
Camellia sinensis yapraklarından infüzyon ile hazırlanan çay, dünyanın
en çok tüketilen içeceklerinden biridir.1 Üç yüzden fazla türü bulunan
çay, yapraklarının işlenme farklılıklarına göre üç gruba ayrılmakta-

dır; yeşil, oolong ve siyah çay. Dünya çapında siyah çayın (fermente edilmiş)
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Yeşil Çay ve İlaç Etkileşimleri

ÖÖZZEETT  Son yıllarda yeşil çayın yaygın tüketimi nedeniyle, potansiyel biyolojik etkilerinin ve ilaç-
larla etkileşimlerinin in vitro ve in vivo olarak değerlendirildiği birçok çalışma mevcuttur. Yeşil
çay; kateşinler olarak da bilinen çay polifenolleri, kafein ve yeşil çaya özgü olan teanin içerir. Yeşil
çayın yararlı etkilerinin çoğu, yapısında bulunan polifenollerin varlığı ile özellikle de farmakolo-
jik açıdan en aktif polifenol olan epigallokateşin gallat ile ilişkilendirilmektedir. Epidemiyolojik ça-
lışmalarda, yeşil çayın antikanserojen, antianjiyojenik, antimutajenik, kolesterol düşürücü,
aterosklerotik plak önleyici, antitrombotik, nöroprotektif, antidiyabetik, antibakteriyel, anti-HIV,
antiinflamatuar ve antioksidan özellikte olduğu bildirilmektedir. Ancak, yeşil çayın bileşenleri bir-
çok ilaçla aynı yolaklardan absorbe olduğu, metabolize edildiği veya eliminasyona uğradığı için ilaç
etkileşimi muhtemeldir. Örneğin; yeşil çayın selektif olmayan monoamin oksidaz inhibitörleri, ka-
tekol-O-metiltransferaz inhibitörleri, santral sinir sistemi (SSS) stimülanı ilaçlar, selektif beta-2-
adrenerjik reseptör agonistleri, sempatomimetik ilaçlar, demir preparatları ve CYP1A2 inhibitörü
ilaçlar ile birlikte kullanılması önerilmemektedir. Ayrıca, yeşil çay kateşinleri in vitro serum glu-
koz konsantrasyonunu düşürdüğü için, antidiyabetik ilaç kullanan diyabetik hastalar olası hipogli-
semi riski nedeniyle yakından izlenmelidirler. Bu nedenle, herhangi bir ilaç kullanırken, koruyucu
veya tedaviye yardım edici amaçlarla yeşil çay veya başka bir bitkisel ürün alınmasının mutlaka
hekim veya eczacı tarafından değerlendirilmesi önemlidir. Bu derlemenin amacı, yaygın olarak tü-
ketilen yeşil çayın çeşitli ilaçlarla olan yararlı ve zararlı etkileşimlerini vurgulamaktır.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Yeşil çay; epigallokateşin gallat; kafein; ilaç etkileşimi

AABBSSTTRRAACCTT  In recent years, the potential biological effects of green tea and its interactions with
drugs have been subjected to many scientific studies due to its widespread consumption. Green tea
contains tea polyphenols known as catechins, caffeine and theanine which is specific for green tea.
Many of the beneficial effects of green tea have been associated with the presence of active polyphe-
nols, in particular by the most pharmacologically active one, epigallocatechin gallat. Several epi-
demiological studies have demonstrated cardioprotective, antidiabetic, antioxidant, antibacterial,
anti-inflammatory, anticarcinogenic and neuroprotective effects of green tea. However, interac-
tions between green tea components and drugs is possible due to green tea components are ab-
sorbed, metabolized and eliminated through the same path with many drugs. For example, green
tea is not recommended for use with non-selective monoamine oxidase inhibitors, catechol-O-
methyltransferase inhibitors, central nervous system stimulants, selective beta-2-adrenergic re-
ceptor agonists, sympathomimetics, iron preparations and CYP1A2 inhibitor drugs. In addition, as
green tea catechins reduce serum glucose concentration in vitro, antidiabetic drugs for diabetic pa-
tients should be closely monitored because of possible risk of hypoglycemia. Therefore, when using
any drug for medical purposes, concomitant usage of green tea or herbal products for preventive or
therapeutic purposes is important to be evaluated by a health care professional. The main focus of
this review is to outline beneficial and harmful interactions of green tea with various drugs. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Green tea; epigallocatechin gallat; cafein; drug interaction 
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üretimi yaklaşık %78 oranındadır. Yeşil çayın (fer-
mente edilmemiş) üretimi ise %20 oranındadır ve
genellikle Japonya ve Çin’de tüketilmektedir. Oo-
long çay ise yarı fermentedir ve çay üretiminin
%2’lik kısmını oluşturmaktadır. Çay üretimi en çok
Çin, Hindistan, Japonya, Sri Lanka, Endonezya ve
Orta Afrika ülkelerinde yapılmaktadır.2

