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RESUMEN

La cafeina es una metilxantina, componente natural en muchas plantas,
también es empleada como el principal componente psicoactivo en bebidas de

consumo masivo como son las bebidas energizantes o energy drinks.

Es considerada una sustancia GRAS (sustancia reconocida generalmente
como segura) por parte de la FDA (Administracion de drogas y alimentos) de los
EEUU, aunque en 2012 vetd su uso en las bebidas alcohdlicas y cuestiono la alta
concentracion de cafeina en las bebidas energizantes, luego de varias muertes
asociadas a su consumo. En Argentina, la normativa vigente impartida por el Cédigo
Alimentario Argentino, establece un maximo de 32 mg de cafeina/100 mL de bebida
energizante analcoholica, estando prohibida la comercializacion de estas bebidas
combinadas con alcohol. Por otro lado, la OMS recomienda como limite consumir
300 mg de cafeina/dia, considerando una ingesta de 500 mg como toxica y

peligrosa.

Es preciso considerar que con la ingestion de 4 latas de bebidas de 250 mL,
se alcanzaria la cantidad maxima diaria ingerida de cafeina recomendada por la
OMS. En Argentina, unas de las bebidas méas populares es el mate y su consumo
elevado de yerba mate aporta cantidades significativas de cafeina, lo que hace aun

mas peligroso un consumo excesivo de bebidas energizantes.

En el presente trabajo se ha realizado la determinacién de cafeina mediante
Cromatografia Liquida de Alta Resolucion (HPLC) en muestras de diferentes bebidas
energizantes comercializadas en nuestro pais, a fin de evaluar si las mismas
cumplen con la normativa vigente respecto al contenido de cafeina y al mismo
tiempo identificar aquellas que poseen valores mas cercanos a los limites maximos,
con las que serd mayor la probabilidad de alcanzar los maximos diarios permitidos
por la OMS.



SUMMARY

Caffeine is a methylxanthine, which is a natural component in many plants, but
is also used as the main psychoactive component in consumer beverages such as

energy drinks.

The US FDA (United State Food and Drug Administration) considered to
caffeine as GRAS (generally recognized as safe) substance, but in 2012 vetoed its
use in alcoholic beverages and questioned the high concentration of caffeine in
energy drinks, after several deaths associated with its consumption. Furthermore, the
WHO recommended a limit consuming 300 mg of caffeine per day, considering an
intake of 500 mg as toxic and dangerous. In Argentina, the current regulations
provided by the Argentine Food Code (CAA), section 1388, rules a maximum of 32
mg of caffeine per 100 mL of non-alcoholic energy drink; the marketing of these
drinks combined with alcohol is forbidden.

The consumption of 4 beverage 250 mL cans, would reach the daily maximum
consumption of caffeine recommended by WHO. In Argentina, one of the most
popular drinks is the mate, an infusion made from yerba mate a plant that has
caffeine. The high consumption of yerba mate provides significant amounts of

caffeine, making it even more dangerous excessive consumption of energy drinks.

In the present study, caffeine was determined by High Performance Liquid
Chromatography (HPLC), in samples of different energy drinks available in our
country, in order to assess if they obey the current regulations regarding caffeine
content, but also to identify those that have values near to maximum limits, in whose

case will be greater likelihood of achieving the maximum permitted by the WHO.

\
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CAPITULO 1. OBJETIVOS DEL TRABAJO

1.1. GENERAL

Determinar el contenido de cafeina en muestras de bebidas energizantes
comercializadas en el mercado argentino, empleando como metodologia analitica la

cromatografia HPLC.

1.2. ESPECIFICOS

Realizar un pretratamiento de muestras de bajo costo, sencillo y rapido.

Contrastar los valores de cafeina hallados en las muestras de bebidas
energizantes con los valores de cafeina especificados en los rotulos de sus envases
comerciales.

Comparar los valores de cafeina hallados en las muestras de bebidas
energizantes frente a los limites legales segun la normativa vigente en Argentina
establecida en el Codigo Alimentario Argentino (CAA), a fin de corroborar cuéales
marcas comerciales cumplen con dicha normativa.

Estimar y relacionar la ingesta conjunta de cafeina debida a bebidas
energizantes, en sumatoria con las cantidades aportadas con el mate, bebidas colas
y medicamentos con cafeina, teniendo en cuenta los limites maximos establecidos

por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).
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CAPITULO 2. INTRODUCCION

2.1. DESCUBRIMIENTO Y ABUNDANCIA DE LA CAFEINA

La cafeina es un polvo inodoro, incoloro y amargo. Fue aislada por Friedrich
Ferdinand Runge del café y del té en 1819 y 1827, respectivamente, pero su
estructura quimica fue descripta recién en 1875, por E. Fischer. La cafeina (1, 3, 7-
trimetilxantina) y los otros alcaloides metilxantinicos, como la teobromina (3, 7-
dimetilxantina) y la teofilina (1, 3-dimetilxantina), son derivados del grupo de las
xantinas, que a su vez se derivan de las purinas. También es conocida por el
nombre teina, guaranina o mateina.

Su consumo se ha dado mundialmente desde hace ya varios siglos,
superando aun prohibiciones por motivos morales, econdmicos, médicos o politicos.
El descubrimiento del café tuvo lugar en el siglo IX en Arabia y se cultivé por primera
vez en Etiopia.

La cafeina es una sustancia que esta presente de forma natural en ciertas
plantas y también se la puede producir sintéticamente en laboratorio. Bajo su forma
natural, se localiza en cantidades variables en las semillas, las hojas y los frutos de
algunas plantas, donde actiia como un pesticida natural que paraliza y mata ciertos
insectos que se alimentan de las plantas. Se ha sugerido su capacidad de actuar
como una defensa efectiva en las plantas jovenes de café contra insectos herbivoros
tales como el bicho minero de las hojas, P. coffeella, una plaga muy conocida en las
plantaciones de café, aunque no se han encontrado evidencias claras. También se
ha demostrado la alta bioactividad de la emulsion de oleato de cafeina contra H.
hampei abre la posibilidad de utilizar esta formulacion de insecticida como una forma
efectiva de control de esta plaga que afecta en gran medida las plantaciones de café
de todo el mundo. [1]

La cafeina se encuentra en el café, té, chocolate, yoco, cacao y, en bebidas
de cola y energéticas. También se halla presente en bebidas que contienen guarana
(Paullinia cupana y a menudo como ingrediente en los suplementos de pérdida de

peso y energizantes, las bebidas deportivas, preparaciones herbales y analgésicos.
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El café, té y bebidas empleadas como refrescos son las fuentes de cafeina
consumidas con mayor frecuencia. Las dosis presentes en los suplementos, las
bebidas y las medicinas de venta sin receta no varian mucho, pero generalmente se
recomienda limitar la ingesta en torno a 300 mg al dia. Seguidamente, se ofrece una
tabla con el contenido aproximado de cafeina de la mayoria de los productos que la
contienen (Tabla 2.1.). [2]

Tabla 2.1. Contenido de cafeina en diferentes productos

Volumen/peso | Rango de cafeina (mg) | Promedio de cafeina (mg)

Café

Tostado 100 ml 41 -83 60
Instantaneo 100 ml 27-72 50
Tostado descafeinado 100 ml 04-7 2,4
Instantaneo descafeinado 100 ml 5-1 3
Té

Negro 100 ml 10-46 25
Verde 100 ml 8-17 12
Blanco 100 ml 2-11 6
Rojo 100 ml 5-30 18
Té helado 100 ml 4-21 12
Productos de Chocolate

Grano de cacao 100 g 0,1-0,5 0,2
Cacao en polvo 10g 10-16 12
Chocolate negro 100 g 17 -118 68
Chocolate blanco 100 g ~0
Chocolate amargo 100 g 16 -34 24
Chocolate con leche 100 g 1-38 20
Chocolate a la taza 100 ml 1-49 34
Leche con chocolate 100 ml 1-7 3

Bebidas de cola

Colas 330 ml 3-7 4
Colas descafeinadas 330 ml ~0
Cola light 330 ml 2-7 4
Colas light descafeinadas 330 ml ~0
Bebidas Energéticas

330 ml 10 9-12
Guarana
Bebidas con guarana 330 ml 0,1-12 8
Pasta de guarana 100 g 2,5-5 4
Mate

100 ml 0,2-2 1,5
Postres congelados

100 ml 21-35 25
Medicamentos sin receta

1 dosis 36-200 102
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2.2. BASES XANTICAS

Las bases xanticas o puricas son alcaloides derivados de la purina, provienen
del anillo de la purina que se forma por la condensacion de una pirimidina con un
imidazol. Las mas importantes son las metilxantinas: cafeina, teofilina y teobromina,
conocidas respectivamente como 1,3,7-trimetilxantina, 1,3-dimetilxantina y 3,7-
dimetilxantina.

En general, todas las bases xanticas presentan las siguientes actividades
farmacoldgicas [3]: estimulante nervioso, accidon antidepresiva, accion diurética,
actividad digestiva, accién estimulante cardiaca, accion vasoconstrictora, accion
broncodilatadora, accion lipolitica, efecto antiagregante plaquetario y efecto
antioxidante.

En la Tabla 2.2., se pueden visualizar las diferencias y caracteristicas de las

metilxantinas. [2]

2.2.1. Relacion estructura quimica - actividad farmacoldgica

Existe en las metilxantinas una correlacion entre la posicion de los grupos
metilos y las acciones farmacologicas (Figura 2.1.). EI grupo metilo como R1
(posicion 1) tiene accidén estimulante sobre el sistema nervioso central; el metilo
como R2 (posicion 3) ejerce accion diurética y como R3 (posicibn 7) accion
cardioestimulante. La cafeina posee tres metilos en posiciones 1, 3, 7, por lo tanto

se dan las tres acciones. [4]

O RS
R1\N | N‘(>
o)\N N/
2

Figura 2.1. Estructura general de las metilxantina
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Tabla 2.2. Diferencias y caracteristicas de las metilxantinas

. Nombre y . - N
Nombre comun Propiedades fisicas Aplicaciones
estructura
1,3,7- En farmacia se emplea en la
trimetilxantina o fabricacién de analgésicos
Cr!stallza en forma de como excitante del sistema
1, 3, 7- trimetil- prismas hexagonales. nervioso central.
2, 6-dioxopurina Funde a237°C En veterinaria se usa como
Cafeina Sublimaa176’C ) estimulante cardiaco y
o] CH pH de 6.9 en disolucion respiratorio, también como
¢ 1 1% il
He / acuosa al 1o agente esterilizador contra
C\N | N> Soluble en alcohol, plagas.
2\ N/ agua, acetonay En industria alimentaria
O '\I' cloroformo. se utiliza en la fabricacion
CHs de bebidas de cola y energéticas.
1, 3-
dimetilxantina
1,7- dimetil- Cristaliza en el sistema En farmacia se emplea en la
2, 6-dioxopurina monociclico. fabricacién de medicamentos.
Teofili Sublima a 270-274°C. De uso indicado en el tratamiento
eofilina
o Soluble en cloroformo, sintomatico del asma.
Ha0 /|\ H agua y en menor medida | Contraindicado en enfermos con
h ‘ > en alcohol. hipersensibilidad a las xantinas.
A A
0 I\|I N
CH,
3,7-
dimetilxantina Cristaliza como agujas
di i en el sistema
3,7- C:.metl T monociclico. Tiene efectos diuréticos, asi
2, 6-dioxopurina Funde a 357°C. como estimulante cardiaco y
. Sublima a 290-295°C. vaso dilatador, y relajante
Teobromina o CH
H / 3 | Soluble en alcohol y muscular.
M agua. Responsable de los efectos
HN/\\ Insoluble en benceno adictivos del chocolate
| ' |
/)\ ) éter, cloroformo y
M
0 l\ll tetracloruro de carbono.
CH5
2.3. CAFEINA. PROPIEDADES

2.3.1. Propiedades quimicas y fisicas

Ya mencionamos que la cafeina es un alcaloide del grupo de las xantinas,

perteneciente a la familia de las metilxantinas, que también incluye los compuestos
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teofilina y teobromina, con estructura quimica similar y con equivalentes efectos en
el organismao.

Su férmula quimica es CgH10N4O>, con una masa molecular de 194,19 g/mol.
Es una molécula quimica aquiral, y por lo tanto, no tiene enantiomeros ni tiene

estereoisomeros. En la Figura 2.2. se puede observar la estructura molecular de la

CH5
I
N\f 0
T X
; CH;
HsC O

Figura 2.2. Estructura molecular de la cafeina

cafeina.

