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Baggrund

Kosttliskudsgruppen har 27. april 2016 bedt DTU Fedevareinstituttet om at opdatere risikovurderingenat stoffat I ,3-dlmethylamylamin (DMAA). DMAA or tidilgere blevet risikovurderet at DTU
Fødevareinstituttet den 31. oktober 2011. instituttets konklualon var dengang, “at do beskrevne
effokter, herunder do beskrevne tiIflde af skadevirknlngar pa mennesker, tyder pa, at stoffet kan
vre sundhodaskadeilgt for mennesker”.

Kosttiiskudsgruppen har bedt om en opsummering at, hvad der tidligere or rapporteret at bMrknlngerved indtagolse af stoffet 09 lived der after 2011 or kommet from am stoffets sikkerhed samt
sandsynlighoden for, at indtageise at stoffet vii resultere I sundhedsskadollge effekter.

I en telefonsamtale med 9. ma] 2016 blev det kiart, at forespørgsien or foranlediget of,at der stadigvk I Danmark markedsferes ‘“, at kosttiiskud, der or kendt for at indahoide
DMAA DTU Fødevarelnstltuttet vii derfor ogsâ I sin vurderirig gøre opmrksom pa, nàr kosttilskud
med dot navn har vret kemisk analyseret, liar indgâet I forskellige undersegeiser oiler or nvnt somársag til toksiskelskadeilge virkninger.

Anvendte forkortelser
DMAA: I 3-dimethylamylamin
FDA eller US FDA: “Food and Drug Admirdstration, Den Amerikanske Fedevare- og
LgemiddeImyndighed

Opsummering og konkiusion
DMA.A or et syntetisk fremstillet stof. DMAA har vret godkendt corn et aktlvstof I et lgemiddei.
LgemidIet liar vret godkendt til applikatlon I nsehulen. Producenten har for Ingst trukket
Isgemidlet tilbage fra markedet. Beregninger har vist, at en enkeltdosis at igemidIet appliceret InsehuIen indeholder 0,8 mg DMAA. Herfra vii en ukendt mngde at stoffet passere videre til mayotarrnkanaien. Stoffet liar aidrig vret igemiddelgodkendt til Indgiveise oralt (gennem munden).DMAA pévirker dat sympatiske nervesystem, hvorved bi.a. biodkarrene trkker sig sammen, sâblodtrykket stiger. DMAA er I kosttilskud anvendt I erikeltdoser fra 1,2-285 mg (dye. mindet to til 475
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gange højere end den mngde, der blev givet som lgemiddel). Oar or beskrevet indtag of DMAA fra

kositllskuddet pa 28 eller 36 mg per dagdosis oiler 142 mg per portion.

Efter DTU Fødevareinstituttet risikovurderede DMA.A i 2011 or der publiceret mango artikler, der

beskriver meget alvorlige skadelige effekter after indtagelse at DMAA alone oiler i kombinatlon med

f.eks. koffein. I en del tilfslde har personeme indtaget kosttliskuddet Ocr or set skadelige

virkninger pa hjerte-karsystemet, der har vist sig ved: aget hjertefrekvens, uregelmssig hjerterytme,

hcjt btodtryk, svimmelhed, blodprop, hjemeblødning, slagtiifslde og flere dødsfald. Andre skadelige

virkninger pa nervesystemet og psykologiske effekter har bLa. vist sig ved muskelrysteiser, uro, angst

og opstemthed. Mange af tiIfldene har ramt unge, raske mennesker, som ikke var disponeret for at

udvikle hjerte-karsygdom. Der or set skadevlrkninger I forbindelse med fysisk trning, der bolaster

hjerte-karsystemet, men ogsà hos mennesker, der ikke har vret fysisk aktive. Oct kan ikke helt

udelukkes, at DMAA ogsá fran farãrsage teverskade.

Sikkerhedon ved indtagelse of 0MM or ikke undersegt I dyreforsøg oiler I velgennemførte

undersøgelser I mennesker. Efter sldste rlsikovurdering fra 2011 or der pubilceret sà mogen

information om DMAA, at DTU Fedevareinstituttet nu fran konkiudere, at stoffet er sundhedsskadeiigt

for mennesker. Der er Ingen data, der ken anvendas UI at faststte en &kker dosis of DMAA, hverken

ved kortere oiler Isngere tids anvendelso.

Tldsilnje
For at give at bedre overbilk over sagen, her DTU Fødevareinstituttet udarbejdet en tldsllnJe.

1944 Mediclnaiflrmaet Eli Lilly patentereda DMAA sam lgemiddeI under navnet “Forthane

(MIya & Edwards 1953, Gee at a!. 2010).

1950 Anbefaling am at stoppe behandling med Igemidlet “Forthane”, hvis der optrder

blvirkninger sam hovedpine, nervositet, mental stimulation og muskeirystelser (Eliason

eta!. 2012).

I 970’eme LgemIdIet med indhoid at DMAA blev hornet fra markedet pa foraniedning of

producenten iføIge Austin at a!. (2014) skate della I 1970’eme.

1983 En anden kilde angiver, at salget af lgemidIet stoppede I 1983 (Eliason at a!. 2012).

2005 5. januar 0MM blev patenteret I USA under navnet “Geranamine” (Eliason at aL

2012).

2008 Det New Zeatandske Sundhedsministerium henstillede til friviiflgt stop af saig at DMAA

sam rusmiddel efter rapporter om skadeilge virkninger (Ellasson at a!. 2012).

2009 9. september: “methylhexaneamin& (et andet navn for DMAA) tiiføjes til Dot

Internationale Antidopingagenturs liste over stoffer, som det er forbudt at anvende I

konkurrencesport (WADA 2009).

2010 1. Januar Forbuddet mod anvendelse of DMAA I konkurrencesport trâdte I kraft (WADA

2010).

2011 11. oktober 0Th Fedevareinstituttet afleverede en risikovurdering at DMAA til

Fødevarestyrelsen.
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8. november og adskilllge gange I arena herefter: Fødevarestyrelsen udsenderadvarsier om fund at kosttilskud med indhold at DMAA.

December: Dat Amerikanske Forsvarsmlnisterium stoppede saig at alle produkter medDMAA I butikker pa amerikanske militromrâder after to dødsfald blandt soldater(Pawar et aJ. 2013, Forrestar 2013).

Produkter med DMAA tilbagekaldes I Canada (Pawar at al. 2013).

2012 9. april: Forbud mod saig at alle produkter med indhold at DMAA trádte I kraft i NewZealand (EU-Kommlsslonen 2012, Eliason at at 2012).

3. maj: De svenske fedevaremyndigheder foretog en risikovurdeiing at DMAA (EUKommissionen 2012),

11. Juni: De svenske fedevaremyndigheder sendte en advarseismeddelelse (‘alertnotifikation”) UI EU-Kommissionens ‘Rapid Alert System for Food and Feed’, sombeskrev risikoen ved anvendalse at DMAA (EU-Kommlsslonen 2012).

8. august: Forbud mod saig at DMAA I Austraflen trádte I kraft.

EU-Komrnlsslonens ‘Rapid Alert System for Food and Feed’ modtog 12012 after densvenske advarsel 36 notifikatlaner om DMAA-holdiga kosttllskud fra medlemsiandene.Sslgame blev informeret om at trkke produkterne tilbage (EU-Kommisaionen 2013).
2013 27. aprIl: FDA udsendte breve til 11 flrmaer om, at deres DMAA-holdlge kosttilskudskulle Ijemes Ira markedet eller reformuleres, s de ikke indeholdt DMAA. Forbrugemeblev advaret mod at lndtage kosttilskud med Indhold at DMAA (US FDA 201 3a).

2. JuIl: USPlabs, der producerer kosttilskuddene “ ‘ og L , havde afteren optelgning fra FDA frivilllgt tilintegjort dares lager at disse kosttilakud og indvilliget Iat stoppe salg at kosttilskud med indhold at DMAA (US FDA 201 3a).

EU-Kommissionens “Rapid Alert System for Food and Feed’ modtog syv notifikationerom fund at DMAA I kosttilskud I EU-medlemslandene (EU-Kommissionen 2014).
2014 EU-Kommissionens “Rapid Alert System for Food and Feed’ modtog seks notifikationerom fund at DMAA I kosttilskud I medlemslandene (EU-Kommlssionen 2015).
2015 17. november FDA anlagde sag mod USPlabs for at anvende ingredienser, scm firmaetpástod, var naturllgt forekommende, men sam dat var vidende om var syntetiskfremstillede kemiske stoffer forsynet med faiske analysecertifikater. Firmaet anklagesogsã for ikke at have undersøgt, cm dares produkter var sikre at indtage.

