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RESUMO

A Toxicologia forense permite um conjunto de condutas acerca das intoxicagdes por drogas de
abuso como a cafeina, substancia apreciada por suas a¢fes estimulante, anorexigena e diurética,
especialmente por portadores de anorexia nervosa (AN). Diferentes estudos relatam os
beneficios das xantinas frente a patologias e distirbios como a apneia do recém-nascido,
depressédo, doenca de Alzheimer, de Parkinson, por exemplo. Em paralelo, evidenciam também
a possibilidade de causar tolerancia, dependéncia, abstinéncia e intoxica¢do. Podendo,
inclusive, ser fatal para alguns individuos, sobretudo quando em associacéo a outras drogas.
Diante das evidéncias, o objetivo deste trabalho foi o de gerar discussdo, conscientizacao e
desenvolvimento de medidas de prevencdo a dependéncia e intoxicacdo, seguindo manual
detalhado e padronizado de boas praticas, no que tange os cuidados com analitos. Para tanto,
foi realizada uma revisao literaria a fim de contextualizar o problema do uso irracional de drogas
licitas, como a 1,3,7-trimetilxantina, criando base para argumentacdo. Os resultados obtidos
mostram que a cafeina é rapidamente absorvida, atravessando as barreiras placentarias e
hemato-encefalicas. Seu mecanismo de acdo inclui a inibicdo das fosfodiesterases e o
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antagonismo competitivo pelos receptores de adenosina, portanto possui atividade
coanalgésica, termogénica e estimulante dos sistemas respiratorio (SR) e nervoso central
(SNC). Seu uso por gestantes, criangas e pessoas com déficit nutricional ndo é seguro; com
risco de ma formacao intrauterina e perda da homeostase. Devido a dose letal ser de 10 gramas,
a morte por overdose em organismos saudaveis € rara, mas pode ocorrer em fetos e no uso
irracional, pois sua toxicidade depende da concentracdo, tempo de exposi¢édo, estado nutricional
e associacBes de drogas, como alcool e ecstasy. Além disso, erros técnicos sdo cometidos
durante a investigacdo das matrizes, prejudicando a investigacdo dos analitos. Estes dados
reforcam a problemética levantada e medidas educativas devem ser tomadas para reduzir o
consumo: com a inclusdo de alertas sobre os riscos nas embalagens de produtos com xantinas.
A reabilitacdo de anoréxicos deve ser monitorada. Ha aumento no nimero e complexidade dos
analitos, portanto, para resultados e laudos fidedignos, as investigacdes toxicoldgicas devem
ser padronizadas. Assim, a toxicologia pode agregar valores aos desafios acerca das drogas de
abuso, a fim de promover qualidade de vida a populacéo.

Palavras-chave: cafeina, bioestimulantes, intoxicacdo, gestantes, anorexia nervosa.

ABSTRACT

Forensic Toxicology allows a set of conducts regarding intoxication by drugs of abuse such as
caffeine, a substance appreciated for its stimulant, anorectic and diuretic actions, mainly by
patients with anorexia nervosa (AN). Different studies report the benefits of xanthines against
pathologies and disorders such as newborn apnea, depression, Alzheimer's disease, Parkinson's,
for example. In parallel, they also show the possibility of causing tolerance, dependence,
withdrawal and intoxication. It can even be fatal for some individuals, especially when in
association with other drugs. Due to the problem surrounding caffeine abuse, our objective was
to propose discussion, awareness, and to develop prevention strategies regarding addiction and
intoxication, in addition to a detailed manual of good practices for standardizing the collection,
transport and storage of analytes. The methodology used was the literary review to
contextualize the problem and support the discussion about 1,3,7-trimethylxanthine. The results
from the studies showed that caffeine is rapidly absorbed in the gastrointestinal tract (GIT),
crosses placental and blood-brain barriers. Its mechanism of action includes the inhibition of
phosphodiesterases and competitive antagonism by adenosine receptors, therefore it has
choanalgesic, thermogenic and stimulant activity of the respiratory (SR) and central nervous
(CNS) systems. Its use by pregnant women, children and people with nutritional deficit is not
safe; at risk of intrauterine malformation and loss of homeostasis. Due to the lethal dose (LD)
being 10 grams, death from overdose in healthy organisms is rare, but it can occur in fetuses
and in irrational use, as its toxicity depends on the concentration, exposure time, nutritional
status and drug associations, such as alcohol and ecstasy. Furthermore, technical errors are
made during the investigation of matrices, hampering the investigation of analytes. These data
reinforce the issue raised and educational measures must be taken to reduce consumption: with
the inclusion of warnings about the risks on the packaging of products with xanthines.
Rehabilitation of anorexics should be monitored. There is an increase in the number and
complexity of analytes, therefore, for reliable results and reports, toxicological investigations
must be standardized. Thus, toxicology can add value to the challenges related to drugs of
abuse, in order to promote quality of life for the population.

