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ABSTRACT

1,3,7-trimethyloxanthine commonly known as caffeine is naturally occurring
alkaloid inter alia in coffee beans. It is acquired mainly in decaffeination of coffee
process. It can also be synthesized by subsequent chemical reactions from uracil or
by using enzymatic reaction assuming transfer of methyl group on xanthine
derivatives by methyltransferase obtained from tea leaves.

This alkaloid is associated mainly with coffee however it can be also found
in tea or chocolate. With increasing age more and more caffeine from coffee and tea
is consumed. Both drinks are its main source in human diet.

During metabolite biotransformation caffeine is converted into three main
products: theobromine (3,7-dimethylxanthine), theophylline (1,3-dimethylxanthine)
and paraxanthine (1,7-dimethylxanthine).

Caffeine polycrystals have ability to emit photons in radiative transition during
phosphorescence at low temperature while its methanol solutions show
fluorescence at low concentration.

Caffeine might be used in synthesis of N-heterocyclic complex compound.
Properly bonded with gold, silver or platinum atom might have many important
properties. One of the most important properties is the possibility of binding free
radicals that can cause DNA damage. Other significant properties of caffeine
include its influence on the cell cycle and multiplication of cancer cells. 1,3,7-
trimethylxanthine is also commonly used to reduce fatigue caused by inhibition
of excitatory neurotransmitter emission.

In this work we have presented interesting examples of the use of caffeine as
a substrate in selected chemical syntheses. We have also included selected chemical
and physical properties. In addition, we presented examples of its impact on the
human body and consumption statistics based on international reports.

Keywords: caffeine, 1,3,7-trimethylxanthine, theobromine, theophylline
Stowa kluczowe: kofeina, 1,3,7-trimetyloksantyna, teobromina, teofilina
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WYKAZ STOSOWANYCH SKROTOW

Ac — grupa acetylowa

DMF — dimetyloformamid

DMSO — dimetylosulfotlenek

EPR — spektroskopia elektronowego rezonansu paramagne-
tycznego (ang. electron paramagnetic resonance)

FBS — plodowa surowica bydleca (ang. fetal bovine serum)

GABA — kwas y-aminomastowy

HPLC — wysokosprawna chromatografia cieczowa (ang. high per-
formance liquid chromatography)

LTP — fosforescencja w niskiej temperaturze (ang. low tempe-
rature phosphorescence)

MeOH — metanol

NMR — spektroskopia magnetycznego rezonansu jadrowego (ang.

nuclear magnetic resonance)
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WPROWADZENIE

Kofeina (1,3,7-trimetyloksantyna) nalezy do grupy alkaloidow purynowych
i wytwarzana jest przez rozne gatunki roslin. Jej spozycie zostato rozpowszechnione
poprzez napar z palonych ziaren kawowcow, ktore zawieraja od 0,6 do 2,8% kofeiny
[1]. Zaleznie od pochodzenia znana jest rowniez jako teina (z lisci herbaty), guaranina
(z guarany) oraz mateina (z yerba mate). Pochodne 3-metyloksantyny (zaréwno kofeing
jak i teofiling) uznaje sie¢ za analeptyki, czyli srodki cucace - wykazujace szybkie, ale
krotkotrwate dziatanie, pobudzajace osrodek oddechowy i uktad naczyniowo-ruchowy.
Dodatkowo wykazuja niska toksyczno$¢, co umozliwito ich zastosowanie w medycynie
[2].

Czysta kofeing pozyskuje si¢ glownie w wyniku dekofeinizacji kawy,
wykorzystujac wtym celu ekstrakcje ditlenkiem wegla w stanie nadkrytycznym.
Alkaloid ten jest produktem odpadowym w produkcji bezkofeinowej kawy. Taki proces
prowadzi si¢ w temperaturze 40-80°C i pod cisnieniem 120-180 atmosfer, a czas
kontaktu ditlenku wegla z ziarnami wynosi od 5 do 30 godzin [3]. Utrzymywanie
odpowiednich warunkow ma na celu selektywne usunigcie pochodnej ksantyny
z jednoczesnym zachowaniem wszystkich substancji aromatycznych wewnatrz ziarna.
Otrzymana, czysta, kofeina posiada stabe wlasciwosci zasadowe, a biale krysztaty topia
si¢ i sublimujg w temperaturze 236°C [2].

