Relagao entre consumo de cafeina e enxaqueca: uma revisao da literatura

Relationship between caffeine consumption and migraine: a literature review

Resumo

O objetivo do estudo foi avaliar a relagao do consumo e da abstinéncia de cafeina com as dores de
cabega em adultos. Foi realizado uma revisao da literatura nos bancos de dados PubMed, Scopus,
Sciel, Google Académico e ScienceDirect, publicados entre 2002 e 2022, foram utilizados os
descritores headache, caffeine, migraine, coffee, migraine tratment. No presente estudo foram
selecionados seis artigos, pelos quais foram contemplados a ingestdo de bebidas cafeinadas,
incluindo os diferentes tipos de café, como potencial gatilho para as cefaleias, os possiveis efeitos
da abstinéncia de cafeina na enxaqueca e os efeitos da cafeina de forma isolada e combinada com
medicamentos para o tratamento da enxaqueca. O consumo de cafeina foi estudado por meio de
porgdes de xicaras de bebidas com cafeina como chad, bebida energética ou a base de cola,
capsulas de cafeina, café coado e instantaneo, café verde descafeinado, acido clorogénico puro e
uma combinagao de cafeina com aspirina e paracetamol. A cafeina pode atuar de diferentes
formas na enxaqueca, diminuindo as cefaleias com o consumo de café. Também foi observado o
uso do acido clorogénico e do café verde descafeinado para uma possivel melhora dos sintomas
das dores de cabeca, bem como a associacdo da cafeina com aspirina e paracetamol com o alivio
da dor comparado ao ibuprofeno. Em conclusdo, houve relatos da abstinéncia como um potencial
gatilho para as crises de enxaqueca e do consumo, dependendo da quantidade ingerida,

relacionado a piora do quadro algico.
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Abstract

The overall goal of the study is to evaluate the relationship between consumption and the
abstinence of caffeine and headache in adults. The research was conducted by a review of
literature and PubMed, Scopus, Scielo, Academic Google and ScienceDirect databases, covering
publications between 2002 and 2022. It was used the descriptions headache, caffeine, migraine,
coffee, and migraine treatment. For this study, six articles were selected. The articles were about
an injection of drinks with caffeine, including different types of coffee, with the potential trigger to
headaches, the possible effects of the abstinence of coffee on the migraine, and the isolated and
combined effects of the caffeine with medicines for headaches. The consumption of coffee was
studied through cups of beverages with caffeine as tea, energetic drink, capsules of caffeine, and



the different types of coffee preparation combined with aspirin and paracetamol. Caffeine can act
on different types of headaches, minimizing the intensity of the migraine through the consumption
of coffee. It was studied the use of chlorogenic acid and decaffeinated green coffee for better
treatment of headaches, with the association of coffee with the medicines already cited, compared
with ibuprofen. In conclusion, there were reports of abstinence with a potential trigger for
headache crisis and the consumption, depending on the quantity, related to a worsening pain.
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INTRODUCAO

A enxaqueca é uma doenga neuroldgica, caracterizada por dores de cabega incapacitantes,
refletindo nas atividades diarias assimiladas aos diversos sintomas. Pode ser considerada uma
doenga complexa, uma vez que apresenta disturbios neurolédgicos de forma transitéria, conhecidos
como aura, variando de pessoa para pessoa, em episédios de cefaleia com ou sem aura. Para o
diagnostico, é investigado o historico médico do paciente e realizados exames de imagem e fisicos,
a fim de excluir quaisquer outras causas secunddrias. Para o tratamento sdao administrados
medicamentos preventivos, € executada uma terapia medicamentosa farmacoldgica e nao
farmacoldgica’.

