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Introducere

Principala ipoteza de lucru pentru cercetarea temei s-a referit la faptul ca, din cauza
cererii crescute si a dorintei pentru rezultate eficace si rapide, o parte semnificativa a
suplimentelor alimentare disponibile pe piata, cu precadere cele din plante, sunt nesigure, nu
au eficacitate demonstrata sau sunt adulterate prin introducerea ilegala de compusi chimici
de sinteza sau alte ingrediente nedeclarate pe eticheta.

Cercetarea desfasurata in cadrul tezei de doctorat s-a concentrat pe suplimentele
alimentare utilizate pentru controlul greutatii si pentru imbunatatirea performantei fizice,
sportive si sexuale. Alegerea acestor tipuri de suplimente a fost determinatd de interesul
marcat al publicului pentru aceste produse, in corelatie cu presiunea utilizatorilor in vederea
obtinerii de rezultate eficace si rapide, factori care confera acestor categorii de suplimente
cea mai mare probabilitate de adulterare.

Astfel, problema care face obiectul cercetarii o reprezintd detectia si determinarea
cantitativa a compusilor chimici de sinteza din suplimentele alimentare declarate ca fiind
naturale, ,,din plante”, In scopul de a furniza specialistilor si autoritatilor mijloace de
incredere, obiective, rapide si economice de prevenire a unor astfel de practici nocive precum

adulterarea.

|. Stadiul actual al cunoasterii
1. Suplimentele alimentare: generalitati, definitie, clasificare, aspecte

legislative/de reglementare
1.1. Generalitati, definitie

In conditiile unei tendinte generale spre automedicatie, un factor important care a
contribuit la explozia cererii de suplimente este varietatea mare de canale de informare (in
special online - stiri, articole, reclame, postari din social media si recenzii de pe forumuri) si
facilitatea procurarii acestora din diverse surse, mai ales de pe internet (Lam M. si colab.,
2022).

In acelasi timp, cresterea semnificativa a ponderii utilizarii de suplimente alimentare
pentru slabit, pentru imbundtitirea performantei sexuale, fizice si sportive reflecta
preocupdrile actuale legate de sanatate, estetica si performantd in general (Hys K., 2020;

Fahmideh F. si colab., 2022).



1.2 Clasificarea suplimentelor alimentare
Clasificarea suplimentelor alimentare se poate realiza in functie de mai multe criterii,
precum ingredientele din compozitie, functia/rolul, originea/provenienta sau sursa de baza,
conform Tabelului I.1.
1.3 Aspecte legislative/de reglementare
In UE, domeniul suplimentelor alimentare se afla sub umbrela legislativi a Directivei
2002/46/CE, care armonizeaza prevederile nationale ale statelor membre privind
suplimentele alimentare. Considerate produse alimentare, acestea trebuie sa respecte
cerintele stricte de siguranta si etichetare, si anume includerea de informatii despre nutrienti,
doza zilnicd recomandata si avertismente referitoare la necesitatea de a nu depasi doza
respectiva. Totodatd, este interzisd introducerea de afirmatii referitoare la capacitatea
produsului de prevenire sau tratare a bolilor.
2. Tipuri de suplimente alimentare. Utilizari terapeutice
2.1 Suplimentele alimentare din plante pentru disfunctia erectila
Pe langa medicamentele autorizate care contin inhibitori ai PDE-5, Tn managementul
disfunctiei erectile sunt disponibile suplimente alimentare pe baza de extracte vegetale, a caror
provenientd naturald este adesea subliniatd de producatori. Acestia sustin ca eficacitatea
acestor produse se datoreaza compusilor bioactivi prezenti in plantele utilizate. Studii recente
pe animale si la om sugereazd ca anumite plante (precum Panax gingseng, Lepidium
meyenii (maca), Tribulus terrestris, Epimedium spp. si Ginkgo biloba) si componente ale
acestora ar fi eficace ca afrodisiace naturale si poseda proprietati intrinseci de inhibare a PDE-
5 (Akuamoa F. si colab., 2021).
2.2 Suplimentele alimentare din plante pentru controlul greutatii
Majoritatea suplimentelor din plante pentru slabit contin plante sau extracte din plante.
Cafeina si plantele care contin in mod natural cafeind, precum guarana (Paullinia cupana),
nuca de Kola (sau de cola) (Cola nitida) si yerba maté (llex paraguariensis), stimuleaza
sistemul nervos central, inima si muschii scheletici. De asemenea, acestea functioneaza si ca
diuretice si intensifica activitatea colonului si a stomacului.
2.3. Suplimente alimentare pentru imbunatitirea performantei fizice si sportive
Din perspectiva efectului dorit asupra organismului, suplimentele alimentare destinate
sportivilor urmaresc cresterea masei musculare, cresterea nivelului de energie precum si
scaderea 1n greutate. Astfel, s-a ajuns la folosirea intensa a unor agenti farmacologici precum
steroizii anabolizanti si amfetaminele, care, din cauza efectelor lor adverse si a lipsei de etica
intr-un domeniu in care onestitatea competitorilor este esentiala, au determinat introducerea
legislatiei anti-doping si a unor protocoale stricte de testare pentru descurajarea utilizarii

acestora.



