/dia que para 60 kg
p.c. suponen un maximo de 1,25 mg/kg/p.c./dia <1,4 mg/kg p.c./dia sefialados por EFSA.

Se recomienda no superar los 500 ml de bebidas de 15 mg/100 ml para evitar alteraciones del
suefio.

— Consumir 250 ml/dia de bebida energética de 32 mg cafeina/100 ml no se asociaria a altera-
ciones del suefio pues el maximo de cafeina ingerida serian 80 mg/dia que para 60 kg p.c.
suponen un méaximo de 1,33 mg/kg/p.c./dia <1,4 mg/kg p.c./dia.

Consumir 500 ml de una bebida de 32 mg/100 ml expondria al consumidor a alteraciones del
suefio pues superaria la dosis de 1,4 mg/kg p.c./dia.

Se recomienda limitar a 1 envase de 250 ml el consumo de bebidas energéticas de 32 mg/100
ml para evitar alteraciones del suefio.

— Consumir 500 ml de bebidas de 15y 32 mg cafeina/100 ml no se asociaria a efectos adversos
generales para la salud (cardiovasculares, hematoldgicos, neuroldgicos ni psicocomporta-
mentales) pues la ingesta de cafeina seria <3 mg/kg p.c./dia.

— Consumir cualquier envase de los comercializados (250 ml 0 500 ml) de bebidas de 40 0 55 mg
cafeina/100 ml se asociaria a alteraciones del suefio pues se superarian los 1,4 mg/kg p.c./
dia recomendados.

Se recomienda evitar bebidas de 40 y 55 mg cafeina/100 ml para evitar alteraciones del suefio.



— Consumir 1000 ml de cualquier bebida energética (15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100 ml) o 500 ml
de bebida energética con 40y 55 mg cafeina/100 ml se asociaria no sélo con alteraciones del
suefio (latencia del suefio y reduccion de la duracion del suefio) sino con efectos adversos
generales para la salud (cardiovasculares, hematoldgicos, neurolégicos y psicocomporta-
mentales) pues la ingesta de cafeina superaria las dosis de 1,4 y 3 mg/kg p.c./dia asociadas
a ellos.

Se recomienda evitar consumos de 1000 ml de cualquier bebida energética.
e En consumidores de 70 kg de peso corporal:

— Consumir hasta 500 ml/dia de bebida energética con 15 mg cafeina/100 ml o hasta 250 ml de
bebida energética con 32 mg/100 ml no se asociaria a alteraciones del suefio pues el maximo
de cafeina ingerida seria <1,4 mg/kg p.c./dia.

— Consumir 1000 ml/dia de bebida energética de 15 mg/dia; 500 ml de bebidas de 32 mg cafei-
na/100 ml; 250 y 500 ml/dia de bebidas de 40 mg cafeina/100 ml 0 250 ml de bebidas de 55 mg
cafeina/100 ml expondria al consumidor de 70 kg a ingestas de cafeina >1,4 mg cafeina/kg p.c./
dia que derivarian en alteraciones del suefio (latencia del suefio y reduccion de la duracion
del suefio).

— Consumir 1000 ml de bebidas de 32 y 40 mg cafeina/100 ml o més de 500 ml de bebidas de 55
mg cafeina/100 ml se asociaria a efectos adversos generales para la salud (cardiovasculares,
hematoldgicos, neuroldgicos y psicocomportamentales) en consumidores de 70 kg pues la
ingesta de cafeina seria >3 mg/kg p.c./dia.

En la siguiente Tabla se describe y visibiliza en colores la probabilidad de aparicion de alteraciones
del suefo (naranja) y/o efectos generales para la salud (rojo) en base al peso corporal y el volumen
de cada tipo de bebida (15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100 ml) consumido (Tabla 2).

Tabla 2. Riesgo de alteraciones del suefio y efectos generales para la salud en funcion del volumen consu-
mido (250, 500, 1000 ml) y la concentracion de cafeina de la bebida energética (15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100
ml) para cada tipo de consumidor segin su peso (50, 60, 70 kg p.c.)

Volumen de bebida energética consumida

Cafeina/
100 ml 250 ml 500 ml 1000 ml
50 kg 60 kg 70 kg 50 kg 60 kg 70 kg 50 kg 60 kg 70 kg
15 mg Sin Sin Sin Altera- Sin Sin Altera- | Altera- | Altera-

altera- | altera- | altera- | ciondel | altera- | altera- | ciondel | ciondel | cion del
cion del | ciondel | ciondel | suefio | ciondel | ciondel | suefio suefio suefio

suefio suefio suefo suefio suefo

Sin Sin Sin Sin Sin Sin Efectos Sin Sin
efectos | efectos | efectos | efectos | efectos | efectos | genera- | efectos | efectos
gene- gene- gene- gene- gene- gene- les gene- gene-
rales rales rales rales rales rales sobre rales rales

sobre sobre sobre sobre sobre sobre | lasalud | sobre sobre
la salud | lasalud | lasalud | lasalud | lasalud | lasalud la salud | la salud
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Tabla 2. Riesgo de alteraciones del suefio y efectos generales para la salud en funcién del volumen consu-
mido (250, 500, 1000 ml) y la concentracion de cafeina de la bebida energética (15, 32, 40 y 55 mg cafeina/100
ml) para cada tipo de consumidor segin su peso (50, 60, 70 kg p.c.)

Volumen de bebida energética consumida
Cafeina/ 250 ml 500 ml 1000 ml
100 ml
50 kg 60 kg 70 kg 50 kg 60 kg 70 kg 50 kg 60 kg 70 kg
32mg Altera- Sin Sin Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera-
ciondel | altera- | altera- | ciondel | cion del | ciondel | ciondel | cion del | cion del
suefio | cion del | ciéndel | suefio suefio suefio suefio suefio suefio
suefio suefo
Sin Sin Sin Sin Sin Sin Efectos | Efectos | Efectos
efectos | efectos | efectos | efectos | efectos | efectos | genera- | genera- | genera-
gene- gene- gene- gene- gene- gene- les les les
rales rales rales rales rales rales sobre sobre sobre
sobre sobre sobre sobre sobre sobre | lasalud | lasalud | lasalud
lasalud | lasalud | lasalud | lasalud | lasalud | lasalud
40 mg Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera-
cion del | ciondel | ciéndel | cion del | cion del | cion del | ciondel | cion del | cion del
suefio suefo suefio suefio suefio sueflo suefio suefio suefio
Sin Sin Sin Efectos | Efectos Sin Efectos | Efectos | Efectos
efectos | efectos | efectos | genera- | genera- | efectos | genera- | genera- | genera-
gene- gene- gene- les les gene- les les les
rales rales rales sobre sobre rales sobre sobre sobre
sobre sobre sobre | lasalud | lasalud | sobre | lasalud | lasalud | lasalud
lasalud | lasalud | la salud la salud
55 mg Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera- | Altera-
cion del | ciondel | ciéndel | cion del | cion del | cion del | ciéndel | cion del | cion del
suefio sueflo suefio suefio suefio sueflo suefio suefio suefio
Sin Sin Sin Efectos | Efectos | Efectos | Efectos | Efectos | Efectos
efectos | efectos | efectos | genera- | genera- | genera- | genera- | genera- | genera-
gene- gene- gene- les les les les les les
rales rales rales sobre sobre sobre sobre sobre sobre
sobre sobre sobre | lasalud | lasalud | lasalud | lasalud | lasalud | lasalud
lasalud | lasalud | la salud

[] 1.4 mg/kg p.c./dia: dosis asociada a alteraciones del suefio (latencia del suefio y reduccion de la dura-
cion del suefio) (EFSA, 2015b).

[] 3mg/kg p.c./dia: dosis diaria asociada a efectos adversos generales para la salud (efectos cardiovas-
culares y hematoldgicos, neuroldgicos y psicocomportamentales) (EFSA, 2015b).

Considerando los grupos de edad y pesos corporales descritos en la encuesta ENALIA (2015, 2017)
para la poblacion espafiola, las cantidades de bebida energética (ml/dia) que se pueden consumir,
asumiendo que no hay otra fuente dietética de cafeina, para no superar los dos puntos de referencia
por grupos de edad y concentraciones de cafeina (15, 32, 40 y 55 mg/100 ml de bebida energética)
se recogen en la siguiente Tabla 3.



Tabla 3. Cantidades maximas a consumir (ml) por grupo de edad y peso corporal de cada una de las bebidas
energéticas para no exponerse al riesgo de alteraciones del suefio y/o efectos generales sobre la salud

Edad (aiios) (ENALIA, 2015, 2017)
3 [ w18 i3 | uar | 1830
Peso corporal (kg) (ENALIA, 2015, 2017)
Cafeina/ %6 | se4 | 687 66 | se4 | 687
100 ml . . . .
Cantidad (ml) maxima de bebida energética a Cantidad (n}l) méxima de hel3|da energetica
. . a consumir para mantener ingesta <3 mg
consumir para mantener la ingesta <1,4 mg de p . .
. . . de cafeina/kg p.c./dia y evitar los efectos
cafeina/kg p.c./dia y evitar los trastornos del
= adversos generales para la salud (EFSA,
sueiio (EFSA, 2015b)
2015b)
15 mg 434,9 554,4 641 932 1188 1374
32mg 2039 259,9 300,6 436,9 556,9 644,1
40 mg 163,1 207,9 240,4 349,5 445 515,2
55 mg 118,6 151,2 174,9 254,2 324 374,7

Si consideramos las bebidas con 32 mg de cafeina/100 ml, como las méas habituales, con el fin de
evitar alteraciones del suefio se deberia limitar el consumo a 200 ml (80 % del envase 250 ml) en
adolescentes de 11 a 13 afios, a 250 ml en adolescentes de 14 a 17 afios y a 300 ml en adultos jévenes
de 18 a 30 afios.

Para evitar efectos adversos generales para la salud (efectos cardiovasculares y hematoldgicos,
neuroldgicos y psicocomportamentales) el consumo de bebidas formuladas con 32 mg cafeina/100
ml no deberia superar los 436,9; 556,9 y 644,1 ml en adolescentes de 11-13 afios, 14-17 afios y adultos
de 18 a 30 afios, respectivamente.

7. Taurina

7.1 Taurina: generalidades

La taurina (acido 2-aminoetanosulfonico, N° CAS: 107-35-7) es un aminoacido azufrado no esencial
que esta presente de manera natural en los alimentos. Las principales fuentes dietéticas de taurina
son los productos carnicos, pescados y mariscos, pero también esta presente en lacteos, huevos,
frutos secos y legumbres (Brosnan y Brosnan, 2006). Se ha estimado que la ingesta diaria de taurina
en la poblacion es de 10 a 400 mg/dia (Shao y Hathcock, 2008) y otros autores la sitGian entre 20-200
mg/dia (Babu et al., 2011). Como valor de referencia se estima que la exposicion dietética media a
través de una dieta omnivora es de 58 mg taurina/dia, y puede ser practicamente inexistente en dietas
vegetarianas estrictas (EFSA, 2009). La exposicion dietética a taurina en la poblacion también puede
provenir de los suplementos alimenticios al ser utilizada como ingrediente.

La taurina es rapidamente absorbida por el organismo alcanzando el nivel plasmatico méaximo
entre los 60 y 90 minutos, y retornando a niveles basales al cabo de 3-5 horas (SCF, 2003) (EFSA,
2009). La excrecion de la taurina en el organismo es muy eficaz. La taurina es mayoritariamente
excretada del organismo a través de la orina como taurina, pero también como su sulfato derivado.
La taurina puede ser sintetizada en el higado en niveles entre 50 y 125 mg/dia a partir de cisteina
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y metionina via la L-cisteinasulfinato decarboxilasa, que requiere la oxidacién de hipotaurina a
taurina como paso final, aunque también puede biosintetizarse a partir de otros compuestos azu-
frados (Stipanuk, 2004).

El papel biolégico de la taurina es muy diverso, ya que participa en diversos procesos fisiolégicos
de muy amplio espectro. La taurina esta principalmente implicada en la estabilizacion de las sales
biliares que participan en la digestion de los lipidos, pero también participa en la osmoregulacién
y estabilidad de la membrana celular, asi como en el metabolismo del calcio, la correcta actividad
neuronal y funcionalidad del musculo esquelético (Brosnan y Brosnan, 2006). La taurina es uno de
los aminoacidos en forma libre més abundantes en el cuerpo humano, estando presente en concen-
traciones relativamente elevadas en el musculo cardiaco y en el sistema nervioso central (Stapleton,
et al., 1997) (Lourenco y Camilo, 2002) (Schaffer et al., 2010).

La alteracion de la homeostasis de la taurina ha sido relacionada con eventos cardiovasculares
y desordenes neuronales, incluyendo el autismo y la epilepsia (Junyent et al., 2009) (Kuwabara et
al,, 2013). La deficiencia de taurina se asocia con miocardiopatias, disfuncion renal, anomalias del
desarrollo y dafio severo a las neuronas de la retina. Otros efectos adversos notificados con mayor
frecuencia fueron la fatiga moderada, somnolencia, cambios cognitivos (pérdida de atencion) y
ataxia (Pearl et al., 2014).

7.2 Taurina: presencia en bebidas energéticas

La taurina es un ingrediente habitual en la formulacion de las denominadas bebidas energéticas.
Aunque existen cientos de tipos de bebidas energéticas de composicion muy heterogénea en el
mercado internacional, la gran mayoria de ellas comparten un mismo perfil de ingredientes al ser
mezclas que habitualmente contienen cafeina, taurina y glucuronolactona en diferentes proporcio-
nes. El formato comercial de distribucion habitual de este tipo de productos es la lata de 250 ml, pero
también esté extendido los denominados “shot” que son concentrados de aproximadamente 60 ml
y los formatos en polvo (Heckman et al., 2010b).

Una formulacion estandar de bebida energética de 250 ml contiene 80 mg de cafeina (320 mg/l),
1000 mg de taurina (4000 mg/l), 600 mg de glucuronolactona (2400 mg/l), 18 mg de niacina (72 mg/l),
2 mg de vitamina B6 (8 mg/l), 0,001 mg de vitamina B12 (0,004 mg/I), 6 mg de acido pantoténico (24
mg/l), 2 mg de tiamina (8 mg/l), 1,65 mg de riboflavina (5,40 mg/I) y 50 mg de inositol (200 mg/I) (EFSA,
2009) (VKM, 2019). En algunos paises, como Alemania, se ha establecido unos limites regulatorios
relativos a la taurina de 4000 mg/l (AendV02_FruchtsaftV0, 2012). Dado que los mariscos, la carne
de vacuno y de aves de corral contienen cantidades significativas de taurina, el consumo de 102
bebidas energéticas podria llevar la ingesta diaria de un individuo a superar los limites aceptados
(Brown et al., 2020).

En la evaluacién realizada en 2013 por la Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation,
de I'environnement et du travai (ANSES) se estudiaron 126 bebidas energéticas comercializadas en el
mercado francés, donde solo 103 de los productos mostraban un listado de ingredientes completo, y
de estas, el 52 % (n=54) contenian taurina (ANSES, 2013). La presencia de taurina en la formulacion
de la behida estaba acompafiada en el 98 % de los casos por cafeina y glucuronolactona. El estudio



realizado por EFSA se centré en 53 behidas energéticas del mercado europeo, de las que 49 conte-
nian taurina en la formulacion, y ademéas aparecia conjuntamente con cafeina y glucuronolactona
(EFSA, 2013).

Enla actualidad, el contenido medio de taurina en las bebidas energéticas es relativamente esta-
ble, aunque ha ido incrementandose progresivamente desde las primeras formulaciones comer-
cializadas (Sha y Hathcock, 2008). El estudio de Triebel et al. (2007) sobre 80 muestras de bebidas
energéticas muestra una concentracion promedio de taurina de 3180 mg/I. El estudio de ANSES (2013)
describe un contenido medio de 3800 mg/I de taurina y el de EFSA (2013) describe un contenido medio
de 3412 mg/l y mediana de 4000 mg/I de taurina en bebidas energéticas. El contenido promedio de tau-
rina en las bebidas energéticas comercializadas en Canada es de 4000 mg/l, aunque se encontraron
productos con un contenido en taurina desde 40 a 8000 mg/I (Rotstein et al., 2013). En consecuencia,
es realista tomar de referencia un contenido medio de 4000 mg taurina/l en la formulacion de bebidas
energéticas para estudios de exposicion y evaluacion del riesgo.

7.3 Taurina: exposicion dietética a partir del consumo de bebidas energé-
ticas

EFSA estim¢ la exposicion cronica a taurina a partir del consumo de bebidas energéticas en diferen-
tes grupos de edades (adultos, adolescentes y nifios) para 16 Estados miembros, incluida Espafia,
(EFSA, 2013). La exposicion europea a taurina a partir del consumo de bebidas energéticas por la
poblacion adulta es de 271,9 mg/dia (3,82 mg/kg p.c./dia), alcanzando los 585,8 mg/dia (8,49 mg/kg
p.c./dia) en consumidores adultos cronicos. Para los adolescentes, la exposicion a taurina es de
283,9 mg/dia, siendo de 924,3 mg/dia en los consumidores adolescentes cronicos. En el caso de los
nifios, la exposicién es de 278,4 mg/dia, aumentando a 543,6 mg/dia en el caso de consumidores
cronicos. Por otra parte, la exposicion aguda a taurina en la poblacion adulta europea consumidora
de bebidas energéticas es de 1851 mg/dia y de 1809 mg/dia en la poblacion europea adolescente.
Es relevante mencionar que algo mas de la mitad (53 %) de los nifios y adolescentes encuestados
en el estudio de EFSA habian consumido ocasionalmente bebidas energéticas junto con alcohol.

En el caso de Espafia, se puede extrapolar de los resultados globales del estudio, que la exposicion
a taurina en la poblacion adulta a partir del consumo de bebidas energéticas es de 290 mg/dia, y de
149 mg/dia en la poblacion adolescente. No se ha podido extraer resultados de la poblacion infantil
espaiiola consumidora de bebidas energéticas al no ser accesibles en el informe (EFSA, 2013).

El estudio de EFSA estima una exposicion media a taurina en los consumidores de bebida ener-
géticas en la Union Europea de 3,82, 4,6 y 12,83 mg/kg p.c./dia para adultos, adolescentes y nifios,
respectivamente. La extraccion de los resultados de exposicion media a taurina a partir de bebidas
energéticas para la poblacién espafiola consumidora crénica de estas bebidas es de 4,08y 3,89 mg/
kg p.c./dia, en adultos y adolescentes, respectivamente (EFSA, 2013).

