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Kawa i kofeina — wrogowie
czy sprzymierzency kardiologa?

Coffee and caffeine — enemies or alliantes of a cardiologist?
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Abstract

Caffeine is a widespread known psychoactive substance that is present mainly in coffee, tea, soft and energy drinks. As
a natural methylopxanthine it blocks AT and A2 adenosine receptors and in high doses inhibits the phosphodiesterase
activity. Caffeine also decreases calcium ion accumulation in the mitochondria of cardiomyocytes. A clinical and experimen-
tal data indicates that the caffeine and coffee increase the arterial wall stiffness, blood pressure and endothelium-dependent
flow mediated dilatation. Caffeine also elevates cholesterol and homocysteine blood level. Moderate coffee consumption
decreases the mortality of the cardiac infarct. However, acceleration of acute ischemic cardiac disease correlates with high
coffee intake. The metyloxantine easily crosses the blood-placenta barrier, and may induce intrauterine growth retardation.
Due to chronotropic and inotropic activity it may induce fetal tachycardia and/or extrasystolic beats.
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WSTEP

Postepujaca urbanizacja i komputeryzacja, pociagajace za
soba zmiany stylu zycia, takie jak zmniejszenie aktywnosci
fizycznej i nadmierng podaz kalorii, powoduja wzrost zapa-
dalnosci na chorobe niedokrwienna serca (ChNS). Wedtug
Swiatowej Organizacji Zdrowia jest to glowna przyczyna ho-
spitalizacji i zgonéw w krajach uprzemystowionych. Ocenia
sie, ze tylko w Polsce na ChNS cierpi okofo milion oséb. Pro-
wadzone na szeroka skale badania doswiadczalne i epide-
miologiczne pozwolity na poznanie przynajmniej niektérych
czynnikéw ryzyka tego schorzenia. Do klasycznych czynni-
kow, takich jak dieta bogata w cholesterol i weglowodany,
coraz czesciej dodaje sie nadmierne spozycie uzywek zawie-
rajacych kofeine [1, 2].

KOFEINA — AKTYWNY SKEADNIK KAWY
Kofeina nalezy do najpowszechniej stosowanych substang;ji
psychoaktywnych. Wystepuje m.in. w kawie (2 mg/kg), her-
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bacie (28 mg/kg), kakao (4 mg/kg) oraz napojach energetyzu-
jacych (32 mg/kg) [3]. Dzienne $rednie spozycie kofeiny sza-
cuje sie na 200 mg/osobe. Zalezy ono gféwnie od zwycza-
jow zywieniowych i kulturowych panujacych na danym tere-
nie. W Europie pétnocnej, m.in. w Norwegii, Finlandii i Szwe-
cji, charakteryzujacych sie wysokim spozyciem kawy,
konsumpcja kofeiny siega 12,2 kg/osobe/rok. Jest ona nato-
miast nizsza w krajach, w ktérych zwyczajowo pije sie duze
ilosci herbaty, np. w Irlandii i Wielkiej Brytanii wynosi odpo-
wiednio 1,5 i 2,3 kg/osobe/rok. W kawie, oprocz kofeiny,
znajduja sie takze: weglowodany (30-40%), tluszcze (10—
—17%), zwigzki biatkowe i wolne aminokwasy (8%) oraz zwiaz-
ki polifenolowe (8%), tj. kwasy chlorogenowy, chinolowy
i kawowy. Te ostatnie wykazuja wfasciwosci antyoksydacyj-
ne, natomiast wchodzace w sktad ttuszczu kawowego diter-
peny zwiekszaja stezenie cholesterolu w surowicy [3-5].
Kofeina, jako naturalna metyloksantyna, blokuje recep-
tory adenozynowe A, i A, znajdujace sie m.in. w sercu i o$rod-
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kowym ukfadzie nerwowym (OUN). Efektem stymulacji re-
ceptora A, jest zmniejszenie aktywnosci cyklazy adenylano-
wej, a pobudzenie receptora A, powoduje obnizenie steze-
nia cyklicznego 3’5’-adenozynomonofosforanu (cAMP)
w komérkach. Kofeina moze réwniez hamowac aktywnos¢
fosfodiesterazy, zwiekszac stezenie wapnia w komorce, a takze
uwrazliwia¢ receptory dopaminowe [4, 5]. Badania doswiad-
czalne przeprowadzone na szczurach wykazaty, ze po poda-
niu metyloksantyny zmniejsza sie zdolnos¢ do akumulacji
jonéw wapnia w mitochondriach kardiomiocytéw [6], co za-
burza przywracanie prawidfowego potencjatu bfonowego.
Kofeina oraz jej metabolity, teofilina i teobromina, zwiekszaja
wydzielanie niektérych mediatoréw, m.in. serotoniny, GABA,
adrenaliny i noradrenaliny. Dzieki temu wywieraja silny po-
budzajacy wptyw na kore moézgu, utatwiajg procesy myslo-
we, polepszaja nastréj i zmniejszaja zmeczenie, jednak utrud-
niaja zasypianie. Kofeina wptywa takze na rozszerzenie oskrze-
li i naczyn krwionos$nych, zwtaszcza serca, moézgu i miesni
szkieletowych, usprawniajac ich prace i zwiekszajac podat-
nos¢ na wysitek fizyczny. Pobudza réwniez zwoje autono-
miczne i utatwia przewodnictwo w ukfadzie przewodzacym
serca [3-6].

