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RESUMO 

 

 

CASTRO, Fernanda Barboza de Araujo Lima de. Efeitos agudos da ingestão de café sobre 

a pressão arterial e função endotelial em indivíduos hipertensos em tratamento 

medicamentoso. 2022. 78 f. Dissertação (Mestrado em Ciências Médicas) – Faculdade de 

Ciências Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2022. 

 

A Hipertensão arterial sistêmica (HAS) é a principal causa de doença cardiovascular 

(DCV) no mundo e o controle adequado da pressão arterial (PA) é capaz de reduzir o risco 

cardiovascular em hipertensos. O café apesar de ser rico em cafeína, substância com efeito 

pressor agudo, também possui ácidos clorogênicos (ACGs) que podem auxiliar na redução da 

PA. Atualmente, os efeitos agudos do café sobre a PA e a função endotelial em hipertensos 

ainda não foram estabelecidos. O objetivo desse estudo foi avaliar os efeitos agudos da ingestão 

de café sobre a função vascular em hipertensos sob tratamento medicamentoso e com ingestão 

habitual de café. Foi realizado um ensaio clínico randomizado, controlado e cruzado com 

pacientes hipertensos entre 40-65 anos consumidores habituais de café. Os participantes 

realizaram 3 visitas de intervenção, com intervalo de 1 semana, nas quais ingeriram de forma 

aleatória uma dentre 3 bebidas: café expresso com cafeína (CC) (61,42 mg ACGs; 135 mg 

cafeína), café expresso descafeinado (CD) (68,07 mg ACGs; 5 mg cafeína) e água. A PA 

periférica foi avaliada de forma contínua durante 15 minutos antes e durante 90 minutos após a 

ingestão das bebidas por fotopletismografia digital (Finometer Pro). Antes e 90 minutos após a 

ingestão das bebidas, os parâmetros hemodinâmicos centrais foram avaliados por tonometria 

de aplanação (SphygmoCor) e a função endotelial foi avaliada através da tonometria arterial 

periférica (PAT) utilizando-se o equipamento Endo-PAT2000. O teste ANOVA para medidas 

repetidas foi utilizado para avaliar as modificações intra e inter-bebidas. Foram incluídos 16 

participantes e 14 finalizaram o estudo, sendo incluídos nas análises estatísticas, apresentando 

58±6 anos, 50% homens. Os efeitos das 3 bebidas sobre a PA periférica e a frequência cardíaca 

não foram significativamente diferentes, havendo elevação da PA (mmHg) que foi significativa 

após CC (10±4/7±2) e CD (8±4/7±2) e não significativa após água (6±4/4±2). A PA sistólica 

aórtica (mmHg) se elevou (p<0,01) após CC (19±3), CD (15±4) e água (13±3), sem diferença 

significativa entre as bebidas. As modificações na pressão de pulso (PP) aórtica e na pressão de 

aumento (AP) não foram significativamente diferentes entre as bebidas, com elevação (p<0,01) 

da PP aórtica após as 3 bebidas e da AP após CC e água. O índice de incremento (AIx; %) e o 

AIx@75 (%) se elevaram de forma significativa apenas após a ingestão do CC (10±3 e 9±3, 

respectivamente), havendo diferença (p<0,01) entre as 3 bebidas, sendo maior após CC em 

comparação com CD. A função endotelial, avaliada por meio do índice de hiperemia reativa 

(RHI), apresentou redução significativa após CC e CD, porém não houve diferença significativa 

entre as 3 bebidas. Em conclusão o CC em comparação com o CD e com a água não causou 

elevação mais acentuada na PA (periférica e central) e nem prejuízo mais acentuado na função 

endotelial, apesar de aumentar a reflexão da onda de pulso em hipertensos sob tratamento 

medicamentoso com ingestão habitual de café. 

 

Palavras-chave: Hipertensão. Café. Pressão arterial. Função endotelial. Ácidos clorogênicos. 

  



 
 

ABSTRACT 

 

 

CASTRO, Fernanda Barboza de Araujo Lima de. Acute effects of coffee intake on blood 

pressure and endothelial function in hypertensive individuals undergoing drug 

treatment. 2022. 78 f. Dissertação (Mestrado em Ciências Médicas) – Faculdade de Ciências 

Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2022. 

 

Systemic arterial hypertension (SAH) is the main cause of cardiovascular disease (CVD) 

in the world and adequate control of blood pressure (BP) can reduce cardiovascular risk in 

hypertensive patients. Coffee, despite being rich in caffeine, a substance with an acute pressor 

effect, also has chlorogenic acids (ACGs) that can help reduce BP. Currently, the acute effects 

of coffee on BP and endothelial function in hypertensive patients have not been established. 

The aim of this study was to evaluate the acute effects of coffee intake on vascular function in 

hypertensive patients under drug treatment and with habitual coffee intake. A randomized, 

controlled, crossover clinical trial was carried out with hypertensive patients aged 40-65 years 

with habitual coffee intake. Participants underwent 3 intervention visits, 1 week apart, in which 

they randomly drank one of 3 beverages: caffeinated espresso coffee (CC) (61.42 mg ACGs; 

135mg caffeine), decaffeinated espresso coffee (DC) (68.07 mg ACGs; 5 mg caffeine) and 

water. Peripheral BP was continuously assessed for 15 minutes before and for 90 minutes after 

drinking the beverages by digital photoplethysmography (Finometer Pro). Before and 90 

minutes after drinking the beverages, central hemodynamic parameters were assessed by 

applanation tonometry (SphygmoCor) and endothelial function was assessed by peripheral 

arterial tonometry (PAT) using the Endo-PAT2000® equipment. The ANOVA test for repeated 

measures was used to assess intra- and inter-beverarages changes. Sixteen participants were 

included and 14 completed the study, being included in statistical analyses, presenting 58±6 

years old, 50% men. The effects of the 3 beverages on peripheral BP and heart rate were not 

significantly different, with an increase in BP (mmHg) that was significant after CC (10±4/7±2) 

and CD (8±4/7±2) and not significant after water (6±4/4±2). Aortic systolic BP (mmHg) 

increased (p<0.01) after CC (19±3), CD (15±4) and water (13±3), with no significant difference 

between beverages. Changes in aortic pulse pressure (PP) and augmentation pressure (AP) were 

not significantly different between beverages, with elevation (p<0.01) in aortic PP after the 3 

drinks and in AP after CC and water. The increment index (AIx; %) and AIx@75 (%) increased 

significantly only after CC ingestion (10±3 and 9±3, respectively), with a difference (p<0.01) 

between the 3 drinks, being higher after CC compared to CD. Endothelial function, evaluated 

by the reactive hyperemia index (RHI), presented a significant reduction after CC and CD, but 

there was no significant difference between the 3 beverages. In conclusion, CC compared to 

CD and water did not promote a more accentuated increase in BP (peripheral and central) nor 

a more accentuated impairment in endothelial function, despite increasing pulse wave reflection 

in hypertensive patients under drug treatment with habitual coffee intake. 

 

Keywords: Hypertension. Coffee. Blood pressure. Endothelial function. Chlorogenic acids. 
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INTRODUÇÃO 

 

 

A hipertensão arterial sistêmica (HAS) é uma doença caracterizada por elevação 

sustentada dos níveis pressóricos sistólico ≥ 140 e/ou diastólico ≥ 90 mmHg (BARROSO et al., 

2021), sendo um importante fator de risco para as doenças cardiovasculares (DCV) (GBD, 

2015; LEWINGTON et al., 2002; LIM et al., 2012; RAPSOMANIKI et al., 2014; WHO, 2015). 

Existem evidências, de que a redução da pressão arterial (PA) através de medidas 

farmacológicas e não farmacológicas pode auxiliar na diminuição do risco cardiovascular 

(LAW; MORRIS; WALD, 2009; PIEPOLI et al., 2017; WHELTON et al., 2018; WHO, 2015). 

As principais modificações dietéticas capazes de reduzir a PA incluem redução na 

ingestão de sódio, perda ponderal, moderação no consumo de álcool, aumento na ingestão de 

potássio e adoção de um padrão alimentar saudável como o da dieta DASH (Dietary 

Approaches to Stop Hypertension) (APPEL, 2017; BARROSO et al., 2021; GAY et al., 2016; 

MANCIA et al., 2013). Outros fatores relacionados com a alimentação também apresentam a 

possibilidade de interferir na PA (APPEL, 2017). A potencial associação entre consumo de café 

e elevação da PA tem sido alvo de amplo debate ao longo dos últimos anos (CHRYSANT, 

2017). 

O café é uma das bebidas mais consumidas no mundo e em muitas populações é a 

principal fonte alimentar de cafeína (GROSSO et al., 2017; NIEBER, 2017; O’KEEFE; 

DINICOLANTONIO; LAVIE, 2018), substância capaz de produzir elevação aguda da PA. A 

cafeína (1,3,7-trimetilpurina-2,6-diona), um alcalóide purínico, é metabolizada pelo fígado 

através da citocromo P450. Após a ingestão de cafeína seu pico de concentração plasmática é 

alcançado entre 30 a 120 minutos e sua meia-vida varia entre 3-6 h podendo ser estendida por 

até 10 horas (ZULLI et al., 2016). Apesar do café ser rico em cafeína estudos longitudinais 

avaliando os efeitos a longo prazo não observaram aumento no risco de HAS, pelo contrário 

alguns estudos observaram redução no risco em grupos específicos (GROSSO et al., 2016, 

2017; NAVARRO et al., 2019; RHEE et al., 2016; STEFFEN et al., 2012; XIE et al., 2018). 

Os efeitos agudos da ingestão de café sobre a PA ainda não são completamente 

conhecidos tendo sido avaliados quase que exclusivamente em jovens saudáveis, apesar dos 

efeitos da cafeína sobre a PA poderem ser mais pronunciados em hipertensos e idosos 

(HARTLEY et al., 2000; IZZO et al., 1983; TURNBULL et al., 2017). Nos estudos controlados 

randomizados (ECR) publicados até o presente momento foi observada elevação da PA em 

alguns (KARATZIS et al., 2005; MAHMUD; FEELY, 2001; WASHIO; SASAKI; OGOH, 
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2017), porém não em outros (BOON et al., 2017; BUSCEMI et al., 2010; TENG et al., 2016). 

Estudos avaliando os efeitos agudos do café sobre função endotelial também apresentam 

resultados inconsistentes sendo observada melhora (BOON et al., 2017; NOGUCHI et al., 

2015) ou mesmo piora (BUSCEMI et al., 2010). 

Após abrangente busca bibliográfica não foi possível encontrar estudos avaliando os 

efeitos agudos do café sobre a PA e a função endotelial em hipertensos. Entretanto, é 

fundamental o conhecimento destes efeitos agudos, a fim de instituir a recomendação mais 

adequada que possa auxiliar no controle da PA 
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1 REVISÃO DE LITERATURA  

 

 

1.1 Hipertensão arterial sistêmica 

 

 

A HAS é uma doença crônica não transmissível multifatorial caracterizada por elevação 

persistente da PA, ou seja, PA sistólica (PAS) ≥ 140 e/ou PA diastólica (PAD) ≥ 90 mmHg 

(BARROSO et al., 2021). A prevalência desta doença é elevada, acometendo aproximadamente 

31% da população mundial com idade ≥ 20 anos (MILLS; STEFANESCU; HE, 2020). Estima-

se que atinja 32,5% da população brasileira adulta e mais de 60% dos idosos. A HAS está 

frequentemente associada a distúrbios metabólicos e alterações funcionais e/ou estruturais de 

órgãos-alvo (MALACHIAS et al., 2016). A elevação da PA aumenta o risco de morbidade e 

mortalidade por DCV, elevando o risco, por exemplo, de acidente vascular encefálico, infarto 

agudo do miocárdio, insuficiência cardíaca e doença renal crônica (GBD, 2015; LEWINGTON 

et al., 2002; LIM et al., 2012; RAPSOMANIKI et al., 2014; WHO, 2015). A HAS é a principal 

causa de DCV e de morte prematura no mundo (MILLS; STEFANESCU; HE, 2020). 

