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Zdroje kofeinu a jeho vyuziti

Souhrn

Tato prace byla zpracovana na zakladé studia odborné literatury zahrnujici poznatky
tykajici se historickych souvislosti spojenych s konzumaci kofeinu. Dale je prace vénovana
zpUsoblm, kterymi je kofein ziskavan a v jakych formach pfijiman, jakym zplsobem plsobi na
lidsky organismus a v jakém primyslu je vyuzivan.

Kofein je znamou pfirodni latkou jiz od 3. stoleti naSeho letopoétu. Za prvni
konzumenty kofeinu jsou povaZzovani Cifiané, ktefi zvykali velkd mnoZstvi ¢ajovych listkd pravé
diky jejich stimula¢nim ucinkim. Pozdéji vSak zjistili, Ze vyraznéjsiho ucinku docili tim, Ze
z Cajovych listk( pripravi spole¢né s horkou vodou nélev. Péstovani kavy, jako dalSimu zdroji
kofeinu, se vénovali Mayové, Aztékové a dalsi kmeny. Pravé tyto plvodni obyvatelé stfedni
Ameriky zapficinili rozSifovani péstovani kavovnikd po celém svété. Do Evropy byla kdva
poprvé importovana v 16. stoleti.

Prace obsahuje souhrn informaci tykajicich se zdroj kofeinu, které lze rozdélit do
3 kategorii, jimiZ jsou zdroje pfirodni, polosyntetické a syntetické. Mezi ptirodni zdroje se radi
predevsim kavova zrna, ¢ajové listky nebo naptiklad kakaové boby. Jako polosynteticky zdroj
pro vyrobu kofeinu se pouzivaji zbytky, které vznikaji pfi zpracovani kakaovych bobu
obsahujicich theobromin. K syntetické vyrobé kofeinu se vyuzivd kyselina mocova nebo
purinova béaze uracil.

Mira konzumace kavy, respektive kofeinu neustdle stoupa. Z tohoto divodu se stal
kofein predmétem zkoumani velkého mnoiZstvi studii jiz ve 20. stoleti. Tato prace byla
vénovana starSim a zejména nejnovéjSim vyzkumuim, které se zabyvaly zkoumanim vlivu
kofeinu na lidsky organismus. Nejcastéjsimi predméty vyzkuma bylo zkoumani vlivu kofeinu
na centrdlni nervovy systém, kardiovaskuldrni systém, gastrointestinalni trakt, rGzné typy
chorob a dalSi. Dale je vprdci popsano, jakym zplGsobem je kofein absorbovan,
biotransoformovan a exktretovdn, jak v podobé metabolitl, kterymi jsou paraxanthin,
theobromin a theofylin, nebo v netransformované podobé.

Poslednim tématem, kterému byla prace vénovana, je primyslové zpracovani a vyuZziti
kofeinu. Kofein je vSeobecné zndam jako latka pfitomna v kave, caji, energetickych
a sportovnich ndapojich, v dopliicich stravy urenych pro sportovce a dalsi. DalSimi produkty,
do kterych je kofein pridavan, jsou kosmetické pripravky, napfiklad pletova, télova nebo
vlasova kosmetika. V neposledni fadé je kofein soucdsti vyroby v primyslu farmaceutickém.
Je dulezitou sloZzkou analgetik, kde se vyuziva predevsim jeho vasodilatacnich ucink(. Dale je
soucasti [ékd na podporu bdélosti, nebo Sumivych vitaminovych tablet.

Klicova slova: alkaloid, kdva, metabolismus, methylxanthin, toxicita, Gcinky



Sources of caffeine and its use

Summary

This work is based on a study of the scientific literature and also includes the
knowledge of the historical context associated with the caffeine consumption. It describes the
ways how caffeine is obtained and in what forms it is received. Furthermore, it describes how
it affects the human body and in what industry it is used.

Caffeine has been a well-known natural substance since the 3rd century AD. The first
consumers of caffeine were the Chinese, who chewed large amounts of tea leaves due to their
stimulating effects. However, they later found out that they would achieve a more significant
effect by preparing an infusion made from the tea leaves and hot water. The Maya, Aztecs,
and other tribes grew coffee plants as another source of caffeine. The natives of Central
America, caused the spread of coffee trees around the world. Coffee was first imported into
Europe in the 16th century. The thesis contains a summary of information concerning the
sources of caffeine. These can be divided into three categories. The first one are the natural
sources, the second are semi-synthetic and the last category are synthetic sources. Natural
sources include mainly coffee beans, tea leaves or cocoa beans and others plants. As a semi
synthetic source for the production of caffeine is the scrap arising during the processing
of cocoa beans containing theobromine. And uric acid or uracil purine base are used for the
complete synthetic production of caffeine.

The rate of coffee or caffeine consumption is constantly rising worldwide. For this
reason, caffeine has been the subject of large amount of studies since the 20th century. This
thesis is devoted to not only older but also the latest research, which dealt with the study
of the effect of caffeine on the human body. The most common subjects of the research
included the study of the effects of caffeine on the central nervous system, cardiovascular
system, gastrointestinal tract, various types of diseases and others. Furthermore, the work
describes how caffeine is absorbed, biotransformed and excreted in the form of metabolites
such as paraxanthin, theobromine and theophylline or in untransformed form.

Another topic to which the work was devoted is the use of caffeine in the industry.
Caffeine is commonly known as a substance that is present in coffee, tea, energy and sports
drinks, in dietary supplements for athletes and others. Other products to which caffeine is
added are cosmetics, such as skin, body or hair cosmetics. Last but not least, caffeine is an
important ingredient in the pharmaceutical industry. Because of its vasodilating effect it is
used in analgetics and caffeine is also used in other drugs or vitamin tablets.

Keywords: alkaloid, coffee, effects, metabolism, methylxanthine, toxicity
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1 Uvod

Kofein je latka, se kterou se témér kazdy z nas denné setkava. Jedna se o latku se
stimulaénimi ucinky, pravé diky kterym je v takové mife konzumovdna. Na svéte existuji tfi
zakladni zpUsoby, jakymi tento stimulant midzZzeme ziskat. Ten nejprimitivné;jsi zplsob je zndm
jiz po tisice let, kdy obyvatelé Ciny konzumovali €ajové listky (Camelia sinensis) ve formé
vylouhovaného roztoku. Pozdéji se pfislo na to, Ze i dalSi rostliny a jejich plody obsahuji kofein.
Jedna se napfiklad o plody kdvovniku (Coffea arabica), kakaovniku (Theobroma cacao), koly
pravé (Cola vera) a dalsi.

Priblizne od 16. stoleti dochdzelo k prudkému rozsifovani povédomi o konzumaci
kavovych zrn slouZicich k dalSim Upravdm po celém svété. Tento trend v produkci a dovozu
zrnkové kavy, ktera slouZi k pfipravdam lahodnych ndpoja s pozitivnimi Ucinky na lidskou mysl
a zdravi, se dodnes nezastavil. Naopak, poptavka po kavé stoupa, a ne kaidy rok jsou
péstitelské zemé jako je Brazilie, Etiopie, Kolumbie, Guatemala a dalsi, schopny vyprodukovat
takové mnozstvi zrn.

Lidé konzumuji ndpoje a potraviny obsahujici kofein ¢im dal castéji. Je moiné, Ze
k tomuto jevu prispiva rychlost dnesni doby, kdy je zapotiebi pracovat efektivnéji nez
v minulosti. Stimto souvisi otazka, zda je zdravé anebo Skodlivé konzumovat kofein,
a predevsim v jaké mife. Proto je tato prace mimo jiné zamérena na prezkoumani studii
a meta-analyz tykajicich se uc¢ink( kofeinu na lidsky organismus. At uzZ se jedna o Ucinky na
kardiovaskularni systém, centralni nervovy systém, gastrointestinalni trakt, popripadé, zda ma
kofein preventivni Ucinky vzniku nemoci jako Alzeheimerova choroba nebo Parkinsonova
choroba.

Povédomi o ptitomnosti kofeinu v ndpojich a potravinach je vSeobecné. Nicméné se
kofein vyuziva jako soucast dalSich primyslovych produktl. Pro vyrobu téchto komodit je
zapotiebi nejprve ziskat Cistou formu kofeinu, ktera se poté aduje do findlnich produktd. Jsou
zde tfi cesty, jakymi Ize kofein ziskat. Prvni cestou je extrakce kofeinu napfiklad z kavovych zrn
anebo prazenych kakaovych bobl. Druhou moZnosti je polosyntetickd vyroba kofeinu
z theobrominu, ktery je ziskan z odpadu, ktery je produkovan pfi zpracovani kakaovych bobd.
Posledni variantou je Uplnda syntéza kofeinu z jinych chemickych latek. Diky témto metodam
se vyuziva kofeinu tedy jak v potravinarském pramyslu, tak i kosmetickém, kdy je kofein
pridavan do pletové, télové i vlasové kosmetiky. A v neposledni fadé se kofein vyuziva
v primyslu farmaceutickém. Vyrdbi se napriklad kofeinové tablety, analgetika s obsahem
kofeinu z divodu jeho vasodilatacnich ucink(, anebo Sumivé vitaminové tablety.



2 Cil prace

Popsat jaké jsou zdroje kofeinu, jak se tyto zdroje vyuzivaly v historii a jak v soucasné
dobé.

Specifikovat ucinky kofeinu na lidsky organismus, jeho klady a zapory, omezeni v jeho
uzivani, jeho toxicita.

Zameéfit se na kofein jako primyslovou surovinu.



3 Kofein

Kofein je pfirodni latka, purinovy alkaloid, ktera je celosvétové konzumovana predevsim
kvlli svym psychostimulaénim ucinkim. Tato ldtka je obsazena v mnoha pfirodnich
rostlinnych druzich, nejvyssi obsah se vSak nachazi v kavovych bobech, ¢ajovych listech nebo
v bobech kakaovniku (Stolerman 2010).

3.1 Kofein jako chemicka latka

O
HaC | P
\ N
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Obrazek €. 1: Vzorec kofeinu (PaZzoutova 2020).

Kofein neboli 1,3,7-trimethylxanthin se fadi do skupiny purinovych alkaloidd, ktery je
syntetizovan vrfadé rostlin. Spolu stheobrominem a theofylinem ho fadime mezi
methylxanthiny (Benardot 2000). Chemicky vzorec kofeinu je znazornén na obrazku ¢. 1.

Jedna se o bilou krystalickou latku horké chuti bez zapachu (Higdon&Frei 2006), jejiz
krystalky jsou jehlicovitého tvaru a jsou pozorovatelné pod optickym mikroskopem, jak je
signitifikantni na obrazku €. 2.

Kofein je omezené rozpustny ve vodé, z tohoto divodu se pfi vyrobé 1ékl obsahujici
kofein vyuziva benzoan sodny, ktery jeho rozpustnost zvysuje (Benardot 2000). Teplota tani
kofeinu je 238 C Celsia (Lide 2005).
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Obrazek €. 2: Jehlicovité krystalky kofeinu (PaZoutova 2017).

3.1.1 Methylxanthiny

Methylxanthiny jsou skupina latek, purinovych sloucenin, ovliviiujici bunééné déje
inhibici enzymu fosfodiesterazy. Fosfodiesteraza je biokatalyzator, ktery se ucastni rozkladu
cyklického adenosinmonofosfatu (cAMP) (Arcimovicova&Valiceka 1999).

Methylxanthiny maji povzbuzujici ucinek na kardiovaskuldrni i centralni nervovy
systém. Diky tomu se nékteré rostliny obsahujici tyto latky, jako napftiklad kavovniky,
kakaovniky aj., péstuji, konzumuji a ddle zpracovavaji po celém svété. Methylxanthiny maji
spolecny mechanismus, kdy dochazi k dpravdm prenosu nervovych impulzi v centralni
nervové soustavé, posilovani endokrinnich funkci nebo zvySovana pfisunu kysliku do mozku
a celého obéhu (Arcimovicova&Valicek 1999).

Aby dochazelo k pfiznivym stimulacim v lidském organismu, je nutné, aby byla pfijimana
nizka az terapeutickd davka methylxanthind. Pokud se pfijme vétsi mnozstvi, methylxanthiny
se mohou stat toxickymi a mize dojit ke zménam na bunécéné Urovni. V tomto pfipadé dochazi
k vyvolani kompetitivni inhibice adenosinovych receptord a tim stimulaci centralni nervové
soustavy, zrychleni srde¢ni ¢innosti a zUZeni cév v mozkové tkani. Dalsi zménou, ktera je
zapfic¢inéna Cinnosti fosfodiesterdzy, mize byt hromadéni intracelularnino cAMP, ktery ma
témér totozny ucinek jako adrenalin. ZvySend koncentrace cAMP zpuUsobuje, jak snizeni
svalového napéti v hladké svaloviné, tak zintentzivnéni stahovani svalu srde¢niho. Disledkem
téchto zmén je zvySena glykogenolyza a lipolyza. Mechanismus, ktery vede ke zvysené diuréze,
je zapfi¢inén kompetitivni inhibici methylxanthinl na benzodiazepinovych receptorech
v centrdlni nervové soustavé a inhibici opétovné absorpce sodikovych a chloridovych iontl
v proximalnich tubulech ledvin (Dvorakova a kol. 2001).
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3.2 Historie kofeinu

Casti rostlin, které obsahuji kofein, lidé konzumovali u? pred tisici lety. Nejstarsi
informace o konzumaci rostlin obsahujici tuto Iatku a jeji derivaty pochazeji z Ciny ze 3. stoleti
naseho letopoltu a z doby kamenné. Hlavnim zdrojem kofeinu v Ciné byl &aj (Stolerman,
2010). Lidé zjistovali, Ze Zvykanim stonkd, listd nebo semen urcitych rostlin dochazi ke
stimulaci pozornosti a nalady. O mnoho let pozdéji se vsak pfiSlo na to, jak pfipravit
koncentrovanégj$i davku, a to zalitim horkou vodou a louhovanim danych &asti rostlin (Zagek
1962).