3. Adulterarea suplimentelor alimentare. Metode analitice utilizate

pentru detectarea adulterantilor

3.1.1. Adulteranti frecventi in suplimentele alimentare pentru disfunctia erectila

Practica adulterarii suplimentelor alimentare este un fenomen comun la nivel mondial
(Zuntar I. si colab., 2018). Astfel, eficacitatea sustinuti a suplimentelor din plante promovate
pentru Tmbundtdtirea performantei sexuale ar putea fi rezultatul unor ingrediente
farmaceutice adaugate intentionat, inhibitorii fosfodiesterazei 5 (PDE-5) fiind frecvent
raportati n acest sens (Patel D.N. si colab., 2014).

3.1.2.  Adulteranti frecventi in suplimentele alimentare pentru controlul
greutatii

Cei mai frecventi adulteranti fac parte din clasa substantelor farmaceutice cu actiune
la nivelul sistemului nervos central (anorexigene dopaminergice si serotoninergice). De
asemenea, au mai fost raportate laxative si diuretice si, mai putin frecvent,substante care
blocheaza digestia si absorbtia lipidelor precum orlistatul.

3.1.3.  Adulteranti frecventi in suplimentele alimentare pentru imbunatitirea
performantei fizice si sportive

Cei mai frecventi adulteranti ai suplimentelor alimentare destinate Tmbunatatirii
performantei fizice sunt: agentii anabolizanti si stimulantele.

3.2. Metode analitice utilizate pentru detectarea adulterantilor

Din studiul literaturii de specialitate, s-au evidentiat numeroase tehnici analitice
utilizate ca metode de detectare a adulterantilor, printre care GC-MS, LC-MS, rezonanta
magnetica nucleard (RMN), spectroscopie in infrarosu cu transformare Fourier (FTIR),
spectroscopie de mobilitate ionicd (IMS) (sau electroforeza capilard (CE) (Hachem R. si
colab., 2016; Popescu A.M. si colab., 2015; Odoardi S. si colab., 2015; Pratiwi R. si colab.,
2021; Dunn J.D. si colab., 2012; Cianchino V. si colab., 2008; Kowalska T. si colab., 2022;
Komsta L. si colab., 2013).



I1. Contributii personale

4. Ipoteza de lucru si obiectivele generale

Partea experimentald a tezei 1si propune cercetarea analitica privind posibila adulterare
a suplimentelor din plante utilizate in disfunctia erectild, investigarea suplimentelor din
plante pentru pierderea in greutate, cercetarea adulterarii suplimentelor alimentare destinate
sustinerii performantei sportive si evaluarea utilizarii suplimentelor de catre sportivi. De
asemenea, am avut in vedere dezvoltarea unei platforme online dedicate reactiilor adverse
determinate de suplimentele alimentare, posibil adulterate, cu scopul de realiza ulterior o
analiza de laborator tintitd a acestor produse.

Ipoteza de lucru a cercetarii se bazeaza pe ideea cd multe suplimente alimentare
comercializate atit pe piata roméneascad, cét si pe cea internationald, pot contine compusi
chimici de sinteza, substante active medicamentoase, care nu sunt mentionate pe etichete si
care pot avea efecte farmacologice, dar pot genera, de asemenea, reactii adverse.

Tinand cont de aceste informatii, obiectivul general al tezei a fost investigarea, prin
metode analitice, a prezentei adulterantilor in diverse tipuri de suplimentee alimentare,
pentru a oferi specialistilor si autoritatilor solutii fiabile, obiective, rapide si accesibile in
vederea prevenirii unor astfel de practici daundtoare, pentru evitarea utilizarii produsele
adulterate si pentru recunoasterea posibilelor reactii adverse asociate consumului. Astfel,

obiectivele specifice ale tezei au vizat:

cercetari analitice privind adulterarea suplimentelor alimentare pentru disfunctia

erectila;

- investigarea prezentei adulterantilor in suplimentele din plante utilizate pentru
pierderea in greutate;

- evaluarea utilizarii suplimentelor alimentare de catre sportivi intr-un studiu de tip
sondaj:

- cercetarea adulterarii suplimentelor alimentare destinate sportivilor

- dezvoltarea unei platforme online pentru raportarea reactiilor adverse asociate

utilizarii de suplimente alimentare.

5. Metodologia generala a cercetarii
Metodologia adoptata n cadrul acestei cercetari este una complexa, interdisciplinara,
integrand elemente de toxicologie analitica si controlul medicamentului, in scopul

identificarii, si cuantificdrii compusilor chimici de sinteza introdusi fraudulos in suplimente



alimentare, precum si pentru evaluarea riscului toxicologic asociat acestora si dezvoltarea
unor mijloace de prevenire a consumului.

Descrierea detaliatd a metodelor analitice utilizate este prezentata la fiecare capitol din
partea de contributii personale (capitolele 6, 7 si 9).

Pentru evaluarea utilizarii suplimentelor alimentare de catre sportivi am recurs la un
studiu de tip sondaj, pe baza de chestionar. Acesta este detaliat in capitolul 8.

Platforma online dedicata raportarii reactiilor adverse la suplimentele alimentare a fost
conceputa pentru a facilita semnalarea efectelor adverse experimentate de consumatori,

contribuind astfel la monitorizarea si evaluarea sigurantei produselor disponibile pe piata.

