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Non- Alkolik Yağlı Karaciğer Hastalığı ile Kafein Alımı Arasındaki İlişki 

 

The Relationship Between Non- Alcoholic Fatty Liver Disease and Caffeine Intake 

 
İzel AKKAYA,1  İlknur Gökçe YILDIRIM2 

 

ÖZ  

Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH), karaciğer hastalıkları arasında en sık görülenlerden 

biridir. Obezite, diyabet ve hipertansiyon gibi metabolik sendrom (MetS) bileşenleri ile yakından ilişkili 

olan NAYKH’ın görülme sıklığı, bu bileşenlerin prevalansının artışına paralel olarak tüm dünyada art-

maktadır. NAYKH için henüz kanıtlanmış standart bir tedavi yöntemi bulunmamaktadır. Hastalığın te-

davisinin temelinde sağlıklı beslenme ve artmış fiziksel aktiveyi içeren yaşam tarzı değişiklikleri yer 

almaktadır. Kafein, başta çay, kahve olmak üzere kakao, çikolata, enerji içecekleri ve bazı ilaçlarda 

bulunan bir psikoaktif bileşendir. Yapılan çalışmalarda kafein alımının NAYKH oluşumu ve gelişi-

minde rol oynadığı rapor edilmiştir. 

Anahtar Kelimeler: Kafein; kahve; non- alkolik yağlı karaciğer hastalığı. 

 

ABSTRACT 
Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is one of the most common liver diseases. The prevalence 

of NAFLD is increasing worldwide in parallel with the increasing prevalence of metabolic syndrome 

components such as obesity, diabetes, and hypertension, with which it is closely associated. There is 

currently no established standard treatment for NAFLD. Lifestyle changes including healthy eating and 

increased physical activity are the cornerstone of managing the disease. Caffeine is a psychoactive com-

pound found primarily in tea, coffee, cocoa, chocolate, energy drinks, and some medications. Studies 

have reported that caffeine intake plays a role in the formation and development of NAFLD.  

Keywords: Caffeine; coffee; non-alcoholic fatty liver disease.

 

Giriş 
Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH) 

fazla alkol tüketimi, bazı ilaçların kullanımı, vi-

ral hepatit, endokrin bozukluklar (polikistik 

over sendromu gibi) ve glikojen depo hastalık-

ları gibi ikincil nedenlerin yokluğunda hepato-

sitlerde %5'ten fazla lipit birikimi olarak tanım-

lanmaktadır (1). NAYKH kronik karaciğer has-

talıkları arasında en yaygın görülenlerden biri-

dir (2). Dünya çapında NAYKH’ın görülme sık-

lığının %25 olduğu tahmin edilmektedir (3). 

NAYKH, MetS’in hepatik yansıması olarak dü-

şünülmektedir (4). Kafein, dünyada en çok tü-

ketilen psikoaktif maddelerden biridir. Kafein, 

60'tan fazla bitkinin tohumlarında, yaprakla-

rında ve meyvelerinde doğal olarak bulunan bir 

alkaloiddir. Kahve çekirdekleri ve çay yaprak-

ları başta olmak üzere kola fındığı, kakao çekir-

deği, yerba mate ve guarana meyvesi yaygın ka- 
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fein kaynaklarıdır. Kahve, çay, alkolsüz içecek-

ler, enerji içecekleri, çikolata ürünleri, bazı ilaç-

lar ve besin takviyeleri kafein içermektedir (5). 

Çay ve kahve başta olmak üzere birçok kafein 

kaynağı beslenmemizde önemli yer tutmakta-

dır. Kahve tüketiminin, hepatik steatoz ve fibro-

zisi hafifletmede etkili olduğu, ayrıca siroz ve 

hepatoselüler karsinom riskini azaltmada da 

fayda sağladığı belirtilmiştir (6). 

 

Non Alkolik Yağlı Karaciğer Hastalığı  

Tanımı 
NAYKH; fazla alkol tüketimi, bazı ilaçların 

kullanımı, viral hepatit, endokrin bozukluklar 

ve glikojen depo hastalıkları gibi ikincil neden-

lerin yokluğunda hepatositlerde %5'ten fazla li-

pit birikimi olarak tanımlanmaktadır (1). 

NAYKH, non-alkolik steatoz ve non-alkolik 
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steatohepatit (NASH) şeklinde sınıflandırıl-

maktadır. Non- alkolik steatozda, karaciğer 

yağlanması görülmekte olup herhangi bir infla-

masyon bulgusu mevcut değildir. NASH ise ka-

raciğer yağlanmasıyla birlikte alkolik karaciğer 

hastalığında olduğu gibi hepatositlerde infla-

masyon, Mallory cisimcikleri, balonlaşma, fib-

rozis gibi bulguların olduğu bir hastalıktır. 