Su nombre sistemético es 1,3,7-trimetilxantina, 1,3,7-trimetil-2,6-dioxopurina o
3,7-dihidro-1,3,7-trimetil-1H-purina-2,6-diona. © También es conocida como
trimetilxantina, teina, mateina, guaranina, metilteobromina o metilteofilina, ya que se
obtiene por extraccion de materiales vegetales como el café, té, guarana, chocolate,
yerba mate o la nuez de cola.

En estado puro es un sdlido cristalino blanco inodoro en forma de agujas
blancas o polvo, de gusto muy amargo, densidad de 1,23 g/ml, punto de fusion de
237 °C y es fluorescente en contacto con aire (propiedad que poseen algunos
minerales y sustancias quimicas, hidratos, de reducirse a polvo por si mismos por
pérdida de agua de cristalizacion al ser expuestos al aire). A presién atmosférica
sublima a 176 °C sin descomponerse. También, puede cristalizar en forma de
prismas hexagonales.

Es soluble en agua y su solubilidad es funcion de la temperatura. A 25 °C se
disuelven 22 mg de cafeina en L ml de agua, mientras que a 80 °C se diluyen 180
mg/mL y a 100 °C lo hacen 670 mg/mL. En agua hirviendo es muy soluble,
cristalizando como monohidrato, ya que va perdiendo progresivamente la molécula
de agua, hasta que lo hace totalmente a los 100 °C.

Por tratarse de compuesto organico, presenta alta afinidad por algunos
disolventes organicos, como el cloroformo (CHCI3) y el diclorometano (CH.Cl,), dos

solventes practicamente inmiscibles en agua.
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La cafeina puede formar combinaciones estables con sales alcalinas de
acidos débiles, como el benzoato y silicato de sodio, pero su reaccion con acidos da
lugar a compuestos muy inestables. Se descompone facilmente por la accién de

alcalis calientes y por cloro.

2.3.2. Ruta metabdlicay vida media

Una vez ingerida es rapidamente absorbida a partir del tracto gastrointestinal,
alcanzando un nivel maximo de concentracién en plasma en unos 30-45 minutos.
Una vez en el torrente, se introduce rapidamente en todos los tejidos corporales.
Para su excrecion, dada su gran capacidad de atravesar las membranas, la cafeina
debe transformarse en sus metabolitos.

El periodo de semivida (el tiempo requerido para que el cuerpo elimine la
mitad de la presente en el plasma sanguineo, es decir, la vida media) oscila entre
horas y dias, dependiendo de la edad, el sexo, la mediacién y las condiciones de
salud. La cafeina puede sufrir las siguientes transformaciones metabdlicas (Figura
2.3.): Demetilacién inicial, dando origen a dimetilxantinas como teofilina, teobromina
y paraxantina (1,7-dimetilxantina); oxidacion para generar el acido 1,3,7-trimetilUrico;
hidratacion y ruptura del anillo, en C8 y N9, para dar dimetiluracilo. Las
dimetilxantinas sufren luego una nueva demetilacion y se metabolizan a través de
reacciones de oxidacion e hidratacion. [2]

La metabolizacion de la cafeina es ejercida en forma mayoritaria,
aproximadamente en un 95%, por la isoenzima CYP1A2, del CYP-450. Participan de
forma minoritaria otras enzimas, mientras que solo entre un 1-2% de la dosis

ingerida de cafeina se excreta sin cambios en orina.
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Figura 2.3. Transformaciones metabdlicas de la cafeina

2.3.3. Mecanismos de accién.

Monometilxantina

/

CH,

Acidomonometiltrico

Es considerada un antagonista competitivo de los receptores de adenosina,

localizados en las membranas celulares del sistema nervioso central (SNC) y

sistema nervioso parasimpatico (SNP).

La adenosina se comporta como un

autacoide (neuromodulador), una especie de neurotransmisor que regula las

funciones celulares. La adenosina, al actuar sobre receptores especificos de la

superficie de ciertas células, produce sedacion, regula la entrega de oxigeno a las

células, dilata los vasos sanguineos celulares y coronarios, produce bronco

espasmo (asma) y nhormaliza otros procesos metabdlicos.
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Las neuronas que liberan adenosina constituyen un importante sistema
depresor del sistema nervioso central, que es bloqueado por la cafeina, provocando
la actividad de neurotransmisores como la dopamina y la acetilcolina.

El aumento de la accion dopaminérgica es causado la liberacion de dopamina y
acetilcolina por antagonismo de los receptores locales de adenosina. EI consumo
cronico de la cafeina puede incrementar el nUmero de receptores de adenosina en el

sistema nervioso central (tolerancia).

2.3.4. Farmacologia

La cafeina es el estimulante leve psicoactivo mas consumido en el mundo y la
podemos encontrar en productos como café, té, cacao, chocolate, bebidas
carbonatadas y gran variedad de farmacos de prescripcion y venta directa. En
paginas anteriores ya se han descripto los principales efectos farmacologicos de las
metilxantinas. A diferencia de la teofilina y la teobromina, la cafeina tiene su accion
mas significativa sobre el SNC (accion cortical, bulbo-raquidea y medular) y el
aparato cardiovascular.

A dosis bajas estimula los centros bulbo-raquideos (respiratorio y vaso motor),
la corteza cerebral, exaltando las funciones sensoriales y quimicas, y produciendo,
entre otros efectos, disminucion de la sensacion de fatiga y abatimiento. A dosis muy
elevadas actia sobre la médula espinal, pudiendo aparecer un cuadro de
hiperexcitabilidad muscular y convulsiones. [5]

Se pueden resumir los principales efectos de la cafeina en los siguientes
topicos:

e Efectos sobre el Sistema Nervioso Central: Es un potente estimulante del
sistema nervioso central, y actia primero sobre la corteza cerebral, después
sobre el bulbo, y finalmente sobre la médula espinal. Mediante la inhibicion de
los receptores A2, la cafeina tiene una accion reforzante mediante la
liberacion de dopamina en el circuito cerebral de recompensa (sistema
mesolimbico y nucleus accumbens).

Esta accidon se explicaria por un aumento de la fosforilacion del DARPP-32

(fosfoproteina de la regulacion de dopamina y AMPc).
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2.3.5.

Efectos sobre el Sistema Cardiovascular: Tiene una importante accion
circulatoria, estimula directamente al musculo cardiaco aumentando la fuerza
de contraccion, frecuencia y capacidad eyectiva (capacidad expulsiva); su
efecto inotropico (movimiento del corazén) deriva en una taquicardia y en el
de la tension arterial.

Ademas, estimulan las catecolaminas de la médula suprarrenal. Causa
dilatacion coronaria y pulmonar, aumenta la resistencia vascular cerebral con
decrecimiento de la circulacion cerebral total y la tensiébn de oxigeno,
vasoconstriccion.

Efectos sobre en el Aparato Digestivo: Suministrada por via bucal o parenteral
(cualquier via diferente a la bucal), estimula la secrecion tanto de acido
gastrico como de enzimas digestivas, aumentando tanto la secrecion de acido
clorhidrico como de pepsina.

Efectos sobre el Aparato Excretor: incrementa la produccion de orina
(aumenta el volumen urinario), sin embargo es un diurético débil. Provoca un
aumento tanto en la secrecién de agua (accion diurética) como de iones sodio
y cloruro, en menor grado el ion potasio (accidén saliurética). Esto se debe
tanto al aumento en la tasa de filtracion glomerular, como a una disminucién
de la reabsorcién tubular de sodio (y asi también del agua, que sigue
pasivamente al sodio y al cloruro) a nivel especialmente del tubulo proximal. A
pesar de lo comentado en este apartado, la cafeina no se usa como diurético
debido a su escasa potencia y por ser un estimulante del sistema nervioso

central.

Efectos fisioldégicos beneficiosos de la cafeina

Tiene efectos significativos importantes en la bioquimica vy la fisiologia celular,

razon por la que se la encuentra en algunos medicamentos para el resfriado, para el

dolor,

y supresores del apetito. Muchas de sus propiedades que se pueden

considerar benéficas responden a las propiedades farmacolégicas antes

mencionadas.
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Entre sus beneficios encontramos que: efecto estimulante (sensacion
energética) y disminuye la depresion; aumenta el alerta y la concentracion; reduce
de dolor de cabeza (vasodilatador); evita coagulos sanguineos; mejora el asmay las
alergias; previene la formacion de calculos (por efecto diurético).

2.3.6. Efectos fisiologicos nocivos de la cafeina

La Administracion de Alimentos y Drogas de los Estados Unidos (FDA)
incluyé en 1958 a la cafeina en la categoria GRAS, 0 sea, generalmente
reconocidos como seguros Yy reafirmé su postura de que no produce un aumento en
el riesgo para la salud. En la actualidad su categorizacion esta bajo revisién por
diferentes organismos internacionales pero aun mantiene dicho status. [6]. Tiene un
uso frecuente en bebidas refrescantes y en farmacos, aunque sea generalmente
considerada como estimulante a dosis bajas. El consumo de una taza de café,
produce una concentracion plasmatica maxima de 5-10 yM, un consumo excesivo
(concentracion plasmatica >50 pM) produce sintomas de cafeinismo (ansiedad,
agitacion, dificultades de conciliar el suefio, diarrea, tensiébn muscular, palpitaciones
cardiacas).

Dosis diarias muy altas de cafeina (mas de 8 tazas diarias) pueden producir
niveles altos de azucar en sangre y niveles de acidez importantes en la orina. Puede
provocar efectos téxicos a partir de los 240 mg, con sintomas de toxicidad en el
cuerpo que van desde un simple trastorno corporal hasta una descompensacion
cardiaca severa. Para mujeres embarazadas, la dosis normal no debe superar los
300 mg/dia. En el caso de los nifios, su consumo debe moderarse, ya que puede
provocar nerviosismo e irritabilidad, sintomas que desaparecen al eliminarse la
cafeina via metabdlica y por orina.

La dosis letal media (miligramos de una sustancia necesarios por kilogramo
de peso corporal, para matar al 50% de la poblacion expuesta) o LDsg, incorporada
en forma oral es de 192 mg/kg en ratas. La LDsp para el hombre depende de varios
factores, entre ellos la sensibilidad individual, pero se estima entre 150-200 mg/kg de
peso corporal, equivalente al consumo de una sola vez de unas 80-100 tazas de
café. [7]

11
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2.4. CAFEINA EN PRODUCTOS DE CONSUMO MASIVO

La cafeina se encuentra en diferentes productos comerciales, muchos de
ellos de origen natural. Existen mas de 50 plantas que contienen este principio

activo.

2.4.1. Café

El café es una bebida que se obtiene por la infusion de las semillas tostadas
de las plantas del café o cafetos (Coffea spp.). Los cafetos son arbustos de hoja
perenne de la familia de las Rubiaceas.

Existen aproximadamente unas 40 especies de cafetos, pero la bebida del
café se obtiene fundamentalmente de tres plantas: El cafeto de Arabia (Coffea
arabica), el cafeto robusta (Coffea canephora) y el cafeto libérica (Coffea libérica). La
primera de ellas, constituye la especie mas importante en la actualidad y la que
produce un café de mayor calidad; la segunda proporciona un contenido mas
elevado en cafeina, con un sabor mas amargo que el anterior; la Ultima mencionada
produce semillas mas grandes que proporcionan poco sabor.

Los granos de café contienen cientos de sustancias diferentes, pero su
ingrediente farmacoldgicamente activo es la cafeina. En muchas especies también
se pueden encontrar teofilina y teobromina. Los granos de café o semillas son la
parte del fruto que posee mayor contenido de cafeina.

En promedio, una taza de café instantaneo (aproximadamente 150 mL)
contiene 60 mg de cafeina, una taza de café filtrado cerca de 80 mg y una de café
descafeinado proporciona alrededor de 3 mg.

24.2.Té

El té es una infusiébn de las hojas y brotes de la planta del té (Camellia
sinensis) o (Thea sinensis). Se suele llamar té a todas las infusiones ingeridas (tilo,
cedrén, menta, etc.), pero desde el punto de vista botanico es erréneo. Este tipo de

bebidas se deben llamar adecuadamente tisanas 6 infusiones de hierbas. La

denominacion té es exclusiva de la planta Camellia sinensis.

12
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Los cuatro tipos principales de té (blanco, verde, negro y rojo) se distinguen
segun su procesamiento posterior a la recoleccion de las hojas. Camellia sinensis es
un arbusto cuyas hojas, si no son secadas apenas se recolectan, comienzan a
oxidarse. Para prevenir este proceso de oxidacion, las hojas se secan artificialmente
con el objetivo de eliminar la humedad contenida en ellas.

El té esta compuesto por cientos de sustancias organicas que determinan el
gusto, el sabor, el color, el valor nutricional y efectos terapéuticos. Entre estas
sustancias, los alcaloides representan no mas que del 3 al 5 % del té seco, aunque
juegan un papel decisivo para el gusto. Agrupan sobre todo la cafeina y en menor

proporcion la teofilina y la teobromina.