6. Cercetari analitice privind adulterarea suplimentelor din plante

utilizate in disfunctia erectila

6.1. Introducere

Studiile expuse in acest capitol au fost dedicate stabilirii conditiilor experimentale
necesare pentru detectarea adulterantilor in probe de suplimente alimentare din plante
comercializate ca stimulente sexuale, utilizand metoda HPTLC. Prin urmare, am investigat
daca produsele analizate sunt adulterate cu substante active medicamentoase autorizate,
precum inhibitorii PDE-5, sildenafil, tadalafil sau alti analogi. Rezultatele obtinute prin
metoda HPTLC au fost confirmate prin aplicarea unei metode de cromatografie de lichide
de ultra-inalta performanta, cuplata cu spectrometrie de masa de nalta rezolutie in tandem
(UHPLC - HRMS-MS), metoda cu sensibilitate si specificitate mai ridicate.

6.2 Materiale si metode

6.2.1.Suplimentele alimentare din plante analizate

Au fost analizate 15 suplimente alimentare din plante (capsule sau comprimate),
achizitionate de pe internet sau din magazine specializate. Selectia produselor s-a bazat pe
compozitia specificatd pe etichetd si pe gradul de satisfactie declarat de utilizatori,
determinat prin scorul de evaluare (exprimat pe o scard de la 1 la 5). Probele au fost
codificate cu prefixul SP si cu numere de la 1 la 15. Informatiile privind tara de origine,

forma farmaceutica, compozitia si pretul produselor sunt detaliate in Tabelul VI.1 (Anexa 2).



6.3 Rezultate

6.3.1. Dezvoltarea metodei HPTLC

In final, a fost selectatd o faza mobilad care a constat dintr-un amestec de acetat de
etil:toluen:metanol:amoniac in raport de 50:30:20:0, 5 (v/v/vlv), astfel obtinandu-se
separarea optima a celor doi compusi.

6.3.2. Analiza suplimentelor din plante

6.3.2.1. Caracterizarea produselor si analiza calitativa prin HPTLC

Analiza suplimentelor SP1, SP2, SP3, SP4, SP6, SP7, SP8, SP9, SP10 si SP14 a aratat
prezenta ingredientului sildenafil, nedeclarat pe etichetd. Proba SP6 a fost pozitiva atat
pentru sildenafil, cat si pentru tadalafil, in timp ce proba SP11 a fost pozitivd doar pentru
tadalafil. Analiza probelor SP12, SP13 si SP14 nu a indicat prezenta niciunui adulterant,
incluzand inhibitori PDE-5 nedeclarati (Tabelul VI.1., Anexa 2).

Prezenta sildenafilului in probele de suplimente din plante a fost confirmata pe baza
spectrelor UV ale standardelor si probelor, perfect superpozabile (Fig. 6.5.). Rezultate
similare au fost obtinute si pentru celelalte probe pozitive la sildenafil.

Proba SP5 a avut rezultat negativ in ceea ce priveste identificarea sildenafilului (Fig.
6.6., Anexa 3), dar pozitiv privind prezenta cafeinei, deoarece a fost identificat spotul cu Rf
= 0,78 si spectrul UV caracteristic cafeinei, cu maxim de absorbtie la 275 nm (Fig. 6.8.).

Analiza suplimentului SP6 a ardtat prezenta atat a sildenafilului, cat si a tadalafilului,
nedeclarate (Fig. 6.6., Anexa 3). Proba SP10 a fost pozitiva pentru sildenafil, iar analiza probei
SP11 a aratat un pic in cromatograma 3D la o valoare Rf care corespunde standardului de tadalafil

(Fig. 6.10.); ambele substante medicamentose nu sunt nedeclarate in compozitia produselor.

Fig. 6.10. Cromatograma 3D pentru sildenafil standard (culoarele de migrare 1 — 5),
tadalafil standard (culoarele de migrare 6 - 10) si probele SP10 (culoarele de migrare 11 —
13), SP11 (culoarele de migrare 14 — 16) si SP12 (culoarele de migrare 17 — 20); detectie la
A =254 nm; probele SP10 si SP11 au fost pozitive pentru sildenafil si, respectiv, tadalafil;
proba SP12 a fost negativa


https://www.mdpi.com/1420-3049/28/10/4116#fig_body_display_molecules-28-04116-f006

Fig. 6.11. Spectrele UV in situ in modul absorbanta-reflectanta ale standardelor de tadalafil
si probei SP11

6.3.2.2. Determinarea cantitativa a sildenafilului si a tadalafilului in probele de
suplimente din plante prin HPTLC

Analiza cantitativd a indicat concentratii de sildenafil intr-un interval larg, intre 15
mg/capsula si 116 mg/capsuld. Pentru majoritatea probelor, concentratia de sildenafil
determinata a fost similard cu cea a medicamentelor autorizate (Tabelul VI.2). In cazul
tadalafilului, in ambele probe pozitive s-au determinat concentratii mai mari (aproximativ
24 mg si 34 mg/capsuld) decat cea mai mare concentratie a medicamentelor autorizate (20
mg/unitate dozatd).