El estudio ANSES (2013), partiendo de un contenido ponderado de taurina de 3800 mg/l en las
bebidas energéticas analizadas del mercado francés, estima una ingesta diaria media de taurina
de 181 mg/dia (3,02 mg/kg p.c./dia; p.c.= 60 kg) para todos los consumidores de bebidas energéticas,
siendo de 429 mg/dia (7,15 mg/kg p.c./dia; p.c.= 60 kg) en los consumidores habituales, y de 714 mg/
dia (53,57 mg/kg p.c./dia; p.c.= 60 kg) para los consumidores cronicos (percentil 90).
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7.4 Taurina: Riesgos y efectos asociados a la exposicion dietética

Los estudios de toxicidad realizados hasta la fecha se refieren a la molécula taurina en administra-
cion Unica en ratas. Los estudios toxicoldgicos no indican un potencial genotéxico, teratogénico, ni
carcinogénico para la taurina (SCF, 1999). Por otra parte, los estudios sobre los efectos bioldgicos de
la taurina no muestran diferencias entre la forma natural y la sintetizada (Heckman et al., 2010b). La
taurina se puede sintetizar quimicamente a partir de monoetanolamina y acido sulfirico o de 6xido
de etileno e hidrogenosulfato de sodio como materiales de partida, alcanzando al menos el 98,5 %
de rendimiento (EFSA, 2009).

La actividad de la taurina en el organismo ha sido asociada al normal desarrollo, actividad y cito-
proteccion del sistema nervioso. La taurina interactda con maltiples neurotransmisores y regiones
del cerebro, siendo el hipotdlamo una de las regiones mas sensibles a la administracion de taurina
(Hruska et al., 1975). La taurina favorece la proliferacion de las células progenitoras neurales y
la sinapsis en las regiones del cerebro necesarias para la memoria a largo plazo. La taurina se
encuentra en niveles elevados en el hipotalamo, hipocampo y cerebelo adulto (Shivaraj et al., 2012).
El mecanismo de accion de la taurina en el sistema nervioso es muy diverso, pero basicamente se
ha descrito que la taurina puede alterar la sefializacion neuronal a través de multiples vias como
son las mediadas por GABA, serotonina, dopamina y por noradrenalina (Aldegunde et al., 1983)
(Hashimoto-Kitsukawa et al., 1988) (Huxtable, 1989) (Sava et al., 2014). Al contrario que la cafeina,
la taurina generalmente actia como un neuromodulador inhibitorio, por ejemplo, actlia como un
agonista de los receptores de glicina e inhibe las acciones mas excitadoras de los receptores
NMDA (Font et al., 2001).

Los niveles de taurina en el cerebro disminuyen significativamente con la edad, por lo que, junto
a las propiedades antioxidantes y antiinflamatorias de la taurina, algunos estudios han planteado el
posible efecto neuroprotector de la suplementacion con taurina en un cerebro envejecido (Zhang et
al., 2017). El mecanismo protector parece ser la restauracion de los niveles normales de glutation, de
acuerdo con las propiedades antioxidantes de la taurina. Las dosis de 100 0 200 mg/kg/dia de taurina
en el agua de bebida redujeron la oxidacion lipidica y restauraron la actividad de la acetilcolinestera-
sa en ratas Wistar macho, ademas de restaurar la actividad de las enzimas antioxidantes superéxido
dismutasay catalasa (Adedara et al., 2017). Sin embargo, y dado que los niveles de taurina son mas
elevados durante la adolescencia y la edad adulta, es poco probable que se necesite un suplemento
de taurina en una persona sana, y un exceso de taurina tendria un efecto negativo y persistente en la
funcion cognitiva y en el comportamiento de los adolescentes y adultos jovenes (Brown et al., 2020).

Hay estudios que sefialan efectos beneficiosos directos de la suplementacién con taurina durante
episodios de toxicidad en el sistema nervioso (Chen et al., 2019). La taurina previene o revierte el
dafio causado por la exposicion a manganeso en ratones (Ommati et al., 2019), mejoro el aprendizaje
y la funcion motora en un modelo de raton de Angelman (Guzzetti et al., 2018), redujo los niveles
de beta-amiloide en un modelo de ratén con enfermedad de Alzheimer (Zhu et al., 2019), inhibi6
la neuroinflamacion mediada por microglia en modelos de ratones que simulan la enfermedad de
Parkinson (Hou et al., 2018). Sin embargo, no se ha descrito con detalle el modo de accion para los
efectos adversos de la taurina (EFSA, 2009, 2013).



Curran y Marczinski (2017) identificaron las principales limitaciones de los estudios realizados
hasta la fecha sobre taurina en animales de experimentacion, siendo: i) uso exclusivo de animales
macho, i) informacion incompleta de la edad, iii) inconsistencia en la via de administracion, iv) falta
de datos de dosis-respuesta, v) efectos de camada no evaluados, vi) tamafio muestral insuficiente
para estudios sobre el comportamiento, y vii) criterios de valoracion inespecificos. Aun asi, los auto-
res concluyen que dada la amplia variedad de estilos de vida y los posibles factores de confusion
en los estudios en humanos, los modelos animales de roedores tienen un gran valor para detectar
los efectos diferenciales asociados con el consumo de taurina, y combinado con cafeina y alcohol.
Otros autores revisaron la evidencia de los beneficios cognitivos y fisioldgicos de los estudios en
humanos y concluyeron que muchos de ellos fueron realizados de manera incorrecta. La evidencia
combinada de estudios en humanos y animales no podia respaldar las afirmaciones de marketing
de un rendimiento fisico o mental mejorado por el aporte de taurina (McLellan y Lieberman, 2012).

EFSA concluyé que la ingestion de taurina no provoc6 un aumento de los niveles de taurina en el
cerebro, descartando la posibilidad de un efecto estimulante sobre el SNC (EFSA, 2009). Sin embargo,
no se puede obviar la importancia de la taurina para el normal desarrollo del cerebro, y el cerebro
humano continda desarrollandose durante la adolescencia y la edad adulta temprana (Gogtay et al.,
2004). Respecto a la actividad sobre el desarrollo cognitivo y conductual de la ingesta de taurina,
parece que puede variar en funcion del sexo, la dosis y la extension del tratamiento en modelos
de raton (Brown et al., 2020). Se necesitan mas investigaciones para determinar con precision los
endpoints cognitivos y conductuales de la taurina en las bebidas energéticas.

Los efectos de la taurina sobre el riesgo cardiovascular y la presion arterial no estan bien docu-
mentados de manera aislada. Los efectos cardiacos se agravan cuando la taurina y la cafeina se
ingieren juntas, lo que puede ser un factor de preocupacion que debe ser mejor evaluado (Curran
y Marzinski, 2017). La accion de la taurina en el sistema cardiovascular es antagonista a la cafeina.
La taurina atenta la accion de la angiotensina Il circulante (Schaffer et al., 2000). Se ha descrito un
posible efecto protector de la taurina en las enfermedades cardiovasculares en base a modelos en
animales, pero a dosis y en modelos que no se pueden transponer a humanos. En humanos, varios
estudios transversales indican una relacion inversa entre las concentraciones de taurina en orina
y la presion arterial (Wojcik et al., 2010).

Desde 2003, ANSES (anteriormente, AFSSA: Agence frangaise de sécurité sanitaire des aliments)
ha realizado una serie de estudios relativos a la seguridad de la comercializacion de las denominadas
bebidas energéticas (AFSSA, 2003, 20064, b). Los estudios concluyeron que no existian evidencias
suficientes para confirmar o rechazar las sospechas de efectos neuroldgicos adversos del consumo
de la taurina, aunque resalt6 que las concentraciones de taurina en las bebidas energéticas eran
muy superiores a las que pueden provenir de una dieta normal.

En base a las informaciones toxicoldgicas recopiladas hasta la fecha, EFSA concluy6 en 2009 que
las exposiciones regulares a taurina a los niveles utilizados en las bebidas energéticas (4000 mg
taurina/l) no representan un riesgo para la salud de los consumidores (EFSA, 2009). El nivel sin efecto
adverso observable (NOAEL) de 1000 mg/kg p.c./dia para efectos patolégicos es aproximadamente
120 veces superior a la exposicion media a taurina en un adulto (60 kg p.c.) a través de la ingesta
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de bebidas energéticas. En esta valoracion del riesgo, EFSA consider6 resaltar que la taurina es un
constituyente natural del organismo, esta presente de manera natural en los alimentos y tiene una
tasa de eliminacion renal muy eficiente. Por ello, se considera que el consumo de taurina hasta 1000
mg/kg p.c./dia no se relaciona con efectos adversos, aun cuando la ingesta en el percentil 95 de los
consumidores crénicos alcanzan los 350 ml/dia. EFSA considera que existe un margen de seguridad
suficiente para consumidores regulares de bebidas energéticas de nivel medio a alto, que consumen
una media de 125 ml (0,5 lata) y 350 ml (1,4 lata) por persona y dia, respectivamente.

En el mismo sentido se expresaron Zucconi et al. (2013), indicando que no se podia establecer una
relacion inequivoca con un riesgo para la salud por el consumo de taurina a partir de las bebidas
energéticas, aunque recomendaba estudios adicionales. EFSA concluy6 que ingestas diarias de
taurina de hasta 1400 mg/dia (23,3 mg/kg p.c./dia; p.c.= 60 kg) no suponian un riesgo para la salud
de los consumidores (EFSA, 2009). Las exposiciones utilizadas en esta opinion estan basadas en un
consumo crénico medio diario de 0,5 latas por persona y una exposicion cronica alta en el percentil 95
de 1,4 1atas por consumidor regular. EINOAEL de 1000 mg/kg p.c./dia para cambios patoldgicos es 120
veces mayor que la media estimada y 43 veces mas alta que la exposicion estimada del percentil 95 a
lataurina sélo proveniente de bebidas “energéticas”, cuando se calcula para una persona de 60 kg.

La evaluacion de riesgo para la salud realizada por Health Canada concluy6 que un adulto podria
consumir con seguridad 2 unidades (250 ml) de una bebida energética por dia, sin consecuencias
para la salud (Health Canada, 2011). La conclusion se basé en la seguridad de los ingredientes no
cafeinicos presentes en una bebida energética estandar (4000 ml taurina/l) al nivel de consumo y el
hecho que la cafeina proveniente de otras fuentes dietéticas no un riesgo para la poblacion adulta.
Sin embargo, Health Canada indica que el consumo de bebidas energéticas deberia limitarse en
nifios, adolescentes y mujeres embarazadas, a los valores de ingesta maxima de cafeina recomen-
dada para para subgrupo poblacional (Rotstein et al., 2013). En el mismo informe se describe que la
toxicidad oral aguda de taurina es considerada relativamente baja y no se han observado efectos
adversos en una administracion Gnica en ratas hasta 7000 mg/kg p.c. o en humanos hasta 150 mg/
kg p.c. (10 500 mg; p.c.= 70 kg).

Los estudios toxicoldgicos realizados en animales de experimentacion hasta la fecha sobre la
ingesta de taurina han establecido un NOAEL de 1000 mg/kg p.c./dia para los efectos toxicoldgicos,
incluida la evaluacion histopatoldgica, de la taurina y de 1500 mg/kg p.c./dia para los efectos en el
comportamiento o trastornos de conducta (efectos neuroconductales o toxicidad psicocomporta-
mental). Los valores hacen referencia a la dosis més elevada testada durante los 90 dias de estudio.
Sin embargo, se necesitan estudios adicionales para abordar la comprensién de cémo la taurina
afecta a las hembras, ya que la mayoria de los estudios en animales se centraron exclusivamente
en sujetos masculinos (Curran y Marczinski, 2017).

En 2015, el VKM realiza una evaluacion del riesgo de la ingesta de taurina en bebidas energéti-
cas y suplementos alimenticios (VKM, 2015). Los escasos estudios sobre exposicion a taurina en
humanos muestran indicios de efectos cardiovasculares y neuroldgicos (Sirdah et al., 2002) (Brons
et al., 2004) (Spohr et al., 2005). EI VKM resalta que los estudios disponibles en humanos no son de
calidad suficiente (debido al bajo nimero de participantes, poblaciones no sanas y corta duracion)



para establecer una caracterizacion precisa del riesgo. El VKM aplica para la caracterizacion del
riesgo el enfoque del margen de exposicion (MOE) que establece la relacion entre el NOAEL y la
exposicion a taurina. Un valor MOE aceptable para una evaluacion de taurina basada en NOAEL
extrapolado a partir de un estudio en animales es >100, que incluye un factor 10 para la extrapolacion
de animales a humanos y un factor 10 para la variacion humana inter-individuos. EIl VKM concluye
que una ingesta de hasta 21 mg/kg p.c./dia (1500 mg/dia; p.c.= 70 kg) no supone un riesgo para la
salud y es poco probable que cause efectos adversos adultos (VKM, 2015). En el modelo de ingesta
cronica de bebidas energéticas para todos los grupos de edad estudiados (nifios, adolescentes y
adultos), los valores estimados de MOE superaban el valor de 100, y las ingestas estimadas estaban
todas por debajo del valor de referencia de 21 mg/kg p.c./dia a la cual se considera poco probable
que cause efectos adversos para la salud segln estudios en humanos para todos los grupos de edad.
Por tanto, el VKM considera que es poco probable que la ingesta media crénica de taurina provoque
efectos adversos para la salud en cualquier grupo de edad. Por el contrario, el VKM considera que
una elevada ingesta crénica de taurina procedente del consumo de bebidas energéticas puede
representar un riesgo para la salud en los nifios pequefios (3 a <10 afios), y no representa riesgo
para nifios (10 a 14 afios), adolescentes (14 a <18 afios) y adultos (>18 afios).

Se han descrito factores que inciden en la incertidumbre asociada a los efectos toxicoldgicos
y neuroconductales de la ingesta de taurina, ya que la mayoria de los estudios no discriminan los
efectos conjuntos de la taurina con otras sustancias también presentes en las bebidas energéticas,
como la cafeina, aparte de los factores de confusioén que genera el consumo de estas bebidas ligadas
al alcohol. Otro aspecto de incertidumbre es la inexistencia de estudios a largo plazo de ingestas
crénicas superiores a 12 meses que puedan relacionar inequivocamente la ingesta de taurina con
efectos adversos para la salud.

7.5 Taurina: evaluacion de la exposicion a partir de bebidas energéticas

En la Tabla 4 se describe la exposicion a taurina en tres escenarios de consumo considerando un
volumen promedio de 250 ml/lata y con un contenido promedio en taurina de 4000 mg/I. El escenario
A hace referencia a un consumo de 250 ml/dia, el escenario B a un consumo de 500 ml/dia y el
escenario C a un consumo de 1000 ml/dia.

Asumiendo que no existe otra fuente de ingesta dietética de taurina, la exposicion calculada varia
entre 14,3 mg/kg p.c./dia en adultos (70 kg) para el escenario A, hasta niveles maximos de 80,0 mg/
kg p.c./dia en adolescentes jovenes (60 kg) en el escenario C. El margen de seguridad de exposicion
de taurina en cada escenario calculado a partir del NOAEL de riesgo toxicoldgico (1000 mg taurina/
kg p.c./dia) oscila entre 70 en adultos en un escenario de consumo A hasta 13 en adolescentes
jovenes en un escenario de consumo agudo de 4 latas diarias (escenario C). El margen de seguridad
de exposicion a la taurina oscila entre los 105 en adultos (70 kg) en el escenario A, hasta los 19 en
adolescentes jovenes (50 kg) en el escenario C.

El escenario de consumo B, dos latas de bebidas energéticas de 250 ml conteniendo una concen-
tracion promedio de 4000 mg taurina/l, supera la recomendacion de ingesta inferior a 1400 mg taurina/
dia (EFSA, 2009). Considerando conjuntamente el valor de referencia de 21 mg/kg p.c./dia y el valor
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del margen de seguridad de 100 para la evaluacion del riesgo a la exposicion dietética a taurina a
través del consumo de bebidas energéticas, inicamente se consideraria con baja probabilidad de
presencia de efectos adversos para la salud el escenario de consumo A (ingesta de 1000 mg taurina/
dia, 1 lata/dia) para los consumidores con pesos de 50, 60 y 70 kg.

Por otra parte, no se debe descartar la incertidumbre asociada a los potenciales efectos del
consumo conjunto de la taurina con la cafeina que estan adn por esclarecerse y pueden influir en

la evaluacién del riesgo.

Tabla 4. Exposicion estimada a taurina y margen de seguridad a partir del consumo
de bebidas energéticas con un contenido promedio de 4000 mg taurina/l en tres
escenarios de consumo (A: 250 ml; B: 500 ml; C: 1000 ml) y segin peso corporal (50,
60 y 70 kg). NOAEL patolégico (1000 mg/kg p.c./dia), NOAEL psicocomportamental
(1500 mg/kg p.c./dia)
Escenario de consumo
A B c
Unidades de bebida (lata) 1 2 4
Volumen de bebida (ml) 250 500 1000
Ingesta (mg/dia) 1000 2000 4000
Peso corporal (p.c.) Exposicion estimada (mg/kg p.c./dia)
50 kg 20,0 40,0 80,0
60 kg 16,7 333 66,7
70 kg 14,3 28,6 57,1
Peso corporal (p.c.) Margen de seguridad
NOAEL (toxicolagico)
50 kg 50 25 13
60 kg 60 30 15
70 kg 70 35 18
NOAEL (psicocomportamental)
50 kg 75 38 19
60 kg 90 45 23
70 kg 105 53 26

8. D-glucurono-y-lactona

8.1 D-glucurono-y-lactona: generalidades

La D-glucurono-y-lactona (N° CAS: 32449-92-6) es un metabolito natural de la glucosa originado en
el higado. A pH fisiolégico esta en equilibrio con el acido glucurénico, su precursor inmediato. La
D-glucurono-y-lactonay su producto de hidrélisis, el cido glucurénico, son metabolitos enddgenos
en humanos y otros mamiferos, y se encuentran en varias fuentes dietéticas naturales, son meta-
bolizados a productos inocuos y excretados. El 4cido glucurdnico es un constituyente importante
de los tejidos fibrosos y conectivos. También se encuentra en las plantas, principalmente en las
gomas, unido a otras osas formando parte de los poliholésidos heterogéneos. La ingesta dietética



habitual de D-glucurono-y-lactona se sitia entre 1y 2 mg/dia, siendo el aporte de una unidad de
bebida energética (600 mg/250 ml) muy superior.

La D-glucurono-y-lactona se absorbe, metaboliza y excreta rapidamente en la orina en forma de
acido glucarico, xilitol y L-xilulosa. No se dispone de estudios toxicoldgicos sobre su potencial geno-
toxico, teratogénico o carcinogénico, aunque es poco probable un efecto neoplasico considerando
que la D-glucurono-y-lactona es un metabolito habitual en el organismo.

La D-glucurono-y-lactona es un ingrediente habitual en las bebidas energéticas. En el estudio de
ANSES (2013), el 33 % de las bebidas energéticas del mercado francés contenian D-glucurono-y-
lactona, y siempre aparecian en conjuncion con taurina y cafeina. En el etiquetado del 59 % de los
envases de las bebidas energéticas que contenian D-glucurono-y-lactona no se indicaba la cantidad.
El contenido promedio de D-glucurono-y-lactona, ponderado por la presencia de la marca comercial
en el mercado, fue de 1700 mg/I. Sin embargo, los valores de contenido minimo y maximo oscilaban
desde 240 a 2400 mg/I. Es relevante resaltar la gran disparidad en el contenido de D-glucurono-
v-lactona en las bebidas energéticas comparado con la variabilidad que presenta la cafeinay la
taurina. Una situacion similar fue observada en el estudio realizado por Health Canada, donde el
contenido en D-glucurono-y-lactona variaba entre 2400 mg/I y 4800 mg/I (Rotstein et al., 2013).

