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:فهرست مطالب
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ی در اسپرمبررسی تاثیر کافئین بر مسیر تولید لاکتات و آلانین سلول های سروتول

تاثیر کافئین بر تنش های اکسیداتیو در سلول های سروتولی

کربونیلاسیون

پراکسیداسیون لیپید ها
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:فهرست اختصارات
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 Caffeine: 1.3.7-tri methyl xanthine

 GLUT: Glucose transporter

 DNP: Dinitrophenol

 IUGR: Intrauterine growth restriction

 IVF: In-vitro fertilization

 PFK: Phospho fructo kinase

 LDH: Lactate dehydrogenase

 FRAP: Fluorescence recovery after photobleaching

 4-HNE: 4-Hydroxynonenal



:مقدمه

رایج ترین نوشیدنی حاوی کافئین:قهوه

ماده مختلف1000کمپلکسی شامل بیش از 
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(:ادامه)مقدمه

:هوهفاکتور های تعیین کننده غلظت و فعالیت بیولوژیکی ق

فرایند آماده سازی و نوع 
متد خرد کردن

ژنتیکیخصوصیات تفاوت در گونه
و کشاورزی

های    تکنیک 
برداشت     

مدت و نحوه انبار داری رنگ
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(:ادامه)مقدمه
دنیا فعال در رایج ترین ماده زیست کافئین؛ 

 ند مدتو اثرات مثبت بر حافظه بلعصبی همراه با خصوصیات تحریک کننده سیستم

:منابع کافئین

قهوه، چای شکلات مکمل های غذایی
نوشیدنی های غیر الکلی و 

نوشیدنی های انرژی زا دارو های خاص

 قهوهکافئین در جیره غذایی بزرگسالان منبع مهمترین
 نوشیدنی های غیر الکلیکافئین در جیره غذایی کودکان و نوجوانان منبع مهمترین
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(:ادامه)مقدمه

ی جدول؛ میزان غلظت کافئین در یکسر
از خوراکی های موجود

میلیون فنجان 400آمریکایی ها روزانه بیش از 
قهوه مینوشند
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(:ادامه)مقدمه
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:فواید مصرف کافئین
کاهش ریسک ابتلا به 

برخی از چاقیکبد بیماری الزایمرپارکینسون
ها  سرطان 

2نوع دیابت 
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(:ادامه)مقدمه
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مضرات 
مصرف 
:کافئین

کاهش تراکم استخوانی

افزایش شکستگی ها

افزایش فشارخون

زودرستولد نوزاد و IUGRاحتمال افزایش : در مادران باردار
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(:ادامه)مقدمه
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ود در کنار کافئین سایر مواد موج
:دردر قهوه 

تغییر در جذب گلوگز 

متابولیسم کبدی گلوکز

حساسیت به انسولین

.موثرند

.روی سلامت قلب و عروق متناقض استنقش قهوه بر 
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(:ادامه)مقدمه
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:سایر ترکیبات موجود قهوه از طریق داشتنبر؛مضری کافئین تاثیرات استفاده از 

کلسترل سرم

فشارخون

هموسیستئین 

پلاسما

.دارد

طرفی دیگر تفاوت بر فعالیت انزیمی از 
CYP1A2ست که در متابولیزه کافئین دخیل ا

.میتواند علت دیگر این پدیده باشد

ین این پدیده میتواند ناشی از همپوشانی ب
اثرات مضر کافئین و اثرات مفید سایر 

ترکیبات موجود در قهوه بر روی سلامت 
.قلب و عروقی باشد

Impact of caffeine and coffee on our health 2014

انتی اکسیدان

لب و                             تاثیرات مفیدی بر روی سلامت ق
.عروق دارد



(:ادامه)مقدمه
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:نوجوانانتاثییرات کافئین در 

بی نوجوانان مبتلا به بیماری های قل
باید از خوردن همزمان کافئین و 

.الکل خودداری کنند

چون هر دوی این مواد میتواند باعث
ه افزایش ضربان قلب شده در نتیج

.ودمیتواند به اریتمی قلبی منجر ش

زایش استفاده مداوم از کافئین و الکل در نوجوانان میتواند باعث اف
.خسارات ناشی از مصرف الکل گردد
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(:ادامه)مقدمه
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:ناباوری