6.3.3. Analiza suplimentelor din plante prin UHPLC-HRMS-MS

Rezultatele obtinute la analiza HPTLC au fost confirmate prin lichid cromatografie cu
spectrometrie de masa de 1inalta rezolutie in tandem (UHPLC-HRMS-MS). Astfel,
rezultatele au confirmat prezenta adulterantilor sildenafil si tadalafil in probele analizate,
similar cu determinarea prin HPTLC. Tn unele probe au fost detectati avanafil, vardenafil si

doi analogi de vardenafil (pseudovardenafil si vardenafil oxopiperazina).

C:\Xcalibur\..\15022023_19 02/15/23 16:19:28

Fig. 6.12. Identificarea sildenafilului Tnh proba SP10 (MS-MS)



7. Investigarea prezentei adulterantilor in suplimentele din plante

pentru sciderea in greutate

7.1 Introducere

Studiul de fata investigheaza posibila adulterare cu compusi sintetici a suplimentelor
alimentare comercializate pentru controlul greutatii. in acest sens, au fost selectate o serie
de produse comercializate pentru scaderea in greutate, declarate naturale, avand in
compozitie plante, care au fost supuse unui screening analitic printr-o metoda HPTLC, urmat
de analize de confirmare prin gaz-cromatografie cuplata cu spectrometrie de masa (GC-MS)
si cromatografie de lichide de inaltd performanta (HPLC).

7.2. Materiale si metode

7.2.1.Suplimentele alimentare din plante analizate

Au fost analizate 34 de suplimente alimentare din plante (capsule, comprimate sau
plicuri cu pulbere pentru suspensie orald), achizitionate de pe internet sau din magazine
specializate.

7.3. Rezultate

7.3.2. Analiza HPTLC, HPLC si GC-MS a suplimentelor din plante

7.3.2.1. Analiza calitativa

Rezultatele indica prezenta cafeinei in 47% din suplimentele din plante analizate
(16/34 produse) (Tabelul VII.1., Anexa 2 ; Fig. 7.1. si 7.2.).

Prezenta cafeinei in toate cele 16 produse, cu exceptia SS19, se coreleazd cu
compozitia, deoarece cafeina provine fie din sursele naturale (ceaiul verde, cafeaua verde si
guarana sunt prezente In compozitie), fie este adaugata, conform informatiilor de pe eticheta
(in cazul produselor SS12, SS14 si SS20). Prezenta cafeinei a fost confirmatd pe baza
inregistrarii spectrelor UV in situ, care evidentiazd un maxim de absorbtie la 275 nm,
caracteristic pentru cafeina.

S-a demonstrat ca trei suplimente (SS21, SS24 si SS27) sunt adulterate cu sibutramina.
In absenta standardului, sibutramina a fost determinati pe baza compararii spectrului UV in

situ cu cel raportat in literatura.



e. f.
Fig. 7.4. Cromatogramele si spectrele UV obtinute la identificarea sibutraminei in

suplimentele SS24 (c, d) si SS27 (e, f) prin HPTLC
Prezenta sibutraminei a fost indicata si in urma realizdrii unui test de screening rapid,

raportat in literatura (Liang, Q. si colab., 2021), pe baza reactiei de precipitare cu reineckat de
amoniu. Rezultatul pozitiv al testului este indicat de un precipitat roz (Fig. 7.5., Anexa 3).
Rezultatele pozitive privind prezenta sibutraminei au fost confirmate prin aplicarea
metodei GC-MS (Fig. 7.6). Picul de baza al sibutraminei in spectrul MS este m/z 114. In
patru dintre probe (SS3, SS6, SS17 s1 SS19) a fost detectata fenolftaleina, utilizand o metoda
HPLC cu detectie cu sir de diode (Fig. 7.10.).

Fig. 7.6. Cromatograma si spectrul de masa pentru sibutramina (proba SS24, Tr = 5,52
min., m/z = 114)
7.3.2.2. Analiza cantitativa

Rezultatele analizei calitative sugereaza existenta unor niveluri ridicate de cafeind in
majoritatea produselor analizate. Prin urmare, avand in vedere ca majoritatea suplimentelor
contin unul sau mai multe produse vegetale cu cafeind, iar unele suplimente au si cafeina
adaugata, continutul in cafeini a fost evaluat prin metoda HPTLC. Tn cazul fenolftaleinei, analiza
cantitativa s-a realizat prin meoda HPLC descrisa la punctul 7.2. ”Materiale si metode”.

Cantitatea de cafeind a variat intre 2,5 mg si 302 mg/unitate dozata. Cele mai mari
concentratii au fost obtinute in suplimentele cu adaos de cafeina (SS12, SS14 si SS20).
Cantitatea de fenolftaleind determinata prin HPLC in suplimentele SS3, SS6, SS10 si SS12
a variat intre 104 si 293 microgt/unitate dozatd (Tabelul VIL.3., Anexa 2).