Yeşil çayın yaygın tüketimi nedeniyle, potan-
siyel biyolojik etkilerinin ve ilaçlarla etkileşimleri-
nin in vitro ve in vivo değerlendirildiği birçok
çalışma mevcuttur.1,3 Yeşil çay; kateşinler olarak da
bilinen çay polifenolleri, kafein ve yeşil çaya özgü
olan teanin içerir.4 Kateşinlerin çaya özgü acı ve
buruk tatları vardır. Tatlı tadı ise yapılarındaki tea-
nin, glutamik asit ve arjinin gibi amino asitlerden
kaynaklanmaktadır.5 Yeşil çayın yararlı etkilerinin
çoğu, yapısında bulunan polifenollerin varlığı ile
ilişkilendirilmektedir.3 Polifenoller %10-15
oranında epigallokateşin gallat (EGCG), %6-10
oranında epigallokateşin (EGC), %2-3 oranında
epikateşingallat (ECG) ve %2 oranında epikateşin
(EC) şeklinde bulunmaktadır.6 En aktif bileşen
EGCG’dir. Yeşil çayın antikanserojen, antianjiyo-
jenik, antimutajenik, kolesterol düşürücü, aterosk-
lerotik plak önleyici, nöroprotektif, antidiyabetik,
antibakteriyel, anti-HIV, antiinflamatuar ve anti-
oksidan özellikte olduğu bildirilmektedir.7

Yeşil çayın içeriğindeki kateşinlerin antioksi-
dan özelliklerinden dolayı kardiyovasküler sistem
hastalıklarına karşı koruyucu rol oynadığı bildiril-
mektedir. Yirmi iki ile 63 yaşları arasında, 34
sağlıklı gönüllü ile yapılan çalışmada, üç hafta bo-
yunca günde bir litre su ve ardından dört hafta bo-
yunca günde 1 litre yeşil çay tüketiminin oksidatif
stres üzerine etkisi araştırılmıştır. Bu çalışmaya
göre yeşil çay tüketiminin oksidatif stres oluşu-
munu azaltarak yararlı etkileri olabileceği ve böy-
lece oksidatif strese bağlı hastalıklara karşı
koruyucu etkisi olabileceği ileri sürülmüştür.1 Ayr-
ıca yeşil çay kateşinlerinin ve EGCG’nin antitrom-
botik özellik gösterdiği bulunmuş ve
kardiyovasküler hastalıklarda koruyucu etkisi ola-
bileceği bu özelliği ile ilişkilendirilmiştir.8

Yeşil çay ekstresinin (GTE)’nin hepatoprotek-
tif özellikte olduğu ve aşırı doz asetaminofen teda-

visinde bu özelliğinin kullanılabileceği düşünülse de
Fransa ve İspanya’da ‘Exolise’ isimli GTE içeren
zayıflama ilacının satışı hepatotoksisiteye yol açtığı
iddiasıyla durdurulmuştur. Farelerde asetaminofen
ile indüklenen hepatotoksisitede GTE’nin protektif
etkisinin araştırıldığı bir çalışmada, farklı hipotezler
oluşturulmuş ve ilk gruba oral olarak asetaminofen
(150 mg/kg) uygulandıktan altı saat sonra GTE (500
ya da 1000 mg/kg) verilmiş; ikinci gruba asetamino-
fen (200 mg/kg) uygulamasından üç saat önce GTE
(500 ya da 1000 mg/kg) verilmiş; üçüncü gruba ise
üç gün boyunca 500 ya da 1000 mg/kg GTE günde
bir kez verildikten sonra dördüncü gün 300 mg/kg
asetaminofen uygulanmıştır. Çalışma sonunda ase-
taminofen ile indüklenen hepatotoksisitede GTE’nin
veriliş zamanının çok kritik olduğu; yüksek doz ase-
taminofen verildikten sonra GTE uygulanan fare-
lerde glutatyon deplesyonunun arttığı ve de
asetaminofen ile indüklenen hepatotoksisitenin po-
tansiyalize olduğu gözlemlenmiştir. Yüksek doz ase-
taminofen uygulaması öncesi GTE uygulandığında
da tam tersine asetaminofen ile indüklenen hepato-
toksisiteye karşı koruyucu olduğu saptanmıştır.9

Yeşil çayın bileşenleri birçok ilaçla aynı yo-
laklardan absorbe olur, metabolize edilir veya eli-
minasyona uğrar. Bu nedenle yeşil çay bileşen-
lerinin ilaçlarla etkileşime geçmesi muhtemeldir.4