NAYKH komplikasyon görülmeyen basit yağ-

lanmadan NASH, fibrozis ve siroza kadar uza-

nan geniş bir hastalık yelpazesini kapsamakta-

dır (7). NAYKH, MetS’in hepatik yansıması 

olarak düşünülmektedir (4). MetS bileşenlerin-

den obezite, hiperglisemi, hipertansiyon ve dis-

lipidemi hastalığın oluşma riskini arttırmaktadır 

(8).  

Alkol dışı yağlı karaciğer hastalığı ta-

nımlamasındaki ‘alkol dışı’ ve ‘yağlı’ terimleri-

nin diyabeti olan hastalar ve belirlenen eşik de-

ğerlerin üzerinde alkol tüketen hastalar gibi risk 

altındaki olguların mevcut tanımlamalar ile ye-

terli tanı kriterlerini karşılamayıp klinik çalış-

maların dışında tutulması ve tedavi için göz 

önünde bulundurulmaması sebebiyle 2020’de 

22 farklı ülkeden uzmanların fikir birliğiyle 

NAYKH isminin “metabolik hastalık ilişkili 

yağlı karaciğer hastalığı [metabolic associated 

fatty liver disease (MAFLD)]” şeklinde değişti-

rilmesi önerilmiştir. MAFLD tanımının, meta-

bolik disfonksiyonu daha iyi ifade ettiği ve yağlı 

karaciğer hastalığının patogenezini daha iyi 

açıkladığı düşünülmektedir. Bu tanıma göre; 

görüntüleme yöntemleri ve/veya karaciğer bi-

yopsisi ile hepatositlerde anormal yağ birikimi 

tespit edilen hastalarda aşağıdaki kriterlerden en 

az birinin olması;  

 Fazla kilolu veya obez olmak,  

 Tip 2 diyabet varlığı,  

 Metabolik disfonksiyon kriterlerinden 

en az ikisinin olması durumunda 

MAFLD tanısı konulmaktadır (9,10).  

 

Metabolik disfonksiyon kriterleri ise şu 

şekildedir:  

1. Bel çevresinin kadınlarda ≥88 cm, er-

keklerde ≥102 cm olması,  

2. Kan basıncının ≥130/85 mm Hg veya 

belirli bir ilaç tedavisi alması,  

3. Plazma trigliserit seviyesinin ≥150 

mg/dL veya belirli bir ilaç tedavisi al-

ması,  

4. Plazma HDL seviyesinin kadınlar için 

<50 mg/dL ve erkekler için <40 mg/dL 

veya spesifik ilaç tedavisi alıyor ol-

ması,  

5. Prediyabet varlığı  

6. HOMA-IR değerinin ≥2,5 olması,  

7. Plazma Sensitif C-reaktif protein sevi-

yesinin >2 mg/L olmasıdır (11). 

 

Epidemiyolojisi ve Etiyolojisi  
NAYKH prevalansı küresel olarak artış göster-

mektedir, 2030 yılına kadar karaciğer naklinin 

önde gelen nedeni olması ve sağlık harcamala-

rını arttırması beklenmektedir. Dünya çapında 

NAYKH’ın görülme sıklığının %25 olduğu ve 

bu oranın metabolik hastalığa sahip bireylerde 

daha yüksek olduğu bildirilmiştir. Hastalığın tip 

2 diyabetli ve ileri derecede obez hastalarda gö-

rülme sıklığı sırasıyla %75 ve %90’a çıkmakta-

dır (12). Hastalığın oluşmasında cinsiyetin etki-

siyle ilgili sonuçların tutarsız olmasıyla birlikte 

hem erkek hem de kadınlarda NAYKH gelişe-

bileceği belirtilmiştir. Birçok hasta 40-50 yaş 

aralığında tanı alırken ilerleyen yaş daha yüksek 

NASH ve fibrozis riskiyle ilişkilendirilmiştir 

(13). Ülkemizdeki obezite ve diyabet prevalan-

sındaki artışa paralel olarak NAYKH prevalan-

sının %30’un üzerinde olduğu tahmin edilmek-

tedir. Türkiye’de yapılan tarama çalışmala-

rında, NAYKH sıklığının %48-60 arasında ol-

duğunun tespit edilmesi ülkemizin dünyada 

yüksek NAYKH prevalansına sahip ülkeler ara-

sında yer aldığını göstermektedir (14). Genetik 

yatkınlık, kalıtsal metabolizma hastalıkları, ağır 

anemi, inflamatuar bağırsak hastalığı, ağır mal-

nütrisyon ve bariyatrik cerrahi de hastalığın 

oluşması ve ilerlemesinde risk faktörleri ara-

sında bulunmaktadır (15). 