Lifestyle causes of male infertility 2017



از طریق محور 
هیپوتالاموس،

گنادهیپوفیز،

کاهش عملکرد انزیم 
های انتی اکسیدان

افزایش تنش 
اکسیداتیو

تداخل در تولید 
تستسترون

تداخل در عملکرد 
سلول های سروتولی

تاثیر گذار در 
مورفولوژی و بلوغ 

اسپرم و کاهش 
کیفیت هورمون های 

جنسی مردانه

(:ادامه)مقدمه
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:اثرات الکل بر ناباروری
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(:ادامه)مقدمه
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:بر ناباروری( BMI>25)اثرات چاقی 

افزایش بافت چربی
افزایش تبدیل 
وژنتستسترون به استر

تاثیر بر روی محور 
هیپوفیز، هیپوتالاموس،
گناد

کاهش ازاد سازی 
گنادوتروپین ها

اختلال در اسپرم سازی
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(:ادامه)مقدمه

:بر ناباروری( 35<)بالاسن اثرات 

کاهش ظرفیت 
بازسازی بافتی 

مقابله با مواد سمی

افزایش تجمع تنش 
های اکسیداتیو

ر تاثیرات مضر ب
باروری مردان
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(:ادامه)مقدمه

:بر ناباروریرژیم غذایی اثرات 

ز استفاده از رژیم غذایی مدیترانه ای که سرشار ا
و ، ویتامین ها  انتی اکسیدان ها، سبزیجات3امگا

.مقدار کمی اسید چرب اشباع است

استفاده از ماهی بجای گوشت قرمز

افزایش کیفیت ، تعداد و مورفولوژی اسپرم

Lifestyle causes of male infertility 2017



: ناباروریاثرات کافئین بر 

.مقاله همپوشانی داشت180درباره اثرات کافئین بر ناباروری یافت شد که EMBASEمقاله در 216و MEDLINEمقاله در 250بطور کلی 

:از نظر میزان کافئین

واحد فنجان نشان داده شدبا قهوه 
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:متغیرهای اسپرمو کافئین 

.افئین نبودندمتغیر های مختلفی در این مطالعات مورد بررسی قرار گرفتند با این وجود این متغیر ها تنها تحت تاثیر ک

مورفولوژی تحرک غلظت شمارش حجم
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(  قهوه و کولا)اما در تعداد کمی از مطالعات کاهش حجم اسپرم در نتیجه ی مصرف زیاد از حد کافئین به شکل 

.گزارش شده است

:حجم

حجم اسپرم در مردان مصرف کافئین یا قهوه  =
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از کولا اما نتایج تعداد کمی از تحقیقات  تاثیر استفاده

.را در کاهش تعداد اسپرم در مردان نشان دادند

:شمارش

= تعداد اسپرم ها در مردانمصرف قهوه
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:غلظت

فنجان قهوه در روز 3تا 1با این وجود استفاده 
.میگردداسپرم باعث افزایش غلظت 
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:تحرک

= تحرک اسپرم ها بین مصرف معمول قهوه 
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:مورفولوژی

=مورفولوژی 
درصد اسپرم های نرمال

درصد اسپرم های غیر نرمال
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:DNAبه آسیب کافئین و 

.نشان دادندو کشیدن سیگار بر انیوپلوئیدی اسپرم، الکل انجام شده در این باره تاثیر مشابهی را در استفاده از کافئینمطالعات 

استفاده هر 
روزه از قهوه 

افزایش فقدان 
کروموزوم های 

X یاYدر اسپرم

ایجاد ناهنجاری های کروموزومی میلی گرم در روزو 400کافئین بیش از خطی بین میزان مصرف ارتباط 
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:DNAبه آسیب کافئین و 

30
Coffee and caffeine intake and male infertility 2017



رمیادیسپکافئین و خطر 
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(میلیون بر میلی لیتر10تا 5بین ) غلظت کم اسپرم . 1

درصد30>اسپرم های متحرک.2

بهم چسبیدن اسپرم ها. 3

لکوسیت کمتر از یک میلیون بر میلی لیتر.4

:دیسپرمیا
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گروه های شرکت کننده در مطالعه