A medida da PA é fundamental para a avaliação da saúde global e do risco de DCV, 

sendo geralmente realizada na artéria braquial.  Entretanto, os valores da PA são altamente 

dependentes do local onde a medida é realizada, o que é atribuído a amplificação da onda de 

pulso. As reflexões de ondas de pressão provenientes de locais mais distais, especificamente 

onde há bifurcações e mudanças no calibre (ex.: vasoconstricção de pequenas artérias) 

(HERBERT et al., 2014; ROMAN et al., 2009).  A PA central (ex.: aórtica ou da carótida) 

reflete com maior precisão a carga imposta ao ventrículo esquerdo e a circulação coronariana e 

cerebral (PALATINI et al., 2011), sendo fisiopatologicamente importante na lesão de órgãos 

alvo (ex.: coração, rins e cérebro) e consequentemente no risco de DCV. Alguns estudos 

sugerem que a PA central possa ser mais importante do que a PA periférica (ex.: braquial) no 

risco de DCV (HUANG et al., 2011; LAURENT; SHARMAN; BOUTOUYRIE, 2016; 

VLACHOPOULOS; AZNAOURIDIS; STEFANADIS, 2010; ZUO et al., 2020). 

A amplificação da onda de pulso é modulada pela complacência vascular e pela reflexão 

da onda (ROMAN et al., 2009). A parede da artéria possui duas propriedades principais: a 

rigidez arterial e a complacência arterial. Essas dependem da capacidade de elasticidade e 

estrutura arterial. A complacência arterial é definida como a mudança de volume arterial por 

unidade de pressão, reflete a capacidade de tamponamento da parede da artéria e depende da 
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rigidez arterial e do diâmetro do vaso, sendo idade, sexo e PA média, os principais fatores 

determinantes.  Alguns métodos não invasivos podem ser utilizados para avaliar a rigidez 

arterial, diretamente pela velocidade da onda de pulso e indiretamente pelo índice de incremento 

(AIx) (PALATINI et al., 2011). O AIx é uma medida de reflexão da onda de pulso que indica 

o percentual da pressão de pulso (PP) central que é devida à onda de pulso refletida (JANNER 

et al., 2010). 

Existem evidências de que a redução da PA por meio de intervenções farmacológicas e 

mesmo não farmacológicas pode auxiliar na diminuição do risco de DCV (LAW; MORRIS; 

WALD, 2009; PIEPOLI et al., 2017; WHELTON et al., 2018; WHO, 2015). Modificações no 

estilo de vida desempenham papel central na prevenção e no tratamento da HAS (MANCIA et 

al., 2013; PIEPOLI et al., 2017; WHELTON et al., 2018). As principais modificações dietéticas 

capazes de reduzir a PA incluem redução na ingestão de sódio, perda ponderal (entre os 

indivíduos com sobrepeso ou obesidade), moderação no consumo de álcool (entre aqueles que 

ingerem bebida alcoólica), aumento na ingestão de potássio e adoção de um padrão alimentar 

saudável como o da dieta DASH (APPEL, 2017; BARROSO et al., 2021; GAY et al., 2016; 

MANCIA et al., 2013). Outros componentes da dieta ou fatores relacionados com a alimentação 

também apresentam a possibilidade de interferir na PA e seus efeitos têm sido alvo de pesquisas 

recentes (APPEL, 2017). Dentre esses componentes da dieta destaca-se o café, cuja potencial 

associação com a elevação da PA tem sido alvo de amplo debate ao longo dos últimos anos 

(CHRYSANT, 2017). 

 

 

1.2 Café 

 

 

O café é uma das bebidas mais consumidas em todo o mundo há muitos anos 

(CHRYSANT, 2017). Estima-se que após a água, o café seja a bebida mais consumida em 

vários países (DREWNOWSKI; REHM; CONSTANT, 2013; O’KEEFE; 

DINICOLANTONIO; LAVIE, 2018).  No Brasil, já foi estimado que o consumo médio é de 

163 mL/dia (SOUSA; COSTA, 2015). Enquanto, nos Estados Unidos o consumo pode alcançar 

500 mL/dia (DREWNOWSKI; REHM; CONSTANT, 2013). Compreender o que influencia as 

preferências por certos tipos de bebidas ou alimentos amargos, se mostra um desafio. Apesar 

disso, a popularidade dos produtos como o café está associada às suas características sensoriais 

agradáveis (MASI et al., 2016).  
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O café é uma bebida complexa, contendo mais de 1000 compostos, muitos dos quais 

são biologicamente ativos. Dentre esses compostos destacam-se a cafeína, os diterpenos 

(cafestol e caveol), os compostos fenólicos como os ácidos clorogênicos (ACG), as 

melanoidinas, as quinidas, as lignanas, a trigonelina, a niacina, o magnésio e o potássio 

(O’KEEFE; DINICOLANTONIO; LAVIE, 2018; REBELLO; VAN DAM, 2013). 

Dentre os diversos tipos de café existem duas espécies com importância comercial, o 

café arábica (Coffea arábica; originário do Oriente Médio) e o café robusta (Coffea canéphora, 

variedade conillon; originário da África). Esses dois tipos podem ser usados individualmente 

ou combinados de diferentes formas (LIMA et al., 2010). O mercado cafeeiro mundial (70-80% 

do mercado) é dominado pelo café arábica devido às suas propriedades sensoriais superiores 

(KULAPICHITR et al., 2019). 

A qualidade da bebida de café depende de uma série de práticas utilizadas no cultivo 

para obtenção dos grãos, no processo de torrefação, na moagem e no preparo da bebida (DE 

MELO PEREIRA et al., 2019).  Para obtenção da bebida, o processamento do grão envolve 

diferentes etapas, gerando resíduos com concentração e quantidades variáveis que estão ligados 

às características do fruto. O fruto maduro do café possui exocarpo (ou casca); mesocarpo 

constituído por uma polpa carnosa composta de frutose, glicose e pectina; a parte de pectina é 

a mucilagem, que contém além de proteínas, minerais, polifenóis e cafeína; o endocarpo 

formado por lignocelulose; e o tegumento, rico em polissacarídeos e compostos fenólicos (DE 

MELO PEREIRA et al., 2020). 

A torrefação provoca diversas transformações nos constituintes dos grãos de café 

através de modificação ou degradação, devido às temperaturas elevadas, havendo a geração da 

maioria dos compostos aromáticos do café.  Durante esse processo térmico, alguns compostos 

antioxidantes são degradados (ex.: ACG) enquanto outros são formados (ex.: melanoidinas 

através da reação de Maillard) (LUDWIG et al., 2013). Outras alterações na composição do 

café durante torrefação envolvem a perda de polissacarídeos, oligossacarídeos e trigonelina 

(DUARTE et al., 2005; GINZ et al., 2000; HEČIMOVIĆ et al., 2011; SANTOS et al., 2018). 

A degradação térmica dos ACG dá origem a compostos fenólicos, como as lactonas, que 

conferem sabor amargo às preparações de café (KAISER et al., 2013). A reação de Maillard 

provoca o surgimento de uma ampla variedade de compostos que criam o aroma do café, além 

das melanoidinas, que também são responsáveis pela cor do café torrado (WANG; QIAN; 

YAO, 2011).  

A coloração do grão de café é um parâmetro muito utilizado para descrever seu grau de 

torrefação que pode ser classificado como leve, médio e escuro. À medida que aumenta o grau 
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de torrefação, a cor do café muda de verde-amarelo para bege, marrom para marrom-escuro e 

depois para marrom-preto. Consequentemente, as propriedades sensoriais do café também são 

afetadas. As temperaturas usadas durante o processo de torrefação variam de 160 a 240° C com 

durações de 8 a 24 minutos. Entretanto, ainda não existe uma padronização para os diferentes 

graus de torrefação de café, e os parâmetros existentes são selecionados, dependendo das 

propriedades desejadas do produto final (CUONG et al., 2014).  

 Para obtenção da infusão de café utiliza-se um processo de extração sólido-líquido que 

envolve: absorção de água pelo café já moído, carreamento dos sólidos solúveis do café para 

água quente e separação resultante dos sólidos.  O tempo de contato com a água, a relação café 

moído/água, pressão da água, temperatura e tempo de extração são variáveis que modificam a 

qualidade do café na xícara, e isso pode levar à diferenciação do teor dos compostos presentes 

no café, principalmente da cafeína (ANDUEZA et al., 2003, 2007; GLOESS et al., 2013; 

NISETEO et al., 2012). 

A maioria dos métodos utilizados no preparo do café exige que as sementes torradas e 

moídas sejam misturadas com água quente para extração do sabor (DAGLIA et al., 2000). 

Existem diferentes técnicas que podem ser utilizadas para se preparar a bebida café, que variam 

conforme a tradição de cada país. No Brasil, as formas de preparo mais comuns são: café fervido 

ou estilo escandinavo (sem filtração do pó), filtrado (filtro de papel), café à brasileira (filtro de 

pano) e café expresso, além do uso do café instantâneo ou solúvel (LIMA et al., 2010). As 

maneiras de preparo do café variam de acordo com as preferências de sabor de cada indivíduo. 

Dos métodos de preparo que utilizam pressão, o mais comum é o café expresso, que é um 

preparo onde uma limitada quantidade de água quente é rapidamente pressurizada, infiltrando 

em quantidade de café moído, que produz um café concentrado e espumoso. Originalmente, a 

formulação para preparo do café expresso é de 7g de pó para obtenção de 30g de bebida, porém 

hoje já existem muitas receitas diferentes (ANGELONI et al., 2019). 

O café possui uma grande variedade de compostos antioxidantes, como diferentes tipos 

de compostos fenólicos (ácidos hidroxicinâmicos, como ácido caféico (CFA), ferúlico, 

cumárico e ACG), produtos da reação de Maillard, como melanoidinas e compostos aromáticos 

(PASTORIZA; RUFIÁN-HENARES, 2014). 

Os ACG representam uma família de ésteres formados principalmente pelo CFA e ácido 

ferúlico com o ácido quínico (QNA). As formas resultantes dos ACG incluem o ácido 

cafeoilquínico e o ácido feruloilquínico. Uma única porção de café contém entre 20 e 675 mg 

de ACG (Cano-Marquina et al., 2013).  Os ACG são responsáveis por diversas bioatividades, 

incluindo atividades antioxidantes, antivirais, antibacterianas, anti-inflamatórias, 
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anticarcinogênicas e citotóxicas (PREEDY, 2015). Estudos sugerem que os compostos 

bioativos também podem sofrer biotransformação, e até modular a microbiota intestinal 

(GNIECHWITZ et al., 2007), o que os torna mais interessantes, uma vez que se sabe que a 

disbiose tem forte associação com doença cardiometabólica e a obesidade (JIE et al., 2017). 

Segundo Vignoli, Bassoli e Benassi (2011), durante a torrefação há perdas de ACG, 

variando em uma média de 86% para arábica, e de 93% para robusta. Os ACG são substâncias 

facilmente solubilizadas em água quente; portanto, mesmo com a perda pela exposição ao calor, 

estarão presentes no café, assim como estão presentes em alimentos e ervas, como maçãs, 

alcachofra, uvas, madressilva, chá e tomates (SANTANA-GÁLVEZ; CISNEROS-

ZEVALLOS; JACOBO-VELÁZQUEZ, 2017). Entretanto, o café é uma das principais fontes 

de ACG na dieta humana (MARIA; MOREIRA, 2004). 

A associação entre consumo de café e uma variedade de condições e doenças tem sido 

extensivamente estudada (GROSSO et al., 2017).  Estudos antigos, que de uma forma geral não 

faziam ajustes para fatores de confundimento, indicavam associação positiva entre o consumo 

de café e a incidência de DCV. Desta forma, até recentemente, se acreditava que o consumo de 

café estava associado com maior risco de DCV.  Entretanto, durante a última década um grande 

número de estudos epidemiológicos foram conduzidos em todo o mundo sugerindo que o 

consumo moderado (3-4 xícaras/dia) pode estar associado com menor risco de DCV (DING et 

al., 2014; GROSSO et al., 2016; KIM; JE; GIOVANNUCCI, 2019; STEVENS et al., 2021). 

A principal preocupação com segurança em relação ao consumo do café é o seu elevado 

conteúdo de cafeína.  A cafeína é o estimulante fisiológico com maior consumo em todo o 

mundo, e seus efeitos colaterais que podem afetar os desfechos cardiovasculares (GROSSO et 

al., 2017).  O teor de cafeína do café tem sido considerado o principal responsável pelos efeitos 

cardiovasculares devido a sua habilidade de elevar a PA como resultado do aumento na 

resistência vascular periférica (GROSSO et al., 2017). 

