CENTRO UNIVERSITARIO DE GOIAS — UNIGOIAS
PRO-REITORIA DE ENSINO PRESENCIAL — PROEP
SUPERVISAO DA AREA DE PESQUISA CIENTIFICA — SAPC
CURSO DE FARMACIA

EFEITOS DA CAFEINA NO ORGANISMO HUMANO: IMPACTOS
CARDIOVASCULARES, NEUROLOGICOS E METABOLICOS.

Marina Martins Ferraz
Paulo Arthur Rodrigues Freitas Silva
Orientador: Prof. Flavio Silva de Carvalho

GOIANIA-GO
JUNHO/2026



CENTRO UNIVERSITARIO DE GOIAS-UNIGOIAS
PRO-REITORIA DE ENSINO PRESENCIAL-PROEP
SUPERVISAO DA AREA DE PESQUISA CIENTIFICA-SAPC
CURSO DE FARMACIA

EFEITOS DA CAFEINA NO ORGANISMO HUMANO: IMPACTOS
CARDIOVASCULARES, NEUROLOGICOS E METABOLICOS.

Trabalho de Conclusao de Curso apresentado ao
Curso de Farmacia do Centro Universitario de
Goias - UNIGOIAS, sob orientagdo do Dr.
Flavio Silva de Carvalho, como requisito
parcial para obtengao do titulo de Bacharel em
Farmécia.

GOIANIA-GO
JUNHO/2026



EFEITOS DA CAFEINA NO ORGANISMO HUMANO: IMPACTOS
CARDIOVASCULARES, NEUROLOGICOS E METABOLICOS.

Marina Martins Ferraz'
Paulo Arthur Rodrigues Freitas Silva®
Dr. Flavio Silva De Carvalho 3

Resumo: A cafeina ¢ uma das substancias psicoativas mais consumidas mundialmente, presente principalmente
no café, cha, refrigerantes e bebidas energéticas. Seus efeitos fisiologicos estdo relacionados ao antagonismo dos
receptores de adenosina no sistema nervoso central, promovendo alteragdes cognitivas, cardiovasculares e
metabolicas. O presente estudo teve como objetivo analisar os principais efeitos da cafeina no organismo humano,
com énfase em seus mecanismos de acdo e impactos nos sistemas nervoso, cardiovascular e metabodlico. Trata-se
de uma revisdo narrativa da literatura, realizada por meio de buscas nas bases de dados SciELO, PubMed e Google
Académico, utilizando artigos publicados entre 2016 e 2026. Os estudos analisados demonstraram que o consumo
moderado de cafeina pode promover melhora do estado de alerta, da concentragdo, do desempenho cognitivo e do
metabolismo energético. Além disso, evidéncias recentes sugerem possiveis efeitos cardioprotetores associados ao
consumo habitual moderado. Entretanto, o consumo excessivo pode desencadear efeitos adversos, como ansiedade,
insOnia, taquicardia e altera¢des da pressdo arterial, especialmente em individuos mais sensiveis. Também foram
identificadas interagdes medicamentosas relevantes, relacionadas principalmente ao metabolismo hepatico pela
enzima CYP1A2. Dessa forma, conclui-se que a cafeina apresenta efeitos complexos e multifatoriais no organismo
humano, podendo exercer a¢des benéficas ou prejudiciais dependendo da dose consumida e das caracteristicas
individuais. Assim, torna-se fundamental ampliar os estudos cientificos sobre seus mecanismos fisiologicos e
farmacoldgicos, visando promover orientagdes mais seguras sobre seu consumo.

Palavras-chave: Cafeina. Farmacologia. Sistema Nervoso Central. Sistema Cardiovascular. Metabolismo.

EFFECTS OF CAFFEINE ON THE HUMAN BODY: CARDIOVASCULAR,
NEUROLOGICAL AND METABOLIC IMPACTS

Abstract: Caffeine is one of the most widely consumed psychoactive substances worldwide and is commonly
found in coffee, tea, soft drinks, and energy drinks. Its physiological effects are mainly related to the antagonism
of adenosine receptors in the central nervous system, promoting cognitive, cardiovascular, and metabolic changes.
This study aimed to analyze the main effects of caffeine on the human body, emphasizing its mechanisms of action
and impacts on the nervous, cardiovascular, and metabolic systems. This is a narrative literature review conducted
through searches in the SciELO, PubMed, and Google Scholar databases, using articles published between 2016
and 2026. The analyzed studies demonstrated that moderate caffeine consumption may improve alertness,
concentration, cognitive performance, and energy metabolism. Furthermore, recent evidence suggests possible
cardioprotective effects associated with habitual moderate consumption. However, excessive intake may trigger
adverse effects such as anxiety, insomnia, tachycardia, and blood pressure changes, especially in more sensitive
individuals. Relevant drug interactions were also identified, mainly related to hepatic metabolism through the
CYP1A2 enzyme. Therefore, it is concluded that caffeine presents complex and multifactorial effects on the human
body and may exert beneficial or harmful actions depending on the consumed dose and individual characteristics.
Thus, further scientific studies on its physiological and pharmacological mechanisms are essential to promote safer
guidance regarding its consumption.

Keywords: Caffeine. Pharmacology. Central Nervous System. Cardiovascular System. Metabolism.
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1.  INTRODUCAO

A cafeina ¢ reconhecida como a substancia psicoativa mais consumida globalmente,
associada a efeitos fisiologicos e comportamentais, como modulagdo cognitiva, alteragdes no
humor e na memoria, além de possiveis repercussdes no sistema cardiovascular e na qualidade
do sono. Estudos recentes apontam que cerca de 2 a 3 bilhdes de xicaras sdo consumidas
diariamente em ambito mundial, o que corresponde a aproximadamente 120 toneladas anuais

(Rauf et al., 2025; Abic, 2025).