ابل مردانی با دیسپرمیای غیر ق
توجیه

به هیچ بیماریکه ناباروریمردان 
افرادسالمموثر بر باروری مبتلا نبودند

کنترل در مطالعه گروه های 
تمامی افراد شرکت کننده در مطالعه روزانه مقدار ثابت و یکسانی قهوه مینوشیدند.
و به ان ها گفته شد یک فنجان قهوه به قهوه مصرفی خود در طول روز اضافه کنند.
 ماه8مدت زمان مطالعه
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:نتیجه
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استفاده از کافئین در درمان
ناباروری
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زنده نداردنوزاد تولدو حاملگی ،کافئین هیچ تاثیر معنا داری در درمان باروری.

 مثل، مصرف کافئین در مردانی که از روش های درمانی باروریIVF میکنند، استفاده
.میتواند باعث افزایش احتمال تولد فرزندان چندقلو گردد

IVFروش درمانی باروری 36
Coffee and caffeine intake and male infertility 2017



بیل سایر بسیاری از مطالعات انجام شده تنها به بررسی اثرات استفاده از قهوه بر باروری در مردان پرداخته بود و از سایر فاکتور ها از ق
.نوشیدنی های کافئین دار فاکتور گرفته بود که این عامل میتواند تا حدی باعث انحراف در نتایج بدست آمده گردد

مدت زمان محدود مطالعات

تغییر در عادات افراد

مصرف الکل و سیگار: وجود عوامل مخدوش کننده مانند

بعضی از نوشیدنی های حاوی کافئین از مسیری بجز کافئین، باعث تاثیر در میزان باروری در مردان میگردد.

در مردان نوشیدنی های حاوی کولا از طریق افزایش مقاومت به انسولین، افزایش وزن و سندرم متابولیک میتواند باعث ناباروری:مثلا

.شود

 و شاخصقبیل؛ سن بسیاری از مطالعات اثرات سایر فاکتور ها از درBMIوسایر بیماری های دستگاه تولیدمثلی در نظر گرفته نشد.

 نشدزنان در نظر گرفته باروری اکثر مطالعات پتانسیل در.

:کافئینمعایب و محدودیت های مطالعات پیرامون اثرات 
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های لول بر مسیر تولید لاکتات و الانین سبررسی تاثیر کافئین 
:اسپرمسروتولی در 

نمونه های بیضه گرفته شد.

جدا سازی سلول های سروتولی با سانتریفیوژ

 سروتولیتهیه پلیت سلولی با محیط کشت اختصاصی  برای سلول های

 5درجه و میزان 33تا30فلاسک های کشت سلولی در دمای به سلول های کشت شده انتقال %co2

 قرارگرفتندناخالصی داشتند مورد استفاده % 5ساعت تنها نمونه هایی که کمتر از 96از گذشت بعد.

 سلنایتسدیم . ترانسفرین.سلول های سروتولی به محیط کشت حاوی انسولینانتقال

38

ل تصویر بافتی از سلو
های سروتولی
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لول های بررسی تاثیر کافئین بر مسیر تولید لاکتات و الانین س
:سروتولی در اسپرم

 ساعت24ها بعد از جداسازی سلولهای کشت داده شده از فلاسک

نمورد شمارش قرار گرفت

استخراج پروتئین
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Dose-dependent effects of caffeine in human sertoli cells metabolism and oxidative profile 2014



GLUT1به سلولورود گلوکز  و GLUT3 فسفات6فروکتوزPFK1بیس فسفات6و1فروکتوز
ناز

کی
ت 

ووا
یر

پ

پیرووات

لانینآ

LDH لاکتات
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:با ورود کافئین به سلول
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:سروتولیهای سلول GLUT3وGLUT1بررسی سطح پروتئین های 

برای اندازه گیری میزان متابولیسم این سلول ها از گلوگز استفاده شد.

 شدگزارش 12/4و 7، 6/9ترتیب میکرو مولار به 500و 50، 5میزان مصرف گلوکز در سلول های کشت داده شده در غلظت های.

انتقال گلوکز عموما توسط 
GLUT1وGLUT3

ئین میکرو مولار هیچ تاثیری بر روی بیان ژن پروت5کافئین در غلظت 
GLUT1وGLUT3 سلول های سروتولی نداشتدر
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 افزایش میزان بیان پروتئینGLUT1 وGLUT3 کافئینمیکرو مولار 50در سلول های کشت شده در غلظت.