Kavové boby, které naddle slouZily k pfipravé kavovych napojll, poprvé v historii zacali
péstovat Mayové, Aztékové a Toltékové obyvajici dnesni stfedni Ameriku. A pravé Aztékové
prispéli k rozsifovani povédomi o lahodném kdvovém ndpoji i mezi Evropany (Barnard 1998).
Kavové boby byly poprvé importovany do Evropy v roce 1570 italskym botanikem a Iékafem
pochdzejicim z Bendtek, Prosperem Alpinim. V roce 1573 némecky |ékaf a botanik Léonard
Rauwolf poprvé popsal postup pfipravy kdvového napoje a od 17. stoleti v Constantinopoli
a Benatkach pfibyvala mista, tzv. coffee houses. Tedy od prelomu 17. stoleti se recepty na
pripravu kavovych napoja zacaly zdokonalovat, avsak samotnd prvni izolace kofeinu byla
provedena az vroce 1819 vratislavskym chemikem Friedliebem Ferdinandem Runge
(Stolerman 2010). Ferdinand F. Runge dale popsal vliv kofeinu na lidsky organismus neboli
farmakodynamiku kofeinu (Strunecka&Patocka 2012). Dtive byl kofein zndm predevsim jako
latka vyskytujici se v kdvovych a ¢ajovych napojich. Nicméné v soucasné dobé je portfolio
prirodnich druhll a prlimyslové vyrabénych potravin obsahujici tuto latku mnohem Sirsi.
Kromé kavy
a Caje se kofein nachazi v dalSich pfirodnich ale i primyslovych produktech. Dal$imi pfirodnimi
zdroji kofeinu jsou maté, kakao, guarana a nepfirodnimi napf. energetické napoje, doplnky
stravy, léky a pripravky na hubnuti, do kterych je kofein pridavan jako aditivum (Stolerman
2010).

3.3 Farmakokinetika

Kofein je ve vétsiné ptipadl pfijiman oralné. Zda je kofein pfijiman ve formé ndpoje,
potraviny anebo tablety, zplsobuje urcité nuance v jeho vstifebavani, jelikoz muize byt
vstrebavan jiz v dutiné Ustni (Gu L et al. 1992).

3.3.1 Absorpce

Po oralnim poziti se kofein z traviciho traktu vstfebdva témér okamzité a uz po prvni
hodiné po poziti dosahuje nejvy$si koncentrace. Molekuly kofeinu jsou hydrofobni.
Neinteragujici s vodou a pronikaji skrze membrdany a dale jsou distribuovany do celého téla.
Objem pro distribuci ¢ini 700 ml/kg a dostava se do Zluce, slin i do materského mléka. Z tohoto
dlvodu by mély kojici matky omezit prijem kofeinu, tj. piti napoji s obsahem kofeinu
a pozivani potravin, které maji obsah kofeinu vyssi (Gu L et al. 1992).
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3.3.2 Biotransformace

Dalsi fazi chovani kofeinu v organismu je jeho pfeména. K metabolismu kofeinu je
zapotiebi celé fady enzymU. V prvni fazi rozkladu kofeinu dochazi k demethylaci na N3 a tedy
ke vzniku 1,7-dimethylxanthinu, jinymi slovy paraxanthinu. Paraxanthin vznika jako 84% podil
metabolitd pfi degradaci kofeinu v organismu (Gu L et al. 1992).

PFi dalsi fazi metabolismu kofeinu dochazi k hepatalni demethylaci, ktera probiha
v jatrech na N3 za pfitomnosti enzymu cytochromu P450 1A2 (CYP 1A2), ktery ma taktéz
katalyzujici vliv na demethylaci na N1 a N7 (Guengerich 1988). Cytochromy P450 jsou klicové
enzymy nesouci zodpovédnost zhruba za 55 % metabolismU cizorodych latek v lidském
organismu (Anzenbacher&Anzenbacher 2001). Na degradaci kofeinu se podileji predevsim
cytochromy vyskytujici se v gastrointestindlnim traktu a v jatrech (Guengerich 1997).
V lidském genomu se nachdzi 59 cytochromi (Johnson 1999). Pro metabolismus kofeinu
v organismu jsou dllezité CYP 1A1, CYP 1A2, CYP 2E1. CYP 1A2 se na primarnim metabolismu
kofeinu podili z 95 %. DalSi pfemény jsou katalyzovany CYP 2E1, ethanol induktivni isoformou.
Pti demethylaci vidy jen na jednom dusiku dochazi ke vzniku izomer( dimethylxanthin( (viz.
obrdzek ¢. 3), a to paraxanthinu (1,7-dimethylxanthin), theofylinu (1,3-dimethylxanthin) a
theobrominu
(3,7-dimethylxanthin). Vsechny 3 izomery dimethylxanthind jsou dalsi urovni
demethylace transofrmovany v monoxanthiny (Guengerich 1988).

3.3.3 Exkrece

Doba vylucovani zbytku nepfeménéného kofeinu a jeho metabolitl je velmi
individudlni, avak za prdmérnou dobu je povazovano 5-6 hodin po poziti. V moci se vyskytuji
metabolity v zastoupeni 98-99 % a nedegradovany kofein v obsahu 1-2 % (Guengerich 1988).
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'
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Obrazek ¢. 3: Metabolity kofeinu (PaZzoutova 2020).
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3.3.4 Paraxanthin

Paraxanthin, 1,7-dimethylxanthin, pfi metabolismu kofeinu vznikd az z84 %. Je
doloZeno, Ze paraxanthin ma ptiznivé Uc¢inky na snizovani rizika onemocnéni Parkinsonovou
chorobou. Paraxanthin zvysuje ochranu proti neurodegeneraci a ztrdté synaptické funkce
neuronl. Ddle paraxanthin pfispivd ke zvySené funkci lipolyzy. Dochazi tak k rychlejsimu
odbourdvani lipidd, vzniku glycerolu a volnych mastnych kyselin, a tim zvySovani hodnot
v krevni plazmé (Guerreiro et al. 2008).

3.3.5 Theobromin

Theobromin, 3,7-dimethylxanthin, je bily krystalicky prasek nerozpustny v polarnich
rozpoustédlech, napf. ve vodé. Je primarné syntetizovan rostlinou kakaovniku a nejvyssi obsah
je pravé v kakaovych bobech. Obsah této latky v kakaovych bobech je 0,5 — 3 %. Theobromin
ma diuretické Gcinky, kdy dochazi ke zvySovani intenzity vylucovani moci. Dale pusobi
dilatacné, to ma za nasledek rozsirovani krevnich cév a tim sniZzovani krevniho tlaku. DalSim
ucinkem theobrominu je zvySovani bazadlniho metabolismu (Guerreiro et al. 2008;
Arcomovicova a kol.,1999).

3.3.6 Theofylin

Theofylin, 1,3-dimethylxanthin, se pfirozené vyskytuje v caji, jeho obsah je ve
stopovém mnoizstvi, a to 1 mg/| pfipraveného napoje. Mnoizstvi, které se vyuziva pro 1écbu
respiracnich onemocnéni je nékolikandsobné vyssi, proto se pro terapii ¢aj v pfirozeném stavu
vyuzit neda. Theofylin pfispiva k uvolnéni hladké svaloviny stén pridusek, a tedy pfispiva
k [é€bé astmatu. Dalsi pozitivni ucinky byly prokazany v souvislosti s kardiovaskularnim
systémem a protizanétlivosti (Doutre-Rousselova 2006).

3.3.7 Vliv na farmakokinetiku kofeinu

Na metabolismus kofeinu se podili dalsi faktory, které maji odlisny vliv. Mezi tyto
faktory patfi napfriklad vék, pohlavi, hormonalni aktivita, télesné sloZeni, vyskyt chorob,
téhotenstvi, stravovaci ndvyky, konzumace alkoholu a dalsi (Fredholm 2004).

Intenzita eliminace kofeinu se liSi s vékem. Velmi Spatnd je u novorozencl kvuli
nezralosti jaternich enzymu eliminujicich kofein. Se zvySujicim se vékem ditéte se schopnost
eliminace kofeinu zvysSuje, avSak v 6 mésicich dochazi ke stabilizaci. U déti ve véku 6 mésicl
muze byt tato schopnost dokonce i vy$si nez u dospélého ¢lovéka (Pons et al. 1988). Nuance
v rychlosti metabolismu kofeinu u mladych dospélich v primérném véku 20,5 let a seniort
v primérném véku 71,2 let jsou velmi nepatrné. Z tohoto divodu lze predpokladat, Ze se
stoupajicim vékem se tato schopnost lidského metabolismu neméni oproti novorozeneckému
obdobi do Sesti mésicl (Fredholm 2004).

Na zakladé studie provedné v roce 2002 (McLean&Graham) nema pohlavi pfimy vliv
na metabolismus kofeinu. Oproti samotnému pohlavi maiji vliv hormonalni léky, napfiklad
hormonalni antikoncepce uZivana Zenami. Pfi uZivani téchto kontraceptiv dochazi
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k prodlouzZeni eliminace i polo¢asu rozpadu kofeinu v porovnani s Zenami, které tyto latky
neuzivaji (Fredholm 2004).

Nejvyznamnéjsi vliv na farmakokinetiku kofeinu ma onemocnéni jater, které se
vyskytuje v nékolika typech. Jedna se napfiklad o jaterni cirhézu nebo chronickou hepatitidu
typu B a chronickou hepatitidu typu C (Fredholm 2004). U jedincu trpicich jaterni cirh6zou byla
zaznamenano zpozdéné vytvareni paraxanthinu. Pfi chronické konzumaci alkoholu, ktera vede
ke vzniku cirhdzy jater, dochazi k prodlouzeni polocasu rozpadu kofeinu az na 160 hodin (Scott
et al. 1989).

3.4 Zdroje kofeinu

Purinové alkaloidy jako kofein, theobromin a theofylin se radi do skupiny alkaloid(
rostlinného pulvodu. | presto, Ze tyto vSechny latky maji v molekule 4 atomy dusiku, jsou
zasaditého charakteru. Z tohoto divodu se casto fadi do pseudoalkaloidd, nikoli pravych
alkaloidl (Tomko 1999).

Zdroje kofeinu lze rozdélit do tfi kategorii. Do prvni skupiny patfi pfirodni zdroje kofeinu,
a to semena a listy rostlin rostoucich v oblasti tropl a subtropll. Do druhé skupiny patfi
polosyntetické zdroje kofeinu, kdy je kofein ziskavan naptiklad z theobrominu obsazeného
v jinak nezpracovatelnych kakaovych zbytcich. Posledni skupinou jsou zdroje zcela syntetické,
kdy je kofein vyrabén uplnou syntézou chemickych latek (Tomko 1999).

3.4.1 P¥irodni zdroje

Obsah kofeinu v jednotlivych ptirodnich produktech zavisi na nékolika faktorech.
V semenech guarany mlze mnozstvi kofeinu dosdhnout az 6,5 %, v susenych listkach cerného
Caje az 5 %, v listkach yerba maté 2,5 % a v kdvovych zrnech az 2,4 % (Winston 2005).

Jako obsah kofeinu jsou variabilni i nazvy pro kofein vyskytujici se v danych rostlinach.
Napfiklad guaranin, ktery je obsazen v guarané neboli v semenech paulinie ndpojné, matein
v listech cesminy paraguajské nebo thein, jez je nazev pro kofein vyskytujici se v listkdch
¢ajovniku (P6ssl 2010).

Kofein je spolu s dalSimi purinovymi alkaloidy syntetizovan z inosinmonofosfatu (IMP).
Pokud je k dispozici adenosinmonofosfat, mize byt zdrojem pravé inosinmonofosfatu.

Inosinmonofosfat se diky IMP dehydrogenase pfeménuje na xanthosinmonofosfat
a naslednou methylaci pomoci methylové transferasy S-adenosylmethioninu (SAM) a po
ztraté fosfatu se preménuje dale na 7-methyxanthosin, z néhoz se dalsi reakci uvolfiuje péti-
uhlikata D-ribosa. Produkt, ktery vznikne odstépenim D-ribosy, se nazyva 7-methylxanthin,
ktery se poté metabolizuje pres theobromin (3,7-dimethylxanthin) na kofein
(1,3,7-trimethylxanthin) (Dewick 2008).