 

 

1.3 Cafeína e Pressão Arterial 

 

 

A relação entre PA e consumo de café desperta um grande interesse devido ao elevado 

teor de cafeína presente na bebida.  A cafeína é a substância farmacologicamente ativa 

consumida em maior quantidade a partir de alimentos (GIUSEPPE et al., 2019). A cafeína é 

uma substância capaz de produzir elevação aguda da PA, podendo prejudicar o controle 
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pressórico de indivíduos hipertensos ou atenuar os efeitos da terapia anti-hipertensiva 

(WHELTON et al., 2018).  

O café é a principal fonte alimentar de cafeína (1,3,7-trimetilxantina) (GROSSO et al., 

2017; NIEBER, 2017; O’KEEFE; DINICOLANTONIO; LAVIE, 2018), um alcaloide natural 

purínico encontrado em grãos de café, grãos de cacau, folhas de chá, erva-mate entre muitas 

outras plantas (NAWROT et al., 2003), sendo metabolizada pelo fígado através da citocromo 

P450 1A2 (CYP1A2). A absorção da cafeína acontece rapidamente e sua distribuição ocorre 

em todos os tecidos, inclusive o cérebro. Após a ingestão de cafeína seu pico de concentração 

plasmática é alcançado entre 30 a 120 minutos e sua meia-vida varia entre 3-6 h podendo ser 

estendida por até 10 horas (HIGDON; FREI, 2006; ZULLI et al., 2016). 

Quando metabolizada pela CYP1A2, a cafeína se transforma em teofilina, teobromina 

e paraxantina, que possuem propriedades natriuréticas e diuréticas. A enzima CYP1A2 pode 

ter sua atividade modificada devido ao tabagismo, ingestão de omeprazol, ingestão de carne 

grelhada no carvão e uso de anticoncepcionais orais, já o café pode estimular a atividade da 

enzima CYP1A2 (GUESSOUS; EAP; BOCHUD, 2014). Indivíduos homozigotos para o alelo 

da enzima CYP1A2, metabolizam rapidamente a cafeína, enquanto os demais possuem 

metabolismo mais lento para a substância, esses indivíduos podem apresentar um maior risco 

de desenvolver hipertensão (O’KEEFE; DINICOLANTONIO; LAVIE, 2018). 

Os efeitos estimuladores da cafeína incluem: estimulação do sistema nervoso central, 

aumento da taxa metabólica, diurese e aumento agudo da PA (HIGDON; FREI, 2006). A 

cafeína exerce vários efeitos sobre o sistema nervoso autônomo e sobre os vasos sanguíneos. O 

principal mecanismo pelo qual a exposição à cafeína eleva a PA provavelmente é o efeito 

antagonista nos receptores de adenosina (particularmente os receptores A1 e A2A). A adenosina 

causa vasodilatação em várias regiões do organismo. Outros mecanismos incluem a ativação 

do sistema nervoso simpático com o aumento nos níveis séricos de catecolaminas e subsequente 

vasoconstricção. Já foi demonstrado que a cafeína é capaz de elevar as concentrações 

plasmáticas de epinefrina e norepinefrina (RIKSEN; RONGEN; SMITS, 2009). Outros 

possíveis mecanismos para o efeito pressor agudo incluem, estimulação do córtex da adrenal 

(liberação de corticosteroides), efeitos renais (ativação do sistema renina angiotensina 

aldosterona) e inibição da fosfodiesterase (GIUSEPPE et al., 2019; MORT; KRUSE, 2008; 

REBELLO; VAN DAM, 2013; ZULLI et al., 2016).  

Existem evidências de que a cafeína apresenta efeito pressor agudo, independente da 

PA basal, idade, sexo ou estado hormonal (EFSA, 2015). A elevação da PA é observada após 

uma única dose de cafeína variando de 80 a 300mg, havendo elevação da PAS e da PAD em 
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aproximadamente 3-8 e 4-6 mmHg, respectivamente (EFSA, 2015). Em indivíduos hipertensos, 

foi observado em uma metanálise de ensaios clínicos controlados, que uma dose única de 200-

300 mg de cafeína induz elevação média de 8,1 mmHg na PAS e de 5,7 mmHg na PAD. A 

elevação da PA foi observada nos primeiros 60 minutos e persistiu por até 180 minutos após a 

ingestão de cafeína (MESAS et al., 2011). A resposta aguda da cafeína sobre a PA pode ser 

atenuada pelo consumo regular de cafeína devido ao desenvolvimento de tolerância ao seu 

efeito pressor, o que certamente contribui para a heterogeneidade nos resultados dos estudos 

(MYERS, 2004). Há evidências que a cafeína pode indiretamente diminuir a PA, através do 

aumento da excreção de água e de eletrólitos, agindo de maneira a induzir um efeito diurético 

(CARRILLO; BENITEZ, 2000). 

De acordo com Mort e Kruse (2008) o consumo médio de cafeína pode ser estimado 

dentro da faixa de 2 a 4 xícaras (4 mg / kg) de café por dia. O teor de cafeína varia muito entre 

as bebidas; o teor de cafeína em 180 mL de café fresco é de 100-150 mg, no café instantâneo 

varia entre 60-80 mg, nas bebidas à base de cola 17-55 mg e nos chás entre 40-100 mg. A 

ingestão recomendada de cafeína para hipertensos pode variar de no máximo 200 mg/dia 

(Barroso et al., 2021) até 300 mg/dia (WHELTON et al., 2018). Enquanto para adultos 

saudáveis a Food and Drug Administration – USA e o governo do Canadá consideram que 

sejam seguras doses de até 400 mg/dia (CANADA, 2010; FDA, 2021).  

 

 

1.4 Efeitos Agudos do Café sobre Pressão arterial e Função endotelial 

 

 

Estudos sugerem que o efeito do café sobre a PA é menor do que o esperado com base 

no teor de cafeína (NOORDZIJ et al., 2005; REBELLO; VAN DAM, 2013). Os efeitos agudos 

da ingestão de café sobre a PA ainda não são completamente conhecidos apesar de já terem 

sido investigados em alguns ensaios clínicos randomizados (ECR) que foram realizados quase 

que exclusivamente em indivíduos jovens saudáveis, apesar dos efeitos da cafeína sobre a PA 

poderem ser mais pronunciados e hipertensos e idosos (HARTLEY et al., 2000; IZZO et al., 

1983; TURNBULL et al., 2017). Na tabela 1 são apresentados os dados resumidos desses 

estudos, sendo possível observar que em alguns ECR o café com cafeína em comparação com 

o café descafeinado e/ou com a água não produziu elevação aguda significativa da PA (BOON 

et al., 2017; BUSCEMI et al., 2010; TENG et al., 2016), enquanto em outros houve elevação 
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da PA (KARATZIS et al., 2005; MAHMUD; FEELY, 2001; WASHIO; SASAKI; OGOH, 

2017). 

Estudos longitudinais avaliando os efeitos a longo prazo do consumo de café não 

observaram aumento no risco de desenvolvimento de HAS, pelo contrário alguns estudos 

observaram redução no risco de HAS em grupos específicos (D’ELIA et al., 2019; GROSSO 

et al., 2016, 2017; MIRANDA et al., 2021; NAVARRO et al., 2019; RHEE et al., 2016; 

STEFFEN et al., 2012; XIE et al., 2018). 
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Tabela 1 - Ensaios clínicos randomizados avaliando os efeitos agudos do café sobre a pressão arterial e função endotelial 

Autores 

(ano) 
n 

Desenho do 

Estudo 

Tipo de Intervenção  

(teor de cafeína) 

Duração 

(minutos) 

Modificação PA 

periférica vs. controle  

Modificação parâmetros 

centrais vs. controle 

Modificação FE 

vs. controle (método 

avaliação) 

Buscemi et al. 

(2010) 

20 

Indivíduos 

saudáveis não 

obesos 

ECR 

cruzado 

duplo cego 

Café com cafeína expresso – 25 

mL (130 mg) vs. 

Café descafeinado expresso – 

25 mL (5 mg)  

60  
NS vs. café 

descafeinado 
- 

Piora vs. café 

descafeinado 

(DMF) 

Noguchi et al. 

(2015) 

27 

Indivíduos 

saudáveis 

 

ECR 

cruzado 

duplo cego 

Café com cafeína instantâneo – 

150 mL (54,4 mg) vs. café 

descafeinado instantâneo – 150 

mL (1,37mg) 

75  ↑ vs. café descafeinado - 

Melhora vs. café 

descafeinado 

(laser doppler) 

Teng et al. 

(2016) 

104 Indivíduos 

saudáveis (n=53 

grupo 

intervenção e 

n=51 grupo 

controle) 

 

ECR não 

cruzado 

Café com cafeína instantâneo 

250 mL (82,2 mg) vs.  

café descafeinado instantâneo 

250 mL (não detectável) 

60  
NS vs. Café 

descafeinado 
- 

- 

 

 

Boon et al. 

(2017)   

11 homens e 

mulheres 

saudáveis 

ECR 

cruzado 

Café com cafeína expresso - 

200 mL (270 mg) vs. Café 

descafeinado expresso - 200 mL 

(indetectável) vs. água quente 

200mL 

120  
NS vs. café 

descafeinado e água 
- 

 Melhora vs. café 

descafeinado e água 

(DMF)  

Mahmud & 

Feely 

(2001) 

7 indivíduos 

saudáveis 

ECR 

cruzado 

duplo cego 

Café com cafeína - 250 mL 

(150 mg) vs. café descafeinado 

250 mL (2 mg) 

90 ↑ vs. café descafeinado 
↑ PA central e AIx vs. café 

descafeinado 
- 

Karatzis et al. 

(2005) 

16 voluntários 

saudáveis 

ECR 

cruzado 

duplo cego 

Café  com cafeína instantâneo - 

1 xíc.. (80 mg)  

 vs. café descafeinado – 1 xícara 

120 ↑ vs café descafeinado 
↑ PA central e AIx vs. café 

descafeinado 

 

- 

Washio et al. 

(2017) 

10 homens 

saudáveis 

ECR 

cruzado 

cego 

Café com cafeína 250 mL (150 

mg) 

vs. café descafeinado (4,5 mg) 

60 
↑ PA vs. café 

descafeinado 
- - 

ECR = Ensaio clínico randomizado, PA = pressão arterial, NS = não significativo, AIx = índice de incremento, FE = função endotelial, DMF= dilatação mediada pelo fluxo 
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A ausência de associação da ingestão de café com elevação no risco de HAS e de DCV 

(observada em alguns estudos a longo prazo) e os efeitos agudos inconsistentes sobre a PA 

podem ser atribuídos ao desenvolvimento de tolerância aos efeitos opressores agudos da cafeína 

em bebedores habituais de café e também a presença de inúmeros outros compostos bioativos 

no café que podem apresentar efeitos benéficos sobre a função endotelial, a rigidez arterial e 

consequentemente sobre a PA como, por exemplo, os polifenóis, em especial os ACG. Tais 

substâncias podem induzir proteção contra doenças crônicas e agudamente podem limitar ou 

mesmo impedir a elevação da PA (GROSSO et al., 2017; JE; GIOVANNUCCI, 2014). 

Portanto, o café representa uma fonte importante de compostos fenólicos, os principais são os 

ACG, que representam 86% do total de polifenóis presentes nesta bebida. Consumidores 

habituais de café podem ter uma ingestão diária de 0,5 a 1 g por dia de ACG, enquanto os 

abstêmios podem consumir <100 mg por dia (ZHAO et al., 2012). 