2015-2016 Fra 1. jarluar 2015-19, maj 2016 modtog EU-Kommissionens “Rapid Alert System forFood and Feed’ fern anmeldelser om fund at DMAA I kosttilskud (EU-Kommissionen2016).
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DTU Fadevareinstituttets risikovurdering af D?IAA

1. Litteratursegnlng

DTU Fodevareinstituttet hat 4. maj 2016 foretaget en litteratursegning I litteraturdatabasen Web of

Science med felgende søgeord: “dimethylamylamlne or methyihexaneamine or dimethylpentylamine

or pentylamine or 2-amino-4-methyihexane or forthan or forthane or fioradrene or gerariaminen or

geranium or geranium oil or geranium root extract or geranium stem”. Der var med disse søgeord

2190 hits. Artikeloverskrifter biev gennemIst. Mulige relevante abstracts blev Ist. Dot blev besluttet

om artikien skulle rekvireras.

6, ma] 2016 er der segt pa sageordet 105-41-9 (GAS nummeret for stoffet) I litteraturdatabasen

Scifinder. Dot var 120 hits. Igen blev abstracts Ist og relevante artikier b)ev rekvlreret og lsL

17. ma] 2016 or der sagt -‘rgie Scholar.

Derudover er der hentet information pa hjemmesider fra nationale og internationale offentlige

myndigheder som f.eks. Fødevarestyrelsen, EU-Kommlssionen og FDA.

2. Kemlske oplysninger

2.1 Kemlske navne og handelsnavne

I ,3-Dimethylamylamin hat CAS nr. 105-41-9. Den kemisko struktur sea nedenfor (fra Scifinder).

0MM er ogsá kendt under navnene 4-methylhexan-2-amln og 4-methyl-2-hexanamin. Stoffet or pa

engeisk blevet markedsført scm “dimethylamylamine”, “methyihexaneamine”, “methylhexanamine”,

“dimethyipentylamine”, “pentylamine”, “2-amino-4-methylhexane”, “1 ,3-DMAA”, “1,3-

dimethylpentylamine”, “2-hexanamine, 4-methyl-(9C1)”, 4-methyl-2-hexylamine, “Forthan”, “Forthane”,

“Floradrene” og “Geranamine” (Kelleher et at 2011, Geyer of at 2011, US FDA 2013a). Nogle

firmaer, der solgte kosttilskud med lndhold af DMAA, har angivet, at stoffet findes naturligt I planten

“geranium” (PeIwgonium graveolens) og at “geranium oil”, “geranium root extract” og “geranium stem”

derfor skulle dkke over planteprodukter, dot vat naturlige kilder til stoffet (Kelleher et al. 2011, Geyer

of at 2011, Zhang at at 2012).

2.2 Naturllg forekomst af DMAA

Ocr hat vsret stor interesse for, om stoffet or naturligt forekommende dvs. om dot firdes I

rosengerantum (Peiargonium graveolens L’Hér.) oiler andre planter fra Geranium-sIgten. Grunden til

denne interesse or, at hvls stoffet alone er et syntetisk fremstillet stof 09 ikke or et naturligt

indholdsstof I en plante, er dot ulovligt at markedsfere stoffet I USA uden en forudgâende godkendelse

fra FDA (US FDA 2013a).

I DTU Fodevareinstituttets vurdering fra 2011 blev det beskrevet “som meget tvMsomt, om stoffet

findes I nogie plantedeie eliot I den teriske olle fra Geranium”. Pa det tidspunkt var den eneste

reference, sam DTU havde set henvisninger UI on, fund af DMM i “geranium oil”, en artikel pa
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kinesisk (Zang of at 19961), hvor stoffet ikke or nvnt I det engelske abstract, som omhandler do
indholdsstoffer, der findes I de størsto mngder.

Der or fra 2011 til I dag publiceret en rkke undersegelser at forskeillge plantedele scm blad og
stngel fra P. graveo!ens, hvor man ikke har fundet mãlbart indhold af DMAA. Dot glder
plantepraver dyrket I Indian (ElSohly of aI. 2012), italian (DI Lorenzo at at 2013), USA (Austin at al.
2014) og Kina (EISohIy at al. 2015). Samme forfattere her holler (kke tundet indhold at DMAA I en
rkke andre arter at Peria,gonium dyricet forskelllge steder I verden, Stoffet er Ikke pè.vist I prøver at
kommercielt handlede geraniumoller fra Frankrlg, Egypten og New Zealand (Lisi of at. 2011), 20 oIler
fra USA (El Sohly at aL 2012), otte prøver kobt I USA, hvor fire oiler stammode fra Kina og andre fire
fra Egypten (Zhang at al. 2012), en olle fra Afrika (Dl Lorenzo at at 2013), tre oiler kobt pa Intemettet
(Austin at aJ. 2014), en ole fra Kina, fire Ira Sydafrika og tre uderi oplysnlnger cm oprindelsesland
(ElSohly at at. 2015). Analyser for stoffet gay ogsà negatlvt resultat Ito prover at geraniumolier, scm
forskeme fik fremstillet, 09 hvor plantekilden var verificeret af en botaniker (El Sohly at al. 2012).
DMAA blev derirnod pávlst I koattilekud, hvor der pa ingredlenslisten stod: I ,3-dlmethylamylamin, 1,3-
dimethylpentylamin, geranium extract”, “geranium stem” oiler “geranium oil” (1.181 at at. 2011, Zhang at
at. 2012, ElSohly eta. 2012, Di Lorenzo at at. 2013, Austin at at 2014).

Der or publiceret to artikier efter 2011, som har fundet 0MM I planten P gravaoiens fra Kina (Fleming
of at. 2012, U at at. 2012). LI at at. (2012) tandt ogs 0MM I tre prover at geranlumolie fra Kina. I
begge artikler takkes scm producerer kosttllskuddene 0g. ‘,for
økonomisk statte tO undersageiseme, FDA her grundlgt gennemgãet disse undersagelser sammen
med undersøgelsen at Ping at at. (1996) 09 sammenholdt dem med undersagelser Ira forskergrupper,
der ikke har fundet, at DMAA or naturllgt forekommende. FDA konkluderede, at DMAA ikke findes
naturligt I P. graveolens pa baggrund of den samlede mngde anaiysedata og do anvendte
analysemetoder (US FDA 201 3b).

3 Anvendelse
3.1 tedlclnsk anvendeise
DMAA or et syntetisk fremstlllet stof, der blev patenteret 11944 at medlcinalfirmaet ‘isom at
lgemiddei under navnet “Forthane”. Stoffet vlrknlng er blevet beskrevet som at indirekte virkende
sympatomimetica, der far blodkarrene til at trkke sig sammen og har effekt pa hjertekar-systemet
(Chariier 1950 citeret at Venhuis & do Kaste 2012). Stoffet virker pa siimhinden ved tlistoppet nse 09
tllstoppede blhuler og er blevet solgt scm at lgemlddeI tIl applikatlon I nsen (Miya & Edwards 1953,
Gee at at. 2010).

3.2 Anvendelse som rusmiddel
I New Zealand her DMAA vret lovllgt solgt som et rusmiddel (Gee at a!. 2010 og 2012).
Myndighedeme klassificerede 9. april 2012 stoffet som at !gemiddel og forbad saig (EU
Kommissionen 2012, Eliason of a!. 2012).

Andre refererer UI denne arilkel som PIng 1, Jun Q, Qing L (1996), sà Dlii Fadevareinstituttet har forrnodentllg taget feji af de
kinesleke for- og eftemavne.
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3.3 Anvendelse I kosttllskud

Kosttilskud med lndhold af DMAA kom tidllgst pa markedet I USA I 2005. DMAA blev patenteret det ár

I USA under navnet “Geranamine’ (Eliason eta!. 2012). Kosttilskud med indhold af DMAA er

formodontlig blevet populre I USA omkrIng 2010, Det er ferste ár giftinformationscentraler I Texas far

indberetninger om stoffet (Forrester 2013). I Austrahen har der vret indberetnlnger UI en

giftinformationscentral om DMAA-holdige produkter I 2009 (Brown & Buckley 2013). Her liar stoffet

bade vret anvendt som rusmiddel 09 I kosttllskud til bodybuilding og vgttab.

4 Rislkovurderinger 09 rlslkohândterlnger fra forskelllge lande og Intematlonale

organisatloner
I det følgende beskrives, hvordan DMAA hàndteres af myndlghedeme I en rkke vestlige lande.

4.1 Danmark
Efter at DTU Fedevareinstltuttet afleverede sin risikovurdering UI Fødevarestyrelsen 11. oktober 2011

har Fedevarestyrelsen flere gange I dette ár 09 efterfølgende udsendt advarsier om produkter med

indhold af DMAA.

4.2 Sverige og EU.Kommlsslonen

I maj 2012 frdlggjorde de svenske fødevaremyndlgheder en risikovurdering af DMAA, hvor der ogsá

henvises UI defl danake nslkovurdering. Pa det tldspunkt havde man I Sverige heft et tIlflde, hvor en

22ârlg mand fik hjertestop, mona hafl trnede I et motionscenter. Han genflemglk en hjerteoperatlon,

som reddede hans liv. Elterfelgende fortalte han, at han havde overdoseret produktet. som

indeholdt DMAA I den svenske risikovurdering af DMAA konkluderes: “Information vedrarende

toksikologl, farmakologi samt psykologiske effekter var utllstrwkkellge tIl at foretage en fyldestgørende

risikovurderltig, men der flndes data I form ef bMrknlnger 09 beskrlvelse af sygdomstiIfIde, som

tyder pa, at substansen kan vre sundhedsskadellg for mennesker” (EU-Kommissionen 2012).