Spozywanie duzych ilosci kofeiny moze prowadzi¢ do
nadmiernego pobudzenia psychoruchowego, tachykardii
i zwiekszonej diurezy. Dawki jednorazowe > 750 mg wywo-
tuja dodatkowo wzmozone pragnienie, szum w uszach, za-
burzenie widzenia, trudnosci w zasypianiu, sptycenie snu
i obnizenie jego jakosci, a takze czestoskurcz nadkomorowy
lub komorowy. Potwierdzaja to obserwacje u szczuréw, kto-
re po podaniu duzej dawki kofeiny umieraty w mechanizmie
migotania komor [7].

WPLEYW KAWY I KOFEINY NA UKEAD SERCOWO-
-NACZYNIOWY U OSOB DOROSLYCH

Papaioannou i wsp. [8] wykazali, ze kofeina (250 mg/d.) zna-
miennie zwieksza sztywnos¢ Sciany tetnic, czego nastepstwem
jest wzrost cisnienia skurczowego o 5-15 mm Hg, a rozkur-
czowego o 5-10 mm Hg. Obserwacje te zostaty potwierdzo-
ne takze przez innych badaczy, ktérzy obserwowali wzrost
ci$nienia zaréwno u kobiet, jak i u mezczyzn przy dawce
kofeiny réwnej 3,3 mg/kg (231 mg/d.) [9]. U mezczyzn po-
wyzsze dziatanie powodowane jest przez podwyzszenie oporu
naczyniowego, a u kobiet przez wzrost pojemnosci wyrzuto-
wej i minutowej serca. Oceniajac dane zebrane z 16 rando-
mizowanych badan dotyczacych zaréwno kawy, jak i samej
kofeiny, Noordzij i wsp. [10] wykazali znaczacy wzrost ci-
$nienia skurczowego (SBP) o 2 mm Hg i rozkurczowego (DBP)
00,7 mm Hg. Natomiast przy oddzielnej ocenie zwiazku obu
tych czynnikéw ze wzrostem cisnienia zanotowali, ze spozy-
wanie kawy (> 750 mg/d.) oraz kofeiny (> 410 mg/d.) pro-
wadzi do wzrostu SBP odpowiednio o 1,2 i 4,2 mm Hg,
a DBP 0 0,5 i 2,4 mm Hg. Autorzy podsumowuja, ze picie
kawy ma mniejszy wptyw na wzrost ci$nienia tetniczego niz

spozywanie samej kofeiny, a stwierdzane zaburzenia hemo-
dynamiczne sg niewielkie.