2.4.3. Mate

Es una infusibn a partir de las hojas desecadas de la yerba mate, llex
paraguariensis, comunmente denominada yerba. Es una planta arbustiva o arborea
neotropical originaria de las cuencas de los rios Parand y Paraguay. La expresion
"mate" nace del vocablo quechua "mati", que significa calabaza (el recipiente para
beber mate suele ser hecho de calabaza). El mismo se tomaba a través de una
cafita denominada "tacuari”, en cuyo extremo se colocaba una semilla ahuecada
que hacia las veces de filtro. También se lo ha llamado "té del Paraguay" u "oro
verde".

El mate posee un efecto estimulante debido a la cafeina que contiene.
Antiguamente, y en forma popular se pensaba que tenia un energizante similar pero
no igual, al que se llamaba "mateina”. Los estudios sobre el mate no son frecuentes,
pero se ha estudiando que el contenido de cafeina esta fuertemente influenciada por
la genética de la plantacion, caracteristicas del suelo y las condiciones climaticas en
las zonas de plantacion. Se han mostrado evidencia de un contenido de cafeina en
las hojas de yerba mate de 0.89-2.2% (sobre una base de peso seco), el cual puede
variar dependiendo de la edad de las hojas y las épocas de cosecha. [8-9]. Segun el
Instituto Nacional de la Yerba Mate de Argentina (INYM), el extracto acuoso de una
porcién de 50 g. extraida con 500 ml de agua a 70°C con mate y bombilla contiene
0,30 g. de cafeina (600 mg/Kg). [10]
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Argentina es el mayor productor mundial de yerba mate, pero se ubica en el
segundo puesto en consumo per capita, superado por Uruguay, donde a pesar de no
ser un pais productor se toman alrededor de 119 litros de mate por persona al afio,
frente a los 100 litros que toman los argentinos. [11]

Segun el presidente del INYM, Luis Prietto, en la Argentina el consumo de
yerba mate es de 6,2 kilogramos por persona por afio. Cabe mencionar esta

estimacion per cépita puede variar segun los habitos de consumo poblacional. [12]

2.4.4. Cacao

Theobroma cacao L. es el nombre cientifico que recibe el arbol del cacao o
cacaotero. Theobroma significa en griego “alimento de los dioses”; cacao deriva del
nahua “cacahua”. Este nombre cientifico lleva afadida al final una abreviatura
botanica convencional, en este caso L., que es la inicial del apellido del naturalista
sueco que clasifico la planta, C. Linneo.

Es el fruto (la nuez del cacao) contiene entre 30 y 40 semillas, que una vez
secas y fermentadas se convierten en cacao en grano. De las metilxantinas que
posee, la teobromina se manifiesta en grandes concentraciones (2,5%) mientras que
la cafeina aparece en un menor grado (0,4%). Cabe recordar que el poder
estimulante de la teobromina es mucho menor que el de la cafeina.

El cacao da origen da origen a uno de los productos mas deliciosos del
mundo, el chocolate. Se obtiene a partir de las semillas del arbol del cacao. Este
alimento se confecciona con pasta de cacao o0 manteca de cacao, ambos pueden
combinarse mutuamente o utilizarse aisladamente. Ademas, lleva otros ingredientes
como azucar, leche y aditivos alimentarios.

Segun la proporcion de los componentes tenemos las siguientes clases de
chocolate (negro, blanco, con leche, etc.). El contenido de cafeina del chocolate

oscila entre 5-20 mg/100g y depende del lugar de procedencia del cacao. [6]

2.4.5. Guarana

Paullinia cupana, es una especie tropical sudamericana. La composicién

quimica de la planta del guarana se caracteriza por la presencia de alcaloides del
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tipo metilxantinas, ademas de otros compuestos organicos. Una antigua
denominacion de la cafeina era la “guaranina”, por ser un alcaloide que se encuentra
en esta planta. El contenido de cafeina presente hallado en semillas de guarana ha
sido entre de 2%-4,5% p/p. [13]

Se elaboran muchas bebidas gaseosas estimulantes, a base de extracto de
semillas de guarana tostada y molida. La mayoria de estas bebidas son producidas
en Brasil y consumidas ahi o en paises cercanos. Su consumo es habitual como
bebida refrescante y ténico, con un amplio nimero de ventas incluso mayores que

las gaseosas de cola.

2.4.6. Bebidas cola

Son refrescos usualmente saborizados con caramelo colorado y que
frecuentemente contienen cafeina.

En la elaboracion de las primeras recetas se usaban hojas de coca y semillas
de Cola acuminata (el extracto de la nuez de cola podia contener hasta un 5% de
cafeina), en una busqueda de un remedio contra el dolor de cabeza por la accién de
sus alcaloides psicoactivos. Se dice que de alli proviene el mundialmente famoso
nombre Coca Cola. En Africa se usan todavia las semillas de forma tradicional. El
contenido de cafeina en las bebidas colas mas comunes esta entre 95-120 mg/L).
[14]

2.4.7. Medicamentos

Existen medicamentos para los resfriados y las alergias, analgésicos,
supresores del apetito, estimulantes del sistema nervioso, que contienen cafeina en
combinaciéon con otros principios activos o muchas veces, como Unico principio
activo. Esta presente tanto aquellos que no requieren prescripcion médica o de
venta libre (en inglés “OTC”, “over the counter”) como en los de prescripcion. Los
contenidos oscilan habitualmente entre 15 y 200 mg, Existen medicamentos que se
venden solo bajo receta cuyo Unico principio activo es la cafeina a dosis elevadas

(hasta 300 mg) y se emplean en situaciones clinicas particulares. [5]
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En la tabla 2.3 .se pueden observar una lista de algunos medicamentos de
venta en Argentina, que contienen cafeina como principio activo. Los datos fueron
extraidos del Vademécum Farmacolégico de la ANMAT de su Pagina Web Oficial. El
contenido de cafeina ronda entre los 30 y los 200 mg por unidad, siendo de venta
bajo receta aquellos que poseen mayores contenidos de cafeina. Cabe mencionar
que en Argentina existen graves problemas en torno a la venta libre de
medicamentos que requieren prescripcion médica; de esta manera los consumidores

pueden acceder a unidades con altas dosis de cafeina con mayor facilidad. [15]

Tabla 2.3. Medicamentos con cafeina de venta en Argentina

Productos Venta Principios activos Contenido de Cafeina
(Empresa)
Actron Max Bajo receta Cafeina anhidra 100 mg. por capsula

Rapida Accidn

Ibuprofeno

Cafeina anhidra

Alikal Libre Acid tilsalicili 50 mg. por comprimido
(GLAXOSMITHKLINE cido acetiisatictiico
Bio Grip 4 Cafeina
(SANOFI AVENTIS Libre Butetamato citrato 30 mg. por cépsula
ARGENTINA S.A.) Fenilefrina clorhidrato
Cafiaspirina Libre Cafeina 40 mg. por comprimido
(BAYER S.A.) Aspirina

o . Cafeina .
Cafiaspirina Plus Libre Aspirina 65mg. por comprimido
(BAYER S.A.) P
Cefalex Plus Cafeina

(LABORATORIOS

Bajo receta

Clorfeniramina maleato
Ergotamina tartrato

100mg. por comprimido

Ibuevanol Extra Bajo receta Cafeina 100mg. por capsula
. L Ibuprofeno
Rapida Accidén
Cafeina 250 mg. por ampolla

Cafeina al 25% Bioquim
(LABORATORIOS

Baje receta

Benzoato de sodio

de 1 ml (inyectable)
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2.5. BEBIDAS ENERGIZANTES

Las denominadas “bebidas energizantes” (BE) son bebidas sin alcohol
generalmente gasificadas, que segun sus productores fueron creadas para
proporcionar ciertos beneficios a quien las consume.

Esto incluye aumentar la resistencia fisica, proveer reacciones mas veloces,
mayor concentracion, aumentar el estado de alerta mental, evitar el suefio,
proporcionar sensacion de bienestar, estimular el metabolismo y ayudar a eliminar
sustancias nocivas para el cuerpo. Es por todos estos beneficios que aseguran
brindar, que el mercado de estas bebidas esta orientado principalmente a la gente
joven, estudiantes y deportistas. Los ingredientes principales de la mayoria de estas
bebidas son cafeina, glucosa, taurina y glucuronolactona, entre otros.

Actualmente existe un debate en torno a su denominacion de “energizantes”,
donde muchos sugieren el reemplazo por “estimulante”. Una bebida energizante es
aguella que se utiliza para aportar un alto nivel de energia al cuerpo, especialmente
a expensas de los glucidos que contiene. En cambio, en estas bebidas el término
utilizado de “energia” se refiere a cierto efecto farmacoloégico de algunas de las
sustancias que contienen y no a su aporte calérico a partir de sus nutrientes. Parte
de la sensacién de bienestar producida por las mismas es a causa de un efecto
energético que se produce por la accion de sustancias psicoactivas que actdan
sobre el sistema nervioso central, inhibiendo en diferentes grados, segun el
producto, los neurotransmisores encargados de transmitir las sensaciones de
cansancio, suefio, etc. y potenciando aquellos relacionados con las sensaciones de
bienestar y la concentracion. Es componente activo fundamental que produce esta
accion es la cafeina.

Al mismo tiempo, esta planteada la controversia de considerar a las BE como
alimentos funcionales. No existe una definicion consensuada y precisa sobre este
grupo de alimentos, pero en términos generales se hace referencia a cualquier
alimento que forma parte de la dieta normal o ingrediente alimentario potencialmente
saludable, que puede proporcionar beneficios a la salud que van mas alla de los
nutrientes tradicionales que contienen. [16]
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Los defensores de su inclusion en esta categoria se basan en que las BE han
sido disefiadas para proporcionar un beneficio especifico, brindar al consumidor
vitalidad y energia cuando, por propia decisibn o necesidad, debe actuar ante
esfuerzos extras, fisicos o mentales.

Los detractores, se apoyan en que las BE no forman parte de la dieta normal
e incluso su efecto fisioldgico “energizante” es temporal, causado por el efecto de las

sustancias psicoactivas que contienen, fundamentalmente por la cafeina.

2.5.1. Origen

Todas estas bebidas surgen con el fin de lograr en sus consumidores efectos
como el incremento de la resistencia fisica, la velocidad de las reacciones, la
concentracion, evitar el suefio, proporcionar sensacion de bienestar, estimular el
metabolismo, entre otras. Por estas cualidades que ofrecen, es que su mercado
apunta principalmente a deportistas, estudiantes, empleados nocturnos.

El consumo de estas bebidas varia por marcas y regiones, teniendo productos
mMAas o menos conocidos segun la regidbn del mundo. Aunque existen marcas
tradicionales, hay otras que son exclusivas 0 mas conocidas en un pais o region
determinada.

Su comercializacion el mercado mundial surgié a partir de la introduccion de
bebidas que utilizaron como base algunas ya existentes en paises asiaticos. En
Japon, la bebida energética data al menos ya en la década de 1960, con el
lanzamiento de la marca Lipovitan. En 1985, Jolt Cola se introdujo en los Estados
Unidos. Su estrategia de marketing centrada en el contenido de cafeina de la
bebida, con el fin de promover el estado de vigilia, bajo el lema publicitario "All the
sugar and twice the caffeine” (Todo el azucar y el doble de cafeina). En
1995, PepsiCo lanzé Josta, la primera bebida energética presentada por una
importante empresa de bebidas de EE.UU. Su venta seria cancelada por la misma
empresa en 1999; Pepsi mas tarde volveria al mercado de las bebidas energéticas
con la marca AMP.

Su aparicién en el mercado europeo se dio principalmente a partir de 1995,

cuando el mercado austriaco decidié comercializarlas después de descubrirlas.
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Las primeras fueron lanzadas primariamente por la empresa Lisa y un
producto llamado Horse Power. Poco tiempo después, el empresario autriaco
Dietrich Mateschitz, presento la bebida energizante Red Bull.

La misma fue desarrollada a fines de la década de los 80, sobre la base de una
bebida tailandesa Krating Daeng, la cual ya era a base de la mencionada
Lipovitan. Pero mas tarde, Red Bull logro ser la marca dominante en los EE.UU.,
luego de su introduccion en 1997.