Örneğin; hipertansiyon oluşturma riski nedeniyle
yeşil çay ile selektif olmayan monoamin oksidaz
inhibitörü ilaçlar ve katekol-O-metiltransferaz in-
hibitörü ilaçların birlikte kullanılması önerilme-
mektedir. Yeşil çay ve CYP1A2 inhibitörü ilaçlar
birlikte alındığında, plazma kafein konsantrasyo-
nundaki artışa bağlı bulantı, titreme veya palpitas-
yon gibi yan etkiler gelişmektedir. Yeşil çay
içeriğindeki kafein santral sinir sistemi (SSS) üze-
rindeki stimülan etkisinden dolayı nikotin ve am-
fetamin gibi MSS stimülanları, salbutamol ve
terbutalin gibi selektif beta-2-adrenerjik reseptör
agonistleri, adrenalin ve efedrin gibi sempatomi-
metik ilaçlar ile birlikte kullanılmamalıdır. Demir
absorbsiyonundaki azalmadan dolayı demir prepa-
ratları ile eş zamanlı olarak alınmamalıdır.*
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ANTİKANSER İLAÇLAR İLE ETKİLEŞİM

SİSPLATİN 

Sisplatin, güçlü antitümör ajanlarındandır. Uzun
süre kullanımında nefrotoksisite ve ototoksisiteye
yol açtığı için kullanımı sınırlıdır. Ayrıca kusma,
bulantı, diyare ve miyelosupresyon gibi yan etki-
leri de mevcuttur. Farelerde sisplatin ile indükle-
nen nefrotoksisite ve diğer istenmeyen etkilerin
önlenmesinde yeşil çayın koruyucu özelliği olduğu
gösterilmiştir. Ayrıca antikanserojen etkisinden do-
layı kanser tedavisinde sinerjistik veya aditif etki
gösterebileceği de ileri sürülmüştür.10

5-FLOROURASİL

EGCG prostat, akciğer, kolon, mide kanserinde, lö-
semide, skuamöz hücre kanserlerinde hücre büyü-
mesini inhibe ettiği ve apopitozu indüklediği için
tedavi amaçlı önerilmektedir. Yapılan çalışmalarda
yassı hücreli baş-boyun kanserinde kötü huylu
prognozun epidermal büyüme faktör reseptörü
(EGFR) ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Bu amaçla
yassı hücreli baş-boyun kanseri YCU-H891 ve
YCU-N861 hücre tiplerinde EGCG’nin EGRF sin-
yal yolağı üzerine etkisi araştırılmıştır. Yassı hüc-
reli baş-boyun kanserinde EGCG’nin tek başına
etkili olduğu veya 5-Florourasil gibi mevcut tedavi
rejimine eklendiğinde tedavinin etkinliğini arttıra-
cağı öne sürülmüştür.11

SULİNDAK

EGCG bir elektif olmayan siklojenaz-2 (COX-2) in-
hibitörüdür. EGCG ve antikanser ilaçların çeşitli
kombinasyonlarının apopitoz, gen ekspresyonu ve
antikanser aktiviteyi arttırdığı gösterilmiştir.12

Sulindak kanser tedavisinde kullanılan COX-2
inhibitörüdür. Yeşil çay içeriğindeki EGCG ve epi-
kateşin tek başına ve sulindak ile beraber verildi-
ğinde kanser üzerine olan etkisi araştırılmıştır.
İnsan kanser hücrelerinde apopitozu indükleyen ve
BALB/c-3T3 hücrelerinden tümör nekroz faktör
alfa (TNF-α) salıverilmesini inhibe ettiği bilinen
sulindak, EGCG ile beraber verildiğinde apopitozu
sekiz kat daha fazla indüklediği gösterilmiştir.
EGCG da COX-2 inhibitörü olduğu için, EGCG ve
sulindak ile kombine tedavinin COX-2 inhibisyo-

nuna sinerjistik bir etki sağlayarak kansere karşı
koruyucu özellik göstereceği öne sürülmektedir.6

SELEKOKSİB

Selektif COX-2 inhibitörü olan selekoksibin kanser
tedavisinde uzun süre kullanımına bağlı kardiyo-
vasküler yan etkileri görülmektedir. Selektif olma-
yan COX-2 inhibitörü EGCG ve selekoksib beraber
verildiğinde küçük hücre dışı akciğer kanser hüc-
relerinde apopitozu indüklediği gösterilmiştir.12

ERLOTİNİB

Akciğer kanser tedavisinde kullanılan erlotinib,
EGFR antagonisti bir ilaçtır. Erlotinib ile tedavinin
yetersiz olduğu durumlarda ya da ilaca karşı direnç
geliştiğinde yeşil çayın kanser üzerinde alternatif
bir tedavi sağlayıp sağlayamayacağı araştırılmıştır.
Bu çalışmada, EGCG’nin erlotinibe direnç gelişen
durumlarda ve hücre artışını tetikleyen c-Met re-
septörünün aşırı ekspresyonunda küçük hücre dışı
akciğer kanseri hücre proliferasyonunu güçlü şe-
kilde inhibe ettiği gösterilmiştir. Ancak EGCG ve
erlotinibin beraber verildiğinde hücre proliferas-
yonunu daha güçlü inhibe ettiği ve en güçlü inhi-
bisyonun, EGFR antagonisti erlotinib, c-MET
inhibitörü SU11274 ve EGCG’nin kombine bir şe-
kilde verildiğinde sağlanmıştır.13