En 2003, el SCF expres6 su preocupacion por la seguridad de su inclusion en las bebidas energé-
ticas, basandose en el hallazgo de lesiones renales no especificadas (inflamacion en la papila del
rifion) después de 13 semanas de suplementacion en ratas (SCF, 2003). EIl NOAEL para estos efectos
fue de 300 mg/kg p.c./dia, que es alrededor de 20 veces superior a la estimacion de ingesta cronica
de D-glucurono-y-lactona de 14 mg/kg p.c./dia para un adulto de 60 kg. Sin embargo, las ratas difie-
ren de los humanos en la forma en que metabolizan la D-glucurono-y-lactona. A diferencia de los
humanos, los roedores tienen una ruta metaboélica adicional que les permite usar acido glucurénico
para sintetizar la vitamina C. Las ratas y ratones también pueden usar D-glucurono-y-lactona exo-
gena para producir acido glucurénico y generar vitamina C. Esta via adicional generaba algunas
incertidumbres sobre la idoneidad de los modelos de roedores, pero después de ser evaluadas no se
consideraron relevantes (SCF, 2003). En un segundo estudio con un mayor nimero de individuos, los
hallazgos histopatolégicos revelaron inflamacion renal en algunos animales machos y hembras en
los grupos de prueba y control. Estas lesiones solo se observaron en unos pocos animales, en todas
las dosis aplicadas (300, 600y 1000 mg/kg p.c.), de manera unilateral y no estaban relacionadas con el
tratamiento, y que ademads eran tipicas de la cepa de rata empleada en el estudio. Sobre la base de
estos resultados de toxicidad, EFSA concedi6 el NOAEL de 1000 mg/kg p.c./dia, equivalente a la dosis
mas alta administrada (EFSA, 2009). Ademas, no hubo evidencia de ningiin efecto sobre las gonadas
en estos estudios, lo que podria indicar la necesidad de realizar estudios de toxicidad reproductiva.

En ausencia de nuevos datos de exposicion cronica y aguda, la exposicion a D-glucurono-y-
lactona se basa en los datos informados por el SCF en 2003, considerando un consumo crénico
medio diario de 0,5 latas (250 ml/lata) por persona y una exposicion cronica alta en el percentil 95
de 1,4 latas para un consumidor regular (SCF, 2003). Suponiendo que una lata contiene 250 mly 2400
mg/l de D-glucurono-y-lactona, el SCF calcul6 que estos valores dan como resultado una exposicion
media diaria de 300 mg de D-glucurono-y-lactona (5,0 mg/kg p.c./dia para una persona de 60 kg). El
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percentil 95 de exposicion de los consumidores habituales ascenderia a 840 mg de D-glucurono-vy-
lactona/dia (14 mg/kg p.c./dia para una persona de 60 kg).

Las reservas del SCF se expresaron en el contexto de una alta ingesta cronica estimada de
D-glucurono-y-lactona/dia de 840 mg/dia y una ingesta aguda de hasta 1800 mg/dia por consumo
de bebidas energéticas, en comparacion con una ingesta estimada de D-glucurono-y-lactona/dia
de fuentes naturales en la dieta de 1-2 mg/dia. Aunque esta cantidad es mucho mas alta que la
exposicion normal en las dietas omnivoras todavia estd muy por debajo del nivel que desencadenaria
problemas de seguridad alimentaria.

En base a que el NOAEL (1000 mg/kg p.c./dia) establecido para los efectos toxicoldgicos de la
D-glucurono-y-lactona es 200 veces superior a la exposicion media estimada y 71 veces superior a
la exposicion estimada del percentil 95 de D-glucurono-y-lactona en bebidas energéticas para una
persona de 60 kg, EFSA concluy6 que la exposicion a D-glucurono-y-lactona a las concentraciones
utilizadas en bebidas energéticas no representa un problema de seguridad. Ademas, es poco proba-
ble que la D-glucurono-y-lactona tenga alguna interaccion con cafeina, taurina, alcohol o los efectos
del ejercicio. Es necesario recopilar mas datos de exposicion real sobre el consumo de bebidas
energéticas especialmente para adolescentes y adultos jovenes (EFSA, 2009).

Zucconi et al. (2013), estimaron la exposicion europea a D-glucurono-y-lactona a partir de bebi-
das energéticas evidenciando niveles mas altos de exposicion en nifios (5,13 mg/kg p.c./dia), en
comparacion con adolescentes (1,65 mg/kg p.c./dia) y adultos (1,78 mg/kg p.c./dia), aumentando
para consumidores cronicos elevados (10, 4,9 y 3,9 mg/kg p.c./dia, respectivamente). El consumo
de bebidas energéticas expone a los adultos europeos a un promedio de D-glucurono-y-lactona de
125,95 mg/dia (1,78 mg/kg p.c./dia) aumentando a 268,84 mg/dia (3,91 mg/kg p.c./dia) en consumidores
crénicos elevados. Las contribuciones relativas de las bebidas energéticas a la exposicion total a
D-glucurono-y-lactona en adultos fue del 98,8 % (99,4 % en consumidores cronicos elevados). Los
datos de la encuesta europea Nomisma (Zucconi et al., 2013) estimo que los adultos espafioles con-
sumidores de bebidas energéticas se exponian a 906,32 mg/dia (12,87 mg/kg p.c./dia) en consumos
agudos y a 143 mg/dia (2,02 mg/kg p.c./dia) en consumos cronicos. Para adolescentes europeos, la
exposicion promedio a D-glucurono-y-lactona a partir de bebidas energéticas estimada por Zucconi
etal. (2013) fue de 100,14 mg/dia (1,65 mg/kg p.c./dia), aumentando a 311,6 mg/dia (4,9 mg/kg p.c./dia)
en consumidores crdnicos elevados. En adolescentes espafioles consumidores cronicos y agudos de
bebidas energéticas la ingesta de D-glucurono-y-lactona a partir de bebidas energéticas se estimd
en 74,50 mg/dia (1,27 mg/kg p.c./dia) y 551,49 mg/dia (9,56 mg/kg p.c./dia), respectivamente. En nifios
europeos, la exposicion promedio a D-glucurono-y-lactona por consumo de bebidas energéticas
fue de 111,35 mg/dia (5,13 mg/kg p.c./dia), aumentando a 217,43 mg/dia (10 mg/kg p.c./dia) para
consumidores crénicos elevados.

El VKM (2015) estim6 una ingesta promedio de D-glucurono-y-lactona a partir de bebidas ener-
géticas de 58, 65, 64 y 71 ml/dia en nifios de corta edad (entre 3y <10 afios), nifios mayores (entre
10y <14 afos), adolescentes (entre 14 y 18 afios) y adultos, respectivamente. Sin embargo, el perfil
mas elevado de ingesta cronica presentaba un consumo de 163, 180, 211y 320 ml/dia para en nifios
de corta edad (entre 3y <10 afios), nifios mayores (entre 10 y <14 afios), adolescentes (entre 14y



18 afios) y adultos, respectivamente. En este estudio, el VKM consideré un contenido promedio de
D-glucurono-y-lactona de 240 mg/l, inferior al establecido como referencia en bebidas energéticas.
El VKM concluy6 que es improbable que una ingesta cronica de D-glucurono-y-lactona en bebidas
energéticas cause efectos adversos a nifios, adolescentes o adultos. Cuando se considera un con-
tenido promedio de 24 000 mg/l, la ingesta seria de 768 mg/dia en el peor escenario de consumo (320
ml/dia), que representa una exposicion de 10,97 mg/kg p.c./dia (p.c.= 70 kg).

Considerando un contenido promedio de 2400 mg/I de D-glucurono-y-lactona en las bebidas ener-
géticas se procede a estimar la exposicion y el margen de seguridad a esta sustancia en base a los
tres escenarios de consumo planteados (250 ml, 500 mly 1000 ml) (Tabla 5). La exposicion estimada a
D-glucurono-y-lactona oscila entre 8,6 y 48,0 mg/kg p.c./dia entre los tres escenarios. Unicamente el
escenario de consumo diario de una lata (250 ml) de bebida energética con un contenido promedio de
2400 mg/I para consumidores de 60y 70 kg obtienen un margen de seguridad superior o igual a 100.
Este resultado esté en linea con la conclusion de EFSA que no evidencia riesgos para la salud en un
escenario de consumo cronico elevado (percentil 95) de hasta 840 mg/dia (correspondiendo a 350
ml/dia) (EFSA, 2009). Sin embargo, el consumo de tres latas diarias de bebidas energéticas reduce
significativamente el margen de seguridad para la D-glucurono-y-lactona, situdndola entre 21 mg/
kg p.c./dia para una persona de 50 kg y de 29 mg/kg p.c./dia para una persona de 70 kg.

Tabla 5. Ingesta de D-glucurono-y-lactona y margen de seguridad a partir del con-
sumo de 250, 500 y 1000 ml de bebida energética con contenido de 2400 mg de
D-glucurono-y-lactona/l para los distintos pesos corporales. NOAEL de 1000 mg/kg
p.c./dia para efectos toxicoldgicos adversos
Escenario de consumo
A B c
Unidades de bebida (lata) 1 2 4
Volumen de bebida (ml) 250 500 1000
Ingesta (mg/dia) 600 1200 2400
Peso corporal (p.c.) Exposicion estimada (mg/kg p.c./dia)
50 kg 12,0 24,0 48,0
60 kg 10,0 20,0 40,0
70 kg 86 171 343
Peso corporal (p.c.) Margen de seguridad
NOAEL (toxicoldgico)
50 kg 83 42 21
60 kg 100 50 25
70 kg 17 58 29
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9.1 L-carnitina: generalidades, biodisponibilidad, farmacocinética y meta-
bolismo

La L-carnitina o 3-hidroxi-4-trimetilaminobutirato (conocida también levocarnitina, debido a que en
estado natural es el estereoisomero L) es una amina cuaternaria derivada de los aminoacidos L-lisina
y L-metionina.

Ampliamente distribuida en todos los tejidos de los mamiferos y muy abundante en el tejido mus-
cular, la L-carnitina se sintetiza endégenamente en el higado, el rifidn y el cerebro a partir de los
aminoacidos esenciales lisina y metionina (Bremer et al., 1983) y/o a través de la ingestion de ali-
mentos de origen animal. Su sintesis es catalizada por cuatro reacciones enzimaticas revisadas
en detalle por Vaz y Wanders (2002) y requiere vitamina C, vitamina B8, niacina y hierro reducido
como cofactores. La carnitina es responsable del transporte de acidos grasos al interior de las
mitocondrias, organulos celulares encargados de la produccion de energia. A nivel de los tejidos,
el almacenamiento primario de L-carnitina tiene lugar en el corazén y el misculo esquelético en un
porcentaje estimado del 95 %, mientras que concentraciones mucho mas bajas se encuentran en el
higado, el rifidn y el plasma (Brass et al., 1995). El contenido muscular es unas 70 veces mayor que
el plasma sanguineo.

Se estima que, en los humanos, el 75 % de la reserva de carnitina del cuerpo se deriva de la ingesta
dietética; sin embargo, esta ingesta es muy variable. La fuente principal es la carne roja, que propor-
ciona hasta 140-190 mg de L-carnitina por cada 100 g de carne cruda (por ejemplo, carne de vaca).
Lalechey el pescado también son una fuente importante, en cambio, los alimentos de origen vegetal
contienen cantidades insignificantes de L-carnitina. En consecuencia, los vegetarianos obtienen muy
poca L-carnitina de fuentes dietéticas. Sin embargo, el beneficio de la suplementacion de L-carnitina
en esta poblacién sigue siendo controvertido, ya que parece que la biodisponibilidad de L-carnitina
en este grupo es comparable a la de la poblacion general (Flanagan et al., 2010).

La ingesta media de L-carnitina de poblacién con una alimentacion variada es de 100-300 mg/dia
(Feller y Rudman, 1988) (Rebouche, 2004). En el afio 2012, AESAN en el “Informe del Comité Cientifico
de la Agencia Espafiola de Seguridad Alimentaria y Nutricién (AESAN) sobre condiciones de uso de
determinadas sustancias distintas de vitaminas, minerales y plantas para ser empleadas en com-
plementos alimenticios”, propuso una cantidad maxima diaria de L-carnitina de 2 g utilizando como
fuentes L-carnitina, clorhidrato de L-carnitina y de 3 g si se utiliza como fuente tartrato de L-carnitina
(AESAN, 2012). Dicha propuesta se basd en la opinion del SCF (2003) y en la autorizacion en Dinamar-
ca en complementos alimenticios para la L-carnitina y la L-carnitina-L-tartrato (Dinamarca, 2011).

La administracién de L-carnitina como complemento alimenticio puede tener lugar de tres formas
distintas: L-carnitina, propionil-L-carnitina y acetil L-carnitina. Si bien se suele utilizar el acetil L-car-
nitina en su forma de clorhidrato o formando una sal con el 4cido tartarico (tartrato de L-carnitina)
(AESAN, 2012).

En el afio 2011, EFSA publicé una opinion cientifica relativa a la verificacion de declaraciones de
salud relativas a la L-carnitina: i) recuperacion mas rapida de la fatiga muscular tras el ejercicio, ii)
reparacion del misculo esquelético tras el ejercicio, iii) mejora de la capacidad aerébica, iv) regu-



lacion de los niveles de LDL-colesterol, v) ayuda a la espermatogénesis, y vi) mejora de los niveles
circulantes de acidos grasos libres durante el embarazo. Basandose en la informacion presentada,
el Panel de Productos Dietéticos, Nutricion y Alergias (NDA, Panel on Nutrition, Novel Foods and
Allergens) de EFSA no pudo establecer en ninglin caso una relacion causa-efecto (EFSA, 2011).

Posteriormente, a raiz de una solicitud de Lonza Ltd., presentada para la autorizacién de una decla-
racion de salud de conformidad con el articulo 13 (5) del Reglamento (CE) N° 1924/2006 a través de la
Autoridad competente de Alemania, se solicité al Panel de NDA de EFSA que diera su opinion sobre
el fundamento cientifico de una alegacion de salud relacionada con la L-carnitina y el metabolismo
normal de los lipidos. De acuerdo con las pruebas presentadas, llega a la conclusion de que no se
ha establecido una relacion de causa y efecto entre el consumo de L-carnitina y contribucion al
metabolismo normal de los lipidos en la poblacion general (EFSA, 2018).

En los mamiferos, el pool de carnitina consiste en L-carnitina no esterificada y muchos ésteres
de acilcarnitina. De estos ésteres, la acetil-L-carnitina es cuantitativa y funcionalmente el més sig-
nificativo. La homeostasis de la carnitina se mantiene mediante la absorcion a través de la dieta,
una modesta tasa de sintesis y una reabsorcion renal eficiente. La L-carnitina dietética se absorbe
portransferencia activa y pasiva a través de las membranas de los enterocitos. La biodisponibilidad
de la L-carnitina dietética es de entre 54-87 % y depende de la cantidad de L-carnitina ingerida con
los alimentos. La absorcion de los suplementos dietéticos de L-carnitina (0,5-6 g) es principalmente
pasiva; la biodisponibilidad es del 14-18 % de la dosis. La L-carnitina no absorbida es principalmente
degradada por bacterias de la microbiota en el intestino grueso (Allard et al., 2006) (Jameson et al.,
2016). La L-carnitina circulante se distribuye en dos compartimentos cinéticamente definidos: uno
grande y de rotacion lenta (presumiblemente muscular), y otro relativamente pequefio y de rotacion
rapida (presumiblemente de higado, rifién y otros tejidos).

Con una ingesta normal de L-carnitina en la dieta, el tiempo de rotacion de todo el cuerpo en los
seres humanos es de 38 a 119 horas. Los experimentos in vitro sugieren que la acetil-L-carnitina se
hidroliza parcialmente en los enterocitos durante la absorcion. /n vivo, la concentracion de acetil-
L-carnitina circulante aumenta en un 43 % tras la administracién de suplementos orales de acetil-
L-carnitina (2 g/dia), lo que indica que la acetil-L-carnitina se absorbe al menos parcialmente sin
hidrdlisis. Tras la administracion intravenosa de una sola dosis (0,5 g), la acetil-L-carnitina se hidro-
liza rapidamente, pero no completamente, y las concentraciones de acetil-L-carnitina y L-carnitina
vuelven a la linea de base en un plazo de 12 horas. A concentraciones normales de L-carnitina en
circulacion, su reabsorcion renal es muy eficiente (90-99 % de la carga filtrada), pero presenta una
cinética de saturacion. Asi pues, a medida que aumenta la concentracion de L-carnitina circulante
(como, por ejemplo, después de la administracion de altas dosis de L-carnitina por via intravenosa u
oral), la eficiencia de la reabsorcion disminuye y la depuracion aumenta, lo que da lugar a una rapida
disminucion de la concentracion de L-carnitina circulante hasta la linea de base (Rebouche, 2004).
La cinética de eliminacion de la acetil-L-carnitina es similar a la de la L-carnitina.

Hay una serie de factores que pueden afectar a la sintesis de L-carnitina, como son el contenido
de L-carnitina de la dieta y ciertos estados patoldgicos (insuficiencia renal, diabetes, alcoholismo y
cancer). Entre las causas conocidas de deficiencia de L-carnitina se han apuntado la deficiencia de
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los aminoécidos precursores (lisina o metionina), deficiencias de hierro, vitaminas C, B3 o B (otros
factores precursores), malabsorcion intestinal, y especialmente los defectos hereditarios o adqui-
ridos en los mecanismos de sintesis o transporte se consideran la principal causa de la deficiencia
de L-carnitina, lo que da lugar a patologias como cardiomiopatia y miopatia del misculo esquelético
(Flanagan et al., 2010).

9.2 L-carnitina: efectos, consumo y exposicion dietética a partir de bebidas
energéticas

La L-carnitina tiene un papel importante en el metabolismo energético, ya que se encarga de facilitar
la entrada de los 4cidos grasos de cadena larga en la matriz mitocondrial donde son oxidados. Tam-
bién, ayuda a la salida de los 4cidos grasos de cadena corta desde la mitocondria al citosol, reduce
la produccién de lactato y mejora la estabilidad de las membranas celulares.

Hay muy pocos datos cientificos disponibles sobre la cantidad y frecuencia de consumo especifi-
camente de la L-carnitina como parte de bebidas energéticas. En la composicion de estas bebidas,
generalmente, la carnitina se incluye como un componente inespecifico de la formulacion sobre el
que no se indican datos concretos sobre su cantidad en estas bebidas. Probablemente es uno de
los componentes de estas bebidas sobre los que menos datos se han reportado sobre su exposicion
a partir del consumo de estas ni por grupos de edad ni por tipologias de consumidores. Tampoco
se han reportado estudios bien disefiados y controlados que permitan verificar posibles efectos ni
beneficiosos ni adversos de la L-carnitina a partir del consumo de bebidas energéticas.