 بت به میکرو مولار کافئین نیز هیچ گونه تفاوت معنا داری را در بیان این پروتئین ها نس500طرفی سلول های کشت شده در غلظت از

.گروه کنترل نشان ندادند
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: استرولیدر سلول های PFK1پروتئینی سطح بررسی 

ورود گلوکز به سلول

فسفات6فروکتور
PFK1

تولید پیروواتپیرووات کینازانزیک شدنفعال بیس فسفات6و1فروکتوز 

 برابری سطح پروتئین 0/65بر این اساس کم ترین دزکافئین باعث کاهشPFK1در مقایسه با گروه کنترل میگردد.

 هیچ تغییری در میزان سطح این پروتئین ایجاد نکردازدوز متوسط و بالای کافئین همچنین استفاده.
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:استرولیدر سلول های تولیدی LDHپروتئینیبررسی سطح 

لاکتاتپیرووات LDH

 سطح پروتئینLDH آزمایش یکسان در تمامی گروه های
.نمی شودتغییر معنا داری مشاهده و 
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45

:سطح لاکتات تولیدی

17/6سلول های گروه کنترل 
پیکومول برسلول

میکرومولار 50و 5دوز های 
و 25/7کافئین به ترتیب 

پیکومول بر سلول 26/3

تفاوت معناداری در میزان لاکتات 
تولیدی سلول های سروتولی که در

میکرومولار 500مجاورت غلظت 
های کافئین بوند در مقایسه با سلول

ه در حالی ک.نشدگروه کنترل مشاهده 
.گروه دیگر معنی دار بود2در 
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:سروتولیدر سلول های آلانین بررسی سطح 

لانینآپیرووات
آمینازترانس آلانین 

 500و 5در این مرحله سلول هایی که در مجاورت دوز های
ین میکرو مولار کافئین بودند تغییر معنا داری در سطح آلان

.خارج سلولی دیده نشد

 50اما الانین خارج سلولی سلول هایی که در مجاورت غلظت
.فتمیکرو مولارکافئین قرار داشتند بطور معنا داری افزایش یا
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.ولی میشودمیزان بالای گلیکولیتیک باعث افزایش استرس اکسیداتیو در سلول های سروت

پژوهش ها ثابت کرده استفاده از کافئین باعث کاهش مارکر های زیستی تنش 
.یشوداکسیداتیو می گردد که این پدیده از خاصیت انتی اکسیدانی کافئین ناشی م

روتولی و استفاده از دوز متوسط کافئین باعث حداکثر اثر انتی اکسیدانی در سلول های س
.  گردید

1

2

3

بررسی اثر آنتی 
اکسیدانی 

کافئین در دوز 
:های مختلف
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:سلول های گروه کنترل
میکرومول0/8

5سلول های در معرض غلظت 
میکرومول0/9: میکرومولار کافئین

50سلول های در معرض غلظت 
میکرومول1: میکرومولار کافئین

500سلول های در معرض غلظت 
میکرومول-0/4: میکرومولار کافئین

میزان آنتی 
اکسیدان در 

دوزهای 
:مختلف
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:استرولیهای سلول تاثیرکافئین  بر تنش های اکسیداتیو 

کربونیلاسیون پروتئین

پراکسیداسیون لیپیدی

تنش اکسیداتیو

آزادحمله رادیکال های 

پروتئین های غشایی

غشاییلیپید های 

DNP

4_HNE

استرس اکسیداتیو
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:کربونیلاسیون

سلول های در معرض دوز 
پایین و دوز بالای  

کافئین

پروتئین های افزایش
روه کربونیله نسبت به گ

کنترل

سلول های در معرض دوز 
متوسط کافئین 

کاهش پروتئین های 
روه کربونیله نسبت به گ

کنترل
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:پراکسیداسیون لیپیدها

در هیچ یک از گروه ها تفاوت معنا داری در 
.مشاهده نشدلیپیدها سطح پراکسیداسیون 
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:نوزادانتاثیر کافئین بر 