Nejcastéjsi surovinou pro zisk kofeinu jsou zelené kavové boby a cajové listky. Kofein
se ziskava procesem vysokotlaké extrakce. Jedna se o velmi sofistikovany zplsob extrakce,
ktera se provadi oxidem uhli¢itym, diky kterému dochazi k toxikologicky bezpec¢né dekofeinaci
téchto surovin (Lenz 2000).
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Kofein mlze byt dale extrahovan z namletych kavovych zrn nebo cajovych listk(
pouzitim vrouci vody v pfitomnosti oxidu hofec¢natého (MgQ). Oxid horecnaty je latka slouzici
k vysrazeni tfislovin. V dalSim kroku se smés vody, kdvového légru a oxidu horecnatého
prefiltruje. Kofein se oddéli od horké vody po oSetfeni odbarvujicim uhlim. Kofein, ktery se
komercné vyrabi ve velkém mnozstvi, byva syntetizovan z produktl, které vznikaji pfi
zpracovani Cajovych listkd, ale nejsou pouzity pro primarni pouziti, anebo také pfti vyrobé
bezkofeinové kavy (Troy 2005).

3.4.1.1 Kavové boby

Nejrozsirenéjsim prirodnim zdrojem kofeinu je kdva a ndpoje z ni. Na svété existuje
ptiblizné 50 druht kdvovnik(. Nejzndmé;jSimi a nejobchodovatelnéjsimi z nich jsou kdvovnik
arabsky (Coffea arabica) plvodem z Etiopie, kdvovnik robusta (Coffea robusta canephora)
z Javy, kavovnik Dawevrey (Coffea excelsa) z Brazilie a kavovnik liberijsky (Coffea liberica)
z Libérie. Nejvyssi obsah kofeinu maji zrna kavovniku robusta, a to 2,2-2,4 %. NiZsi obsah
kofeinu maji zrna kdvovniku arabského 0,7-1,4 %. Tyto dva druhy kavovnik( jsou také
nejpéstovanéjsimi druhy na svété. Nejvétsimi producenty kavovych zrn jsou zemé Latinské
Ameriky (Brazilie, Kolumbie, Guatemala), dale Angola a Uganda v Africe.

Rozmezi obsahu kofeinu v $alku kavy (100 ml) je od 50 do 200 mg. Kdvova zrna obsahuji
kromé kofeinu i dalsi ucinné latky, napf. kyselinu kdavovou a chinovou (10 %), kyselinu
chlorogenovou (4-6 %), polysacharidy (25-30 %), proteiny (13 %), tuky a vosky (0,1-0,8 %),
mineralni latky (4 %) (Struneckd&Patocka 2012).

Syntéza kofeinu v rostliné kdvovniku probihd pres bazi xanthinu, kterd vznika ze
stejnych prekurzor( jako puriny ve vSech ostatnich systémech. Xanthin je preveden nejprve
na 7-methylxanthin nebo 3-methylxanthin a nasledné na theobromin a kofein. Aktivnimi
prekurzory pro N1 a N3 nebo oba methylované atomy uhliku kofeinu jsou formaldehyd, glycin,
sul kyseliny mravenci, methanol a methionin (Anderson&Gibbs 1962).

3.4.1.1.1 Produkce a spotfeba zrnkové kavy v CR a ve svété

V soucasné dobé je produkce kavy v zemich, které exportuji zrnkovou kavu, nejvyssi
v historii. V roce 2018 bylo celkem vyprodukovano 170 205 tisic 60kg baleni, neboli 10 212 300
tun. Nejvétsimi vyvozci jsou zemé Jizni Ameriky, pfedevsim Brazilie, Kolumbie a Peru. V Brazilii
se vroce 2018 sklidilo a vyprodukovalo 82 202 tisic 60kg baleni, toto mnoZstvi odpovida
4932 120 tundm zrn kdavy. DalSimi vyznamnymi producenty jsou Vietnam, Laos a Indie,
Etiopie, Uganda, Pobfezi slonoviny, Honduras, Mexiko, Guatemala a Nicaragua (www.ico.org).

Produkce kavy se zvySuje umérné k celosvétové konzumaci. Konzumace kavy stale
roste. Od roku 2015 doslo k narGstu odbéru zrnkové kdvy o 6,34 %. Dle statistiky z roku
2018/2019 je spotifeba v exportujicich zemi celkem 50510 tisic 60kg baleni kavy neboli
3030600 tun. Spotieba vzemich, do kterych se kdvova zrna importuji byla v letech
2018/2019 114 835 tisic 60kg baleni. Nejvétsi odbératelé kavy jsou Evropska Unie, USA
a Japonsko. Do Evropské Unie se v minulém roce dovezlo 44 596 tisic 60kg baleni
(www.ico.org).
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Z prizkum Ceského statistického Gfadu vyplyva, Ze se spotfeba zrnkové kavy v Ceské
republice rok od roku méni. Vletech 2008 az 2009 byla spotfeba zrnkové kavy 2,2 kg
na jednoho obyvatele za rok. V roce 2011 doslo ke sniZeni spotfeby a to na 2,0 kg zrnkové
kavy. Aviak o rok pozdéji kaidy Cech zkonzumoval nejvét$i mnoZstvi zrnkové kavy, a to 2,3 kg
za rok. V dalSich letech odbér zrnkové kavy kolisal a pohyboval se kolem 2,0 kg na obyvatele
za rok. V roce 2017 a 2018 byla spotFeba zrnkové kavy stejna, 2,0 kg (Cesky statisticky urad).

Tabulka €. 1: Spotfeba zrnkové kdvy a ¢aje v CR (CSU).

Komodita 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018
Zrnkova kava
[kg/ob./rok] 2,2 2,2 2 2,3 2 1,9 2,2 1,9 2 2 ??
Caj
[kg/ob./rok] 0,4 0,3 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 ??

Vyvoj spotfeby zrnkové kavy a ¢aje v CR

2,5

15

0,5

Spotfeba [kg/obyvatel/rok]

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
Cas [rok]

Zrnkova kava Caj

Obrazek €. 4: Spotieba zrnkové kavy a ¢aje v CR (PaZzoutova 2020).

3.4.1.2 Cajovnik &insky

Cajovnik se v pfirodé ptirozené vyskytuje jako nizky strom, nicméné pro zemédélské
Ucely je péstovan spiSe ve velikosti kere, ktery je vysoky pfiblizné jeden metr. Jeho listy rostou
jednotlivé, avsak v bazi jsou srostlé a jeho kvéty jsou typické kvali bily korunnim platkdm
(Schonfelder et al. 2010).

Jak jiz bylo zminéno, v listech ¢ajovniku ¢inského (Camellia sinensis) se nachazi alkaloid,
ktery ma totoZnou strukturu i Ucinky jako kofein, ale nese nazev thein (Struneckd&Patocka
2012). Obsah kofeinu v hotovém napoiji z erného Caje je priblizné 46 mg/200 ml a v hotovém
napoji ze zeleného caje je priblizné 30 mg/ 200 ml (Heckman et al. 2010). Piti ¢aje pfiznivé
ovliviiuje nervovy a kardiovaskularni systém. Kromé kofeinu jsou v ¢aji i dalSi prospésné latky
pro lidsky organismus, a to polyfenoly a flavonoidy, které se chovaji jako ucinné antioxidanty
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a mohou preventivné plsobit proti rakoviné a kardiovaskularnim onemocnénim
(Strunecka&Patocka 2012).

Druhy cajli, které se nejcastéji konzumuiji, jsou ¢aje Cerné a zelené. Rozdilem mezi
c¢ernym a zelenym cajem je takovy, Ze pro produkci ¢aje cerného je nezbytné, aby sklizené
¢ajové listky prosly tzv. fermentaci. Nejedna se o fermentaci v pravém slova smyslu, jelikoz
nedochdzi k preméné sacharidu, ale dochazi k zavadnuti zelenych listk(i a poté enzymatické
reakci, kdy dochazi k oxidaci polyfenold. Cerny €aj ma vyssi obsah kofeinu a to 150-350 mg/I
napoje a zeleny pouze priblizné 130 mg/Il ndpoje (Heckman 2010).

3.4.1.3 Kakaové boby

Jak jiz bylo zminéno theobromin je hlavni povzbuzujici slozkou kakaovych bob( a také
produktl, které obsahuji kakaovy prasek jako surovinu. Obsah theobrominu v téchto
komoditach je prlmérné 2,16 %. Nutri¢ni hodnoty, obsah theobrominu a dalSich latek se lisi
druh od druhu a také od lokality plvodu. Primérné se udava, Zze 100 g kakaovych bobl
obsahuje 3,6 g vody, 46,3 g lipidd, 12 g proteind, 34,7 g polysacharidd, 8,6 g vlakniny, 537 mg
fosforu, 106 mg vapniku, 3,6 mg Zeleza a dalsi stopové mnoZstvi mineralnich latek a vitamin(
skupiny B (Arcimovicova&Valicek 1999).

V Cokoladovych produktech je obsah theobrominu rdzny, zaleZzi na mnoistvi
kakaového prasku, ktery byl pouZit pro vyrobu danych produktl, primérné je v téchto
potravinach obsah latky 0,5 — 2,7 %. Kakaové boby, které prosly upravou, fermentaci nebo
suSenim, obsahuji az 3 % theobrominu. Obsah kofeinu v kakaovych bobech je nizsi, a to pouze
0,1 %. Avsak kofein ma mnohem vyssi GCinky neZ theobromin, at uz se jedna o energetizujici
ucinky nebo o zvySovani metabolismu (Guerreiro et al. 2008).

3.4.1.4 Semena guarany

Guarana (Paullinia cupana) je rostlina, ktera je znama predevsim ucinky svych semen,
které se vyuZivaji pro dalsi vyrobu, a to vyrobu cajli, doplikd stravy a léCivych pripravka.
Pfirozenym prostfedim pro rostlinu jsou tropické destné lesy v Jizni Americe, predevsim
v Brazilii, Ekvadoru a Kolumbii. Semena guarany maji vysoky obsah latky guaraninu. Guaranin
je latka svymi vlastnostmi a ucinky témér totozna s kofeinem (Libeck 2007).

3.4.1.5 Cesmina paraguajska

Cesmina paraguajska je kef, ktery pochdzi z Jizni Ameriky a je zde je velice oblibeny, a
to predevsim z divodl jeho stimulacnich Ucink(. Pro tento pozitivni Ucinek jsou vyuzivany
jeho tvrdé listy (maté folium). Synonymem pro Cesminu paraguajskou jsou ndzvy ,,maté“ nebo
»,yerba maté“. Tato dvé synonyma jsou oznacenim pro jiz vytvoreny horky vyluh neboli ¢aj.
Praveé tyto listy obsahuji nejvétsi koncentraci kofeinu. Jeho obsah se pohybuje v rozmezi 0,3 —
1,7 % (Cesky lékopis 2009). Na obsah kofeinu ma nejvétsi vliv zemépisna poloha, ve které je
rostlina péstovana. (Heckman et al. 2010).
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Listy cesminy obsahuiji i dalsi prirodni latky, napf. tfisloviny, kyselinu chlorogenovou,
hydroxyskoticové kyseliny (Cesky lékopis 2009), velké mnoZstvi vitamind skupiny B,
vitaminu C a mineralnich latek (Castleman 2004). V Ceském lékopisu se uvadi, Ze bezpeéna
denni davka listl Cesminy paraguajské ¢ini pfiblizné 3 g (Cesky lékopis 2009).

Obsah kofeinu v napoji yerba maté je primérné 66 mg/200 ml. MnoZstvi této latky je
vyrazné vyssi nez u ¢erného Caje, ktery obsahuje pouze 46 mg/200 ml, i u zeleného, ve kterém
se nachazi 30 mg kofeinu/200 ml. Koncentrace kofeinu v yerba maté je spiSe srovnatelna
s energetickymi ndpoji, do kterych je kofein adovan v Cisté formé (Heckman et al. 2010).

3.4.1.6 Kola prava

Kola prava (Cola vera), je rostlina pochdzejici z africkych destnych les(, avSak se péstuje
i na jinych zemépisnych polohach, napfiklad v Brazilii, na Sri Lance, v Severni Americe a dalSich
zemich. Botanicky se jednd o vidyzeleny strom kvetouci kvéty Zluté barvy obohacenymi
o fialové skrvny. Plodenstvi koly pravé je tvoreno hvézdicovité usporadanymi méchyrky
se semeny, které maji Cervenou barvu. Prdvé tato cervenda semena obsahuji kofein
(Jahodar 2011). Konzumace kolového ofiSku je napfi¢ svétovymi kulturami spojena
s |écebnymi ucinky téchto semen nebo spolecenskymi ritualy (De Pietro 2017).