Los datos de que se dispone indican que la L-carnitina es cominmente afiadida a las bebidas
energéticas para ayudar a promover la funcién muscular y el rendimiento fisico, debido a su efecto
en la movilizacion de los 4cidos grasos del tejido adiposo y asi poderlos emplear como fuente de
energia. Sin embargo, los datos cientificos que permiten evaluar sus efectos proceden de estudios
de aplicacion directamente de L-carnitina como suplemento.

El vinculo entre los niveles de L-carnitina como suplemento, en particular en el plasma y el
musculo, y el aumento de la capacidad de ejercicio ha sido reportada en muchos estudios in
vitro, con animales y estudios clinicos (para una revision reciente véase (Fielding et al., 2018)).
En esta detallada revision se examinan los estudios disponibles con dosis de carnitina de entre
2 a 4 g/dia a partir de suplementos en una dosis (nica o varias veces al dia y por periodos de
tiempo que varian desde semanas hasta meses. En estudios en humanos realizados en sujetos
activos sanos, atletas entrenados en resistencia, y hombres y mujeres jévenes no entrenadas,
se ha examinado el efecto del suplemento nutricional en el rendimiento fisico, la capacidad de
oxigeno o la fuerza muscular. La ingesta facilita el proceso de recuperacion después del ejer-
cicio. Los datos cientificos indican que la poblacién atleta puede beneficiarse de la ingesta de
L-carnitina, ya que atenla los efectos secundarios del entrenamiento de alta intensidad al redu-
cir la magnitud de la hipoxia inducida por el ejercicio y la lesion muscular (Fielding et al., 2018).
Los estudios en animales proporcionaron pruebas de mecanismos multifacéticos, la L-carnitina
ejerce su accion beneficiosa mediante el aumento de la sintesis de proteinas y la reduccion de
la degradacién del mdsculo.



En la revision de Wassef et al. (2017), sobre los efectos cardiovasculares de bebidas energéticas,
se concluye que hay una abrumadora falta de pruebas para justificar que la L-carnitina como com-
ponente de estos productos contribuya a la mejora del rendimiento fisico o cognitivo.

En cuanto a las investigaciones sobre la tolerancia en humanos, los aportes de hasta 15 g L-car-
nitina/dia son en general bien tolerados, en algunas personas generan molestias gastrointestinales
y diarrea (Lurz y Fischer, 1998). En el caso del tartrato de L-carnitina hay un estudio aleatorizado,
doble ciego, de disefio cruzado y con 1 semana de lavado, en el que la administracion de 3 g/dia de
tartrato de L-carnitina durante 3 semanas no afecta a los parametros bioquimicos, hematoldgicos, la
funcién hepatica y la funcion renal (Rubin et al., 2001). Sin embargo, este mismo trabajo sefiala que
dosis de 4-6 g/dia pueden producir molestias gastrointestinales y diarrea. Ademas, se ha asociado
con convulsiones en pacientes con un trastorno convulsivo (Seifert et al., 2011). Finalmente, hay
que tener en cuenta que la acetil-L-carnitina puede interferir con el metabolismo tiroideo (Hendlery
Rorvik, 2001) (Zdanowicz, 2001), por lo que en personas con medicacion por enfermedades tiroideas
o con cualquier patologia tiroidea no seria recomendable la ingestion de suplementos de cualquier
forma de acetil-L-carnitina.

10. Azucares y edulcorantes

10.1 Azucares y edulcorantes: generalidades y recomendaciones de ingesta
Uno de los ingredientes presentes en las bebidas energéticas son los azlcares. Estos son nutrien-
tes cuya cantidad en la dieta debe estar controlada. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
ha establecido una estricta recomendacion que indica que los azlicares simples afiadidos deben
representar menos del 10 % de la energia total de nuestra dieta. Esta recomendacion esta basada en
la evidencia cientifica que relaciona la ingesta de aziicares con el peso corporal y la caries dental.
Establece ademas una recomendacion méas restrictiva que se apoya en una evidencia cientifica
de menor grado. Asi, la recomendacion es que los azicares simples afiadidos no superen el 5 %
de la energia total de la dieta, y estd basada en la evidencia aportada por estudios ecolégicos en
los que se observa una relacion dosis-respuesta positiva entre la ingesta de azlicares y la caries
dental (OMS, 2015).

Respecto al peso corporal, para establecer la recomendacion, los expertos de la OMS analizaron
una revision sistematica que incluia 30 ensayos clinicos aleatorios y 38 estudios de cohortes (Te
Morenga et al., 2013). El metaanalisis de los 5 ensayos clinicos realizados en adultos, a los que no se
les impusieron restricciones dietéticas, mostro que la reduccion en la ingesta de azlcares simples
afiadidos se asoci6 con una disminucion del peso corporal. El metaanélisis de los 10 ensayos clinicos,
en los que se producia un aumento de la ingesta de estos azlicares (principalmente procedentes
de bebidas azucaradas) por parte de los participantes, puso de manifiesto un incremento del peso
corporal. Finalmente, el metaanélisis de los 11 ensayos clinicos que examinaron los efectos de la
sustitucion de otros hidratos de carbono por azlicares simples afladidos en condiciones isocaldricas,
no mostré cambios en el peso corporal.

En la revision se incluyeron también 5 ensayos clinicos realizados en nifios, en los que la inter-
vencién consistia en establecer recomendaciones para reducir la ingesta de azlicares afiadidos en
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alimentos y bebidas. Estos ensayos no mostraron cambios en el peso corporal de los nifios, pero se
cree que este resultado se debid al bajo cumplimiento de estas recomendaciones. No obstante, el
metaanalisis de 5 estudios prospectivos de cohortes, con seguimientos de al menos 1 afio, puso de
manifiesto que los nifios con ingestas mas altas de bebidas azucaradas presentaban mayor proba-
bilidad de desarrollar sobrepeso y obesidad que los nifios con ingestas mas bajas.

De estos estudios se deduce que el aumento o la reduccion de la ingesta de azlcares afiadidos se
asocia con cambios paralelos de aumento o disminucién del peso corporal, independientemente del
nivel de ingesta de azlicares y que la ganancia de peso asociada al exceso de ingesta de azlicares
se debe al exceso de ingesta de energia que lleva asociado. Teniendo en cuenta la calidad de los
estudios, tanto en adultos como en nifios, recogidos en la revision sisteméatica de la OMS (2015),
los expertos consideraron que su recomendacion se basaba en una evidencia cientifica moderada.

El consumo de azlicares simples afladidos también puede tener relacion con el desarrollo de otras
patologias, tales como la diabetes y las dislipemias. Asi un metaanalisis, en el que se incluyeron
11 estudios prospectivos de cohortes, 3 de ellos centrados en el sindrome metabdlicoy 8 en la
diabetes mellitus tipo 2, mostraron que la ingesta de bebidas azucaradas estaba relacionada con
el desarrollo de diabetes tipo 2. Los autores indican que si bien es cierto que parte del efecto sobre
la diabetes estd mediado el incremento de la ingesta de energia y de peso corporal que la ingesta
de este tipo de bebidas suele conllevar, también existe un efecto negativo que es independiente de
estos factores (Malik et al., 2010).

Enlo que respecta a las dislipemias, Te Morenga et al. (2014) publicaron un metaanalisis en el que
incluyeron 39 ensayos clinicos aleatorios, de los cuales 38 contenian resultados referentes a trigli-
céridos plasmaticos, 36 a colesterol total, 22 a LDL-colesterol y 28 a HDL-colesterol. El metaanalisis
pone de manifiesto que altas ingestas de azlicares simples afiadidos se asocian con concentraciones
plasmaticas elevadas de triglicéridos, colesterol total y LDL-colesterol. Es importante sefialar que,
en el caso de los triglicéridos y el LDL-colesterol, las asociaciones se produjeron principalmente
en aquellos estudios en los que las diferencias en la ingesta de azlcares simples se producian en
condiciones isocaldricas respecto del grupo que tenia una menor ingesta y en los estudios en los
que no se detectaban diferencias significativas de peso corporal entre los diferentes grupos expe-
rimentales (Te Morenga et al., 2014).

No obstante, hay que sefialar que la mayoria de las marcas comerciales han puesto en el mercado
laversion “cero azlicares” de sus bebidas energéticas con el fin de evitar esta problematica. Aunque
es cierto que el empleo de edulcorantes es una solucion para reducir el consumo de azlcares, hay
dos aspectos que es preciso tener en cuenta. Acostumbrarnos a un umbral de dulzor alto puede
llevarnos a consumir otros alimentos dulces en los que los azlcares no han sido sustituidos por edul-
corantes y por tanto incurrir en un exceso de ingesta de azlcar. Por otra parte, y este es un tema que
todavia requiere de méas estudios, necesitamos conocer cuéles son los efectos de la ingesta habitual
de edulcorantes sobre la microbiota intestinal, ya que hoy en dia se sabe que dicha microbiota puede
influir en el desarrollo de enfermedades como la obesidad o la diabetes.



10.2 Azicares y edulcorantes: estimacion y evaluacion de la exposicion a
partir de bebidas energéticas, relacion con la obesidad y recomendaciones
Dado que los azlicares simples afiadidos son ingredientes propios de las bebidas energéticas, y
teniendo en cuenta las limitaciones al consumo de estos azlcares establecidos por la OMS, es
importante analizar cual el contenido en azlcares de las bebidas energéticas y cual puede ser su
contribucion a la ingesta total de azlcares simples afiadidos en la dieta.

La cantidad de azlcares en las bebidas energéticas oscila entre 10y 12 g por cada 100 ml, pero los
envases aportan volimenes mucho mayores. En la Tabla 6 se recoge informacion relativa al tamafio
de los envases que encontramos en el mercado y a la cantidad de az(icares que aportan dichos

envases para las marcas méas conocidas de bebidas energéticas.

Tabla 6. Cantidad de azdcares simples en las bebidas energéticasy
aportes (g) a partir de los envases comerciales habituales

Azucares/100 ml Aziicares/250 ml Aziicares/500 ml
Mg 2154 55 ¢g
12¢ 30¢g 60 g

Dado que la manera habitual de aportar la informacidn nutricional viene expresada por 100 ml de
bebida, a primera vista podria parecer que las bebidas energéticas no aportan demasiados azlicares
simples. Sin embargo, este no es el caso, ya que hay que tener en cuenta que los envases suelen
ser de 250 ml 0 500 ml. Eso nos lleva a ingestas que oscilan entre 27,5y 60 g de az(car por envase.

Para poner esto en contexto, se pueden aportar algunos datos adicionales. Por ejemplo, una
cucharada cafetera de azlicar aporta, aproximadamente, 5 gramos. Por tanto, una lata de bebida
energética de 250 ml de 11 g azicares/100 ml aporta el equivalente a 5 cucharadas cafeteras y media
de azlcar, y una lata de 500 ml el equivalente a 11-12 cucharadas cafeteras.

Si, teniendo en cuenta que cada gramo de azlicar aporta 4 kcal, comparamos estos aportes con la
recomendacion dada por la OMS, nos damos cuenta de que incluir este tipo de bebidas en la dieta
hace que nos alejemos bastante de esta recomendacion. Asi, una lata de 500 ml nos aportara entre 220
y 240 kcal procedentes de azcares. Esto representa el 10 % de la energia de una dieta de 2200 a 2400
kcal y significa que en todo el dia ya no podremos incluir ninguna otra fuente de azlcares afiadidos,
situacion que se antoja bastante improbable. Dicho de otro modo, bebiendo el contenido de una lata
de 500 ml de este tipo de bebidas sera muy dificil no excedernos en la ingesta de azlicares simples.

11. Vitaminas en bebidas energéticas

11.1 Vitaminas en bebidas energéticas: generalidades
Las bebidas energéticas, ademas de los compuestos anteriormente mencionados, tambiénincluyen
en su composicion vitaminas y minerales. Generalmente, son vitaminas hidrosolubles del grupo B, y,
en concreto, vitamina B2 (riboflavina), B3 (niacina), B5 (acido pantoténico), B6 y B12.

De acuerdo con el Reglamento (CE) N° 178/2002(UE, 2002a), todos los alimentos han de ser seguros
y el responsable de su comercializacion debe tomar las medidas que resulten necesarias para ello,
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entre ellas, advertencias en el etiquetado o por otros medios. El Reglamento (UE) N° 1169/2011 (UE,
2011) establece que la informacion nutricional obligatoria se puede complementar voluntariamente
con los valores de otros nutrientes como: vitaminas o minerales. En el anexo VIl se incluye la lista
concreta de vitaminas y minerales que pueden declararse y sus valores de referencia de nutrientes
(VRN) considerando la poblacion general como poblacion adulta, no haciendo diferencia en funcion
de edad, sexo ni estado fisioldgico.

En la Tabla 7 se recogen los contenidos minimos y maximos mostrados en el etiquetado de las
bebidas energéticas comercializadas en el mercado espaiiol (datos correspondientes a 10 marcas
comerciales en distintas presentaciones). Hay que resaltar que de acuerdo con la normativa los
datos mostrados en el etiquetado se expresan en 100 ml de bebida, sin embargo, las presentaciones
comerciales de estos productos son generalmente de 250 y 500 ml, encontrandose incluso alguna
de 11. Con estas consideraciones, la Tabla muestra el % méaximo y minimo que cubren de los valores
de referencia de nutrientes (VRN) para cada vitamina. Hay que resaltar que en muchos casos se
supera el 100 % del VRN.

El Reglamento (UE) N° 1169/2011 permite ademas realizar declaraciones especificas como “fuente
de...”, "alto contenido de...” siempre que el alimento en cuestion incluya una cantidad significativa
de la sustancia a resaltar, considerando como significativo aquel contenido que supere el 7,5 % de los
valores de referencia de nutrientes especificados en el punto 1, suministrado por 100 ml, en el caso
de las bebidas. Estos valores son ampliamente superados por la mayoria de las bebidas presentes
en nuestros mercados.

Tabla 7. Contenido en vitaminas del grupo B en bebidas energéticas y su relacion con los valores de referen-
cia de nutrientes (VNR)
Rango en muestras comerciales % VRN
Vitamina Volumen VRN
Min. Max. Min. Max.
Vitamina B2 100 ml 0,56 32 40 2286
250 ml 1,12 6,4 1,4 mg/dia 80 4571
500 ml 2,24 12,8 160 914,3
1000 ml 4,48 25,6 320 1828,6
Vitamina B3 100 ml 16 8 10 50,0
250 ml 32 16 16 mg/dia 20 100,0
500 ml 6,4 32 40 200,0
1000 ml 12,8 64 80 400,0
Vitamina B5 100 ml 12 2 20 333
250 ml 24 4 6 mg/dia 40 66,7
500 ml 438 8 80 1333
1000 ml 9,6 16 160 266,7




Tabla 7. Contenido en vitaminas del grupo B en bebidas energéticas y su relacion con los valores de referen-
cia de nutrientes (VNR)
Vitamina Volumen Rango en muestras comerciales VRN % VRN

Min. Max. Min. Max.
Vitamina B6 100 ml 0,15 2 10,7 142,9
250 ml 0,3 4 1,4 mg/dia 214 285,7
500 ml 0,6 8 42,9 571,4
1000 ml - - 85,7 1142,9
Vitamina B12 100 ml 0,38 25 15,2 100,0
250 ml 0,76 5 2,5 pg/dia 30,4 200,0
500 ml 1,52 10 60,8 400,0
1000 ml 3,04 20 121,6 800,0

Respecto a las funciones fisioldgicas, estas vitaminas del grupo B tienen distintos efectos fisioldgicos
beneficiosos que justifican su consideracion de nutrientes. Ademas, contribuyen al normal rendi-
miento energético y participan en funciones como el metabolismo de los carbohidratos y proteinas
alavez que ayudan a mejorar el rendimiento mental (acido pantoténico), y reducen el cansancioy la
fatiga (niacina, acido pantoténico, B6 y B12). En la actualidad, y de acuerdo con el Reglamento (UE)
N° 1924/2006 (UE, 2006a), EFSA ha emitido dictdmenes favorables en relacion a la autorizacion de la
alegacion “contribuye a mantener un rendimiento energético normal” (CE, 2021) para las siguientes
vitaminas: B2, niacina, B6, B12; siempre que su contenido en el alimento sea superior al 15 % en
alimentos sélidos y 7,5 % en el caso de las bebidas. Esta alegacion de propiedades saludables es
utilizada en alguna de las marcas comerciales presentes en nuestros mercados, haciendo referencia
a los contenidos en Vitamina B3 (niacina) y B6 (UE, 20064, b).

11.2 Vitaminas: riesgos asociados a la ingesta a partir de bebidas energéti-
cas. Posible hipervitaminosis

Todas las vitaminas del grupo B son de caracter hidrosoluble de manera que el excedente no se
acumula en el organismo, sino que se elimina por orina. Este proceso de eliminacion puede estar
dificultado en personas con alteraciones del rifién, y en los casos de ingestas frecuentes provocar
alteraciones fisioldgicas. Hay que resaltar que para muchas vitaminas se alcanza mas del 200 % de
los VRN con laingesta de solo 100 ml en el caso de la vitamina B2, 205 ml en el caso de las vitaminas
B6 y B12. Para el resto de vitaminas se necesitarian ingestas superiores: 500 ml en el caso de la
vitamina B3y 1000 ml en el caso de la vitamina B5.

Siguiendo las directrices del articulo 5 de la Directiva 2002/46/CE, relativa a complementos alimen-
ticios (UE, 2002b), la Direction Générale de la Concurrence, de la Consommation et de la Répression
des Fraudes (DGCCRF, 2019) ha fijado tres grupos de nutrientes segin sea su nivel de riesgo bajo/nulo,
moderado o alto, ligado a sus niveles maximos de ingesta tolerable versus sus ingestas percentil 95
através de la alimentacion. Segln esta clasificacion tendrian un riesgo bajo las vitaminas B2, cido
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pantoténicoy B12; riesgo moderado la vitamina B3 (nicotinamida) y B6; y riesgo alto para la vitamina
B3 (el 4cido nicotinico). De hecho, el nivel maximo de ingesta tolerable esta establecido para la
niacina en 900 mg de nicotinamida, o 10 mg de acido nicotinico, y para la vitamina B6 en 25 mg por
el SCF (2000). Estos niveles no son alcanzados por las bebidas energéticas presentes en nuestros
mercados por lo que no seria esperable encontrar casos de hipervitaminosis derivada de su ingesta.
De ocurrir, los trastornos derivados serian nauseas y alteraciones hepaticas (Harb et al., 2016).
Las muestras presentes en los mercados espafioles no superan estos contenidos de vitamina B3.

12. Ginseng, guarana y ginkgo

12.1 Ginseng, guarana y ginkgo: generalidades
Las bebidas energéticas suelen contener ingredientes a base de plantas que complementan el poder
estimulante de la cafeina y juegan un papel importante tanto en las caracteristicas sensoriales como
en la mejora de la percepcion y aceptacion por parte del consumidor.

Entre los constituyentes mas comunes destacan ginseng, guarandy ginkgo usados en forma de
extractos liquidos solubles en agua. En algunas formulaciones también se incluye polen o jalea real
(Suna et al., 2019).