 

Patogenezi  
Hastalığın gelişimi karmaşık bir süreçtir ve he-

nüz anlaşılamamıştır (16). Günümüzde 

NAYKH' da karaciğer hasarının oluşmasının al-

tında yatan mekanizmanın "çoklu vuruş hipo-

tezi" modeliyle açıklanabileceği düşünülmekte-

dir (3). İlk vuruş karaciğer yağında artışa yol 

açarken, sonraki çoklu faktörler inflamasyona 

yol açmaktadır. NAYKH’ın erken belirtisi ka-

raciğerde insülin direncine bağlı oluşan triglise-

rit birikimidir ve bu durum hiperenerjik diyet-

ler, hareketsiz yaşam tarzı ve genetik yatkınlık 

gibi faktörlerden önemli ölçüde etkilenmekte-

dir. Karaciğerde yağ birikimi, yüksek serbest 

yağ asitleri, serbest kolesterol ve diğer lipid me-

tabolitleri nedeniyle hepatoselüler hasar ile iliş-

kilendirilmiştir (16). İlk vuruş; oksidatif stres, 

reaktif oksijen türlerinin üretimi, mitokondriyal 

işlev bozuklukları, endoplazmik retikulum 
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stresi, adipokinlerin dengesinde bozulma ve in-

terlökin [IL]-6, IL-8 ve Tümör Nekroz Faktörü 

(TNF)-α gibi proinflamatuar sitokinlerin rol oy-

nadığı ikinci vuruşa neden olmaktadır. İnce ba-

ğırsak geçirgenliğinin, proinflamatuar sitokin 

sekresyonu ve endoplazmik retikulum stresine 

sebep olan moleküllerin dolaşımdaki seviyele-

rinin artışıyla ilişkili olduğu belirtilmiştir. Ay-

rıca genetik ve epigenetik faktörler, hepatosit-

lerdeki yağ içeriği, inflamatuar ortam ve enzi-

matik süreçler üzerinde etki göstermektedir. 

Pek çok faktörün sorumlu olduğu ikinci vuruş, 

hepatositlerde inflamasyon ve fibrozis gelişi-

mini indüklemektedir (7). 

 

Klinik Bulguları ve Tanı Yöntemleri  
NAYKH hastalarının büyük çoğunluğunda her-

hangi bir semptom görülmez. Ancak bazı hasta-

larda karın sağ üst bölümünde ağrı, halsizlik, 

abdominal rahatsızlık gibi non-spesifik belirti-

lere rastlanmaktadır. Bazı hastalarda tespit edi-

lebilen tek muayene bulgusu hepatomegali ol-

duğundan hastalığın tanısı daha çok laboratuvar 

bulgularına dayanmaktadır. En sık karşılaşılan 

laboratuvar bulgusu transaminaz düzeylerinin 

yüksekliğidir. Bu hastalarda, hastalığın geliş-

mesinde ve ilerlemesinde rol oynayan insülin 

direncinin değerlendirilmesi önemlidir (17). 

NAYKH tanısında kadınlarda 20 gr/gün, erkek-

lerde 30 gr/gün üzerinde alkol tüketimi olması 

dışlama kriteridir (18). Karaciğer yağlanması-

nın spesifik semptomları olmadığından hastalı-

ğın teşhisinde radyolojik bulgular önem taşır. 

Klinikte tanı, başta ultrasonografi olmak üzere 

manyetik rezonans (MR) ve bilgisayarlı tomog-

rafi (BT) gibi görüntüleme yöntemleri ve kara-

ciğer biyopsisi ile konulmaktadır (19,20). Bun-

ların yanında Fibroscan, karaciğer hastalarında 

fibrozis derecesini belirlemek ve henüz tanı ko-

nulmamış bireylerde karaciğer hastalığının var-

lığını araştırmak için kullanılan mükemmel bir 

nonivaziv yöntem olarak düşünülmektedir. Tam 

olarak biyopsinin yerini alamasa da kronik ka-

raciğer hastalıklarının tanı, izlem ve tedavi yön-

teminin belirlenmesinde önemli bir araç olduğu 

belirtilmiştir (21). 

 

Tedavisi  
Günümüzde Non-Alkollü Yağlı Karaciğer Has-

talığı (NAYKH) için etkinliği kanıtlanmış bir 

tedavi bulunmamaktadır (22). NAYKH tedavi-

sinin temelini, diyet, vücut ağırlığı kaybı ve eg-

zersiz gibi yaşam tarzı değişiklikleri oluştur-

maktadır. Günlük enerji alımının 500-1000 kcal 

azaltılmasının hepatik steatoz ve insülin diren-

cini iyileştirdiği belirtilmiştir. Ayrıca NAYKH 

ile ilişkili ilerlemiş kronik karaciğer hastalığı 

olan hastalarda haftada 150-200 dakikalık orta 

şiddette fiziksel aktivite önerilmektedir (23). 