3.4.2 Polosyntetické zdroje

3.4.2.1 Vyroba kofeinu z pfirodnich zdroju

Nejc¢astéjSim ptirodnim zdrojem pro syntézu kofeinu byvad theobromin, ktery se
nachazi predevsim v kakaovych bobech. Kdyz se sklizi a dale opracovavaji kakové boby, vznika
tzv. kakaovy odpad, ktery ma stale vysoky obsah theobrominu, a pravé tyto na prvni pohled
dale nevyuzitelné produkty zpracovani bobu slouzi k vyrobé kofeinu (Tomko 1999).

Kofein se ziskava N-methylaci prekurzoru — theobrominu (Suzuki&Takahashi 1975). Je
zde vice moznosti, jakym zpUsobem syntézu provést. Nejvytézinéjsi metodou je tzv. Paviova
syntéza, jejiz ndzev je odvozen po jejim objeviteli. PGvodni Paviova syntéza nebyla vhodna pro
laboratorni podminky, jelikoz zde byla rizika pro Zivotni prostiedi kvlli vysoké tékavosti
a toxicité latek, kdy mohlo dochazet k jejich vdechovani. Nicméné v postupu Paviovy syntézy
byly provedeny zmény a momentalné je postup syntézy kofeinu z theobrominu vhodny
k provadéni v laboratofich. Tento zpUlsob syntézy kofeinu je provddén N-alkylaci theobrominu
spolu s methyljodidem v roztoku methanolu spole¢né s methoxidem sodnym. Schéma této
reakce je zndzornéno na obrazku ¢. 5. VytéZek z této syntézy je ai 90% a vznikly kofein
neobsahuje Zadné kontaminujici nebo toxické latky. Tato syntéza se provadi pti pokojové
teploté, av3ak jeji rychlost lze pozitivné ovlivnit, a to ohfatim na teplotu 60 TC
(Gonzalez-Calderon et al. 2015).
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Obrazek €. 5: Schéma syntézy kofeinu z theobrominu (Pazoutova 2020).
3.4.3 Syntetické zdroje

Jako syntetické zdroje pro vyrobu kofeinu se vyuZivaji naptiklad kyselina mocova nebo
heterocyklivka latka odvozend od pyrimidinu uracil.

3.4.3.1 Syntéza z kyseliny mocové

Je prekvapivé, Ze vzhledem k celosvétovému pouzivani kofeinu je zaznamenan jen
maly pocet jeho syntéz v odbornych literaturach. Prvni Uplnou chemickou syntézu kofeinu
proved| chemik Emil Fisher, drzitel Nobelovy ceny za chemii, v roce 1985, kdy popsal syntézu
kofeinu z kyseliny mocové (Kunz 2002). Tohoto zpUsobu vyroby kofeinu se vyuZiva i v dnesni
dobé (Gonzdlez-Calderdn et al. 2015). V soucasné dobé je ale postup syntézy kofeinu
z kyseliny mocCové pozménén a je zaloZen na jeji kondenzaci za pritomnosti ethylesteru
kyseliny kyanoctové, kdy v dalSim kroku vznika 4-aminouracil, ktery je dale nitrosovan. Po
zredukovani za ptitomnosti formamidu vznikd xanthin. Poslednim krokem syntézy je
methylace pomoci dimethylsulfatu a vznik konecného produktu — kofeinu (Opletal 2016).
Syntéza kofeinu z kyseliny mocové je znazornéna na obrdzku ¢. 6.
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Obrazek €. 6: Schéma syntézy kofeinu z kyseliny mocové (PaZzoutova 2020).

3.4.3.2 Syntéza z uracilu

Dalsi pfimou syntézou je priprava kofeinu N-methylaci a nitracnimi, redukénimi
a cykliza¢nimi reakcemi. Tyto reakce jsou znazornény jako schéma 1 a schéma 2 na obrazku
¢. 17.

Prvnim krokem syntézy je reakce uracilu s prebytkem methyljodidu s hydroxidem
draselnym a ethanolem (viz metoda 1 obrdzek €. 7), kterd vede k velmi nizkému vytézku
1,3-dimethyluracilu. Na druhé strané diky pfitomnosti silné zdsady, kterou je hydrid
dimethylsulfoxidu sodného, usnadniuje nepolarni rozpoustédlo methylaci. Nasledkem této
reakce dochazi ke zvysSeni vytéznosti této latky az na 60 % ve srovnani s metodou 1, kdy byl
vytézek priblizné 10 %.

Nitrace 1,3-dimethyluracilu za poufZiti dinitrogen tetraoxidu je velmi ¢asové ndrocna
a vysledkem je opét velmi nizky vytézek 1,3-dimethyl-5-nitrouracilu, pfiblizné 10 %. Konvencni
nitraci za pouZiti nitrani smési, tj. smési kyseliny dusi¢né a kyseliny sirové, je produkovan
vytézek vyssi, a to za kratsi dobu.

Vramci tohoto produktu dochazi k redukci za pritomnosti Zeleza a kyseliny
chlorovodikové v tetrahydrofuranu a posléze vzniku 5-amino-1,3-dimethyluracilu.

V dalSim kroku dochazi kzahfivani produktu v pfitomnosti kyseliny mravenci
s formamidovym derivatem a vzniku meziproduktu. Nitraci formamidového derivatu dochazi
k navdzani nitroskupiny do polohy 6 na uracil za Gi¢elem produkce dal$iho meziproduktu, ktery
je ve stavu Zluté pevné latky.

Dale dochazi k redukci a intramolekularni heterocyklizaci vzniklého meziproduktu
a v soucasné dobé dochazi také k reakci se Zelezem a kyselinou octovou, kdy dochazi ke vzniku
theofylinu neboli 1,3-dimethylxanthinu. Theofylin je ddle procisten chromatografii na
silikagelu za pouziti rozpoustédla ethylacetatu
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Poslednim krokem syntézy kofeinu z uracilu je N-methylace v poloze 7 na theofylinu.

Tato metoda syntézy kofeinu, ktery je ziskdvan zlevné latky uracilu, je velmi vytéina
atoivramci postupné vzniklych meziproduktl (Zajac et al. 2003).
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Obrazek €. 7: Schéma syntézy kofeinu z uracilu (PaZzoutova 2020).
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4 Vliv kofeinu na lidsky organismus

Farmakologie kofeinu je velice rozsahle studované téma. Prvni studie, které se vénovaly
ucinkdm kofeinu na lidsky organismus, byly provadény jiz ve 20. stoleti. V nize uvedené
tabulce €. 2 se nachazi prehled ucinkd, pti ¢emz nékteré z nich jsou nadale specifikovany.

Tabulka €. 2: Prehled ucinkd kofeinu na jednotlivé organy a patofyziologické funkce
(Stolerman 2010).
Organ nebo patofyziologické funkce Ucinek kofeinu

Centralni a periferné nervovy systém Analgezie
Modifikace aktivity EEG
Neuroprotekce #°

Psychostimulace a efekt systému odmén ©

Psychiatrické ucinky ©

Stimulace uvolfovani katecholamint

Stimulace dychani

Oko Zvyseni nitroo¢niho tlaku °
Hypotalamus-hypofyza-nadledviny Stimulace sekrece adrenokortikotropinu a kortizolu
Kardiovaskularni systém Zrychleni srde¢niho rytmu

Zvyseni krevniho tlaku

Proarytmogenni aktivita °

Vasokonstrikce, vasodilatace

Plice Relaxace bronchialniho jicnového svérace

Gastrointestindlni tlak Pokled tlaku dolniho jicnového svérace

Stimulace sekrece Zaludecnich kyselin

Stimulace motility stfev

Jatra Modifikace aktivity enzym@ ALT, AST, GGT °
Ledviny Zvysena sekrece reninu
Stimulace diurézy
Kosterni svaly Zvysena svalova vytrvalost
Stimulace svalovych kontrakci ¢
Kosti Nepfiznivy vliv na kostni hmotu ¢
Gonady a gametocyty Modulace ob&hovych hladin pohlavnich hormond *°

Interference s dozravanim oocytd @

Interference s pohyblivosti a kapacitou spermii

Imunitni systém Modulace produkce protilatek, cytokintl a ostatnich

mediator(l zanétu > % ¢

Modulace poétu a funkce leukocyt? ¢ ©

Metabolické ucinky Stimulace termogeneze a lipolyzy

Zvyseni hladiny cholesterolu *°

Vliv na glukozovou toleranci a insulinovou sensitivitu 8

Kancerogenese Modulace kancerogenese 2 &M
Mutagenese Interference s mechanismem opravy DNA ¢
Teratogenese Teratogenni efekt ®
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aJ¢inek pozorovan u pokusnych zvifat
b ¢

¢ U¢inek pozorovan u velmi vysokych davek nebo u jedinc(i nesouci jiz existujici nachylnost

inky na ¢lovéku jsou zaloZzené na epidemiologickych studiich

nebo predem existujici stav (choroba, nevyvazena strava), jez zvyhodnuje jeho projev

d Efekt pozorovan in vitro

€Zlepseni i zhorSeni tohoto efektu bylo popsano odbornou literaturou a vysledky mohou byt
rozdilné u akutniho a chronického pfijmu

f Byly popsany mezidruhové rozdily

& Epidemiologickymi studiemi byly navrieny inverzni souvislosti mezi konzumaci kofeinu
a onemocnénim diabetes mellitus Il

h Epidemiologyckymi studiemi byly navrieny inverzni souvislosti mezi konzumaci kofeinu
a rliznymi typy nddor(

" U¢inek mGze byt rozdilny dle vy$etfované cévni oblasti

I Anti — a prokarcinogenetické u&inky popsany na preklinické Urovni dle typu zvaZovaného
nadoru

4.1 Centralni nervovy systém

Kofein je nejcastéji oznacovan jako stimulant centralni nervové soustavy (CNS).
Provedené studie prokazaly jeho vliv na zvySeni tvorby a vyluCovani neurotransmitertl, mezi
které patfi acetylcholin, kyselina y-aminomaselna, katecholamin, norepinefrin a serotonin.
Vysledky studii, které byly provddény na zvifatech, ukdazaly, Ze kofein ma také vliv na
neuroendokrinni  ¢innosti. Dochazi naptiklad ke zvySovani hladiny kortikosteronu
a B-endorfinu a sniZovani hladiny somatotropinu, rdstového hormonu, a thyrotropinu v séru.
Nicméné predpoklady jsou takové, Ze pravidelnou konzumaci kofeinu nedochazi ke
konzistentnimu vlivu na neuroendokrinni ¢innost. Zmény v chovani u ¢lovéka mohou byt
pozorovatelné uz pfi konzumaci mirnych davek 1,5 mg/kg télesné hmotnosti (Caballero et al.
2005).

4.1.1 Adenosinergni neurotransmise

Adenosin je nukleosid, ktery se skladd z purinové bdze adeninu a sacharidové slozky
ribdzy, a je nedilnou soucasti ve velkém poctu biochemickych proces( v organismu. Jeho
projev je vyznacovan adenosinovymi receptory, které se nachazi jak v imunitnim, mocovém,
nervovém, obéhovém i respiraénim systému (Samsel et al. 2013). Mezi hlavni ucinky kofeinu
patfi ty, které se tykaji adenosinovych receptor(l. Jedna se o jeho antagonistickou aktivitu, kdy
kofein zaujima misto na téchto receptorech a adenosin se dale jiz vazat nemuze (Stolerman
2010). V organismu se vyskytuje hned nékolik druh( adenosinovych receptorti (A1, A2A, A2B,
A3), avSak kofein se vaze jen na nékteré z nich, a témi jsou Al a A2A. Receptory Al a A2A jsou
exprimovany v CNS, a to zejména v bazalnich gangliich, které se z vyznamné ¢asti podili na
fizeni motoriky (EFSA Panel on Dietetic Products 2015). Koncentrace kofeinu, kterd vede
k jeho antagonistické aktivité na receptorech je 10-100 uM (Sawynok&Yaksh 1993).
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Blokace receptoru Al je odpovédnd za diureticky a natriureticky ucinek neboli
uvolnovani hladké svaloviny tvofici cévni stény. Tento jev je zprostfedkovan inhibici proximalni
tubularni reabsorpce. AvSak mechanismus této reakce organismu nebyl dosud presnéji
prozkoumam (Rieg et al. 2005).

Blokaci receptoru A2A dochazi ke stimula¢nimu ucinku, a to diky ovlivnéni urcitych
skupin projekénich nervovych bunék, které jsou lokalizovany v corpus striatum (zihané jadro)
neboli v hluboké oblasti Sedé hmoty uvnitf koncového mozku, kde se nachazi hlavni pfijimaci
oblast bazalnich ganglii (EFSA Panel on Dietetic Products 2015). Touto blokaci dochazi ke
zvySeni bdélosti a pozornosti (Fredholm 2011).

4.2 Kardiovaskularni systém

Klinické studie neprokazaly Zadné souvislosti piti kdvy nebo pfijmu kofeinu v takovém
mnozZstvi, jaké se vyskytuje v 5-6 Salkach, za den se zvySenou Cetnosti nebo zdvaznostmi
srde¢ni arytmie u zdravych lidi a u pacient( s ischemickou chorobou srdecni (ICHS). Studie,
kterd se zabyvala zkoumdanim 128000 lidi, ktefi méli dany zdravotni pldn
na 7 let, neprokazala Zzadna spojeni ve spotrebé kavy s nahlou srdecni pfihodou a naslednou
smrti (Higdon&Frei 2006).