Existem relatos de que a cafeína também pode afetar a função endotelial e a rigidez 

arterial, porém os resultados dos ECR são divergentes (HIGASHI, 2019; SHECHTER et al., 

2011; ZULLI et al., 2016). Em uma metanálise recente incluindo 14 ECR foi observado efeito 

benéfico a curto prazo (pós-prandial) do café e dos componentes do café (CGA e cafeína) sobre 

a função endotelial avaliada pela dilatação mediada pelo fluxo (DMF) (AZAD et al., 2021). A 

tabela 1 contém alguns desses estudos que avaliaram o efeito agudo do café sobre a função 

endotelial, tendo sido observada melhora (BOON et al., 2017; NOGUCHI et al., 2015) ou 

mesmo piora da função endotelial (BUSCEMI et al., 2010). Após abrangente busca 

bibliográfica não foi possível encontrar estudos avaliando efeitos agudos do café sobre a função 

endotelial em hipertensos.  
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1.5 Justificativa 

 

 

A HAS é um importante fator de risco para as DCV e o controle adequado da PA em 

hipertensos é fundamental para reduzir o risco dessas doenças (BARROSO et al., 2021; 

WHELTON et al., 2018). A cafeína apresenta efeito pressor agudo, devendo ser consumida 

com moderação por hipertensos (WHELTON et al., 2018; ZULLI et al., 2016). O café é 

amplamente consumido em todo o mundo e apesar de ser rico em cafeína, também possui 

compostos fenólicos que podem auxiliar na redução da PA (GROSSO et al., 2017; O’KEEFE; 

DINICOLANTONIO; LAVIE, 2018). Atualmente, os efeitos agudos do café sobre PA e função 

endotelial em hipertensos ainda não foram estudos de forma adequada. Entretanto, é 

fundamental o conhecimento destes efeitos agudos, a fim de instituir a recomendação de 

consumo do café mais adequada que possa auxiliar no controle da PA. 
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2 OBJETIVOS 

 

 

2.1 Objetivo Geral 

 

 

Avaliar os efeitos agudos da ingestão de café sobre a função vascular em hipertensos 

sob tratamento medicamentoso e com ingestão habitual de café. 

 

 

2.2 Objetivos específicos 

 

 

Avaliar em indivíduos hipertensos sob tratamento medicamentos e com ingestão 

habitual de café os efeitos agudos do café com cafeína e do café descafeinado sobre: 

a) Pressão arterial periférica; 

b) Parâmetros hemodinâmicos centrais; e 

c) Função endotelial. 
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3 MÉTODOS 

 

 

Ensaio clínico randomizado, controlado e cruzado foi conduzido com pacientes 

hipertensos selecionados na Clínica de Hipertensão Arterial e Doenças Metabólicas Associadas 

(CHAMA) e na Clínica de Hipertensão Arterial da Disciplina de Fisiopatologia Clínica e 

Experimental (CLINEX) localizadas no Hospital Universitário Pedro Ernesto (HUPE) da 

Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ). A realização deste ensaio clínico foi 

aprovada pelo Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital Universitário Pedro Ernesto (HUPE) 

antes que o mesmo fosse iniciado (Registro CAAE: 87599418.3.0000.5259) (Anexo 1). 

Todos os participantes se envolveram no estudo de forma voluntária e assinaram o termo 

de consentimento livre e esclarecido (TCLE) antes da realização de qualquer avaliação 

(Apêndice 1). O presente ensaio clínico está registrado na base para ensaios clínicos com seres 

humanos www.ensaiosclinicos.gov.br (ID no. RBR-964r2d). 

 

 

3.1 Casuística 

 

 

Participaram do presente estudo 16 indivíduos, sem distinção de sexo com diagnóstico 

de hipertensão. 

 

 

3.1.1 Critérios de inclusão 

 

 

Os pacientes incluídos nesse estudo preencherão os seguintes critérios:  

a) Idade entre 40 e 65 anos; 

b) Ambos os sexos; 

c) Índice de massa corporal (IMC) entre 20 e 40 Kg/m2; 

d) Diagnóstico de hipertensão arterial em tratamento regular com anti-

hipertensivos por, pelo menos, 4 semanas; e 

e) Assinatura do TCLE. 
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3.1.2 Critérios de exclusão 

 

 

Foram excluídos do estudo, os pacientes: 

a) Com evidências de hipertensão secundária;  

b) Em uso de suplementos nutricionais ou terapia de reposição hormonal;  

c) Apresentando PA ≥ 160/100 mmHg;  

d) Não consumidores habituais de café ou que apresentem consumo excessivo (> 

4 xícaras chá/dia); 

e) Tabagistas atuais ou recentes (últimos 12 meses);  

f) Apresentando doença coronária clinicamente evidente, diabetes mellitus, 

história prévia de infarto agudo e/ou revascularização miocárdica, sinais clínicos 

de insuficiência cardíaca, arritmia ou doença valvar significativa, acidente 

vascular encefálico prévio, alterações da função tireoidiana, doenças renais ou 

hepáticas crônicas e história de câncer nos últimos 5 anos.  Pacientes que 

apresentem qualquer doença grave e qualquer condição, doença ou terapia que, 

na opinião do investigador, possa prejudicar os resultados, interferir com os 

objetivos do estudo ou colocar em risco a segurança dos pacientes. 

 

 

3.2 Desenho do estudo 

 

 

A abordagem inicial dos pacientes consistiu no convite para participação no estudo com 

esclarecimento das principais características da pesquisa. Aqueles que concordaram em 

participar e assinaram o TCLE foram submetidos à avaliação preliminar, composta por: 

entrevista abordando critérios de elegibilidade, coleta de dados sobre história clínica e estilo de 

vida, aferição da PA casual, avaliação dos resultados de exames laboratoriais, avaliação 

antropométrica e do consumo alimentar. 

Os pacientes elegíveis receberam as orientações necessárias para a realização das visitas 

de intervenção: visitas 1 (V1), 2 (V2) e 3 (V3).  Essas orientações consistiram em realizar jejum 

de 12 horas; não ingerir alimentos fontes de cafeína como: café, mate, chocolate, bebidas à base 

de cola e de guaraná e bebidas energéticas nas 36h anteriores às visitas;  e evitar o consumo de 

alimentos ricos em polifenóis, como suco de uva, chá (verde ou branco), quantidades maiores 
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que duas porções de frutas/dia, além de bebidas alcóolicas. Os voluntários também foram 

orientados a não realizar exercícios físicos diferentes da sua rotina habitual.  

As três visitas de intervenção foram realizadas no Laboratório de Pesquisa Clínica  

(CHAMA / CLINEX) no HUPE/UERJ, sendo iniciadas entre 8:30 e 9:00h e tiveram intervalos 

de uma semana.  Em cada visita, os participantes foram inicialmente submetidos a avaliação da 

função endotelial, dos parâmetros hemodinâmicos centrais e da PA de forma contínua por 15 

minutos. Em seguida, foi realizada a intervenção nutricional que consistiu na ingestão de uma 

dentre três bebidas.  As três bebidas oferecidas aos participantes do estudo, cada uma em uma 

visita, de modo randomizado, foram: café com cafeína, café descafeinado e água. 

As bebidas foram consumidas em até 10 minutos. O momento da ingestão foi 

considerado como o minuto 0 ou tempo 0 (T0) do estudo. Após a ingestão da bebida foi dada 

continuidade à avaliação contínua da PA por mais 90 minutos e logo em seguida foram 

repetidas todas as avaliações vasculares realizadas antes da ingestão das bebidas (Figura 1). 

Não foi permitido adicionar leite, açúcar/adoçante nem consumir qualquer outro tipo de 

alimento durante o experimento. Para alocação dos participantes na sequência das bebidas do 

estudo foi utilizada uma lista de números aleatórios (http://www.random.org/sequences/). Na 

V1 antes do início das avaliações vasculares foi realizada coleta de sangue para realização de 

realização de exames laboratoriais visando a caracterização dos participantes incluídos no 

estudo 
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Figura 1 -  Desenho do ensaio clínico 

 

 

3.3 Composição do café 

 

 

O projeto foi desenvolvido em parceria com a Empresa Brasileira de Pesquisa 

Agropecuária (EMBRAPA), a qual forneceu a matéria-prima – café expresso com cafeína e 

café expresso descafeinado - para o estudo, assim como realizou as análises biológicas do 

mesmo.  As bebidas foram preparadas em máquina automática comercial (Nespresso inissia® 

C40; Brasil) e não foi permitida a adição de açúcar, leite ou outros ingredientes. 

O café (Coffea arabica) foi produzido em uma fazenda no município de São José do 

Vale do Rio Preto, Rio de Janeiro, Brasil. O café com cafeína e o descafeinado torrados e 

moídos foram inseridos em cápsulas, compatíveis com cafeteira Nespresso (Nespresso inissia® 

C40; Brasil), as quais foram lacradas e armazenadas até análise e oferta aos pacientes. Este 

procedimento foi escolhido para fornecer uniformidade da bebida de café e facilitar a oferta de 

sabores e aromas do café para os participantes voluntários neste estudo. 
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A concentração de cafeína e ACG no café com cafeína e no descafeinado foi 

determinada simultaneamente usando extração metanólica em banho de ultrassom e 

quantificação por cromatografia líquida de alta eficiência (HPLC) método com detecção de 

matriz de diodos (DAD) com separação de fase reversa. Uma amostra de 0,5 mL da bebida com 

cafeína ou descafeinada foi submetida à extração com 5 mL de solução de MeOH (contendo 2 

g/L de hidroxitolueno butilado - BHT) / ácido acético a 10% (85:15) com ultrassom por 30 min. 

Após a extração, a amostra foi filtrada em papel e transferida para um frasco. A determinação 

foi realizada por cromatografia líquida com módulo Waters Alliance e2695 utilizando coluna 

Thermo BDS (150 × 4,6 mm; 2,6 μm), eluição foi feita com fase móvel A composta por 1,5 

mL / L de solução de ácido fosfórico e fase móvel B composta de acetonitrila. O volume de 

injeção foi de 5 μL, a temperatura da coluna foi de 30°C e a temperatura do injetor foi de 20°C, 

com tempo de funcionamento de 30 min. A Cafeína e os ACG foram detectados 

simultaneamente em um detector Waters 2998 PDA, cromatograma de cafeína foi obtido em 

270 nm e cromatogramas ACG foram obtidos em 345 nm (Figura 2) (Corrêa et al., 2021) 

As três bebidas teste foram servidas em um copo de cerâmica marrom de 200 mL. O 

conteúdo médio de ACG no café cafeinado foi de 0,349 mg / mL e no café descafeinado foi de 

0,508 mg / mL. Para oferecer uma quantidade semelhante de ACG em ambos os cafés, o volume 

do café expresso com cafeína e descafeinado foi de 176 mL e 135 mL, respectivamente, e o 

volume de água foi de 175 mL. O conteúdo de cafeína no café expresso com cafeína e 

descafeinado foi de 135 mg e 5 mg, respectivamente. 

  



34 
 

Figura 2 -  Cromatogramas obtidos a 270 (A) e 345 nm (B) para quantificação de Cafeína, 

Ácido Cafeico e Ácido Clorogênico (ACGs) por HPLC-PDA 

 

 

 

3.4 Avaliação Nutricional 

 

 

A avaliação nutricional consistiu em avaliação antropométrica e anamnese alimentar. 

Na avaliação antropométrica foram verificados: massa corporal total, estatura e os perímetros 

da cintura, do quadril e do pescoço. A massa corporal total foi aferida em balança digital da 

marca Filizola (precisão 0,1 kg), com o paciente vestindo roupas leves e sem calçados. Na 

mesma balança verificou-se a estatura, a partir do antropômetro (precisão 0,5 cm). O IMC foi 

calculado, dividindo-se o peso corporal (kg) pela altura (m2) e a classificação seguiu os critérios 

da Organização Mundial de Saúde (WHO, 2000). 