Artan fiziksel aktivitenin, hepatik steatozu, vis-

seral yağ dokusunu ve serbest yağ asitlerini 

azaltarak NASH ve karaciğer fibrozis riskini 

azaltabileceği gösterilmiştir. Hastalarda, Akde-

niz diyetinin karaciğer yağlanmasını azalttığı ve 

insülin duyarlılığını iyileştirdiği belirtilmiştir. 

Akdeniz diyetinin tekli doymamış ve çoklu 

doymamış yağ asitlerinin alımını artırması ve 

doymuş yağ asitlerinin alımını azaltmasıyla he-

patik lipogenezi ve hepatik steatozu azaltabile-

ceği düşünülmektedir (24). Ancak, bu uzun va-

deli yaşam tarzı değişikliklerini uygulayabilen 

hastaların oranı düşük olduğundan farmakolojik 

tedavi ihtiyacı ortaya çıkmaktadır (25). Şu an 

için NAYKH için onaylanmış bir ilaç bulunma-

maktadır, ancak insülin direncini azaltan bigua-

nidler ve glitazonlar gibi ilaçlar tedavide kulla-

nılmaktadır (20,26). 

 

Kafein  

Tanımı  
Kafein, dünyada en çok tüketilen psikoaktif 

maddelerdendir. Kafein, 60'tan fazla bitkinin to-

humlarında, yapraklarında ve meyvelerinde do-

ğal olarak bulunmaktadır. Kahve çekirdekleri 

ve çay yaprakları başta olmak üzere kola fın-

dığı, kakao çekirdeği, yerba mate ve guarana 

meyvesi yaygın kafein kaynaklarıdır. Kahve, 

çay, alkolsüz içecekler, enerji içecekleri, çiko-

lata ürünleri, bazı ilaçlar ve besin takviyeleri ka-

fein içermektedir (5). Kafein; genel adı 1,3,7 tri-

metilksantin olan pürin türevi bir bitkisel alka-

loiddir. CH810N402 kimyasal formülüne sahip 

olan kafein acı, beyaz ve kristalize yapıdadır. 

Suda çözünmesiyle birlikte kloroform, dikloro-

metan ve metanol gibi organik çözücülerde 

daha iyi çözünmektedir (26).  

 

Farmakolojisi ve Etki Mekanizması  
Kafein, gastrointestinal sistemden hızlıca emi-

lerek kana geçer ve burada albümine bağlanır. 

Emilimi öğünlerle yavaşlar ve tepe plazma kon-

santrasyonuna 1-1,5 saatte ulaşır (27). Hidrofi-

lik ve lipofilik özellikleri sayesinde intraselüler 

sıvıda serbestçe dağılır ve kan-beyin bariyerini 

kolaylıkla geçer. Karaciğerde sitokrom P450 

sisteminin CYP1A2 enzimi ile metabolize edi-

len kafein, %95’ten fazlası demetilasyon reak-

siyonlarıyla paraksantin (%80), teobramin 



Akkaya ve Yıldırım  J Pro Health Res 2025; 1(1):47-55 

Sağlık Profesyonelleri Araştırma Dergisi / Journal of Health Professions Research 55 

(%11) ve teofilin (%5) gibi metabolitlere dönü-

şür. Bu metabolitler, basit difüzyonla plasenta 

ve beyin dokularına ulaşabilir (28,29). Kafein 

metabolitleri böbrek tübülleri tarafından geri 

emilir ve alınan kafeinin %1-5’i değişmeden id-

rarla atılır (28). Yarılanma ömrü 3-5 saat ara-

sında olup bireysel faktörlere (cinsiyet, sigara, 

gebelik vb.) göre değişebilir (28,30). Kafein, 

adenozine benzer molekül yapısıyla adenozin 

reseptörlerine (A1, A2A, A2B, A3) bağlanarak 

antagonist etki göstermektedir. Kafeinin psiko-

lojik ve fizyolojik uyarıcı etkileri, özellikle A1 

ve A2A reseptörleri üzerindeki adenozinin etki-

lerini baskılamasından kaynaklandığı düşünül-

mektedir. A1 reseptörleri korteks, hipokampüs 

ve hipotalamusta yoğunlaşırken, A2A reseptör-

leri dopamin açısından zengin olan striyatum 

gibi bölgelerde bulunmaktadır. Adenozin, nö-

rotransmitter salınımını (glutamat, serotonin, 

asetilkolin, noradrenalin ve dopamin gibi) bas-

kılarken, kafein bu salınımı artırmaktadır (27).  