Segundo o Comité de Classificagdo da Sociedade Internacional de Dor de Cabega, as
enxaquecas podem ser classificadas como cefaleias com aura ou sem aura. Geralmente a aura
ocorre antes do inicio ou no comeco da dor de cabeca, este sintoma é comum apds o prédomo, fase
gue antecede a enxaqueca. Por sua vez, o prédomo apresenta sintomas como fadiga, sensibilidade
a luz e ao som, hipo ou hipersensibilidade, bocejos, visdo turva, nduseas, dificuldade de
concentragao, rigidez do pescogo, aumento do apetite e depressdao. Normalmente, as enxaquecas
com aura possuem sintomas visuais, sensoriais, como a dorméncia, e até mesmo disturbio da fala.
Ha enxaquecas episddicas e cronicas, as episddicas sdao aquelas que duram menos de 15 dias por
més e as cronicas, que duram 15 ou mais dias por més em um periodo maior que 3 meses, sendo
causada comumente pelo consumo abusivo de medicamentos?.

A principio, mundialmente cerca de 1,04 bilhdes de adultos sao afetados pela enxaqueca, é
considerada a terceira doenga mais prevalente. Dentre os diversos fatores que podem causar um
efeito prejudicial ou trazer algum beneficio relacionados aos efeitos desta doenga, destaca-se a
cafeina. Por ser uma substancia de atribuicdo complexa, que pode impactar de forma direta no
organismo, variando de acordo com a frequéncia e quantidade consumida, apresenta um potencial

agravamento das crises de cefaleia, e por outro lado, auxilia de forma analgésica3.



Alids, a cafeina é caracterizada por estimular o sistema nervoso central, afetando as funcdes
cerebrais e provocando irregularidades do sono, alteracdes do humor e dores de cabeca. Ela
também atua no sistema digestivo e imunoldgico. Pode ser ingerida com o consumo de cafés, chas,
bebidas energéticas e gaseificadas, com cola ou guaranad, suplementos, alimentos com cacau e até
mesmo em alguns medicamentos, por isso, considera-se que é uma das principais substancias
ingeridas. Contudo, vale ressaltar que o consumo traz alguns beneficios, porém, quando de forma
exacerbada, pode causar maleficios ao organismo, prejudicando a satde®.

Observa-se que os reais efeitos da cafeina no organismo sao pouco explorados, inclusive os
efeitos adversos de medicamentos que contém esta substancia, devido ao fato de que a enxaqueca
ainda é uma patologia que nao pdde ser completamente compreendida. A ingestao de cafeina por
portadores de enxaqueca pode apresentar um potencial efeito de abstinéncia. No entanto, nao foi
possivel avaliar a forma que a abstinéncia de cafeina pode afetar a longo prazo esses pacientes™

Portanto, é de extrema importancia avaliar as evidéncias cientificas da relagdao da
abstinéncia de cafeina com o tratamento das cefaleias (dor ou alivio), bem como a relacdo do
consumo de bebidas a base de cafeina com o quadro algico da enxaqueca. Nesse sentido, o presente
estudo teve como objetivo avaliar a relacdo do consumo e da abstinéncia de cafeina com as dores

de cabeca em adultos.

METODOS

Trata-se de uma revisao narrativa de literatura, que buscou avaliar as evidéncias cientificas
do efeito (de analgesia ou aumento do quadro algico) da cafeina na enxaqueca em adultos. As
pesquisas bibliograficas foram realizadas nas bases de dados PubMed, Scopus, Scielo, Google
Académico e ScienceDirect, nos uUltimos 10 anos, utilizando-se as palavras-chaves: headache,
caffeine, migraine, coffee, migraine treatment, dor de cabeca, enxaqueca, cafeina e café. Estes
termos foram combinados utilizando os operadores boleanos representados pelo termo AND.

Foram incluidos estudos originais, publicados em portugués e inglés, realizados em humanos
adultos. O periodo de busca dos artigos foi realizado entre fevereiro a maio de 2022. Foram
excluidos estudos realizados em criancas, adolescentes e animais, livros, monografias, dissertacoes
de mestrado, teses de doutorado e temas relacionados a outros tipos de enxaqueca (menstrual,
durante a gravidez e amamentacdo, oftdlmica, vestibular e pds-menopausa), outras comorbidades
(cerebrovascular, psiquiatricas, disturbios do sono, obesidade e alteragcdes hormonais) e tratamento

com outras substancias (anticorpos, betabloqueadores, neurotoxinas botulinicas, antioxidantes,



magnésio, glutamato monossédico e coenzima Q10). Inicialmente, para realizar a selecdo dos
artigos, as leituras dos titulos e dos resumos foram feitas e os critérios de inclusdo e exclusdo foram

aplicados.