Os perímetros da cintura, do quadril e do pescoço foram obtidos por fita métrica flexível 

e inextensível. O perímetro da cintura foi determinado no ponto médio entre a última costela e 

A
U

0,00

0,10

0,20

0,30

0,40

0,50

0,60

0,70

0,80

0,90

1,00

1,10

1,20

1,30

1,40

1,50

Minutes

0,00 2,00 4,00 6,00 8,00 10,00 12,00 14,00 16,00 18,00 20,00 22,00 24,00 26,00 28,00 30,00
A

U

0,00

0,10

0,20

0,30

0,40

0,50

0,60

0,70

0,80

0,90

1,00

1,10

1,20

1,30

1,40

1,50

Minutes

9,00 9,10 9,20 9,30 9,40 9,50 9,60 9,70 9,80 9,90 10,00 10,10 10,20 10,30 10,40 10,50 10,60 10,70 10,80 10,90

Cafeína 
Cafeína 

A
U

0,00

0,20

0,40

0,60

0,80

1,00

1,20

1,40

1,60

1,80

2,00

2,20

2,40

Minutes

0,00 2,00 4,00 6,00 8,00 10,00 12,00 14,00 16,00 18,00 20,00 22,00 24,00 26,00 28,00 30,00

ACGs 

Ácido cafeico 



35 
 

a crista ilíaca (WHO, 2008). A avaliação do perímetro do quadril foi realizada no maior 

diâmetro da região glútea. O perímetro do pescoço foi mensurado segundo a descrição de Zhou 

et al. (2013). A razão cintura-quadril foi determinada dividindo o perímetro da cintura (cm) 

pelo perímetro do quadril (cm). A razão cintura-estatura foi obtida dividindo-se o perímetro da 

cintura (cm) pela estatura (cm).  A composição corporal foi avaliada por bioimpedância elétrica 

tetrapolar utilizando o equipamento Biodynamics® modelo 450. A avaliação foi precedida de 

preparo, seguindo as recomendações do fabricante e de Kyle et al (2004).  

A presença de obesidade central foi caracterizada quando: (1) Perímetro da cintura ≥ 90 

cm para homens e ≥ 80 cm para mulheres (ALBERTI et al., 2009); (2) razão cintura quadril > 

0,90 para homens e > 0,85 para mulheres (WHO, 2008); (3) razão cintura estatura > 0,52 cm 

para homens e > 0,53 cm para mulheres (HAUN; PITANGA; LESSA, 2009; PITANGA; 

LESSA, 2006). O perímetro do pescoço foi considerado aumentado quando seus valores foram 

≥ 38,5 cm para homens e ≥ 34,5 cm para mulheres(ONAT et al., 2009). A presença de 

obesidade, de acordo com o % de gordura corporal, foi definida quando ≥ 25 % em homens e 

≥ 32 % em mulheres (LOHMAN, 1992). 

A avaliação do consumo alimentar habitual (nos últimos 6 meses) foi realizada através 

do questionário de frequência de consumo alimentar semi-quantitativo que foi desenvolvido 

para a população brasileira e validado contra métodos mais acurados (SICHIERI; EVERHART, 

1998). Foram utilizados o software SAS® e a Tabela Brasileira de Composição de Alimentos, 

UNICAMP, 2011 para análise do questionário de freqüência de consumo alimentar semi-

quantitativo. 

 

 

3.5 Avaliação contínua da pressão arterial  

 

 

A PA e a frequência cardíaca foram mensuradas de forma contínua (batimento a 

batimento) com os participantes na posição supina, após 20 minutos de repouso, através da 

fotopletismografia digital (Finometer Pro, Finapres Medical System, Amsterdam, Holanda) 

(LANGEWOUTERS et al., 1998). Após a calibração do equipamento, os dados foram 

registrados continuamente durante 15 minutos antes e durante 90 minutos após a intervenção 

nutricional. Os 10 primeiros minutos de avaliação da PA antes da ingestão da bebida foram 

descartados, sendo utilizados nas análises estatísticas apenas os 5 minutos finais.  
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Na pletismografia digital, os registros de PA são obtidos a partir de um manguito digital 

colocado na falange medial do dedo médio da mão esquerda dos voluntários. O manguito digital 

consiste em um pletismógrafo equipado com um emissor e receptor de luz infravermelha. O 

pletismógrafo aplica uma pressão constante no dedo, permitindo perceber as alterações da 

pressão a partir da modificação do volume arterial provocado pelo fluxo sanguíneo na artéria 

digital. A frequência cardíaca é registrada a partir da variação da absorção espectral da luz pelas 

células sanguíneas em função do ritmo do pulso. O manguito digital foi calibrado 

automaticamente a cada 70 pulsos para assegurar a manutenção das condições fisiológicas da 

artéria digital (Physiocal). Um sensor hidrostático de nível permite a correção dos registros de 

pressão digital, reconstruindo os valores de pressão obtidos na artéria digital para o nível 

braquial através da técnica return-to-flow (RTF-CAL) (BOS et al., 1996). 

 

 

3.6 Avaliação da função endotelial  

 

 

A função endotelial foi avaliada através da tonometria arterial periférica (PAT) 

utilizando-se o equipamento Endo-PAT2000® (Itamar-Medical Caesarea, Israel). A PAT é uma 

técnica não invasiva, utilizada para avaliar a função endotelial microvascular periférica por 

mensurar as modificações no volume de pulso arterial digital durante a hiperemia reativa 

(BONETTI et al., 2003). Através dessa técnica são registradas as mudanças mediadas pelo 

endotélio no tônus vascular nas extremidades dos dedos através de bio-sensores. Estas 

mudanças no tônus são desencadeadas após uma oclusão padrão da artéria braquial por 5 

minutos, criando uma resposta de hiperemia reativa. As medidas do membro contralateral são 

utilizadas como controle para as mudanças não dependentes de endotélio no tônus vascular. A 

relação é calculada automaticamente e gera um índice de função endotelial, chamado índice de 

hiperemia reativa (RHI).  Os dados obtidos com este equipamento são analisados de forma 

independente do operador (BONETTI et al., 2003). O RHI é calculado através da razão da 

média da amplitude do sinal PAT durante um minuto, começando 1,5 minutos após a liberação 

do manguito dividido pela média da amplitude do sinal PAT durante 3,5 minutos no período 

basal (LEKAKIS et al., 2011). 
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3.7 Determinação de Parâmetros Hemodinâmicos Centrais 

 

 

A análise da onda de pulso da artéria radial por tonometria de aplanação foi realizada 

para derivar pressões arteriais centrais e outros parâmetros hemodinâmicos utilizando o sistema 

SphygmoCor (Atcor, USA). Após medida da PA na artéria braquial, ondas de pulso da artéria 

radial do mesmo lado foram obtidas durante no mínimo dez segundos através de um tonômetro 

(SPC-301 – Millar Instruments, Houston, Texas), calibrado de acordo com a PA braquial. As 

ondas de pulso radial resultantes foram então processadas com o uso de um software específico 

(SphygmoCor v7, AtCor, USA) para derivar a pressão aórtica central correspondente através 

de uma função de transferência previamente validada.  

O índice de incremento (“augmentation index”, AIx) foi definido como a relação do 

aumento de pressão (AP) com a PP central, sendo expressa em percentagem (AIx= (AP/PP) x 

100) e reflete o impacto da onda de pulso refletida. Além disso, dado que o Aix é influenciado 

pela frequência cardíaca, um índice de aumento normalizado para frequência cardíaca de 75 

bpm (índice de incremento em 75-AIx@75) foi derivado. 

 

 

3.8 Avaliação Laboratorial 

 

 

Nas amostras de sangue coletadas na primeira visita foram analisados: glicose, insulina, 

HOMA-IR, creatinina, uréia, ácido úrico, proteínas totais, albumina e lipidograma. A glicemia 

de jejum foi determinada através método enzimático hexoquinase. Já a insulina plasmática foi 

determinada usando o ensaio de eletroquimioluminescência Elecsys Insulin Modular Analytics 

E170 CobasR 411 (Roche Diagnostics, USA). O índice de resistência à insulina foi obtido 

utilizando-se o cálculo do modelo de avaliação da homeostase de resistência à insulina 

(HOMA-IR), em que a resistência à insulina é determinada pelo produto da insulinemia 

(μU/mL) e da glicemia de jejum (mmol/L) dividido por 22,5 (MATTHEWS et al., 1985). 

As concentrações séricas de ácido úrico, de proteínas totais e de albumina foram 

determinadas por método colorimétrico; a de ureia por método cinético. O colesterol total, o 

colesterol da lipoproteína de alta densidade (C-HDL) e os triglicerídeos foram determinados 

pelo método colorimétrico enzimático. O colesterol da lipoproteína de baixa densidade (C-

LDL) foi estimado usando-se a fórmula de Friedewald (FRIEDEWALD; LEVY; 
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FREDRICKSON, 1972). Os valores de normalidade considerados nesse estudo para essas 

variáveis laboratoriais foram os seguintes: ureia: < 50 mg/dL, ácido úrico: < 5,7 mg/dL, 

proteínas totais: 6,6 – 8,7 g/dL,  albumina: 3,4 – 4,8 g/dL, colesterol total < 200 mg/dL, C-LDL 

< 100 mg/dL, C-HDL < 40 mg/dL em homens ou < 50 mg/dL em mulheres, triglicerídeos ≥ 

150 mg/dL (Jellinger et al., 2012).   

 

 

3.9 Análises Estatísticas 

 

 

As variáveis contínuas foram descritas como médias aritméticas e seus respectivos 

desvios padrão, e as categóricas como número absoluto e frequência relativa. O teste de 

Shapiro-Wilk foi utilizado para avaliar a distribuição das variáveis contínuas e aquelas que não 

apresentaram distribuição normal foram transformadas em logaritmo para realização das 

análises estatísticas. A comparação das variáveis, obtidas antes da ingestão das bebidas, entre 

as três visitas do estudo foi realizada com a análise de variância (ANOVA). 

A ANOVA para medidas repetidas foi utilizada para avaliar (1) os efeitos do tempo em 

cada bebida (café com cafeína, café descafeinado e água) e (2) a interação das bebidas com o 

tempo (interação bebida x tempo ou efeito do tratamento), que avalia a diferença entre as 

bebidas. O nível de significância estatística adotado foi p < 0,05. As análises estatísticas foram 

realizadas com o software STATA versão 13. 

Não foi possível determinar o tamanho desejável da amostra para alcançar modificações 

significativas na PA e na função endotelial com base em estudos prévios devido à falta de 

estudos clínicos publicados com intervenção similar em indivíduos hipertensos. 
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4 RESULTADOS  

 

 

No período entre novembro de 2018 e fevereiro de 2020, cento e quinze indivíduos 

foram entrevistados, desses noventa e nove foram excluídos por não atenderem aos critérios de 

elegibilidade do estudo (n=79), por falta de interesse (n=17) ou por indisponibilidade de horário 

(n=3). Desta forma, 16 pacientes foram agendados para a primeira visita (V1) do estudo e foram 

randomizados. Após a V1, dois participantes apresentaram dificuldade em conciliar os horários 

com sua agenda de trabalho. Portanto, quatorze pacientes finalizaram as três visitas do estudo 

e os resultados apresentados a seguir foram obtidos com os quatorze pacientes que efetivamente 

concluíram o estudo (Figura 3). 

As principais características dos participantes do estudo estão apresentadas nas Tabelas 

2 e 3. A média de idade foi de 58,0 ± 5,7 anos. Em relação ao estilo de vida, menos da metade 

praticava atividade física regularmente. A avaliação antropométrica revelou que a média do 

IMC foi de 30,15 ± 3,29 kg/m2 encontrando-se dentro da classificação de Obesidade grau 1. Os 

valores médios dos parâmetros antropométricos de adiposidade central, assim como o valor 

médio do percentual de gordura corporal tanto em homens como em mulheres se encontravam 

na classificação de obesidade/excesso de adiposidade corporal (Tabela 2). O volume médio de 

ingestão de café dos participantes deste estudo foi de 376 ± 181 mL/dia, um volume duas vezes 

maior do que o ingerido nesse estudo (Tabela 2). O perfil metabólico avaliado após 12 horas de 

jejum revelou que os participantes apresentavam valores médios de glicose, colesterol total, C-

HDL e triglicerídeos dentro da faixa de normalidade (Tabela 3). 
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Figura 3 - Representação do fluxo de participantes do estudo 

 

CC = Café com cafeína; CD = Café descafeinado; * devido a indisponibilidade de horário 
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Tabela 2 -  Características demográficas, do estilo de vida e nutricionais dos participantes do 

estudo (n=14) 

Características  Total de participantes  

   Idade (anos) 58,0 ± 5,7 

   Sexo masculino (n; %) 7 (50%) 

   Ingestão de álcool (n; %) 6 (43%) 

   Atividade física (n; %) 6 (43%) 

Ingestão dietética habitual   

   Energia (Kcal/dia) 2149 ± 904 

   Proteína (g/dia) 124 ± 70 

   Carboidratos (g/dia) 255 ± 90 

   Lipídeos (g/dia) 69,4 ± 38,2 

   Café (mL/dia) 376 ± 181 

Avaliação antropométrica   

   Índice de massa corporal (kg/m2) 30,2 ± 3,3 

   Perímetro da cintura (cm)  

      Homens 102 ± 7 

      Mulheres 99,4 ± 19,4 

   Perímetro do quadril (cm)  

      Homens 108 ± 7 

      Mulheres 110 ± 8 

   Perímetro de pescoço (cm)  

      Homens 40,9 ± 2,8 

      Mulheres 35,6 ± 2,1 

   Razão cintura-quadril  

      Homens 0,94 ± 0,05 

      Mulheres 0,90 ± 0,12 

   Razão cintura-altura  

      Homens 0,58 ± 0,03 

      Mulheres 0,62 ± 0,11 

Análise de Bioimpedância   

   Gordura corporal (%)  

      Homens 28,8 ± 5,9 

      Mulheres 37,3 ± 5,0 

   Ângulo de fase (º)  

      Homens 7,30 ± 1,70 

      Mulheres 6,40 ± 0,69 

Variáveis contínuas expressas como média ± desvio padrão; variáveis categóricas expressas 

como valor absoluto (%). 