PFimou souvislost mezi zvySenou spotiebou kofeinu a onemocnénim kardiovaskularniho
systému a rizika vzniku srdecnich chorob zatim nebylo moiné stanovit, a to z divodu
nejednotnych zavér( dokoncéenych vyzkumi. Vysledky dvou meta-analyz, které byly
provedeny pred deseti lety, ukazaly, Ze u lidi konzumuijicich vice nez 5 $alk( kavy denné doslo
ke zvySeni rizika rozvoje srde¢niho onemocnéni o 40-60 %, oproti tém, ktefi kdvu
nekonzumovali vlbec. Studie, které byly provadény v poslednich letech neprokazaly zadné
spojitosti mezi spotfebou kofeinu a srde¢nimi chorobami. Absolutni zavér neni stale znam
z dlvodu nekonzistentnich vysledku jiz zrealizovanych studii. Pro dalsi zjisténi je zapotrebi
dalSich vyzkumi (Heckman et al. 2010).

4.2.1 Hypertenze

Hypertenze je uznavany rizikovy faktor pro ICHS a mrtvici. Studiemi bylo prokazano,
Ze konzumace kofeinu ve vétsim mnozstvi a v kratké dobé zvysuje krevni tlak u normotenznich
a hypertenznich jedinct (James 2004).

Davka kofeinu o 200 az 250 mg, kterd odpovida 2-3 Salkim kavy, zvysuje diastolicky
krevni tlak o 3-14 mg Hg u normotenznich jedincl. Tento uUéinek mlze byt intenzivné;si
u jedincu, ktefi trpi hypertenzi (Numinem et al. 1999).

Pfi konzumaci vétSiho mnoiZstvi kofeinu v pravidelnych intervalech muze dojit
k vytvoreni tolerance vici této latce. V takovém pripadé kofein uz dale nema tak vyrazny vliv
na zvySovani krevniho tlaku. Mira tolerance je velmi individualni a nemusi tak vZdy dochazet
k toleranci uplné.
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Byla provedena studie, kdy jedincim bylo po dobu 56 dni podavano 5-6 salka kavy
denné, a zjistilo se, Ze se u jedincl projevilo vyrazné zvyseni systolického krevniho tlaku o 2,4
mm Hg a diastolického krevniho tlaku 0 1,2 mm Hg (Jee et. al. 1999).

4.3 Gastrointestinalni trakt

Kofein ma v gastrointestindlnim traktu nékolik Uc¢ink(, zpusobuje jak relaxaci hladké
svaloviny, kterd tvofi stény ZluCovych cest, tak i ovliviiuje jeho peristaltiku (Caballero et al.
2005). Déle pfi konzumaci kofeinu dochazi ke snizovani distalni ¢asti jicnu a u jeho dolniho
svérace, pficemz se tlak v proximalni ¢asti jicnu naopak zvysuje (Lohsiriwat et al. 2006). Co se
tyka Zaludecni sekrece a sekrece traviciho enzymu pepsinu dochazi ke zvySovani Cinnosti
umérné po prijeti davky 4-8 mg/kg télesné hmotnosti (Caballero et al. 2005).

Vliv kofeinu na patogenezi peptického viedu a GIT obtiZi je zatim dle studii nejasny
(Caballero et al. 2005).

4.4 Ucinek na ledviny

Ucinek kofeinu na ledviny spociva v jeho antagonistickych vlastnostech na adenosinové
receptory, diky kterym ovliviiuje participalni reabsorpci sodnych kationtd v proximalnim
tubulu i distalnim nefronu. V pfipadé, Ze je kofein konzumovan ve vyssich davkach, tedy nad
500 mg, mUze dojit k vyvolani diuretickych ucinka.

Studie, které byly provadény drive, prokazovaly rozdily mezi prijmem nadmérného
mnozZstvi kofeinu, a naopak pravidelnou konzumaci. Pfi ojedinélé konzumaci vyssi davky
kofeinu mizZe dochazet k diuréze, nicméné pri pravidelném uzivani mensich davek kofeinu Ize
dospét az k toleranci viici tomuto efektu. Na zakladé vysledk( dalSich vyzkum se zjistilo, ze
pokud dojde kvynechani pfijmu kofeinu pfiblizné po ¢étyfech dnech jeho pravidelné
konzumace, pak dojde ke zvraceni tolerance vici diuréze. Z téchto studiii vyplyva, Ze u jedinc
pravidelné nekonzumujicich potraviny nebo léky s obsahem kofeinu, ktefi poziji jednorazové
vys$si davku, dojde k akutnimu zvySeni objemu moci (Killer et. al. 2005). K nadmérné exkreci
iontu chloridu, vapniku, hot¢iku, drasliku a sodiku dochazi jiz po prijmu priblizné 4 mg kofeinu
na kilogram télesné hmotnosti (Caballero et. al. 2005).

4.4.1 Kofein a dehydratace

V souvislosti mezi prijmem kofeinu a jeho diuretickymi vlastnostmi, které mohou
doporucuje konzumaci kofeinu spiSe vyhybat. Lidské télo je tvoreno pfiblizné ze
60 % vodou, a proto je velmi dllezité udrZovat urcitou rovnovahu tekutin v organismu.

Provedena studie (Killer SC et al. 2014) se podrobné vénovala zkoumani vlivu kofeinu na
dehydrataci organismu u 50 zdravych nekurakd ve véku 18-46 let, ktefi pravidelné
konzumovali 3-6 $alk( kavy za den. Dobrovolnici, ktefi se tohoto vyzkumu ucastnili,
konzumovali denné bud'4 davky po 200 ml vody nebo kdvy s obsahem kofeinu 4 mg/kg télesné
hmotnosti. Vysledky studie prokazaly jen to, Ze po konzumaci kavy dochazelo ke zvySovani
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exkrece sodnych kationtd moci. Nicméné se neprokazaly Zadné dalsi signifikantni rozdily
v ostatnich faktorech, napfiklad v objemu télesné vody, télesné hmotnosti, hematologickych
markerech nebo objemu moci. Zobecnénim vysledku se ziskaly informace, Ze pokud dochazi
k mirné konzumaci kdvy, nema na dehydrataci organismu vliv (Killer et al. 2014).

4.5 Kosterni svalstvo

Mechanismus, ktery je zodpovédny za ucinky kofeinu na silovy vykon, pravdépodobné
souvisi s jeho schopnosti spoustét v dfeni nadledvinek produkci adrenalinu. Produkce tohoto
hormonu ma za nasledek zvyseni intenzity svalové kontrakce. Pfi vyplavovani adrenalinu do
krve dochazi ke zméné vnimani silové ndamahy, kdy se sportovci zdd, Ze trénuje s nizSimi

.....

vykon, kdy doslo ke zlepSeni az 0 22 % (Kleiner 2015).
4.6 Glukozova tolerance a inzulinova sensitivita

Studie, které zkoumaly dopad pofZiti kofeinu na indexy sensitivity inzulinu (ISI) ukdzaly
neprukazné vysledky. Proto byl zahdjen systematicky prezkum a meta-analyza za ucelem
vyreSeni diskuze tykajici se akutniho dopadu suplementace kofeinem a bezkofeinovou kavou
na hladiny ISI. Vysledky ukazaly, Ze podani akutni davky Cistého kofeinu snizilo citlivost na
inzulin a zvysilo koncentraci glukdzy, aniz doslo k vyznamnému ovlivnéni hladiny inzulinu. Ve
stratifikované analyze, jak cista forma kofeinu, tak kdva vyznamné zvysily hladinu glukdzy
v séru. Tento Ucinek byl vSak vyznamny pfi davce vyssi nez 250 mg kofeinu. Pokud se jednd
o ISl, bylo zjisténo, Ze pouze Cisty kofein snizuje ISI, zatimco kdva Zadny takovy uUcinek
glukdzy a snizit ISI, nicméné na hladinu inzulinu Zadny vyznamny ucinek prokdzan nebyl. Pro
presné;jsi zavéry je zapotrebi dalSich peclivé navrzenych klinickych studii (Emami et al. 2019).

4.6.1 Diabetes mellitus Il

Vlivem kofeinu na diabetes mellitus Il se zabyvaly rozsahlé kohortové studie, které
probihaly v Nizozemsku, USA a Svédsku. Diky témto préizkum@m se zjistilo, Ze spotieba kavy,
respektive kofeinu, ma pfiznivy vliv na sniZeni rizika vyvoje tohoto onemocnéni. Podle jinych,
kratkodobych studii vyplyva, Ze ptijem kofeinu mlZe narusSovat toleranci na glukdzu
a sniZovat citlivost na inzulin. Proto je predcasné doporucovat piti kdvy a jinych napoja
obsahujici kofein k prevenci onemocnéni diabetes mellitus Il. Zdvérem meta-regresni analyzy
se ukdzalo, Ze davka kofeinu jako suplementu nebyla spojena s l|éfebnymi ucinky na
inzulinovou senzitivitu (Higdon&Frei 2006).

4.7 Alzheimerova choroba

Alzheimerova choroba je nejcastéjsi pricinou demence, ktera dale maze vést k progresi
kognitivniho poklesu. Prestoze v dnesni dobé stdle neexistuje zadny lék, jsou provadény
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studie, které zkoumaiji souvislosti mezi spotfebou kavy a rozvojem této nemoci. Dle téchto
studii bylo prokazano, ze diky konzumaci kdvy dochazi ke snizeni rizika az o 27 %. Tento

/////

kofeinu (Lashermes 2018).
4.8 Parkinsonova choroba

Parkinsonova choroba je neurodegenerativni onemocnéni CNS pfimo souvisejici se
snizovanim poctu neuronu v ¢asti mozku, kterd se nazyva Substantia nigra neboli ¢erna
substance. Tyto nervové buriky jsou producenty neurotransmiteru, dopaminu, diky kterému
dochazi k prenosu elektrickych signdld mezi dalSimi nervovymi burikami. Pfi Parkinsonové
nemoci nedochazi kvytvareni a produkci potfebného mnoistvi dopaminu a nemocny
postupné ztraci kontrolu nad pohybem svého téla (Noyce et al. 2012).

Vysledky epidemiologickych studii naznacuji, Ze spotieba kofeinu mize vést ke sniZzovani
rizika projevu Parkinsonovy choroby. Vyzkumy, které byly provddény na zviratech, prokazuiji,
ze kofein sniZuje riziko této nemoci diky ochrané pred dopaminergni neurotoxicitou
(Higdon&Frei 2006).

4.9 Kancerogeneze

Na zkoumani souvislosti mezi konzumaci kavy, pfijmem kofeinu a vznikem rakoviny bylo
provadéno mnoho epidemiologickych studii. Dle pavodnich vyzkum0 byla snaha prokazat
pozitivni asociaci mezi pfijmem kofeinu a rakovinou slinivky bfisni, moového méchyre nebo
vajecnikd. Novodobé moderni studie tuto plvodni hypotézu nepodporuji. Vysledky studii za
posledni roky neukdzaly vyznamné souvislosti mezi konzumaci kofeinu nebo jinych potravin
obsahujici tuto latku a rizikem vzniku rakoviny slinivky, moc¢ového méchyre, vajecnikd, prsu a
dalSich (Higdon&Frei 2006).

Naopak v posledni dobé doslo k zaznamenani urcité spojitosti mezi konzumaci kavy
a snizeni rizika vzniku onemocnéni, véetné protekce pred poskozenim genetické informace
a pred urcitymi druhy zhoubnych ndador(. Tento pozitivni ucinek je ptisuzovan zejména
antioxida¢nim a chemoprotektivnim vlastnostnem bioaktivnich sloZzek. Jednd se napfiklad
o kyselinu chlorogenovou (Neuwirthova et al. 2017).

Dale doslo k popsani i dalSich vlivl sloZzek kavy, potazmo kofeinu, na xenobiotika
detoxikujici enzymy. Kava ma v téchto souvislostech antikancerogenni a antimutagenni ucéinky
a kofein zastava roli ve sniZzovani rizika vzniku karcinomu prsu u Zen v obdobi po menopauze.
Inhibi¢ni Ucinek kofeinu na tvorbu genotoxického
2-amino-1-methyl-6-fenyl-imidazi-(4,5-b)pyridinu byl prokdzdan u testd na pokusnych
zviratech. RovnéZ tak dloudobaa studie (22 let), kdy dochazelo ke zkoumani Zen po
menopauze, prokazala slabou souvislost mezi konzumaci kavy a nizsSim vyskytem karcinomu
prsu (Neuwirthova et al. 2017).

Dalsi ucinek, ktery byl diky vyzkumim prokdazan, je antiangiogenni protinadorovy
ucinek. Tento Ucinek je zprostfedkovan schopnosti kofeinu, kdy dochazi k inhibici zpisobenou
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nedostatkem kysliku indukované expresi vaskuldrniho endotelidlniho rlistového faktoru.
Tento jev byl prokdzan na modelu kolorektalniho karcinomu neboli karcinomu tlustého stfeva
a konecniku za podminek hypoxie. Pozitivni Ucinek kofeinu byl potrvzen i u karcinomu kuze,
jehoz vznik byl vyvolan UVB zafenim. Po podani kofeinu bylo pozorovdno snizeni marker(
zanétu (Neuwirthova et al. 2017).