8. Evaluarea utilizarii suplimentelor alimentare pentru imbunéatatirea

performantei fizice si sportive — studiu tip sondaj

8.1. Introducere

In vederea evaluirii gradului de cunoastere si utilizare a suplimentelor de citre sportivi,
precum si a riscului de aparitie a reactiilor adverse, am elaborat un chestionar de tip sondaj,
care coreleaza informatii privind varsta sportivilor, mediul de provenienta, sexul, tipurile de
suplimente utilizate si frecventa consumului, precum si reactiile adverse declarate in urma
consumului de suplimente Rezultatele furnizate de acest studiu permit o orientare in ceea ce
priveste selectarea produselor care trebuie investigate din punct de vedere analitic pentru a
depista posibila prezenta a adulterantilor.

8.2. Materiale si metode

Cercetarea a fost realizatd prin intermediul aplicatiei Google Forms, iar chestionarul a
fost distribuit in limba romana. Studiul ,,Consumul de suplimente alimentare de catre sportivi
si posibila prezentd a adulterantilor” a primit avizul favorabil al Comisiei de etica a Agentiei
Nationale Anti-doping (ANAD) (Anexa 1).

Designul studiului

Chestionarul a avut ca scop obtinerea informatiilor privind tipurile de suplimente
utilizate de sportivi si evaluarea riscului de aparitie a reactiilor adverse, in vederea conturarii
unor posibile corelatii cu prezenta adulterantilor sintetici in astfel de suplimente.

8.3. Rezultate

8.3.1. Caracterizarea lotului de studiu pe baza parametrilor socio-demografici

Cercetarea a totalizat 87 de participanti sportivi. Caracterizarea lotului de studiu pe
baza analizei socio-demografice a relevat o predominanta a sexului feminin (68,96%),
posibil corelat cu disponibilitatea mai mare de a raspunde la chestionar (Fig. 8.1., Anexa 3).
S-au obtinut rdspunsuri majoritar de la subiecti care au mediul de rezidentd urban, atingandu-
se un procent de 80% (Fig. 8.2., Anexa 3). In ceea ce priveste distributia pe categorii de
varsta, intervalul de varsta dominant este intre 14 - 20 de ani, reprezentand 55,17% din
participantii la cercetare. In privinta statusului educational, la nivelul intregului grup de
studiu, majoritatea participantilor la cercetare au studii liceale, totalizand 44,2%.

8.3.2.  Definirea prevalentei consumului si caracterizarea acestuia

Réspunsurile la intrebarile privind definirea prevalentei si caracterizarea consumului
au evidentiat cd majoritatea sportivilor consuma suplimente (79,32%) (Fig. 8.5., Anexa 3),

iar cei mai multi au inceput sa le utilizeze intre 14 si 18 ani (71,4%) (Fig. 8.6., Anexa 3).
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Mai mult de jumatate (58,1%) consuma un singur supliment (Fig. 8.7., Anexa 3), iar in cazul
celor care consumd mai multe suplimente, 97,3% nu asociaza cu steroizi si hormoni.
Referitor la motivul consumului, majoritatea utilizatorilor (86,5%) declard dorinta de a avea
rezultate rapide si anduranta la antrenamente, 10,8% curiozitatea, iar restul (2,7%), influenta
anturajului si a mass mediei Fig. 8.9., Anexa 3).

8.3.3. Determinarea gradului de cunoastere a suplimentelor alimentare de
catre sportivi

In ceea ce priveste evaluarea gradului de cunoastere a suplimentelor alimentare tinand
cont de raspunsurile referitoare la tipul de supliment consumat, modul de informare, usurinta
de procurare, precum si constientizarea posibilelor riscuri asociate cu utilizarea
suplimentelor, s-au conturat urmatoarele rezultate: suplimentele cel mai frecvent utilizate
sunt cele care contin vitamine si minerale (74,57% dintre utilizatori); la suplimente cu
aminoacizi si proteine au recurs 30,50% dintre consumatori, iar 13,55% consuma suplimente

cu creatind (Fig. 8.11., Anexa 3).

80.00%  74:57%

60.00%
40.00% 30.50%
20.00% . 1355%  g.47%
0.00% . —
Vitamine si Aminoacizi Creatina Altele

minerale si proteine

Fig. 8.11. Repartitia participantilor la studiu in functie de tipul suplimentului utilizat

8.3.4. Caracterizarea lotului de studiu in functie de efectele dorite de utilizatori si
efectele adverse resimtite

Referitor la efectele dorite de utilizatori (raspunsurile la afirmative la intrebarile
privind fiecare tip de efect), peste jumatate (60,5%) declara energie crescuta (Fig. 8.14.,
Anexa 3), iar 51% cresterea masei musculare. Timpul pana la atingerea efectului (de ex.
cresterea masei musculare si scaderea n greutate) a fost cel mai frecvent intre 1 si 3 luni
(64,7% dintre consumatori) (Fig. 8.17., Anexa 3).