11. junl 2012 sendte de svenske fedevaremyndigheder en advarselameddelelse en sákaldt “rapid

alert” tIl EU Kommissionens “RapId Alert System”, hvor de baskrev sygdomstilfsldet hos den unge

mand, dor havde splat det DMAA-holdige produkt, Her stér ogsà, at den danske 09 svenske

rlsikovurdering viser, at stoffet DMAA or uegnet til at blive indtaget af mennesker pga. den risiko, der

er knyttet tIl stoffet (EU-Kommissionen 2012).

Efter at have sendt den svenske meddelelse videre til medlemslandene modtog EU-Kommissionen I

2012 36 notifIkationer fra dlsse om produkter med DMAA. I 28 af tiIfldene stammede produkteme fra

USA. I alt blev der Identificeret 40 forskellige produkter med md hold af DMAA. Firmaer, der

markedsfarte produkteme, blev informeret om, at de skulle trkke produkteme tilbage (EU

Kommissionen 2013). Selvom EU-landene har grebet md over for DMAA-holdige produkter, sIges

sadanne produkter stadigvsk f.eks. via Internettet (EU-Kommissionen 2013, 2014, 2015 og 2016).

4.3 USA
I december2011 forbød Det Amerikanske Forsvarsministerium saig af kosttilskud med DMAA I

butikker pa miIitrets omràde efter to dødsfald blaridt soldater (Pawar at aL 2012, Forrester 2013).
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12013 (27. april) skrev FDA breve til 11 firmaer om, at firmaemes DMAA-holdige produicter skulle
fjemes fra markedet oiler reformuleres, sá do ikke lngere indeholdt stoffet. Forbrugeme biev
samtidig advaret mod at iridtage kosttflskud med DMAA (US FDA 201 3a).

Pa FDA’s hjemmeside (dateret 16. juli 2013) geres opmrksom pa, at FDA ikke har oplysninger om,
at det or sikkert at indtage DMAA. FDA er meget bekymrede for DMAA og frarâder forbrugerne at
kebe kosttilskud med DMAA. Stoffet far blodkarrene til at trkke 819 sammen, hvilket kan fà
blodtrykket til at stige. DMAA kan forársage problemer I hjerte-karsystemet med symptomer som
kortândethed, uregeImssig hjerterytme (hjertearytmi), følelse of at brystet snarer sig sammen,
foruden sygeUge tilstande I nervesystemet og psykologiske tilstande. FDA har modtaget 86
blvlrknlngsindberetninger, scm bia. vedrarer psykiatnske tflstande, hjerteproblomer, lidelser I
nervesystemet og dødsfald (US FDA 2013a).

FDA oplyser pa sin hjemmeslde (dateret 17. november 2015), at dot sammen med Det Amerikanske
Justttsminlsterium har anlagt sag mod kosttilskudsfimiaet som solgte do meget popuIre
kosttilskud 09 Firmaet or tiltalt for at have anvendt ingredienser, som var
forsynet med faiske analysecertifikater og faisk mrkning, og som dot vldsto var syntetisk fremstillede
stimulanser produceret pa kinesiske, kemiske fabrikker. Fimiaet har demied lajet, nár do fortaite, at
der blev brugt naturlige planteekstrakter til fremstUlingen. Firmaot anklages ogsà for Ikke at have
undersagt, om det var sikkert at anvende disse produkter (US FDA 2015).

4.4 Canada
I 2011 biev produkter med DMAA tllbagekaldt otter, at uHealth Canada, Natural Health Products
Directorate and Therapeutics Health Productstm havde udtalt, at 0MM ikke or et godkendt
Igemiddel, og at stoffet ikke or naturligt forekommende I rosengeranie (Pelargonium gmveoiens)
(Pawar at al. 2013).

4,5 New Zealand
I 2008, henstillede Sundhedsministerlet til forhandlere of DMAA-pulvor om frivilligt at stoppe salget af
DMAA som rusmiddel efter, at der var rapporteret skadelige virkninger (Eflasson at al. 2012). Forbud
mod saig af aile produktor med indhold af DMAA trâdte I kraft den 9. april 2012. Stoffet blev
kiassificeret som et IgemiddeI (EU-Kommissionen 2012, Eliason at aI. 2012).

4.6 Australien
3. august 2012 forbad Dot Austraiske Sundhedsministerium anvendelse of DMAA med ikrafttrden
den 8. august, hvorefter anvendelse af 0MM var ulovllg. Forbuddet mod DMAA begrundes pa
følgende made: tmDMAA har ikke nogen gunstige effekter pa helbredet, men or ot toksisk stof. Risici
ved dots anvendelse inkluderer højt biodtryk, psykiatriske lidelser, hjemebladning 09 slagtilfIde. Det
or ikke pávist, at dot er slkkert at anvende stoffet I Ingere tid. Der or en haj risiko for misbrug, forkert
brug og ulovlig anvendelse af DMAAtm (Australian Government 2012).

4.7 Det Intematlonale Antidoplngagentur
Fra 2010 er DMAA under navnenetmmethylhexaneaminetmog “dimethylpentylamine” optaget pa listen
over forbudte stoffer. Stoffet or klassificeret som en stimulans, som dot or forbudt at brugo for
sportsudavere, der dyrkor konkurrencesport (WADA 2009 og 2010).
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5 Eksponering
5.1 DMAA I kosttllskud
Zhang at al. (2012) analyserede 12 forskelllge kosttilskud købt I USA 09 fandt, at indholdet af DMAA

per anbefalet enkeltdosis varierede fra 1,2-285 mg. Da indholdet er analyseret per enkeltdosis, kan

den anbefalede dagsdosls vre høJere. I Holland fandt man .anbefalede dagsdoser pa op til 75 mg

after analyse af to kosttilskud (Venhuis & de Kaste 2012). Austin at a!. (2014) analyserede indholdet af

DMAA I ni kosttdskud 09 fandt, at den anbefalede daglige dosis varierede fra 8,5-67 mg.

5.2 DMAA I kosttllskudde
Der er lkke fundet oplysnlnger, hvor producenten at kosttflskuddet bar oplyst om, hvor meget

DMAA, der findes I en anbefalet enkeltdosis alter dagUg dosls at produktet. Flare forskergrupper liar

analyseret Iridholdet at DMAA I. og fundet varlerende lndhold, lndholdet var 142,25 ±25 mg

per portion. Kabt I USA (Zhang at a!. 2012). Et lavere indhold pa 27,6 ± 1,22 mg og 36 mg per

max. anbefalet dagadosls (sidstnvnte svarede UI indholdet i 3 máleskeer) biev rapporteret af

henholdsvls Dl Lorenzo at a!. (2013) og Austin at aL (2014). lndholdet at DMAA malt I tre varlanter at

kosttllskuddet var 1.5 mglg I ‘,16,5 mgig I . . 09 5 mg!g I”

MSlingeme beskrlves som semikvantitlve, fordi prparatlonen at preveme endnu ikke er

vallderet (Lopez-Avila& Zorlo 2013). Forfatteme bar lkke beregnet, hvor meget DMAA, der lndtages

med den anbefalede dagsdosls at de forskellige varlanter.

5.3 Rusmlddel
Det delciarerede indhold at DMAA I en enkelt party plir, solgt I New Zealand varlerede fra 50 tIl 300

mg. Disse rusmldler Indeholder ofte ogsâ koffein (Gee at a!. 2012).

5.4 ledlclnsk anvendelse
Som lgemiddei er det beregnet, at en dosering pa 0,6 mg eller hajere appliceret I nsehulen bar

haft en 1gemlddelvirkning og bar lettet passagen gennem Iuftvejene (Venhuis & de Kaste 2012). I

1950 anbefalede “The Council of Pharmacy and Chemistry of The Ameiican Medicinal Association” at

stoppe anvendelsen at Forthane, hvis personer, der indtog lgemld1et Uk bMrkninger sam hovedplne,

nervøsltet, mental stimulation etler rystelser (refereret I Eliason at a!. 2012).

Da lgemidlet aidrig er blevet godkendt til indtagetse gennem munden, eksisterer der ingen anbefalet

dosis til oral brug.

6 Tokslkologiske undersegelser
6.1 Dyreforsøg
12011 fandt DTU Fødevareiristituttet meget sparsomme toksikologlske undersøgelser med stoffet,

hvilket ogsâ er I overensstemmelse med en svensk og en hollandsk risikovurderlng (EU

Kommissionen 2012, Venhuis & de Kaste (2012). Der var f.eks. ingen oplysninger om LDved oral

indgiveise. I en publikation at Miay & Edwards (1953) fandt man, at stoffet pâvirkede blodtrykket boa

hunde, der Ilk stoffet ved intravenos injektion. Stoffet havde stimulerende effekt pa

centralnervesystemet I en test, hvor det forkortede den tid mus var bedøvede, nár dat blev indsprøjtet I

bughulen after, at musene havde fáet at bedøvelsesmiddel. Travis et aL (2010) citerede en publikation
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af Marsh at al. (1951) for, at man antog, at stoffet var mindre sympatomimetisk (dvs. havde en mindre
stimuierende effekt pa det sympatiske nervesystem) end lgemidier som amfetamin og efedrin, men
at man for stoffet fandt typiske sympatomimetiske effekter som rysteiser, anspndthed 09
savrdøshed.