Na zakladé dalSich studii, které byly provadény jiz dfive, se domnivalo, Ze spotfeba kavy
mohla sniZzovat vyskyt kolorektdlniho karcinomu, karcinomu Zlu¢niku a tlustého streva.
Neexistuji vSak Zzadné komplexni, aktualni a vysoce kvalitni epidemiologické diikazy, které by
potvrzovaly souvislost mezi konzumaci kdvy a vyskytem rakoviny stitné Zlazy. K potvrzeni
spojitosti mezi ucinky kofeinu a vyskytem karcinomu stitné Zlazy a pochopeni potencialnich
mechanismu, které jsou zakladem této asociace, je zapotrebi dalSich studii (Shao et al. 2019).

4.10 Ostatni

4.10.1 Vliv na snizovani hmotnosti, BMI a télesného tuku

Mezi hlavni diagnostické faktory u lidi s nadvahou patfi hmotnost, Body Mass Index
(BMI) a obsah télesného tuku. Tyto faktory byly vybrany pro vyhodnoceni dil¢ich analyz
a vytvoreni zavéru. Diky témto studiim se zjistilo, Ze pfi konzumaci kofeinu dochazi
k estetickym zméndm na lidském téle, napftiklad ke snizeni hmotnosti, poklesu BMI i poklesu
obsahu télesného tuku. Nicméné tyto pozorované zmény nemusi byt klinicky relevantni
(Tabrizi et al. 2019).

Béhem vyzkumu, ktery byl provadén u skupiny lidi, ktefi ptijimali latky dostupné na
trhu urcené k lé¢bé obezity, se ma za to, Ze tyto subjekty v |éCbé selhaly v pfipadé, Ze
nedosahly ubytku hmotnosti 2 kg za 4 tydny, kdy terapie probihala. V dalsi studii spotieba
kofeinu zajistila primérnou ztratu hmotnosti nizsi nez 2 kg za 4 tydny terapie ve srovnani
s kontrolni skupinou. Zavéry jednotlivych studii poukazuji na to, Ze pfijem kofeinu mize mit
pozitivni ucinky na sniZeni antropometrickych opatreni diky zvySeni energetického vydeje
a zvySeni termogeneze. PficemzZz Ubytek hmotnosti je zplUsobovan antagonistickou funkci
kofeinu, kdy dochazi k navazani kofeinu adenosinové receptory jak v kosternim svalu, tak
v CNS (Tabrizi et al. 2019).

Zavérem lze fici, Ze prijem kdvy mze byt spojen s nizsim BMI a to zejména u muzQ.
Prestoze pfinos prijmu kavy proti obezité nebyl tak zasadné vyvazeny, strava a fyzicka aktivita,
vzhledem ke znaénym duikazlm podporujicim ochranny ucinek kavy proti zavazinym
chronickym onemocnénim m{Ze byt kdva zaclenéna do zdravého Zivotniho stylu (Ariel et al.
2019).

4.10.2 Vliv na vstiebavani vapniku

V 90. letech probéhlo nékolik studii, ve kterych se zkoumal vliv konzumace kavy
na metabolismus a hustotu kostni tkané. Vysledky nebyly jednoznacné. Soucasné zavéry
tykajici se vlivu piti kdvy na osteopordzu nejsou zcela jasné. Pricemz pfijem doporuceného
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denniho mnoiZstvi vapniku, vitaminu D a kofeinu do mnoZstvi 300 mg/den mUze dokonce vést
ke snizovani ritika vzniku osteopordzy a naslednych fraktur kosti (Higdon&Frei 2006).

4.10.3 Osteopordza

Diky studiim, které zkoumaly vliv spotfeby kofeinu na rovnovahu vapniku u lidi, ktefi trpi
nedostatecnym pfijmem vapniku, se doslo k zavéru, Ze pfijem mnozstvi kofeinu z jednoho
salku kdvy muize negativné posunout rovnovahu vépniku o 4-6 mg a dochazet tim ke snizeni
jeho absorpce. VétsSina dalSich studii dosla k opaénému zavéru, Ze neexistuje souvislost mezi
konzumaci kofeinu a mineralni hustotou kostni tkané (Higdon&Frei 2006).

4.11 Zadouci Gcinky kofeinu

Kofein je konzumovdan predevsim pro jeho pozitivni Ucinky, které jsou vyuzivany pro
zvySeni bdélosti, koncentrace nebo pro zvySeni sportovniho vykonu nebo jako moind
prevence rlznych onemocnéni.

4.11.1 Sportovni vykon

Pro zvyseni fyzického vykonu se vyuZivaji sportovni napoje, které dodavaji tekutiny,
mineralni latky, a tedy i latky povzbuzujici jako kofein (Hlavaty 2018).

Z minulosti je zndmo jiz nespocet vedéckych studii a odbornych clankd tykajicich se
vyuziti kofeinu ve sportovni vyzivé. A ve zkoumani vlivu této latky na lidsky organismus
a zlepSovani fyzického vykonu se naddle pokracuje. Kofein je vnimam jako ergogenni
prostiedek podporujici, jak vykon v aerobnim stavu, tak i v anaerobnim, tedy za nepfistupu
kysliku (Sellamin et al. 2018). Vysoké davky kofeinu byly mezi lety 1984-2004 na Seznamu
zakdzanych latek, tudiz jej sportovci nemohli vyuZivat ke stimulaci svého vykonu. Nicméné
v souCasné dobé se kofein jiz na Seznamu zakazanych latek jako dopingovd metoda
nevyskytuje, a tak jej mohou sportovci vyuzivat bez jakéhokoliv omezeni. Po odstranéni
kofeinu ze seznamu byl detekovan u 75 % sportovcl (Pickering&Kiely 2018).

Zcela prvni studie zabyvaijici se vlivem kofeinu na sportovni vykon se nazyva Effect on
caffeinated drinks on substrate metabolism and caffeine excretion and performance.
V pribéhu tohoto vyzkumu byla sportovclm poddvana davka kofeinu ve formé
elektrolytového ndpoje spole¢né s mnozstvim sacharid( pfiblizné Sedesat minut pred
zaCatkem fyzické zatéze. Pro objektivni vysledky zde byly dvé skupiny sportovcui. Jedna
skupina obdrzela pouze placebo pfipravek a druha davku kofeinu o koncentraci 9 mg/kg
télesné hmotnosti. U skupiny, kterd pfijala davku elektrolytu s kofeinem doslo ke zvySovani
,jak maximalniho vyuziteIného objemu kysliku, tak i k uri¢tym silovym parametrim. V krvi byla
zaregistrovana zvySend hladina katecholamin(, které zvysuji anaerobni vykon, ale i kapacitu
aerobni (Kovacs et al. 1998).

Mezi nejznaméjsi formy kofeinu, které jsou k dostani na trhu, patii napriklad kapsle,
tyCinky, gely a Zvykacky. Kofein ve sportovnich napojich ve vétsiné pripadl doprovazi
jednoduché sacharidy, nebo dalsi stimulac¢ni |atka, kterou je naptiklad taurin. Nejrychlejsi
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absorpci se viak vyznacuji kofeinové zvykaci tablety, kdy kofein za¢ind prostupovat do obéhu
jiz skrze sliznici v dutiné ustni. Naopak kofein z tablet a gelll je vstfebavam az po pozreni
prevaziné ze zaludku a tenkého stfeva (Wickham&Spriet 2018).

V roce 2013 byla na Fakulté sportovnich studii provedena studie, ktera se zabyvala
vlivem kofeinu na dlouhovytrvalostni vykon u rekreacnich cyklistl. Pomoci Borgovy skaly se
zjistovaly zmény v subjektivnim vnimani fyzické zatéze u skupiny, ktera ptijala davku kofeinu,
avsak v rlizné koncentraci, a u skupiny, ktera pftijala placebo pfipravek. Vysledky této studie
prokazaly pozitivni vliv kofeinu na vytrvalostni vykon jiz pfi podavani davky 7 mg/kg télesné
hmotnosti sportovce. Toto mnoZstvi kofeinu se ukazalo jako minimalni potfebné ke zvyseni
vytrvalosti. U skupiny, ktera pozZila nizsi davku kofeinu nez 7 mg/kg télesné hmotnosti, se
vysledky zvaseni vykonu nedostavily. VSechny vysledky testovanych vsak nebyly zcela
objektivni, a to z divodu subjektivni Unavy a vnimani zatéze. Nicméné se prokdazalo, Ze doslo
k potlac¢eni Unavy a mozného zefektivnéni vykonu (Namesansky 2013).

Dle nékterych autord (Wickam et al. 2018) se ergogenni ucinek kofeinu ve vétsiné
pripadll dostavi i pfi nizké davce, za kterou lze povaZzovat davku o 3 mg/kg télesni hmotnosti.
Nicméné vysledky predchozi studie tomuto tvrzeni odporuiji, jelikoZ u skupiny, ktera pfijala
davku nizsi nez 7 mg/kg télesné hmotnosti, k ergogennimu efektu nedoslo (Pickering&Kiely
2018).

Na zakladé existujici odborné literatury lze pro stimulaci doporucit davky kofeinu
o koncentraci 3-9 mg/kg télesné hmotnosti pred zacatkem zatéze. Avsak zaleZi predevSim na
individualni toleranci a citlivosti jednotlivce na tuto latku. U nékterych jedincl konzumujici
kofein v odpolednich nebo vecernich hodindch muizZe dokonce dojit k porucham spanku.
U sportovcl se poté jednd o snizeni kvality regenerace neboli pasivni formu regenerace
(Pickering &Kiely 2018).

4.11.2 Bdélost

Blokaci adenosinového receptoru A2A dochazi ke stimulaci, a to diky ovlivnéni urcitych
skupin projekénich neurond, které jsou lokalizovany v Zzihaném jadru (cosrpus striatum), které
se nachazi v hluboké oblasti Sedé hmoty vyskytujici se uvnitf koncového mozku, ktery je hlavni
prijimaci oblasti bazalnich ganglii (EFSA 2015). Dusledkem této blokace receptoru je zvyseni
bdélosti a pozornosti (Fredholm 2011). K behaviordlnim zménam dochazi u jedinca, kterym
byla podana davka kofeinu 1,5 mg/kg télesné hmotnosti (Caballero et al. 2005).

4.12 Nezadouci ucinky kofeinu

Pti konzumaci i preruseni konzumace kofeinu mize dojit k vyvolani nezadoucich ucinkd.
V obou pfipadech se jedna o Siroké spektrum efektl, které se mohou projevovat s rozdilnou
intenzitou. U lidi, kteti konzumuiji kofein pravidelné, dochazi k projeviim tolerance vici této
latce a nezadouci Ucinky se u nich projevuji ve vétsi mire, pokud konzumenti kofein vysadi.
Tyto negativni projevy ucinkd kofeinu se nazyvaiji jako tzv. kofeinovy abstinenc¢ni syndrom. Na
rozdil od téchto pravidelnych konzumentd, se lidé, ktefi pfijimaji kofein jen ojedinéle, vystavuji
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riziku nepfiznivych Gcinkd vice. Pokud dojde k jednorazovému prijmu vyssi davky kofeinu,
mUze se nasledny stav projevit aZz jako predavkovani a v zavaznych pfipadech jako intoxikace
(Stolerman 2010).

Nezadouci uc¢inky se projevuji také u skupin lidi, napfiklad u déti a dospivajicich,
téhotnych a kojicich Zen, nebo u téch, ktefi trpi diagndzou neslucujici se s konzumaci kofeinu.

4.12.1 Déti a dospivajici

Vyzkumy, které by se vénovaly konzumaci kofeinu u déti, probiha omezeny pocet a
vétsina z nich se zaméruje na mozné behavioralni zmény. Bylo provedeno devét kratkodobych
klinickych studii, z toho ctyfi se vénovaly zkoumani déti bez Zadného onemocnéni a pét studii
se zabyvalo détmi, které trpély hyperkinetickou poruchou (HKP), ktera je vice znama pod
anglickou zkratkou ADHD, kterd znamend Attention Deficit Hyperactivity Disorder. Zavérem
zanalyzovani téchto deviti studii se ukazalo, Ze vlivem kofeinu nedochdzelo k Zadnym
negativnim zméndm chovani. Obecny zavér klinickych studii je takovy, Ze mnoZstvi kofeinu
odpovidajici 3 mg/kg télesné hmotnosti nevede k nepfiznivym Gcinkim u déti. Nicméné vyssi
davky této latky vedly ke znacnym behaviordlnim zménam, napt. ke zvySeni nervozity, vzniku
uzkosti nebo poruchdam spanku, které mohou mit dalsi nasledky (Higdon&Frei 2006).