A cafeina pode ser encontrada em refrigerantes, chocolates e bebidas energéticas. Seu
consumo médio mundial ¢ de 70 a 76 mg por pessoa por dia, com tendéncia de aumento devido
ao crescimento populacional. Entre as principais formas de consumo da cafeina, destaca-se o
café, obtido a partir de grios torrados provenientes de plantas do género Coffea (familia

Rubiaceae), popularmente conhecidas como cafeeiros (Low et al., 2024; Alsabri et al., 2018).

Além de ser utilizada em sua forma natural, a cafeina apresenta relevante potencial
farmacologico. Seu mecanismo de acdo esta relacionado ao antagonismo dos receptores de
adenosina no sistema nervoso central, resultando em alteragdes na sinalizagdo neuronal e na

modulagdo da atividade dopaminérgica (Reddy et al., 2024; Bhardwaj et al., 2024).

O consumo de café no Brasil permanece elevado, com 21,4 milhdes de sacas consumidas
em 2025, apesar de uma leve reducdo em relagdo ao periodo anterior. A bebida esta presente na
maioria dos lares e possui consumo médio de 6,02 kg por habitante ao ano. Estudos indicam que
cerca de 87% da populagdo brasileira com mais de 10 anos consome café¢ diariamente,
evidenciando sua grande relevancia cultural e alimentar no pais, sendo a principal forma de

ingestao de cafeina (Abic, 2025; Simdes et al., 2024).

Por muitos anos acreditou-se que cafeina oferecia efeitos negativos no sistema
cardiovascular devido ao seu aumento da pressado arterial. Estudo mais recente apontam que o
uso habitual da cafeina esta associado a um menor risco de doencas cardiovasculares e
hipertensdo. Os efeitos benéficos podem estar ligados a a¢do da cafeina sobre os receptores de
adenosina, que ajudam a modular a vasodilatacdo, a funcdo endotelial e a agregacao plaquetéria,
assim ajudando na manutencdo da saiude cardiovascular (Rauf et al., 2025).

O café que ¢ frequentemente relacionado como uma bebida funcional devido a presenga
de diversos compostos bioativos, incluindo a cafeina, vitaminas, minerais ¢ antioxidantes que
contribuem para a manutenc¢ao da saide mental. A cafeina uma das bebidas mais estudadas para

esse contexto, e seus metabolitos naturais exercem efeitos neuroprotetores e cardioprotetores
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(Bhardwaj et al., 2024). A cafeina pode atuar como adjuvante terapéutico, potencializando os
efeitos de analgésicos (Freitas; Pietro, 2022).

Apesar da existéncia de grandes estudos sobre a cafeina, ainda existem divergéncias na
literatura sobre os seus efeitos fisiologicos em diferentes sistemas do organismo. Muitos estudos
apontam beneficios associados ao consumo moderado, outros ja indicam possiveis efeitos
adversos, principalmente quando relacionado ao sistema cardiovascular e ao funcionamento do
sistema nervoso central. Além de fatores individuais como idade, sexo e genética que
influenciam as respostas fisiologicas a cafeina, tornando necessaria uma andlise mais
abrangente de seus efeitos no organismo (Poole et al., 2017).

Diante da disseminag@o do consumo de cafeina em diferentes populagdes e da crescente
producao cientifica sobre os efeitos bioldgicos, torna-se de grande importancia compreender de
forma aprofundada os mecanismos fisioldgicos envolvidos em suas a¢des no organismo. A
pesquisa sobre os impactos cardiovasculares, neuroldgicos e metabdlicos associados ao
consumo de cafeina pode contribuir para o avango do conhecimento cientifico, além de fornecer
informagdes nutricionais e orientagdes clinicas mais seguras sobre o consumo (Ungvari;
Kunutsor, 2024; Saraiva et al., 2023).

Nesse contexto, o estudo tem como principal objetivo investigar e analisar os efeitos da
cafeina no organismo humano, com énfase em seus impactos nos sistemas cardiovascular,
neurologico e metabodlico. Busca compreender os principais mecanismos de acdo, como discutir
os possiveis efeitos benéficos e adversos associados ao consumo da cafeina, levando em
consideragdo evidéncias cientificas recentes disponiveis na literatura (Starling-Soares et al., 2023;
Mendoza et al., 2023).

2. MATERIAL E METODOS

O presente estudo caracteriza-se como uma revisdo narrativa da literatura, de natureza
aplicada, abordagem qualitativa e objetivo descritivo-exploratdrio. A pesquisa foi desenvolvida
com a finalidade de analisar os efeitos da cafeina no organismo humano, enfatizando seus
mecanismos farmacoldgicos de acdo e seus impactos sobre os sistemas cardiovascular,
neuroldgico e metabdlico, bem como aspectos relacionados a toxicidade e as interagdes
medicamentosas.

A estratégia de busca bibliografica foi realizada por meio de consultas nas bases de
dados Scientific Electronic Library Online (SciELO), PubMed/MEDLINE e Google Académico,
selecionadas por sua ampla relevancia na area das Ciéncias da Saude e pela disponibilidade de
publicagdes cientificas relacionadas ao tema. Foram utilizados os descritores em inglés:

“caffeine”, “pharmacology of caffeine”, “caffeine central nervous system”, “adenosine
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receptors”’, “health effects of caffeine”, “caffeine metabolism”, “cardiovascular effects of
caffeine” e “caffeine toxicity”’, combinados por meio dos operadores booleanos AND e OR, de
modo a ampliar a sensibilidade e a especificidade da busca.