6.2 Undersagelser I mennesker
I en undersagelse fra 1951 blev der observeret koncentrationsbesvr og en faleise at forvirring
samtidig med en moderat stigning I hjerterytme og biodtryk (starrelsen lkke angivet), mundtarhed,
nsefiád og gâsehud hoe at menneske, der fik en enkeit oral dosis at DMAA pa 3 mglkg Iegemsvgt
(svarende til 210 mgtil en person pa 70 kg). Dot var den eneste dosis, der biev undersagt (Marsh at
aL (1951) clteret at Venhuis & do Kaste 2012).

6.2.1 Absorption,, fordeling, metaboflsme og udsidlielso hoe mennesker
en undersagelse at staffets kinetik udtørt at Schilling at aL (2013) fik 7 raske mend

(gennemsnftsalder 27 âr, gennemsnitavgt 79 kg) en enkelt oral doss pá25 mg 0MM.
Forsagspersoname biov fuigt 124 timer. Mamdene var Ikke-rygere og led iicke at hJerte-karsygdomme
eller metaboliske sygdomme. Forsagepersoneme biev bedt am ikke at indtage koattliskud med 0MM
72 tImer far testen 09 at undga anstrengende fysisk aktlvitet 36 timer før testen. Do havde fastet 8
timer far forsøget gik I gang. Do var I Jaboratortet do farste 8 tImer, hvor do Ikke var fysisk aktive 09
blev bedt om at have minimal fysisk aktivitet I resten at torsageperioden. Stoffet blev malt I blodot otter
ca. 8 minutter. Den hajeste koncentratlon I blodet blev malt 3-5 timer otter indtagelsen. Den
gonnemsnitlige blologiske halvoringstld var pa 8,45 timer, Fortatteme s en statistisk signifikant
stigning I hjertefrekvensen, der 12 timer efter Indtagolsen var 69 slag per minut mod 61 far forsagets
begyndelse. Hverken dot systollske oiler diastoliske blodtryk var pàvlrket. Der sãs en statistisk
signifikant stlgning I hudtemperaturen 12 tImer otter lndtaget. Undersageisen blev finansieret af
firmaet USPlabs, sam producerer kosttilskud med indhoid at DMAA.

I en anden undersageise fandt man, at stoffot udekilles uomdannet I urinen. Der kunne males DMAA I
urinen I 80 09 105 timer has to mend, der havde indtaget en onkelt dosis af at kosttllskud med at
indhoid af 40 mg DMAA. Den hajeste mngde I urinen blev fundet fire timer otter Indtagelsen
(Perrenoud at al. 2009).

6.2.2. KIlniska ufldersagetser
I tabei I gives en beskrivelse af udførte forsag og udvaigte paranietre fra kliniske undersageiser
udfart med DMAA som rent stof, eventuelt kombineret med koffein, oiler med DMM-holdlge
kosttiiskud earn ‘.DTU Fadevaroinátituttet har specielt fokuseret pa at beskrive effekter pa
hjertefrekvens og blodtryk, fordi stoffet har effekt pa dot sympatiske nervesystem og der or set
pávlrkning af disse parametre I indberetninger am skadelige virknlnger at DMAA. Alle do nvnte
undersagelser er udfart at en enkelt forskergruppe, hvis forskning er finansieret af firmeet
iigesom en del of forskeme har arbejdet som konsuienter for firmaet.

Tabel I beskriver kllniske undersageiser udfart med 1 ,3-dimethylamylamin (DMAA) alone elier
kombineret med koffein samt undersagelser at kosttliskuddene - Thg , sam
indeholder DMAA. I tabeilen er reterenceme (ret.) nummereret pa falgende made: Ref. nr. 1: Bloomer
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at al. (201 1), ref. nr. 2.: Famey at aL (2012), ref. nr. 3: Whitehead at aL (2012) og ref. nr. 4: Bloomer at

al. (2013).

Underseyte Design, Beskrlvelae af Resultater DTUs kommentarer Ref.

stoffer doser og fomagapersoner nr

forsayslange —

Koffein og DMM

(geranamlne
alene char I

kombinatlon.

Dobbeltbllndet

overkrydsnlngsforseg.

En enkelt doals of

teststof(fer) givet len

kapsel p55

forskelflge dage.

Teststoffer 250 my

koffeln, 50 eller 75

my DMAA. 250 my

koffein + 50 eller 75

my DMAA, Effekten

blav mOlt 30, 60, 90

09 120 mlnutter after

Indlagelsen Ingan

motIon 24 tImer far.

MOhinger foretaget p8

personer I tivile.

Fern make mrend

(gennemnsnltsaider

26 Or,
gennemanhtlig

ugenhhig

trnIngsmssngde 6

timer) og 5 make

kvlnder

(gennemanhtsalder

23 Or,

gennemanltlig

ugentlig

trrenlngsmrengde 7

timer),

Ved ails mOlte

doserlnger og p8 afle

mOlts tldspunkter var

der stlgrlinger systohisk

09 diaatollsk blcdtnjk.

Os hajeste vrerdler blev

mOlt 80-120 mlnutter

efter lndtaget. Del aer

ud som cm, der em

doelsaffirengig effekt at

DMAA. En

undersagelse at stoffe4s

kinetik (Schhlling at aL

2013) vlste, at DMAA

koncentratlonen I blodet

var hajeat 3-5 tImer

efter lndtaget. Derfor er

to timers undersegelse

for kort ill at afyare, am

DMAA tier vlsi sin

makslmahe vlrknlng.

Hajeste atlyning I

syatoilak 09 diastohlsk

blodtryk (vial I

parentes)

sammenlignet med far

lndtag: lCofl’eln: 5%

(7%), 50 my 0MM:

6% (10%), 78mg

DMAA 12% (13%),

Koffeln +50 my

QMAA: 11% (15%).

Koffeln + 75 my

DMAA 21% (17%),

Hjertefrekvens var

lkke pOvirket.

Felgende blvirknlnger

blev rapporteret:

Koffein: I talle

trssthed. 0MM (50

my): 1 lathe sly kold, I

vat trmt, 2 var avimie.

DMAA (75 my): I med

prlkkende

fomemmelse I nresen.

Koffaln + DMAA (50

my): 1 appetltlas og

meget v8yen. Koflein

+ 0MM (75 my): I

vat svlmmel med

nogat besvret

Sndedrsst, 1 fahte at

ereme var

tflstoppede, 1 falte

summen 09 tiykken

for brystet, 1: lettere

passage gerinem

naen.

To koattliskud To doaerlportloner 8 raske personer 5k Farfatterne finder Ulle antal 2
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ag dagllgt 15 dage. (4 statlstisk signifikans forsagsdeitagere. Data
I. Begge Med mend og 2 kvlnder, stignlng I systollak Ira mrid og kvlnda

Indeholder DMAA Indtages 200 mg gennemsnltsvgt blodtryk 60,9009 120 blarides sammen. Oar
og kofleln semi koffein per dag. Ingen 66 kg, systoflak minutter after indtag er 18kg valgttorskel
andre ydeillgere oplysnlnger blodtiyk: 103, puls: at dag 1 (Ira mellem do to grupper.
Ingredlenser. cm hvllke doser at 68, ugentlig 104 UI 119 after 90 Ingen placebogruppe.

DMAA oiler andre trning: 5,1 tImer). mlnutter, 15% ingeri oplysninger em
stofter, dec Indlages. 7 raake memd Ilk aligning). del akuteile indlag at
Ingen motIon 24 timer 0MM ella, kolfein. Del
far. Malinger foretaget (gennemsnhtsvgt systollake biodlnjk var
pa poisoner I hvlle. 84kg, systolisk SIegel 11-12% after 15

blodtryk: 113, puls dage moo C’
80 ugentflg trisnlng: 09 11-12% med
8,3 tImer) To tlrnem

undersagelse for kort lii

at afgare am 0MM

her vial sin makelmale

_________________ ____________________ __________________ ____________________

vlrkriing.
eller Randamlseiet, .i ‘-gwppen (12 Hjertefrekvensen faldi Oar or licke oplyanlnger 3

kosttekuddet placebo-kontrolieret misnd) var I begge grupper far og om hvlIke parametre,
(0MM, dobbelblindet gennemanhtllgi 23 after ID tigers Indleg, der anvendes lii

koffein, forsagedesign. 110 ar, trernede 5,2 mere dot systoliske randomisertngen at
creatinmonohydrat, uger Indtages 1-3 tImer am ugen og blodtryk stag Ira 118 forsagsparsoneme.
-a)anIn, màleskeer at teatstot vejede 77 kg. III 124 (5%) og del Indtaget at f.eks. koffein
schlnzandroi A og 30 mlnutter inden Placebogruppen diastolleke laldt Ira og 0MM er ukandt.
arginin a- trerning. Personeme (13 misnd) var 78-72(5%) l Forsegspersonemo
keloglutarat), tremor gennemsnltflgt gennemsnhtllgt 22 gnippen Ingen lndtager forakellig
Ingen oplysninger 4 gange ugentllgt. ár, trisnede 4,4 statlstlsk signifikante mrengde at
om hvor meget at Kosttllskud lndtages timer om ugan 09 forakelle. kositliskuddene Man
do enkelte stoffer, kun pa dage, hyor der vejede 81 kg. maler flcke pa
der Indtages. Ironies. Yderllgere 5 mmmd kosttllSkuddets vlrknlng