Kofein mGze mit vliv na dalsi metabolické déje a vyvoj organt ditéte, napriklad na vyvoj
nervové soustavy. Proto v Kanadé bylo stanoveno doporuceni, Ze by denni pfijem kofeinu
u déti nemél presahnout mnoizstvi 2,5 mg/kg télesné hmotnosti (Higdon&Frei 2006).

4.12.2 Téhotné a kojici zeny

Vysledky cetnych epidemiologickych studii, které se zabyvaly vztahem mezi pfijmem
kofeinu budoucimi matkami a rizikem spontdnniho potratu, byly nerozhodné. Nékteré studie
poukazovaly na vyznamné souvislosti mezi pfijmem vysokych davek kofeinu a potratem, jiné
dosahly zavéru opacného. Vétsina téchto studii zkoumala mozné souvislosti pfi pfijmu 300 mg
kofeinu za jeden den. Koncentrace kofeinu se meéfila pomoci sérovych koncentraci
paraxanthinu, hlavniho metabolitu kofeinu, a zjistilo se, Ze riziko spontanniho potratu se
zvySovalo pouze u Zen, u kterych koncentrace paraxanthinu dosahla 95. percentilu. Tato
koncentrace odpovida pfijmu 600 mg kofeinu za jeden den. Nejnovéjsimi studiemi se doslo
k zavéru, Ze pfima souvislost mezi pfijmem kofeinu a rizikem spontdnniho potratu nebyla
demonstrovana. ZvétsSiny provedenych studii vyplyva, Ze pokud téhotna Zena nebude
konzumovat vice nez 300 mg kofeinu denné, spontdnni potrat neni pravdépodobny
(Higdon&Frei 2006).

Ve Velké Britanii bylo ministerstvem zdravotnictvi doporuceno, aby téhotné Zeny
nekonzumovaly vice nez 200 mg kofeinu za jeden den. S toutou maximalni pfijatelnou davkou
se ztotoZnuje i EFSA (EFSA 2015).

Nejsou zatim znamé zadné studie zabyvajici se vlivem kofeinu na zdravi téhotnych zen,
které kofein pfijmou jednorazové pred sportovni aktivitou za Ucelem zvyseni jeji intenzity. Pro
zdravé Zeny nejsou tyto jednorazové davky vyznamnym rizikem. Nicméné rychlost
odbouravani kofeinu je velmi odlisna (EFSA 2015). Polocas rozpadu kofeinu se z plvodnich
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Ctyr az Sesti hodin, jak je tomu u zdravého ¢lovéka, béhem obdobi gravidity zvySuje aZz na
osmnact hodin. Ztohoto divodu mohou byt sérové hladiny kofeinu pfi stejném prijmu
u téhotnych Zen vyssi nez u téch, které téhotné nejsou. Proto je nezbytné dbdat pozornosti na
doporucené jednorazové denni davky (Food Standards Agency).

4.12.3 Interakce kofeinu s alkoholem

K pfijmu kofeinu spoleéné s alkoholem dochdzi velmi ¢asto, a to predevsim u mladsi
populace, kterd konzumuje alkohol spole¢né s energetickymi ndpoji obsahujici kofein (Verster
et al. 2012). Jiz v minulosti bylo publikovano mnozstvi ¢lankd, které poukazovaly na to, Ze tato
kombinace mUze zplsobovat snizena vnimani intoxikace alkoholem. Nicméné jiné védecké
studie si vtomto sméru dosud protifeci, avsak vliv obou latek na nervovou soustavu nelze
zapfit. Vliv alkoholu spociva v prodluzovani polo¢asu rozpadu kofeinu, pfiéemz jeho biologicka
dostupnost se neméni. Stejné tak nebyly prokazany ucinky kofeinu na koncentraci alkoholu
v krvi (Azcona et al. 1995). Doba, za kterou dojde k rozloZeni polovi¢niho mnozstvi kofeinu, se
diky pfitomnosti alkoholu prodluzuje az o 72 % (Fredholm 2011). Dominantni efekt kofeinu
spociva ve schopnosti stimulace CNS, zatimco u alkoholu pfijatém ve vétsich davkach se jednd
o poskozovani psychomotorické vykonnosti. V souCasné pritomnosti obou latek dochazi
k protichGdnym efektnlim na CNS (Azcona et al. 1995).

Pres predpoklady, Ze ma kofein vliv na potlaceni pocitl opilosti, byla v roce 1995
provedena studie, kterd poukazala na to, Ze na zakladé subjektivniho hodnoceni testovanych
jedincl alkohol v kombinaci s kofeinem produkuje ptiznac¢né pocity jeho intoxikace. Pouze
objektivni testy byly schopny zifetelné rozpoznat vliv kofeinu, ale zaroven byly schopné odhalit
i jeho antagonisticky vliv nad alkoholem. V této studii vliv kofeinu na sniZeni vnimani opilosti
nebyl prokazan (Azcona et al. 1995). Dalsi studie, které byly provadény v nasledujicich letech,
nepotvrdily antagonisticky vliv energetickych napojl obsahujicich kofeinu na behavioralni
efekt alkoholu. Také zatim neexistuji zZadné dualazy prokazujici zmény vnimani intoxikace
alkoholem u lidi michajici energetické ndpoje a alkohol. Prozatim nebyly provedeny zadné
dlouhodobé studie, diky kterym by doslo k potvrzeni nebo vyvraceni téchto zavéra (Verster et
al. 2012).

4.12.4 Interakce s grepovou stavou

Jak je zndmo grepova stava interaguje s velkym mnozZstvim farmaceutickych produktd,
napfiklad s lIéky snizujici hladinu cholesterolu, l1éky na sniZzeni imunitni reakce nebo Iéky na
snizeni alergické reakce. Tyto interakce vznikaji na zakladé flavonoidnich glykosid(, které jsou
obsaZeny v grepech. Mezi tyto flavonoidy patfi naringin, ktery se metabolizuje na naringinin
a stava se tak kompetitivnim inhibitorem CYP1A2 a tim ovliviiuje metabolismus kofeinu
v organismu, kdy prodluzuje polocas rozpadu o 31 %. Tato interakce byla prokazana pokusy in
vitro a in vivo. Nicméné samotny naringin tento vliv na metabolismus kofeinu nema (Fuhr et
al. 1993). Dalsim flavonoidnim glykosidem obsazenym v duziné grepu nebo i cibuli, jablkach
a ¢erveném viné je quercetin. U¢inky quercetinu jsou podobné jako Gcinky nargininu. Dochazi
k ovlivnéni nejen farmakokinetiky kofeinu i paraxanthinu, a to opét pres CYP1A2, ale
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i N-acetyltransferazy a xanthinoxidazy. Na zakladé studie provedené v roce 2009 doslo ke
zkoumani jejich aktivity po konzumaci kofeinu spolu s kapslemi obsahujicimi quercentin.
U skupiny jeidncq, ktefi pfijali kapsle quercentinu, doslo ke snizeni aktivity CYP1A2 0 10,4 %
a ke zvySeni aktivity u N-acetyltransferazy a xanthinoxidazy. Doslo také k vyraznému snizeni
exkrece paraxanthinu a 1-methylxanthinu do moci a zvySeni exkrece 1,7-dimethyluratu
a 1-methyluratu (Chen et al. 2009).

4.13 Toxikologie kofeinu

Sensitivita na kofein je velmi individudlni (Struneckd&Patocka 2012). Avsak pfi vyssich
davkach a delsi expozici kofeinu mize vzniknout tolerance (American Society of Health 2013).

4.13.1 Prijatelna davka kofeinu

Primérné denni mnoZstvi pfijimaného kofeinu je 300 mg, coZ jsou zhruba 3 salky kavy.
Pfi takovém mnozstvi kofeinu se Clovék stavd bdélejSim a méné unavenym
(Strunecka&Patocka 2012).

4.13.2 Zvysena davka kofeinu

Za zvySenou davku kofeinu se povaZzuje jeho mnoZstvi obsazené v 5 Salcich kavy (500
mg kofeinu) béhem kratkého ¢asového Useku. Po poziti této davky se mohou u konzumenta
objevit nezddouci Ucinky. Pocity Uzkosti, zvySeni krevniho tlaku, stimulaci dychani a zvySeni
Zaludecni sekrece (Strunecka&Patocka 2012).

4.13.3 Smrtelna davka kofeinu

Dle Higdon&Frei (2006) je fatalnim mnoZstvim oralné prijatého kofeinu 100 mg /kg
télesné hmotnosti dospélého clovéka. Primérna smrtelnd davka pro dospélého clovéka je
tedy 10 g.

Dle American Society of Health — System Pharmacists (2013) je smrtelnou dévkou pro
dospélého ¢lovéka 18-50 g kofeinu a pro dité do 5 let véku 3 g. Toto mnozZstvi kofeinu odpovida
asi 50-200 salkim kavy, pricemz zdlezi, jakd priprava napoje a jaky druh kdvy byl zvolen.
2001).

Tabulka €. 3: Davky, hladiny a ucinky kofeinu (Grundmann 2001).

Davka Koncentrace v krvi Ucinek

1 mg/kg 1-2 mg/I bdélost

5-8 mg/ke 8-10 mg/| tzkost, stimulace dychani, kardiovaskularni
ucinky, diuréza, zvysena zaludecni sekrece

15 mg/kg 30-50 mg/I psychotické syndromy

5-10g smrt
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5 Primyslové vyuziti kofeinu
5.1 Potravinarsky pramysl

Kofein je soucasti pestré skaly potravinovych vyrobkd. Mezi nejvice rozsifené vyrobky
patfi druhy kav, ¢aju, maté, vyrobky z prazenych kakaovych bobl anebo ¢okoldada. Kofein se
také pouziva pti vyrobé nealkoholickych kolovych napoji a nealkoholickych energetickych
ndpojh. Ddle se vyuziva pfi vyrobé Iékl na predpis i volné prodejnych a také doplrikd stravy.

5.1.1 Nealkoholické napoje

Spektrum nabidky nealkoholickych napojl je opravdu Siroké. Mezi nejznaméjsi znacky
vyrabéjici nealkoholické limonddy obsahujici kofein patfi Coca-cola, Pepsi, RC cola a dalsi.
Obsah kofeinu v nealkoholickém napoji znacky Coca-cola je 12,5 mg/100ml a v napoji znacky
Pepsi cola se nachazi 10,5 mg/100 ml. Tyto napoje jsou velmi oblibené mladymi generacemi,
které tyto slazené limonddy obsahuijici stimulaéni latky konzumuji v takovém mnozstvi, jako je
jejich denni pitny rezim. Pokud tyto napoje obsahuji cukr, a ne uméla sladidla, u déti dochazi
k pribyvani na vaze a nasledné muze dojit k obezité. Zaroven je v téchto napojich obsazen
zminovany kofein, ktery muZe zplsobovat poruchy spanku, zvySovani nervozity a dalsi
poruchy chovani u déti (Grundmann 2001).

5.1.2 Energetické napoje

Energetické ndpoje nemaji pfesnou definici. Nicméné legislativné patfi do kategorie
nealkoholickych napojli, které jsou fortifikovany dalsimi latkami, naptiklad kofeinem,
taurinem, rostlinnymi koncentraty, sladidly atp.

Dle prlzkumd jsou hlavnimi konzumenty energetickych napojd v Evropské Unii
dospivajici, a to z 68 %. Dospéli tvori 30 % spotiebitell. Nékteri konzumuji energetické napoje
jako nahradu jinych tekutin v ramci denniho pitného reZimu, druzi vyuzivaji ucinnych latek,
které tyto napoje obsahuji, pro sniZovani unavy a ostatni dokonce v kombinaci s alkoholem,
pro prodlouzeni ¢asu a zvySeni odolnosti vici alkoholu. Spotrebitelé, ktefi by neméli
konzumovat energetické ndpoje z divodu moznych nezadoucich ucink(, jsou déti, téhotné
a kojici zeny. Dale situace, pfi kterych neni vhodné uzivat tyto ndpoje jsou pred, béhem a po
skoncéeni fyzické namahy, pfed spanim anebo také pravé v kombinaci s alkoholickymi napoji.
Konzumovani energetickych ndpoja pfi sportovnim vykonu nejsou vhodné, jelikoz znamenaji
mimoradnou zatéZz pro kardiovaskuldrni systém. Pokud konzument kombinuje energetické
napoje s alkoholem, dochazi ke zpomaleni nastupu Gcinkd alkoholu a tim muize konzument
poZzit vétsi az toxické mnozstvi alkoholu. Obecné se udava, Ze by dospivajici neméli presahnout
prijem 100 mg kofeinu za jeden den (Hlavaty 2018).

Mnozstvi kofeinu se v jednotlivych produktech lisi. Jsou vyrabény energetické napoje
s obsahem 50 mg na litr nebo i 500 mg na litr (Reissig, 2009).