Caracterizarea lotului de studiu in functie de reactiile adverse raportate arata ca, la
nivel cardio-vascular au predominat palpitatiile si accelerarea ritmului cardiac (48,1%), la
nivel respirator, tusea, raportata de 63,5% dintre consumatori si scurtarea respiratiei (36,5%).
Dintre efectele neurologice, s-au remarcat ca frecventa cefaleea, raportata de 55,8% dintre
utilizatori, vertijul (21,2%) si bruxismul (9,6%) (Fig. 8.22., Anexa 3). Efectele (Fig. 8.18,,
Anexa 3). Efectele predominante in sfera ORL au fost xerostomie, resimtitd de 75% dintre

utilizatori si acufene (9,6%) (Fig. 8.19., Anexa 3).
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8.3.5. Analiza statistica a datelor

8.3.5.1.Testul Chi patrat

Corelatia nivelului de scolarizare (primar/gimnazial/liceal/studii superioare) cu:

Consumul de suplimente alimentare (intrebarea ,,Ai consumat suplimente
alimentare vreodatd?”). Conform rezultatelor obtinute, grupul de respondenti cu studii
primare (contributie la valoarea Chi patrat 1,72) au predilectie in a folosi suplimente
alimentare mai frecvent. Acest lucru poate fi explicat prin tipul de suplimente utilizate, cu
precadere din categoria vitaminelor si a mineralelor.

8.3.5.2. Testul Pearson

S-au analizat urmatoarele corelatii posibile:

a. Consumul de suplimente cu creatind sau produse pe bazd de aminoacizi in raport
cu timpul observat pina la pierderea in greutate si cresterea masei musculare

Se observa o corelatie negativd moderatd, ceea ce inseamna ca existd o tendinta ca
scorurile mari ale variabilei X (tipul de supliment, adica produsele pe baza de aminoacizi)
sd fie corelate cu scoruri ale variabilei Y (timpul observat panad la scaderea in greutate)
scazute (si invers). Deci, consumul produselor pe baza de aminoacizi se coreleaza cu un timp
mai scurt pana la aparitia efectelor dorite (scadere in greutate si cresterea masei musculare).

d. Durerea de cap cu gura uscati

Se observa o corelatie pozitiva si inalt semnificativa statistic intre aparitia durerii de
cap (efect advers neurologic) si gura uscata (efect advers ORL). Este posibil sa fie reactii

adverse ale aceluiasi tip de supliment, sugerand si o potentiald adulterare.

9. Cercetarea adulterarii suplimentelor alimentare pentru imbunétitirea

performantei fizice si sportive
9.1. Introducere
Acest capitol prezinta analiza calitativa a unor suplimente alimentare pentru sportivi,

in vederea depistarii posibililor adulteranti. Identificarea s-a facut prin metoda HPTLC, iar
pentru confirmare s-a recurs la metoda GC-MS.
Analiza cantitativa a fost aplicata pentru suplimentele pentru sportivi, care contin cafeina.

9.2. Materiale si metode

9.2.1. Suplimentele alimentare analizate

Au fost analizate 35 de suplimente alimentare pentru sportivi, majoritatea sub forma

de solutii orale (shot-uri), dar si sub forma de capsule, comprimate, pulberi. Selectia
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produselor utilizate in cadrul studiului s-a realizat pe baza compozitiei declarate pe eticheta,
coroboratd cu datele obtinute din raspunsurile sportivilor participanti la studiul de tip sondaj
desfasurat in colaborare cu ANAD, prin intermediul chestionarului sportivului (Anexa 1).
9.3 Rezultate
9.3.1. Analiza calitativa a suplimentelor alimentare destinate sportivilor prin
HPTLC

Tn urma analizei calitative prin tehnica HPTLC, se poate observa faptul ca in
majoritatea probelor a rezultat un compus cu Rf cuprins intre 0.12 si 0.14, dar fard indicii
privind prezenta unor substante active cu structura steroidica de sinteza sau a unor compusi
cu activitate farmacologica addugati ca adulteranti.

Aceste rezultate sustin faptul c@ probele analizate nu contin compusi clasificati ca
agenti dopanti din clasa steroizilor, beta-blocantelor sau a stimulantelor. De asemenea,
metoda s-a dovedit adecvatd pentru screening-ul calitativ al suplimentelor, permitand
identificarea precisd a substantelor tintd prin compararea valorilor Rf si a spectrelor de
absorbtie in UV.

9.3.2. Analiza calitativi a suplimentelor alimentare destinate sportivilor prin GC-
MS

A fost confirmata prezenta cafeinei in suplimentele SSP12, SSP14, SSP15, SSP19,
SSP20, SSP22 si SSP23. In suplimentul SSP8 a fost identificati pregnenolona (Fig. 9.6.,
Anexa 3). Aceasta este un precursor/intermediar metabolic pentru biosinteza hormonilor
steroizi, dar nu este inclusa in lista substantelor interzise de Agentia Mondiala Antidoping.
Nu au fost identificati compusi de si ntezd adulteranti, de tipul steroizilor sau altor substante
dopante incluse in lista de substante.

9.3.3. Analiza cantitativi a cafeinei din suplimentele alimentare destinate
sportivilor prin HPTLC

Pentru analiza cantitativd a cafeinei prin HPTLC, au fost selectate 7 suplimente
alimentare care au avut rezultate pozitive la cafeina in urma analizei calitative. Produsele
analizate acopereau diferite functii: energizante, pre-workout si mixuri de aminoacizi.