  



42 
 

Tabela 3 -  Medicamentos anti-hipertensivos e variáveis laboratoriais dos participantes do 

estudo (n=14) 

Variáveis Total de participantes  

Medicamentos anti-hipertensivos (n;%)   

    Inibidores do SRA 12 (86%) 

    Simpatolíticos 2 (14%) 

    Diuréticos 6 (43%) 

    Bloqueadores de canais de cálcio 1 (7%) 

Parâmetros laboratoriais   

    Glicose (mg/dL) 95,0 ± 8,6 

    Insulina (μU/mL) 14,7 ± 9,4 

    HOMA-IR 3,54 ± 2,40 

    Creatinina (mg/dL) 0,86 ± 0,17 

    Uréia (mg/dL) 32,4 ± 4,1 

    Ácido úrico (mg/dL) 5,31 ± 1,24 

    Proteínas Totais (g/dL) 7,22 ± 0,48 

    Albumina (g/dL) 4,37 ± 0,16 

    Colesterol Total (mg/dL) 194 ± 30 

    C-HDL (mg/dL)  

      Homens 43,1 ± 15,5 

      Mulheres 62,6 ± 17,7 

    C-LDL (mg/dL) 115,2 ± 36,8 

    Triglicerídeos (mg/dL) 137,5 ± 62,9 

Variáveis contínuas expressas como média ± desvio padrão; variáveis categóricas expressas 

como valor absoluto (%). SRA = Sistema renina-angiotensina; HOMA-IR =Avaliação de 

modelo de resistência insulínica; C-HDL = Colesterol da lipoproteína de alta densidade; C-

LDL = Colesterol da lipoproteína de baixa densidade 

 

Na Tabela 4 é possível observar os valores da PA periférica antes e durante 90 minutos 

após a ingestão dos três tipos de bebida. Após a ingestão do café com cafeína e do café 

descafeinado foi observada elevação significativa da PAS, PAD e PA média (PAM).  Após a 

ingestão de água a elevação da PA não alcançou significância estatística. Na tabela 4 também 

pode ser observado que não houve modificação significativa da frequência cardíaca após a 

ingestão de nenhuma das três bebidas. Na análise de comparação entre as três bebidas teste não 

foram encontradas diferenças significativas na PA periférica e na frequência cardíaca (Figura 

4). 
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Tabela 4 -  Pressão arterial periférica e frequência cardíaca avaliadas de forma contínua antes e 

durante 90 minutos após o consumo de café com cafeína, café descafeinado e água  

 

Variável 
Tempo (minutos) 

∆ P*  0 

(Basal) 
10 20 30 40 50 60 70 80 90 

PA Sistólica (mmHg)           

    CC 157±18 161±27 158±24 160±28 162±27 164±30 164±26 168±27 170±32 167±28 10,4±14,1 0,0001 

    CD 157±17 162±17 160±19 161±21 162±23 162±22 163±23 166±21 167±22 165±23 8,1±14,9 0,008 

    Água  157±17 161±20 159±21 162±22 161±24 163±27 165±25 163±30 164±30 163±28 5,6±16,3 0,76 

PA Diastólica (mmHg)           

    CC 74±8 79±11 77 ± 9 78±10 80±13 79±13 80±12 82±12 82±12 82±11 7,57±6,58 <0,0001 

    CD 76±11 82±9 79±10 80±9 81±11 81±10 82±9 83±9 83±9 83±9 6,64±6,80 0,0005 

    Água  73±9 76±10 74±9 76±9 76±10 77±14 78±11 77±13 78±13 77±12 4,21±6,45 0,06 

PA Média (mmHg)            

    CC 105±11 111±16 108±15 110±17 111±18 112±20 112±17 115±18 116±19 114±17 8,71±10,00 0,0001 

    CD 108±11 113±11 110±12 112±12 112±13 113±13 113±13 116±11 115±11 114±12 6,25±7,33 0,002 

    Água  105±11 109±13 106±12 109±13 109±16 110±19 111±16 110±20 111±19 110±18 5,64±9,86 0,22 

Frequência Cardíaca (bpm)           

    CC 59±8 60±10 60±10 59±10 60±9 59±9 60±9 60±9 60±9 60±9 0,29±2,70 0,95 

    CD 61±7 62±7 63±9 62±8 62±9 61±8 61±8 61±8 61±8 61±8 0,07±4,81 0,24 

    Água  59±7 59±8 59±8 60±8 60±8 61±9 61±9 59±8 60±9 60±8 8,57±3,63 0,51 

Variáveis contínuas expressas como média ± desvio padrão. 

Δ = Variação (90 min – basal); PA = pressão arterial; CC = café com cafeína; CD = café descafeinado; bpm = 

batimentos por minuto. 

*P valor se refere ao efeito do tempo em cada bebida de teste (ANOVA para medidas repetidas) 

 

Figura 4 - Valores médios da (a) pressão arterial sistólica, (b) pressão arterial diastólica, (c) 

pressão arterial média e (d) frequência cardíaca antes (minuto 0 ou basal) e durante 

90 minutos após o consumo de café com cafeína, café descafeinado e água 

(a)          p = 0,98 
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(b)          p = 0,99 

 

(c)          p = 0,99 

 

(d)          p = 0,52 

 

PA = pressão arterial  * P valor se refere ao efeito do tratamento (ANOVA para medidas repetidas) 
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Os valores dos parâmetros hemodinâmicos centrais avaliados por tonometria de 

aplanação, através do aparelho SphygmoCor, estão apresentados na tabela 5. A PAS e a PP 

aórtica apresentaram aumento significativo após a ingestão de todas as bebidas.  Na pressão de 

aumento, foi observada elevação significativa após o consumo do café com cafeína e da água.   

Em relação ao AIx e ao AIx@75, houve elevação significativa apenas após o consumo do café 

com cafeína, enquanto a frequência cardíaca apresentou redução significativa apenas após o 

consumo de água.  Na análise comparativa entre as três bebidas, ou seja, na análise do efeito do 

tratamento, foi observada diferença significativa entre as três bebidas em relação ao AIx e 

AIx@75 (Figura 5).   Em um pós-teste, comparando as bebidas duas a duas, foi possível 

observar elevação significativa maior após o café com cafeína em comparação com o café 

descafeinado. 

 

Tabela 5 -  Parâmetros hemodinâmicos centrais avaliados por tonometria de aplanação antes e 

90 minutos após o consumo de café com cafeína, café descafeinado e água (n=14) 

 

Parâmentros 
Tempo (minutos) 

∆ P* 

0 (Basal) 90  

Pressão Arterial Sistólica Aórtica (mmHg)    

  Café com cafeína  118± 11 138 ± 14 19,4 ± 8,9 <0,0001 

  Café descafeinado  126 ± 10 141 ± 18 15,2 ± 12,6 0,0005 

  Água  126 ± 18 139 ± 19 12,9 ± 10,2 0,0005 

Pressão de Pulso Aórtica (mmHg)    

  Café com cafeína  42,1 ± 7,4 53,2 ± 11,1 11,1 ± 5,7 <0,0001 

  Café descafeinado  44,7 ± 9,9 54,8 ± 13,6 10,1 ± 10,5 0,003 

  Água  46,1± 10,4 54,6 ± 12,0 8,6 ± 7,7 0,001 

Pressão de Aumento (mmHg)    

  Café com cafeína  12,4 ± 5,7 20,7 ± 7,4 8,29 ± 4,56 <0,0001 

  Café descafeinado  15,4 ± 7,2 18,3 ± 8,8 2,86 ± 6,65 0,13 

  Água  15,4 ± 8,1 20,1 ± 9,0 7,71 ± 5,90 0,01 

AIx (%)     

  Café com cafeína  28,6 ± 11,5 38,5 ± 11,5 9,93 ± 9,77 0,002 

  Café descafeinado  33,6 ± 12,0 31,4 ± 12,5 -2,21 ± 8,14 Ɨ 0,33 

  Água  30,4 ± 12,4 35,4 ± 15,4 5,07 ± 13,11 0,17 

Aix@75 (%)     

  Café com cafeína  21,5 ± 13,4 30,2 ± 12,5 8,71 ± 9,38 0,004 

  Café descafeinado  28,0 ± 13,3 24,1 ± 14,1 3,86 ± 8,19 Ɨ 0,10 

  Água  24,9 ± 12,5 27,4 ± 15,3 2,50 ± 10,70 0,40 

Frequência cardíaca (bpm)     

  Café com cafeína  60,2 ± 9,4 57,6 ± 9,1 -2,57 ± 4,40 0,05 

  Café descafeinado  63,7 ± 9,5 59,6 ± 8,4 -4,07 ± 8,37 0,05 

  Água  61,1 ± 9,0 58,0 ± 8,5 -3,07 ± 1,98 0,0001 
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Variáveis contínuas expressas como média ± desvio padrão  Δ = 90 minutos – basal AIx = Índice de incremento; AIx@75 = índice de 
incremento normalizado para 75 bpm; *P valor se refere ao efeito do tempo em cada bebida (ANOVA para medidas repetidas) 
 

Figura 5 -  Valores médios da (a) pressão arterial sistólica aórtica, (b) pressão de pulso aórtica, 

(c) pressão de aumento, (d) índice de incremento (AIx), (e) AIx normalizado para 75 

bpm (Aix@75) e (f) frequência cardíaca antes (0 minutos) e 90 minutos após o 

consumo de café com cafeína, café descafeinado e água 

(a)          p = 0,18 

 

(b)          p = 0,72 

 

(c)          p = 0,05 
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(d)          p = 0,01 

 

(e)          p = 0,005 

 

(f)          p = 0,72 

 

PAS = pressão arterial sistólica, PP = pressão de pulso 

* P valor se refere ao efeito do tratamento (ANOVA para medidas repetidas) 

Ɨ p<0.05 café com cafeína vs  café cafeinado (análise post-hoc) 
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Na tabela 6 está apresentada a avaliação da função endotelial por meio do RHI antes e 

após intervenção com os três tipos de bebidas administradas durante o estudo. Diante das 

medidas realizadas, observa-se que houve diminuição significativa do RHI após a ingestão do 

café com cafeína e do café descafeinado, porém a modificação no RHI não apresentou diferença 

significativa entre as três bebidas (Figura 6). 

 

Tabela 6 - Índice de hiperemia reativa (RHI) avaliado antes e 90 minutos após  o consumo de 

café com cafeína, café descafeinado e água 

RHI 
Tempo (minutos) 

Δ P* 
0 (Basal) 90 

    Café com cafeína  (n=14) 2,33 ± 0,42 1,76 ± 0,51 -0,57 ± 0,60 0,004 

    Café descafeinado  (n=12) 2,31 ± 0,55 1,77 ± 0,37 -0,54 ± 0,75 0,03 

    Água (n=12) 2,07 ± 0,49 1,98 ± 1,04 -0,09 ± 0,76 0,34 

Variáveis contínuas expressas como média ± desvio padrão.  