RESULTADOS

No presente estudo foram selecionados 6 artigos, de 2013 a 2020, sendo do tipo
prospectivos de coorte, controlados randomizados, clinico prospectivo e ensaio clinico duplo-cego,
realizados em adultos e idosos do sexo feminino e masculino com a faixa etdria entre 20 — 46 anos
e 61 — 80 anos. A amostra incluida nessa revisao variou de 60 a 108, com o total 553 participantes
nos estudos. Os objetivos dos estudos contemplaram avaliar a ingesta de bebidas cafeinadas,
incluindo diferentes tipos de café, como potencial gatilho para as dores de cabeca, os possiveis
efeitos da abstinéncia de cafeina na enxaqueca, os efeitos da cafeina, isolada e combinada com
medicamentos, no tratamento da enxaqueca, na cognigao e no humor.

Foram estudadas por¢des de xicaras de bebidas com cafeina (cha, bebida energética e a base
de cola em doses de 36-136mg, cafeina em cdpsulas (300 — 800mg), café coado, café instantaneo,
porcdes de 150mg cafeina, café verde descafeinado (6g), acido clorogénico puro (540mg) e uma
combinacdo de cafeina com aspirina e paracetamol.

Dentre os principais resultados, destacou-se que, ao ser comparado com o café
descafeinado, o café normal apontou uma diminuicdo do cansaco e das dores de cabeca®. J& em
outro estudo, houve a associacdo entre o nimero de bebidas cafeinadas consumidas com a
ocorréncia da enxaqueca no dia (p=0,024) 3. Foi analisado que a retirada abrupta de cafeina foi um
potencial gatilho para as crises de enxaqueca, conforme a percep¢do dos pacientes® e, em outro
estudo, a abstinéncia de cafeina foi independentemente associada a eficacia do tratamento agudo
(p=0,018), com um relato de eficadcia maior no grupo de abstinéncia (p=0,002)’. Por outro lado, um
estudo mostrou que o acido clorogénico e o café verde descafeinado apresentaram uma possivel
melhora dos sintomas das dores de cabeca®. Foi evidenciado, ainda, que a cafeina com aspirina e
paracetamol pode ser mais eficaz que o ibuprofeno para redugdao da dor aguda, permitindo uma
recuperacdo mais rapida do foco na rotina diaria®.

Até o momento, na literatura cientifica ndo foram encontrados estudos que avaliassem a
cafeina como tratamento preventivo para as crises de enxaqueca, nem a relagao da cafeina em uma
dosagem especifica como causadora das dores de cabeca. A associacdo de bebidas a base de cafeina

como potencial gatilho para as crises e o efeito a longo prazo da cafeina nos portadores de



enxaqueca ainda nao foram bem esclarecidos. A comparagao dos efeitos da cafeina no organismo
de homens e mulheres diagnosticadas com enxaqueca também nado foi relatada em estudos

cientificos.



Tabela 1.

Principais caracteristicas dos estudos selecionados sobre consumo de cafeina e enxaqueca.
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Avaliar a
comparagao de
paracetamol,
aspirina e cafeina
(AAC) com
ibuprofeno no
tratamento de
enxaqueca aguda.

Ibuprofeno=400mg,
Paracetamol=162,5 mg,
Aspirina= 325 mg,
Cafeina=

32,5 mg.

- Houve uma recuperagao do foco dos pacientes, permitindo que
continuassem suas rotinas diarias com o uso de AAC (p = 0,001).
- AAC foi mais eficiente do que o ibuprofeno para reduzir o
escore de dor aguda (2 e 6 horas ap6s medicago), permitindo
uma recuperacdo mais rapida (p<0,005).