1. BUDOWA KOFEINY

Kofeina (CgH (N4O,) zbudowana jest z dwoch pierscieni heterocyklicznych.
W czasteczce 1,3,7-trimetyloksantyny trzy z czterech atomoéw azotu polaczone sg
z grupami metylowymi, a dwa atomy wegla zatomami tlenu tworza grupy
karbonylowe.

Wykorzystanie metod chemii obliczeniowej umozliwito okreslenie roztozenia
czastkowych ladunkéw na poszczegdlnych atomach. W przypadku kofeiny
najbardziej podatnym na atak czynnika elektrofilowego jest atom azotu N-9 [4].

®) N1- -0,432

7,CH3 C2- 0505

H3Cl | ~~5 N N3 - -0,342
+N C4- 0,357
/I\3 | g/>8 C5- 0,402
C6- 0,610

0”2 N™ N N7- -0033
Cc8- 0,170

CHs N9 - -0,566

Rysunek 1. Wzor strukturalny kofeiny i rozktad tadunkow czastkowych
Figure 1. Structural formula of caffeine and partial charges distribution
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2. OTRZYMYWANIE KOFEINY

2.1. SYNTEZA 1,3,7-TRIMETYLOKSANTYNY Z URACYLU

W wyniku reakcji N-metylowania, nitrowania, redukcji icyklizacji uracylu
otrzymano kofeine na kilka réznych sposobdw. Najlepsza wydajnos¢ uzyskano
wykorzystujac jodek metylu w silnie zasadowym roztworze wodorku sodu
w dimetylosulfotlenku (Schemat 1.). Tak uzyskana pochodna poddano kolejnym
reakcjom, w wyniku ktérych otrzymano 5-amino-1,3-dimetylouracyl, a nastgpnie
ogrzewano go z kwasem mroéwkowym, poddano nitrowaniu i przeprowadzono
wewnatrzczasteczkowa cyklizacje. Otrzymang teofiling, poddano kolejnemu
metylowaniu w tych samych warunkach w celu otrzymania kofeiny [5].

EtOH-H,0/CHj

O lub (0] O
HN)ﬁ EtOH-KOH/CHj| HiCu HNO; HiCx NO,
| | ——— |
) EtOH-DMSO/CH3l | |
H CHs CHj
uracyl 1,3-dimetylouracyl 1,3-dimetylo-5-nitrouracyl
l Fe/HCI
0O H 0
HaCo ,\j Fe/AcoH H3Csy \( 1.HCOOHIT  HaCyy NH
N A A
)\ 2. HNO3/H,SO4 O/ N
)
CH3 CHj3
5-N-formylo-1,3-dimetylo-6-nitrouracyl 5-amino-1,3-dimetylouracyl

l NaH/DMSO/CHjsl

1,3, 7-trimetyloksantyna

Schemat 1.  Przebieg syntezy kofeiny z uracylu
Scheme 1.  Caffeine synthesis from uracil
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2.2. BIOSYNTEZA

Biosynteza wykorzystuje enzymatyczny transfer grup metylowych do
czasteczek 3-metyloksantyny lub 7-metyloksantyny tworzac najpierw teobromine
(3,7-dimetyloksantyne), a nastgpnie kofeine. Donorem grupy metylowej moze by¢
S-adenozylometionina. Metylotransferaz¢ pozyskano z 75-85 dniowych lisci
herbaty i okreslono jej aktywnos¢ enzymatyczna, ktéra wykazata maksimum
w 30°C w 0,5M buforze Tris-HCI o pH=8,4 oraz w 30°C w 0,5M buforze fosforanu
potasu o pH=8,0. Zbadane szlaki biosyntezy kofeiny przedstawiono na schemacie
2 [6].

9 CHy D CHy QO CHy
H3C.
HN N HN N SN N
Ly ALy — LIy

07 >N TN 07 >N TN 07 >N N

I I I

H H CH; H CH; H
7-metyloksantyna 3,7-dimetyloksantyna 1,3,7-trimetyloksantyna

? CH, -
H N

3Co
N
J o
0 )
O £_| / H
HaC\/Nth[ N> 1,7-dimetyloksantyna
o7 >N TN
YohN

1-metylok T

-metyloksantyna HaCo l\i
N

A Ny

o7 N N

H H

1,3-dimetyloksantyna

I
\
H

Schemat 2.  Enzymatyczna reakcja metylowania pochodnych ksantyny
Scheme 2.  Enzymatic methylation of xanthine derivatives
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3. METABOLIZOWANIE KOFEINY