Keywords: caffeine, biostimulant, intoxication, pregnant women, anorexia nervosa.
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1 INTRODUCAO

A cafeina é apreciada por diversos grupos e por suas atividades coanalgésica,
termogénica e excitatoria do sistema nervoso central (SNC). Tais a¢des estimulantes, somada a
facilidade de acesso atraem também atletas, profissionais de diversas areas e estudantes. Porém,
o alcaldide 1,3,7-trimetilxantina atravessa barreiras placentarias e hemato-encefalicas (BHE),
potencializa outras drogas e pode causar tolerancia, dependéncia e abstinéncia, além de
malformacdo fetal e abortos (OLSON, 2014). Ao ser ingerida, a cafeina é rapidamente
absorvida no trato gastrointestinal (TGI), inibe as fosfodiesterases e age como antagonista
competitivo dos receptores de adenosina (SOUZA, 2021). Devido a sua dose letal (DL) ser de
10 gramas, a morte por overdose em organismos saudaveis é rara, mas pode ocorrer em fetos e
no uso irracional do alcaldide, pois sua toxicidade depende da concentracdo, tempo de
exposicao, estado nutricional e associaces de drogas (ABREU, FILHO, 2004). A interacdo
com alcool e com metilenodioximetanfetamina (ecstasy) é potencialmente letal (SOUZA, 2021,
PONTES, 2009). Para andlise das xantinas, inclusive no postmortem, as matrizes tradicionais
s80 sangue e urina, e as investigacdes devem seguir minunciosos protocolos, a fim de obter-se
resultados fidedignos e laudos irrefutaveis (BORDIN et al, 2015).

A Toxicologia forense é a ciéncia, com interesse legal, que detecta, identifica e
quantifica os efeitos toxicos de farmacos e xenobioticos no organismo, a fim de auxiliar o
diagndstico, tratamento e prevencao deintoxicacdes (SOUZA, 2021; BORDIN et al, 2015). As
intoxicacOes devem ser tratadas como situagdes de emergéncia, pois podem evoluir para perda
dos reflexos das vias aéreas, obstrucdes, aspiracdes e paradas cardiorrespiratorias (OLSON,
2014). Portadores de anorexia nervosa (AN), que perseguem padrbes de beleza, abusam de
bioestimulantes naturais licitos, como a cafeina, por sua acdo anorexigena, diurética e por
favorecer a lipolise (FAGUNDES, 2016).

Em razdo da problemaética acerca do abuso da cafeina, o objetivo deste trabalho foi
propor discussdo, conscientizagdo e desenvolver estratégias de prevencdo quanto a dependéncia
e intoxicagdo, seguindo manual detalhado e padronizado de boas préaticas nos cuidados com a

coleta, transporte, armazenamento, manipulacéo e interpretacdo dos analitos.

2 MATERIAIS E METODOS
Foi realizada uma reviséo literaria qualitativa para contextualizacdo do problema do uso
irracional de drogas licitas, como a 1,3,7-trimetilxantina, especialmente por portadores de

anorexia nervosa, gestantes, criangas e pessoas com déficit nutricional, fomentando base para
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discussdo. Foram escolhidos artigos das bases de dados que apresentaram relacdo com o

contetdo: Scielo, PubMed e Google Académico, utilizando-se de palavras-chaves.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