TAMOKSİFEN

Tamoksifen, meme kanseri tedavisinde kullanılan
anti-östrojenik bir bileşiktir. İnsan kanser hücrele-
rinde apopitozu indüklemekte ve TNF-α salıveril-
mesini inhibe ederek kansere karşı koruyucu özellik
göstermektedir.12 Tamoksifen tedavisine bağlı ciddi
yan etkilerin görülmesi, alternatif bitkisel kaynak-
lar üzerinde çalışmaları arttırmıştır. Yeşil çay eks-
traktının meme kanser hücrelerini suprese ettiği
rapor edilmiştir. Yapılan çalışmalarda, tamoksifenin
insan meme kanser hücrelerinin proliferasyonunu
yeşil çay ile birlikte daha güçlü inhibe ettiği ve apo-
pitozu arttırdığı in vitro olarak gösterilmiştir. Ayrıca
tümör içindeki östrojen reseptör-α seviyesini düşür-
düğü in vivo ve in vitro olarak gösterilmiştir. Yeşil
çayın östrojen reseptör-bağımlı transkripsiyonu, es-
tradiol ile indüklenmiş fosforilasyonu ve mitojen ile
aktive edilmiş protein kinazı inhibe ettiği bildiril-
miştir.14 Başka bir çalışmada da yeşil çay ve tamok-
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sifenin beraber verildiğinde akciğer kanser hücre-
sinde apopitozu çok daha güçlü şekilde indüklediği
gösterilmiştir.6

SUNİTİNİB

Metastatik renal hücre kanseri tedavisi için suniti-
nip kullanan bir hasta hiperemi ve gözlerde şişme
şikâyetiyle hastaneye başvurduğunda, yeşil çayı sık
tükettiğinde semptomların tekrarladığı, içmediği
zaman ise şikâyetlerin kaybolduğu dikkat çekmiş-
tir. Bu verilerden yola çıkarak sunitinib ve yeşil çay
bileşenlerinden EGCG kombinasyonun in vitro et-
kileşimi incelendiğinde nötral ve asidik koşullarda
çökme olduğu gözlenmiştir. Bu kombinasyonun in
vivo etkisi ise sıçanlarda sunitinibin plazma kon-
santrasyonu takip edilerek izlenmiştir. Farmakoki-
netik çalışmada, sıçanlara EGCG uygulandığında
plazma sunitinib konsantrasyonunun azaldığı sap-
tanmıştır. Çalışma sonucunda yeşil çayın sunitinib
emilimini azaltarak antikanser özelliğine karşı an-
tagonist etki oluşturduğu, dolayısıyla sunitinib te-
davisi sırasında polifenol içeriği yüksek yiyecek ve
yeşil çay gibi içecekleri dikkatli tüketmek gerektiği
sonucuna varılmıştır.15

BORTEZOMİB

Proteazom inhibitörü olan bortezomib (BZM) mul-
tipl miyelom tedavisinde kullanılmaktadır. Kansere
karşı koruyucu etkisi konusunda birçok çalışma
olan ve kanser hastalarının “mucize bitki” olarak
adlandırdığı ve kendi kendine tedavide (self medi-
kasyonda) çok tercih edilen yeşil çayın bortezomib
ile kombine etkisi araştırılmıştır. Ancak bu çalış-
mada beklenenin aksine indüklenen tümör hücre
ölümlerini yeşil çay içeriğindeki bileşenlerin, özel-
likle EGCG ve diğer polifenollerin, bortezomib ile
in vivo ve in vitro önlediği saptanmıştır. EGCG bo-
ranik asit yapılı proteazom inhibitörlerine (BZM,
MG-256, PS-IX) karşı antagonist etki gösterirken;
MG-132, PS-I, nelfinavir gibi boranik asit yapıda
olmayan proteazom inhibitörlerinde aynı etki gö-
rülmemiştir. EGCG doğrudan BZM ile reaksiyona
girerek proteazom inhibitör etkisini bloke etmekte,
BZM endoplazmik retikulum stres ya da kaspaz-7
aktivasyonunu tetikleyememekte ve böylece tümör
ölümü gerçekleşmemektedir.16

VİTAMİNLER İLE ETKİLEŞİM

α-TOKOFEROL

α-tokoferol’ün yeşil çay ekstraktı, yeşil çay polife-
nollerinden EC veya izomerik (+)-kateşin ile kom-
binasyonlarının antioksidan etkisi çeşitli lipitler
kullanılarak araştırıldığında, α-tokoferol ve yeşil
çay ekstraktının kombinasyonunun metil lineleat
emülsiyonu ve saf yağda sinerjistik etki gösterirken,
lipozom sistemde aditif etki gösterdiği bildirilmiş-
tir. α-tokoferol ve yeşil çay polifenolleri ile kom-
binasyonunun ise metil linoleat emülsiyonu ve
lipozomlarda sinerjistik etki gösterirken saf yağında
antagonist etki gösterdiği saptanmıştır.17 Yeşil çay
polifenolleri yapılarındaki gallat ester gruplarıyla
α-tokoferoksil radikallerinin oluşumunu azaltarak
a-tokoferol rejenerasyonunu sağladığı düşünül-
mektedir.18