Cromatograma obtinuta la analiza cantitativa este redata in Fig. 9.8.
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Fig. 9.8. Cromatograma 3D obtinuta la analiza cantitativa HPTLC a cafeinei standard din
suplimentele alimentare destinate sportivilor (sistem de solventi: acetat de
etil:toluen:metanol:amoniac 50:30:20:0,5; detectie la 254 nm; cafeind standard - culoarele de migrare
1-5; SSP22 - culoarele de migrare 6-7; SSP20 - culoarele de migrare 8-9; SSP19 - culoarele de
migrare 10-11; SSP23 - culoarele de migrare 12-13; SSP12 - culoarele de migrare 14-15; SSP14 -
culoarele de migrare 16-17; SSP15 - culoarele de migrare 18-19

In urma analizei cantitative, se observa ci produsele SSP19, SSP20 si SSP22 sunt

supradozate (Tabelul 1X.3.). Tn cazul produsului SSP22, abaterea este in afara limitelor de
acceptabilitate, acesta avand o supradozare de 119,5%, in timp ce produsele SSP19 si SSP20
se incadreaza in limitele de acceptabilitate stabilite pentru produsele medicamentose (x10%
fatd de declarat). Pentru suplimentele SSP12, SSP14, SSP15 si SSP23, s-au inregistrat
concentratii de cafeind sub cele declarate pe eticheta. Aceste valori s-au aflat in afara limitei

de acceptabilitate, deoarece au avut abateri de peste 10% fata de continutul declarat.

10. Platforma online pentru raportarea reactiilor adverse asociate

utilizarii de suplimente alimentare

10.1. Introducere

Acest capitol exploreaza conceptul si implementarea unei platforme online dedicate
raportarii reactiillor adverse asociate utilizarii suplimentelor alimentare, subliniind
importanta, beneficiile si provocdrile pe care le implica acest demers.

10.2. Materiale si metode

Xojo este un mediu de programare multiplatforma care permite dezvoltarea de aplicatii
pentru mai multe sisteme de operare, inclusiv Windows, macOS, Linux, 10S si web, folosind
un singur cod sursa.

10.3. Rezultate

Crearea Forumului de Raportare

Platforma creata este destinata utilizatorilor de suplimente alimentare, avand drept

obiectiv principal identificarea si analiza posibilelor reactii adverse asociate consumului
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acestora. Linkul pe care se poate accesa formularul de raportare este:
http://datacore.go.ro:8100/ (Anexa 4).

Configurarea bazei de date

Crearea bazei de date are loc pe masura ce utilizatorii acceseaza platforma si presupune
inregistrarea fiecarui raport individual.

Interfata de Administrare

Interfata de administrare a unei platforme online reprezintd un element esential pentru
gestionarea eficienta a continutului, utilizatorilor si functionalitatilor oferite.

Crearea unei pagini de administrare

Testarea aplicatiei: s-a rulat aplicatia si s-a demonstrat functionalitatea platformei.

Astfel, graficele Tnregistrate la testarea platformei sunt redate in Fig. 10.2. — 10.5. (Anexa 4).

I11. Concluzii si contributii personale

Concluzii

Masura in care au fost atinse obiectivele de cercetare stiintifica

Analiza literaturii de specialitate (capitolele 1 - 3) evidentiaza provocarile majore din
domeniul suplimentelor alimentare, in special in ceea ce priveste reglementarea, asigurarea
calitatii si asigurarea sigurantei, precum si interpretarea rezultatelor studiilor. Aceasta
analizd subliniazd importanta adoptarii unei metodologii stiintifice riguroase pentru
verificarea calitdtii si a sigurantei suplimentelor, bazata pe tehnici analitice avansate si pe un
cadru de testare standardizat.

Cercetarea desfasuratd in prezenta teza de doctorat confirma prezenta compusilor
chimici de sintezd 1n suplimentele promovate ca fiind ,,100% naturale”, demonstrand
frecventa ridicata a adulterdrii cu precadere in produsele destinate performantei sexuale si
controlului greutatii, dar si in cazul celor utilizate pentru imbunatatirea capacititii fizice si a
performantei sportive. In ceea ce priveste adulterarea suplimentelor pentru imbunititirea
performantei sexuale (capitolul 6), precum si a celor pentru scaderea in greutate (capitolul
7), identificarea inhibitorilor PDE-5, precum sildenafil si tadalafil, si, respectiv, a
sibutraminei si a fenolftaleinei, subliniaza riscurile semnificative pentru consumatori. Pe de
alta parte, discrepantele dintre continutul real de cafeina si cel declarat pe etichetele
suplimentelor folosite pentru performanta fizica accentueaza riscurile unui consum excesiv

(capitolul 9). Similaritatea profilurilor cromatografice observata pentru mai multe produse
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sugereaza prezenta unor ingrediente comune utilizate de diverse branduri sau linii de
suplimente. Totusi, pe parcursul cercetdrii au fost identificate variatii iIn compozitia
produselor, precum si diferiti adulteranti, fara o constanta in utilizarea aceluiasi adulterant
pentru un anumit produs. De asemenea, nu toate loturile testate din acelasi produs au
prezentat adulterare.

