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   Giriş  

Önemli bir uyarıcı olarak karşımıza çıkan kafein, birçok bitki 
türünde bulunan ve bilimsel adı 1, 3, 7 trimetilksantin olan bir 
maddedir (Şekil 1) (1-3). Kafein tüketimine ilişkin ilk bilgiler  

 

MÖ 2700’ lü yıllara dayanmaktadır. Bu yıllardaki kafein kayna-
ğı, Çin’de yaprakları kaynatılarak içilen çaydır. Ancak, kafeinin 
insan yaşamına gerçek anlamda girişi, 6. yüzyılın (MS 575) or-
talarında Etiyopyalı çoban Kaldi’nin kahve bitkisini keşfetmesi 

Deniz A, Taş F, Tomur A, Koç A. The toxic effects of caffein in the pregnancy. ISJMS 2015;1(3):59-63. 
ABSTRACT 

 
Caffeine is a substance that has a stimulative effect on the central nervous system and is largely absorbed in the small intestine. When it is 
taken in excessive doses (300 mg/day or more) it may cause various disorders. Studies conducted in this regard indicate that excessive 
caffeine consumed especially during pregnancy have a lot of unfavorable effects on fetus. A fundamental reason for this is that the caffeine 
the mother takes passes through the placenta barrier easily. Cytochrome P450 A2, which is an enzyme necessary for caffeine metabolism, 
does not exist in placenta and fetus. Therefore, it takes a long to metabolize caffeine in the fetus, which devoid of a sufficient enzyme 
system. This is an important risk factor for the fetus. Among the unfavorable effects that excessive consumption caffeine has are 
intrauterine growth retardation (IUGR), low birth-weight baby (LBB), premature birth, spontaneous abortion and stillbirth can be cited. On 
the basis of these data, we can say that low and medium level caffeine consumption during pregnancy has no pathological effect on fetus. 
However, when caffeine is taken in excessive doses it crosses the placenta barrier rapidly and is responsible for various different 
unfavorable results notably retardation in fetal growth. Although medium level caffeine taken daily may not have any serious side effects 
on fetus, the daily recommended caffeine intake for pregnant women is 125 mg and it should not be exceeded. This article is aimed at 
raising awarenes about caffein consumption levels and its effects on health among parents and medical professionals. 
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 ÖZET 

 
Kafein, merkezi sinir sistemi üzerinde uyarıcı etki yapan ve emilimi büyük oranda ince bağırsakta gerçekleşen bir maddedir. Yüksek dozlarda 
alındığında birçok rahatsızlıklara neden olabilmektedir. Yapılan çalışmalar özellikle gebelik döneminde tüketilen aşırı kafeinin, fetüs üzerinde 
birçok olumsuz etkilere yol açtığını göstermektedir. Bunun temel nedeni ise annenin aldığı kafeinin, plasenta bariyerini kolayca geçmesine 
dayanmaktadır. Kafein metabolizması için gerekli enzim olan, Sitokrom P450 A2, plasenta ve fetüste yoktur. Dolayısıyla yeterli enzim siste-
minden yoksun olan fetüste, kafeinin metabolize edilmesi oldukça uzun zaman almaktadır. Bu da fetüs için önemli bir risk faktörüdür. Kafei-
nin gebelikte aşırı tüketiminin neden olduğu olumsuz etkiler arasında intrauterin gelişim geriliği (IUGR), düşük doğum ağırlıklı bebek (DDA), 
prematüre doğum, spontan abortus ve ölü doğum sayılabilir. Bu verilerden yola çıkarak gebelikte alınan, düşük ve orta düzeyli kafein alımı-
nın, fetüs üzerinde herhangi bir patolojik etkisi olmadığını söyleyebiliriz. Ancak yüksek dozlarda alınan kafein, plasenta bariyerini hızla geçe-
rek, fetal gelişim geriliği başta olmak üzere pek çok olumsuz tablodan sorumlu tutulmaktadır. Her ne kadar, günlük olarak alınan orta düzey-
deki kafeinin, fetüs üzerinde ciddi bir yan etkisi olmasa da, gebeler için alınması önerilen günlük kafein miktarı 125 mg’ı aşmaması yönünde-
dir. Bu makalenin amacı anneleri ve sağlık profesyonellerini kafein tüketiminin sağlık üzerine etkileri konusunda bilinçlendirmektir. 
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ile başlamıştır. Kaldi, otlattığı keçilerin parlak-koyu yapraklı, 
çalı benzeri ağaçtaki kırmızı meyveleri yediklerinde, normal-
den daha hareketli olduklarını gözlemlemiş. O yıllarda ünü 
günden güne yayılan bu meyvenin, kahve çekirdekleri olduğu 
anlaşılmış. Kahve, Afrika’da, uzun yıllar kaynatıldıktan sonra, 
suyu içilerek tıbbi amaçlı kullanılmış ya da besinlere eklenmiş. 
Kahvenin günümüzdeki şekliyle tüketilmeye (kavrulduktan 
sonra pişirilerek içilmeye) başlanması, 11. yüzyılda, Arap Ya-
rımadası’na ulaşmasından sonraya rastlamaktadır(4). 