Foram estabelecidos como critérios de inclusdo artigos cientificos originais, revisoes
narrativas, revisdes sistematicas, meta-analises e estudos experimentais publicados entre os
anos de 2016 e 2026, disponiveis na integra nos idiomas portugués e inglés, que abordassem
diretamente os mecanismos farmacoldgicos da cafeina, sua farmacocinética, farmacodinamica,
efeitos fisiologicos, impactos cardiovasculares, neuroldgicos e metabdlicos, além de aspectos
relacionados a seguranca de uso e interacdes medicamentosas. A delimitacdo temporal adotada
permitiu contemplar tanto estudos classicos amplamente utilizados na fundamentacdo teodrica
quanto evidéncias cientificas recentes relacionadas ao tema.

Foram excluidos trabalhos duplicados, resumos publicados em anais de eventos
cientificos, monografias, dissertagdes, teses, documentos sem acesso ao texto completo e
estudos que ndo apresentavam relacdo direta com os objetivos propostos. Também foram
excluidas publicacdes cuja abordagem estivesse direcionada exclusivamente a outras
metilxantinas sem correlagdo relevante com os efeitos da cafeina no organismo humano.

O processo de selegao dos estudos ocorreu em etapas sucessivas. Inicialmente, realizou-
se a identificagdo dos trabalhos por meio das estratégias de busca previamente definidas. Em
seguida, procedeu-se a leitura dos titulos e resumos para avaliagdo da relevancia tematica.
Posteriormente, os estudos potencialmente elegiveis foram submetidos a leitura integral para
verificacdo da adequacdo aos critérios de inclusdo estabelecidos. Apdés a remocao de
duplicidades e exclusdo dos trabalhos considerados incompativeis com a proposta da pesquisa,
aproximadamente 56 publicagdes cientificas foram selecionadas para compor a revisao.

A extrag¢do dos dados foi realizada mediante leitura analitica e fichamento dos estudos
selecionados, contemplando informagdes referentes aos autores, ano de publicagdo,
delineamento metodologico, objetivos, mecanismos fisiologicos investigados e principais
resultados encontrados. Os dados obtidos foram organizados em categorias tematicas
correspondentes aos principais eixos abordados na pesquisa: aspectos gerais e farmacologia da
cafeina, farmacocinética, farmacodinamica, impactos metabolicos, impactos cardiovasculares e
hemodinamicos, impactos neurologicos e cognitivos, toxicidade, reagdes adversas e interagdes
medicamentosas.

A anélise dos dados ocorreu por meio de abordagem qualitativa, utilizando anélise
tematica e interpretativa da literatura cientifica. Os estudos selecionados foram comparados e

discutidos de forma descritiva, permitindo identificar convergéncias, divergéncias e lacunas
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existentes na producdo cientifica acerca dos efeitos da cafeina no organismo humano. Dessa
forma, buscou-se relacionar criticamente as evidéncias encontradas aos objetivos propostos,
proporcionando uma compreensdo abrangente dos beneficios, riscos e mecanismos fisiologicos

associados ao consumo dessa substancia.

3. REFERENCIAL TEORICO

3.1. Aspectos Gerais e Farmacologia da Cafeina

A cafeina apresenta diferentes aspectos farmacologicos relacionados a sua atuacdo no
sistema nervoso central e ao seu comportamento no organismo apos a administracdo. Seus
efeitos farmacologicos estdo associados principalmente ao antagonismo dos receptores de
adenosina, mecanismo responsavel por alteracdes neurofisioldgicas, como aumento do estado
de alerta e reducao da fadiga (Alsabri et al., 2018).

Além disso, suas caracteristicas farmacocinéticas, envolvendo os processos de absorgao,
distribui¢ao, metabolismo e excrecdo, influenciam diretamente sua biodisponibilidade, duragdo
de acdo e efeitos no organismo (Grzegorzewski et al., 2022).

3.2. Definic¢ao e Historico
As metilxantinas sao compostos heterociclicos derivados do nucleo purinico, formados
por anéis de pirimidinodiona e imidazol. A Figura 1 ilustra as estruturas de seus quatro principais
representantes: cafeina, teofilina, teobromina e paraxantina. Presentes naturalmente em café,
chocolate, chd e energéticos, esses compostos apresentam propriedades antiasmaticas,
analgésicas, estimulantes, anti-inflamatodrias, antioxidantes e neuroprotetoras (Glowka et al.,

2024; Galbau et al., 2024).

Figura 1. Estruturas quimicas das trés principais metilxantinas naturais (cafeina, teofilina e teobromina) e
paraxantina.
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Fonte: Adaptado de Monteiro ef al. (2016).

Do ponto de vista histérico o café ¢ consumido desde, pelo menos, o século 1X,
entretanto, a cafeina s6 foi identificada como substincia quimica no século XIX, quando
Ferdinand Runge a isolou a pedido de Dobereiner e Goethe. Inicialmente chamada de “kaffein”,
passou a ser conhecida como “caffeine” e entrou no vocabulario médico em 1823. Entre 1827
e 1865, a substancia também foi extraida de outras plantas, com diferentes nomes (De Paula;
Farah, 2019).

Historicamente, o termo “alcaloide” foi proposto por Meissner em 1819 para descrever
substancias de origem vegetal com propriedades semelhantes a alcalis (do arabe al-qalya +
grego -oides). Contudo, uma defini¢do quimica precisa sé foi estabelecida posteriormente, e
ainda hoje ha debates na literatura sobre sua abrangéncia (Giiven; Percot; Sezik, 2010).