Δ = Variação (90 min – Basal)  

*P valor se refere ao efeito do tempo em cada bebida de teste (ANOVA para medidas repetidas) 

 

Figura 6 -  Valores médios do índice de hiperemia reativa (RHI) antes (0 minutos) e 90 minutos 

após o consumo de café com cafeína, café descafeinado e água 

          p = 0,59 

 

PA = pressão arterial 

* P valor se refere ao efeito do tratamento (ANOVA para medidas repetidas)  
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5 DISCUSSÃO 

 

 

Este ensaio clínico randomizado controlado cruzado baseou-se em uma amostra de 

hipertensos em tratamento anti-hipertensivo e com consumo habitual de café. O fato de não 

encontrarmos estudos similares avaliando os efeitos agudos do café na população hipertensa 

faz com que nossos achados só possam ser comparados com estudos em indivíduos saudáveis. 

O importante achado desse estudo foi o fato de que não houve diferença na elevação aguda da 

PA central e periférica após a ingestão do café com cafeína em comparação com as demais 

bebidas, ou seja, café descafeinado e água. 

Nossos resultados mostram que houve um aumento significativo da PAS, PAD e PAM 

periféricas em relação ao tempo no consumo do café com cafeína e também no café 

descafeinado. Contudo, não foi observada diferença significativa na elevação da PA periférica 

entre as diferentes bebidas. Esse achado corrobora com o estudo de Buscemi et al. (2010), onde 

houve aumento significativo da PA após 60 minutos de intervenção com 25 mL de café 

expresso cafeinado (130 mg de cafeína), porém a elevação da PA não apresentou diferença 

significativa entre as bebidas. Em outro estudo (PAPAKONSTANTINOU et al., 2016) com 40 

indivíduos saudáveis, após o consumo de 200 mL de diversos tipos de café (café expresso frio, 

café filtrado, café instantâneo frio e quente) que continham 160 mg de cafeína também houve 

aumento da PA de forma significativa, mas não houve diferença significativa entre as bebidas. 

No estudo de Teng et al. (2016) na comparação entre café instantâneo com cafeína e sem 

cafeína, também não houve diferença significativa na modificação da PA.  

Nossos achados diferem dos observados nos estudos realizados por Mahmud e Feely 

(2001) e Karatzis et al. (2005) que ao compararem  o efeito do café com cafeína (o primeiro 

com 150 mg e o segundo com 80 mg) com o café sem cafeína observaram aumento significativo 

da PA apenas após o café que continha cafeína e observaram diferença significativa entre as 

duas bebidas. Assim como em outro estudo (WASHIO; SASAKI; OGOH, 2017) que comparou 

café com cafeína (150 mg) e café descafeinado (4,5 mg de cafeína) em 250 mL de bebida e 

observou elevação significativamente maior da PA após a ingestão do café com cafeína. 

Embora a cafeína apresente um potente efeito opressor agudo, o café é composto por 

diversas substâncias que atuam concomitantemente à cafeína. Conforme já relatado 

previamente, o café é também fonte de diversos compostos bioativos, entre eles os ACG que 

estão presentes de forma mais ou menos intensa no café de acordo com o grau de torrefação do 

grão e tipo de preparação do café (O’KEEFE; DINICOLANTONIO; LAVIE, 2018).  
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O efeito do crônico do consumo do café verde, que é rico em ACG, sobre a PA já foi 

avaliado em alguns estudos.  Por exemplo, Watanabe et al. (2006) realizaram um ECR duplo 

cego paralelo com 28 indivíduos com hipertensão arterial leve que não faziam uso de medicação 

anti-hipertensiva. Durante 12 semanas, um grupo recebeu diariamente 125 mL de um suco de 

frutas e hortaliças com adição de extrato de café verde (contendo 140 mg/dia de ACGs) , 

enquanto o grupo controle recebeu somente o suco. Apenas o grupo que recebeu os ACG 

apresentou diminuição significativa da PAS e PAD. 

Sarriá et al. (2018) realizaram um ECR cruzado envolvendo 25 indivíduos 

normocolesterolêmicos e 27 hipercolesterolêmicos com idade de 18-45 anos e IMC 18-25 

kg/m2.  A intervenção teste consistiu na ingestão diária de três porções de uma mistura de café 

verde/torrado (35/65) que continha ACG (510,6 mg) e cafeína (121,2 mg), enquanto a 

intervenção controle consistiu na ingestão de uma bebida isenta de polifenóis e cafeína.  A 

mistura de café verde/torrado se associou com diminuição significativa da PAS e da PAD além 

de redução do percentual de gordura corporal em indivíduos saudáveis e hipercolesterolêmicos.  

Em contraponto, no estudo placebo controlado e duplo cego realizado por Suzuki et al. 

(2019) foi avaliado o efeito do consumo diário do extrato do café verde enriquecido com ACG, 

em indivíduos saudáveis durante 2 semanas.  O extrato de café verde não promoveu redução 

significativa da PA, apesar de ter induzido aumento da dilatação mediada por fluxo dependente 

do endotélio. 

É notório que outros fatores podem influenciar o efeito agudo da cafeína sobre a PA, 

entre eles, a tolerância adquirida após consumo habitual da bebida.  Os indivíduos que 

consomem habitualmente cafeína podem rapidamente desenvolver tolerância e não responder 

mais à ingestão de cafeína com um aumento na PA (TURNBULL et al., 2017). A tolerância 

pode se desenvolver em até uma semana de consumo regular. Os efeitos da cafeína podem 

variar entre os indivíduos devido à polimorfismo genético (principalmente nas variantes do 

citocromo P450 1A2), efeitos mediados nos receptores de adenosina e interrupção abrupta – 

causando abstinência, por exemplo (VAN DAM; HU; WILLETT, 2020). 

O estudo realizado por Zimmermann-Viehoff et al. (2016) utilizou café expresso com 

cafeína (257mg) e café expresso descafeinado (36mg) e água, para investigar os efeitos agudos 

do café expresso sobre a variabilidade da frequência cardíaca, um marcador da atividade vagal, 

em consumidores de café não habituais e habituais.  Os autores observaram que a variabilidade 

da frequência cardíaca se elevou de maneira significante após o consumo de todas as bebidas, 

indicando aumento da atividade vagal e houve apenas aumento da PAS nos consumidores não 

habituais. Ou seja, como nem todos os estudos incluem apenas participantes com consumo 
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habitual de café/cafeína, essa tolerância de certa maneira pode contribuir para os resultados 

inconsistentes existentes na literatura sobre os efeitos agudos do café. 

Dados disponíveis na literatura sugerem que a PA central apresenta associação mais 

consistente com danos em órgãos–alvo, sendo preditora de risco cardiovascular (CHENG et al., 

2020). Em consonância com essa afirmação, alguns estudos (KARATZIS et al., 2005; 

MAHMUD; FEELY, 2001) mensuraram o impacto agudo do café aferindo a PA central e 

observaram aumento da PA quando ingerido café com cafeína e não com café descafeinado, e 

diferença significativa na modificação da PA central ao comparar o café com cafeína e o 

descafeinado. Tal achado difere do observado no presente estudo. Em contrapartida, há uma 

semelhança entre o nosso achado e o de ambos os estudos em relação ao aumento significativo 

do AIx após a ingestão de café cafeinado em comparação com o café descafeinado. 

O AIx é uma relação do aumento de pressão com a PP central, onde essa reflete o 

impacto da onda de pulso refletida. Essa medida pode ser influenciada por diversos fatores, 

dentre eles: PA, frequência cardíaca e rigidez arterial (MOZOS et al., 2020). Portanto, o AIx 

mede em percentual o aumento de pressão que é devido ao retorno precoce da onda refletida e 

é expresso pela razão entre pressão de aumento e PP multiplicada por 100. Quanto maiores as 

reflexões das ondas de pulso, como nos casos de elevado tônus arteriolar maior o AIx 

(MENDES-PINTO; RODRIGUES-MACHADO, 2019). A elevação do AIx neste estudo, 

ocorreu apenas após consumo do café cafeinado e houve diferença significativa entre as 

bebidas, sendo maior após o café com cafeína em comparação com o café descafeinado, o que 

pode estar associado ao aumento da resistência periférica.  Fato semelhante foi observado no 

estudo de Ioakeimidis et al. (2018), no qual tanto em consumidores não habituais quanto 

habituais de café houve aumento significativo do AIx após a ingestão café cafeinado e de 

cafeína. 

Uma provável explicação para no presente estudo ter sido observado aumento 

significativamente maior do AIx após o café com cafeína em comparação com o café 

descafeinado, mas não em comparação com a água é a presença de ACG no café descafeinado. 

Já foi demonstrado que alimentos ricos em polifenóis, como o chocolate amargo são capazes 

de promover uma redução aguda significativa no AIx (DOWER et al., 2016; 

VLACHOPOULOS et al., 2005).  

Apesar de existirem mecanismos potenciais que sugerem efeitos benéficos da ingestão 

do café e da cafeína sobre a função endotelial, os estudos prévios que tentaram esclarecer o 

impacto do café e da cafeína na função endotelial apresentam resultados controversos.   Além 

do número desses estudos ser pequeno, eles foram realizados quase que exclusivamente com 
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indivíduos saudáveis e incluíram reduzido número de participantes.  Espera-se que a ingestão 

de café e cafeína tenha efeitos benéficos sobre a função endotelial através do aumento na 

biodisponibilidade de óxido nítrico (NO) (HIGASHI, 2019). 

O endotélio é a monocamada celular que reveste o interior dos vasos sanguíneos, 

incluindo artérias e veias, atuando como uma camada protetora entre os demais tecidos e o 

sangue circulante. O endotélio exerce função determinante no controle da homeostase vascular. 

É capaz de responder a estímulos físicos e químicos com a produção de uma grande variedade 

de fatores que regulam o tônus vascular, a adesão celular, a formação de trombos, a proliferação 

das células musculares lisas e a inflamação da parede vascular. A importância do endotélio foi 

primeiramente reconhecida pelo seu efeito no tônus vascular (DEANFIELD; HALCOX; 

RABELINK, 2007; STORCH et al., 2017). 

As células endoteliais produzem uma variedade de substâncias vasoativas, das quais o 

NO é a mais importante na regulação da PA. O NO é continuamente liberado em resposta ao 

estresse de cisalhamento induzido pelo fluxo de sangue, levando ao relaxamento do músculo 

liso vascular. A interrupção da produção de NO via inibição da NO sintase endotelial (eNOS) 

causa elevação da PA e desenvolvimento da hipertensão em animais e humanos. Outras 

substâncias vasodilatadoras derivadas do endotélio são a prostaciclina e os fatores 

hiperpolarizantes derivados do endotélio. Enquanto as substâncias vasoconstrictoras derivadas 

pelo endotélio incluem a endotelina-1, a angiotensina II, o tromboxano A2 e a prostaglandina 

A2 (OPARIL et al., 2018).  

No estudo conduzido por Duffy et al. (2001) foi avaliado o efeito do consumo de chá 

preto em curto e longo prazo sobre a DMF da artéria braquial em pacientes com doença arterial 

coronariana estabelecida. Foi observada melhora aguda da DMF 2 horas após o consumo de 

450 mL do chá preto e melhora a longo prazo, após 4 semanas de consumo diário de 900 mL 

de chá preto. Entretanto, os autores não observaram melhora na DMF após consumo de cafeína 

pura (200mg) tanto de forma aguda quanto a longo prazo. 

Nesse presente estudo houve redução significativa do RHI após 90 minutos tanto após 

o café com cafeína quanto após o café descafeinado, porém quando comparamos os três tipos 

de bebida, não houve diferença entre os grupos. Papamichael et al. (2005) avaliaram o efeito 

agudo da ingestão de café sobre a função endotelial em 17 indivíduos saudáveis consumidores 

habituais de café, e o papel potencial da cafeína. Os autores observaram declínio da DMF 

durante os primeiros 60 minutos após a ingestão do café cafeinado, entretanto não houve 

mudança após o café descafeinado, havendo diferença significativa entre as 2 bebidas. Os 
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autores atribuíram a cafeína o efeito deletério sobre a função endotelial, pois o café 

descafeinado não se associou com modificações na DMF. 