Gennemsnitllgt Indtag blev rekrutteret. I torbindelse med
.2,4 men gennemtørte trisning.

mftleskeer (vailatlon Ikke Forsagspersoneme
1,5-3 malaskeer), undersagelsen. En buyer bedt am at undga
Placebo indtag: 1,7 korn lii skade ved hard fysisk aktlvltet 2
màleskear (variation: ironing, mans fire dage far teetningen. Dc
1-2 mâieskeer). lkke fuidlarte ella her derfor lkke lndtaget
Personeme blev bedt test. kosttllskuddet Ito dage
om at hoide sig Ira Inderm de undersages.
hard fyslak aktlvitet 48 Da halverlngstlden af
timer far hver testdag. 0MM er 8,45 timer
Personeme Indlog (SchUling at aL 2013) er
ikke andre

________________ _________________

personeme testet pa et —
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kosttflskud, men dog tldspunkt, hvor DMAA

evt. proteinpulver og Ikke har effekt.

máHldseratattere

under forsaget.

Malinger blav

forutaget pa personer

I hvile.

DMAA og KottOIn

lndtages alene

altar kombinatlon

4Forfatteme fandi

Ingen forskefle I

hjertefrekvens,

systolisk eller

dlastollak bladtryk,

hoe ncigen at

forsagegruppeme. nAr

de sammanUgnede

fer,uge8ogugel2

after Indtaget.

Forfattema skrlver, at

ingen at

forsagepersoneme

rapporterede om

bMrkninger.

80 raske unge (23.

árlge) mend

gennemfarte

undersegelsen.

Yderllgere 16

mend vat

rekrutteret, men

gennemtarte lkke

(fob. fordi do lkke

kern UI

undersøgelser eller

1kb havde lid Ill at

deltage). Fordeling

at fomagapemoner

11 placebo, 14

koffeln, 13 0MM

og l2koffeln+

DMAA.

Personeme I koffein ÷

DMA4gwppen

trenede en time mere

ugentligt end

placebogruppen.

Personeme Indtog Ikke

testetofteme I

fbrbindelse mad

trening, Dc trenede

IRks 48 timer far de blev

taBlet. Den sidate dosla

vat Indiaget 18-l8tlrner

far test. Den hajeste

mengde stat males I

blodet 3-6 tImer after

lndtaget og

halverlngstlden er 8,45

timer (Schilling at sL

2013), MAlinger erIkke

foretaget pA at

tldspunkt, Liver DMAA

hat effekt

Dobbeltbllndet

placebokontrolleret

undaisegelse.

Forsaget varade 12

uge,. I første

forsagsuge Indtog

persorieme I

kapselIdag. Derefter

2 kapalerldag (1

Raped am morgenen

og en anden 4-6 tImer

senem). To kap8ler

lndeholdt placebo

(cellulose), koffeln

250 mgldag, 0MM

50 mg!dag etier 250

mg koffeln +50mg

DMAAIda9.

Foraagspersoneme

blev bedlam at afstA
fra at drlkke

kotfelnholdlge drlkke

og Indtage kosttllskud

under forasget.

Persaneme blev bedt

om at afatA fra hArd

fysisk aktlvltet 48

timer far Liver testdag.

Sldste kapsel blev

Indtaget dagen far

sldste test. MAflnger

foretaget pA personer

lhvlle.
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7 Indberetnlnger at skadevlrknlnger og beskrivelse at sygdomstiIflde after indtag at DMAA
DTU hat fundet mange beskriveIser af skadelige virkninger efter indtag at DMAA-holdlge produkter.
To giftinfomiationscentraler, en Ira staten Texas i USA og en anden fra staten New South Wales I
Australien har publiceret artikler om dette. Disse indberetninger vii blive beskrevet nrmerc i det
følgende. Det samme vii en spergeskemaundersegeise udført blandt soidater I Afghanistan I 2011.
Der vii ogsA vsre gennemgang at, om stoffet kan torArsage Ieverskade. Endelig er der i den
videnskabelige litteratur beskrevet en rkke tiifide, hvor der er opstAet alvorlig sygdom elier
dødsfald after Indtag af DMAA som rusmiddel eller som kcsttilskud. SygdomstIIfIde forArsaget at
indtag at stoffet som rusmiddel er beskrevet I tabsI 2. SygdomstIifIde forArsaget at Indtag at stoffet I
kosttllskud er beskrevet i tabel 3. Tabel 4 beskriver to tiIfide, at svensk og et australsk, som er
indberettet UI myndigheder, men ikka publiceret I den videnakabelige litteratur, Det skal bemrkes, at
ikke alie tIIfIde, som er rapporteret UI myndigheder elier til en giftlnformatlonscentral, vii biive
beskrevet I artlkier,

7.1 Giftlntormatlenscentral USA, Texas, fra 201 0-2011
Forrester (2013) gennemgik 56 Indberetnlnger cm indtagelse at DMAA-holdige produkter fra 2010-
2011. Data var registreret at saks glftlnformationscentraier, der servlcerer Ca. 25 nililioner mennesker.
Henvendelseme var fordelt pA 25% 120100975% 12011. Der var Ingen indberetnlnger om stoffet I
perioden 2000-2009. Hovedparten af henvendelseme 45 tiIflde (80%) drejede sig am produktet

mans 8(14%) drejede sig om De fiesta henvendelser 31(55%) dreJede sig om
barn op UI 5 Ar, 10 (18%) henvendelser cm barn og Ufl9B I alderen 6-19 Ar og 15 (27%) henvefldeiser
om voksne pA 20 Ar elier derover. I hovedparten at tiltsldene 38 (68%) var indtaget lkke sket med
forsst, men f.eks. ved at bøm havde Indtaget forsidrenes produkter. Otte tllfslde var I forbindeise
med rnisbrug eiler med mistanke om seivmordsforseg. I ni tlifslde var bivirknlnger sket after egentllg
anvendeise scm kosttilskud 09 I et tiltside var grunden UI Indtaget lkke kendt. Der blev I alt rapporteret
om 16 tllt&de at skadelige vlrknlngeriblvirkninger, heraf var der 112 tlifslde alene indtaget at DMAA
holdigt produkt samt eventuelt andre ingredianser I della. I de tllfslde, hvor personeme alane havde
indtaget at DMAA-hoidigt produkt, var symptomeme: 12 tiifslde at for hurtig hjertetrekvens
(tachycardi), seks tiltside at kvalme, fire tiltside at opkastning, to tllfslde at ophidselseluro, tre
tilfside at muskelrysten, at tllfslde at maveamerter, tre tlltslde at brystsmerter, tre tllfside af
svimmelhed, to tiifslde at hovedplne, to tllfside af forhajet blodtryk, at tiltaside at forhøjet
kreatintosfoklnase, at tilfaside at følelsesløshedllammelse og saks uspecificerede symptomer.

7.2 Glftinformatlonscentral Australien, New South Waies, fra 2009-2013
Brown & Buckley (2013) gennemgik indbaretnlnger cm skadelige/toksiske virkninger med produkter,
der indehoidt DMAA og som var rappoiteret til ‘New South Wales Poisons Information Centre’ fra 1.
januar 2004 Ui 12. oktober 2013. Denne giftlnformatlonscentrai modtager indberetninger fra halvdelen
at Australian. Oar var 50 indberetnlnger med produkter med DMAA, der var rapporteret inden for de
foregAende 3,5 Ar. Fern tiltaside var indberettet 12009, fire 12010, 12 12011 0929 tilfaslde 12012. I 33
tiltaside var dat DMAA-holdige prasparat anvendt I forbindeiso med bodybuilding eller vasgttab. I 16 at
tilfasidene drejede dat sig am anvendelse sam rusmiddel, mens der ikke var opiysninger om fomiAlet
med anvendeisen I at tilfaside. Mange produkter indehoidt ogsA andre stoffer scm f.eks. koffein. I seks
tilfaside var DMAA Indtaget scm at rent stof. I fire tilfslde var der samtidlgt indtag at andre
prasparater/stoffer, som ikke er yderligera specificeret. I de 17 indberetninger, hvor der var opiysninger
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oni personemes aider, var medlanaideren 20 ár (variation 15-40 ár). Der var flare indberetnlnger om

mend (26) end kvinder (17) I de tiIftde, hvor kønnet var oplyst. Der var fern tflfide, hvor børn I

aideren 1-3 r ved et uheld havde indtaget produkter med DMAA. Et to-rigt barn fik symptomer sam

ophldselseluro og for hurtig hjertefrekvens (tachycardi), der krvede hospitalslndlsggelse natten over

og mediclnsk behandling med beroilgende medicin. For mindst seks personer varede symptomeme

mere end 12 timer. For de fiesta indberetnlnger var dat ikke muligt at finde ud af, om der senere havde

vesret yderligere skadevlrknlnger. Symptomeme var kvalme og opkastning (25 tilflde), hjertebanken