12.2 Ginseng
El ginseng, ampliamente utilizado por la medicina tradicional en Corea, Japén y China por sus efectos
adaptogenos o reguladores metabolicos, es un estimulante que se incluye en las bebidas energéticas
para aumentar la energia y reducir el estrés. El contenido de ginseng en las bebidas energéticas pue-
de oscilar entre 6 mg y 300 mg/355 ml (Mandel y Loeb, 2015). Ademés, sus raices y rizomas se utilizan
como alimento y suplementos dietéticos en algunos paises. Mientras en Estados Unidos hay dulces
y bebidas que contienen extracto de ginseng, en Corea son comunes las sopas y ensaladas con
ginseng, y en China el extracto de ginseng se afiade a las bebidas alcohélicas (Szczuka et al., 2019).

Sus principales constituyentes activos son los ginsendsidos (2-3 %), una compleja serie de sapo-
nosidos triterpénicos tetraciclicos mono y bidesmosidicos. Ademas, contiene polisacaridos hete-
rogéneos (panaxanos A-U), poliinos (panaxiol, panaxitriol), proteinas (panaxagina, quinqueginsina),
esteroides y compuestos fendlicos (Vanaclocha y Cafiigueral, 2019).

Los ginsendsidos se dividen en tres grupos dependiendo de la estructura de la genina:

* Derivados del protopanaxadiol: ginsendsidos Ral, Ra2, Ra3, Rb1, Rb2 y Rb3, notoginsendsidos

R4, Rs1, Rs2, Rs3 y Rs4, y malonilginsendsidos Rb1, Rc y Rd.
¢ Derivados del protopanaxatriol: Re, Rf, Rg1y notoginsendsido R1.
* Derivados del 4cido oleandlico: ginsenésido Ro.

Los ginsenosidos pueden manifestar efectos farmacoldgicos y mecanismos de accion diferentes,
ya que presentan estructuras quimicas distintas (Lii et al., 2009), por lo que algunos preparados a
base de ginseng se deben valorar.

Segin la Farmacopea Europea, la droga vegetal de ginseng coreano esta constituida por las raices
de Panax ginseng C.A. Meyer (Araliaceae) cortadas y desecadas (ginseng blanco) o bien tratadas



con vapor de agua y desecadas (ginseng rojo), con un contenido minimo de 0,4 % de ginsendsidos
Rg1yRb1, respecto a la droga seca. El ginseng americano se refiere a las raices de P quinquefolius.
Ademas, se incluye la definicion de ginseng de la China obtenido a partir de |a raiz primaria tratada
con vapory desecada de P, notoginseng (Burkill) F.H. Chen o de P. pseudoginseng Wall, con un con-
tenido minimo de 3,8 % de ginsendsidos Rg1y Rb1, respecto a la droga seca.

El ginseng ejerce efectos estimulantes y es un tonico general que aumenta la sensacion de bien-
estar general y la capacidad de trabajo, mejora el agotamiento fisico y estrés psicoldgico, tiene efec-
tos inmunomoduladores (inmunoestimulante), antiinflamatorios, antineoplasicos, cardiovasculares,
antioxidantes, endocrinos, ergogénicos y sobre el SNC. Produce estimulacion/depresion del SNC,
regula la presion arterial y acta como hipolipemiante, hipoglucemiante y anabdlico (Lii et al., 2009)
(Vanaclocha y Cafiigueral, 2019). También se le ha atribuido un papel protector frente a infecciones
y toxinas, y algunos de estos efectos han sido demostrados en ensayos clinicos.

En un ensayo cruzado aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo con 32 adultos sanos
(Jackson et al., 2020) se evaluaron los efectos en la cognicion, estado de animo y flujo sanguineo
cerebral de tres bebidas que contenian extracto de remolacha (10 g, estandarizado para 1,5 %
nitrato y 0,4 % betalainas), extracto de ginseng (170 mg, 4,5 % ginsendsidos) y extracto de salvia
(280 mg), mas uno de los tres extractos fendlicos siguientes: 1,1 g de extracto de bayas de café (440
mg de acido clorogénico), o 275 mg de extracto de manzana (234 mg de flavonoides expresados
como equivalentes de epicatequina), 0 2,49 g de extracto de arandano (300 mg de antocianinas). Se
observo que la bebida de café redujo la fatiga mental y la confusion/desconcierto y alteracion del
estado de animo. Este efecto podria atribuirse en parte a los 22 mg de cafeina del extracto, pero en
un estudio similar con extracto de bayas de café descafeinadas también se observé una atenuacion
de las percepciones de aumento de fatiga y reduccion del estado de alerta después de tareas igual-
mente exigentes cognitivamente, sugiriendo que otros constituyentes del café contribuian a estos
efectos. Ademas, se ha descrito que el consumo combinado de dosis bajas de cafeina aumenta la
biodisponibilidad de los compuestos fenélicos ejerciendo un efecto sinérgico.

El uso tradicional del ginseng y sus preparados para el tratamiento de |a astenia, fatiga y sensacion
de debilidad esta aprobado por la Agencia Europea de Medicamentos (EMA, 2013a). Se debe evitar
su consumo durante el embarazo, la lactancia, y en nifios y adolescentes menores de 18 afios dado
la ausencia de evaluacion de los efectos de ginseng en estos grupos de poblacion.

A menudo, deportistas y no deportistas recurren a intervenciones dietéticas que incluyen produc-
tos a base de extractos de plantas para mejorar la resistencia y el rendimiento de la fuerza evitando
el consumo de farmacos sintéticos a los que los consumidores asocian, generalmente, con mayor
riesgo. La mayoria de estos productos a base de extractos de plantas tienen un efecto bajo-moderado
sobre el estrés oxidativo, la resistencia a la fatiga y la capacidad de resistencia. Sin embargo, el
ginseng es reconocido como un excelente potenciador del rendimiento de resistencia en deporte
al aumentar la capacidad aerdbica, la funcién cardio-respiratoria, el rendimiento fisico y la fuerza
muscular mientras que disminuye el tiempo de funcionamiento de resistencia y lactato (Sellami et
al., 2018). Ademas, parece aumentar el estado de alerta y tiempo de reaccion.
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El ginseng esté presente en las bebidas energéticas por debajo de las dosis diarias habituales.
Sin embargo, los consumidores deben conocer que, como todo principio activo, el ginseng puede
generar efectos secundarios tales como reacciones de hipersensibilidad cutanea, insomnio, tras-
tornos gastrointestinales, nduseas, vomitos, diarrea o estrefiimiento. Dosis altas pueden provocar
ansiedad, irritabilidad, nerviosismo, insomnio, hipertension, dolor de pecho, efectos estrogénicos,
que remiten al reducir la dosis o dejar el tratamiento. Asimismo, el ginseng puede interaccionar con
otros principios activos por lo que el consumidor debe conocer su presencia en la bebida energética
y prevenir estas interacciones que pueden volverse clinicamente relevantes segln la cantidad de
ginseng ingerida y la dosis y pauta posolégica de los medicamentos consumidos concomitantemente
(De Sanctis et al., 2017). Asi, se conoce la capacidad del ginseng para potenciar el efecto de los
inhibidores de la monoaminooxidasa y puede provocar hipertension, cefaleas, temores y manias
(Vanaclocha y Cafiigueral, 2019) e inhibir el efecto anticoagulante de warfarina. Ademés, ginseng
esté contraindicado en caso de arritmias, hipertension, ansiedad y nerviosismo.

Sinlugar a duda, el ginseng tiene un alto potencial para inducir efectos beneficiosos en la salud por
lo que deberia explorarse la formulacién de recomendaciones nutricionales precisasy la evaluacion
de su utilidad en la prevencion y el tratamiento de algunos trastornos.

12.3 Guarana

El guarané contiene cafeina en una concentracion aproximadamente doble de la que se encuentra en
los granos de café (2-4 % de cafeina en las semillas de guaranéa en comparacion con 1-2 % en granos
de café). Se agrega a las bebidas energéticas por su poder antioxidante y otros efectos fisiolégicos
en cantidades que oscilan entre 1,4 mg y 300 mg/355 ml (Mandel y Loeb, 2015).

El guarana o pasta de guarana se obtiene de la especie botanica Paullinia cupana Kunth. (sinénimo
Paullina sorbilis Mart.) de la familia Sapindaceae, a partir de las semillas desprovistas de tegumento,
tostadas y pulverizadas, mezcladas con agua formando una pasta que se moldea y deseca, y se
comercializa en forma de polvo o fragmentos cilindricos de color terroso, mayoritariamente para
preparar bebidas energéticas y estimulantes.

El guarana contiene bases xanticas, mayoritariamente cafeina (3,6-5,8 %) y menos de un 0,2 % de
teobromina y teofilina. Presenta un alto contenido en taninos (5-16 %, principalmente proantocianidi-
nas), acidos grasos, flavonoides, resina, saponoésidos, aceite esencial y mucilagos. Aumenta el rendi-
miento en carrera de resistencia, la fuerza muscular, el rendimiento anaerdbico, la respuesta inmune y
los niveles de catecolaminas séricas (Sellami et al., 2018). Se utiliza como tonico para casos de astenia,
estados de agotamiento fisico por enfermedad o deporte, tratamiento de diarreas y como coadyuvante
en el tratamiento del sobrepeso. También se ha utilizado tradicionalmente como energizante natural
y estimulante cognitivo, como aromatizante en bebhidas y como componente en productos naturales
para bajar de peso; sin embargo, los datos clinicos no apoyan su uso como energizante natural o
ayuda para perder peso. Se han realizado ensayos clinicos limitados con guarana solo (dosis de 75
mg a 1000 mg/dia), con alguna evidencia para su uso en |a fatiga relacionada con la quimioterapia.

La administracién de guarana ha sido asociada con reduccién de la ingesta total de alimentos,
del contenido de grasay de la concentracion plasmética de lactato en ratas adiestradas. Kennedy



et al. (2004) observaron las propiedades psicoactivas de una dosis Unica de extracto de guarana
(75 mg) en adultos sanos. Informaron de mejoras en el rendimiento de la memoria y en velocidad
de respuesta. Usando diferentes dosis de extracto de guarana (37,5; 75; 150 y 300 mg), Haskell et
al. (2007) confirmaron una mejora de rendimiento cognitivo y cambios destacados en el estado de
animo. Curiosamente, observaron un aumento en la autoevaluacion “estado de alerta” con la dosis
superior de guarana y un aumento en la “satisfaccion” autoevaluada tras todas las dosis.

Algunos investigadores sugieren que los efectos revitalizantes de guarana se deben en parte a
su accion antioxidante. Los posibles efectos de guarana en la supresion del apetito e induccion de
energia probablemente estén relacionados con su contenido de cafeina.

Mientras la posologia recomendada por la European Scientific Cooperative on Phytotherapy
(ESCOP, 2009) para adultos es una dosis diaria de 1-3 g de guarana pulverizado o preparados equi-
valentes, sin exceder 3 g/dia, la EMA (2013b) recomienda el uso tradicional para adultos en dosis
de 450 mg de guarana en polvo hasta 5 veces al dia. No hay estudios en mujeres embarazadas o en
periodo de lactancia, por lo que no se recomienda su administracion. El uso en menores de 12 afios
no esta recomendado debido a que no existen datos médicos suficientes que avalen su seguridad.

Los efectos adversos derivados de guarana son leves y transitorios si hien se ha informado de
nerviosismo, insomnio, ansiedad, hipertension, taquicardia, malestar estomacal y otros riesgos para
la salud en pacientes sensibles a la cafeina. Actualmente se cree que guarana no tiene efectos
adversos distintos de la toxicidad potencial de la cafeina (De Sanctis et al., 2017). La mayoria de
los casos de toxicidad en adultos parecen ser leves y clinicamente benignos pero la sobredosis
accidental en nifios puede ser mas grave. Como precaucion se recomienda evitar su consumo en
pacientes con ansiedad e hipertension, colon irritable o arritmias.

El guarana, al igual que ginseng, también presenta interacciones relevantes con otros principios
activos como los inhibidores de la monoaminooxidasa, sedantes o simpaticomiméticos (EMA, 2013b).
Ademas, debido a que su componente principal es cafeina, puede potenciar el efecto de psicoana-
Iépticos y de otras bebidas con cafeina (Drugs, 2020).

El guarand esta contraindicado en hipersensibilidad a la cafeina, Glceras gastricas o duodenales,
afecciones cardiovasculares, hipertension y nerviosismo. También estéa contraindicado en embara-
zadas y durante la lactancia pues su consumo se ha asociado con el nacimiento prematuro y el bajo
peso del recién nacido y no se ha establecido su seguridad en lactantes y nifios.

Sin lugar a duda, guarana tiene cierto potencial para inducir efectos beneficiosos en la salud, pero
se precisa de su evaluacion toxicoldgica y la formulacion de recomendaciones dietéticas concretas.

12.4 Ginkgo

Al ginkgo se le atribuyen efectos nootrdpicos y beneficios cerebrales y cardiovasculares debido a
su accion antiplaquetaria, mejora del flujo sanguineo y poder antioxidante por lo que suele utilizarse
para mejorar el rendimiento cognitivo. Son varias las formas de comercializacion del ginkgo. Entre
ellas destacan las infusiones y actualmente las bebidas energéticas cuyo contenido en ginkgo oscila
entre 15-20 mg/237 ml. Estas dosis de ginkgo estan muy por debajo de cualquier beneficio o peligro
cardiovascular o neuroldgico (Suna et al., 2019).
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La hoja de Ginkgo biloba L. (Ginkgoaceae), desecada, entera o fragmentada constituye la droga
vegetal y debe presentar un contenido minimo de 0,5 % de flavonoides expresados como heterdsidos
flavonicos, respecto a la droga seca, segln la Farmacopea Europea. Los constituyentes activos
principales son:

e Compuestos flavanicos (0,5-1 %): flavonoles (quercetina, kaempferol, isorramnetol); p-hidroxici-
namatos de glucoramnosidos de quercetina y kaempferol; biflavonas (amentoflavona, bilobetina,
5'-metoxibilobetina, ginkgetina, isoginkgetina); proantocianidinas oligoméricas de delfinidina y
cianidina.

¢ Lactonas terpénicas: los diterpenos hexaciclicos ginkgdlidos A, B, C, J y M (0,06-0,23 %); el
sesquiterpeno hilobalido (no menos de 0,26 %).

Se usala droga desecada pulverizada o el extracto de ginkgo seco refinado y valorado que contiene
22-27 % de flavonoides calculados como heterdsidos flavénicos, un 2,6-3,2 % de bilobélido, un 2,8-3,4
% de ginkgdlidos A, By C'y un méaximo de 5 ppm de acidos ginkgolicos.

La hoja de ginkgo tiene accion vasodilatadora arterial, venotdnica, aumenta la resistencia capilar
y antiagregante plaquetaria (antagonista del factor activador de plaquetas), aumenta la tolerancia a
la anoxia al aumentar la captacion de glucosa y oxigeno y disminuir los requerimientos cerebrales
de oxigeno. Es antioxidante y neuroprotector (Vanaclocha y Cafiigueral, 2019).

El extracto de ginkgo mejora el flujo sanguineo cerebral, la microcirculacién y el metabolismo
tisular, protege de la hipoxia, inhibe la agregacion plaquetaria, y reduce la permeabilidad capilar.

La EMA (2015) aprueba su uso para la mejora del deterioro cognitivo asociado a la edad y de la
calidad de vida en demencia leve (240 mg/dia de extracto, 1 0 2 tomas, al menos 8 semanas). Ademas,
aprueba su uso tradicional para el alivio de la pesadez de piernas y trastornos circulatorios menores
(750 mg/dia de droga pulverizada, en 2 0 3 tomas).

La ESCOP (2003) y la Comision Europea (Blumenthal, 1998) aprueban el uso del extracto seco refi-
nado y valorado en terapéutica en el rango de 120-240 mg durante 6-8 semanas, seglin sea para el
tratamiento de insuficiencia cerebro vascular ligera o moderada, claudicacién intermitente y otras
arteriopatias periféricas oclusivas, vértigo y acufenos de origen vascular e involutivo.

Mientras entre los efectos secundarios de ginkgo se observan, rara vez, molestias gastrointesti-
nales (diarrea, nduseas y vomitos) y cefaleas, entre las interacciones con otros principios activos
destacan aquellas con anticoagulantes y antiagregantes plaquetarios por lo que el uso y consumo
concomitante de ginkgo junto con estos tratamientos debe someterse a la supervision de un profe-
sional de la salud. A pesar de estar solo contraindicado su consumo en hipersensibilidad al ginkgo,
se debe evitar el consumo de bebidas energéticas con ginkgo durante el embarazo y lactancia.

Entre las precauciones de uso de ginkgo se sefiala la incidencia de hemorragia a dosis superiores
a los 240 mg/dia, una dosis que supera en creces la incorporada a las bebidas energéticas si bien
la optimizacion de su uso seguro debe pasar por la formulacion de recomendaciones dietéticas
concretas.


http://www.theplantlist.org/1.1/browse/G/Ginkgoaceae/

12.5 Ginseng, guarana y ginkgo: exposicion dietética a partir de bebidas
energéticas

Cuando la bebida energética es formulada incorporando otros ingredientes activos ademas de cafei-
na es mas probable que se produzcan efectos adversos sobre la salud del consumidor. La inclusién
de estos constituyentes a base de plantas puede no s6lo aumentar alin mas el contenido de cafeina
y las propiedades estimulantes de estas bebidas, sino que puede generar interacciones inciertas y
exacerbar cualquier riesgo (Visram et al., 2015).

De acuerdo con el documento del Comité Cientifico de EFSA (2004 y 2009) sobre la calidad y
seguridad de los productos a base de plantas ampliamente utilizados como complementos alimen-
ticios, el ginkgo y el ginseng se incluyen entre los mas comprados y sobre los que se han descrito
interacciones con medicamentos. Sin embargo, los efectos agudos y a largo plazo resultantes del
consumo excesivo y cronico de estos constituyentes solos y/o en combinacion con cafeina no se
conocen completamente (De Sanctis et al., 2017).

Es conocido que guarana tiene un efecto estimulante adicional a corto plazo sobre la cafeina solay
que concentraciones bajas de glucosa pueden mejorar los efectos tonicos de guarand a largo plazo.
Ello sugiere que guarana en combinacion con cafeina y glucosa proporciona un estimulo temporal a
bajas concentraciones (Moustakas et al., 2015). Sin embargo, un ensayo cruzado, aleatorizado, doble
ciego y controlado con placebo con 34 jovenes voluntarios sanos de ambos sexos concluyo que la
exposicion aguda a bebidas energéticas con cafeina, independientemente de que contengan o no
guaranay ginseng, prolonga significativamente el intervalo QTc y la presion arterial (Shah et al., 2019).

La consideracion de estos ingredientes como suplementos a base de plantas les permite no some-
terse a los mismos requisitos de informacion que la cafeina y los azlicares y, en consecuencia,
generalmente su concentracion no se informa en el etiquetado de las bebidas, por lo que ademés
de existir desinformacion al consumidor se imposibilita la evaluacion del riesgo y la estimacion de
laingesta de cada uno de estos ingredientes por parte de la poblacién a partir de estos envases.