Hoy en dia, se ha convertido en la bebida energizante mas representativa a
nivel mundial, presentdndose globalmente con una gran campafia publicitaria y de
patrocinio, fundamentalmente en deportes de riesgo y de motor. [17]

Aungue es una de las bebidas mas consumidas, existen cerca de 200 marcas
que compiten por el mercado con nombres agresivos, tales como: Adrenaline Rush®,
Battery® (finlandesa), Blue Shot®, Bomba® (austriaca), Boost® (mexicana), Cicl6n®
(austriaca), Cult® (alemana), Dark Dog® (austriaca), Feel the Rush®, Hype Energy®,
Iron Cat®, Lipovitan B3®, Monster®, Piranha®, Pit Bull® (holandesa), Private Energ®
(austriaca), Reanimator® (espafiola), Red Bull® (holandesa), Red Devill® (holandesa),
Red Energy®, Roaring Lion®, Sobe Rush®, Speed®, XTC® (austriaca), etc., y, con

lemas sugestivos, como “Red Bull te da alas para volar”, “Feel the Rush, energia

radical liquida”, “Despierto todo es posible “ (Rocket Fuel ), "Desata la bestia”
(Monster Energy).

En Argentina la primera bebida de este tipo ingres6 en el afio 1999. El
mercado argentino cuenta hoy con mas de 10 marcas que tienen similares
caracteristicas, resaltando en ellas los mensajes de energia, vigor y fuerza. Algunas
de ellas son Red Bull, Speed Unlimited, Hot Power, V. Vitaliza, Energy Drink, Black
Fire, Rocket Fuel, Extra Power, Blue Demon Energy Drink, X4 Energy Drink,

Referendum Plus. [18]
2.5.2. Composicion

Ya se ha mencionado que los componentes basicos de estas bebidas son
cafeina, glucosa, taurina y glucuronolactona, mas otros ingredientes como
aminoacidos, vitaminas, minerales, extractos vegetales, acompafados de aditivos

acidulantes, conservantes, saborizantes y colorantes.

19



Tesis de grado Herman Minig

Aunque este tipo de bebidas tienen varios ingredientes, el “efecto energético”
lo proporcionan basicamente dos: el azlicar y la cafeina, siendo esta ultima el
principal ingrediente activo.

El contenido de cafeina que pueden contener las BE presenta un rango muy
variable, incluso se las puede clasificar en BE de bajo o alto contenido en cafeina, lo
gue demuestra la amplia diversidad existente en el mercado. De manera general, el
contenido esté en el rango de 30-500 mg/envase (considerando un envase promedio
de 250 ml aproximadamente). [19-20]

La BE mas popular, RedBull, contiene aproximadamente 325 mg/L (una lata
comercial contiene un valor cercano a los 80 mg). En la Tabla 2.4. se muestran los

valores totales de cafeina (mg) de algunas marcas del mercado de EEUU. [19]
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Tabla 2.4. Bebidas Energizantes en EEUU. Afio 2006. (Extractada y Adaptada)

Volumen de Concentracion de Total de cafeina
botella o lata cafeina (mg)
(ml) (mg/L o ppm)

Bebidas Energizantes
mas vendidas
Red Bull 249 320 80
Monster 480 333 160
Rockstar 480 333 160
Full throttle 480 300 144
No Fear 480 363 174
Amp 252 297 75
SoBe Adrenaline Rush 249 317 79
Tab Energy 315 303 95
Bebidas Energizantes
altas en cafeina
Wired X505 720 700 505
Fixx 600 833 500
BooKoo Energy 720 500 360
Wired X344 480 717 344
SPIKE Shooter 252 1190 300
Viso Energy Vigor 600 500 300
Cocaine Energy Drink 252 1110 280
Jolt Cola 705 397 280
NOS 480 543 250
Redline RTD 240 1043 250
Blow (energy Drink Mix) 240 1000 240
Bebidas Energizantes
bajas en cafeina
Bomba Energy 252 297 75
HiBall Energy 300 250 75
érl]r:?grz:zeeNutrlsoda 255 197 50
Whoop Ass 255 197 50
Z::f:;;n Water (Energy 600 83 50
Bebidas Energizantes de
alta concentracion
RedLine Power Rush 75 4667 350
Ammo 30 5700 171
Powershot 30 3333 100
Fuel Cell 60 3000 180

Cabe destacar que tanto el contenido de cafeina en las BE como su
etiquetado, deben adecuarse a la normativa regulatoria vigente, la cual puede variar

segun distintos paises o regiones.
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Siguiendo el objetivo de nuestro trabajo, mas adelante se analizara el
contenido de cafeina en relacién a la legislacion vigente en Argentina.

Respecto a los carbohidratos, los mas usados son glucosa, glucuronolactona
(carbohidrato derivado de la glucosa), sacarosa, maltodextrinas (oligobmeros de
glucosa resultantes de la hidrolisis del almidon), fructosa y galactosa.

Las BE contienen aproximadamente 27 g de glucosa por porcién (115 g/L)
[20], glucuronolactona entre 2,0 y 2,4 g/L y un contenido total de azucares
aproximado al 12 % (p/p).

La taurina es un derivado del aminoacido cisteina que contiene el grupo tiol;
no es estrictamente un aminoacido ya que contiene un grupo acido sulfénico, en
lugar de un grupo acido carboxilico. Las concentraciones de taurina en las BE varian
entre 300 mg/L y 4000 mg/L. [21] También suelen contener otros aminoacidos
individuales como la glutamina, la arginina y aminoacidos de cadena ramificada
(leucina, isoleucina y valina).

Dentro de las vitaminas se encuentran las del grupo B (hidrosolubles),
especialmente B1, B2, B6 y B12. Puede adicionarse también vitamina C. En algunas
bebidas se incluyen algunos minerales, como magnesio y potasio, aunque en
cantidades reducidas. Con respecto a aditivos acidulantes, se utilizan acido citrico y
citratos de sodio, solos o en mezclas buffers. El conservante mas comun es el
benzoato de sodio, el sabor mas utilizado es el citrico y el color en consonancia es
levemente amarillo verdoso, tonalidad alcanzada con riboflavina (vitamina B2) o con
extracto de cartamo.

Muchas bebidas energéticas contienen extractos de hierbas de semillas de
guarana, nueces de cola u hojas de yerba mate, donde el principio activo es la
cafeina. Otro extracto utilizado en estas bebidas es el ginseng, cuyas sustancias
activas son diferentes a la cafeina, corresponden al grupo de las saponinas y
tendrian accién sobre la adaptacion corporal a los efectos del estrés, las
enfermedades y la fatiga. [18]

Otros componentes que también pueden encontrarse en las BE son: la
creatina, acido organico no esencial derivado de varios aminoacidos, que se
encuentra en cantidades muy pequefias como para producir efecto beneficioso al

rendimiento fisico.
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También suelen contener carnitina, amina cuaternaria sintetizada en
el higado, los rifilones y el cerebro a partir de dos aminoacidos esenciales, la lisina 'y

la metionina.

2.5.3. Efectos fisioldgicos de los principales componentes

Es importante considerar los ingredientes de las bebidas energizantes y su
efecto a la salud. Nuestro trabajo se ha basado en la cafeina, sobre la cual hemos
descripto con anterioridad sus efectos fisioldgicos, pero también resulta importante
detallar en forma breve los principales efectos de los demas componentes
fundamentales de estas bebidas:

e Carbohidratos: el contenido de azucares simples contribuye a un importante
aporte de energia a nivel celular. Su alto contenido en las BE retarda el
vaciamiento géstrico y la posterior absorcion intestinal. Por esta razon, estas
bebidas no deben ser ingeridas inmediatamente antes o durante la actividad
fisica, cuando un reemplazo rapido del sudor perdido es muy importante.
Ademas, su consumo antes o durante el ejercicio de elevadas
concentraciones de carbohidratos pueden producir malestar gastrointestinal.

e Glucuronolactona: se sugiere que elimina sustancias nocivas producidas
durante el estrés, por lo que contrarrestaria el mismo, pero aun no se ha
comprobado cientificamente. En los humanos es un intermediario en varias
rutas metabdlicas a nivel hepatico, como la conjugacién por glucuronizacion
de una amplia variedad de sustancias, esencial para la detoxificacion de
sustancias.

Si bien el contenido en las BE duplica al doble requerido en dietas normales,

la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA) ha concluido que no

se presenta riesgo por consumo regular de estas bebidas. [22]

e Taurina: nuestro organismo puede sintetizarlo, pero puede llegar a
encontrarse en cantidades insuficientes. Participa en multiples procesos
fisioldgicos que aun no se han dilucidado en forma completa. Sus efectos por
consumo de ED estan siendo discutidos. [21]

e Carnitina: Interviene en el metabolismo degradativo de los acidos grasos a

nivel mitocondrial. Normalmente las personas producen o ingieren suficiente
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cantidad para mantener la funcién corporal, por lo tanto su contenido en las
BE no ayuda a perder peso, ni eliminar grasa corporal ni reducir la
acumulacion de lactato durante el ejercicio maximo.

e Vitaminas y minerales: Su contenido es tan bajo, que no ofrecen beneficios
extras si la persona que las consume mantiene cubierta la recomendacion
nutricional 6ptima de vitaminas y minerales.

e Extractos de hierbas: El guarana al ser ingerido en grandes cantidades puede
causar deshidratacion, en tanto que el ginseng puede provocar cambios
abruptos en la presion sanguinea.

A modo de resumen, en la Tabla 2.5. se muestra la composicion de algunas de las

BE consumidas a nivel mundial [2]:

Tabla 2.5. Composicion de BE consumidas a nivel mundial

AR Guarafié D\(nam Red S;?et.ed Guarana B52
Lamanita ite Bull Unlimited Natural
Fructosa (%) 5.4 5.4 0.6 5.0 5.8 5.9
Glucosa (g %) 6.1 6.4 2.6 5.5 5.9 6.1
Sacarosa (g %) 1.1 0.0 8.0 1.8 0.1 0.2
Azucares totales (g %) 12.6 12.1 11.2 12.3 11.8 12.2
Kcal/240 mi - 95 109 - - -
Sérbico (mg/L) 37 0 0 0 0 0
Benzoico (mg/L) 289 0 0 0 0 0
Taurina (g/L) 0 4.6 4.0 0.7 0 0.5
Cafeina (mg/L) 6 336 341 322 300 263
Vitamina C (mg/L) 0 0 0 138 139 231
Acido Pantoténico (mg/L) 0 5 24 13 6 23
Vitamina B6 (mg/L) 0 23.6 24.8 4.1 4.0 7.4
Niacina B3 (mg/L) 0 0 81 0 34 62
Riboflavina B2 (mg/L) 0 0.9 6 0 3.2 0
Acido Félico (mg/L) 0 0 0.64
Biotina mg/L) 0 0.32 0 0
Vitamina B12 (mg/L) 0 0 23.9 0 0 0
Otros posibles Arginina — Cisteina — Carnitina — Creatinina — Ribosa — Electrolitos —
ingredientes Piruvato — Inositol — Cromo — Otros aminodcidos — Proteinas -
(variable seguin la marca) | Glucoronolactona
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2.6. MARCO NORMATIVO DEL CONTENIDO DE CAFEINA EN LAS BEBIDAS
ENERGIZANTES

Es muy grande el impacto que han tenido las BE transcurridos casi veinte
afios desde su lanzamiento al mercado mundial, que ya son mas de cuatrocientas
las empresas que elaboran bebidas bajo este concepto y las comercializan en mas
de ciento veinte paises del mundo (RedBull se comercializa en 165 paises, basando
su mercado en Europa Occidental y Estados Unidos, como en paises en crecimiento
como Brasil, Japén, la India y Corea del Sur).

En cuanto a volumen, las ventas ascienden actualmente a mas de 5 mil
millones de latas/botellas por afio (RedBull vendié méas de 5226 millones de latas en
el afio 2012). [23]

Aunque la denominacién “bebidas energéticas” o “energy drinks”, utilizada
para referirse a esta nueva categoria de productos alimenticios, no implica por si
misma ninguna informacién relacionada con la salud y la nutricion, ha sido
ampliamente aceptada por los consumidores y las autoridades regulatorias de
distintos paises del mundo. Debe, ademas, distinguirse a estas bebidas de las
“‘bebidas refrescantes” y de las denominadas comunmente como “bebidas re-
hidratantes para deportistas”, debido a que las BE no estan especificamente
destinadas a quitar la sed o rehidratar, sino que fueron desarrolladas como un
producto destinado basicamente a aumentar el rendimiento fisico, la capacidad de
concentracion y a mejorar la velocidad de reaccion y el estado de alerta.

Es importante considerar el aspecto legal de las BE tanto a nivel mundial
como en Argentina, que involucra tanto su composicion (a valor de nuestro trabajo
sera de mayor importancia la regulacion del contenido de cafeina), su etiquetado
como a su publicidad, en algunos casos. El desarrollo de este producto y su avance
en el mercado mundial ha estado acompafiado por un proceso de adecuacion en la
regulacion de sus componentes activos, aplicable en cada uno de los mercados
locales donde se fue introduciendo.