Alcaloides sdo bases organicas nitrogenadas, geralmente complexas e de carater
basico, que ocorrem principalmente em plantas, embora também possam estar presentes em
organismos de origem animal. S3o, em sua maioria, compostos heterociclicos contendo
nitrogénio, frequentemente multifuncionais e tipicamente associados a atividade fisiologica.

Exemplos incluem a cafeina e a morfina (Ponikvar-Svet; Zeiger; Liebman, 2021).



Nesse contexto, as metilxantinas sdo compostos fitoquimicos pertencentes a classe dos
alcaloides, mais especificamente alcaloides purinicos, destacando-se a cafeina, teobromina e a
teofilina, naturalmente presentes em diversas espécies vegetais (Bartella ez al., 2019).

A cafeina (1,3,7-trimetilxantina) ¢ uma metilxantina (CsH10N4O2) classificada como
um metabolito secundario (alcaloide purinico) nitrogenado de origem natural. Sua estrutura
quimica assemelha-se as bases purinicas (Reddy et al., 2024; Heckman; Weil; Gonzalez de
Mejia, 2010). Os alcaloides purinicos surgem por evolucdo independente em plantas, e suas
principais vias metabolicas ja foram amplamente esclarecidas (Jia et al., 2024).

3.3. Farmacocinética

A farmacocinética da cafeina compreende os processos de absorcdo, distribuicao,
metabolismo e excrecao, conforme apresentado na Figura 3 (Grzegorzewski ef al., 2022).

Apos a ingestdo oral, a cafeina ¢ rapidamente e quase completamente absorvida no trato
gastrointestinal, apresentando biodisponibilidade proxima de 100%, podendo atingir cerca de
99% de absor¢ao em aproximadamente 45 minutos, com pico de concentragao plasmatica entre
15 minutos e 2 horas. Nao sofre metabolismo significativo de primeira passagem, e sua meia-
vida em adultos varia entre 2,5 e 4,5 horas (Malviya et al., 2023).

Logo apo6s sua absorg¢ao distribui-se amplamente pelos fluidos e tecidos do organismo, com
volume de distribui¢do entre 0,5 e 0,75 L/kg. Sua baixa ligagdo as proteinas plasmaticas (10—
30%) e caracteristicas lipofilicas facilitam a difusdo através de membranas biologicas, incluindo
a barreira hematoencefalica (Alsabri ef al., 2018).

Em seguida a absor¢cdo e a distribuicdo no organismo, a cafeina ¢ metabolizada
principalmente no figado pelo sistema enzimatico do citocromo P450, especialmente pela
isoenzima CYP1A2. Esse processo resulta na formacdo de metabodlitos ativos, como
paraxantina, teobromina e teofilina, que também apresentam efeitos fisioldgicos no organismo
(Grzegorzewski et al., 2022).

A meia-vida da cafeina em adultos sauddveis ¢ de aproximadamente 5 horas, podendo
variar conforme fatores fisiologicos e patologicos. Em fumantes, pode haver reducdo de até
50%, enquanto em gestantes, especialmente no terceiro trimestre, observa-se prolongamento
significativo, podendo atingir cerca de 15 horas. Além disso, condi¢des como doenga hepatica
e 0 uso de inibidores do citocromo P450 estio associados ao aumento da meia-vida da
substancia (Evans ef al., 2024).

Ao final desses processos, a cafeina ¢ excretada principalmente pelo sistema renal, sendo

eliminada predominantemente pela urina. Aproximadamente 70% da quantidade ingerida ¢

10



recuperada na urina, enquanto apenas 0,5-2% da cafeina ¢ excretada de forma inalterada

(Glowka et al., 2024).

Figura 3 — Farmacocinética da cafeina: absor¢ao, distribuicdo, metabolismo e excrecao.
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Fonte: Adaptado de Reddy et al, 2024

3.4. Farmacodinimica

A semelhanga estrutural entre a cafeina e a adenosina, como mostra a Figura 2A,
possibilita que a cafeina atue como antagonista dos receptores de adenosina no sistema nervoso
central, especialmente os receptores Al e A2 (Camargo; Camargo, 2019). Dentre esses, o
subtipo A2A destaca-se como um dos principais alvos moleculares da cafeina (Jacobson et al.,
2022).

A adenosina atua como neuromodulador inibitorio do sistema nervoso central, estando
associada a regulacdo da sonoléncia e da fadiga. Nesse sentido, a cafeina bloqueia seus efeitos
ao inibir esses receptores, resultando em respostas fisioldgicas opostas, como sensacdo de
revitalizagdo, diminui¢do do sono e da fadiga (Camargo; Camargo, 2019). A figura 2B ilustra
esse mecanismo, evidenciando a interag¢do da cafeina no sistema nervoso central (Reddy et al.,

2024).

Figura 2 —Mecanismo de acdo da cafeina: antagonismo dos receptores de adenosina no sistema nervoso central.
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Fonte: Adaptada de Reddy, V. S. et al, 2026.

A partir do bloqueio dos receptores de adenosina, a cafeina promove aumento da
atividade neuronal e estimulagdo do sistema nervoso central. Esse efeito ocorre principalmente

pela inibicao dos receptores Al ¢ A2A de adenosina, localizados em diferentes regides

cerebrais, o que resulta em aumento da liberacdo de neurotransmissores como dopamina,

noradrenalina e glutamato (Merighi et al., 2023; Zheng, 2023).