Sin embargo, usando los rangos de contenidos referidos por algunos autores (Mandel y Loeb, 2015)
(Sunaetal., 2019) y los tres escenarios de consumo considerados en esta evaluacion por entenderse
los mas habituales entre la poblacion (250, 500 y 1000 ml de bebida energética) se procede a estimar
laingesta de ginseng, guarand y ginkgo (Tabla 8).

Tabla 8. Contenido en ginseng, guarana y ginkgo en bebidas energéticas y estimacion de la exposicion/
ingesta en tres escenarios de consumo de bebidas energéticas
Volumen de bebida energética ingerida

Contenido 250 ml 500 ml 1000 ml
Componente . )

Min.-Max. .

Rangos de ingesta (mg)
(Min.-Max.)
Ginseng 100-800 mg/I 25-200 50-400 100-800
Guarana 0,02-100 mg/I 0,005-25 0,01-50 0,02-100
. 63,3-84,4 mg/|

Ginkgo (15-20 mg/237 ml) 16-21 31,6-42,2 63,3-84,4
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No existiendo recomendaciones de ingesta ni limitaciones al consumo diario de estos tres ingre-
dientes no se puede realizar una evaluacion del riesgo.

En el caso del ginseng, sin embargo, la ingesta de este ingrediente a partir de las bebidas energé-
ticas estd muy por debajo de las dosis diarias usadas tradicionalmente con fines terapéuticos tanto
para ginseng blanco y ginseng rojo (Vanaclocha y Cafigueral, 2019).

También la ingesta de guarand a partir de bebidas energéticas en cualquiera de los tres escenarios
planteados seria inferior a las dosis terapéuticas usadas de guarana (1-3 g de guarana pulverizado
o preparados equivalentes) (ESCOP, 2009), sin exceder 3 g/dia, y 450 mg de guarana en polvo hasta
5veces al dia (EMA 2013b).

Considerando que la EMA (2015) aprueba el uso bien establecido de ginkgo en dosis de 240 mg/
dia de extracto (1 0 2 tomas) y el uso tradicional de 750 mg/dia de droga pulverizada (2 o 3 tomas),
lasingestas de este ingrediente a partir de las bebidas energéticas son muy inferiores en cualquiera
de los tres escenarios de consumo planteados.

En este sentido, algunos estudios sugieren que el contenido de cafeina de guarana (40-80 mg/g
de extracto) deberia de declararse como adicional en la lista de ingredientes (composicion) al con-
tenido de cafeina indicado en la bebidas energéticas, ya que el contenido total del principio activo
cafeina puede ser mas alto que la indicada en la lista de ingredientes. Un estudio observacional
retrospectivo publicado por Gunja y Brown (2012) analiza las alertas relacionadas con la exposicion
a bebidas energéticas registradas en la base de datos de un centro australiano de informacion sobre
venenos durante 7 afios hasta 2010. Asi, el Cédigo de Normas Alimentarias en algunos paises, entre
ellos Australia, requiere el etiquetado de la cantidad total de cafeina de todas las fuentes (FSANZ,
2019). Posiblemente el caso clinico de una mujer australiana de 25 afios con prolapso de la vélvula
mitral preexistente, condicion que afecta a un 2,4 % de la poblacion, que desarrolld fibrilacion ven-
tricular intratable después de consumir una bebida energética que contenia una alta concentracion
de cafeina y guarana favorecio la implementacion de esta medida de gestién y reglamentacion del
etiquetado de estas bebidas (Cannon et al., 2001) (Subaiea et al., 2019).

Conclusiones y Recomendaciones del Comité Cientifico
El término “bebida energética” sigue siendo un término no definido o recogido en la legislacion.
¢ Serecomienda avanzar en el establecimiento de su marco legal, incluyendo su definicion, los

ingredientes que pueden contener, su concentracién maxima, y posibles combinaciones.

La oferta de bebidas energéticas es muy amplia y su composicion muy diversa. La cafeina, ingredien-
te principal, se acompaiia, en multiples ocasiones, de otros ingredientes activos (taurina, L-carnitina,
D-glucurono-y-lactona, vitaminas e incluso ingredientes a base de plantas como ginseng, guarana
y ginkgo, entre otros) lo que genera una gran heterogeneidad en la informacion al consumidor en
el etiquetado.
¢ Se recomienda mejorar, en colaboracion con la industria, la informacion al consumidor reco-
gida en el etiquetado de las bebidas energéticas favoreciendo no sélo la incorporacion de la
denominacion de todos los ingredientes activos en el listado de ingredientes sino también su

contenido.



Respecto al contenido en cafeina en las bebidas energéticas, dado que ingestas superiores a 1,4 mg
cafeina/kg p.c./dia se asocian a alteraciones del suefio (latencia del suefio y reduccion de la dura-
cion del suefio) e ingestas superiores a 3 mg cafeina/kg p.c./dia se sefialan como responsables de
efectos adversos generales para la salud (efectos cardiovasculares y hematoldgicos, neurolégicos
y psicocomportamentales), (EFSA, 2015b), por ello:
¢ De forma general, en caso de consumir estas bebidas, se recomienda la seleccion de bebidas
energéticas con contenidos bajos de cafeina para evitar y disminuir la probabilidad de afecta-
cion del suefio y otros efectos adversos sobre la salud.
¢ Considerando a las bebidas energéticas con 32 mg de cafeina/100 ml como las consumidas méas
habitualmente:
— Con el fin de evitar alteraciones del suefio, se recomienda no superar el consumo de 200 ml
(en nifios 11-13 afios), de 250 ml en nifios y adolescentes (14-17 afios), y 300 ml en adultos

jovenes (18-30 afios).

Consumos superiores podria suponer la aparicion de efectos adversos generales para la salud

(efectos cardiovasculares y hematoldgicos, neuroldgicos y psicocomportamentales).
¢ En cuanto a los efectos de alteracion del suefio, tomando como referencia la ingesta de 1,4 mg

cafeina/kg p.c./dia como responsable de este efecto adverso, y a los efectos adversos genera-

les para la salud (cardiovasculares, hematoldgicos, neuroldgicos y psicocomportamentales),
tomando como referencia la ingesta de 3 mg cafeina/kg p.c./dia como responsable de dichos
efectos adversos, se recomienda:

— En consumidores de peso corporal préximo a los 50 kg, evitar el consumo de bebidas ener-
géticas de mas de 32 mg/100 ml para evitar alteraciones del suefio.

— En consumidores de peso corporal proximo a 60 kg, se recomienda no consumir 1000 ml de
cualquier bebida energética (15-55 mg cafeina/100 ml) y, en cualquier caso, no superar 500 ml
de bebidas energéticas con 40-55 mg cafeina/100 ml, ya que dichos consumos se asociarian
no so6lo con alteraciones del suefio sino con efectos adversos generales para la salud. En
consumidores de peso corporal en torno a los 70 kg, no deben alcanzar consumo de 1000 ml/
dia de bebidas energéticas de 15 mg cafeina/dia; 500 ml de bebidas de 32 mg cafeina/100 mly
250 ml/dia de bebidas con 40-55 mg cafeina/100 ml ya que se expondria a ingestas de cafeina
superiores a 1,4 mg cafeina/kg p.c./dia, asociada a alteraciones del suefio.

— En consumidores de 70 kg, no consumir 1000 ml de bebidas de 32-40 mg cafeina/100 ml o mas
de 500 ml de bebidas de 55 mg cafeina/100 ml pues la ingesta de cafeina seria superior a 3
mg/kg p.c./dia, asociada a efectos adversos generales para la salud.

— En cualquier caso, los adultos y adolescentes mayores (70 kg) no deberian superar la ingesta
limite de 400 mg cafeina/dia recomendada por EFSA (2015b).

Se recomienda que se verifique que el etiquetado de las bebidas energéticas recoge la cantidad

de cafeina procedente de todos sus ingredientes.
¢ Se sugiere valorar, tal como han hecho algunos paises, la regulacion del contenido maximo de

cafeina en estas bebidas.
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Respecto a la D-glucurono-y-lactona en las bebidas energéticas, considerando un contenido prome-
dio de 2400 mg/l, la estimacion de la exposicion a D-glucurono-y-lactona oscila entre 8,6 y 48,0 mg/kg
p.c./dia tras un consumo de 250 mly 1000 ml de bebidas energéticas, respectivamente. Unicamente
el consumo diario de 250 ml de bebida energética en consumidores de 60y 70 kg obtiene un margen
de seguridad superior o igual a 100. El consumo de tres envases/dia de bebida energética reduce
significativamente el margen de seguridad para la D-glucurono-y-lactona, situdndola en 21 mg/kg
p.c./dia para una persona de 50 kg y en 29 mg/kg p.c./dia para una persona de 70 kg.

Respecto a la L-carnitina se dispone de muy pocos datos cientificos sobre la cantidad y frecuen-
cia de consumo a partir de bebidas energéticas pues en la composicion en L-carnitina de estas
bebidas se incluye como un componente inespecifico de la formulacién sin datos concretos sobre
su cantidad.

Respecto a la ingesta de azicar a partir del consumo de bebidas energéticas no zero, se estima
que el consumo de 250 ml de bebida energética aporta entre 27,5y 30 g de azlcar, y el de 500 ml
de bebida energética entre 55y 60 g de azlcar. Seleccionando el ejemplo de una lata de 250 ml, su
aporte de azlicar supone 220-240 kcal, lo que representa el 10 % de la energia en dietas de 2200-2400
kcal, lo que haria muy dificil no excedernos en la ingesta de azlcares simples.

Respecto a la composicion en vitaminas, generalmente vitaminas hidrosolubles del grupo B (B2
(riboflavina), B3 (niacina), B5 (acido pantoténico), B6, B12), el consumo de bebidas energéticas
supone un riesgo bajo de hipervitaminosis para las vitaminas B2, 4cido pantoténico y B12; riesgo
moderado de hipervitaminosis para la vitamina B3 (nicotinamida) y B6; y riesgo alto de hipervitami-
nosis para la vitamina B3 (el acido nicotinico).

Respecto al contenido en ingredientes a base de plantas no debe de menospreciarse la actividad
bioldgica de los distintos principios activos y su capacidad para interaccionar con medicamentos. El
consumidor debe ser advertido no sélo de los contenidos incluidos sino de la posibilidad/riesgo de
interaccion, asi como de aquellas situaciones en las que se contraindica la ingesta. Asi las bebidas
energéticas con ginseng deben ser evitadas no sélo durante el embarazo, la lactancia, y en nifios
sino también en adolescentes menores de 18 afios dada la ausencia de evaluacion de los efectos
de ginseng en estos grupos de poblacion. Las bebidas energéticas con ginkgo también deben ser
evitadas durante el embarazo y la lactancia.

La preocupacion creciente por evaluar los riesgos sobre la salud de las bebidas energéticas se
acompafa de un interés por mejorar el conocimiento entre los consumidores y fomentar el consumo
moderado evitando conductas de riesgo, especialmente su combinacion con bebidas alcohdlicas.
Espafia debe sumarse al esfuerzo europeo de recopilacién de datos sobre el consumo de bebidas
energéticas y las tendencias de su consumo a través de acciones anuales de monitorizacion y
sensibilizacién comunitaria.

La monitorizacion anual de las tendencias de consumo permitirad evaluar la contribucion de estas
bebidas energéticas a la exposicion dietética de cafeina y otros ingredientes activos en grupos
especificos de consumidores, estimar su riesgo y disefiar planes de actuacién para su minimizacion.

Se deberian formular politicas e implementar programas de comunicacion y educacion con el
objetivo de aumentar el conocimiento de la poblacion, mejorar la percepcion del riesgo y minimizar



los posibles riesgos asociados al consumo excesivo de bebidas energéticas considerando de for-
ma diferenciada a los grupos poblaciones de mayor riesgo (nifios/as y adolescentes). Ademas, se
sugiere un mayor control de la publicidad especialmente aquella dirigida a poblacién méas sensible
(nifios y adolescentes).

Serecuerda que, las bebidas energéticas no estan recomendadas en nifios, mujeres embarazadas
o en periodo de lactancia, y de acuerdo con el Reglamento (UE) N° 1169/2011, las bebhidas energéticas
con un contenido superior a 150 mg/l deben mostrar esta mencion en su etiquetado.

Se recomienda promover el cumplimiento del compromiso de la industria en la comercializacion
de envases no superiores de 250 ml que contribuyan a moderar la exposicion a los distintos compo-
nentes activos, algunos de ellos psicoactivos, y estudiar la posibilidad de evitar la comercializacion
de envases de 500 ml.

Entre las actuaciones futuras deberia evaluarse el consumo, exposicion y riesgo de otros “modelos
de consumo de cafeina” como los conocidos “shots” o “caffeine/energy shots”, productos comer-
cializados en formato pequefio que concentran, en menos de 100 ml, elevadas concentraciones de
cafeina muy superiores a las de las bebidas energéticas.

Referencias

Adedara, I.A., Olabiyi, B.F, Ojuade, T.D., Idris, U.F, Onibiyo, E.M. y Farombi, E.O. (2017). Taurine reverses sodium
fluoride-mediated increase in inflammation, caspase-3 activity, and oxidative damage along the brain-pituitary-
gonadal axis in male rats. Canadian Journal of Physiology and Pharmacology, 95 (9), pp: 1019-1029.

AEMPS-CIMA. (2021). Agencia Espafiola del Medicamento y Productos Sanitarios. Centro de informacion online
de medicamentos de la AEMPS-CIMA. Disponible en: https://cima.aemps.es/cima/publico/lista.html [acceso:
5-02-21].

AendV02_FruchtsaftV0 (2012). Zweite Verordnung zur Anderung der Fruchtsaftverordnung und anderer lebens-
mittelrechtlicher Vorschriften vom 21. Mai 2012.

AESAN (2012). Agencia Espafiola de Seguridad Alimentaria y Nutricion. Informe del Comité Cientifico de la Agen-
cia Espafiola de Seguridad Alimentaria y Nutricion (AESAN) sobre condiciones de uso de determinadas sus-
tancias distintas de vitaminas, minerales y plantas para ser empleadas en complementos alimenticios. Revista
del Comité Cientifico de la AESAN, 2013, 17, pp: 11-234.

AFSSA (2003). Agencia Francesa de Seguridad Sanitaria de los Alimentos. Evaluation de I'emploi de taurine,
D-glucuronolactone, de diverses vitamines et de caféine (a une dose supérieure a celle actuellement admise
dans les boissons) dans une hoisson dite «énergétique». Aviso de 5 de mayo de 2003.

AFSSA (2006a). Agencia Francesa de Seguridad Sanitaria de los Alimentos. Evaluation de I'adjonction de subs-
tances autres qu'additifs technologiques dans une boisson rafraichissante sans alcool: taurine (2g par jour),
glucuronolactone (1,2 g par jour), inositol, vitamines B2 (3 mg/j), B3 (41 mg/j), B5 (10 mg/j), B6 (10 mg/j), B12 (10
micro-g/j). Aviso de 30 de enero de 2006.

AFSSA (2006b). Agencia Francesa de Seguridad Sanitaria de los Alimentos. Evaluation des risques liés a la con-
sommation d’une boisson présentée comme «énergisante» additionnée de substances autres qu'additifs tech-
nologiques: taurine, D-glucuronolactone, inositol, vitamines B2, B3, B5, B6 et B12. Aviso de 9 noviembre de 2006.

Aldegunde, M., Miguez, I., Martin, |. y Fernando Otero M.P. (1983). Changes in brain monoamine metabolism
associated with hypothermia induced by intraperitoneally administered taurine in the rat. /RCS Journal of
Medical Science, 11 (3), pp: 258-259.

Alhyas, L., El Kashef, A. y AlGhaferi, H. (2015). Energy drinks in the Gulf Cooperation Council states: A review. Jour-
nal of the Royal Society of Medicine Open, 7 (1) pp: 2054270415593717.

N
=4

€€ ,U 091J1}UBID PNWOD [3p BISIADL |



N
o
NS

€€ ,U 001J11UBID 9UWOD [3p BISIABL |

Allard, M.L., Jeejeebhoy, K.N. y Sole, M.J. (2006). The management of conditioned nutritional requirements in
heart failure. Heart Failure Reviews, 11, pp: 75-82.

ANFABRA (2019). Asociacion de Bebidas Refrescantes. Disponible en: http://www.cibr.es/economia-habitos-de-
consumo-tendencias-de-refrescos [acceso: 24-11-20].

ANSES (2013). Opinion of the French Agency for Food, Environmental and Occupational Health & Safety on the
assessment of risks concerning the consumption of so-called “energy drinks”, ANSES, French Agency for Food,
Environmental and Occupational Health & Safety, France. Disponible en: https://www.anses.fr/en/system/files/
NUT2012sa0212EN.pdf [acceso: 5-02-21].

Arciero, P.J. y Ormsbee, M.J. (2009). Relationship of blood pressure, behavioral mood state, and physical activity
following caffeine ingestion in younger and older women. Applied Physiology, Nutrition and Metabolism Impact
Factor, 34 (4), pp: 754-762.

Ashihara, H. y Crozier, A. (2001). Caffeine: a well known but little mentioned compound in plant science. Trends
Plant Science, 6 (9), pp: 407-413.

Babu, K., Zuckerman, M.D., Cherkes, J.K. y Hack, J.B. (2011). Firs-onset seizure after use of 5-h Energy. Pediatric
Emergency Care, 21, pp: 539-540.

Berger, A.J.y Alford, K. (2009). Cardiac arrestin a young man following excess consumption of caffeinated “energy
drinks”. Medical Journal of Australia, 190 (1), pp: 41-43.

BOE (2003). Real Decreto 906/2003, de 11 de julio, relativo al etiquetado de los productos que contienen quinina
o cafeina. BOE N° 166, de 12 de julio de 2003, pp: 27360-27361.

BOE (2011). Real Decreto 650/2011, de 9 de mayo, por el que se aprueba la reglamentacion técnico-sanitaria en
materia de bebidas refrescantes. BOE N° 119, de 19 de mayo de 2011, pp: 50089-50093.

Boekema, P.J., Samsom, M., van Berge Henegouwen, G.P. y Smout, A.J. (1999). Coffee and gastrointestinal
function: facts and fiction. A review. Scand Journal of Gastroenterology Supplement, 230, pp: 35-39.

Blumenthal, M. (1998). The Complete German Commission E Monographs. Therapeutic Guide to Herbal Medicines.
American Botanical Council, Austin, TX.

Brass, E.P. (1995). Pharmacokinetic considerations for the therapeutic use of carnitine in hemodialysis patients.
Clinical Therapeutics Journal, 17, pp: 176-185.

Bremer, J. (1983). Carnitine-metabolism and functions. Physiological Review Journal, 63, pp: 1420-1480.

Brons, C., Spohr, C., Storgaard, H., Dyerberg, J. y Vaag, A. (2004). Effect of taurine treatment on insulin secretion
and action, and on serum lipid levels in overweight men with a genetic predisposition for type Il diabetes
mellitus. European Journal of Clinical Nutrition, 58, pp: 1239-1247.

Brosnan, J.T. y Brosnan, M.E. (2006). The sulfur-containing amino acids: an overview. Journal Nutrition, 136 (6
Suppl), pp: 1636S-16408S.