O altad directie de cercetare vizatd in aceastd tezd, a fost evaluarea nivelului de
cunoastere si utilizare a suplimentelor n randul sportivilor, precum si a riscului de aparitie
areactiilor adverse. Astfel, am desfasurat un studiu de tip sondaj, pe baza de chestionar, care
a vizat sportivi din Romania (capitolul 8). Chestionarul a corelat o serie de informatii, printre
care caracteristicile socio-demografice, tipurile de suplimente utilizate, frecventa
consumului, precum si reactiile adverse experimentate de consumatori in urma administrarii.
Rezultatele, interpretate statistic prin aplicarea testelor Chi patrat si Pearson, au oferit
informatii valoroase despre relatiile dintre variabilele studiate. De exemplu, consumul
produselor pe bazd de aminoacizi a fost asociat cu un timp redus pana la obtinerea efectelor
dorite, precum scaderea in greutate si cresterea masei musculare. De asemenea, rezultatele
au evidentiat o frecventa ridicata a consumului de suplimente alimentare n randul tinerilor
sportivi, nu de putine ori fard consult medical prealabil. Desi perceptia generald asupra
efectelor benefice ale acestor produse este preponderent favorabild, sunt raportate frecvent
si reactii adverse, ceea ce necesitd o abordare responsabild. In acest context, initiativele
educationale si promovarea unor surse de informare fiabile devin esentiale pentru reducerea
automedicatiei cu potentiale riscuri.

Cercetarea a condus la dezvoltarea unei platforme online pentru raportarea reactiilor
adverse asociate cu utilizarea suplimentelor alimentare (capitolul 10), usor de utilizat de
catre toti consumatorii de suplimente alimentare. Acest instrument permite crearea unei baze
de date utile pentru identificarea si predictia prezentei adulterantilor, facilitand verificarea
ulterioara a prezentei acestora prin metode analitice de laborator. Informatiile colectate
faciliteaza activitatea autoritatilor din domeniul sanatatii, oferindu-le o baza solida pentru
analizarea tendintelor si identificarea problemelor emergente legate de siguranta

suplimentelor alimentare.
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Contributii proprii

Principalele contributii personale la problematica prezentei adulterantilor 1in
suplimentele alimentare constau in dezvoltarea si validarea unor metode analitice
performante pentru detectarea compusilor sintetici introdusi fraudulos 1n astfel de produse.
Astfel, metodele HPTLC elaborate pentru identificarea si cuantificarea adulterantilor
sintetici oferd un instrument fiabil, rentabil si accesibil pentru screeningul produselor si
depistarea falsificarilor. Abordarea analitici complexa adoptata, care include screeningul
analitic prin HPTLC, urmat de confirmare prin metode GC-MS, HPLC sau LC-HRMS-MS,
reflectd un demers riguros si multidimensional in analiza calitativd si cantitativd a
adulterantilor posibil prezenti in diferitele tipuri de suplimentele alimentare. De asemenea,
trebuie remarcata contributia la investigarea analitica a mai multor tipuri de suplimente, cu
utilizdri fie pentru cresterea performantei sexuale sau sportive, fie pentru controlul greutatii,
facilitand astfel identificarea unor tipare specifice de adulterare pentru fiecare categorie de
suplimente evaluata.

De asemenea, teza aduce o contributie personald valoroasa prin crearea unei platforme
online, accesibile utilizatorilor, pentru raportarea reactiilor adverse la suplimentele
alimentare. Aceasta reprezintd un pas important in monitorizarea reactiilor adverse si in
constituirea unei baze de date relevante pentru predictia prezentei adulterantilor. Astfel,
aceasta initiativa faciliteaza colaborarea intre consumatori, specialisti si autoritati,
contribuind la cresterea transparentei si a sigurantei in utilizarea suplimentelor alimentare.

Nu 1n ultimul rand, aplicarea metodei de cercetare bazate pe sondaj permite o analiza
detaliata si fundamentata a datelor, facilitind formularea unor concluzii relevante pentru
imbunatatirea performantei sportive si promovarea unui stil de viata echilibrat. Totodata,
aceste investigatii oferd un suport solid pentru formularea recomandarilor destinate
sportivilor si autoritatilor de reglementare in ceea ce priveste consumul de suplimente
alimentare.

Prin aceste demersuri, teza aduce o contributie semnificativa atdt in domeniul
cercetarii analitice si toxicologice, cat si in implementarea unor solutii practice pentru
protejarea consumatorilor si imbunatatirea reglementarilor privind suplimentele alimentare.

Originalitatea acestei teze de doctorat consta in abordarea interdisciplinard a
problematicii  suplimentelor alimentare, imbindnd toxicologia, analiza chimica,
reglementarile din domeniu si dezvoltarea tehnologica a unei platforme digitale de raportare
a reactiilor adverse. Aceastd integrare inovatoare de tehnologii si metodologii analitice

contribuie la un sistem de supraveghere activ si adaptabil pentru protectia sdnatatii publice.
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Prin integrarea acestor domenii, cercetarea contribuie la o intelegere mai profunda a
mecanismelor de adulterare si a impactului acestora asupra sanatatii publice.

In concluzie, aceasta cercetare are potential de contributie semnificativa in domeniul
sanatatii publice, oferind date clare si bine documentate despre riscurile asociate cu utilizarea
suplimentele alimentare adulterate, care ar putea avea impact asupra deciziilor de

reglementare si asupra masurilor de protectie a consumatorilor.
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