3.5. Efeitos Fisiologicos

Estudos recentes t€ém revisado a associagdo entre o consumo de cafeina e beneficios
cardiovasculares, neurologicos e metabdlicos, indicando que, em niveis moderados, seu

consumo ¢ geralmente seguro para individuos saudaveis. Conforme a tabela 1 que demonstra a

quantidade de cafeina em alguns produtos.

Tabela 2 — Quantidade de cafeina presente em produtos de consumo.

Produto Porgao Quantidade aproximada de
cafeina
Café expresso 30 a 60ml 60 a 80mg
Café coado 75 a 150 ml 80 — 120mg
Coca-Cola 350ml 30 - 40mg
Energético (Red Bull) 250ml 80mg
Cha preto 200 - 240ml 40 - 70mg
Chocolate amargo 100mg 20 - 60mg
Medicamentos associados Por/comprimido 30 - 75mg

Fonte: De autoria propria.

A ingestdo de cafeina dentro dos limites recomendados (até aproximadamente 400

mg/dia para adultos), conforme ilustra a Tabela 2, estd associada a efeitos neuroestimulantes,
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incluindo aumento do estado de alerta, melhora da concentragdo e do humor, além de possivel
efeito benéfico sobre sintomas depressivos. Esses efeitos estao relacionados principalmente ao
antagonismo dos receptores de adenosina no sistema nervoso central (SNC), que promove

aumento na liberacao de neurotransmissores como dopamina e noradrenalina (Nehlig, 2016).

Tabela 2 — Tabela de consumo seguro da cafeina.

Grupo populacional Consumo recomendado Observacdes
(mg/dia)

Adultos saudaveis Até 400 mg Seguro para a maioria da
populagado

Gestantes Até 200 mg Pode haver risco fetal em doses
elevadas

Lactantes 200-300 mg Pode ser transferida para o leite
materno

Adolescentes  (12-18 Até 100 mg Maior sensibilidade aos efeitos

anos)

Criancas Nao recomendado Pode afetar desenvolvimento e
sono

Individuos sensiveis <100 mg Pode causar ansiedade e insonia

Fonte: De autoria propria

Embora o antagonismo dos receptores de adenosina seja amplamente reconhecido como
o principal mecanismo de acdo da cafeina, evidéncias recentes sugerem que seus efeitos
fisiologicos resultam de uma complexa interagdo entre sistemas neuroexcitatorios centrais e
vias autonomicas (Fredholm et al., 2006; Chen; Eglen; Fredholm, 2024).

A desinibi¢ao promovida pela cafeina ndo apenas aumenta a atividade neuronal cortical,
mas também modula sistemas hipotalamicos, com destaque para o sistema orexinérgico, que
desempenha papel central na integracdo entre vigilia, metabolismo energético e controle
autondmico (Sakurai, 2014; Zhang et al., 2023).

Neuronios orexinérgicos projetam-se extensivamente para nucleos aminérgicos, como
o locus coeruleus, nicleo da rafe dorsal ¢ nicleo tuberomamilar, influenciando diretamente
estados de alerta e respostas cardiovasculares (Sakurai, 2014). Além disso, a cafeina induz

ativacao do sistema nervoso simpatico, promovendo alteragdes hemodinamicas e metabdlicas,
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como aumento da frequéncia cardiaca, pressao arterial e termogénese (Notarius et al., 2023).
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No entanto, os mecanismos pelos quais a cafeina modula diretamente a atividade
simpatica ainda ndo estao completamente elucidados, sendo proposto que a ativagao indireta do
sistema orexinérgico desempenhe papel mediador relevante (Zhang et al., 2023). Essa interagdo
evidencia que os efeitos fisioldgicos da cafeina nao se limitam a modulagdo sindptica isolada,
mas envolvem uma resposta integrada entre sistemas neurais, endocrinos e autonémicos (Chen;
Eglen; Fredholm, 2024).

Estudos anteriores mostraram que a cafeina ativa neurdnios orexinérgicos, mas restava
saber se esse sistema ¢ um mediador necessario de seus efeitos. Demonstraram, por meio de
bloqueio farmacoldgico dos receptores de orexina em animais privados de sono, que a cafeina
reverteu a sonoléncia e restaurou a atividade simpatica de forma dose-dependente. O bloqueio
dos receptores de orexina aboliu completamente os efeitos estimulante e simpatomimético da
cafeina, concluindo-se que o sistema orexinérgico atua como um mediador funcional

obrigatorio para os efeitos centrais e autondmicos da substancia. (Li ef al., 2023)

4. IMPACTOS SISTEMICOS NO ORGANISMO HUMANO
4.1. Impactos metabdlicos

Os efeitos metabdlicos observados decorrem principalmente da modulagdo da
homeostase energética por meio do antagonismo dos receptores de adenosina, mecanismo que
altera a sinalizag¢do celular em tecidos como musculo esquelético, figado e tecido adiposo.
Como consequéncia, ocorre aumento da lipolise, da termogénese e do gasto energético,
promovendo maior mobilizagdo de &cidos graxos dos adipdcitos para a corrente sanguinea e
fornecendo substrato energético adicional aos musculos. Esses efeitos dependem da dose
administrada e do estado metabolico do individuo, sendo mais acentuados em pessoas treinadas
ou em jejum (Andrade ef al., 2023; Fortunato et al., 2024).

Além da lipolise, a cafeina exerce efeito termogénico, estimulando o tecido adiposo
marrom a aumentar a producdo de calor e, consequentemente, o gasto energético. Revisdes
sistematicas recentes demonstram que essa ativacao do BAT( brown adipose tissue ou tecido
adiposo marrom) pode ser um mecanismo importante pelo qual a cafeina influencia o balango
energético e contribui para a regulacao do peso corporal (Van Schaik ef al., 2021).