Brown, J., Villalona, Y., Weimer, J., Pickering Ludwig, C., Breann, T.H., Massie, L., Marczinski, C.A. y Perdan Curran,
C. (2020). Supplemental taurine during adolescence and early adulthood has sex-specific effects on cognition,
behavior and neurotransmitter levels in C57BL/6J mice dependent on exposure window. Neurotoxicology and

Teratology, 79, pp: 106883.

Bundesgesetzblatt (2012). Zweite Verordnung zur Anderung der Fruchtsaftverordnung und anderer lebensmittel-
rechtlicher Vorschriften (21/05/2012). Disponible en: https://www.bgbl.de/xaver/bgbl/start.xav?start=//*%5B@
attr_id=%27bgbl112s1201.pdf%27%5D#__bgbl__%2F%2F*%5B%40attr_id%3D%27bgbl112s1201.
pdf%27%5D__1603369219801 [acceso: 5-02-21].

Cannon, M.E., Cooke, C.T. y McCarthy, J.S. (2001). Caffeine-induced cardiac arrhythmia: an unrecognised danger
of healthfood products. The Medical Journal of Australia, 174 (10), pp: 520-521.

CE (2021). Comision Europea. EU Register Nutrition and Health claims. Disponible en: https://ec.europa.eu/food/
safety/labelling_nutrition/claims/register/public/?event=register.home [acceso: 6-02-21].

Chen, C., Xia, S., He, J., Lu, G., Xie, Z. y Han, H. (2019). Roles of taurine in cognitive function of physiology, patho-
logies and toxication. Life Sciences, 231, pp: 116584.



Childs, E. y de Wit, H. (2008). Enhanced Mood and Psychomotor Performance by a Caffeine-Containing Energy
Capsule in Fatigued Individuals. Experimental and Clinical Psychopharmacology, 16 (1), pp: 13-21.

Chou, T. (1992). Wake up and smell the coffee. Caffeine, coffee, and the medical consequences. Western Journal
of Medicine, 157 (5), pp: 544-553.

Cofini, V., Cecilia, M.R., Di Giacomo, D., Binkin, N. y Di Orio, F. (2019). Energy drinks consumption in Italian adoles-
cents: preliminary data of social, psychological and behavioral features. Minerva Pediatrica, 71 (6), pp: 488-494.

Cohen, D.L. y Townsend, R.R. (2006). Does consumption of high-caffeine energy drinks affect blood pressure?
Journal Clinical Hypertension, Greenwich, 8 (10), pp: 744-745.

Costa, B.M., Hayley, A. y Miller, P. (2016). Adolescent energy drink consumption: An Australian perspective.
Appetite, 105, pp: 638-642.

Cruz Mufioz, V., Urquizu Rovira, M., Valls Ibafiez, V., Manresa Dominguez, J.M., Ruiz Blanco, G., Urquizu Rovira,
M. y Toran, P. (2020). Consumo de bebidas refrescantes, deportivas y energéticas en adolescentes. Estudio
BEENIS (Consumption of soft, sports, and energy drinks in adolescents. The BEENIS study). Anales de Pedria-
tria, 93 (4), pp: 242-250.

Curran, C.P.y Marczinski, C.A. (2017). Taurine, caffeine, and energy drinks: Reviewing the risks to the adolescent
brain. Birth Defects Research, 109 (20), pp: 1640-1648.

De Sanctis, V., Soliman, N., Soliman, A.T., Elsedfy, H., Di Maio, S., El Kholy, M. y Fiscina, B. (2017). Caffeinated
energy drink consumption among adolescents and potential health consequences associated with their use:
a significant public health hazard. Acta Biomedica, 88 (2) pp: 222-231.

Degirmenci, N., Fossum, I.N., Strand, T.A., Vaktskjold, A. y Holten-Andersen, M.N. (2018). Consumption of energy
drinks among adolescents in Norway: a cross-sectional study. BMC Public Health, 18 (1), pp: 1391.

Dewar, L.y Heuberger, R. (2017). The effect of acute caffeine intake on insulin sensitivity and glycemic control in
people with diabetes. Diabetes Metabolism Syndrome, 11, (2), pp: S631-S635.

DGCCRF (2019). Direction Générale de la Concurrence, de la Consommation et de la Répression des Fraudes
(DGCCRF). Recommandations sanitaires relatives aux nutriments. Secteur «Compléments alimentaires». Ver-
sion 2. DGCCRF, 2019.

Dinamarca (2011). Lovtidende A. Bekendtgorelse om tilsaetning af visse andre stoffer end vitaminer og mineraler
til fodevarer. Udgivet den 13 august 2011, Nr 888, 12 august 2011.

Drugs (2020). Guarana. Medically reviewed by Drugs.com. Updated 30 December 2020. Disponible en: https://
www.drugs.com/npp/guarana.html#fandc-np5152.b29 [acceso: 6-02-21].

EDE (2014). Enery Dtinks Europe. Code of Practice for the marketing and labelling of energy drinks. 9 de diciembre
de 2014. Disponible en: https://www.energydrinkseurope.org/wp-content/uploads/2020/01/FINAL_EDE-Code-
of-Practice_clean_250914.pdf [acceso: 6-02-21].

EFSA (2009). Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria. “The use of taurine and D-glucurono-y-lactone as
constituents of the so-called “energy” drinks.” EFSA Journal, 935, pp: 1-31.

EFSA (2011). Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria. Panel on Dietetic Products, Nutrition and Allergies
(NDA). Scientific Opinion on the substantiation of health claims related to L-carnitine and faster recovery from
muscle fatigue after exercise (ID 738, 1492, 1493), skeletal muscle tissue repair (ID 738, 1492, 1493), increa-
se in endurance capacity (ID 4305, 4684), maintenance of normal blood LDL-cholesterol concentrations (ID
1494, 4684), contribution to normal spermatogenesis (ID 1822), “energy metabolism” (ID 1821), and increasing
L-carnitine concentrations and/or decreasing free fatty acids in blood during pregnancy (ID 1495) pursuant to
Article 13(1) of Regulation (EC) No 1924/2006. EFSA Journal, 9, pp: 2.236.

EFSA (2013). Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria. Gathering Consumption Data on Specific Consumer
Groups of Energy Drinks -NOMISMA-Areté Consortium, vol. 394, EFSA Supporting Publications EN. Disponible
en: https://efsa.onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/10.2903/sp.efsa.2013.EN-394 [acceso: 5-02-21].

N
=]
@

€€ ,U 091J1}UBID PNWOD [3p BISIADL |


https://www.drugs.com/support/editorial_policy.html#editorial-staff

N
o
=

€€ ,U 001J11UBID 9UWOD [3p BISIABL |

EFSA (2015a). Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria. The food classification and description system FoodEx
2 (revision 2). EFSA Journal. Volume12, Issue5. May 2015. Disponible en: https://doi.org/10.2903/sp.efsa.2015.
EN-804 [acceso: 6-02-21].

EFSA (2015b). Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria. Scientific Opinion on the safety of caffeine. EFSA
Journal 13 (5): 4102.

EFSA (2018). Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria. L-carnitine and contribution to normal lipid metabo-
lism: evaluation of a health claim pursuant to Article 13 (5) of Regulation (EC) No 1924/2006. EFSA Journal, 16
(1), pp: 5137.

Ehlers, A., Marakis, G., Lampen, A. y Hirsch-Ernst, K.I. (2019). Risk assessment of energy drinks with focus on
cardiovascular parameters and energy drink consumption in Europe. Food and Chemical Toxicology, 130, pp:
109-121.

EMA (2013a). EMA/HMPC/321233/2012 (2012). Agencia Europea del Medicamento. Committee on Herbal Medicinal
Products (HMPC). Panax ginseng. Disponible en: https://www.ema.europa.eu/en/documents/herbal-opinion/
draft-community-herbal-monograph-panax-ginseng-ca-meyer-radix_en.pdf [acceso: 6-02-21].

EMA (2013b). EMA/HMPC/897344/2011. Adopted: 15/1/2013. Agencia Europea del Medicamento. Committee on
Herbal Medicinal Products (HMPC) Community herbal monograph on Paullinia cupana Kunth ex H.B.K. var.
sorbilis (Mart.) Ducke, semen. Disponible en: https://www.ema.europa.eu/en/documents/herbal-monograph/
final-community-herbal-monograph-paullinia-cupana-kunth-ex-hbk-var-sorbilis-mart-ducke-semen_en.pdf
[acceso: 6-02-21].

EMA (2015). EMA/HMPC/324406/2015 Adopted: 28/1/2015. Agencia Europea del Medicamento. Committee on
Herbal Medicinal Products (HMPC). European Union herbal monograph on Ginkgo biloba L., folium. Doc. Ref.:
EMA/HMPC/321097/2012. Disponible en: https://www.ema.europa.eu/en/documents/herbal-monograph/final-
european-union-herbal-monograph-ginkgo-biloba-I-folium_en.pdf [acceso: 6-02-21].

ENALIA (2015). Encuesta ENALIA. Encuesta Nacional de Alimentacion en la poblacion Infantil y Adolescente.
Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad Agencia Espafiola de Consumo, Seguridad Alimentaria
y Nutricion, 2017 NIPO: 690-17-003-2. Disponible en: https://www.aesan.gob.es/AECOSAN/docs/documentos/
seguridad_alimentaria/gestion_riesgos/Informe_ENALIA2014_FINAL.pdf [acceso: 6-02-21].

ENALIA 2 (2017). Encuesta ENALIA 2. Encuesta Nacional de Alimentacion en poblacion adulta, mayores y emba-
razadas. Disponible en: http://www.aesan.gob.es/AECOSAN/web/seguridad_alimentaria/subdetalle/enalia_2.
htm [acceso: 6-02-21].

ESCOP (2003). European Scientific Cooperative on Phytotherapy. Monographs (2003). The Scientific Foundation
for Hebal Medicinal Products. 27 Edicion. Thieme New York, pp: 178-223.

ESCOP (2009). European Scientific Cooperative on Phytotherapy. The Scientific Foundation for Hebal Medicinal
Products. 2° Edition. Thieme New York, pp: 199-205.

Feller, A.G. y Rudman, D. (1988). Role of carnitine in human nutrition. Journal of Nutrition, 118, pp: 541-547.

Fielding, R., Riede, L., Lugo, J.P. y Bellamine, A. (2018). L-Carnitine Supplementation in Recovery after Exercise.
Nutrients, 10, pp: 349.

Flanagan, J.L., Simmons, PA., Vehige, J., Willcox, M.D. y Garrett, Q. (2010). Role of carnitine in disease. Nutrition
and Metabolism, 7, pp: 30.

Flotta, D., Mico, R., Nobile, C.G., Pileggi, C., Bianco, A. y Pavia, M. (2014). Consumption of energy drinks, alcohol
and alcohol-mixed energy drinks among Italian adolescents. Alcoholism: Clinical and Experimental Research,
38 (6), pp: 1654-1661.

Font. L., Miguel, M. y Aragon, C.M. (2001). Behavioural consequences of the hypotaurineethanol interaction.
Pharmacology Biochemistry and Behaviour, 70, pp: 333-339.

Frayon, S., Wattelez, G., Cherrier, S., Cavaloc, Y., Lerrant, Y.y Galy, 0. (2019). Energy drink consumption in a pluri-
ethnic population of adolescents in the Pacific. Journal PLoS One, 14 (3), pp: €0214420.



FSANZ (2009). Food Standards Australia New Zealand. Australia New Zealand Food Standards Code-Standard
2.6.4(2009): formulated caffeinated beverages. Disponible en: http://www.comlaw.gov.au/Details/ F2009C00814
[acceso: 6-02-21].

Galimov, A., Hanewinkel, R., Hansen, J., Unger, J.B., Sussman, S.y Morgenstern, M. (2019). Energy drink consump-
tion among German adolescents: Prevalence, correlates and predictors of initiation. Appetite, 139, pp: 172-179.

Gogtay, N., Giedd, J.N., Lusk, L., Hayashi, K.M., Greenstein, D., Vaituzis, A.C., Nugent, T.F,, Herman, D.H., Clasen,
L.S., Toga, A.W., Rapoport, J.L. y Thompson, P.M. (2004). Dynamic mapping of human cortical development
during childhood through early adulthood. Proceedings of the National Academy of Sciences, 101, pp: 8174-
8179.

Gunja, N. y Brown, J.A. (2012). Energy drinks: health risks and toxicity. Medical Journal of Australia, 196 (1), pp:
46-49.

Guzzetti, S., Calzari, L., Buccarello, L., Cesari, V., Toschi, I., Cattaldo, S., Mauro, A., Pregnolato, F, Mazzola, S.M.
y Russo, S. (2018). Taurine Administration Recovers Motor and Learning Deficits in an Angelman Syndrome
Mouse Model. International Journal of Molecular Sciences, 19 (4), pp: 1088.

Harb, J.N., Taylor, Z.A., Khullar, V. y Sattari, M. (2016). British Medical Journal Case Reports. Rare cause of acute
hepatitis: a common energy drink. Published online. doi:10.1136/bcr-2016-216612.

Harfmann, B. (2018). State of the Beverage Industry: Energy market maturing, growth expected to slow. Beverage
Industry. 11 de julio de 2018. Disponible en: https://www.bevindustry.com/articles/91276-2018-state-of-the-
beverage-industry-energy-market-maturing-growth-expected-to-slow [acceso: 6-02-21].

Hashimoto-Kitsukawa, S., Okuyama, S.y Aihara, H. (1988). Enhancing effect of taurine on the rat caudate spindle.
I interaction of taurine with the nigro-striatal dopamine system. Pharmacol. Pharmacology Biochemistry and
Behavior, 31 (1988), pp: 411-416.

Haskell, C.F, Kennedy, D.0., Wesnes, K.A., Milne, A.L. y Scholey, A.B. (2007). A double-blind, placebo-controlled,
multi-dose evaluation of the acute behavioural effects of Guarand in humans. Journal of Psychopharmacology,
21, pp: 65-70.

Health Canada (2011). Health Canada’s Proposed Approach to Managing Caffeinated Energy Drinks. Disponible en:
https://www.canada.ca/en/health-canada/services/food-nutrition/food-safety/food-additives/caffeine-foods/
energy-drinks-frequently-asked-questions.html [acceso: 6-02-21].

Heckman, M.A., Sherry, K. y Gonzalez de Mejia, E. (2010a). Energy Drinks: An Assessment of Their Market Size,
Consumer Demographics, Ingredient Profile, Functionality, and Regulations in the United States. Comprehensive
Reviews in Food Science and Food Safety, 10, pp: 303-317.

Heckman, M.A., Weil, J. y de Mejia, E.G. (2010b). Caffeine (1,3,7-trimethylxanthine) in foods: A comprehensive
review on consumption, functionality, safety, and regulatory matters. Journal of Food Science, 75 (3), pp:
R77-R87.

Henderson-Smart, D.J.y De Paoli, A.G. (2010). Methylxanthine treatment for apnoea in preterm infants. Cochrane
Database System Review, 12, pp: CD000140.

Hendler, S.S. y Rorvik, D. (2001). Acetyl-L-carnitine. PDR for Nutritional Supplements. Montvale, Medical Econo-
mics Company, Inc., pp: 9-11.

Hou, L., Che, Y., Sun, F. y Wang, Q. (2018). Taurine protects noradrenergic locus coeruleus neurons in a mouse
Parkinson’s disease model by inhibiting microglial M1 polarization. Amino Acids, 50, pp: 547-556.

Hruska, R.E., Thut, P.D., Huxtable, R.J. y Bressler, R. (1975). Suppression of conditioned drinking by taurine and
related compounds. Pharmacology Biochemistry and Behaviour, 3, pp: 593-599.

Huxtable, R.J. (1989). Taurine in the central nervous system and the mammalian actions of taurine. Progress in
Neurobiology, 32, pp. 471-533.

Ishak, W.W., Ugochukwu, C., Bagot, K., Khalili, D. y Zaky, C. (2012). Energy drinks: Psychological Effects and Impact
on Well-being and Quality of Life-A Literature Review. Innovation in Clinical Neuroscience, 9 (1), pp: 25-34.

N
o
&

€€ ,U 091J1}UBID PNWOD [3p BISIADL |



N
o
>

€€ ,U 001J11UBID 9UWOD [3p BISIABL |

Jackson, D.B. y Leal, W.E. (2018). Energy drink consumption and the perceived risk and disapproval of drugs:
Monitoring the Future, 2010-2016. Drug Alcohol Depend, 188, pp: 24-31.

Jackson, PA., Wightman, E.L., Veasey, R., Forster, J., Khan, J., Saunders, C., Mitchell, S., Haskell-Ramsay, C.F. y
Kennedy, D.0. (2020). A Randomized, Crossover Study of the Acute Cognitive and Cerebral Blood Flow Effects
of Phenolic, Nitrate and Botanical Beverages in Young, Healthy Humans. Nutrients, 12 (8), pp: 2254-2270.

Jameson, E., Doxey, A.C., Airs, R., Purdy, K.J., Murrell, J.C. y Chen, Y. (2016). Metagenomic data-mining reveals
contrasting microbial populations responsible for trimethylamine formation in human gut and marine ecosys-
tems. Microbial Genomics. 2, pp: €000080.

Johnson, S.J., Alford, C., Verster, J.C. y Stewart, K. (2016). Motives for mixing alcohol with energy drinks and
other non-alcoholic beverages and its effects on overall alcohol consumption among UK students. Appetite,
96, pp: 588-597.

Jones, S.R.y Fernyhough, C. (2008). Caffeine, stress and proneness to psychosis-like experiences: A preliminary
investigation. Personality and Individual Differences, 46 (4), pp: 562-564.

Junyent, F, Utrera, J., Romero, R., Pallas, M., Camins, A., Duque, D. y Auladell, C. (2009). Prevention of epilepsy
by taurine treatments in mice experimental model. Journal of Neuroscience Research, 87, pp: 1500-1508.

Kennedy, D.0., Haskell, C.F., Wesnes, K.A. y Scholey, A.B. (2004). Improved cognitive performance in human
volunteers following administration of guarana (Paullinia cupana) extract: Comparison and interaction with
Panax ginseng. Pharmacology Biochemistry and Behaviour, 79, pp: 401-411.

Kuwabara, H., Yamasue, H., Koike, S., Inoue, H., Kawakubo, Y., Kuroda, M., Takano, Y., Iwashiro, N., Natsubori, T.,
Aoki, Y., Kano, Y. y Kasai, K. (2013). Altered metabolites in the plasma of autism spectrum disorder: a capillary
electrophoresis time-of-flight mass spectroscopy study. Journal PLoS ONE, 8, pp: €73814.

Lebacq, T., Desnouck, V., Dujeu, M., Holmberg, E., Pedroni, C. y Castetbon, K. (2020). Determinants of energy drink
consumption in adolescents: identification of sex-specific patterns. Public Health, 185, pp: 182-188.

Lourenco, R.y Camilo, M.E. (2002). Taurine: a conditionally essential amino acid in humans? An overview in health
and disease. Nutrition Hospital, 17 (6), pp: 262-270.