09 hurtig hjerterytme (21 tIIflde), flovedpine (otte tIlflde), angst og ophidselse/uro (syv tilfalde),

smerte I brystet (to tilfalde), svedudbrud (tre tilfalde), svimmelhed (fire tilfeside), rystelser (tre

tilfalde), forhøjet blodtryk (fire tilfeside), savnløshed (to tilfalde) og negatlv pâvlrk fling at

centralnervesystemet (depression) (to tflfalde). Symptomer, der forekom I et tilfalde hver akut

hjertesygdom, aflergi (anafylaktisk reaktion), krarnpe, selvmordsadfesrd, pause I vejrtreskningen

(apnø), muskeispasmer, synsforstyrrelser, diarré, sygeflg trthed (lethargi), probiemer med at komme

at med urlnen og tinnitus. Personeme havde Indtaget atten forskellige produkter med lndhold af

DMAA. I otte tilfalde havde personeme indtaget

7.3 Skadevlrkninger observeret hoe soldater I Afghanistan I perloden januar til juIl 2011

Lager og millfarpersonale pé en militwrbase observerede, at der has ellers raske soldater var en del

som besvlmede og udvikiede kramper. De samme soldater drak energldrikke 09 tog flare koattliskud

samtldlg. Der blev udarbejdet en spargeskernaundersegelse. Der blev fundet ti tilfalde at

skadevlrkninger, der muflgvis skyldea indtag af koattllskud og energldrlkke. I syv at tilfaldene nsvnes

med Indhoid at DMAA og koffein. er nvnt Ito tilfalde, hvor soldater besvlmede, to

tilfeelde af kramper, to tilfeelde at manglende evne til at uiinere og at tilfeelde med ukontrolleret forhajet

blodtryk og for hurtig hjertefrekvens (Cassier at at. 2011).

7.4 Kan DMAA torãrsage Ieverskade?

Der er inden for de sldsta tre ár beskrevet alvorlig Ieverskade after indtageise at kosttilskuddet

I nogle tilfeelde sá alvorhg, at levertransplantatlon var nedvendig (Foley at al. 2014,

Roytman at at. 2014, Johnston at at. 2016). Oar er ogsá beskrevet at dadsfald (Johnston at at. 2016). I

en artikel omtales syv tilfeelde at leverskade has amerikanek militeerpersonale (Foley at at. 2014). I en

anden 44 andre tilfalde, ella fra Hawaii, som blav opdaget fra 1. aprIl 2013 eller senere (Johnston at

at. 2016). Roytman at at. (2014) beskrlver ofte tilfaldo fra at hospital pa Hawaii set fra maj-september

2013. Do indgâr ide 44 tllfeelde, sam blev beskrevet at Johnston at at. (2016), som forsøgte at linde

from til ârsagen til sygdomsudbruddet. Kosttllskuddat har after FDA’s forbud mod saig af

produkter med DMAA veeret markedsfert I en reformuleret udgave med nye lngredlenser uden DMAA,

men stadigveek under navnet med yderligere tllføjolser tO handelsnavnet (Roytman at at.

2014, Johnston at at. 2016). P Hawaii btev der I perioden januar til september 2013 solgt

bade med og uden DMAA. At de 36 personer, der kun havde indtaget i de sidste to

méneder fer de blev syge, havde 27 personer (75%) kun indtaget kosttilskud uden DMAA, tre (8%)

havde Indtaget produkter med og uden DMAA, en havda alene indtaget den DMAA-holdige version og

i fern tilfeelde var sammenseetningen ikke kendt. FDA her advaret producenten af kosttilskuddet om, at

aegelln, dat findes i den nye version, or at nyt stof, som er ulovligt at anvende i kosttilskud. Oar at ikke

kiarhed over, am det er aegelin elier andre ingredienser, dat her vret ârsag til leverskaderne

(Johnston et at. 2016). Foley at aL (2014) er at den overbevisning, at skademe skyldes DMAA, men
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her ikke vret kiar over, at der kan have vret forskeWge formuleringer at kosttilskuddet pa markedet
samtidig. De har derfor ikke analyserot, om patlenterne indtog med eller uden DMAA.

7.5 Tllflde at skadelige virknlnger efter Indtagelse at DMAA som rusmiddel
I tabel 2 giver en oversigt over tflfIde at skadelige virkningerltoksiske virkninger efter indtagelse at
DMAA sam rusmiddel, Alle do beskrevne tilt ide er fra at hospital I New Zealand,der servicerer
490.000 mennesker. Dat første tilflde I tabellen (Gee at 81. 2010) er ogsá beskrevet I DTU
Fedevareinstituttets risikovurderlng fra 2011. 1 alto fire tilfslde har personeme Met en hjemebledning.
Ifølge Gee et aI. (2010) or hjemebladning meget sjldent forekommendo has personer under 45 ár
(mindre end 1.9 tiltlde per 100.000 person per ár) medmindre der er en bagvedllggende arsag f.eks.
forekomst at aneurismer (lokaliseret udvidelse at pulsáren) oiler lignende. Sâdanne arsager er ikke
fundet I disse tIifide.

Tabel 2 beskrlver tllfide at skadeilge virkninger efter indtagelse at 1 ,3-dlmethyiamylamin (DMAA)
som rusmiddel. I tabellen er referencerne (ref.) nummereret pa føIgende made: Ref. nr. 5: Gee at al.
(2010) og ref. nr, 6: Gee at aI. (2012).

Beskrlvelse at Besicrivelee at OMAA- Beakrlvelsa at symptomer og kilniske fund Ret.
patlonten holdlgt produkt In..
21.Ilg ung mend lndtog koit far mldnat Ca. Inden for 30 mlnutter fik hen hovedplne. Senere blev han 5
Indtog DMAA (999% 550mg DMAA (lndholdet I forvirret, kunne ikke holds pA winen og kastede apI 2-3 tImer. K!.
rent). Manden var praduktet analyseret 18 nste aften kom han pa hospitalet. Vad Indlggelsen var han
lkke disponeret for at efterfelgende) samlidIg konfus, hans tale var uklar ag han havda lamrnelse I kroppens og
fa hJemeblsdnlnger. med en koffelntablet (150 anslgtels ene side. Ved norrmere undersegelser fandt man hoe

mg koffein). Inden da patlenten en star bledning I hJernens basalgangile.
havde hen drukket en a!.

23-Arig kvlnda lndtog To labletter. lndholdet I en 30 mlnutter after Indtagelsen: Pludselig voidsom hovedplne, 8
0MM tablet blev mAlt UI: 68 mg svlmmelhed, opkastnlnger, ufilvililge rystelser af arnie 09 ben. PA

DMAA, 84mg koffeln 09 skadestuen var hun ophldsetlurollg 09 blodtrykket var forhejet.
phenylethylamin. Hjemeblednlng pAvlst ved scanning.

36-Adg mend Indtog Produktet Indeholdt Ifalge Kort lid efter lndtagelsen blev han euforlak. En time after Ilk hen
DMAA sammen mad Ingredlenstisten 50mg voldsom hovedplne, falte svaghed I tiejre hAnd, Ilk uslkicer gang
alkotlol 0MM. Han Indtog % at og gik I seng. Nete morgen var han lammet I anslgtete venstre

pakken. Ukiart am dat side og følte svaghed I kroppens venstre side. Hjemeblsdnlng
svarer UI 12,5mg 0MM. blev pAviet ved scanning. Han blev licks opereret. men blev

gradvis bedre after 2 uger. En urinprave var positlv for DMAA.
ethanol, nikotin og paracetamol 17 timer after lndtagelsen,

41-Arig mand drak et Darer Ikke oplysnlnger 30 mlnutter efter kollapsede han med vaidsom hovedptne og
hv!dt pulver rart op I om OMAA-Indholdet I kastede op. PA skadestuen var han tbrvlrret og var
vend I en bar. praduktet, men stoffet blev ophldsetlurollg. Hans blodtryk var meget halt og

fundet Ian blodpreve. kropstemperaturen unomialt 1ev. Hjemebladnlng pAvist ved
scanning. Oar blev mAlt DMAA (2.3 mgIl) I en blodøreve taget 2
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timer efter Indtagelsen. Der blev llcke pv1st andre staffer end

spom1ngde af cannabis I winen. Efter 2 dage p5 hospltalet blev

han hjemsendt uden hovedplne Og uden neurologiske

symptomer.

