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1. Identificagcao do estudo

Artigo Zhang Y, Liu Y, Li Y, et al. Coffee and Tea Intake, Dementia
Risk, and Cognitive Function.

Periédico JAMA. 2026;335(11):961-974.

DOl 10.1001/jama.2025.27259.

Publicagao online

9 de fevereiro de 2026.

Desenho Coorte prospectiva observacional; andlise de consumo de café
cafeinado, café descafeinado e cha.
Populagao 131.821 participantes de duas coortes norte-americanas:

Nurses’ Health Study e Health Professionals Follow-up Study.

Nota terminolégica essencial. O titulo popular “café, memoria e Alzheimer” € adequado como chamada
clinica, mas o desfecho principal do estudo foi deméncia incidente, ndo doenca de Alzheimer isoladamente.
Portanto, a interpretacao correta é: consumo de café cafeinado e cha associou-se a menor risco de
deméncia e a discretos indicadores cognitivos mais favoraveis; nao se demonstrou prevengao causal

especifica de Alzheimer.

Pergunta clinica

A ingestao habitual, de longo prazo, de café cafeinado, café descafeinado e cha associa-se ao risco de
deméncia e a medidas de fungéo cognitiva?

Mensagem central

O estudo encontrou associagao inversa entre consumo de café cafeinado e risco de deméncia, com efeito
mais evidente em consumo moderado. Café descafeinado ndo apresentou associagao significativa. Cha
exibiu padrdao semelhante, também com aparente beneficio em consumo moderado.

Como nao interpretar

Nao é um ensaio clinico randomizado. Assim, ndo autoriza prescrever café como “tratamento preventivo” de
Alzheimer. O achado é compativel com hipotese bioldgica e com beneficio de estilo de vida, mas
permanece sujeito a confundimento residual, viés de selegao, erro de medida alimentar e causalidade

reversa.

2. Resumo executivo em linguagem clinica

Dimensao

Café cafeinado

‘ Achado

Maior consumo associou-se a
menor risco de deméncia.

Magnitude

HR 0,82; 1C95% 0,76-0,89 no
quartil mais alto vs mais baixo.

‘ Leitura clinica

Sinal epidemioldgico robusto,
porém nao causal.

Café descafeinado

Sem associagao significativa
com menor risco de deméncia.

Nao significativo.

Sugere possivel papel da
cafeina ou de padrdes de
consumo associados.

Cha

Associagdes semelhantes as do
café cafeinado.

Melhor sinal em 1-2 xicaras/dia.

Pode refletir cafeina,
polifendis/flavonoides e padrao
dietético.

Dose-resposta

Relag&o néo linear, com platd
em consumo moderado.

Café: ~2-3 xicaras/dia; cha: ~1-
2 xicaras/dia.

Mais nao parece
necessariamente melhor.

Cognicao subjetiva

Menor prevaléncia de declinio
cognitivo subjetivo.

7,8% vs 9,5%; PR 0,85; 1IC95%
0,78-0,93.

Diferenca estatistica; impacto
individual modesto.

Cognicao objetiva

Melhor escore TICS no NHS.

Diferengca média 0,11; 1C95%
0,01-0,21.

Sinal pequeno; relevancia
clinica individual limitada.
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3. Metodologia e desenho

Coortes: Nurses’ Health Study: 86.606 mulheres, dados de 1980 a 2023; Health Professionals Follow-up
Study: 45.215 homens, dados de 1986 a 2023.

Critérios centrais: Participantes sem cancer, doenga de Parkinson ou deméncia no inicio do estudo.

Exposigao: Café cafeinado, café descafeinado e cha, avaliados por questionarios validados de frequéncia
alimentar a cada 2 a 4 anos.

Desfecho primario: Deméncia incidente identificada por registros de 6bito e diagndsticos médicos.

Desfechos secundarios: Declinio cognitivo subjetivo e fungdo cognitiva objetiva, esta ultima avaliada em
subamostra do NHS por testes telefénicos neuropsicolégicos, incluindo TICS e escore global padronizado.

Tempo de acompanhamento: Até 43 anos; mediana de 36,8 anos.

Eventos: 11.033 casos de deméncia incidente documentados.

4. Resultados principais

 No modelo ajustado e combinado entre as coortes, o quartil mais elevado de consumo de café
cafeinado apresentou menor risco de deméncia em comparagao ao quartil mais baixo: 141 vs 330
casos por 100.000 pessoas-ano; HR 0,82; IC95% 0,76-0,89.

* A maior ingestao de café cafeinado também se associou a menor prevaléncia de declinio cognitivo
subjetivo: 7,8% vs 9,5%; razao de prevaléncia 0,85; IC95% 0,78-0,93.

¢ Na avaliagdo objetiva de cognicdo no NHS, o quartil mais alto de café cafeinado teve TICS
discretamente maior: diferenca média 0,11; 1C95% 0,01-0,21. O escore global de cogni¢ao teve
diferenga média 0,02, com IC95% -0,01 a 0,04 e P=0,06, portanto limitrofe/n&o significativo no padrao
convencional.