 

Alımı  
Kafein genellikle çay, kahve ve alkolsüz içecek-

lerin tüketilmesiyle alınır. Bu içeceklerin ya-

nında çikolata ve kakao gibi yiyecekler, diyet 

ürünleri ve ağrı kesici ilaçlar da kafein içermek-

tedir. Son yıllarda enerji içeceklerinin, sporcu 

içeceklerinin ve meyve sularının tüketiminin 

artmasıyla birlikte kafein alımı giderek yaygın-

laşmaktadır (31). Ulusal Sağlık ve Beslenme İn-

celeme Araştırması (NHANES) 2003-2012 ve-

rilerine göre, 20 yaş ve üzeri ABD'li yetişkinle-

rin %75'inin kahve tükettiği bildirilmiştir. 

Kahve içenler arasında ortalama kahve tüketi-

minin 417 mL/gün olduğu tahmin edilmektedir. 

2011-2016 yıllarına ait NHANES verileri ise 20 

yaş üstü yetişkinlerin %20.8'inin çay tükettiğini 

rapor etmiştir. Çay içenlerin ortalama çay tüke-

timinin 91.6 g/gün olduğu tahmin edilmektedir 

(32) Ülkemizde 15 yaş ve üzeri bireylerin 

%88.3’ ünün çayı, %31.2’sinin ise hazır granül 

kahve, filtre kahve ve Türk kahvesini her gün 

tükettiği Türkiye Beslenme ve Sağlık Araştır-

ması (TBSA) 2017 verilerinde bildirilmiştir 

(33).  

 

Güvenilir Alım Düzeyi  
Sağlıklı yetişkin bireylerde günde 400 mg’a ka-

dar kafein alımı olumsuz yan etkiler ile ilişki-

lendirilmemiştir. Aynı zamanda orta düzey (400 

mg’a kadar) kafein alımının uyanıklık ve fizik-

sel performansı artırdığı ve ruh halini olumlu et-

kilediği bilinirken yüksek düzeyde alındığında 

titreme, anksiyete ve bilişsel işlev bozukluğuna 

sebep olabilmektedir. Ancak kafein alımı olan 

bireylerde, kafeinin bırakılması durumunda baş 

ağrısı, halsizlik, huzursuzluk gibi semptomlarla 

karşılaşılabilmektedir (34). EFSA yetişkinler 

için günde 400 mg’ a kadar, çocuk ve adölesan-

lar için günde 3mg/kg kafein alımının güvenlik 

endişesine yol açmadığını bildirmiştir. Hamile 

olanlar için kafein alım düzeyleri günde 200 mg 

olarak belirlenmiştir (35).  

 

Non Alkolik Yağlı Karaciğer Hastalığı ile 

Kafein Alımı Arasındaki İlişki  
Kahvenin ya da kafeinin çeşitli mekanizmalar 

yoluyla hepatosit ve hepatik stellat hücreler 

(HSC) de antifibrotik etki gösterdiği belirtil-

mektedir (36). Kahvenin karaciğer fibrozisi 

üzerindeki pozitif etkilerinin içeriğindeki kafein 

ile ilişkili olduğu düşünülmektedir. Bunun ne-

denlerini şu şekilde sıralayabiliriz:  

 Kafeinin, karaciğer fibrozisinin temel 

aracıları olan HSC’leri, A2a reseptörü 

antagonizması yoluyla inhibe ettiğinin 

düşünülmesi,  

 Kahvenin içeriğindeki diğer bileşenle-

rin çok az miktarda olması,  

 Kahve türleri ve üretim şekillerinde bü-

yük değişikliklerin olması,  

 Bazı araştırmalarda hem kahve hem de 

kafein alımının tutarlı etkilerinin ol-

duğu görülürken kafein içermeyen kah-

vede herhangi bir etkinin görülmemesi-

dir (37).  

Kafeinin karaciğerdeki anti fibrotik etki 

mekanizması henüz kesinleşmemiştir. Ancak 

bazı çalışmalarda bu etki birtakım mekanizma-

lar ile açıklığa kavuşturulmaya çalışılmıştır. 

Güçlü bir antioksidan olarak işlev gören kafein 

bileşeni karaciğerdeki oksidatif stresi ve infla-

masyonu azaltmaya yardımcı olabilir (38,39). 