Observa-se também modulag¢do do metabolismo da glicose, influenciando a captagao de
glicose pelos musculos e a utilizacdo de carboidratos durante o exercicio. Ensaios clinicos
sugerem que a ingestdo de cafeina pode alterar temporariamente a homeostase glicémica,
embora os resultados variem conforme a dose, o estado nutricional e caracteristicas individuais

do sujeito (Barcelos et al., 2020).
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A magnitude dos efeitos metabolicos da cafeina ¢ influenciada por fatores individuais,
como genética, sexo, idade e nivel de treinamento fisico. A atividade do citocromo P450 1A2
(CYP1A2) ¢ particularmente relevante, determinando a taxa de metabolizagdo da cafeina e,
consequentemente, sua biodisponibilidade e impacto no metabolismo energético (Rosa, 2024).

4.2. Impactos Cardiovasculares e Hemodinidmicos

Consumida mundialmente principalmente por meio do café e do cha, a cafeina ¢ uma
das substancias psicoativas mais consumidas e tem despertado crescente interesse devido aos
seus possiveis efeitos sobre o sistema cardiovascular. Evidéncias cientificas indicam que sua
acao ocorre principalmente pelo antagonismo dos receptores de adenosina, resultando em
alteragdes hemodinamicas, como aumento da frequéncia cardiaca, da contratilidade miocardica
e da pressao arterial, especialmente ap6s ingestdo aguda (Awashra ef al., 2026).

A adenosina exerce um papel fundamental na regulagdo do fluxo sanguineo,
especialmente nas artérias coronarias, atuando como um potente vasodilatador por meio dos
receptores A2A. Esse mecanismo contribui para a manuten¢do do equilibrio cardiovascular,
sobretudo em situacdes de maior demanda metabdlica. Dessa forma, o bloqueio desses
receptores pela cafeina reduz o efeito vasodilatador da adenosina, favorecendo o aumento da
resisténcia vascular e contribuindo para as alteragdes pressoricas observadas (Zhang et al.,
2021).

Os efeitos cardiovasculares variam conforme o padrao de consumo. A ingestdao aguda
estd associada ao aumento da pressdo arterial e da atividade simpéatica, enquanto o consumo
cronico promove adaptagdes fisiologicas que atenuam essas respostas (Mateo et al., 2026). Esse
processo envolve alteragdes na sensibilidade e na expressdo dos receptores de adenosina,
contribuindo para o desenvolvimento de tolerancia aos efeitos hemodinamicos (Temple et al.,
2025). Individuos habituados ao consumo de cafeina tendem a apresentar menor modulacao
autonomica, especialmente na atividade parassimpatica cardiaca, em comparagdo aos nao
consumidores (Sarshin ef al., 2020).

No sistema nervoso autondmico, observa-se predominancia da ativagao simpdtica, com
aumento da liberagdo de catecolaminas, como adrenalina e noradrenalina. Esse mecanismo
contribui para elevacdo da frequéncia cardiaca, da pressdo arterial e da contratilidade
miocardica, ao mesmo tempo em que reduz a atividade parassimpdatica, com menor modulagao
vagal cardiaca (Corti ef al., 2022; Robertson et al., 2021).

A funcdo endotelial possui papel central na regulacdo do tonus vascular por meio da
liberagdo de oxido nitrico, responsavel pela vasodilatacdo e manutengdo da homeostase

cardiovascular. Nesse contexto, a cafeina pode exercer efeitos bidirecionais sobre o endotélio,
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variando conforme dose e padrdo de consumo, além da interagdo com outros compostos
presentes no café. Essa interagao influencia a biodisponibilidade de 6xido nitrico e o equilibrio
entre vasodilatagdo e vasoconstri¢ao, impactando diretamente a resisténcia vascular e o risco
cardiovascular (Higashi, 2019).

Quanto a eletrofisiologia cardiaca, a cafeina pode modular a excitabilidade do miocardio
por meio do aumento da liberagdo de célcio intracelular e da estimulagdo adrenérgica, podendo
favorecer arritmias em individuos suscetiveis. Entretanto, evidéncias clinicas indicam que o
consumo moderado ndo esta consistentemente associado ao aumento do risco de fibrilagao atrial
ou outras arritmias, mantendo esse efeito como controverso e dependente de dose, sensibilidade
individual e comorbidades (Marcus et al., 2021; Caldeira et al., 2020).

Em relagcdo a pressdo arterial, observa-se elevagdo transitoria apds ingestdo aguda,
mediada pela vasoconstri¢ao e ativagdo simpatica. Esse efeito ¢ mais evidente em individuos
ndo habituados, enquanto consumidores regulares apresentam respostas atenuadas devido ao
desenvolvimento de tolerdncia. Além disso, o consumo moderado ndo esta associado ao
aumento sustentado do risco de hipertensao em longo prazo, indicando que a resposta pressorica
depende da frequéncia de uso e das caracteristicas individuais (Grosso et al., 2020; Noordzij et
al.,2021).

De forma integrada, os efeitos cardiovasculares da cafeina resultam da interacdo entre
mecanismos centrais e periféricos, envolvendo o sistema nervoso autondmico, a regulagao
vascular e a fun¢do miocéardica. Embora a ingestdo aguda produza alteracdes hemodindmicas e
autonomicas, o consumo crénico tende a promover adaptacoes fisiologicas que modulam essas
respostas. Assim, a magnitude dos efeitos depende de multiplos fatores, como dose, padrao de
consumo e variabilidade individual (Chieng; Kistler, 2022; Zhang et al., 2023).