Existen diferencias notorias en el marco regulatorio que cada pais o mercado
implementan, donde en la mayoria de los casos estan sujetos a revisiones y

cambios periodicos.
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La OMS, en su Glosario de términos de alcohol y drogas, recomienda como
limite consumir 300 miligramos de cafeina por dia, considerando una ingesta de 500
mg como toéxica y peligrosa. [24]

Por otro lado, ya se ha mencionado que muchos la categorizan como un
alimento funcional. En la actualidad, no existe una normativa a nivel mundial que
defina legalmente a estos alimentos, mucho menos una lista de alimentos aprobados

como tales.

2.6.1. Europa

Légicamente, uno de los primeros paises en implementar normativa fue
Austria, donde la produccidn y exportacion de estos alimentos ha pasado a constituir
un segmento muy importante de su industria alimentaria. La misma era establecida
por el Codex Alimentarius Austriacus, que fue un trabajo ejemplar acerca de los
alimentos, siendo luego el modelo precursor del Codex Alimentarius Europeus, que
a su vez fue precursor del Codex Alimentarius.

Este dltimo es el actual codex internacional para alimentos elaborado
colaborativamente en el marco de la FAO y la OMS. [25] En la actualidad, la Unica
normativa que involucra a las BE es la impartida por la REGULATION (EU) No
1169/2011 OF THE EUROPEAN PARLIAMENT AND OF THE COUNCIL Annex I
(4.1, 4.2) [26]. La misma prevé, entre otras cosas, que bebidas con contenido de
cafeina en proporcién mayor a 150 mg/L, debe figurar en su etiqueta “Contenido
elevado de cafeina” y expresar el mismo en mg/100 ml. A su vez, deberan contener
la leyenda “No recomendado para nifios, mujeres embarazadas o en periodo de

lactancia” en el mismo campo de vision que el nombre de la bebida.

2.6.2. Oceania

Otro ejemplo que podemos citar es el caso de Australia y Nueva Zelanda.
Estos paises resolvieron, en 2001, incorporar a su Codigo de Estandares
Alimentarios una norma especifica para las bebidas energéticas, a las que denomina

“Formulated Caffeinated Beverages”.
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Define a las bebidas con formulado de cafeina, a las bebidas no alcohdlicas
basadas en agua y saborizadas, que contienen cafeina y pueden contener
carbohidratos, aminoacidos, vitaminas y otras substancias, incluyendo otros
alimentos, cuyo propdsito es mejorar la performance mental. El limite minimo al
contenido de cafeina es de 145 mg/L y el limite maximo 320 mg/L.

Con respecto al rotulado, la norma sélo exige que en la etiqueta de las
bebidas energéticas esté declarada (por tamafio de porcion y por cada 100 mL),
tanto la cantidad de cafeina expresada en miligramos, como los demas ingredientes
tipicos.

También deben incluirse las advertencias “alimento que contiene cafeina” y
‘no recomendado para nifios, mujeres embarazadas o en periodo de lactancias;
personas sensibles a la cafeina“. Debe mencionarse ademas la advertencia
“Consuma no mas de [monto de la cantidad de un dia (como latas, botellas o mL)]
por dia”. [27]

2.6.3. América

En cuanto a legislacién se refiere, también han hecho lo propio distintos
paises sudamericanos, cuando estos productos comenzaron a desembarcar en la
regién. En el caso de Chile, el Reglamento Sanitario de los Alimentos regula a las
bebidas energéticas bajo una categoria especial denominada “Alimentos para
Deportistas”. La legislacion chilena admite expresamente la incorporacién de cafeina
a estos productos, con las siguientes limitaciones: las bebidas analcohdlicas que
contengan cafeina no deberan exceder la cantidad de 180 mg/L de la misma (art.
481); la recomendacion de consumo en la etiqueta y/o publicidad no podra
sobrepasar los 500 mg de cafeina por dia (art. 540 inc. J); cuando se trate de
alimentos liquidos y el contenido de cafeina sea mayor a 180 mg/L, debera incluirse
en el rétulo una leyenda que diga: “No recomendable para menores de 15 anos, en
embarazo, ni lactancia” (art. 541). [28]

En el caso de Brasil, por medio de la Resolucion N° 273 de la Agencia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), de fecha 22 de septiembre de 2005, se
aprobo el “Reglamento Técnico para Mezclas para la Preparacion de Alimentos y

Alimentos Listos Para el Consumo”.
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En el mismo se permite un contenido de cafeina en concentraciones no
mayores a 350 mg/L. También establece que deben incluirse en los rétulos de estos
productos las siguientes dos leyendas especificas: “Nifios, gestantes, mujeres que
estén amamantando, ancianos y portadores de enfermedades: consultar al médico
antes de consumir el producto”; y “No es recomendado el consumo con bebida
alcohdlica”. [29]

En el caso de EE.UU., las bebidas energéticas se venden desde el afio 1997
al amparo de la Federal Food, Drug and Cosmetic Act (FD&C Act) y de la Dietary
Supplement Health And Education Act of 1994 (DSHEA), aplicables también a otras
categorias de productos.

La comercializaciébn de bebidas energéticas en este pais no requiere de la
aprobacion previa de la Food and Drug Administration (FDA), puesto que sus
ingredientes (en particular, la cafeina, la taurina y la glucuronolactona) han sido
calificadas como Generally Recognized as Safe (GRAS). En 2012, la FDA veto el
uso de cafeina en las bebidas alcohdlicas y cuestiond la alta concentracion de
cafeina en las bebidas energizantes, después de que varias muertes fueran
aparentemente asociadas con su consumo [30].

La FDA tiene la autoridad de establecer limites para la cantidad de cafeina
gue se agrega a los alimentos, si los avances en la ciencia lo consideran necesario y
oportuno.

Alun cuando los cuestionamientos actuales permanecen, 26 de agosto de
2013, fue publicado en el blog oficial de la FDA (FDAVoice) un articulo de Michael R.
Taylor, el Comisionado Adjunto de la FDA para los Alimentos y Veterinaria, donde
manifiesta “la FDA tiene la autoridad de establecer limites para la cantidad de
cafeina que se agrega a los alimentos” y asume “vamos a tomar todas las acciones
gue sean necesarias en pos de la proteccion de la salud de los consumidores de

enfermedades o exposicion a sustancias”. [31]
2.6.4. Argentina
En Argentina, el proceso de adecuacion normativa fue, en un principio, similar

al que transitaron otros paises del mundo. En efecto, con motivo de la recepcidon por

parte de la Administracion Nacional de Alimentos, Medicamentos y Tecnologia

28



Tesis de grado Herman Minig

Médica (ANMAT) de las primeras solicitudes de inscripcion de bebidas energéticas,
con fecha 16 de noviembre de 2000, este organismo dicto la Disposiciéon N° 6611/00.
La misma establecia que las BE podrian registrarse y comercializarse bajo la
categoria de suplementos dietario. Al mismo tiempo, establecia como valor maximo
de contenido de cafeina el generalmente aceptado por otras legislaciones del mundo
(35 mg/100 mL).

Mientras tanto, en materia de rotulado, ademéas de las leyendas que
resultaban exigibles por aplicacién del articulo 1381 del Cdédigo Alimentario
Argentino (CAA), las etiquetas de las bebidas energéticas debian incluir la
advertencia: “Personas de edad o con enfermedades deberan consultar con su
meédico antes de consumir este producto”.

La norma también aclaré6 que solo podria consignarse la leyenda “Alto en
energia” cuando el contenido de energia aportado, principalmente por hidratos de
carbono, fuera igual o mayor a 190 kJ/100 mL, lo que equivale a 45 Kcal/100 mL.

Previa intervencién del Instituto Nacional de Alimentos (INAL), la ANMAT tuvo
especialmente en cuenta que la cantidad de cafeina incorporada a las bebidas
energéticas no presentaba efectos nocivos ni téxicos.

Aclara al respecto que, mientras una taza de té de 150 mL aporta entre 60 y
90 mg de cafeina, y una taza de café de 125 mL aporta entre 95 y 125 mg de

cafeina, una lata de 250 mL de este nuevo producto sélo aporta 80 mg.

2.6.4.1. Modificaciones

El 27 de junio de 2005, la ANMAT emitio la Disposicion N° 3634 [32] donde se
derogo la Disposicion N° 6611/00 y se introdujo una serie de modificaciones al
régimen localmente aplicable a estos productos. EI cambio fundamental fue la
reduccion del valor maximo de cafeina admisible cada 100 mL de bebida energética,
de 35 mg a 20 mg. De este modo, se lo equipara al contenido maximo que fija el
articulo 1000 del CAA para ciertas bebidas sin alcohol, elaboradas con soluciones
extractivas que contienen cafeina como componente natural, como puede ser el
caso de las semillas de cola. Otro cambio importante fue la obligacién de incluir en
los rétulos de las mismas una nueva leyenda que dice: “El consumo con alcohol es

nocivo para la salud”.
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A ello, ademéas, debe sumarse una serie de restricciones aplicables en
materia de publicidad y difusion comercial. Segun explica esta norma, los cambios
normativos dispuestos estarian fundados en la preocupacion que habria generado el
uso desvirtuado que los jovenes estarian dando a estos productos, al consumirlos
conjuntamente con bebidas alcohdlicas. La ANMAT entiende que la reduccion del
contenido maximo de cafeina de 35 mg a 20 mg, resulta conveniente para disminuir
la ingesta de dicho componente.

De esta forma, la ANMAT decidi6 apartarse de los estandares fijados
internacionalmente en la materia, dejando en manos de la Comision Nacional de
Alimentos la sancion de una regulacion definitiva que diera un marco legal adecuado
a esta categoria.

El 11 de marzo de 2013 el Ministerio de Salud y el Ministerio de Agricultura,
Ganaderia y Pesca elevaron la Resolucion Conjunta N° 90/2013 y N° 121/2013, con
aportes de la ANMAT y la CONAL, en la que deciden incluir en el CAA el Articulo
1388 [33].

En el mismo se define a “Bebida analcohdlica con cafeina y taurina” a aquella
bebida no alcohdlica gasificada 0 no que contenga en su composicion cafeina y
taurina, asociadas o no con glucuronolactona y/o inositol, con los valores maximos
gue se detallan a continuacion: Taurina: 400 mg/100 mL, Glucuronolactona: 250
mg/100 mL, Cafeina: 32 mg/100 mL, Inositol: 20 mg/100 mL. Este producto se
debera rotular con la denominacion de venta “Bebida analcohdlica con cafeina y
taurina; debera cumplir con las exigencias generales obligatorias establecidas en el
presente Codigo para alimentos envasados; debera consignar ademas las siguientes
leyendas obligatorias: “No consumir en caso de embarazo, lactancia, nifos vy
personas de edad avanzada”, “Se sugiere no consumir con alcohol”, “Alto contenido
de cafeina” cuando ésta supere los 20 mg/100 mL.

Al mismo tiempo, se establecié que la publicidad de estas bebidas deberan
cumplir con las exigencias establecidas en CAA, considerando las siguientes
restricciones, cualquiera sea el medio de difusion que se utilice: no deben ser
asociadas directa o indirectamente al consumo con bebidas alcohdlicas; no deben
presentarse como productores de bienestar o salud; su consumo no debe vincularse

con ideas o imagenes de mayor éxito en la vida afectiva y/o sexual de las personas
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0 hacer exaltacion de prestigio social, virilidad o femineidad; en el mensaje no deben
participar en imagenes o sonidos, menores de dieciocho (18) afios de edad.

En la mencionada resolucién, también se incluye en el CAA el articulo 1388
bis “Bebida analcohdlica con cafeina y taurina suplementadas con...”, completando
el espacio en blanco con las vitaminas y/o minerales que superen los valores de
ingesta diaria recomendada y/o las hierbas autorizadas. Las mismas deben cumplir
con las exigencias del articulo 1388. [33]

La Resolucién Conjunta N° 90/2013 y N° 121/2013, se pondria en vigencia a
partir del dia siguiente al de su publicacién en el Boletin Oficial, otorgandosele a las

empresas un plazo de CIENTO OCHENTA (180) dias para su adecuacion.

2.7. PROBLEMATICA EN EL CONSUMO DE BEBIDAS ENERGIZANTES

Como ya se ha mencionado, el nivel de cafeina que aportan las bebidas
energéticas es del mismo orden que el de otras bebidas, como el mate, café y té.

Pese a esto, es necesario poner en escena las caracteristicas de su consumo
y la problemética que se genera en torno al mismo.