ASKORBİK ASİT (C VİTAMİNİ)

Değişik dozlarda (5-40 mg/100 mL) C vitamininin
yeşil ve siyah çayın toplam antioksidan kapasitesine
etkisi in vitro olarak araştırılmış ve 20 mg askorbik
asidin 100 mL siyah çayın toplam antioksidan ka-
pasitesini %20 arttırdığı ve 30 mg askorbik asidin
yeşil çayın toplam antioksidan kapasitesini %50
arttırdığı gösterilmiştir.19

ANTİBİYOTİKLER İLE ETKİLEŞİM

GENTAMİSİN 

Aminoglikozit grubu antibiyotiklerinden olan gen-
tamisinin klinikte uzun süre kullanımı nefrotoksi-
siteye ve oksidatif hasara yol açmaktadır. Yeşil
çayın antioksidan özelliğinin gentamisinle indük-
lenen nefrotoksisiteye karşı koruyucu olup olma-
dığının araştırıldığı bir çalışmada, sıçanlara
gentamisinin nefrotoksik dozu uygulanmıştır. Gen-
tamisinin serum kreatinin, kolesterol, kan üre
azotu ve lipit peroksidasyonunu arttırırken, böb-
rek dokusunda süperoksit dismutaz ve katalaz ak-
tivitesini azalttığı; yeşil çay ekstraktı uygulanan
sıçanlarda ise nefrotoksisite parametrelerinin azal-
dığı, antioksidan savunmanın ve enerji metaboliz-
masının arttığı ve yeşil çayın nefroprotektif olduğu
rapor edilmiştir.20
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SİPROFLOKSASİN 

Kronik bakteriyel prostat, erkeklerde sık görülen bir
hastalıktır. Uzun süreli antibiyotik tedavisinde ciddi
yan etkiler ve bakteri direnci meydana gelmektedir.
Yeşil çay ekstresinde bulunan kateşinlerin bazı an-
tibiyotiklerle beraber verildiğinde çeşitli bakteri tür-
lerine karşı sinerjistik etki gösterdiği
bildirilmektedir. Kronik bakteriyel prostat tedavi-
sinde siprofloksasin ve kateşinlerin sinerjistik etkisi-
nin araştırıldığı bir çalışmada, kronik bakteriyel
prostat modeli oluşturulan sıçanlara iki hafta bo-
yunca kateşin ve siprofloksasin ayrı ayrı ve kombine
olarak uygulandığında, kombine tedavinin bakteri
artışını azalttığı ve prostatik inflamasyonda iyileşme
görüldüğü saptanmıştır. Kronik bakteriyel prostat
tedavisinde tek başına siprofloksasin yerine kateşin
ve siprofloksasin kombine tedavisinin daha etkili
olabileceği ileri sürülmüştür.21 Kronik bakteriyel
prostat modeli oluşturulan sıçanlarla yapılan başka
bir çalışmada ise, iki hafta boyunca kateşin, nanoka-
teşin ve siprofloksasin ayrı ayrı uygulanmıştır. Ka-
teşin, nanokateşin ve siprofloksasin ayrı ayrı verildi-
ğinde bakteri artışının azaldığı ve prostatik infla-
masyonda iyileşme görüldüğü bildirilmiştir. Nano-
kateşinlerin kateşinlere göre daha iyi absorbe olduğu
ve daha güçlü antibakteriyel ve antiinflamatuar özel-
lik gösterdiği saptanmış ve kronik bakteriyel prostat
tedavisinde nanokateşinlerin kullanımı önerilmiş-
tir.22 Siprofloksasinin kafein farmakokinetiği üzerine
etkisi araştırılmış ve 10 gönüllü erkeğe aç karnına üç
gün boyunca 750 mg siprofloksasin 12 saatte bir kez
verildiğinde, kafein metabolizmasının azaldığı ve
kafeinin yarılanma ömrünün üç saat uzadığı saptan-
mıştır.23 Yeşil çayın yüksek kafein içeriği düşünül-
düğünde, özellikle sık kafein tüketen bireylerde bu
etkinin göz önünde bulundurulması gerekebilir.

SSS İLAÇLARI İLE ETKİLEŞİM

EFEDRİN 

Yeşil çay ekstraktının içerdiği kafein ve kateşin
polifenolleri sayesinde kahverengi yağ dokusu
[brown adipose tissue (BAT) termojenezini arttır-
dığı ve bu etkinin tek başına kafeinin gösterdiği ter-
mojenezden daha güçlü olduğu bildirilmiştir.
Dolayısıyla yeşil çayın obezite kontrolünde yararlı
olabileceği ileri sürülmektedir.24

Efedrin ve kafein beraber verildiğinde ağır
egzersiz sırasında fiziksel performans süresi %38
artarken, tek başına kafein veya efedrin uygulan-
dığında herhangi bir değişiklik görülmemiştir.