Papamichael i wsp. [11] wykazali, ze podawanie kofeiny
w dawce 80 mg powoduje zmniejszenie rozszerzalnosci tet-
nic zaleznej od srodbtonka (FMD, endothelium dependent
flow mediated dilatation) w tetnicy ramiennej, a efekt ten jest
najbardziej nasilony po 30. i 60. min od spozycia.

Codzienne picie kawy niefiltrowanej moze wptywac na
wzrost stezenia cholesterolu catkowitego oraz frakcji LDL
w surowicy. Natomiast picie kawy filtrowanej nie wptywa
istotnie na te parametry. Wydaje sie, ze to wiasnie diterpe-
ny zawarte w kawie niefiltrowanej sa odpowiedzialne za
zwiekszone ryzyko wystapienia ChNS [12]. Jednak nie zo-
stato to potwierdzone przez Strandhagen i wsp. [13], ktorzy
wykazali, ze stezenie cholesterolu znaczaco wzrasta przy
regularnej konsumpgcji 600 ml kawy filtrowanej, a nastep-
nie obniza sie po kilkutygodniowym zaniechaniu spozywa-
nia napoju. Analiza zwigzku miedzy profilem lipidowym
a piciem kawy (z dodatkiem cukru lub bez niego) dowiodta,
ze kawa nie wplywa w istotny sposéb na stezenie choleste-
rolu frakcji LDL w obu badanych grupach [14]. Jednak po-
jedyncza filizanka napoju znamiennie wptywata na steze-
nie cholesterolu frakcji HDL oraz stezenie triglicerydéw
(kawa z cukrem i Smietanka).

Olthof i wsp. [15] stwierdzili 12-procentowy wzrost ste-
zenia homocysteiny w surowicy przy regularnym spozywa-
niu 2 g kwasu chlorogenowego dziennie. Byt on nizszy niz
przy codziennej konsumpgji 1 | kawy zawierajacego ok. 1 g
tego kwasu [16]. Powyzsze dane, czesciowo potwierdzone
przez innych badaczy [17], wskazuja, ze kwas chlorogenowy
nie jest jedyna substancja zawarta w kawie, ktéra moze pod-
nosi¢ stezenie homocysteiny. Za efekt korncowy sa odpowie-
dzialne réwniez wchodzace w skfad ttuszczu kawowego di-
terpeny — kafestol i kaweol [18, 19].

Kofeina, blokujac receptory adenozynowe, doprowadza
do zwezenia naczyn i wzrostu oporu obwodowego [4, 5].
Mimo to w duzych badaniach prospektywnych w populagji
liczacej 155 594 kobiet nie stwierdzono zwiazku miedzy spo-
zyciem kofeiny a rozwojem nadcis$nienia tetniczego [18].
W przeciwienstwie do kawy picie duzych ilosci napojow typu
cola znaczaco zwiekszato ryzyko nadcisnienia. U kobiet spo-
zywajacych ponad 6 filizanek kawy dziennie wykazano mniej-
sze ryzyko wystgpienia nadci$nienia w poréwnaniu z umiar-
kowanymi konsumentkami (0-3 filizanek/dzien) [19]. Stwier-
dzono takze wyzsze wartosci cisnienia krwi po wypiciu kawy
przez osoby mtode niz starsze (> 40 lat). Corti i wsp. [20]
wykazali wzrost ciSnienia tetniczego i zwiekszenie aktywno-
$ci uktadu wspoétczulnego u 0séb spozywajacych niewielkie
ilosci kawy. U 0s6b uzaleznionych od duzych dawek kofeiny
nie zaobserwowali natomiast istotnych r6znic cisnienia mimo
aktywacji ukfadu wspoétczulnego. Mazurek i wsp. [21] stwier-
dzili jednak, ze po wypiciu jednej filizanki kawy nastepuje
wzrost SBP i DBP, ale tylko u 0s6b z nadcisnieniem niskore-
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ninowym. Natomiast u os6b z nadciénieniem i prawidtowa
aktywnoscia reninowa osocza zaobserwowali wzrost jedynie
DBP. Nie odnotowano zwiekszenia stezenia katecholamin,
aldosteronu ani zmiany aktywnosci ukfadu renina—angioten-
syna—aldosteron.