Kofeina jest prawie catkowicie metabolizowana w watrobie, a tylko okoto 2%
przyjetej doustnie dawki jest wydalane wraz z moczem. Gldwnym genem
odpowiadajacym za biotransformacje jest gen CYP1A2. Proces ten moze zachodzi¢
z r6zna predkoscia w zaleznosci od posiadanego genotypu. Kofeina jest catkowicie
wchianiana z ukladu pokarmowego po okoto 45 minutach od spozycia,
a najwigksze stezenie we krwi osigga po 15-120 minutach od spozycia (zalezy od
naturalnego uwarunkowania danego osobnika). Okres poftrwania 1,3,7-
trimetyloksantyny to okoto 4 godziny, a w wyniku zlozonego szlaku
metabolicznego, w procesie demetylacji powstajg trzy gléwne matebolity:
paraksantyna (1,7-dimetyloksantyna), teobromina (3,7-dimetyloksantyna) i teofilina
(1,3-dimetyloksantyna) (Schemat 3.) [7].

(0] /CH3
H3C\ N
N
A A
0” >N N
I
CHs
1,3,7-trimetyloksantyna

RN

Q 7 o D cHs
H3C\ N H\ N H3C\ N

SIS S SIS O &

1) [I\] N O/l?l N 1) [?] N

CH3 CH3 H
1,3-dimetyloksantyna 3,7-dimetyloksantyna 1,7-dimetyloksantyna

Schemat 3. Produkty powstajace podczas metabolizowania kofeiny przez zywy organizm
Scheme 3.  Products formed during metabolizing of caffeine by living organism
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4. WYKORZYSTANIE

4.1. REAKCJE Z RODNIKAMI

Reakcja kofeiny z rodnikami jest analogiczng reakcja do homolitycznego
podstawienia heteroaromatycznego, co przedstawiono na schemacie 4. Rodnik
atakujacy czasteczke kofeiny moze by¢ pierwszorzedowy i alifatyczny (np. rodnik
metylowy) lub drugorzedowy, zawierajacy wigzania estrowe (np. rodnik malonianu
dimetylu). Reakcje z trzeciorzgdowymi rodnikami dajg rezultaty i produkty, ktdre
s trudne do przewidzenia [8].

O PHS (0] /CH3 (0] PH3
H3C\N N HSC\N N H H3C\N N
A T AR T AT
O/l?l N 10) l}l N, R o) l?l N
CHz CH; CHa
rodnik 1,3,7-trimetyloksantyna rodnik 8-podstawiony 8-podstawiona
1,3,7-trimetyloksantyny 1,3,7-trimetyloksantyna

Schemat 4. Rodnikowe reakcje kofeiny
Scheme 4.  Radical caffeine reactions

4.2. TWORZENIE N-HETEROCYKLICZNYCH ZWIAZKOW
KOMPLEKSOWYCH

W reakcji kofeiny z jodkiem metylu w DMF, a nastgpnie w wyniku dalszych
reakcji tworzy si¢ zwigzek kompleksowy ze srebrem (Schemat 5.) wykazujacy
aktywnos¢ biologiczng. Powstaly produkt cechuje si¢ aktywnoscig przeciw
wybranym bakteriom Gram-dodatnim oraz Gram-ujemnym, a dodatkowo wykazuje
dziatanie przeciwgrzybicze oraz przeciwdrobnoustrojowe w stosunku do licznych
patogenéw uktadu oddechowego opornych na znane antybiotyki z grup penicylin
i aminoglikozydow. Wstepne badania in vivo wykazaly niskg toksyczno$é zarowno
otrzymanego kompleksu jak i metylowanej kofeiny, co moze dawa¢ wskazania do
wykorzystania otrzymanego zwiazku w terapii zakazen Burkholderia cepacia [9].
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2 DMF - N CH30H

NN 07N e ,
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octan (1,3,7,9-tetrametyloksantyny)srebra(l)

Schemat 5. Synteza N-heterocyklicznego zwiazku kompleksowego kofeiny
Scheme 5. Synthesis of N-heterocyclic complex compound of caffeine

Dziatanie bromkiem platyny w obecnosci bezwodnego octanu sodu na
tetrafluoroboran  1,3,7,9-tetrametyloksantyny ~ rozpuszczonej w  DMSO
w temperaturze 100°C prowadzi do otrzymania osadu, ktory po krystalizacji
pozwala uzyska¢ zwigzek kompleksowy kofeiny z platyng (Schemat 6.) [10].