- A cafeina como terapia unica ndo foi estatisticamente melhor
do que o placebo.

Siglas e abreviaturas: F= feminino, M= masculino, GB= Green Blend, CGA= acido clorogénico puro, AAC = cafeina com aspirina e paracetamol.



DISCUSSAO

Considerando a escassez de evidéncias cientificas atuais sobre a relacdo do consumo e da
abstinéncia de cafeina com as dores de cabeca em adultos, é enfatizado a necessidade de investigar
a cafeina e sua relagdo com a enxaqueca e também, pode sugerir o quanto a influéncia da cafeina
em um individuo com enxaqueca podera reagir de forma particular e individualizada, variando de
organismo para organismo. Os fatores desencadeantes da enxaqueca variam de acordo com o
estresse psicoldgico, disturbios do sono, consumo de cafeina (excesso ou falta), alteracdes
hormonais e medicamentos?.

Dentre os estudos, podemos destacar a andlise do estudo de coorte prospectivo que

evidenciou maior probabilidade de ocorrerem dores de cabeca em dias que a ingesta de bebidas
com cafeina for 2 3 porg¢des. Onde foi relatado diariamente o consumo de bebidas como café, ch3,

refrigerante e energéticos, portanto, ndo se pode avaliar a variacdo da associacdo de acordo com a
bebida, uma vez que a porgdo de cafeina também variou. Foi possivel constatar que niveis elevados
de ingestdo de bebidas com cafeina podem ser um gatilho para enxaquecas no dia. No estudo houve
uma associacdo nao linear entre a ingestdao de bebidas com cafeina e as chances de enxaqueca no
dia3. Primordialmente, a conex3do entre a enxaqueca e a cafeina se deve ao antagonismo da cafeina
com os receptores de adenosina, que sdo responsaveis por impedir ou acionar os mecanismos de
dor'® O organismo tem a capacidade de apresentar uma tolerancia a cafeina, fazendo com que a
falta abrupta do consumo desta substancia ocasione dor por abstinéncia'?.

A principio, o efeito a longo prazo sobre a abstinéncia de cafeina foi pouco explorado nos
estudos, contudo foi notado os efeitos em um intervalo de 5 semanas. A falta de uma dose
proporcional a uma xicara de café, que contém em média 100mg de cafeina, tem potencial para
gerar abstinéncia, levando o individuo a ter cefaleias e letargia®. O consumo crdnico de cafeina
tende a promover a regulagdo dos receptores de adenosina de forma positiva e eleva de forma
compensatdria as concentracdes plasmaticas da adenosina que, por sua vez, € um potente
vasodilatador e acelera as possiveis crises de enxaqueca. Sendo assim, pela ingestao diaria de
cafeina, os vasoconstritores do triptano provavelmente tendem a vir afetar negativamente’.

Notou-se, que mesmo apontando a existéncia do efeito analgésico, se o uso desta substancia
for cronico, poderd gerar um prejuizo ao tratamento, resultando no aumento do uso de
medicamentos pelo individuo portador da patologia. O consumo de forma cronica de cafeina, por
consequéncia, resulta no aumento das concentra¢des plasmaticas de adenosina, considerada um

potente vasodilatador no qual ocasiona fortes dores de cabega. Desse modo, apontou-se que



quando houve uma interrupgdo integra e diaria da cafeina, ocorreu a melhora nos casos de
tratamento agudo da enxaqueca’. Além de que, quando ha esta inibicdo dos receptores de
adenosina, o consumo de cafeina resultara em uma vasodilatagao cerebral rebote, causada pela
abstinéncia da cafeina, sendo uma possivel causa da cefaleial%

Outro estudo apontou que o consumo de café regular, contendo em média 100mg de
cafeina, evidenciou que as dores de cabeca e cansaco foram menos incidentes ao serem
comparados com o placebo e o café descafeinado. Por outro lado, comparando o café descafeinado
com o comum, notou-se um prejuizo nas dores de cabeca. Foi percebido que o padrao de resposta
ao café descafeinado geralmente caiu entre as respostas ao café normal e ao placebo®.