Duze badania populacyjne obejmujace 44 005 mezczyzn
i 84 488 kobiet neguja zwigzek wieloletniego spozywania
kawy ze zwiekszonym ryzykiem choréb ukfadu sercowo-
-naczyniowego [22]. Wykazano, ze niezaleznie od plci picie
ponad 6 filizanek kawy dziennie zmniejszato ryzyko zgonu
z powodu zawatu serca. Warto zauwazy¢, ze efekt ten byt
niezalezny od palenia tytoniu i spozywania alkoholu. Zmniej-
szenie ryzyka ChNS u 0s6b pijacych kawe w umiarkowanych
iloSciach moze by¢ wynikiem dziatania antyoksydantéw za-
wartych w jej ziarnach [12]. Na podstawie analizy licznych
badan Amerykariski Narodowy Komitet ds. Prewencji, Roz-
poznawania i Leczenia Nadci$nienia uznat, ze umiarkowane,
zwyczajowe picie kawy nie zwieksza ryzyka zaburzen w ukfa-
dzie sercowo-naczyniowym [22].

Najnowsze badania wykazaty, ze osoby pijace dziennie
ponad 10 filizanek kawy sa narazone na nagle zaostrzenie
ChNS, w tym na ostre niedokrwienie mie$nia sercowego [23],
chociaz wyniki innych prac nie potwierdzaja tych spostrze-
zen [24] ani sugestii o zwiekszonej $miertelnosci w przebiegu
zawatu [25]. Z kolei stwierdzono, ze u kobiet spozywajacych
2-3 filizanki kawy dziennie ryzyko zawatu jest mniejsze [24].
Nalezy podkresli¢, ze aktywacja receptoréw adenozynowych
jest niezbedna w ograniczaniu wielkosci zawatu przez staty-
ny. Kofeina, bedac antagonistg receptoréw adenozynowych
[4, 5], moze przypuszczalnie obniza¢ korzystne dziatanie tych
lekéw. Ye i wsp. [26] wykazali, ze podawanie kawy zawiera-
jacej kofeine powoduje zniesienie korzystnego wptywu sta-
tyn na serce przez blokade receptoréw adenozynowych
i hamowanie fosforylacji aktyny.

Znaczne rozbieznosci w wynikach badan zaréwno do-
Swiadczalnych, jak i klinicznych czy epidemiologicznych moga
by¢ spowodowane r6znicami w przemianach kofeiny. Wy-
kazano, ze polimorfizm CYP1A2 i zmniejszenie aktywnosci
katecholo-O-metylotransferazy (COMT) moga zwiekszac ry-
zyko niektérych choréb ukfadu sercowo-naczyniowego. Re-
gularne spozywanie kawy przez osoby bedace homozygota-
mi CYPTA2*1F [27], czyli osoby wolno metabolizujace kofe-
ing, zwieksza ryzyko nadci$nienia tetniczego [28] i zawatu
serca nieprowadzacego do zgonu [27] w poréwnaniu z nosi-
cielami allelu CYP1A2*1A. Podobnie u konsumentéw kawy
charakteryzujacych sie niska aktywnoscia COMT ryzyko wy-
stapienia zawatu serca jest wyzsze niz u 0sé6b z wysoka ak-
tywnoscig tego enzymu [29].