 

Şekil 1. Kafeinin kimyasal yapısı (1) 

Tat verici özelliğinden dolayı çeşitli yiyecek ve içeceklere katı-
lan kafein oldukça yaygın olarak tüketilmektedir. Kafein tüke-
timi, kafeinin kaynağı, kafeini tüketen kişinin yaşı, cinsiyeti, 
beslenme durumu, alışkanlıkları ve iklim gibi birçok faktöre 
bağlı olarak değişmektedir (4). 

Kafeinin Fizyolojik Etkileri 

Bir metilksantin olan kafein, uyarıcı bir madde olarak (5, 6), 
bazı içeceklerde (kahve, çay) (7), çikolata veya kakao içeren 
ürünlerde ve çeşitli ilaçlarda bulunmaktadır (Tablo 1) (8-10). 
En iyi bilinen kafein kaynakları çay yaprakları, kahve, kakao 
çekirdekleri ile kola tohumlarıdır (1, 11). Kahve, çaya göre % 
50-70 oranında daha fazla kafein içermektedir (12). Kafein vü-
cuda alındıktan sonra çok hızlı bir biçimde, sindirim sistemi ta-
rafından büyük ölçüde emilime uğramakta ve 15-60 dakika 
sonra plazmada en yüksek seviyeye ulaşmaktadır. 

 

 Kafein vücutta emildikten sonra tüm vücut hücrelerine ulaş-
makta ve kan-beyin bariyerini hızlıca geçmektedir (13).Taş 
Devri’nden beri tüketilmekte olan kafein, genellikle adenozin 
reseptör antagonisti olarak vücudu uyanık tutma (5), enerji 
verme ve bireye kendini iyi hissettirme gibi olumlu etkilere 
sahiptir (14, 15). 

Kafein alımı başlangıçta kişinin daha üretken daha konsantre 
olmasını sağlarken, 4-6 haftalık yüksek dozlarda alımından 
sonra; konsantrasyonu düşürdüğü, nörotransmitter yıkımına 
neden olarak öğrenme yeteneğini azalttığı ve uykusuzluk gibi 
problemlere neden olduğu bilinmektedir (16). Akut yüksek 
dozda kafein alımı, baş ağrısı, huzursuzluk, sinirlilik, yüzde kı-
zarma, poliüri, sindirim sistemi rahatsızlıkları, kas kitle kaybı, 
konuşma akıcılığında azalma, kardiyak aritmi, oryantasyon bo-
zukluğu, halüsinasyon ve psikoz gibi birçok rahatsızlıklara ne-
den olabilmektedir (17). Kafeinin günde 400 mg’ dan az tüke-
timi, sağlıklı yetişkinlerde yan etkiye neden olmamakla birlik-
te, günde 400 mg’ dan fazla tüketimi, çeşitli yan etkiler ortaya 
çıkarabilmektedir (18). 

Yüksek dozda kafein alımı idrarda kalsiyum ile magnezyumun 
atılımını artırmakta ve buna bağlı olarak, osteoporoz gelişimi-
ne neden olmaktadır(19).Kafein, üriner sistem vasıtasıyla kal-
siyum kaybına neden olur, bu da kemik mineral yoğunluğunun 
azalması ile birlikte, vertebral mikrofraktür olasılığının artışına 
yol açmaktadır (20). 

Yapılan hayvan çalışmalarında yüksek dozda kafeinin, 
teratojenik etki göstererek yarık damak, eksik parmak gibi 
malformasyonlar oluşturduğu saptanmıştır (21, 22). Aşırı kafe-
in tüketiminin (kafeinizm), trigeminal nevralji, huzursuz bacak 
sendromu gibi kas iskelet sisteminin ağrılı patolojilerini provo-
ke ettiği görülmüştür (23). Kafeinizm; yoksunluk sendromu, 
bulantı, kusma ve kas ağrıları gibi komplikasyonlara yol açabi-
lir (8). Aynı zamanda kafeinizmin, bel ağrısı, 
temporomandibular eklem disfonksiyon sendromu (TMEDS) 
ve fibromiyaljiyi içeren patolojik tablolarla ilişkili olduğu orta-
ya konulmuştur (24).Klinik araştırmalar, kafeinin günlük tüke-
timinin aniden kesintiye uğradığında yoksunluk belirtilerinin 
ortaya çıkabildiğini göstermektedir (25, 26). 