استفاده مادران 
ز از کافئین در دو
و بالا طی بارداری
د شیردهی میتوان

باعث؛

.در فرزندان شود

کاهش 
هاگناد ی توسعه 

ایجاد اثرات 
مضربلند مدت بر 

لی سیستم تولید مث

کاهش وزن بیضه

کاهش قطر لوله ی سمینیفروس

لایه های واژینالیسکاهش ارتفاع 

کاهش سطح تستسترون

کاهش کیفیت اسپرم
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:آناتومی بیضه
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استفاده از کافئین در 

دوز بالا در اقایان

کاهش وزن 
بیضه

تغییرات 
هیستولوژیک

عدم وجود )
(اسپرماتوزوا

تخریب 
لوله ی 

سمینیفروس

از دست رفتن 
تعداد زیادی از 
لوله های اسپرم

اپی )ساز
(دیدیم
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:نتایج

1
.استفاده از دوز بالای کافئین باعث القای حالت پس التهابی  در سلول های سروتولی میگردد•

.استفاده از دوز متوسط و ضعیف این مشکل را به همره ندارد•

2
.  استفاده از دوز بالای کافئین میزان اکسیداسیون پروتئینی در این سلول ها را افزایش می دهد•

.استفاده دوز متوسط وضعیف این مشکل را به همراه ندارد•

3
.حالت پس التهابی و اکسیداسیون پروتئین های سلول های سروتولی  موجب ناتوانی اسپرم در باروری  میشود•

.استفاده از دوز متوسط کافئین باعث کاهش ظرفیت اکسیدانی سلول های سروتولی در اسپرم میگردد•

4
افئین استفاده از دوز متوسط کافئین باعث ایجاد اثرات  ضد استرس اکسیداتیو در سلول های سروتولی میگردد چرا که ک•

.کندمیتواند به عنوان آنتاگونیست غیر انتخابی گیرنده آدنوزین عمل کند و تولید رادیکال آزاد در سلول را کنترل
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ن استفاده از دوز متوسط کافئی
و تاثیرات ( میکرو مولار50)

آنمثبت 

ر استفاده از این دوز باعث تغیی
لید در ناقلین گلوکز و افزایش تو

و حفظ حالت لانین لاکتات و آ
.سلول میگرددتعادلی 

نشان داده شده لاکتات دارای اثرات 
محافظتی بر روی سلول های زاینده 

در نتیجه میتوان از این .میباشد
طریق باعث افزایش زمان زنده 

.ماندن اسپرم ها شد

اثیر استفاده از این دوز میتواند حداکثر ت
ا و را در کاهش اکسیداسیون پروتئین ه
.دپراکسیداسیون لیپید ها داشته باش

این نتایج نشان میدهد که استفاده از دوز 
های متوسط کافئین بی خطر بوده و حتی 

اثرات مثبتی بر روی کارکرد های 
متابولیکی سلول های استرولی ایجاد 

.میکند
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باید در مورد استفاده از نوشیدنی های
انرژی زا که سرشار از کافئین بوده و

رد در عملکاختلال میتواند باعث ایجاد 
ود سلول های استرولی و اسپرماتوژنز ش

.احتیاط شود
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 میلی گرم در روز85تا 45کودکان در

 میلی گرم در روز 175تا 100در نوجوانان

: کافئینمیزان بی خطر مصرف 

( میلی گرم کافئین400کمتر از )فنجان قهوه 4تا 3نهایتا 
یا

(میلی گرم کافئین345تا 110)چای مرتبه 5
.میتواند اثرات سودمندی داشته باشد

روزی
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 که مواد افزایش قبل از مصرف قهوه آنرا فیلتر کنند تا میزان کافستول و کاهئولهایپر لیپیدمی حتما میشود افراد مبتلا به توصیه
.دهنده کلسترول در قهوه هستند، کاهش یابد

 م موجود در مشود افراد مبتلا به پوکی استخوان  قهوه را باشیر میل کنند تا اثرات از دست دادن کلسیم قهوه توسط کلسیتوصیه
.شیر پوشانده شود

 میلی گرم در روز برسانند300همچنین زنانی که مایل به باردار شدن هستند باید میزان کافئین مصرفی خود را به کمتر از.

 کنندخودداری کافئین به علاوه افراد مبتلا به فشار خون و آریتمی باید از مصرف.

توصیه ها
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