4.3. Impactos Neurologicos e Cognitivos

As fungdes cognitivas englobam uma ampla gama de processos mentais fundamentais,
como atencdo, memoria e fungdes executivas, incluindo memoria de trabalho, tomada de
decisdo e capacidade de realizar multitarefas (Calvo et al., 2021). Estudos recentes t€ém utilizado
modelos de arquitetura cognitiva para compreender os efeitos da cafeina sobre o desempenho
mental, sugerindo que essa substancia atua modulando processos como a atengdo e a velocidade
de processamento (Ricupero; Ritter, 2024).

Evidéncias consistentes indicam que a cafeina promove melhora em diferentes aspectos
da aten¢do, especialmente na atengdo sustentada e no estado de alerta, além de reduzir o tempo

de reacdo em tarefas cognitivas (McLellan et al., 2016). Esses efeitos sdo particularmente
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evidentes em condi¢des de fadiga ou privacdo de sono, nas quais ha prejuizo do desempenho
cognitivo (Killgore et al., 2020).

Em relagdo a memoria, os efeitos da cafeina mostram-se mais variaveis. O impacto no
desempenho depende de fatores como a dose administrada, o tipo de memoria avaliada e
diferencas individuais. Alguns estudos apontam melhora, especialmente com consumo
moderado, enquanto outros nao observam efeitos significativos. Dessa forma, a cafeina parece
atuar como moduladora da memodria, sem apresentar efeitos consistentes em todos os seus
dominios (Zhang; Madan, 2021).

Tais resultados sdo atribuidos, principalmente, & acdo antagonista da cafeina sobre os
receptores de adenosina, levando ao aumento da atividade neuronal e do estado de alerta (Smith
etal., 2024).

5. FARMACOTOXICOLOGIA, SEGURANCA E INTERACOES
5.1. Toxicidade e Reacdes Adversas

Embora a cafeina seja amplamente consumida e considerada segura em quantidades
moderadas, o uso excessivo pode provocar diferentes efeitos toxicos no organismo. Entre os
sintomas mais comuns estdo nauseas, vOomitos, tremores, agitacdo e alteragdes neuroldgicas
mais intensas, como confusao mental e alucinagdes. O sistema cardiovascular também pode ser
significativamente afetado, especialmente em situa¢des de superdosagem, nas quais podem
ocorrer taquicardia, arritmias e elevagdo da pressdo arterial. Em casos extremos, essas
alteragdes podem evoluir para complicagdes graves, como infarto agudo do miocérdio e parada
cardiaca (Brower; Swatek, 2024).

De modo geral, a ingestdo diaria de até 400 mg de cafeina ¢ considerada segura para
adultos saudaveis. Entretanto, os efeitos da substincia variam conforme a sensibilidade
individual, fatores genéticos e o uso concomitante de medicamentos que possam potencializar
sua agdo estimulante. Assim, algumas pessoas podem apresentar sintomas cardiovasculares e
neuroldgicos mesmo ap6s o consumo de doses moderadas, principalmente individuos mais
sensiveis, ansiosos ou com historico de doencas cardiacas (Brower; Swatek, 2024).

Apesar de ndo haver consenso na literatura sobre uma relagdo direta entre o consumo
moderado de cafeina e o agravamento de arritmias cardiacas, recomenda-se cautela em
pacientes com doengas cardiovasculares. O aparecimento de palpitacdes, desconforto toracico
ou aumento da frequéncia cardiaca pode indicar maior sensibilidade a substancia, tornando
necessaria a reducdo ou suspensdo do consumo para evitar possiveis complica¢des (Brower;

Swatek, 2024).
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Além dos efeitos cardiovasculares, a cafeina também esta associada a alteragdes
neurocomportamentais, especialmente ansiedade e insonia. Uma meta-analise realizada com
546 participantes demonstrou associagdo significativa entre altas doses de cafeina e aumento
dos niveis de ansiedade, inclusive em individuos saudaveis. Os resultados mostraram que
pessoas que consumiram doses iguais ou superiores a 400 mg apresentaram maior risco de
desenvolver sintomas ansiogénicos quando comparadas aquelas que ingeriram quantidades
menores da substancia, evidenciando uma relacdo dependente da dose consumida (Liu ef al.,
2024).

No contexto esportivo, essa relagdo dose-dependente também pode ser observada.
Estudos indicam que doses superiores a 6 mg/kg aumentam significativamente a ocorréncia de
sintomas como ansiedade, insonia, taquicardia e desconforto psicoldgico durante a pratica
esportiva. Por outro lado, doses baixas ou moderadas tendem a oferecer beneficios ergogénicos
sem comprometer a seguranca fisica e mental do atleta. Dessa forma, o ajuste individualizado
da dose torna-se fundamental para equilibrar melhoria de desempenho e bem-estar durante a
atividade fisica (Negaresh et al., 2026).

5.2. Interacoes Medicamentosas

A cafeina apresenta importante potencial de interagdo com diferentes medicamentos,
especialmente em fun¢do de sua ag@o sobre o sistema nervoso central e de seu metabolismo
hepatico predominantemente mediado pela enzima CYPIA2. Uma das interagdes mais
frequentes ocorre com analgésicos, como paracetamol, dipirona e anti-inflamatérios nao
esteroidais (AINEs), nos quais a cafeina atua como adjuvante terapéutico, potencializando o
efeito analgésico por meio do antagonismo dos receptores de adenosina (Amini et al., 2016;
Derry et al., 2014).