 

Tablo 1. Kafein İçeren Maddeler ve İçerdikleri Kafein Miktarları(10) 

Kafein İçeren Maddeler Miktar Kafein Miktarı (mg) 

Bitter çikolata 1 çubuk (43 g) 31 

Sütlü çikolata 1 çubuk (43 g) 10 

Neskafe 1 bardak (207 ml) 80-135 

Çay 1 bardak (177 ml) 50 

Yeşil çay 1 bardak (177 ml) 30 

Kola 1 kutu (355 ml) 34 

Enerji içeceği 1 kutu (250 ml) 80 

Kafein Metabolizması 

Kafeinin yarılanma ömrü (alınan miktarın yarısının vücuttan 
atımı) 5-6 saattir (27-29). Bu sürenin, ergenlik döneminde, ka-
feinin hızlı metabolize edilmesi nedeniyle daha kısa (2.5-4.5 
saat), neonatal dönemde ise karaciğerde sitokrom P450 A2 
aktivitesinin düşük olması nedeniyle daha uzun (23 saat) ol-
duğu bildirilmektedir (30, 31). Kafeinin yarılanma ömrü, büyük 
ölçüde gebelikte artar (9-11 saat), çünkü fetüs veya plasenta  

 

tarafından metabolize edilemez (32).Oral kontraseptifler ise 
kafeinin yarılanma ömrünü (5 saat) iki katına çıkarmakta-
dır(18).Alınan kafeinin yalnızca % 10’u metabolize edilmeden 
vücuttan atılmaktadır  (30). Kafeinin metabolizması sonucun-
da paraksantin (% 80), teobromin (% 15) ve teofilin (% 4) gibi 
pek cok metabolit açığa çıkmaktadır (12, 27).  
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Kafeinin Gebelikteki Olumsuz Etkileri 

Kafein, gebelikte oldukça yaygın tüketilen ksenobiotiktir (33, 
34).Kafeinin yaygın kullanımı göz önüne alındığında, çoğu ge-
be kadın en azından küçük miktarlarda da olsa kafein tüket-
mektedir (35). 

1974 yılından bu yana yapılan çeşitli çalışmalar, anne kafein 
alımının, insanlarda fetal büyüme geriliği ile ilişkili olabileceği-
ni düşündürmektedir (36).Kafein ve metabolitleri, plasenta-
dan serbestçe difüze oldukları için fetüs gelişimini olumsuz et-
kileyerek abortusa neden olabilmektedir (37-39). 

Annenin gebelik sırasında kafein alması, doğrudan fetüsün ka-
feine maruz kalmasına yol açar, çünkü kafein plasenta bariye-
rini kolayca geçer (40). Fetüsün yeterli enzim sistemleri geliş-
mediği için kafein metabolizması çok uzun süre almaktadır 
(41). Kafein plasenta bariyerini geçerken, adenozin 3',5'-siklik 
monofosfat (c-AMP) seviyesini yükseltir, intervillöz plasental 
kan akışını azaltır ve bunun sonucunda, gebelik sırasında anne 
tarafından daha yavaş metabolize edilir (21, 42, 43). Bunu 
destekleyen bir çalışmada, 200 mg kafein alımının, plasentada 
intervillöz kan akımını % 25 oranında azalttığı tespit edilmiştir 
(21). 

Fetal kafein maruziyeti, dolaşımdaki katekolamin konsantras-
yonunu artırarak,fetoplasental vazokonstriksiyon ve hipoksiye 
neden olmaktadır. Buna bağlı olarak da fetal büyüme ve 
gelişmeolumsuz etkilenmektedir (21).Ayrıca yüksek dozda ka-
fein alımı; spontan abortus, fetal ölüm riskinde artış,  
intrauterin gelişme geriliği (IUGR), düşük doğum ağırlığı (DDA) 
ve prematüre doğumdan sorumlu tutulmaktadır(8, 44). 