7.6 Tllf1de af skadelige vlrknlnger after Indtagelse af DMAA I kosttilskud

I tabel 3508 en oversigt over tiIfIde of skadelige virkningerltoksiske virkninger otter indtagelse af

kosttllskud med Indhold at 1 .3-dimethylamylamin (DMAA). Ti1fldene I denne tabel or blevet beskrevet

I den videnokabelige litteratur. TiIfIdet beskrevet at Salinger at a!. (2011) blev ogsá omtalt I

risikovurderingen fra 2011. Der or Ingen oplysninger om, hvor meget DMAA, der er indtaget.

Tabel 3 Oversigt over skadeilge virkninger after indtagelse af kosttllakud med lndhold of 1,3-

dimethylamylamin (DMAA). I tabellen or referencerne (ref.) nummereret p følgende made: ref. nr. 7:

Sallnger et a!, (201 1), ref. nr. 8: Ehason at al. (2012), ref. nr. 9: Young at el. (2012), ref. nr. 10: Archer

at at (2015), ref. nr. 11: Kamatovskala at al. (2015), ref. nr. 12: Smith at a!. (2014) og ref. nr. 13:

EigalIab at a!. (2014).

Beakrlvelse a? Beekrlvelse at OMAA. Beskrlvelse at symptomer 09 kilnIske fund Re?

dIfIdet holdlgt koutWakud ar.

24-Aig mend Koattliskud Manden kom hi skadestuen en time after lndtagelaan at 7

indtaget 11.5 gange . Symptomer Hovedpine, hjertebanken,

anbefalet dosis. kvalmeiopkastnlnger og smerter I brystet. Hjertefrekvens og

biodtiyk var vsentilgt fortiejet. Oar var vmske I lungeme

(lurigeadem). Diagnosen var en aivorllg effeki p5 hJertet

(Takotsubos cardiomyopati). Patlenten var hospitalalndlagt 114

dage. En m5ned after Indlmggeiaen etier hjamsendeisen (dot

fremgSr Ikim kiart) var hans hlertefunktlon normaileeret. —

22-Aflg mandlig Saldaten havde taget at Efter 10 miriutters tab 5k manden krampe 1 banana og biev 8

soidat (I gllmrende kostlhskud I den anbefalede derefter bevidatlashed uden puts. Der blev givet hJertemassage

fysisk form) dosering I Ca. 4 uger. 09 kunstlgt Sndedrmt. Han bldv bragt p5 hospltalet, hvor han

Koattitakuddet indeholdi bI.a. biev erkimret dad otter 4-timers genopilvningeforsog.

DMAA, to amlnoayrer (13- Ved ankornaten UI hospitelet biev der mSIt forhajet

alanln 09 arginin), a- iegemstempeiatur (40,8 °C). Kilnisk-kemiske undarsagelser vista

icetoglutarat, koffein og bl.a, tegn p5 nyresvlgt. Lufttemparaturen p523°C var lkke pA at

kreatln. Han tog Ikke andre niveau, hvor man forventer hedaslag. Oar biev pSvtst DMAA og

koattliskud. Navnet p5 koffeln I biodpraver, men ingen tegn pA mlsbrug at narkotlake

produktet er Ikke rvavnt, staffer altar alkohol. Blodets Indhold af koffein var Ikke pA at

men indholdet passer p5 niveau, hvor dot I sig aelv kunne have vmret Srsag UI dedafaldet.

32-Aug kvlndeIlg, Soidaten var for nylig Kvlnden 5k Andened 0 krampe I benene. Man kunne Ikke

afulkansk-amerlkansk begyndt pA at lndtage komme I kontakt med honda 09 der blev konstateret hjertestop.

soldat (letters koattllskud for at tabe sig. Der blev givet hjertemassaga 09 kunstlgt 5ridedrt. Hun blev

ouervgtIg. Oar blev fundet to bragt til hospitalet, hvor dat iykkedes at fA h]ertet I gang Igen.

16



koattliskud I hendes bli. Dot

antages, at hun lndtog

begge. Begge kosttllskud

Indeholdt DMAA.

lndholdsstoffeme dot ene

passerpã

sammenstnIngen at

med indhold a! geraminine

(DMM), achizandrol A,

kolfoin, 3-alanin, kreatin og

1-arginln a-ketoglutarat).

Han tog om morgenen 27,

rnaj 2011 den max.

anbefalede dagilge

dosls(dag (3 máieakeer),

hvorefter han gennemferte

sit daglige

vattininasurocram.

Oar biev konstateret shock, for iavt blodiryk. for hurtig
hjertefrekvens (tachycardi), forhejet legematemperatur (40,6 C)
og terre sllmhinder. Kilnisk-kemiske undersSgeise vista tegn pa
metabollak acidose, nyresvigt forstyrret leverftinktlon 09 tegn pa
blodprop (jntravaskulrer koagulatton). Bladprever udtaget 4 dage
etter kidlwggelsen var positive for 0MM og koffein og negative
for paracetamol, ethanol, saucylater og nailcotiske atoffer.
Lufttemperaturen pa 23aC var lkke past niveau, hvor man
foiventer hedeslag.

Kvlnden forblev bevidsttes 09 udviklede organsvlgt, heiunder
tevaravigi. Efter en uge blev hun ovarfert Ill at andet hospital for
atM foretaget en levertransplantatlon. Hun døde at
blodforgtflnlng 5 uger after hun koliapsede.

Efter trrenlng forviredes hans hovedplne. Gm attenen var den
lokaliseret UI en akarp smarts bag hejre aje. Han faldt cm
affenen I en kort sevn, men vágnede med faleforatyrreiser I
venstre haivdei at kroppen, svaghed og mangiende evne Ill at
koordinere bevgeIser. Der biev pévist nedsat muskeistyrke I
venstre side. Hjemeblednlng biev pAvist ved scanning. Dot blev
mAlt forhejede leverenzymer. Negatlv urintest for narkotiske
stoffer. Legematemperatur 09 blodtryk var normals. Under hans
korte hospitaisophoki var dat let torbedring I hans
feleforstyrrelse. Han biev overfed tU genoptsnlng.

heterocygot for

segicelleamemi)

26-Arig mandflg

soidat

Soldaten havde I ca. tre uger

taget at koattUskud
9

30-Arig kvtnde (uden Kvlndens famflle oplyste, at Kvlndan kollapsede after at have label 40 km. Hun blev fundet 10
tidilgere kendt hun kern to mAleakeer a! bevidsilas med hjertestop og med biod om munden. Hun fik
sygdom oiler mlsbrug koettliskuddet I den behandllng med hjertestarter og lltmaske og btev bragt Ill
at rusmidler) vandilaske, earn hun drak at hospftatet, hvor hun blev forssgt genopilvet, men hondas liv stod

under London Marathon. lkke UI at redde, Legematemperaturen biev mAlt UI 38.9°C pA
hospitalet. Der blev pavlst DMAA, koffein, ethanol, dlazeparn og
pseudoeteddn, men Ingen narkotiske stoffer I en blodpreve
udtaget after doden var IndtrAdt. Obduktlonen vista fund som
ved alcut hjertestop. Patlentens dad skyldtes ifolge
relsmedlclnerenlembedsbegen ekatrern anstrengelse
komblneret med samtldlg lndtagelse at 0MM. —

21-Adg mand (uden Manden havde for ferste Han Uk hjertestop. da han trnede I et motlonscenter. Han Ilk 11
hJertesygdom I gang taget at kostdlskud stad med en automatisk hjertestarter - en behandllng, der
famillen) med tndhold at 0MM. Han lortsatte pA hospitalet, hvor blodclrlculatlonen vendte tilbage,

tog ogsA protelnpuiver. men hvor han fortsat var bevldstløs. Elektrokardlc,grammet
Dot DMAA-holdlge tydede pA mangiende blodtlltarsel UI hjeitet eiler bebendelse I
kosttllskud blev soigt I hJertemuskulaturen. Undersegelse at urinen var negatlv for
Jysiske butikker og pA illegale narkotiske stoffer. Han brugte ikke anaboiske sterclder. —
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Intemettet I USA. Flmiaet Intet koffelnlndtag pa dagen, hvor han blev syg. Da han kom UI

havde lkke Met bray fra FDA bevidethed kiagede han over synsforstyrrelser. Scanning vista

am farbud mod saig at skader I navnglvne iiJemeomrader sam felge at mariglende

DMAA, som andre Uttilfersel. Patlenten fiR Indopereret en defibrillator og blev

producenter at DMAA- hjemsendt. logan tegn pa efteMrkninger 4 mAneder efter

holdige produkter havde Met hjertestoppet, hvor han var tilbage pa college.

pádettetidspunkt.