Nicméné prdmérny obsah této latky v energetickych napojich je 180 mg na pul litru ndpoje
(Hlavaty 2018).
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Nékteré zemé Evropské Unie jiz zapracovaly na predpisech, které by mély stanovit
horni hranici obsahu kofeinu v energetickych napojich. Ve Spanélsku a Némecku je hornim
limitem 320 mg kofeinu na jeden litr ndpoje. Tyto dva staty jiz predlozily Evropské komisi
navrhy tykajici se snizeni mnozstvi kofeinu v energetickych napojich, komise posoudi, zda je
navrh v souladu se smérnici 2002/67/ES, ktera se tyka oznacovani kofeinu a chininu. Pokud je
v produktu vyssi obsah kofeinu nez 150 mg, musi byt oznacen tak, aby informoval spotrebitele
o vysokém obsahu kofeinu. Toto pravidlo neplati pro kdvu a caj (Informacéni centrum
bezpecnosti potravin 2010).

5.1.3 Sportovni napoje

Pro povzbuzeni organismu si mohou sportovci doprat kofein v mnoha formach. Jednou
z nich jsou sportovni napoje, diky kterym dochazi k hydrataci ztracené vody diuretickymi
ucinky kofeinu. Obsah kofeinu v téchto sportovnich napojich je velmi ¢asto doplfiovan
o jednoduché cukry, které télo mize okamZité vyuzit pro ziskani energie, nebo dalsi stimulacni
latky, napf. taurin (Wickham&Spriet 2018). Mezi zndmé sportovni povzbuzujici napoje patfi
zdravéjsi energetické napoje, dale napoje obsahujici L-carnitine a v neposledni fadé i tzv.
shoty, které se vyrabéji v baleni do 100 ml, vétsSinou vSak 60 ml, a obsahuji koncentrovanéjsi
davku kofeinu. Tyto jednorazové ndpoje slouzi k uziti zhruba 45-60 minut pred zacatkem
tréninku.

5.1.4 Energetické zZvykacky

Mezi dostupné energetické Zvykacky obsahujici kofein patfi napfiklad znacky Airwaves
a Bittters.

Zvykacky od znacky Airwaves maji obsah kofeinu 1596 mg/100 g 7vykacek, pficem? tedy
jeden kus obsahuje 37,5 mg. Na spotfebnim obalu je také uvedeno, Ze by tyto Zvykaci gumy
nemély konzumovat déti, téhotné a kojici Zeny (spotiebni obal zvykacek Airwaves Caffeine
Fruit, MARS Czech s.r.0.).

Obsah stimulacnich latek je u Zvykacek znacky Bitters vys$si, mnoiZstvi kofeinu je
2000 mg/ 100 g produktu a taurinu 1 000 mg/100 g produktu. Jeden kus Zvykacky tedy
obsahuje 100 mg kofeinu a 50 mg taurinu (spotiebni obal Zvykacek Bitters, Bitters s.r.o.).

5.2 Kosmeticky pramysl

Extrakty z kavy maji velké mnozZstvi ucink(i a z tohoto divodu se pridavaji do riznych
produktl kosmetického prdmyslu. Jednou z hlavnich bioaktivnich sloZek kavy je kofein, ktery
stimuluje metabolismus a pfispiva k zabrafiovani ukladani toxin( a dale k jejich odstrafiovani.
Také napomdha ke sniZovani otoku kolem oci, zlepsuje cirkulaci krve v jemnych kapildrach
v klZi, vykazuje ucinky proti celulitidé a aktivuje lipolyzu. Zatim nebyly prokazany vsechny
prospésné ucinky kofeinu. Po zjisténi dalSich vlastnosti kofeinu se spektrum dermatologickych
produktd, ve kterych se bude vyuZivat novych poznatkki o kofeinu, dale rozsiti. Avsak k tomu,
aby se tak stalo, je zapotiebi provést vyzkumy tykajici se presné ucinné davky kofeinu a jeho
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penetrace skrze koZzni bariéru. Nezadouci ucinky tohoto alkaloidu jako aditiva v kosmetickych
produktech zatim nebyly prokdzany (Herman&Herman 2013).

Pfikladem pletové nebo télové kosmetiky, v jejichZ sloZeni nalezneme aditivum kofein,
je znacka Hristina, vénuijici se vyrobé produktd zmirfujicich celulitidu, Vichy a La Roche-Posay,
v jejichZ portfoliu vyrobk( vyuZzivaji kofein nej¢astéji do ocnich krémf, sér a geld.

Kofein se velice ¢asto vyuziva jako ingredience pfi vyrobé Sampona a jinych pfipravk(
pro péci o vlasy. U&inky, pro které je kofein p¥idavan do téchto kosmetickych pfipravkd, jsou
snizovani a zpomalovani procesu vypadavani vlasi, a hlavné stimulovani rdstu vlas(
(Herman&Herman 2013). Znacky vlasové kosmetiky, které obsahuji kofein jsou napf. Alpecin,
Plantur, Cannaderm.

5.3 Farmaceuticky primysl

Kofein je pouZivan jako aditivum do mnoha druht farmaceutickych prapravkd, nejcastéji
se vSak jedna o analgetika, léky proti chfipce a nachlazeni, diuretika a stimulanty. Nize
v tabulce ¢islo 4 jsou priklady volné prodejnych 1ékU a 1€kl na predpis.

Tabulka €. 4: Seznam lékl obsahujicich kofein (Grundmann 2001).

Volné prodejné |éky Acifein 50 mg/tab.
Acylcoffin 50 mg/tab.
Aktinavad N 31,3 mg/tab.
Algyl 70 mg/tab.
Alnagon Neo 80 mg/tab.
Ataralgin 70 mg/tab.
Cephyl 40 mg/tab.
Coldrex 25 mg/tab.
Léky na lékarsky predpis Alnagon 80 mg/tab.

5.3.1 Sumivé vitaminové tablety

Kofein je pridavan i do Sumivych tablet, které obsahuji celé spektrum vitamind.
Mnozstvi kofeinu v jedné tableté vyrobku Multivitamin ananasovy s mineraly a kofeinem od
znacky Additiva je 50 mg. Na obalech a v pfibalovych informacich produktli musi byt
upozornéni tykajici se obsahu kofeinu a tim nevhodnosti pro déti vé veku do 15 let (pfibalovy
letak Multivitamin ananasovy s minerdly a kofeinem, Dr. B. Scheffler Nachfolger GmbH & Co.
KG s.r.0.).

5.3.2 Kofeinové tablety

Mezi farmaceutické pripravky patfi také kofeinové tablety dostupné v Iékarnach. Tyto
tablety jsou vhodné pro lidi, ktefi trpi nizkym krevnim tlakem, dychacimi potizemi anebo
potiebuji stimulovat svou mysl, oddalit inavu a zvysit koncentraci. Obsah kofeinu v 1 tableté
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produktu Naturvita Kofex je 50 mg a maximalni denni davka ¢inni 5 tablet neboli 250 mg
kofeinu. Mnozstvi kofeinu je tvofeno 40 mg cCistého kofeinu a 10 mg z extraktu z guarany
(pribalovy letdk: Naturvita Kofex, NATURVITA a.s.).

5.3.3 Analgetika

Uginna latka kofein se ve farmacii vyuziva jako soucast analgetik, diuretik nebo také
léCivych pripravkl, které by méli snizit télesnou hmotnost. Kofein v kombinaci s dalSimi
|éCivymi latkami se vyuziva pro vyrobu léCiv proti migréné (Webb 2006).

Mezi volné dostupna analgetika patfi napfiklad Valetol. Valetol je |ék, ktery obsahuje
lécivé latky propyfenazon, paracetamol a kofein. Propyfenazon je latka, ktera pUsobi proti
horeéce, bolestem i zanétu. Ke sniZovani bolesti a horecce je vyuZit Uéinek paracetamolu.
Posledni ucinna latka, kofein, zefektiviiuje Ucinky propyfenazonu a paracetamolu a dochazi
zvySovani dusevni aktivity. Obsah kofeinu v 1 tableté Valetolu je 50 mg (pfibalovy letak
Valetolu, Herbacos Recordati s.r.o. 2020).
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6 Zaver

Hlavnim cilem této bakalarské prace bylo vytvoreni souhrnné literarni reserSe popisujici
zdroje kofeinu, jakym zplsobem a v jakych formach se kofein uzival v minulosti a jak se vyuziva
v soucasné dobé. DalSim tématem, kterému byla prace vénovana, bylo plisobeni kofeinu na
lidsky organismus. ZpUsob, jakym je kofein metabolizovdn a k jakym pozitivnim nebo
negativnim interakcim dochazi, nez je kofein transformovam a vylouéen v podobé metabolitd
nebo v plvodni nedegradované formé. Kofein je zndm predevsim jako stimulacni latka, ktera
je pfijimana napfiklad v podobé kavy nebo caje, nicméné se hojné vyuzZiva
i v primyslovém odvétvi, napfiklad v potravinarském, kosmetickém, nebo farmaceutickém.

Na zakladé studia odborné literatury bylo zjisténo, Ze prvnimi konzumenty kofeinu byli
obyvatelé Ciny. Na evropsky kontitent se kofein v podobé kavy poprvé dostal v roce 1570, kdy
ho dovezl italsky botanik a |ékat Prospero Alpini. AZ o nékolik set let pozdéji v roce 1819 byla
provedena prvni izolace kofeinu némeckym chemikem Friedlibem Ferdinandem Rungem a od
té doby je kofein hojné studovanou latkou predevsim ve spojitosti s ucinky na lidsky
organismus a jeho mozné pozitivni Ucinky v prevenci chorob.

Jednim zmnoha studovanych ucink(i kofeinu na lidsky organismus byl v oblasti
kardiovaskularniho sytému. Diky vyzkumm, které byly v minulosti provedeny, se doslo
k zavéru, Ze kofein nema negativni ucinky na krevni tlak zdravého jedince, nicméné ma ucinky
zvysujici krevni tlak pro jedince trpici kardiovaskuldrnim onemocnénim, kdy konzumace
kofeinu neni doporucovana. Kofein ma vyrazny ucinek na diurézu. U jedincl, ktefi pravidelné
konzumuji kavu, ¢aj nebo jiné napoje ¢i potraviny obsahujici kofein, nedochazi k vyraznému
zvysSeni diurézy, naopak je tomu u jedincd, ktefi konzumuji kofein ojedinéle, proto se ob¢asna
konzumace nedoporucuje. Jak jiz bylo zminéno, kofein mlze pUsobit i jako prevence
onemocnéni. U pravidelného konzumenta dochazi ke sniZzovani vzniku rizika Parkinsonovy
choroby diky ochrané pred dopaminergni neurotoxicitou. Dale kofein plsobi pozitivné i proti
vzniku Alzheimerovy choroby, kdy konzument kofeinu snizuje riziko o 27 %, a to diky jeho
protizanétlivému ucinku. Dalsi pozitivni ucinky byly prokdzany v souvislosti s kancerogeneazi.
Studie, ktera se zabyvala dlouholetym zkoumadanim vlivu kofeinu na riziko vzniku karcinomu
prsu u zen po menopauze, prokazala slabou souvislost mezi konzumaci kavy a sniZzenim rizika
vzniku tohoto karcinomu. Vyzkumy zabyvajici se vlivem kofeinu na karcinom kize poukazaly
na jeho pozitivni ucinek, kdy po podani davky kofeinu bylo pozorovano snizeni marker(
zanétu. Zavérem lze konstatovat, Ze konzumace kofeinu ma bud’ neutralni anebo pozitivni
efekt v souvisloti s rizikem vzniku karcinomd. Nicméné pro presnéjsi vysledky je zapotrebi
provadét dalsi dlouhodobé epidemiologické studie. Kofein pfiznivé stimuluje i kosterni
svalstvo. Od roku 2004 je legalni latkou, kterd je vyuZivana sportovci pro podporu a stimulaci
vykonu. Kofein zplsobuje stimulaci centralni nervové soustavy, ma pozitivni efekt na produkci
a sekreci adrenalinu, pozitivné ovliviiuje hladinu glukdzy v krvi a zvySuje odolnost svall proti
unavé. Kofein je také vyuzivan pfi sniZzovani hmotnosti. Diky jeho antagonistickym ucinkiim
dochazi ke stimulaci adenosinovych receptord v kosternim svalstvu i centrdlni nervové
soustaveé a tim dochazi ke zvysSeni vydeje energie a poklesu hmotnosti a hodnot BMI.
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Kofein je jako primyslova surovina vyuZivana v potravinarstvi, kosmetice a farmacii.
V potravinarstvi se lze setkat s nealkoholickymi kolovymi, energetickymi, sportovnimi napoji,
energetickymi gely nebo Zvykackami. V kosmetickém primyslu je vyuZivano nékolika Gcinkt
kofeinu, napfiklad schopnosti sniZzovat otok ocniho okoli, zvySovat cirkulaci krve v jemnych
kapilarach v kdzi a aktivovat lipolyzu. Kofein je pridavan do pletové, télové i viasové kosmetiky.
Dal$im odvétvim, kde je kofeinu vyuZivano pro jeho pozitivni Gcinky je farmaceuticky pramysl.
Kofein je adovan do analgetik, kde je vyuzivano jeho vasodilatacnich ucink(, ddle se vyrabi
kofeinové tablety slouZici ke zvySeni koncentrace, nebo vitaminové Sumivé tablety.
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