Günlük 150 mg’dan fazla kafein tüketen gebelerde,  spontan 
abortus ve düşük doğum ağırlıklı bebek (LBW) 
insidansındaistatistiksel olarak anlamlı bir artış bulunmuştur. 
Gebelikte 150 mg/gün üzerinde tüketilen kafeinin,spontan 
abortus riskini 1.23 - 2.89 arasında değişen oranlarda artırdığı 
düşünülmektedir (45). Danimarka’da 1989-1996 yılları arasın-
da ilk gebeliği olan 18.478 anne ile yapılan çalışma sonucunda; 
günde 8 bardak ve üzeri kahve içen annelerin, içmeyen anne-
lere göre oldukça yüksek oranda “ölü doğum” yapma riskleri 
olduğu saptanmıştır (46, 47). 

Yapılan çalışmalar, anne kafein konsantrasyonu ile doğum 
ağırlığının ters ilişkili olduğunu göstermektedir (48). Günde 
300 mg’dan fazla kafein alımının,fetüse yeterli besin ve oksi-
jen ulaşamaması sonucuna bağlı olarak, fetal gelişim gerili-
ği,düşük doğum ağırlığı ve spontan abortus ile ilişkili olabile-
ceği bildirilmiştir(13, 49, 50). Gebelik sırasında günde 200 
mg’dan fazla kafein tüketimi, bebek ağırlığında yaklaşık 60-70 
gram azalmaya neden olurken, daha yüksek kafein alımı do-
ğum ağırlığındaki azalmayı dahada artırmaktadır(51).Kafein 
alımı ile doğurganlık, düşük riski, prematüre doğumlar, düşük 
doğum ağırlığı ve doğumsal defektler arasındaki ilişkilerin in-
celendiği çalışmalarda, yüksek düzeyde kafein alımının 
spontan düşükler ile düşük doğum ağırlıklı bebeklere neden 
olduğu, ancak doğumsal defektlerle ilişkili olmadığı saptan-
mıştır (52, 53).  

Gebeliğin 20. haftasından önceki düşük riski ile anne kafein 
alımının incelendiği bir çalışmada, düşük oranlarının, kafein 
almayanlarda % 12; <200 mg/gün kafein alanlarda % 15; >200 
mg/gün kafein alanlarda ise % 25 (anlamlı) olduğu bildirilmiş-
tir (54). Buna göre orta düzeyde kafein alımının düşük riskinde 
anlamlı bir artışa yol açmadığı gözlenmiştir (55). Gebelik süre-
cindeki bu olumsuz etki, plasentadan kolayca fetüse geçen ka-
feinin, normalden çok daha uzun ve zor metabolize edilmesi 
sonucunda ortaya çıkmaktadır (2). Çünkü anne karnında geli-

şimini sürdüren fetüsün karaciğeri, henüz kafeini metabolize 
edecek olgunluğa erişmemiştir (4). 

Gebelik sırasında kafein tüketimi ile düşük yapma riski arasın-
daki ilişkinin incelendiği bir çalışmada, günlük artan dozda ka-
fein alanlarda; gebelik boyunca hiç kafein almayanlara göre 
düşük riskinin daha fazla olduğu görülmüştür (19). Gebelik 
boyunca, gebeliğe bağlı görülen semptomlarındışında, yüksek 
dozda kafein alımının düşük riskini artırdığı sonucuna varılmış-
tır  (19). Türkiye’de sigara kullanmayan ve günde 300 mg üze-
rinde kafein alan 123 gebe üzerinde yapılan prospektif bir ça-
lışmada, günde 300 mg üzerinde kafein alan annelerin bebek 
ve plesanta ağırlığında istatistiksel olarak anlamlı bir düşüş 
tespit edilmiştir (56). Bir başka çalışmada ise araştırmacılar, 
sigara içen gebeler arasında, haftada 2,800 mg kafein tüketen 
gebeler için, bebek doğum ağırlığında bir azalma olduğunu 
saptamışlardır (49). 

Kafein alımı ve spontan abortus arasındaki ilişkiyi inceleyen 
çalışmalarda ortaya çıkan sonuçlar tamamen tutarlı değildir  
(57, 58). Bu tutarsız sonuçların olası nedenleri arasında, kafein 
tüketiminin yanlış tahmini yer almaktadır. Çünkü yapılan ça-
lışmalarda kafeinin tek kaynağının çay ve kahve olduğu varsa-
yılmaktadır (59). Bunun yanında,kafein alımının retrospektif 
değerlendirilmesi (7, 60), gebeliğin sadece belli dönemine da-
yalı kafein alımı ilişkisinin incelenmesi(44, 61),kafein metabo-
lizmasında görülen bireysel varyasyonlar (62),sigara ve alkol 
tüketimi gibi karıştırıcı faktörlerin yetersiz kontrol edilmesi 
(63),bu tutarsız sonuçların diğer olası nedenleri arasında sayı-
labilir. 