(0] CH3 PtBry
H3C\N ,\j F NaOAc
I
| ) F—B-F >>—Pt+2—S CHs
| (o]
O)\l?l N\* r DMSO, 100 °C ,
CHs CH3 Hs CH3
tetrafluoroboran bromek (dimetylosulfotlenek)-
1,3,7,9-tetrametyloksantyny (1,3,7,9-tetrametyloksantyna)platyny(ll)

Schemat 6.  Synteza kompleksu metylowanej kofeiny z platyna
Scheme 6.  Synthesis of complex compound of methylated caffeine with platinium

Mozliwe jest rdwniez utworzenie kompleksu kofeiny ze ztotem (Schemat 7.).
W tym celu wykorzystuje si¢ kwas tetrachloroztotowy(Ill), ktéry miesza sig
z kofeing w stosunku molowym 1:1 (w takim tez stosunku nastgpuje wigzanie
metalu z ligandem) w metanolu i pozostawia na 20 dni. Po takim czasie z roztworu
wypada z6tty osad, ktory po odsaczeniu, przemyciu i osuszeniu daje pozadany
kompleks [11].
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CHs O CHs

HaC. N HCI - AuCl3 HaC. N

| D T eon |

MeOH
O)\N N O)\N N F
| I Au
CHs CHs CI/ cl
1,3,7-trimetyloksantyna chlorek (1,3,7-trimetyloksantyna)zlota(lll)

Schemat 7. Synteza kompleksu kofeiny ze ztotem
Scheme 7. Synthesis of complex compound of caffeine with gold

5. WLASCIWOSCI

5.1. WLASCIWOSCI SPEKTROSKOPOWE

W niskich stezeniach (ponizej 1,0 pg/ml), w metanolu kofeina wykazuje
zdolnos$¢ do fluorescencji, a maksimum emisji fluorescencji przypada na okoto 230
nm. W widmach UV obserwuje sie przesuniecie widma emisji wzgledem widma
absorpcji, ktora posiada dwa maksima — przy 330 i 340 nm. Natomiast w stezeniu
10 pg/ml maksimum absorpcji przesuwa si¢ do okoto 275 nm, a widmo emisji
pozostaje przy tej samej dtugosci fali $wiatla.

Kofeina wykazuje rowniez fosforescencje w niskiej temperaturze (LTP).
Przygotowane, obojetne roztwory metanolanowe ochtodzone do temperatury 85
K tworza polikrysztaty, ktére utrzymuja czas emisji fosforescencji, zwigzanej
z przejsciem typu m, m*, na poziomie 1,9-2,1 sekundy [12].

5.2. WLASCIWOSCI ANTYOKSYDACYJNE

W 1991 roku opublikowano artykut dotyczacy zachowania kofeiny wzgledem
rodnikéw hydroksylowych. Badania przeprowadzono poprzez rejestrowanie widm
rezonansu spinowego elektronu. Stwierdzono wowczas, ze kofeina skutecznie
wigze rodniki hydroksylowe, co przedstawiono na schemacie 8. Autorzy publikacji
zaznaczyli jednak mozliwo$¢ istnienia innych mechanizméw tego zjawiska [13].
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O CH, O CHs
! - H.C /
H3C\N N HO AN
A A
0” >N N o~ NN
I
CHj CH3
1,3,7-trimetyloksantyna rodnik 4-hydroksy-1,3,7-trimetyloksantynowy

Schemat 8.  Proponowany mechanizm reakcji kofeiny z rodnikiem hydroksylowym
Scheme 8. Suggested mechanism of reaction of caffeine with hydroxyl radical

W 1997 roku, w oparciu o badania z wykorzystaniem technik EPR, NMR oraz
HPLC, zaproponowano inny mechanizm ,,usuwania” rodnikéw przez ten alkaloid.
W badaniach okreslono podatnos¢ kofeiny na utlenianie po poddaniu jej dziataniu
rodnika wodorotlenowego oraz anionorodnika siarczanowego(VI) w srodowisku
wodnym. W pierwszy etapie, w reakcji z rodnikiem hydroksylowym nastgpuje
utworzenie rodnika hydroksylowanej kofeiny, ktéra w wyniku dalszego utleniania
przeksztatca si¢ w 8-hydroksy-1,3,7-trimetyloksantyne (Schemat 9.) [14].