La popularidad de estas bebidas ha ido en aumento en los ultimos afios,
siendo consumidas principalmente por adolescentes, adultos jovenes y deportistas.
Los motivos mas frecuentemente estan referidas al aumento o mejora del
rendimiento, sea para estudiar, obtener energia, manejar un vehiculo por un periodo
de tiempo prolongado, mantenerse despierto en las noches de discoteca,
contrarrestar los efectos del alcohol, tratar la resaca, maximizar el rendimiento y
anular la fatiga en las competencias deportivas, entre otros.

Es preciso mencionar que hay mucho desconocimiento sobre  sus
propiedades, ingredientes utilizados en sus formulaciones, grado de seguridad en
Su consumo y posicion dentro de las normas alimentarias, normas que discrepan en
los distintos paises que las reglamentan.

Siendo su funcidon la de aportar nutrientes, el consumidor debe ser el
responsable de leer el rotulado antes de su ingesta para evaluar si puede
consumirlo, en qué cantidad y que advertencias se mencionan.

El consumo de mas de dos latas, aumenta los riesgos de fallas

cardiovasculares, producidos por el contenido de cafeina.
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Esto se ve aun en crecimiento cuando se mezclan con otras sustancias, como
alcohol, tabaco, medicamentos o drogas, sustancias consumidas en forma masiva
por los jovenes y adolescentes.

Estas bebidas no se aprobaron para ser utilizadas en combinacion con
bebidas alcohdlicas; cuando se combinan con alcohol (depresor del SNC), el efecto
de la cafeina (estimulante del SNC) puede enmascarar y retardar los efectos
depresores del primero llevando a consumir una mayor cantidad de bebida
alcohdlica. Al mismo tiempo, ambas sustancias, cafeina y etanol, son diuréticos y
combinados potencian este efecto, siendo critico si no se repone agua
adecuadamente. Por otro lado, su ingesta conjunta con otras drogas estimulantes
del SNC (antidepresivos, cocaina, anfetaminas), pueden producir dafios irreparables
provocando, por ejemplo, accidentes vasculares severos, crisis hipertensivas,
hemorragias cerebrales o infarto de miocardio.

La mezcla de BE con alcohol (generalmente con vodka o champagne)
comenzo en bares y clubes nocturnos de Europa, difundiéndose luego a Estados
Unidos, y de alli a otros paises como el nuestro. Las compafiias fabricantes tanto de
bebidas alcohdlicas como BE alentaron esta practica.

En Argentina, la mezcla de BE con bebidas alcohdlicas se da especialmente
en las llamadas “previas”, los preparativos que estilan hacer los jovenes antes de
salir a bailar, entrada la madrugada de los fines de semana. También se nota el
incremento en las cartas de bebidas de locales bailables y pubs de tragos que
combinan energizantes con distintas bebidas alcohdlicas. La modalidad de consumo
es grupal, la mezcla se prepara en jarras que los adolescentes beben en comun,
favoreciendo la sobreingesta. Al mismo tiempo, las empresas que las comercializan,
no utilizan estrategias de marketing tradicionales (como publicidad en television,
radio, revistas, o0 en la via publica) sino que buscan su difusion persona a persona a
través de eventos, sea auspiciando deportes extremos o eventos nocturnos donde

se permite la venta libre de alcohol.

2.8. METODOS DE SEPARACION DE LA CAFEINA

Para separar la cafeina de productos naturales es necesario llevar a cabo una

serie de operaciones que permitan su obtencion en forma pura, aislada del resto de
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las sustancias que la acompafian en la matriz y que por lo tanto, deben eliminarse
para que no interfieran en su posterior determinacion.

El proceso de separacion dependera del producto comercial con el que se
trabaje y de acuerdo a la matriz se pueden realizar diferentes operaciones que
permitiran obtener la cafeina en forma pura. [2]

La extraccion es un proceso mediante el cual una sustancia que se encuentra
en una mezcla sélida o disuelta en un determinado disolvente es transferida a otro
disolvente. Su fundamento es aislar, concentrar o separar un analito de una especie
que interferia en su analisis. Dependiendo del estado fisico de los materiales puede
clasificarse en: solido-liquido o liquido-liquido. Aunque la cafeina es soluble en agua,
es mucho méas soluble en cloroformo y por eso puede ser extraida con este
disolvente organico.

Una vez realizado este proceso y previo a una posterior purificacion del
extracto, suele emplearse algin agente desecante como sulfato de sodio anhidro,
para eliminar toda el agua y las sales solubles en agua que se mantienen en el
disolvente orgénico. Posteriormente, el disolvente puede ser eliminado facilmente
por evaporacion o por destilacion, teniendo en cuenta su punto de ebullicion, o
mediante vacio usando un equipo de evaporacion rotatoria. Una vez separada la
cafeina de la mezcla, debe ser purificada ya que en el proceso de su aislamiento, las
distintas fases organicas pueden arrastrar algidn componente que no se haya
disuelto bien en la fase acuosa correspondiente.

La filtracion es la operacion unitaria en la que el componente sélido insoluble
de una suspensién solido-liquido se separa del componente liquido haciéndolo pasar
a través de una membrana porosa que retiene a las particulas solidas en su
superficie. En algunas ocasiones es el liquido (el filtrado) el que constituye al
producto deseado, y en otras ocasiones el sélido retenido en el filtro. Las
condiciones en las que puede efectuarse son en caliente o frio, y tanto por gravedad
0 por vacio.

Las filtraciones que se realizan en la separacion de la cafeina se hacen con la
solucion caliente y por vacio para evitar la formacién de cristales y obtener un
rendimiento 6ptimo. Esta operacion debe efectuarse con mucho cuidado y

lentamente, ya que la solucion tiene pequefias particulas solidas que van
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obstruyendo progresivamente los poros del papel de filtro y se puede producir
alguna reabsorcion.

Un procedimiento que también es muy usado para la purificacion de
sustancias solidas es la cristalizacion. La purificacion por recristalizacion se basa en
la diferencia de solubilidad de una sustancia entre el solvente frio y caliente.

El sélido que se va a purificar se disuelve en el disolvente caliente,
generalmente a ebullicion, la mezcla caliente se filtra para eliminar todas las
impurezas insolubles, y entonces la solucion se deja enfriar para que se produzca la
cristalizacion. Durante este proceso, es aconsejable que la velocidad de enfriamiento
de la solucién que contiene la sustancia a recristalizar sea moderada, para obtener
de esta forma cristales medianos. Si el enfriamiento es rapido, el tamafio de los
cristales serda muy pequefio y, en conjunto, poseeran una mayor superficie de
adsorcién en la que podran fijarse una mayor cantidad de impurezas.

Si el enfriamiento es lento, el tamafio serd muy grande y podran quedar
atrapadas impurezas en el interior del cristal. Finalmente, los cristales obtenidos se
separan por filtracion y se dejan secar. Si con una cristalizaciéon sencilla no se llega a
una sustancia pura, el proceso puede repetirse empleando el mismo u otro

disolvente.

2.9. METODOS ANALITICOS DE CUANTIFICACION DE LA CAFEINA

La determinacion de cafeina ha adquirido mucha importancia, debido a su uso
en la industria farmacéutica y en la industria de alimentos; ya sea como ingrediente
en la elaboracion de refrescos y bebidas energéticas o por su presencia en
productos como el té, el mate, el cacao y el café.

En todos estos casos, el control de calidad del parametro cafeina es
necesario. Por esta razén, son varios los métodos instrumentales que se emplean y
que permiten su determinacion en diversas matrices, especialmente en alimentos.

Para elegir una técnica de separacion, ademas de tener en cuenta los
criterios econdmicos y de accesibilidad, hay que tener en cuenta a dos tipos de
consideraciones [35]: unas tienen que ver con las propiedades fisicas y estructurales

de las moléculas que se pretende separar, 0 de las caracteristicas de la matriz en
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que se encuentran; otras se derivan de los objetivos del analisis (sensibilidad,
resolucion, tiempo de andlisis, necesidad de una deteccidn especifica).

El método de seleccibn debe considerar los pasos necesarios para la
obtencidén, preparacion y posible fraccionamiento de la muestra, la aplicaciéon de la
técnica analitica adecuada y el tratamiento de los datos obtenidos.

Las técnicas analiticas mas empleadas en la actualidad pueden englobarse
en dos grandes grupos: técnicas de separacion y técnicas espectroscopicas. Las
técnicas espectroscopicas proporcionan, para cada compuesto analizado, una
informacion compleja, relacionada con sus caracteristicas estructurales especificas,
por otro lado las técnicas de separacion se utilizan para resolver los componentes de
una mezcla y la sefal obtenida puede utilizarse con fines analiticos cuantitativos o
cualitativos. En la actualidad, las separaciones analiticas se efectian
fundamentalmente por cromatografia y electroforesis.

Se han propuesto una variedad de métodos analiticos para la separaciény / o
determinacién de cafeina en diversas matrices (biologicas, plantas, alimentos,
medicamentos, etc.). Su determinacién en bebidas se ha llevado a cabo mediante
técnicas de separacion cromatograficas como HPLC o Cromatografia liquida de alta
eficiencia [36], Electroforesis capilar o CE [37], Cromatografia de capa fina o TLC,
Cromatografia de gases o CG [38] [39], Cromatografia idnica [40]. Los sistemas de
deteccion empleados abarcan técnicas electroquimicas como Voltamperometria
ciclica [41] técnicas espectroscopicas como Infrarroja con transformada de Fourier
[42], espectrometria de movilidad i6nica [43], UV/Visible [44], Infrarrojo cercano o
NIR [45] [46] Infrarrojo cercano con transformada de Fourier [47]. Inclusive se ha
realizado su determinacion por acople de estas técnicas, como CG/MS o
CG/Espectrometria de Masas [48].

La eleccion de una u otra técnica depende del problema a resolver, el tipo de
matriz, el volumen de muestra y de su concentracién.

Existe un método oficial aprobado por la AOAC Internacional, para la
determinacién de la cafeina en bebidas no alcohdlicas, bajo el nUmero 962.13.
Establece que la concentracion de cafeina en bebidas no alcohdlicas debe
determinarse usando una recta de regresion lineal obtenida a partir de soluciones

estandares determinadas a 276 nm con triclorometano (CHCI3). [49]
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2.9.1. HPLC

De todas las técnicas mencionadas anteriormente, HPLC es una de las mas
empleadas, variando en distintos tipos de columnas y sistemas de deteccion. El
empleo de ésta comunmente ofrece un menor numero de interferencias respecto a
otras alternativas. [35] [50]

La ventaja mas notoria del HPLC con respecto a la cromatografia liquida
convencional, es que las muestras pueden ser separadas con mayor rapidez. Por
otro lado, pueden ser eficientemente resueltos sistemas cuya separacién no es
posible mediante cromatografia de gases, tales como muchas muestras no volatiles
0 susceptibles de descomposicion térmica. Aun asi, este método analitico puede
complementarse con la cromatografia de gases.

La cromatografia de liquidos de alta resolucién (HPLC) hace uso de una
bomba para suministrar una fase maovil a una velocidad de flujo uniforme y presiones
comprendidas entre 500 y 5000 psi (1 psi = 6894,75 Pa). Se realiza por medio de la
inyeccion de una pequefia cantidad de muestra liquida en un fluido liquido, fase
movil, que atraviesa una columna rellena con particulas de la denominada fase
estacionaria. Del mismo modo que para la cromatografia de gases, la separaciéon de
una mezcla en sus componentes depende de los diferentes niveles de retencion de
cada componente en la columna.

La Figura 2.4.A muestra una representacion del proceso de elucién
cromatografica. Un componente es retenido en la columna en mayor o menor
medida dependiendo de su particién entre la fase maovil liquida y la fase estacionaria.
Se han desarrollado una gran variedad de metodologias de separacion HPLC que

hacen uso de diferentes fases moviles y estacionarias.
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Figura 2.4 A. Representacidon esquematica de una separacidon cromatografica de una mezcla

de dos componentes Ay B. Figura 2.4 B. Cromatograma de Ay B.

Existen distintas variantes dentro de la cromatografia HPLC:

e Cromatografia de adsorcion.

La cromatografia de adsorcion hace uso de una fase estacionaria sélida de
naturaleza polar, tal como particulas de silice o alimina. La fase mévil y los solutos
(componentes de la mezcla) compiten por los sitios activos de adsorcion sobre las
particulas de la fase estacionaria. Por lo tanto, aquellos componentes de mayor
polaridad se adsorben sobre superficies polares mas fuertemente que los menos
polares, la retencién en la columna se relaciona con la polaridad de los diferentes
analitos que constituyen la muestra, pudiendo controlarse mediante la polaridad de
la fase movil, que compite con los componentes de la muestra por los sitios de
adsorcion. En consecuencia, una fase moévil mas polar desplazara con mayor
efectividad moléculas de soluto adsorbidas, provocando una disminucion del tiempo

de retencion.
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e Cromatografia de particion.