¢ O cha mostrou associagbes semelhantes; o café descafeinado nao se associou a menor risco de
deméncia nem a melhor desempenho cognitivo.

e A andlise dose-resposta sugeriu padrao nao linear: o beneficio associado foi mais pronunciado com
cerca de 2-3 xicaras/dia de café cafeinado e 1-2 xicaras/dia de cha.

5. Interpretacao fisiopatoldgica plausivel

Cafeina e receptores de adenosina

A cafeina atua como antagonista n&o seletivo dos receptores de adenosina, sobretudo A1 e A2A,
modulando neurotransmissao glutamatérgica, colinérgica, dopaminérgica, serotoninérgica e noradrenérgica.
Esse mecanismo € biologicamente plausivel para efeitos sobre alerta, atencao e plasticidade sinaptica, mas
plausibilidade mecanistica ndo equivale a prova clinica de prevencao de Alzheimer.

Neuroinflamacao e estresse oxidativo

Estudos experimentais sugerem que a cafeina e compostos do café podem modular marcadores
inflamatorios e oxidativos. A relevancia translacional em humanos permanece incerta, sobretudo porque o
cérebro envelhecido e a fisiopatologia da deméncia sdo multifatoriais.

Metabolismo cardiometabdlico

Café e cha podem fazer parte de padrdes alimentares mais saudaveis, mas também podem ser
marcadores de maior escolaridade, maior acesso a cuidados, diferente perfil de sono, atividade fisica ou
menor carga de comorbidades. Mesmo apds ajuste estatistico, confundimento residual é possivel.
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Café descafeinado como pista causal

A auséncia de associagao significativa com o café descafeinado fortalece a hipotese de participagao da
cafeina. Contudo, consumidores de descafeinado podem diferir clinicamente dos consumidores de café
cafeinado, por exemplo por arritmias, ansiedade, insénia, refluxo ou orientacao médica prévia, o que
complica a interpretagdo causal.

6. Pontos fortes e limitagoes

Pontos fortes Limitagoes criticas

* Amostra muito grande. » Desenho observacional: ndo demonstra causalidade.

» Seguimento excepcionalmente longo. » Populagéao de profissionais de saude; generalizagao pode ser
limitada.

* Dietas reavaliadas periodicamente. » Consumo alimentar autorreferido.

» Separagéo entre café cafeinado e descafeinado. « Possivel confundimento residual por estilo de vida e status
socioecondmico.

* Integragdo de desfecho clinico e indicadores cognitivos. » Deméncia global, ndo Alzheimer confirmado por
biomarcadores.

« Efeito cognitivo objetivo pequeno.

7. Repercussao clinica e aconselhamento

Mensagem para consultério

Para adultos que ja toleram café, o consumo moderado de café cafeinado — aproximadamente 2 a 3
xicaras/dia — pode ser considerado compativel com um padrao de vida saudavel e, segundo este estudo,
associa-se a menor risco de deméncia. A recomendagao deve ser individualizada e ndo deve ser vendida
como prevengao garantida de Alzheimer.

Quando evitar ou reduzir

Insénia relevante, ansiedade/péanico, palpitagbes sintomaticas, arritmias ndo controladas, hipertenséo
sensivel a cafeina, refluxo importante, gastrite sintomatica, tremor exacerbado, gestacdo sem orientacao
obstétrica especifica ou uso de medicagdes com interacao clinica relevante.

Cardiometabolismo e deméncia

A prevencgao cognitiva deve priorizar fatores de risco com evidéncia mais consolidada: controle pressorico,
LDL-colesterol, diabetes, obesidade, tabagismo, sedentarismo, saude auditiva e visual, sono, depressao,
isolamento social, escolaridade/estimulo cognitivo e redugéo de alcool excessivo. O café entra como
componente adjuvante de estilo de vida, ndo como eixo terapéutico central.

Doenca de Alzheimer

Como o estudo analisou deméncia incidente, a extrapolacao para Alzheimer deve ser cautelosa. Sem
fenotipagem etiolégica por biomarcadores, neuroimagem ou confirmag¢ao neuropatolégica, ndo se pode
afirmar que café previne especificamente placas beta-amiloide, taupatia ou doenca de Alzheimer clinica.

8. Frase-sintese para uso em aula ou discussao

“O estudo do JAMA né&o transforma café em farmaco anti-Alzheimer; ele reforgca que,
em uma vida cardiometabolicamente saudavel, o consumo moderado de café
cafeinado e cha pode ser um marcador — e talvez um modulador — de melhor
trajetoria cognitiva.”
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9. Conclusao critica

O estudo de Zhang et al. no JAMA é uma contribuigao relevante por sua escala, longa duragéao e distingéo
entre café cafeinado e descafeinado. O achado de menor risco de deméncia com café cafeinado,
especialmente em torno de 2 a 3 xicaras por dia, é clinicamente interessante e biologicamente plausivel.
Entretanto, sua natureza observacional impede inferéncia causal. A comunicagdo adequada ao paciente
deve evitar tanto o ceticismo excessivo quanto o entusiasmo publicitario: café moderado pode ser parte de
um padrdo de prevencgao cardiometabdlica e neurocognitiva, mas a prevengao real da deméncia continua
sustentada por abordagem multifatorial, longitudinal e personalizada.
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