Kafein ve efedrin kombinasyonunun bu etkisi
SSS’yi stimüle etmesinden kaynaklanmaktadır. Bu
kombinasyonun egzersiz performansını arttırdığı
için obezite tedavisinde etkili olduğu saptanmış-
tır.25 Benzer bir çalışmada da, kafeinin enerji tüke-
timini yaklaşık %13 arttırdığı ayrıca %76 oranında
oksidatif olmayan lipolizden, %24 oranında da lipid
oksidasyonundan sorumlu olduğu saptanmıştır. Ka-
feinin lipit ve enerji metabolizmasındaki etkisinin
sempatik ve sempatik olmayan sistemleri etkileye-
rek gösterdiği düşünülmüştür.26 Ancak, Amerikan
Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) birçok ülkede efedrin
içeren diyetsel takviyeleri kardiyovasküler ters et-
kilerinden dolayı yasaklamıştır. Sıçanlarda kafein
ve efedrinin kombinasyonunun kardiyak aktivite
üzerine etkisinin değerlendirildiği çalışmada da bu
kombinasyona maruziyetin kardiyotoksisiteye yol
açtığı gösterilmiştir.27 Sonuç olarak efedrin ve yeşil
çayın birlikte tüketiminden kaçınılmalıdır.

TEOFİLİN

Kafein içeriğinden dolayı yeşil çay ve teofilin gibi
metilksantinler birlikte kullanıldıklarında SSS’ye
etkileri nedeniyle sinirlilik, iritabilite, tremor ve
uykusuzluk gibi aşırı stimülasyon belirtileri ve kar-
diyak aritmiler ortaya çıkabilir. Bu belirtilerin ka-
fein ve teofilinin eliminasyonlarındaki azalmadan
kaynaklandığı düşünülmektedir.* Teofilin metabo-
lizmasında rol alan enzimlerin (CYP1A2, 3A4, 3A3,
2E1) inhibe edilmesi ya da indüklenmesi kandaki
teofilin miktarını değiştirmektedir. Kafein de
CYP1A2’yi indükleyen bir madde olduğundan teo-
filin ve kafein beraber alındığında teofilinin tera-
pötik etkinliğinde azalma görülebilir.28 Bu nedenle
metilksantinler (teofilin, aminofilin, difilin) ile te-
davi gören hastalarda günlük kafein tüketiminin sı-
nırlandırılması önerilmektedir.* Ancak astım
tedavisinde bronkodilatör olarak kullanılan teofi-
lin ve zayıf bronkodilatör etkiye sahip kafeinin
astım semptomlarını azaltmada yardımcı olabile-
ceği de ileri sürülmüştür.29

Turkiye Klinikleri J Pharm Sci 2013;2(2) 89

YEŞİL ÇAY VE İLAÇ ETKİLEŞİMLERİ Feyza KELLECİ ve ark.

*Rx Media Pharma interaktif ilaç bilgi kaynağı, 2014.



FENİLPROPANOLAMİN

Fenilpropanolamin, yapısal olarak psödoefedrine
benzeyen, nazal dekonjestan olarak kullanılan sem-
patomimetik bir ilaçtır. Kafein de sempatomimetik
bir maddedir ve yeşil çayın kafein içerdiğinden do-
layı fenilpropanolamin ile birlikte kullanılması
önerilmemektedir.* Sıçanlarda yapılan bir çalış-
mada, fenilpropanolamin kafeinle beraber alındı-
ğında kandaki farmakokinetiği değişmezken,
beyindeki seviyesinin arttığı ve fenilpropanolami-
nine bağlı yan etkilerin beyin fenilpropanolamin
düzeyindeki bu artışa bağlı olabileceği bildirilmiş-
tir.30 FDA tarafından 6 Kasım 2000 tarihinde ya-
yımlanan bildiride, fenilpropanolamin kullanı-
mının beyin kanaması riski ile ilişkili olduğu bildi-
rilmiş ve fenilpropanolamin içeren ilaç müstahzar-
larının pazarlanmasına son verilmesi istenmiştir.*

MİDAZOLAM

İn vitro çalışmalarda GTE’nin güçlü CYP inhibis-
yonu yaptığı gösterilmiş, in vivo olarak sıçanlarda
GTE’nin CYP3A aktivitesi üzerine etkileri ve
GTE’nin CYP3A4 ile aktive olan midazolamın far-
makokinetiğine etkileri araştırılmıştır. Subkronik
olarak uygulanan GTE’nin karaciğerde CYP3A ak-
tivitesini indükleyerek midazolam metabolizmasını
arttırdığı, ancak ince barsakta CYP3A aktivitesini
inhibe ederek midazolam metabolizmasını azalttığı
saptanmıştır.31