Esta forma de HPLC particiona al soluto entre una fase movil liquida y un
segundo liquido inmiscible unido a las particulas sélidas de la fase estacionaria.

Aquellos compuestos que particionan con mayor intensidad en la fase liquida
estacionaria son retenidos por méas tiempo en la columna.

Este tipo de cromatografia se denomina de fase normal si la fase estacionaria
es mas polar que la fase mévil, y de fase reversa si la fase movil es mas polar que la
fase estacionaria. La fase estacionaria puede ser un liquido impregnado en un
soporte sdlido y son las columnas mas utilizadas para cromatografia de particion.

Por ejemplo, el n-octadecano puede unirse directamente a la silice a través de
grupos hidroxilos para formar lo que se conoce como Cig. El grado de particion de
un soluto en la fase estacionaria se puede controlar variando la polaridad del

solvente.

e Cromatografia de intercambio iénico.

Este tipo de HPLC se basa en la particién de iones entre la fase mdévil liquida
polar y una fase estacionaria liquida con sitios para intercambio idnico. Estos sitios
de intercambio generalmente se inmovilizan en pequefas perlas de resina, la cual
esta formada por un polimero entrecruzado de estireno y divinilbenceno.

También se dispone de columnas de fase unida o enlazada, en las cuales el
ion intercambiador se une a pequefias particulas de silice. Los cationes se separan
con resina de intercambio i6nico catibnicas que contienen grupos funcionales
cargados negativamente tales como -SOz; y -COO". Los aniones se separan con
resinas de intercambio anionico que contienen grupos funcionales cargados
positivamente tales como -CH,N"(CHs)s, un ion de amonio cuaternario.

La separacion se basa en los diferentes niveles de particién de los iones en la
fase del ion intercambiador. La selectividad de una resina por un ion se determina
principalmente mediante la carga y radio hidratado del ion en estudio. La afinidad de

una resina aumenta con el aumento de la densidad de carga.
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2.9.1.2. Instrumental

La Figura 2.5 muestra el esquema de un cromatografo liquido de alta
resolucion tipico. El aparato consiste en un recipiente que contiene la fase movil, una
bomba que proporciona hasta 4000 psi de presion, una valvula para inyectar la
muestra (por lo general volumenes desde 10 a 500 ul), la columna (generalmente
revestida en acero inoxidable), un detector, accesorios electrénicos conectados al
detector y un registrador.

El método de deteccion mas comunmente usado es espectrofotometria de
absorcion molecular UV-visible. Tales detectores permiten que el efluente de la
columna fluya a través de una celda espectrofotométrica de 8 a 10 ulL para la
detecciéon de los componentes a una dada longitud de onda. Los detectores
electroquimicos y de fluorescencia frecuentemente se utilizan para mejorar los
limites de deteccion. Otro detector de uso frecuente es el que se basa en la
medicion de las diferencias de indice de refraccion.

Cromatograma
.
Inyeccion | AL Detector
R o o 1 —‘
[Fase movil T LT Columna (termaostatizada)
Bomba
Valvula de inyeccion Registrador

Figura 2.5. Representacion esquematica de un cromatdgrafo liquido de alta resolucion.

2.9.1.3. Medidas cualitativas y cuantitativas

Los resultados se analizan a través de una grafica llamada cromatograma.

Cada componente de la mezcla se puede identificar cualitativamente mediante su
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tiempo de retencidn, que consiste en el tiempo entre la inyeccion de la muestra y la
deteccion.

Para un dado componente el tiempo de retencion, al igual que en la
cromatografia gaseosa, es constante para un conjunto de condiciones
cromatograficas determinadas (velocidad de flujo, temperatura, columna). La
identificacion cualitativa se realiza comparando el tiempo de retencion de un
componente desconocido con el tiempo de retenciéon de un patrén que se ha
inyectado en el cromatégrafo.

Esta técnica resulta atil siempre que los componentes posean un unico
tiempo de retencion y que la composicion de la muestra sea conocida.

El area debajo de cada pico es proporcional a la concentracion de ese
componente en la muestra original. Si los picos son razonablemente agudos y la
velocidad de flujo se controla cuidadosamente, las &reas de picos son
proporcionales a la concentracion.

Por lo tanto, se puede elaborar una recta de calibracion mediante una grafica
de areas de los picos como una funcién de la concentraciébn para una serie de
patrones.

El proceso de cuantificacidbn se puede dividir en dos etapas: la etapa de
calibracion y la de prediccion.

La etapa de calibracién se realiza a partir de los cromatogramas obtenidos de
los patrones. Se determina el tiempo de retencion tg de la cafeina y el area del pico
(o altura) para cada uno de ellos. Se grafica area de pico vs la concentracion de
cafeina. Como la respuesta es lineal, se espera obtener una recta cuya pendiente
(b) representa la sensibilidad del método. Como la velocidad de flujo se ha de
mantener constante, el tg para las muestras debe ser el mismo, por lo que el uso del
sistema HPLC permite ademas analisis cualitativo. La etapa de prediccion se
realiza determinando el area del pico de cafeina en las muestras incégnita e
interpolando el valor de concentracion correspondiente a partir de la recta de

calibracion obtenida previamente.
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CAPITULO 3. MATERIALES Y METODOS

3.1. REACTIVOS

3.1.1. Solucién estandar de cafeina

Para obtener una solucion de 1000 mg/L, se peso6 1,0000 g de Cafeina p.a. se
trasvasé a un matraz de 1000 mL y se adicion6 agua ultrapura de calidad analitica

hasta el enrase.

3.1.2. Solvente metanol

Se emple6 metanol de grado HPLC, previamente desgasificado durante 20-

30’ en bafio con sonicacion.

3.1.3. Fase movil

Composicion 30 % de Metanol (CH3;OH) grado HPLC y 70% de agua
desionizada. Se ajusto su pH a un valor de 3,5 mediante la adicién de HzPO4 (p.a.)

3.1.4. Muestras de bebidas energizantes

Se emplearon latas comerciales de las siguientes BE:

X4 Energy Drink (Volumen: 250 mL. Contenido de Cafeina:
20 mg/100mL equivalente a 200 mg/L)

Block Energy Drink (Volumen: 250mL. Contenido de cafeina:
50mg/250mL equivalente a 200 mg/L)

V Energy Drink (Black) (Volumen: 250mL. Contenido de cafeina:
50mg/250mL equivalente a 200 mg/L)

Red Bull (Volumen: 250mL. Contenido de cafeina:

0,03% v/v equivalente a 300 mg/L)
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Sobe Rush (Volumen: 250mL. Contenido de cafeina:
53mg/265mL equivalente a 200 mg/L)

Blue Demon Energy Drink (Volumen: 473mL. Contenido de cafeina:
94,6mg/473mL equivalente a 200 mg/L)

Speed Unlimited (Volumen: 250mL. Contenido de cafeina:
0,020% v/v equivalente a 200 mg/L)

3.1.5. Agua ultrapura

Se obtuvo a partir de un sistema de ultra purificaciéon de agua marca Millipore

Sinergy Pack, con una resistividad de 18 MQ cm.

3.2. INSTRUMENTAL
3.2.1. Cromatégrafo HPLC

Se utiliz6 un cromatégrafo de liqguidos marca KONIK 500-A series, con
detector con monocromador UV-visible y adquisicién de datos mediante el programa
Konichrom. Posee un inyector de 20 uL y una columna marca Phenomenex de 300

mm x 4,6 mm ID.
3.2.2. pH-metro

Las medidas de pH se realizaron con pH-Metro Metrohm Herisau E516
Titriskop con electrodo combinado de vidrio y electrodo de referencia interna de
Ag/AgCI.
3.3. PROCEDIMIENTO EXPERIMENTAL
3.3.1. Preparacion de patrones de calibracion de cafeina

Para elaborar la recta de calibracion para cafeina, se prepararon patrones con

cinco niveles de concentracion conocida de cafeina, de volumen final igual a 5 mL,

partiendo de la solucion estandar de cafeina descripta en el inciso 3.1.1. Para ello se
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tomaron los volimenes necesarios de la misma, posteriormente disueltos en la fase
movil (3.1.3.) hasta completar volumen. El rango de concentraciones de los patrones
obtenidos fue entre 0 y 50 ppm (Tabla 3.1.), teniendo en cuenta la concentracion de
cafeina que se espera en cada muestra y la dilucién de la misma en la fase mavil.

Para realizar las diluciones se empled la formula de dilucion:

VeX Ce=VpXxGCy

Siendo: Ve el volumen en pL tomado de la solucion estandar
Ce la concentracion de la solucion estandar (1000 mg/L)
Vp el volumen final del patron (5mL)
Cp la concentracion del patrén en ppm

Para poder igualar las unidades se transformaron las unidades de Ve a mL.

Tabla 3.1. Volumen de solucidn estandar y concentracién de patrones

Ve (uL) | Cp (mgl/L)
0 0
50 10
100 20
150 30
200 40
250 50

3.3.2. Preparacion de las muestras

Las muestras de Bebidas Energizantes comerciales se desgasificaron,
colocando las latas abiertas en un bafio con sonicacion. Posteriormente se
realizaron diluciones 1/10 en microtubos de 1mL (1000 pL), llevando a volumen final

con la fase movil.

3.3.3. Parametros de ajustes
Debido a que las columnas de fase reversa se guardan en metanol puro,

previo a iniciar la corrida cromatografica se realizé el cambio de solvente. Para ello,
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primero se pasé como fase mévil metanol, y luego se aumenté en forma gradual la
polaridad del solvente con la fase maovil. Este procedimiento evita el desangrado de
la columna y un mayor tiempo de su vida util. El proceso contrario se realizd previo
al apagado del equipo, para obtener nuevamente el metanol puro como solvente de
almacenaje en la columna.

Se ajusto el detector en los 250 nm, que corresponde a la Ansx de la cafeina.
Se mantuvieron las condiciones de corrida, siendo T° igual a 25°C, el flujo de 1,2
ml/min, la presion maxima igual a 300 atms (aproximadamente 4400 psi).

Es preciso mantener estas condiciones constantes durante toda la
experiencia, a fin de poder comparar los tiempos de retencion de cafeina en

patrones y muestras.

3.3.4. Elucion cromatografica

Se chequed la estabilidad de la linea base y se ajustaron los parametros de
atenuacion del detector y del registrador.

Se lavo el loop de inyeccion con metanol varias veces, empleando una micro
jeringa de 50 pl, repitiendo la misma operacion con los patrones y muestras, a fin de
no generar errores por dilucion dentro del sistema de inyeccién.

Se procedi6 a la obtencién de los cromatogramas de cada patron por
triplicado y se determino el tg de la cafeina y el area del pico para cada uno de ellos.

Se repitié el mismo procedimiento con las muestras de bebidas energizantes

comerciales, también por triplicado.
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CAPITULO 4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. ETAPA DE CALIBRACION

Se realizo6 la elucién por triplicado de los patrones preparados previamente,
cuyas concentraciones estaban en el rango de 0-50 mg/L. A partir de los
cromatogramas obtenidos, se determinaron los tiempos de retencién (tg) y areas de
los picos correspondientes a la cafeina. En la Tabla 4.1. se resumen los resultados
obtenidos.

Tabla 4.1 Datos de las corridas de los patrones

Patrones )
tr (Min) | Area de picos
(MQ/L)repeticion

0, 0 0

0, 0 0

0, 0 0

10, 9,633 230675
10, 9,550 236381
10; 9,417 234387
20, 9,300 472957
20, 9,250 474051
203 9,317 481107
30, 9,150 730941
30, 9,233 751154
303 9,017 732205
40, 9,033 987632
40, 9,567 988467
40; 9,517 1005268
50, 9,317 1242332
50, 8,983 1212920
503 9,050 1186433
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Se calculé el tiempo de retencion promedio, siendo de 9,289 + 0,215 minutos.
Conocer el tg es importante, ya que nos permite identificar posteriormente nuestro
analito en cuestion en los cromatogramas de las muestras de bebidas energizantes.

A partir de los resultados de los cromatogramas, también se puede destacar
gue las areas de los picos incrementaban en forma proporcional al aumento de las
concentraciones de los patrones. Esto es de esperarse, ya que como se ha
mencionado anteriormente, el area debajo de cada pico es proporcional a la
concentracion de ese componente en la muestra original.

Para establecer el modelo matematico lineal mediante regresion por minimos
cuadrados entre la sefial y la concentracién, se realizé una recta de calibracién para
cafeina, graficando area de picos vs. concentracion de cafeina en mg/L, tal como se
puede observar en la siguiente figura.