Kafeinin adhezyon kinaz enziminin inhibisyonu 

yoluyla antifibrotik etki gösterdiği bildirilmiş-

tir. Ayrıca kafeinin filamentöz aktin ve C AMP 

(siklik adenozin monofosfat) ekspresyonunun 

indüksiyonuna neden olduğu ve karaciğerdeki 

stellat hücrelerinin apoptozunu teşvik ettiği be-

lirtilmiştir (38). Kafeinin, transforme edici bü-

yüme faktörü-β (TGF-β1) ekspresyonunu aşağı 

regüle etme, SMAD2 proteininin parçalanma-

sını teşvik etme, SMAD3 protein fosforilasyo-

nunu inhibe etme ve peroksizomla aktive edilen 

reseptör γ'yı (PPAR-γ) yukarı regüle etme gibi 

çeşitli mekanizmalar yoluyla karaciğer fibrozi-

sini baskılayabileceği bildirilmiştir (40). Düşük 

yoğunluklu lipoprotein reseptörü (LDLR) pro-

tein seviyelerinin artışı NAYKH’ ın önlenmesi 
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ve tedavisi için önemli bir strateji olarak düşü-

nülmektedir. Kafeinin düşük yoğunluklu lipop-

rotein kolesterol (LDL-C) klirensindeki rolünü 

hem in vitro hem de in vivo olarak araştırmak 

için bir çalışma yapılmıştır. İn vitro çalışma so-

nuçlarında, kafeinin EGFR hücre dışı alanına 

doğrudan bağlanması ve EGFR-ERK1/2 sinyal 

yolunu aktive etmesi ile LDLR mRNA ve pro-

tein ekspresyonunun artırarak LDLR ekspres-

yonunu arttırabileceği gösterilmiştir. İn vivo ça-

lışma sonuçlarında ise kafeinin yüksek yağlı di-

yetle indüklenen NAFLD'li ApoE KO farelerde 

yağlı karaciğer ve ilgili kan parametreleri ni be-

lirgin şekilde iyileştirdiği bulunmuştur. Yazar-

lar, EGFR sinyalinin NAYKH’ın önlenmesi ve 

tedavisi için yeni bir hedef olabileceğini belirt-

miştir (41). Kahve tüketiminin NAYKH ve ka-

raciğer fibrozisi üzerinde koruyucu bir etkiye 

sahip olup olmadığını incelemek için 11 epide-

miyolojik çalışmanın dahil edildiği bir meta 

analiz gerçekleştirilmiştir. Bu çalışma iki meta-

analizden oluşmakla birlikte birincisi kahve 

içen ve içmeyenlerde kahve tüketiminin 

NAYKH üzerindeki etkisini incelemek, ikincisi 

ise kahve içen ve içmeyen NAYKH hastaları 

arasında karaciğer fibrozisi gelişme riskini araş-

tırmak için yapılmıştır. Çalışmanın sonucunda, 

düzenli kahve tüketimi olanlarda NAYKH ge-

lişme riskinin %23 daha düşük olduğu bulun-

muştur. Ayrıca, daha önce NAYKH tanısı almış 

hastalar içinde her gün kahve içenlerde içme-

yenlere kıyasla fibrozis gelişme riskinin %32 

oranında azaldığı görülmüştür (42). Molloy ve 

arkadaşları tarafından kahvenin içeriğindeki ka-

fein ile NAYKH prevalansı ve şiddeti arasın-

daki ilişkiyi incelemek için çalışmaya NAYKH 

tanısı almış 306 birey katılmıştır. Bireylerin 

kahve tüketimleri, yalnızca kafeinli kahvelerin 

hiç tüketilmemesinden günde 6 veya daha fazla 

fincana kadar tüketilmesi şeklinde tüketim sık-

lıklarıyla belirlenmiştir. Ayrıca kahveden gelen 

günlük kafein miktarı hesaplanmıştır. Sonuç 

olarak, kahveden alınan kafein miktarının art-

masının ilerlemiş fibrozis riskinin önemli öl-

çüde azalmasına neden olduğu görülmüştür 

(43). NAYKH histolojik şiddeti açısından 

kahve tüketimi ile insülin direnci arasındaki 

ilişkinin incelendiği kesitsel bir çalışmaya 

NAYKH veya NASH tanısı almış 18 yaş ve 

üzeri 782 yetişkin birey dahil edilmiştir. Kahve 

tüketimi günlük ortalama fincan sayısı olarak 

bildirilmiş olup bu sayı 5 ile sınırlandırılmıştır. 