ANTİTROMBOTİKLER İLE ETKİLEŞİM
VARFARİN

Bitkisel ilaçların çeşitli hastalıklarda ve hatta bazı
kan hastalıklarının tedavisinde kullanımı yanında,
koagülasyon sırasında pıhtılaşma zamanını etkile-
diği de bildirilmiştir. Yeşil çayda bulunan ve antip-
latelet aktivite gösteren kateşinlerin varfarinin
antikoagülan etkisini azalttığı, polifenollerin de
yüksek miktarda alındığında platelet agregasyonunu
etkilediği gösterilmiştir.32 Kang ve ark. tarafından
yapılan bir çalışmada, yeşil çay kateşinleri ve
EGCG’nin antitrombotik aktivite gösterdiği, ancak
bu etkinin koagülasyon parametrelerini değiştirme-
sinden dolayı antiplatelet aktiviteye bağlı olabile-
ceği iddia edilmiştir.8 Yeşil çay ve yeşil çay içeren

ürünler K vitamini bakımından çok zengindir. K vi-
tamininden zengin kaynakların tüketilmesi varfari-
nin etkinliğini azaltabilir veya ortadan kaldırabilir.
Bu nedenle varfarin tedavisi gören hastaların günlük
yeşil çay alımına dikkat etmeleri önerilmektedir.*

DİPİRİDAMOL 

Dipiridamol, bir trombosit inhibitörüdür. Yeşil
çayın da hayvanlarda antitrombosit etki yaptığı gös-
terilmiştir. Bu nedenle ortaya çıkabilecek kanama
riski nedeniyle kronik dipiridamol tedavisi gören
hastaların yeşil çay kullanmaması gerekir.* Ayrıca,
kafein A2 reseptörlerine bağlanarak adenozinin va-
zodilatasyon etkisini ya da dipiridamol ile indükle-
nen vazodilatasyonu inhibe ettiği bildirilmiştir.33

HORMONLA ETKİLEŞİM
ÖSTROJEN

Östrojen, meme kanseri patogenezinde önemli risk
faktörlerindendir. Yeşil çay içeriğindeki polifenol-
lerin östrojen metabolizmasından sorumlu enzim-
leri etkileyerek meme kanserine karşı koruyucu
olabileceği düşünülmektedir. 119 luteal fazdaki me-
nopoz öncesi ve 72 menopoz sonrası kadınla yapı-
lan bir çalışmada, haftada bir ya da daha az, haftada
bir-altı kez, haftada yediden fazla yeşil çay tüketimi
sonrası östrojen ve östrojen metabolit düzeyleri araş-
tırılmıştır. Yeşil çayı sık tüketen kadınlarda idrar ös-
trojen ve estron konsantrasyonlarının haftada birden
az yeşil çay içen kadınlara kıyasla daha az olduğu
gösterilmiştir. Yeşil çayın östrojen metabolizmasını
etkileyerek meme kanseri riskini azaltabileceği ileri
sürülmektedir.34 Postmenopozal dönemdeki kadın-
larda yapılan bir başka çalışmada, östrojen yerine
koyma (replasman) tedavisi olarak estradiol kullan-
manın kafein metabolizmasında rol oynayan
CYP1A2 enzimi üzerine etkisi araştırılmıştır. Çalış-
manın sonucunda terapötik dozda estradiolün
CYP1A2 enzim inhibisyonu yaparak kafein meta-
bolizmasını engellediği saptanmıştır.35 Yeşil çayın da
yüksek kafein içerdiği unutulmamalıdır.

ANTİPSİKOTİK İLAÇLAR İLE ETKİLEŞİM
LİTYUM

Yeşil çay içeriğindeki kafein sayesinde idrar oluşu-
munu arttıran bir maddedir. Kafein bazı psikotrop
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ilaçlar ile etkileşime girmekte ve bu ilaçların böb-
rekten atılımını hızlandırmaktadır. Kafein, psikot-
ropik bir ilaç olan lityum ile birlikte verildiğinde
lityumun yaklaşık %95 oranında böbreklerden atıl-
dığı saptanmıştır. Diyetle kafein alımı azaltıldı-
ğında ise kandaki lityum seviyesinin %24 arttığı
bulunmuştur. Çalışmada düzenli kafein tüketen ve
lityum tedavisi gören hastalarda, kafeinin ani bıra-
kılmasının lityuma bağlı toksisite meydana getire-
bileceği öne sürülmüştür.36

KLOZAPİN

D2 reseptörü, serotonin, histamin reseptörlerinin ve
α-adrenoseptörlerinin antagonisti antipsikotik bir
ilaç olan klozapin, kilo almaya bağlı obeziteye ve
buna bağlı kardiyovasküler, endokrin ve ortopedik
komplikasyonlara yol açabilmektedir. Kilo vermek
için yaygın olarak tüketilen yeşil çay ve antipsikotik
ilaçlarla meydana gelen kilo alımına etkisinin araş-
tırıldığı bir çalışmada, dört gün boyunca oral olarak
GTE uygulanan sıçanlarda, klozapin absorpsiyon
oranı ve hızının azaldığı saptanmıştır. Yeşil çayın
klozapin biyoyararlanımına etkisinin daha detaylı
araştırılmasının önemi vurgulanmıştır.37 Klozapin
ile aynı enzim sistemiyle (CYP1A2) metabolize olan
kafeinin klozapin farmakokinetiği üzerine etkisi
araştırılmış, klozapin tek başına ve kafein ile beraber
12 sağlıklı erkek gönüllüye uygulanmıştır. Günlük
400-1000 mg kafein alımının klozapin metaboliz-
masını inhibe ederek desmetil-klozapin oluşumunu
azalttığı saptanmıştır.38 Bazı yeşil çay ürünleri ka-
fein içermektedir. Kafeine bağlı CYP1A2 enzimi in-
hibisyonu sonucu klozapinin klirensinin yaklaşık
%14 oranında azaldığı bildirilmiştir. Sonuçta serum
klozapin konsantrasyonu artar ve buna bağlı psiki-
yatrik yan etkiler görülebilir. Bu nedenle klozapin
tedavisi gören hastalarda kafein tüketiminin en az
düzeyde tutulması önerilmektedir.*