Já foram propostos alguns mecanismos potenciais que podem explicar como a ingestão 

tanto de cafeína quanto de café pode aumentar/melhorar e diminuir/prejudicar a função 

endotelial através do equilíbrio entre vasodilatação e vasoconstrição e anti-inflamação e pró-

inflamação. O café possui diferentes componentes que podem interferir na homeostase 

endotelial, entre eles os ACG e a substância pró-oxidante hidroxi-hidroquinona (HHQ), bem 

como cafeína, que estão entrelaçados de maneira a regular a função endotelial após ingestão do 

café (HIGASHI, 2019).  

Conforme abordado previamente, já foi demonstrado que a cafeína atua como um 

antagonista dos receptores de adenosina. A adenosina é reconhecida como apresentando um 

potente efeito vasodilatador. Os efeitos vasculares da adenosina são mediados por diferentes 

receptores, incluindo os receptores A1, A2A, A2B e A3. A ação vasodilatadora é mediada pela 

indução da liberação de NO nas células endoteliais via receptor A2A, levando a redução na 

produção de NO que resulta em disfunção endotelial. Por outro lado, a adenosina pode induzir 

vasoconstricção que é mediada pela redução na liberação de NO nas células endoteliais via 

receptor A1. Portanto, a cafeína também apresenta o potencial de aumentar a produção de NO 

via inibição do receptor A1, levando a melhora da função endotelial. Diferentes doses de cafeína 

e afinidades de ligação da cafeína aos receptores de adenosina A1 e A2A podem definir o efeito 

sobre a função endotelial acarretando diminuição, aumento, ou nenhuma mudança (HIGASHI, 

2019).  

Existem alguns estudos (BRUCE; YATES; THOMAS, 2002; PAPAMICHAEL et al., 

2005) que avaliaram o efeito agudo causado pela cafeína no endotélio e associaram esse efeito 

à inibição da guanilato ciclase solúvel (sGS) com supressão da conversão de GTP em cGMP, 

havendo consequente comprometimento dos efeitos causados pelo NO. Além disso, a cafeína 

também está associada ao aumento do funcionamento do sistema nervoso simpático e sistema 

renina-angiotensina (MORT; KRUSE, 2008).  

Em uma publicação recente (HIGASHI, 2019) foram incluídos 20 estudos que 

avaliaram os efeitos da ingestão de café na função endotelial, tendo sido observado que a 

ingestão aguda e crônica de café aumentou ou melhorou a função endotelial em 14 estudos, 

enquanto apresentou efeitos deletérios em três estudos e não apresentou efeitos em outros três 

estudos (HIGASHI, 2019). Neste presente estudo não houve diferença quando se comparou os 

três tipos de bebida, o que fortalece os indícios de que o café com cafeína em pacientes 
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hipertensos tratados com ingestão habitual de café não é capaz de ocasionar piora da função 

endotelial em comparação com o café descafeinado ou com a água.  

A ingestão de polifenóis também está relacionada com efeitos benéficos na função 

vascular. Mills et al. (2017) avaliaram em dois ensaios clínicos randomizados o impacto da 

ingestão de dois tipos de café pareados em relação ao teor de cafeína, porém diferindo em 

relação ao teor de ACG (89 e 310 mg) na função vascular. Os autores concluíram que o café 

melhora agudamente a função vascular, um efeito, em parte, devido ao 5- ácido cafeoilquínico 

(5-CQA) e seus metabólitos fisiológicos. Em adição a esse achado, outro estudo (OCHIAI et 

al., 2015) verificou que em um grupo de 13 homens saudáveis que consumiram uma bebida 

teste que continha polifenóis do grão de café em comparação com a bebida placebo (sem adição 

de polifenóis provenientes do grão de café), o comprometimento pós-prandial da DMF foi 

significativamente melhor e os níveis de metabólito de NO pós-prandial se elevaram 

significativamente. 

Este estudo apresenta como ponto forte o café com cafeína e o café descafeinado que 

foram utilizados. As cápsulas contendo os dois tipos de café foram elaboradas e fornecidas pela 

EMBRAPA que realizou a dosagem de cafeína e de ACG, sendo possível obter teor semelhante 

de ACG no café com e sem cafeína. Além de ser o primeiro ensaio clínico randomizado 

controlado e cruzado avaliando os efeitos agudos do café com e sem cafeína em indivíduos 

hipertensos e obtendo seus resultados através de equipamentos que utilizam métodos não 

invasivos.  

O principal desafio foi referente à seleção de participantes, principalmente pelo tempo de 

espera em jejum e o número de visitas, apesar de ter havido um esclarecimento da importância 

do estudo. A inexistência de ensaio clínico prévio com intervenção semelhante em hipertensos, 

impossibilitou a estimativa do tamanho da amostra. No entanto, estudos anteriores que 

avaliaram os efeitos agudos do café ou da cafeína na PA tiveram tamanhos de amostra 

semelhantes ou menores (BOON et al., 2017; KARATZIS et al., 2005; MAHMUD; FEELY, 

2001; SASAKI et al., 2016; WASHIO; SASAKI; OGOH, 2017). A principal vantagem do 

desenho cruzado é que, para um determinado nível de significância, poder e tamanho do efeito, 

um tamanho de amostra menor é necessário em comparação com um desenho paralelo, porque 

cada participante atua como seu próprio controle, portanto, a variabilidade do participante é 

removida (DWAN et al., 2019). 
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CONCLUSÃO 

 

 

Os achados deste estudo sugerem que, em hipertensos sob tratamento medicamentoso 

com ingestão habitual de café, o consumo agudo de café com cafeína em comparação ao café 

descafeinado e a água não causa elevação mais acentuada da PA periférica e da PA central, e 

nem  prejuízo mais acentuado na função endotelial, apesar de elevar a reflexão da onda de pulso. 

A consistência desses achados pode ser verificada em estudos futuros avaliando os efeitos agudos do 

café sobre a pressão arterial e função endotelial. 
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APÊNDICE A – TCLE – Termo de Consentimento Livre e Esclarecido por Escrito 

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO POR ESCRITO 

AUTORIZAÇÃO PARA PARTICIPAR DE UM PROJETO DE PESQUISA 

 

PROJETO DE PESQUISA: EFEITO AGUDO DA INGESTÃO DE CAFÉ SOBRE A PRESSÃO 

ARTERIAL E A FUNÇÃO ENDOTELIAL EM HIPERTENSOS NÃO-CONTROLADOS 

 

Instituição: Faculdade de Ciências Médicas e Programa de Pós-Graduação em Ciências 

Médicas da Universidade do Estado do Rio de Janeiro. 

Endereço: Av. Boulevard 28 de setembro, 77 – sala 329 – Hospital Universitário Pedro 

Ernesto – Vila Isabel – Rio de Janeiro. 

Telefone: (21) 2868-8484 

Pesquisadores: Fernanda Barboza de Araújo Lima de Castro, Flávia Garcia Castro, Márcia 

Regina Simas Torres Klein, Mario Fritsch Toros Neves 

 

Você está sendo convidado para participar de um estudo de pesquisa. Antes de decidir 

participar, é importante que você compreenda porque a pesquisa está sendo feita, quais as etapas 

do estudo, possíveis benefícios, riscos e desconfortos que pode haver. Leia com calma as 

informações abaixo e converse com o pesquisador esclarecendo todas as dúvidas que tiver. O 

profissional responsável pelo estudo discutirá estas informações com você e, se for necessário, 

fornecerá mais informações que não estão contidas neste documento. Não tenha pressa em 

tomar uma decisão quanto à participação. Se depois de ler e compreender todas as informações, 

você decidir participar, favor assinar o termo de consentimento no local indicado. Você 

receberá uma cópia deste documento de consentimento.   

 

Por que esta pesquisa está sendo feita? A “pressão alta”, chamada de hipertensão arterial, é uma 

das doenças mais comuns presente na população. Se não for tratada, pode prejudicar a função 

vascular e levar a acidente vascular cerebral (“derrame”), infarto do coração, insuficiência 

renal, entre outros problemas.  O café é uma bebida amplamente consumida e presente nos 

hábitos alimentares de indivíduos em todo o mundo. Os efeitos do café sobre a pressão ainda 

não são completamente conhecidos sendo importante estudá-los porque muitos hipertensos 

bebem café diariamente. Você precisará comparecer ao Hospital Pedro Ernesto durante 3 

manhãs em jejum.  Em cada uma dessas manhãs você fará os exames e irá beber uma xícara de 

café. 

 

Quais exames serão realizados? SPHYGMOCOR, PERICAM, ENDOPAT, 

ARTERIOGRAPH, FINOMETER: Sphygmocor: um pequeno transdutor, semelhante a uma 

caneta, será posicionado no punho para analisar a rigidez do vaso sanguíneo. Não há cortes nem 

dor pelo exame. Ele não fura, não queima nem corta a pele. Pericam: um manguito será 

posicionado no braço e com auxílio de um laser a função endotelial também será analisada. 

EndoPAT: será realizado ao mesmo tempo que o Pericam colocando-se um tipo de copinho na 
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ponta de 2 dedos da mão. Arteriograph: um manguito será posicionado no braço e insuflado 

automaticamente por três vezes consecutivas. Finometer: vai avaliar a sua pressão com um 

equipamento colocado no dedo da mão e será preciso ficar deitado durante cerca de 1h e meia. 

Nenhum desses exames provoca dor, furos ou queimação da pele.  

 

Confidencialidade: você está ciente de que todos os registros médicos e materiais de pesquisa 

que poderiam identificá-lo(a) serão mantidos confidenciais e que, na extensão do que é 

permitido pelas leis e/ou regulamentos aplicáveis, não estarão disponíveis publicamente. Você 

compreende que se os resultados deste estudo forem publicados na literatura médica, a sua 

identidade não será revelada. Com a assinatura deste formulário, você concede a sua permissão 

para que os registros médicos originais sobre você sejam disponibilizados para revisão aos 

representantes de órgãos regulamentadores aplicáveis e outras agências governamentais, 

comitês de ética em pesquisa que aprovaram esta pesquisa, e a outros médicos, enfermeiras, ou 

pessoas da equipe envolvidas neste estudo. A revisão destes registros médicos poderá ser feita 

em respeito a este estudo e qualquer pesquisa futura que venha a ser conduzida em relação a 

ele. Com a assinatura deste formulário, você autoriza a coleta, o relato e a transferência de seus 

dados pessoais e amostras dentro e fora do Brasil para fins de pesquisa médica ou saúde. 

 

Se você tiver dúvidas em relação aos seus direitos como participante da pesquisa entre em 

contato com o Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital Universitário Pedro Ernesto na 

Av. 28 de Setembro, 77 – Térreo e no telefone (21) 2868-8253. 

 

Nome do Paciente: 

___________________________________________________________________________ 

Data: _______________ Assinatura: _________________________________________ 

 

Nome do profissional que apresentou o TCLE: 

___________________________________________________ 
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APÊNDICE B – Orientações para exames 

 

ORIENTAÇÕES PARA EXAMES 

 

 

Realização dos exames: _____ / _____ / _____ . Horário: _____ h. 

 

Local: Laboratório de Pesquisa Clínica do Clinex no 3º Andar (Salas 361 e 367) do Hospital 

Universitário Pedro Ernesto - Próximo enfermarias 13 e 14. 

Telefone: (21) 2868-8484 

Onde fica o hospital: Av. Boulevard 28 de setembro, 77 – sala 329 – Hospital Universitário 

Pedro Ernesto – Vila Isabel – Rio de Janeiro. 

Procurar por: Flávia Garcia ou Fernanda Lima  

 

Nos 3 dias anteriores ao exame (desde _____ / _____ / _____): 

• NÃO consumir CAFÉ, MATE, CHOCOLATE, GUARANÁ, ENERGÉTICOS ou 

REFRIGERANTES À BASE DE COLA; 

• EVITAR o consumo de suco de uva, chá (verde, preto ou branco) e quantidades 

maiores que 2 porções de frutas/dia 

• NÃO realizar exercícios físicos diferentes da sua rotina atual; 

• NÃO consumir BEBIDA ALCOÓLICA. 

 

 

Guardar 12 h de jejum, ou seja, não comer ou beber líquidos diferentes de água desde as 

_____ h do dia _____ / _____ / _____ ). 

 

 

Te esperamos! 
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APÊNDICE C  – Questionário de frequência alimentar 
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ANEXO  – Aprovação do Projeto no Comitê de Ética em Pesquisa  
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