Além disso, a cafeina pode interferir na farmacocinética de determinados farmacos,
alterando processos como absor¢do e metabolismo hepatico, o que pode modificar a
biodisponibilidade e as concentracdes plasmaticas de medicamentos. Esse efeito ¢
particularmente relevante em firmacos metabolizados pela CYPIA2, como alguns
antidepressivos e antipsicoticos, incluindo fluvoxamina e clozapina, podendo resultar em
aumento da toxicidade ou redugdo da eficacia terapéutica (Truong ef al., 2025; Chawla; Vohora,
2021).

Embora a associacdo com analgésicos possa trazer beneficios terapéuticos, o uso
concomitante da cafeina com outros medicamentos pode intensificar efeitos adversos,
especialmente quando ha consumo elevado da substancia. Sintomas como ansiedade, insonia,

irritabilidade e taquicardia podem ser potencializados, principalmente quando combinados com
19



farmacos que atuam no sistema nervoso central ou apresentam efeito estimulante (Temple et
al., 2017).

Dessa forma, compreender as interagdes medicamentosas da cafeina ¢ fundamental para
a pratica clinica, considerando sua ampla utilizagdo pela populacdo e a possibilidade de
consumo concomitante com diversos medicamentos. A avaliagdo dessas interacdes € essencial
para garantir maior seguranga terapéutica, prevenir reagdes adversas e evitar alteracdes na

eficacia dos tratamentos farmacologicos (Truong et al., 2025; Chawla; Vohora, 2021).

5.3. Papel do farmacéutico e aten¢cao farmacéutica no uso da cafeina

O farmacéutico desempenha papel fundamental na promocdo do uso racional de
medicamentos e de outras substidncias com potencial farmacoldgico, atuando na orientacao,
prevencdo de agravos, monitoramento teraputico e educagdo em saude. Por ser um dos
profissionais de saude mais acessiveis a populagdo, possui importante funcdo no
aconselhamento sobre medicamentos, suplementos alimentares e produtos que contenham
cafeina (Ng; Tahir; Dhaliwal, 2021).

No contexto da cafeina, a atuagdo farmacéutica envolve a orientacdo quanto as doses
seguras de consumo, identificacdo de possiveis efeitos adversos e monitoramento de grupos
mais suscetiveis, como gestantes, lactantes, cardiopatas, hipertensos e individuos com
transtornos de ansiedade ou disturbios do sono. Além disso, o farmacéutico participa ativamente
da prevencao de intoxicagdes e da promog¢ao do uso consciente de produtos contendo cafeina
(Truong et al., 2025).

A assisténcia farmacéutica também ¢ relevante na identificacdo de interacdes
medicamentosas envolvendo a cafeina. Estudos demonstram que a substancia pode interferir na
farmacocinética e farmacodindmica de determinados medicamentos, tornando necessario o
acompanhamento profissional para minimizar riscos € garantir maior seguranca terapéutica
(Truong et al., 2025).

Adicionalmente, o cuidado farmacéutico tem sido associado a melhoria dos resultados
clinicos e ao fortalecimento do uso racional de medicamentos, evidenciando a importancia da

atuacao desse profissional na promocao da saude e na seguranca do paciente (Celino, 2025).

6. CONSIDERACOES FINAIS
A cafeina ¢ uma das substancias psicoativas mais consumidas no mundo, estando

presente principalmente no café, cha, refrigerantes e bebidas energéticas. Seus efeitos
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fisioldgicos estdo relacionados, principalmente, ao antagonismo dos receptores de adenosina,
promovendo alteragdes no sistema nervoso central, cardiovascular e metabdlico.

A partir da analise dos estudos selecionados, observou-se que o consumo moderado de
cafeina pode proporcionar beneficios como melhora do estado de alerta, da concentragdo, do
desempenho cognitivo e do metabolismo energético.

Além disso, evidéncias recentes sugerem possiveis efeitos protetores sobre o sistema
cardiovascular quando consumida de forma habitual e moderada.

Entretanto, o consumo excessivo pode estar associado a efeitos adversos, como
ansiedade, insOnia, taquicardia e alteragdes da pressdo arterial, especialmente em individuos
mais sensiveis ou com predisposicao clinica. Também foram identificadas possiveis interagdes
medicamentosas relevantes, evidenciando a importancia do uso consciente da substancia.

Dessa forma, conclui-se que a cafeina apresenta efeitos complexos no organismo
humano, podendo exercer tanto acdes benéficas quanto prejudiciais, dependendo da dose
consumida e das caracteristicas individuais de cada pessoa. Assim, torna-se fundamental
ampliar os estudos cientificos sobre seus mecanismos fisioldgicos e farmacologicos, visando
fornecer orientagdes mais seguras quanto ao seu consumo ¢ as suas aplicagdes na area da satde.
7. Objetivo geral

Investigar e analisar os efeitos da cafeina no organismo humano, com énfase em seus
mecanismos farmacologicos de acdo e nos impactos sobre os sistemas cardiovascular,
neuroldgico e metabolico, bem como discutir os possiveis beneficios, efeitos adversos e

interagoes medicamentosas associados ao seu consumo.

* Descrever os aspectos gerais, a farmacocinética e a farmacodinamica da cafeina no organismo
humano;

* Analisar os impactos metabolicos, cardiovasculares e neurologicos decorrentes do consumo
de cafeina;

« Identificar os principais efeitos benéficos e adversos relacionados ao consumo moderado e
excessivo de cafeina;

* Avaliar as principais interagdes medicamentosas envolvendo a cafeina e suas implicagdes para
a seguranca do paciente;

* Discutir a importancia da atua¢do farmacéutica na orienta¢ao sobre o consumo seguro da
cafeina e na prevenc¢ao de possiveis riscos associados ao seu uso
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