ANTİHİPERTANSİF İLAÇLA ETKİLEŞİM 

NADOLOL

Nadolol, anjina pektoris ve hipertansiyon tedavi-
sinde kullanılan selektif olmayan β-adrenoseptör
antagonistidir. Nadololun in vitro çalışmalarda, P-
gp (P-glikoprotein) organik anyon taşıyıcı polipep-

tit (OTAP) 1A2’ın substratı olduğu ve yeşil çay ka-
teşinlerinin de P-gp ve OATP gibi ilaç taşıyıcı sis-
temlerinin aktivasyonunu etkilediği gösterilmiştir.
GTE ve EGCG’nin nadololun farmakokinetiği üze-
rine etkisinin araştırıldığı çalışmada, sıçanlarda
GTE ve EGCG beraber ve EGCG tek başına veril-
diğinde nadololun plazma konsantrasyonunun
azaldığı gösterilmiştir. Mekanizma tam olarak bi-
linmemekle birlikte, EGCG’nin nadololun barsak-
lardan emilimini engellediği düşünülmektedir.39

ANTİDİYABETİK İLAÇLAR İLE ETKİLEŞİM
Yeşil çay ile akarboz, asetoheksamit, glibenklamit,
metformin, glibornurid, gliklazid, glikuidon, gli-
meprit, glipizit, klorpropamit, saksagliptin, nateg-
linid, pioglitazon, repaglinid, rivoglitazon, rosigl-
itazon, tolbutamit, troglitazon, vildagliptin gibi
oral antidiyabetikler birlikte kullanıldığında dik-
katli olunmalıdır. Yeşil çay kateşinleri serum glu-
koz konsantrasyonunu düşürdüğü için, antidiya-
betik ilaç kullanan diyabetik hastalar olası hipo-
glisemi riski nedeniyle yakından izlenmelidirler.*

Yeşil çayın içerdiği polifenoller ve özellikle
EGCG sayesinde kan glukoz seviyesini düşürerek
gösterdiği antidiyabetik etkiyi, gastrointestinal ka-
nalda glukozun absorpsiyonunu sağlayan α-amilaz
ve α-glukozidaz enzimlerini inhibe ederek göster-
diği düşünülmektedir. Birinci kuşak antidiyabetik
olan akarboz ile yeşil çay kombinasyonunun α-ami-
laz ve α-glukozidaz enzimleri üzerine etkilerinin
araştırıldığı in vitro çalışmada; GTE’ler, yeşil çay po-
lifenolleri veya EGCG’nin düşük konsantrasyonlarda
akarboz ile beraber uygulandığında, α-amilaz ve α-
glukozidaz enzimlerinin inhibisyonunu arttırdıkları
dolayısıyla akarbozun antidiyabetik özelliği üzerine
sinerjistik etki gösterdikleri saptanmıştır. Yüksek
konsantrasyonda yeşil çay ve akarbozun beraber
kullanımında ise α-amilaz ve α-glukozidaz enzim-
lerinin indüklendiği saptanmıştır. Sonuç olarak
düşük dozda yeşil çay, akarbozun antidiyabetik özel-
liği üzerine sinerjistik etki gösterirken, yüksek kon-
santrasyonda, akarbozun antidiyabetik özelliği
üzerine antagonist etki gösterdiği ortaya çıkmıştır.40

SONUÇ
Yukarıda sunulan bilgiler ışığında, yeşil çay kate-
şinlerinin doğrudan ilaç etken maddelerine bağla-
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narak onların emilim, dağılım ve atılımlarını etki-
leyebileceği ya da ilaç metabolize eden enzimleri
indükleyerek veya inhibe ederek ilaçların etki ye-
rindeki miktarının artmasına veya azalmasına
neden olarak ilaçlardan beklenen farmakolojik et-
kinin artarak toksisite gösterebileceği veya etkisiz

kalabileceği daima göz önünde bulundurulmalıdır.4

Bu nedenle herhangi bir ilaç kullanırken, koruyucu
veya tedaviye yardım edici amaçlarla yeşil çay veya
başka bir bitkisel ürün alınmasının mutlaka alanın
uzmanı bir sağlık görevlisi tarafından değerlendi-
rilmesinin önemli olduğu sonucuna varılmıştır.
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