poom [ o we 1S
HaC. N HO HaCs N H [utl] s N

N N : N

A e 7 A K] T AT
0” >N N 07 N7 TN OH o7 N N

|

CH3; CHj CHs

rodnik

1,3,7-trimetyloksantyna 8-hydroksy-1,3,7-trimetyloksantynowy

8-hydroksy-1,3,7-trimetyloksantyna

Schemat 9.  Proponowany mechanizm reakcji kofeiny z rodnikiem hydroksylowym
Scheme 9.  Suggested new mechanism of reaction of caffeine with hydroxyl radical

5.3. WPLYW KOFEINY NA CYKL KOMORKOWY I KOMORKI NOWOTWOROWE

W stezeniu 4 mM kofeina zapobiega zatrzymywaniu komorki w stadium Gl
cyklu komoérkowego oraz wplywa na Dbiatka p53 blokujac ich ekspresje
w komorkach biataczki mieloblastycznej po napromieniowaniu komoérek
promieniowaniem gamma, ktére powoduje uszkodzenia DNA [15]. Stezenia rzedu
0,25-1 mM prowadzg do zahamowania postepu cyklu komdrkowego [16], ktéry
przedstawiono na schemacie 10, w fazie GO0/Gl. Poddane dziataniu kofeiny
komérki wykazywaly hamowanie proliferacji stymulowanej przez FBS (ptodowa
surowice bydlecg) w wyniku zatrzymania cyklu komérkowego w fazie GO/G1 lub
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poprzez wywotanie apoptozy spowodowanej wplywem kofeiny na fosforylacje
kinaz biatkowych [17].
podziat komorki

przygotowaniedo
replikacji

\m
GO

/ faza spoczynku

przygotowanie do
podziatu

Cykl zycia
komaorki

powielanie materiatu genetycznego,
tworzenie chromosomow

Schemat 10. Cykl zycia komorkowego
Scheme 10. Cell life cycle

Podstawg wielu terapii antynowotworowych jest podawanie $rodkéw
genotoksycznych, ktére majg na celu uszkodzenie DNA i $mier¢ komoérki w trakcie
podziatu. Dodatek do chemioterapeutykéw substancji odpowiedzialnych za
uwrazliwianie komdrek nowotworowych moze skutecznie poprawi¢ wyniki
uzyskiwane w trakcie leczenia. Przeprowadzone badania in vitro wskazuja,
ze kofeina moze powodowaé wystgpowanie radiosensybilizacji komorek, jednak
wymagane stezenia do obserwowania tego zjawiska sg na tyle duze, ze nie znajdujg
zastosowania w warunkach klinicznych [18].

5.4. EFEKT REDUKCJI ZMECZENIA

Wywolywane przez kofeing zmniejszenie zmeczenia i zwigkszenie zdolnosci
motorycznych wythumaczy¢é mozna dziataniem kofeiny jako antagonisty receptoréw
adenozynowych. Obecnie rozpoznano cztery receptory adenozynowe: Aj, Aja, Asp
i A;. W warunkach panujacych w zdrowym organizmie kofeina wykazuje duze
powinowactwo do receptorow A; i A,x. To wilasnie oddziatywanie kofeiny
z receptorem Ay powoduje stymulacje organizmu [19].
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Adenozyna jest regulatorem wydzielania neuroprzekaznikow, hamuje
wydzielanie acetylocholiny, noradrenaliny, dopaminy, glutaminianu, serotoniny
i GABA. W efekcie adenozyna hamuje aktywno$¢ neuronéw poprzez zmniejszenie
ilosci neuroprzekaznikéw pobudzajacych [20]. Gdy w organizmie pojawi si¢
kofeina wiaze si¢ ona z receptorami adenozynowymi (wigzanie to jest trwalsze niz
w przypadku wigzania inhibitor adenozynowy-adenozyna) co powoduje, ze nie
wystepuje efekt hamowania wydzielania neuroprzekaznikow. Gdy stezenie kofeiny
w organizmie zmaleje i czasteczki oddysocjuja od receptorow adenozynowych
nastepuje gwaltowne tworzenie wigzan adenozyna-receptor. Towarzyszy temu
nagle uczucie zmegczenia zwigzane z posrednim zahamowaniem aktywnosci
neuronéw (Schemat 11.) [19].

adenozyna kofeina

>
@—“k’—“(% .

receptor
adenozynowy
Zmnle]szenle wydzielania Nonﬂalrfe }NdeIelania_
neuroprzekaznikéw pobudzajacych, neurop@ekaénlkow pobudzg;qcych,
pojawia sie uczucie zmeczenia. Znika uczucie zmeczenia.