Diversos estudos relacionados a problematica levantada foram encontrados,
direcionando a preocupacdo com uso excessivo da cafeina, especialmente por criangas,
gestantes e individuos subnutridos e/ou com transtornos alimentares. (CARVALHO et al, 2018;
FAGUNDES, 2016; TAVARES, SAKATA, 2012; PACHECO et al, 2007; ABREU, FILHO,
2004; GUERRA et al, 2000), Outro dado importante encontrado na revisdo literaria é a rapida
absorcdo da cafeina, especialmente quando consumida em jejum, através de chas, bebidas e
capsulas (CARVALHO et al, 2018). Adicionalmente, Tavares e colaboradores estabelecem que
0 mecanismo de acdo da cafeina inclui a inibicdo das enzimas fosfodiesterases (PDES),
aumentando o AMPc (adenosina monofosfato ciclico) e a lipolise. Inclui também o
antagonismo competitivo de adenosina, neurotransmissor modulador do relaxamento figura 1;
a ativacdo dos canais de célcio e interacdo com receptores de GABA. Os autores sugerem que,
caso seja utilizada de forma racional e supervisionada, as xantinas podem trazer beneficios e
sdo indicadas, como no tratamento da apneia do recém-nascido, no tratamento de edemas
associados a insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), no controle de diabetes mellitus (DM),
depresséo, doenca de Alzheimer e Parkinson (TAVARES, SAKATA, 2012). Contudo, diante
da utilizacdo irracional, os estudos salientam que a cafeina, atravessa com facilidade as barreiras
placentarias e hemato-encefalicas. Em caso de gestantes, pode causar danos ao feto, como a
malformacdo, abortos e natimortos. E em individuos saudaveis, pode causar tolerancia,
dependéncia, abstinéncia, perda da homeostase e intoxicacdo (CARVALHO et al, 2018;
FAGUNDES, 2016; OLSON, 2014; TAVARES, SAKATA, 2012PACHECO et al, 2007).
Desta forma, de acordo com as evidéncias, ndo é seguro seu uso por gestantes, criangas e
pessoas com déficit alimentar, pois sua toxicidade depende da concentracdo, tempo de
exposicéo, estado nutricional e associa¢fes de drogas, como alcool e ecstasy (SOUZA, 2021,
PONTES, 2009). Além disso, outros estudos, alertam que erros técnicos s&éo cometidos durante
a investigacdo das matrizes associadas a intoxicacdes por cafeina, prejudicando a analise dos
analitos (BORDIN et al, 2015).
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Figura 1: Wikipedia, 2006. Figura 2: Caffeine Academy, 2020.

Legenda: Apresentacdo das moléculas de cafeina, de adenosina e o antagonismo competitivo
nos receptores de adenosina.

4 CONCLUSAO

Diferentes beneficios da cafeina foram relatados, como no tratamento da apneia da
prematuridade, utilizada como bioestimulante. Isto, porém, esta relacionado a
dose/concentracdo. Contudo, 0 uso indiscriminado por gestantes, criancas e individuos com
déficit nutricional deve ser desencorajado pelos profissionais de saude, midia, familia e
governo. Medidas devem ser adotadas, como a educacdo continuada, em escolas e sistemas de
salde, bem como a incluséo de alertas nas embalagens de produtos contendo xantinas, como 0s
refrigerantes e energéticos, sobre a possibilidade de intoxicacdo, bioestimulacdo e dependéncia,
colaborando assim para conscientiza¢do sobre 0s riscos associados a utilizacdo irracional de
estimulantes como cafeinas. Pacientes com transtornos alimentares tém sua capacidade de
julgamento afetados pelos distdrbios de imagem e precisam de equipe multidisciplinar
capacitada na reabilitacdo. A complexidade e 0 aumento de substancias com potenciais toxicos
a serem investigadas, evidenciam a necessidade da padronizacdo das analises toxicoldgicas
sistematicas (ATS). Interligar os laboratérios através de uma base universal de dados, com
profissionais capacitados desde a coleta a interpretacdo dos laudos, favorecerd a exceléncia na
busca, determinacdo de doses aceitaveis e solucdo de casos. Diante de todo exposto a
toxicologia pode agregar valores aos desafios acerca das drogas de abuso, doping e interacdes

de compostos, a fim de promover qualidade de vida & populacéo.
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