Lii, .M., Yao, Q. y Chen, C. (2009). Ginseng compounds: an update on their molecular mechanisms and medical
applications. Current Vascular Pharmacology, 7 (3), pp: 293-302.

Lurz, R.y Fischer, R. (1998). Carnitin zur unterstiitzung der gewichtsabnahme bei, adipositas. Arztezeitschr.
Naturheil-verf, 39, pp: 12-15.

Magkos, F. y Kavouras, S.A. (2005). Caffeine use in sports, pharmacokinetics in man, and cellular mechanisms of
action. Critical Reviews in Food Science and Nutrition. 45, (7-8), pp: 535-562.

Maijori, S., Pilati, S., Gazzani, D., Paiano, J., Ferrari, S., Sannino, A. y Checchin, E. (2018). Energy drink and gin-
seng consumption by Italian university students: a cross-sectional study. Journal of Preventive Medicine and
Hygiene, 59 (1), pp: E63-E74.

Malik, V.S., Popkin, B.M., Bray, G.A., Després, J.P,, Willett, W.C. y Hu, F.B. (2010). Sugar-sweetened beverages
and risk of metabolic syndrome and type 2 diabetes: a meta-analysis. Diabetes Care, 33 (11), pp: 2477-2483.
Mandel, M.y Loeb, H. (2015). Do the Ingredients in Energy Drinks Work? MensHealth.com. Disponible en: https://

www.menshealth.com/nutrition/a19536531/energy-drink-ingredients/ [acceso: 6-02-21].

MAPA (2017). Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion. Disponible en: https://www.mapa.gob.es/es/ali-
mentacion/legislacion/recopilaciones-legislativas-monograficas/pdabebidasnoalcoholicassumariocomple-
t004032017_tcm30-79169.pdf [acceso: 6-02-21].

Maughan, R.J. y Griffin, J. (2003). Caffeine ingestion and fluid balance: a review. Journal of Human Nutrition and
dietetics, 16 (6), pp: 411- 420.

McLellan, .M.y Lieberman, H.R. (2012). Do energy drinks contain active components other than caffeine? Nutrition
Reviews, 70 (12), pp: 730-744.



Mednick, S.C., Cai, D.J., Kanady, J. y Drummond, S.P. (2008). Comparing the benefits of caffeine, naps and placebo
on verbal, motor and perceptual memory. Behavioural Brain Research, 193 (1), pp: 79-86.

Miners, J.0.y Birkett, D.J. (1996). The use of caffeine as a metabolic probe for human drug metabolizing enzymes.
Gen Pharmacol, 27 (2), pp: 245-249.

Moustakas, D., Mezzio, M., Rodriguez, B.R., Constable, M.A., Mulligan, M.E. y Voura, E.B. (2015). Guarana Provides
Additional Stimulation over Caffeine Alone in the Planarian Model. Journal PLoS ONE, 10 (4), pp: e0123310.
Nawrot, P, Jordan, S., Eastwood, J., Rotstein, J., Hugenholtz, A. y Feeley, M. (2003). Effects of caffeine on human

health. Food Additives Contaminants, 20 (1) pp: 1-30.

Nowak, D. y Jasionowski, A. (2015). Analysis of the Consumption of Caffeinated Energy Drinks among Polish
Adolescents. International Journal of Environmental Research and Public Health, 12 (7), pp: 7910-7921.

Oliver Anglés, A., Camprubi Condom, L., Valero Coppin, 0.y Olivan Abejar, J. (2020). Prevalencia y factores asocia-
dos al consumo de bebidas energéticas en jovenes de la provincia de Barcelona. Prevalence and associated
factors to energy drinks consumption among teenagers in the province of Barcelona (Spain). Gaceta Sanitaria.
S0213-9111 (19), pp: 30254-30257.

Ommati, M.M., Heidari, R., Ghanbarinejad, V., Abdoli, N. y Niknahad, H. (2019). Taurine treatment provides neuro-
protection in a mouse model of manganism. Biological Trace Element Research., 190, pp: 384-395.

OMS (2015). Organizacion Mundial de la Salud. Guideline: Sugars intake for adults and children. Geneva, World
Health Organization, 2015. WHO Library Cataloguing-in-Publication Data, ISBN 978 92 4 154902.

Pearl, P.L., Schreiber, J., Theodore, W.H., McCarter, R., Barrios, E.S., Yu, J., Wiggs, E., He, J. y Gibson, K.M. (2014).
Taurine trial in succinic semialdehyde dehydrogenase deficiency and elevated: CNS GABA. Neurology, 82,
pp: 940-944,

Phillips, D., Russell, M.y Nanayakkara, B. (2012). Caffeine-induced rhabdomyolysis at a near-toxic dose. Medical
Student Journal of Australia, 4 (1), pp: 49-52.

Rebouche, Ch.J. (2004). Kinetics, pharmacokinetics, and regulation of L-carnitine and acetyl-L-carnitine metabo-
lism. Annals of the New York Academy of Sciences, 1033, pp: 30-41.

Retey, J.V., Adam, M., Khatami, R., Luhmann, U.F,, Jung, H.H., Berger, W. y Landolt, H.P. (2007). A genetic variation
in the adenosine A2A receptor gene (ADORA2A) contributes to individual sensitivity to caffeine effects on
sleep. Clinical Pharmacology and Therapeutics, 81 (5), pp: 692-698.

Rotstein, J., Barber, J., Strowbridge, B., Hayward, S., Huang, R. y Godefroy, S.B. (2013). Energy Drinks: An
Assessment of the Potential Health Risks in the Canadian Context. International Food Risk Analysis Journal,
3(4), pp: 1-28.

Rubin, M.R., Volek, J.S., Gomez, A.L., Ratamess, N.A., French, D.N., Sharman M.J. y Kraemer, W.J. (2001). Safety
mea-sures of L-carnitine-L- tartrate supplementation in healthy men. Journal of Strength and Conditioning
Research, 15, pp: 486-490.

Ruiz, L.D. y Scherr, R.E. (2018). Risk of Energy Drink Consumption to Adolescent Health. American Journal of
Lifestyle Medicine, 13 (1), pp: 22-25.

Sava, B.A,, Chen, R., Sun, H., Luhmann, H.J. y Kilb, W. (2014). Taurine activates GABAergic networks in the neo-
cortex of immature mice. Frontiers in Cellular Neuroscience, 8 (26), pp: 1-13.

SCF(1999). Scientific Committee on Food. Opinion on caffeine, taurine and D-glucurono-y- lactone as constituents
of so-called “energy” drinks, adopted on 21 January 1999. Minutes of the 115th Meeting of the Scientific
Committee on Food held on 20-21st January 1999. European Commission DG Consumer Policy and Consumer
Health Protection. Document XX1V/2146/99.

SCF (2000). Scientific Committee on Food, SCF. Guidelines of the SCF for the development of tolerable upper intake
levels for vitamins and minerals. SCF/CS/NUT/UPPLEV/11 Final. 2000.

SCF (2003). Opinion of the Scientific Committee on Food (SCF) on additional information on “energy” drinks.
(expressed on 5 March 2003). European Commission, Brussels. Disponible en: https://ec.europa.eu/food/sites/
food/files/safety/docs/sci-com_scf_out169_en.pdf [acceso: 6-02-21].

N
=]
N

€€ ,U 091J1}UBID PNWOD [3p BISIADL |



N
o
©

€€ ,U 001J11UBID 9UWOD [3p BISIABL |

Schaffer, S.W, Lombardini, J.B. y Azuma, J. (2000). Interaction between the actions of taurine and angiotensin II.
Amino-Acids, 18, pp: 305-318.

Schaffer, S.W., Jong, C.J., Ramila, K.C. y Azuma, J. (2010). Physiological roles of taurine in heart and muscle.
Journal of Biomedical Science, 17, pp: S2.

Scott, M.J., El-Hassan, M. y Khan, A.A. (2011). Myocardial infarction in a young adult following the consumption
of a caffeinated energy drink. British Medical Journal Case Reports.

Seifert, S.M., Schaechter, J.L., Hershorin, E.R. y Lipshultz, S.E. (2011). Health effects of energy drinks on children,
adolescents, and young adults. Pediatrics, 127, pp: 511-528.

Sellami, M., Slimeni, 0., Pokrywka, A., Kuvati¢, G., D Hayes, L., Milic, M. y Padulo, J. (2018). Herbal medicine for
sports: a review. Journal of the International Society of Sports Nutrition, 15, pp: 14.

Shah, S.A,, Szeto, A.H., Farewell, R., Shek, A., Fan, D., Quach, K.N., Bhattacharyya, M., Elmiari, J., Chan, W., 0'Dell,
K., Nguyen, N., McGaughey, T.J., Nasir, J.M.y Kaul, S. (2019). Impact of High Volume Energy Drink Consumption
on Electrocardiographic and Blood Pressure Parameters: A Randomized Trial. Journal of the American Heart
Association, 8 (11), pp: e011318.

Shao, A. y Hathcock, J.N. (2008). Risk assessment for the amino acids taurine, L-glutamine and L-arginine. Regu-
latory Toxicology and Pharmacology, 50, pp: 376-399.

Shivaraj, M.C., Marcy, G., Low, G., Ryu, J.R., Zhao, X., Rosales, F.J. y Goh, E.L.K. (2012). Taurine induces prolifera-
tion of neural stem cells and synapse development in the developing mouse brain. Journal PLoS ONE, 2012,
7, pp: €42935.

Sirdah, M.M., El-Agouza, .M.y Abu Shahla, A.N. (2002). Possible ameliorative effect of taurine in the treatment of
iron-deficiency anaemia in female university students of Gaza, Palestine. European Journal of Haematology,
69, pp: 236-242.

Smith, A. (2002). Effects of caffeine on human behavior. Food and Chemical Toxicology, 40 (9), pp: 1243-1255.

Spohr, C., Brons, C., Winther, K., Dyerberg, J. y Vaag A. (2005). No effect of taurine on platelet aggregation in men
with a predisposition to type 2 diabetes mellitus. Platelets, 16, pp: 301-305.

Stacey, N., van Walbeek, C., Maboshe, M., Tugendhaft, A. y Hofman, K. (2017). Energy drink consumption and
marketing in South Africa. Preventive Medicine, 105S, pp: S32-S36.

Stapleton, PP, Charles, R.P, Redmond, H.P. y Bouchier-Hayes, D.J. (1997). Taurine and human nutrition. Clinical
Nutrition, 16 (3), pp: 103-108.

Stipanuk, M.H. (2004). Role of liver in the regulation of body cysteine and taurine levels: a brief review. Neuro-
chemical Research, 29, pp: 105-110.

Subaiea, G.M., Altebainawi, A.F. y Alshammari, T.M. (2019). Energy drinks and population health: consumption
pattern and adverse effects among Saudi population. BMC Public Health, 19, pp: 1539.

Suna, S., Tamer, C.E. y Ozcan-Sinir, G. (2019). Trends and possibilities of the usage of medicinal herbal extracts
in beverage production. En libro: Natural Beverages. A. Grumezescu, A.M. Holban, eds. (13). The Sciences of
Beverages. Academic Press, pp: 361-398. Disponible en: https://doi.org/10.1016/B978-0-12-816689-5.00013-4
[acceso: 6-02-21].

Svore, L., Tomcik, P, Svitkova, J., Rievaj, M. y Bustin, D. (2012). Voltammetric determination of caffeine in beverage
samples on bare boron-doped diamond electrode. Food Chemistry, 135 (3), pp: 1198-204.

Szczuka, D., Nowak, A., Zaktos-Szyda, M., Kochan, E., Szymanska, G., Motyl, |. y Blasiak, J. (2019). Ameri-
can Ginseng (Panax quinquefolium L.) as a Source of Bioactive Phytochemicals with Pro-Health Proper-
ties. Nutrients, 11, pp: 1041-1068.

Te Morenga, L.A., Howatson A.J., Jones, R.M. y Mann, J. (2014). Dietary sugars and cardiometabolic risk: syste-
matic review and meta-analyses of randomized controlled trials of the effects on blood pressure and lipids.

The American Journal of Clinical Nutrition, 100 (1), pp: 65-79.

Te Morenga, L., Mallard, S. y Mann, J. (2013). Dietary sugars and body weight: systematic review and meta-
analyses of randomised controlled trials and cohort studies. British Medical Journal, 346, pp: e7492.


https://doi.org/10.1016/B978-0-12-816689-5.00013-4

Triebel, S., Sproll, C., Reusch, H., Godelmann, R. y Lachenmeier, D.W. (2007). Rapid analysis of taurine in energy
drinks using amino acid analyzer and Fourier transform infrared (FTIR) spectroscopy as basis for toxicological
evaluation. Amino Acids, 33, pp: 451-457.

UE (2002a). Reglamento (CE) N° 178/2002 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 28 de enero de 2002, por el
que se establecen los principios y los requisitos generales de la legislacién alimentaria, se crea la Autoridad
Europea de Seguridad Alimentaria y se fijan procedimientos relativos a la seguridad alimentaria. DO L 31 de
1 de febrero de 2002, pp: 1-42.

UE (2002b). Directiva 2002/46/CE del Parlamento Europeo y del Consejo, de 10 de junio de 2002, relativa a la
aproximacion de las legislaciones de los Estados miembros en materia de complementos alimenticios. DO L
183 de 12 de julio de 2002, pp: 51-57.

UE (2006a). Reglamento (CE) N° 1924/2006 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 20 de diciembre de 2006,
relativo a las declaraciones nutricionales y de propiedades saludables en los alimentos. DO L 404 de 30 de
diciembre de 2006, pp: 9-25.

UE (2006b). Reglamento (CE) N° 1925/2006 del Parlamento Europeo y del Consejo, de 20 de diciembre de 2006,
sobre la adicion de vitaminas, minerales y otras sustancias determinadas a los alimentos. DO L 404 de 30 de
diciembre 2006, pp: 26-38.

UE (2011). Reglamento (UE) N° 1169/2011, del Parlamento Europeo y del Consejo, de 25 de octubre de 2011, sobre
lainformacion alimentaria facilitada al consumidor y por el que se modifican los Reglamentos (CE) N° 1924/2006
y (CE) N° 1925/2006 del Parlamento Europeo y del Consejo, y por el que se derogan la Directiva 87/250/CEE de
la Comision, la Directiva 90/496/CEE del Consejo, la Directiva 1999/10/CE de la Comisidn, la Directiva 2000/13/CE
del Parlamento Europeo y del Consejo, las Directivas 2002/67/CE, y 2008/5/CE de la Comision, y el Reglamento
(CE) N° 608/2004 de la Comision. DO L 304 de 22 de noviembre de 2011, pp: 18-63.

Van Dam, R., Hu, F. y Willett, W. (2020). Coffee, Caffeine, and Health. The New England Journal of Medicine, 383,
pp: 369-378.

Vanaclocha, B. y Cafiigueral, S. (2019). Fitoterapia. Vademécum de prescripcion. 5 ed. Elsevier, pp: 317-348.

Vaz, EM. y Wanders, R.J. (2002). Carnitine biosynthesis in mammals. Biochemical Journal, 361, pp: 417-429.

Vercammen, K.A., Koma, J.W. y Bleich, S.N. (2019). Trends in Energy Drink Consumption Among U.S. Adolescents
and Adults, 2003-2016. American Journal of Preventive Medicine, 56 (6), pp: 827-833.

Verster, J.C. y Koenig, J. (2018). Caffeine intake and its sources: A review of national representative studies.
Critical Reviews in Food Science and Nutrition, 58 (8), pp: 1250-1259.

Visram, S., Cheetham, M., Riby, D.M., Crossley, S.J. y Lake, A.A. (2015). Consumption of energy drinks by children
and Young people: a rapid review examining evidence of physical effects and consumer attitudes. British
Medical Journal Open, 6 pp: e010380.

VKM (2015). Norwegian Scientific Committee for Food Safety. Risk Assessment of “other Substances”-Taurine.
VKM Report 22. Disponible en: https://vkm.no/download/18.5387be10161937390293e0f/1518616535578/Risk %20
assessment%200f%20o0ther%20substances%20%E2%80%93%20Taurine.pdf [acceso: 6-02-21].

VKM (2019). Norwegian Scientific Committee for Food Safety. Scientific Opinion of the Panel on Food Additives,
Flavourings, Processing Aids, Materials in Contact with Food, and Cosmetics of the Norwegian Scientific Com-
mittee for Food and Environment. Risk assessment of energy drinks and caffeine. Disponible en: https://vkm.no/
english/riskassessments/allpublications/anassessmentofpotentialadversehealtheffectsasaresultoftheconsum
ptionofenergydrinksbychildrenandadolescents.4.3533fa35166534fbf7cdealf.html [acceso: 6-02-21].

Wassef, B., Kohansieh, M. y Makaryus, A.N. (2017). Effects of energy drinks on the cardiovascular system. World
Journal Cardiology, 9 (11), pp: 796-806.

Welsh, E.J., Bara, A., Barley, E. y Cates, C.J. (2010). Caffeine for asthma. Cochrane Database of Systematic
Reviews, 1, pp: CD001112.

Wikoff, D., Welsh, B.T., Henderson, R., Brorby, G.P, Britt, J., Myers, E., Goldberger, J., Lieberman, H.R., 0'Brien, C.,
Peck, J., Tenenbein, M., Weaver, C., Harvey, S., Urban, J. y Doepker, C. (2017). Systematic review of the potential

N
o
©

€€ ,U 091J1}UBID PNWOD [3p BISIADL |



N
S

€€ ,U 001J11UBID 9UWOD [3p BISIABL |

adverse effects of caffeine consumption in healthy adults, pregnant women, adolescents, and children. Food
and Chemical Toxicology, 109 (Pt 1), pp: 585-648.

Wojcik, 0.P, Koenig, K.L., Zeleniuch-Jacquotte, A., Costa, M. y Chen, Y. (2010). “The potential protective effects
of taurine on coronary heart disease.” Atherosclerosis, 208 (1), pp: 19-25.

Zdanowicz, M.M. (2001). Acetyl-L-carnitine’s healing potential. Natural Healing Track. Disponible en: http://.nhir.
com/tests/oct_2001.pdf [acceso: 6-02-21].

Zenith International (2009). Global Energy Drinks Report. Disponible en: https://www.zenithglobal.com/market-
insights/reports/global-energy-drinks-report. [acceso: 6-02-21].

Zhang, X., Wang, X., Zhang, J., Pan, X., Jiang, J. y Li, Y. (2017). Effects of taurine on alterations of neurobehavior and
neurodevelopment key proteins expression in infant rats by exposure to hexabromocyclododecane. Advances
in Experimental Medicine and Biology, 975, pp: 119-130.

Zhu, M., Akimana, C., Wang, E. y Ng, C.K. (2019). TH-MRS Quantitation of Age-Dependent Taurine Changes in
Mouse Brain. Molecular Imaging and Biology, 5, pp: 812-817.

Zucconi, S., Volpato, C., Adinolfi, F, Gandini, E., Gentile, E., Loi, A. y Fioriti, L. (2013). Gathering consumption data
on specific consumer groups of energy drinks. EFSA Supporting Publications, 10, pp: 394E.