22-Arig livid mand Manden havde I 3 uger Manden havde brystamertar, scm var begyndt dagen far, da han 12

(uden personfige alter Inden hen blev syg trnede baeketbali. Han Indlag Ikice tobak, alkohol elier illegate

famIllre (september 2012) dagiigt stoffer. Et elektrokardlogram vista sinusarylmi. En blodprop sad)

rtslkofaktorer for taget to kosttllskud ( kar, der bringer blodlbrsyning til hjertemuskuiaturen. Patlenten

hjerte-karsygdom) 09 • fiR medloinak behandling for at oplase blodproppen 09 blev

Indeholder bia, CItnis udskmvet after 6 dage. Tre mãneder og at at og tre màrieder

aurantium. Manden hat DI.a. altar havde han lldca men after biodproppen.

lndtaget DMAA, koffein 09

C. auaantium.

37-Artg mend Han havde I 3 dage Indtaget Han fiR ekut apstáet utydetig tale, iammelse I venstre side og 13

2 m&eakeer at at kosttllakud unomial gang. Natten loden havde hen drukket to gias yin. Om

indehoidende DMAA og morgenen havde han lndtagot kosuulakuddet Inden treming 09

koffeln. de neurologiske symptomer var lndtrdt alter samleje. Forhajet

blodtryk og fund at en bladning I hjemen. Han blev udskrevet

med let lammelse.

7.7 Tllttde at skadeilge v)rknlnger efter Indtagelse at DMAA beskrevet at myndigheder

Tabel 4 gIver en oversigt over enkelte tiIfIde af skadailge vlrkninger beskrevet ved anvendelse af

DMAA eller prparater, som indeholder dette stof. Oplysningeme stammer fra informatloner fra to

myndigheder og er ikke pubilceret i den videnakabeflge Vtteratur,

Besicrlvelee at Navn pa DMAA-heldlgt Nrarmere baskrtvelas at tIlfldat Reference

tllfldet produkt

22-Arig avenak mend Koattliskuddet . Han fiR hjertestop, da han trnede I at EU-Kornmlsslonen

motlonscenter. Han kom pA haspitalet 09 (2012)

hjertekirurgi reddede hans liv.

Mlnearbejder (Ingen DMAA kabt pA Intemettet 2. august 2012 konstaterede Australian

yderligere retsmedlclnerenIembedslgen, scm holder Government

Informatloner) Ilgsyn ved mishonkelige dedsfaid I Western Department of Health

AustralIa Staten, at mlnearbejderen døde at at Therapeutic Goods

lndtage DMAA. AdmInistration 2012

8. Rlslkokarakterlsering
i,firmaet. der bia. star bag kosttllskuddet , har hvdet, at DMAA var naturllgt

forekommende I planten rosengeranie (Pelargonium graveolens) og I produkter udvundet heraf f.eks.

geraniumolle. Firrnaet har finansieret kemiske undersegelser, som har fundet stoffet I planten og olien.

Undersøgelser af forskere, der ikke har faet finansiel stette fra fimiaet, har Ikke kunnet pavise
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forekomst at DMAA I planten elier produkter herfra. FDA har konkluderet, at DMAA er et syntetisk
fremstillet stof efter at have gennemgâet samtligo kemiske undersøgelser. Mennesker har derfor aidrig
tidligere vret eksponeret for nogen mngder af stoffet via fødevarer.

DMAA har en fortid som det aktive stof I et IgemtddeI. Firmaet bag Igemidlet stoppede salget for
mange ár alden. Dette Igemiddel or blevet appliceret I nsehuien for at modvirke tiistoppet nse.
DMAA pàvlrker dot sympatiske nervesystem, hvorved biodkarrene trekker sig sammen, sá bI.a.
blodtrykket stiger. Der er nsten Ikke publiceret undersøgelser om stoffets mulige farmakologiske 09
toksikologiske effekter I forbindelse mad, at stoffet blev godkendt sam lgemlddeI. Sam Igemiddel
er dat beregriet, at en enkeltdosls pa 0,6 rng DMAA blev appliceret I nsehulen. Heraf er en ukendt
mngde passeret til mave-tarmkanalen. Dot har vret anbefalet at stoppe behandlingen med
lgemidIet ved bMrkninger sam hovedpine, norvøsitet, mental stimulation oiler muskelrystelser.

DMAA har aidrig vret godkendt som IgemIddel til lndgivelse oralt (gennem munden). Den
anbefalede enkeltdosis for DMAA-holdige kosttilskud varlerer fra 1,2-285 mg DMAA. Donna dosis or
mindst to tfl 475 gange høJere end den mwngde, der blev givet som lgemIdde1, Firmaet bag
har aidrig oplyat om indholdet af DMAA I kosttiiskuddet. En dagsdosis at kosttllskuddet or malt
UI at indeholde 27,6 mg oIler 36 mg DMAA, mans en anden uridersogelse har fundet et Indhold pa
142,25 mg I en portion.

Oar or lkkO publicerot nye toksikologiske undersogelser I forsøgsdyr for at undersege sikkerheden ved
stoffet 1 forbindelse mod, at DMAA blev introduceret scm ingrediens I kosttilskud I doser, der var
meget hojere end mennesker tidilgere havde vret udsat for.

I en undorsøgelse, hvor unge mend iridtog 25 mg DMAA, blev stoffet tidligst malt I blodet after Ca. 8
minutter. Den højeste koncentration blev malt 3.5 timer efter indtagelsen. Den gennemsnitllge
halveringatid for DMAA I blodet var 8,45 timer. Stoffet udskllles uomdannet I urineri, hvor den højeste
mngde af DMAA btev malt fire timer efter indtagelse og stoffet blev pàvist i op tll 105 timer.

Den akutte vlrkning at en enkelt dosis at 50 eller 75 mg DMAA 09 250 mg koffein, givet alene oiler i
kombination, biev fulgt Ito timer pa forsegspersoner I hvile. Ved den laveste dosis pa 50 mg DMAA
følte to ud at Ii forsagspersoner sig svimle, en følte sig trt og en folte sig kold. Del systoliske blodtryk
og det diastoliske blodtryk var steget henholdsvis 6 og 10% sammenllgnet med tiden Inden dosering.
Ved 75 mg DMAA og 250 mg koffein var en forsogsperson svimmel med besvret ándedrt og en
følte trykken for brystet. Der blev set en dosIs-afhngig virkning pa blodtrykket. Koffein forstrkede
den akutte vlrkning at 0MM. Undersøgelsens lngde pa to timer er utlIstrkkeIig til at vurdere den
maksimale effekt af indtaget, eftersom den højeste mngde af DMM I blodet farst males efter 3-5
timer, Den omtalte kilniske undersøgelse og alle andre publicerede kitnlske undersegelser er
finansieret af producenten af Flare af disse undersegelser er desig net pa en made, sã
skadeiige effekter ikke vii blive opdaget f.eks. ved at stoffets virkning undersøges sâ lange after
indgivelsen. at der ikke vii vre màlbare effekter. Ingen undersøgelser er udført I forbindeise med
fysisk trnIng, selvom en del alvorilge bivirkninger, herunder dodsfald, or observeret hos personer,
der indtog DMAA-holdige kosttilskud I tilslutning til fysisk aktlvitet. Ingen at de kliniske undersøgelser
kan bruges til at flnde at sikkert niveau af DMAA.
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Alvorilge toksiske virkniriger or set efter indtag at DMAA I koettliskud og som rusmiddel. I nogle

tifftde var det farste gang personen indtog DMAA. Mange at do skadelige virkninger or knyttet tit

stoffets indvirkning pa hjerte-karsystemet forhøjet blodtryk, foraget hjertefrekvens/puls, uregelmsslg

hjerterytme (hjerteatytmi), kortandethod, svimmeIhed en følelse at at brystet snarer sig sammen,

blodpropper hjemebledning og dødsfald. Oar er ogsá set pàvirkning at nervesystemet 09 psykologiske

tllstande f.eks. muskeirystelser, angst uro og opstemthed. Andre bivirkningsindberetninger her koblet

DMAA I at navngivent kosttilskud sammen med Ieverskader. De fiesta tIltIde b(ev observeret med

den version at kosttilskuddet, der ikke indehoidt 0MM, men en person ud at 36 adspurgte havde

alerie indtaget dot DMAA-holdige kosttllskud. Dot kan derfor Ikke udelukkes, at DMAA ogsá kan

forârsage leverskade.

Dot kan konkluderes, at DMAA kan forarsage alvorlige skadevirkninger, herunder dadsfald. Samtidig

indtagelse af koffeln kan forstrke stoffets virkninger. lndtagelse I forbindelse med fysisk trnIng ken

formodentlig forstrke do skadelige effekter, men der or ogsá set alvorilge skadevirkninger hoe

mennesker, der ikke indtog stoffet I forbindeise med fysisk aktMtet. Stoffet her aldrig vret godkendt

som lgemiddel til oral aflvendelse. lndtaget at OMAA I en enkeltdosls fra kosttllskud or langt hajere

(mindst 2-475 gange) end den dosis man applicerede I nsehuIen, nàr stoffet blev anvendt sam

lgemIddel. Sikkerheden at stoffet ved oral Indgivolse or aidrig blavet undersagt I forsagsdyr alter i

velgennemfarte undersøgelser I mennesker. Der or Ingen data, sam kan bruges UI at faststte en

sikker dosis at DMAA.

9. Rlsikohándterlng
Anvendelse at DMAA i kosttilskud or blevet forbudt at myndigheder i EU-Iande, USA, Canada,

Australian og New Zealand, I nogle lando har 0MM vrat anvendt som rusmiddel. Donna

anvendelse or ogsâ blevet torbudt.
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