Em um estudo?® foi identificada uma intrigante descoberta a respeito do consumo de café
verde descafeinado, devido a andlise sobre os sintomas, foi possivel sugerir que o café verde
descafeinado pode melhorar os sintomas de abstinéncia de cafeina. Os acidos clorogénicos sdao os
compostos polifendlicos que compdem o café e o café verde. Dentes esses acidos estao inclusos o
acido cafeoilquinico, dcido feruloilquinico, acido dicafeoilquinicoe em porgdes menores o
acido p — cumaroilquinico. As diversas fontes vegetais exercem efeitos cardioprotetores e
antioxidantes, como também a inibicdo da peroxidacio lipidica®3.

O café é composto entre 7 a 9% de acidos clorogénicos, que sdo polifendlicos, enquanto na
cafeina encontra-se apenas cerca de 1% deste composto. Esses acidos englobam os efeitos
antioxidantes e cardioprotetores, também impedem a peroxidacao lipidica, quando variados de
uma fonte vegetal. Um ensaio randomizado controlado por placebo ndao encontrou nenhum efeito
significativo na cognigdo provocada pelos acidos clorogénicos. No entanto, apontou-se que as
informacgdes e atengdo ficaram mais lentas e quase nao houve efeitos desse composto no humor, o
que é interessante para individuos em processo de abstinéncia de cafeina®.

Embora, o café verde descafeinado ajude na melhora da abstinéncia, nos respectivos
sintomas e nos indices de cognicdo, no estudo’ ndo houve efeitos significativos. Sintomas como
dores de cabeca, cansaco e nervosismo possuem uma tendéncia relativa de melhora devido aos
acidos. Ao comparar os acidos clorogénicos com o café verde descafeinado foi possivel identificar

uma diminui¢do do desempenho no tempo de reacgdo, processamento e atencdo®.

CONCLUSAO

Considerando os dados desta revisdo de literatura, a cafeina parece atuar de diferentes

formas na enxaqueca. Houve resultados positivos na diminui¢ao das dores de cabega com o



consumo de café e uma provavel melhora dos sintomas da cefaleia com o uso do acido clorogénico
e do café verde descafeinado. Destaca-se que a cafeina associada a aspirina e ao paracetamol
apresentou uma eficacia melhor do que o ibuprofeno para alivio da dor aguda. Foi possivel concluir
que a abstinéncia da cafeina apresentou resultados contraditérios, em um estudo utilizando
capsulas, a cafeina foi um gatilho para as crises de enxaqueca dos pacientes e em outro estudo com
diversas bebidas a base de cafeina, a depender da quantidade de consumo, houve associa¢gdo com
a piora do quadro de cefaleia.

Nao foi possivel responder como é a relacdo da abstinéncia de cafeina no tratamento da
enxaqueca, nem como as bebidas a base de cafeina agem no quadro algico das cefaleias, mas foi
observado que a retirada de cafeina pode vir a ser um potencial gatilho para as crises de enxaqueca.
Cabe ao nutricionista realizar o acompanhamento e identificacdo do subtipo de enxaqueca do seu
paciente junto ao neurologista para, a partir disto, poder fazer as recomendacdes adequadas. E
extremamente importante analisar de forma minuciosa os habitos do individuo para poder
identificar fatores do cotidiano, como som alto, excesso de exposicao as telas digitais, perfumes,
estresse, medicacdes, quantidade de refeices realizadas ao longo do dia e os padrdes alimentares,
para poder fazer as recomendagdes necessarias e escolher a melhor abordagem para ser conciliada
ao tratamento farmacoldgico, estimulando sempre o estilo de vida saudavel, uma alimentagao

equilibrada que podem ajudar a prevenir ou minimizar os sintomas da enxaqueca.
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