Umiarkowane spozycie kawy (400 mg/d.) nie wptywa
istotnie na parametry elektrokardiograficzne, tj. PR, QRS, QT,
QTc oraz odstepy RR, prowadzi jednak do wzrostu SBP i DBP
[30]. Wyniki uzyskane przez innych autoréw potwierdzaja
brak zwiazku spozywania 5-6 filizanek kawy dziennie z ryzy-
kiem wystapienia arytmii [31]. Badanie przeprowadzone na

38 zdrowych ochotnikach otrzymujacych kofeine (1 mg/kg)
nie wykazaty wzrostu ryzyka arytmii [32]. Jednak dozylne
podawanie metyloksantyny psom w dawce 1-5 mg/kg wy-
wotywato natychmiastowe migotanie lub trzepotanie przed-
sionkéw [33].

WPLYW KAWY I KOFEINY NA UKEAD
SERCOWO-NACZYNIOWY PLODOW

I MATEK KARMIACYCH

Kofeina z fatwoscia przedostaje sie przez bariere fozyskowa,
a z powodu niedojrzatosci klasycznych szlakéw metabolicz-
nych w watrobie ptodéw jej okres péttrwania jest diuzszy niz
u 0s6b dorostych. Metyloksantyna, podawana ciezarnym
w duzych dawkach, zaburza rozwéj potomstwa, powodujac
wewngtrzmaciczne zahamowanie wzrostu pfodu i zaburze-
nie mineralizacji szkieletu. Dziata takze chrono- i inotropo-
wo dodatnio, prowadzac do tachykardii i skurczéw dodatko-
wych [5, 34].

Dzialanie teratogenne na serce potwierdzono na zarod-
kach kurczat narazonych na kofeine [35]. W pierwszych
2 godzinach od podania substancji (3,5-4,7 mg/jajo) obser-
wowano zmniejszenie wydolnosci serca ze znacznym obni-
zeniem przeptywu krwi, jednak w kolejnej godzinie nastepo-
wat zauwazalny wzrost frakcji wyrzutowej, ktérym towarzy-
szyly nieprawidfowosci budowy kardiomiocytéw (przerwa-
nie ciagfosci grzebieni mitochondrialnych, obrzek komérek).

Resch i wsp. [36] dowiedli, Ze podanie ciezarnym kobie-
tom kofeiny w dawkach 0,01, 0,1 i T mg/I prowadzi do zmian
szybkosci spontanicznych skurczéw serca i wzrostu czestosci
tetna u ptodu. Podobne wyniki uzyskali Kirkinen i wsp. [37],
ktorzy wykazali wzrost stezenia kofeiny i adrenaliny w suro-
wicy krwi ciezarnych w trzecim trymestrze juz 30 min po
wypiciu 2 filizanek kawy. Stwierdzono réowniez znaczace
zmniejszenie przeptywu krwi przez tozysko, chociaz przeptyw
w zyle pepkowej sie nie zmienit. Tsubouchi i wsp. [38] nie
zaobserwowali jednak zaburzer krazenia tozyskowego i pto-
dowego w trzecim trymestrze ciazy u matek pijacych duze
ilosci kawy.

Warto odnotowa¢ doniesienie Oei i wsp. [39], kt6rzy
stwierdzili bradykardie i pobudzenia nadkomorowe u potom-
stwa matek spozywajacych duze ilosci napojéw energetyzu-
jacych tuz przed porodem. Objawy niepozadane ustepowa-
ty jednak samoistnie w okresie postnatalnym.

PODSUMOWANIE

Kofeina, jak wiekszos¢ ksenobiotykéw, nie jest obojetna dla
organizmu czlowieka. Ze wzgledu na wielokierunkowe dzia-
tanie i odmienny wptyw na inne czynniki sprzyjajace rozwo-
jowi choréb ukfadu sercowo-naczyniowego jej spozycie po-
winno by¢ kontrolowane i ograniczone. Jest to szczegélnie
istotne w okresie ciazy, poniewaz kofeina przenika przez fozy-
sko i dziata niekorzystnie na ptod.
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