Yapılan hayvan çalışmalarında gebelik esnasında alınan yüksek 
doz kafeinin, mRNA yapımını baskıladığı ve bunun sonucunda 
plasenta gelişimi için gerekli olan sitotrofoblast hücrelerinin 
gelişimini kısıtladığı belirtilmiştir (61). Ayrıca, kafein fetüste 
cAMP düzeyini yükseltmekte ve yüksek cAMP fetal hücrelerin 
gelişimini olumsuz etkilemektedir (64). Gebe sıçanlara ağızdan 
vücut ağırlığı başına 25 mg/kg dozda kafein uygulaması, sıçan-
lara embriyolarında, nöral tüp kapanmasında gecikme-
ye(65),kalp, göz ve bacak gelişim anomalilerine ve önemli fetal 
ve postnatal mortalite artışına yol açmaktadır (66). 

Kafein, hücre fonksiyonu üzerine direkt toksik etkisinden do-
layı, fetüs gelişimini etkileyebilir (39). Gebelik boyunca sıçan-
lara, vücut ağırlığı başına günde 30 mg/kg kafein uygulaması-
nın, fetal gonadların normal cinsel farklılaşmasını olumsuz 
yönde etkilediği bildirilmiştir (39). Erkek fetüslerde, 
interstisyel doku ve Leydig hücre farklılaşmasının önemli ölçü-
de engellendiği ve testosteron biyosentezininazaldığı belirtil-
miştir (67). 

Herhangi bir patoloji olmadan görülen infertilite nedenlerin-
den biri de, yüksek dozda kafein tüketimi sayılmaktadır. Kafe-
in kullanımının erken foliküler fazda estradiol (E2) değerini 
yükselttiği tespit edilmiştir (68).  

Amerika’ da sigara içmeyen 430 kadınla yapılan bir çalışmada, 
günlük 300 mg’ın üzerinde kafein tüketen kadınların doğur-
ganlık oranlarının düştüğü bulunmuştur (69). Amerika’da 1909 
kadınla yapılan bir başka çalışmanın sonucunda ise günde 300 
mg ve üzerinde kafein tüketimi olan kadınların her siklusta 
gebe kalma şanslarının %27 oranında düştüğü tespit edilmiştir 
(70).Buna karşılık,günlük 300 mg’ın altında alınan kafeinin, 
fertiliteyi olumsuz etkilemediği bildirilmektedir (52). 

Sonuç ve Öneriler 

Kafein günümüzde özellikle çeşitli içecekler yoluyla oldukça 
yaygın tüketilmektedir. Günlük olarak tüketilen kafein miktarı 
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yüksek dozlara ulaşmadığı müddetçe, sağlıklı bireylerde her 
hangi bir yan etkiye yol açmamaktadır. 

Yapılan çalışmalar gebelik sırasında düşük ve orta düzeyde ka-
fein alımının fetüs gelişiminde herhangi bir toksik etkiye yol 
açmadığını göstermektedir. Yüksek dozda kafein alımı ile 
üreme toksitesi üzerine yapılan çalışmalar,yüksek dozda alı-
nan kafeinin; fetal ve postnatal gelişim geriliği, sponton 
abortus riskinde artış, bebek ve plasenta ağırlığında düşme, 
beyin gelişiminde yavaşlama, nöral tüp kapanmasında gecik-
me gibi olumsuz etkilere neden olduğunu göstermektedir. An-
cak bu dozlar değerlendirilirken, kafeine tolerans gelişiminin 
kişisel farklılıklar gösterebileceğini unutmamak gerekir. Örne-
ğin karaciğer fonksiyonları başta olmak üzere, çalışma tasa-
rımlarındaki farklar, denek sayısının yeterliliği, doğru kafein 
alımını elde etmek için kullanılan metodlarkafeine olan tole-
ransı etkileyebilmektedir. 

Mevcut kanıtlara dayanarak,  gebelikte kafein kullanımının sı-
nırlandırılarak, günde 300 mg’ın altına düşürülmesi önerilmek-
tedir.Günlük alınan orta derecedeki bir kafein miktarının, be-
bekte herhangi bir olumsuzluğa neden olmadığı bildirilmekte 
ise de, gebelere önerilen kafein miktarı 125 mg/gün’dür.  
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