1400000 -
y = - 5832 + 24604x
1200000 - R?=0,9988

1000000
800000

600000

Area de picos

400000

7z

200000

0 T T T T 1
10 20 30 40 50

-200000
Patrones (mg/L)

Figura 4.1. Recta de calibracion para cafeina

La ecuacion de la recta obtenida fue y = -5832 + 24604 x, con un R2 = 0,9988.
El estadistico R? indica que el modelo ajustado explica un 99,88% de la variabilidad
en la variable dependiente (sefial analitica). Por otra parte se realizd0 un test de
hipétesis mediante el cual se pudo comprobar el grado de ajuste de los puntos
experimentales a un modelo lineal basado en el Andlisis de la Varianza.
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4.1.2 ANOVA para Regresion Lineal

Tabla 4.2. Tabla de ANOVA

Fuente de Varianza Suma de Gl Cuadrado Razén-F Valor-P
Cuadrados Medio
Modelo 3,17817 x10% 1 3,17817 x10% 13527,74 0,0000
Residuo 3,75899 x10° 16 2,34937 x10°
Falta de Ajuste 1,6849 x10° 4 4,21225 x10° 2,44 0,1041
Error Puro 2,07409 x10° 12 1,72841 x10®
Total 3,18193 x10% 17

Planteo de Hipotesis

Prueba de bondad de ajuste de la regresion

Hipotesis Nula Ho: y=a+bx
Hipotesis Alternativa H;: y# a+ bx

En funcion de la tabla 4.2., se puede afirmar estadisticamente con un 95 % de
confianza que los datos experimentales con los cuales se construyé la recta, se
adaptan perfectamente al modelo lineal propuesto, debido a que la relacion del
estadistico F calculado es menor (2,44) que el F critico (3,26) para 4 y 12 grados de
libertad utilizando un nivel de significancia de 0,05 en tabla de valores F criticos de

una cola.

4.2. ETAPA DE PREDICCION

Una vez realizada la primera etapa, correspondiente a la calibracion, se
procedi6 a la elucion de las muestras de bebidas energizantes, por triplicado y bajo
las mismas condiciones de corrida que los patrones. Se calculd el tiempo de
retencién promedio de la cafeina en las muestras fue de 9,130 + 0,283 minutos.

A través de una interpolacion en la ecuacién de la recta de calibracion, y
teniendo en cuenta la dilucién 1/10 se hallaron las concentraciones en mg/L para las
réplicas y posteriormente el valor promedio de la cafeina contenida en cada una de

las muestras.
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La ecuacion de la recta de calibracion es de la forma:
A=a+DbC
A = &rea de pico
C = concentracion en mg/L de cafeina de la muestra diluida inyectada
b = pendiente de la recta de calibracion

a = ordenada al origen de la recta de calibracion

Como ya mencionamos, la ecuacion de la recta de calibracion obtenida fue
y =—5832 + 24604 C, donde C es la concentracion expresada en mg/L de la
muestra diluida inyectada. Para obtener el valor de concentracion de la muestra sin

diluir se procede:

C(mg/L) =x.Fd ;siendo Fd el factor de dilucién. Fd= 10
C (mg/L) =x.10

Para analizar los valores promedios de cafeina en las muestras, se
compararon cada uno de estos con el respectivo valor ofrecido por los rétulos o
etiquetas de las latas comerciales de bebidas energizantes, donde se calcularon las
diferencias existentes en torno a estos ultimos. En la Tabla 4.3. se detallan los

resultados obtenidos a partir de los cromatogramas de las muestras.
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Tabla 4.3. Datos de las determinaciones cromatograficas de las muestras (por triplicado)

Area de mg/L promedio
Muestra repeticién tretencién (Min) picos mg/L +sd "

\i 9,800 511873 210,41

V, 9,667 511212 210,15 211,25+ 1,68
V3 9,533 518669 213,18
Speed ; 9,323 478155 196,71

Speed , 9,383 462019 190,15 193,12 + 3,32
Speed ; 9,283 467797 192,50
Sobe Rush ; 9,233 472172 196,90

Sobe Rush , 9,183 479121 197,10 197,20 +£ 0,35
Sobe Rush ; 9,150 480315 197,59
X4 9,050 436009 179,58

X4, 9,050 436658 179,84 179,66 + 0,16
X4 5 9,000 435936 179,55
Blue Demon ; 8,967 502583 206,64

Blue Demon , 8,950 502563 206,63 207,35+ 1,23
Blue Demon ; 8,933 507826 208,77
Block ; 9,017 449883 185,22

Block » 8,900 452840 186,42 186,35+ 1,10
Block ; 8,867 455295 187,42
Red Bull ; 8,833 772862 316,49

Red Bull , 8,800 778152 318,64 317,82 +1,16
Red Bull ; 8,800 777400 318,34

*1. A -
Desviacién estandar

Se hallaron discrepancias en todas las muestras (Tabla 4.3.); en las bebidas
Blue Demon, V, Red Bull, se obtuvieron valores por encima de los que indican los
rotulos correspondientes, habiendo mayor diferencia en la ultima bebida mencionada
con 17,82 mg/L por encima de lo informado en la lata.

Por el contrario, para las bebidas restantes (Speed, Sobe Rush, X4, Block),
los valores estuvieron por debajo de los ofrecidos por los rotulos, siendo la muestra
X4 la mayor diferencia con 20,34 mg/L por debajo de lo informado.

Del total de las muestras analizadas, solamente en la de Sobe Rush se
obtuvo un valor muy cercano a lo indicado en la lata, con una diferencia de 1,61
mg/L por debajo. (Tabla 4.4.)
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Tabla 4.4. Diferencia entre concentraciones seguin rétulo y concentraciones halladas

analiticamente.

Muestra MA/L en rétulo MY/L hallado Diferencia
V 200 211,25 -11,25
Speed 200 193,12 +6,88
Sobe Rush 200 197,20 +1,61
X4 200 179,66 +20,34
Blue Demon 200 207,35 -7,35
Block 200 186,35 +13,65
Red Bull 300 317,82 -17,82

Para un mejor analisis, se realizaron para cada bebida comparaciones entre

los valores de cafeina declarados en sus rétulos y los hallados por medio de la

cuantificacion por HPLC, frente a al valor maximo permitido segun la legislacion

vigente en La Republica Argentina (ver 2.6.4.1), de 320 mg/L de cafeina en

energizantes. Esto se puede visualizar en la Figura 4.2. que se presenta a

continuacion.
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X4 Blue Block Red Bull
Demon

Figura 4.2. Comparacion del contenido de cafeina frente al maximo permitido.
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4.3. ANALISIS ESTADISTICO

Como Red Bull fue la Unica que presentaba valores de cafeina muy cercanos
al limite legal en Argentina, estando por debajo del mismo en solo 2,18 ppm,
mientras que en las demas los valores hallados fueron lejanos a éste.
Por esta razon, se realiz6 una Prueba o Test de Hipdtesis para comparar
estadisticamente el valor hallado promedio (317,82 + 1,16) mg/L de cafeina frente al
limite legal de 320 mg/L, para determinar si existen diferencias significativas entre
ellos. [51-54]

Para la eleccion del test adecuado, se consideré lo siguiente:

e Que los datos siguen unas distribucién normal.

e Que el tamafo de muestra es n < 30 (en nuestro caso n = 3).

e EIl valor promedio de cafeina hallado para la bebida Red Bull es nuestra
media muestral con varianza conocida

e El limite legal para Argentina es nuestra media poblacional con varianza
desconocida.

Teniendo en cuenta los puntos anteriores, se seleccioné la estadistica de la
prueba t, con una distribucién t -Student y n-1 grados de libertad (cabe recordar que
si n > 30, se puede usar la tabla de la distribucion normal z en vez de la t).Se
establecié una prueba unilateral (de cola izquierda) con un nivel de significancia a =

5 % = 0,05, por ende nuestro nivel de confianza es del 95% (1 — a = 0,95).

Las hipotesis formuladas fueron:

Hipotesis nula Ho : p =320 mg/L
Hipotesis alternativa Hy: <320 mg/L

A partir de una tabla t-Student de una cola se recoge el estadistico
ttesrico = t a: n-1 paran — 1= 2 grados de libertad y un a = 0,05. Su valor equivale a
-2,920 (su signo es negativo por tratarse de la cola izquierda de la distribucion t). En
la figura 4.3. se puede observar de manera ilustrativa cuales serian las zonas de
aceptacion y rechazo para el test.

El estadistico de prueba t se calcula a partir de la siguiente férmula:
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X — [
t,':: rusha g
Vn

Siendo X : media muestral : 317,82 mg/L cafeina

S : Desvio estandar : 1,16 mg/L de cafeina

u : Limite legal de cafeina, considerado como

media poblacional. = 320 mg/L

n : tamafo de muestra

o= 5%, 95%

zona de - zona de aceptacion
rechazo L340 &3

Figura 4.3. Zonas de aceptacién y rechazo para t —Student de cola izquierda.

El estadistico de prueba calculado es tpyeba = -3,255.

Al contrastar los estadisticos, resulta que el tyueba = - 3,255 < tiesrico = - 2,920;
el toeba Cae dentro de la zona de rechazo, se rechaza la hipétesis nula Hp . = 320
mg/L y se acepta la hipotesis alternativa H; . y <320 mg/L, con una probabilidad de
error (a) del 5%.

Al aceptar H; estamos diciendo que hay diferencias significativas entre X y y,
por lo tanto el contenido de cafeina hallado en la bebida Red Bull es menor al limite
maximo permitido para Argentina (320 mg/L).

Cabe recordar que la verdad o falsedad de una hipoétesis en particular, nunca
puede conocerse con certidumbre, a menos que pueda examinarse toda la
poblacion. Al rechazar Hy decimos que la misma es falsa, existe suficiente evidencia
estadistica para inferir su falsedad y rechazarla. Para aumentar la potencia del test,

seria adecuado aumentar el tamafio muestral n.
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CAPITULO 5. CONCLUSIONES

5.1. DELOS COSTOS INSTRUMENTALES

Considerando que hoy en dia, encontrar un equipo HPLC en un laboratorio
que realice controles de calidad en alimentos es factible, la metodologia que hemos
empleado ofrece un instrumental de bajo costo relativo al de otras metodologias
como las que se mencionaron en la seccién 2.9., para la cuantificacion de cafeina en

bebidas energizantes.

5.2. DEL PRETRATAMIENTO DE LA MUESTRA

El método analitico sobre el cual hemos basado este trabajo tiene la ventaja
de no requerir un pretratamiento para muestras que sea costoso, de larga duracién y
poco accesible. Solamente fue preciso contar con un sonicador por ultrasonido, para
la desgasificacion de las mismas, posteriormente disueltas en fase maovil para ser
cuantificadas mediante HPLC. Una posible variante ain mas accesible para su

desgasificacion, podria ser mediante agitacion magnética.

5.3. DEL TAMANO MUESTRAL

Para obtener mejores resultados, seria conveniente trabajar con un namero

mayor de muestras para cada bebida analizada.

5.4. DEL CONTENIDO DE CAFEINA

Luego de la cuantificacién de cafeina, en ninguna de las muestras de bebidas
energizantes analizadas se han encontrado valores de concentraciones de cafeina
gue coincidan con los expresados en los rotulos de los envases comerciales, incluso

muchas de ellas presentaban valores por encima de los informados.
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Estos resultados podrian ser de utilidad para las autoridades competentes en
el control de calidad de las bebidas energizantes, quienes podrian sancionar a las
empresas y hasta incluso retirar del mercado aquellos productos que consideren
inapropiados por brindar informacion falsa en sus rotulos y ser perjudiciales para la

salud de los consumidores.

5.5. DE LA COMPARACION CON LOS LIMITES LEGALES

En todas las bebidas energizantes analizadas se hallaron valores de cafeina
muy por debajo del limite maximo establecido por la nhormativa argentina para este
producto (320 mg/L). La bebida Red Bull poseia valores cercanos al legal, pero se
comprobé estadisticamente que el contenido de cafeina no alcanzaba dicho valor. A
pesar de esto, es necesario llevar a cabo mediante la autoridad correspondiente un
control estricto en ésta bebida, ya que sus valores estan muy préximos a los 320

mg/L.

5.6. DEL CONSUMO DE OTROS PRODUCTOS CON CAFEINA

Como ya hemos mencionado, el consumo de otros productos con significante
contenido de cafeina como lo es el mate en nuestro pais, asi como las bebidas
colas, medicamentos de venta libre (o algunos bajo receta pero que igualmente se
venden libres), junto con un inadecuado consumo de las bebidas energizantes,
podrian aumentar la probabilidad de alcanzar los valores maximos de cafeina

establecido por la OMS y de esta forma elevar el riesgo de intoxicacion por cafeina.
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