Ayrıca kahve türleri kafeinli ve kafensiz olarak 

ayrılmamıştır. Çalışmanın sonucunda, HOMA-

IR<4,3 olarak tanımlanan daha düşük insülin di-

renci durumuna sahip olan hastalarda ilerlemiş 

fibrozis olasılığı daha düşük bulunmuşken daha 

yüksek HOMA-IR değerine sahip hastalar ara-

sında kahvenin ilerlemiş fibrozis üzerinde koru-

yucu bir etkisi olmadığı saptanmıştır. Buna ne-

den olarak daha fazla insülin direncinin hepatik 

fibrozis üzerindeki zararlı etkilerinin kahvenin 

hepatik fibrozis üzerindeki faydalı etkilerini en-

gelleyebileceği düşünülmektedir (44). Tersine, 

bazı insan çalışmaları kahve tüketimi ile karaci-

ğer steatozu arasında önemli bir korelasyon kur-

mamıştır. Bazı insan çalışmalarında ise kahve 

tüketimi ile karaciğer yağlanması arasında an-

lamlı bir ilişki kurulamamıştır (45,46). Kafein 

alımının NAYKH’ prevalansı veya hepatik fib-

rozisi üzerindeki etkisini incelemek için 20.064 

katılımcının dahil edildiği bir meta-analiz yapıl-

mıştır. Çalışma sonucunda, toplam kafein alımı-

nın NAYKH’ın yaygınlığı veya hepatik fibro-

zisi ile ilişkili olmadığı bulunmuştur (46). 

NAYKH ve tip 2 diyabeti olan hastalarda kafein 

ve/veya klorojenik asit dahil olmak üzere ana 

kahve bileşenleri takviyesinin hepatik, metabo-

lik ve inflamatuar indeksler üzerindeki etkileri-

nin incelendiği randomize bir çalışmada; katı-

lımcılara, günlük 200 mg klorojenik asit, 200 

mg kafein, 200 mg klorojenik asit ile 200 mg 

kafein, plasebo (nişasta) takviyeleri uygulan-

mıştır. Çalışmanın sonucunda, hepatik yağın, 

sertliğin ve diğer hepatik sonuçların hafifletil-

mesinde klorojenik asit ve kafeinin plaseboya 

karşı üstün olmadığı görülmüştür. Plaseboya kı-

yasla kafein grubundaki toplam kolesterol düze-

yinin daha düşük olması ve klorojenik asitle ka-

fein grubundaki insülin düzeyinin daha yüksek 

olması dışında, tedavi grupları arasında anlamlı 

bir fark bulunamamıştır (47). Kahve tüketi-

miyle NAYKH başlangıcı arasındaki ilişkinin 

değerlendirildiği ve kahve tüketiminin fibrozis 

üzerindeki etkisinin araştırıldığı bir çalışmada, 

kahve türlerinin tamamı ayda bir kereden az, 

haftada bir kereden az, haftada 1-2 kez, haftada 

3-6 kez, günde 1-2 kez, günde 3-5 kez ve günde 

5 kereden fazla şeklinde tüketim sıklıklarıyla 

beraber değerlendirilmiştir. Çalışmanın sonu-

cunda, kahve tüketimiyle NAYKH başlangıcı 

arasında ilişki bulunamamışken günde 3 fincan 

ve üzerinde kahve tüketiminin 2. evre ve üzeri 

fibrozisli bireylerde daha düşük olduğu gözlen-

miştir (48). Mets’li hastalarda içecek tüketimi 

ile NAYKH arasındaki ilişkiyi değerlendirmek 

için 505 Mets’li (341’i NAYKH tanısı almış) 

hasta üzerinde bir çalışma yapılmıştır. Katılım 
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cıların içecek tüketim alışkanlıklarını saptamak 