Schemat 11. Tworzenie wigzania receptor adenozynowy-kofeina
Scheme 11. Formation of adenosine receptor-caffeine bond

6. STATYSTYKI DOTYCZACE KOFEINY
6.1. ZAWARTOSC KOFEINY W ROZNYCH PRODUKTACH

Kofeing mozna znalez¢ nie tylko w kawie, ale rowniez w takich produktach jak
herbata [21]. Jest tez dodawana przez producentéw do roéznych napoi, takich jak
Nestea, Pepsi-Cola czy Coca-Cola [23]. Znaczne ilosci kofeiny znajdujg sig¢
réwniez w czekoladzie i w r6znych produktach spozywczych [22]. Ponizej w tabeli
1 zestawiono zawartos¢ kofeiny w poszczegdlnych produktach spozywczych.
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Tabela 1.
Table 1.

[

Zawartos¢ kofeiny w réznych produktach spozywczych
Caffeine content in various food products

Produkt

Zawarto$¢ kofeiny  Ref.

Espresso

Kawa rozpuszczalna
Czarna herbata
Zielona herbata

Starbuck Doubleshot

Starbucks Frappucino Waniliowe

Nestea Cool Lemon Iced Tea

RedBull
Coca-Cola Classic
Pepsi

Gorzka czekolada
Mleczna czekolada

Nestle KitKat

4190-8177 pug/mi™  [18]

33996 pg/g! [19]
165-220 pug/ml™! [19]
151 pg/ml [19]
550 pg/ml [20]
227 pg/ml [20]
32 pg/ml [20]
272 pg/ml [20]
83 ng/ml [20]
89 ng/ml [20]
525 ug/g [19]
168 ng/g [19]
111 pg/g [19]

Y zawartos¢ zalezna od uzytych ziaren,

] zawartos¢ w suchym produkcie,

[

Wykres 1.

Diagram 1.

3l zawarto$¢ zalezna od czasu parzenia.

6.2. PRZYJMOWANIE KOFEINY ZALEZNE OD JEJ ZRODEA
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z podziatem na zakresy wiekowe

Maximum average daily value of taken caffeine depending on the source by age range
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Raport z 2015 roku [24] przedstawia zalezno$¢ przyjmowanej kofeiny od jej
zrodta z podziatem na grupy wiekowe. Zaobserwowaé mozna drastyczny wzrost
ilosci przyjmowanej kofeiny z kawy wraz z wiekiem. Podobna sytuacja dzieje sie
w przypadku herbaty. Oba te napoje, jak przedstawiono na wykresie 1, sg gtdwnymi
zrédtami kofeiny w diecie przecigtnego cztowieka.

UWAGI KONCOWE

Kofeina wykazuje szereg ciekawych wlasciwosci. Jej wplyw na komorki
nowotworowe i cykl komorkowy moze znalez¢ zastosowanie w medycynie, kwestia
czasu jest utworzenie odpowiednich pochodnych cechujacych si¢ niska toksycznoscia
i odpowiednia aktywnoscia biologiczna.

Pochodne 1,3,7-trimetyloksantyny zwigzane ze srebrem wykazuja aktywnos¢ przy
leczeniu bakterii opornych na znane antybiotyki z grup penicylin i aminoglikozydow.
Istnieje mozliwo$¢ tworzenia komplekséw z innymi metalami, co daje nadziej¢ na
uzyskanie zwiazkéw cechujacych sie aktywnoscia biologiczna.

Powszechnie stosowana, gldwnie ze zrodel takich jak kawa i herbata, kofeina
prowadzi do redukcji zmeczenia poprzez wiazanie si¢ z receptorami adenozynowymi
posrednio hamujac aktywno$¢ neuronow. Dodatkowo, kofeina oddzialuje na organizm
ludzki poprzez wiazanie wolnych rodnikéw powodujacych miedzy innymi uszkodzenia
DNA.
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