için kahve, çay, kakao/çikolata ve meşrubat gibi 

içecek türlerini, sıklığını ve miktarını kapsayan 

bir anket formu uygulanmıştır. Çalışmanın so-

nucunda, NAYKH tanısı almış ve almamış bi-

reylerin içecek tüketim alışkanlıkları benzer bu-

lunmuştur. Kahve, çay, kakao/çikolata veya 

meşrubat tüketimi ile NAYKH arasında net bir 

ilişki bulunmamışken günde 3 fincandan fazla 

kahve tüketimi NAYKH prevalansıyla ilişkilen-

dirilmiştir (49). Adipositokinlerin karaciğer 

hastalığının gelişiminde önemli bir rolü olduğu 

bilinmektedir. Leptin, karaciğer fibrozisinin 

yanı sıra inflamatuar durumun da önemli bir 

göstergesi olarak kabul edilmektedir. Hiperlep-

tineminin proinflamatuar durumun başlıca fak-

törlerinden biri olduğu bildiridiğinden leptinin 

NASH gelişimindeki birçok etkenden biri ol-

duğu düşünülmektedir. Kahve ve yeşil çay tü-

ketiminin hepatik steatoz üzerindeki etkisini 

araştırmak için yapılan çalışmaya 1024 Japon 

erkek işçisi dahil edilmiştir. Hem kahve hem de 

yeşil çay tüketimi; düzenli içmeyen, günde 1-2 

fincan (150- 200ml) ve günde ⩾3 fincan tüke-

tim sıklıklarıyla değerlendirilmiştir. Çalışmanın 

sonucunda, 265 bireye hepatik steatoz tanısı ko-

nulmuştur. Günde 3 fincandan fazla kahve tüke-

ten bireylerde düzenli kahve tüketmeyenlere kı-

yasla hepatik steatoz görülme sıklığı anlamlı 

olarak düşük bulunmuştur. Ancak yeşil çay tü-

ketimi ile hepatik steatoz görülme sıklığı ara-

dında bir ilişki bulunamamıştır. Leptin seviye-

lerinin hepatik steatozun şiddeti arttıkça yüksel-

diği ve kahve tüketimi arttıkça bu seviyelerin 

düştüğü görülmüştür (50). Kahve türü ve hazır-

lanma yöntemi, kahvenin NAFLD progresyonu 

üzerindeki koruyucu etkisini belirlemede 

önemli bir faktör olabileceği belirtilmiştir. Ha-

zırlama yöntemlerindeki farklılıklar kahvenin 

bileşiminde etkilemektedir. Filtrasyon işlemi 

kahvenin kahveol ile kafestol içeriğini önemli 

ölçüde azaltmakla birlikte espresso hazırlama 

yöntemiyle kıyaslandığında klorojenik asidi 

daha iyi koruduğu görülmüştür. Kahve ve diğer 

kafeinli içeceklerin Avrupalı morbid obez has-

taların karaciğer fibrozisi üzerindeki etkisini be-

lirlemek adına bariatrik cerrahi geçirmiş 

NAYKH’lı 195 morbid obez hastanın dahil 

edildiği bir çalışma yapılmıştır. Çalışmanın so-

nucunda, düzenli filtre kahve tüketiminin kara-

ciğer fibrozis şiddetini azalttığı görülmüştür, 

ancak espresso kahve ile fibrosiz arasında an-

lamlı bir ilişki bulunamamıştır. Yazarlar, hepa-

toprotektif rol oynayan potansiyel olarak fay-

dalı bileşiklerin filtre kahvede bulunduğunu an-

cak espresso kahvede bulunmadığını ileri sür-

müştür (51). 

 

Sonuç ve Öneriler 
MetS bileşenleri ile yakından ilişkili olan 

NAYKH son yıllarda görülme sıklığı giderek 

artan ciddi bir hastalıktır. Bu nedenle hastalığın 

önlenmesi ve tedavisi önem taşımaktadır. He-

nüz hastalığın tedavisi için etkinliği kanıtlanmış 

bir tedavi yöntemi mevcut değildir. Hastalığın 

tedavisinde sağlıklı beslenme, vücut ağırlığı 

kaybı ve fiziksel aktivtenin artırılması gibi sağ-

lıklı yaşam tarzı değişikliklerinin temel oluştur-

maktadır. Günümüzde kafeinin NAYKH’in ge-

lişmesi, ilerlemesi ve şiddeti ile ilişkisini ince-

lemek adına çalışmalar yapılmaktadır. Çalışma-

ların bazılarında kahve ve/veya kafein alımının 

NAYKH üzerinde olumlu etkiler oluşturabile-

ceği bulunmuşken bazılarında kahve ve/veya 

kafein alımı ile NAYKH arasında bir ilişki bu-

lunamamıştır. Yapılan çalışmaların çoğunda 

kahve tüketiminin saptanması için günde kaç 

fincan kahve tüketildiği araştırılmıştır, ancak 

hangi kahve türünün tüketildiği, kahvenin ha-

zırlanma yöntemi veya tüketilen kahvenin kafe-

inli veya kafeinsiz olduğu incelenmemiştir. Ka-

feinin NAYKH tedavisinde etkinliği için belir-

lenmiş bir doz bulunmamaktadır. Ancak bazı 

çalışmalarda 3 fincan ve üzerinde kahve tüketi-

minin NAYKH’ın gelişimi ve ilerlemesinde ko-

ruyucu olabileceği saptanmıştır. EFSA sağlıklı 

yetişkinler için 400 mg/güne kadar kafein alımı-

nın herhangi bir olumsuz etkiye yol açmadığını 

bildirmiştir. Kafeinin NAYKH üzerindeki etki 

mekanizmalarının daha iyi anlaşılabilmesi ve 

hangi kahve türünün, miktarının ve hazırlama 

yönteminin hastalık üzerinde faydalı etkiye ne-

den olabileceğini anlamak için daha kapsamlı 

çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 
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