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Zingiber officinale Roscoe ve Kanser 
Zingiber officinale Roscoe and Cancer 
     Yağmur Ece SONBAHARa,     Burçin ÖZÜPEKa,     Didem DELİORMAN ORHANa 

aGazi Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Farmakognozi ABD, Ankara, Türkiye

ÖZET Kanser her geçen gün artan vaka ve ölüm sayılarından dolayı tüm Dünyada en çok mücadelesi sürdürülen hastalıktır. Mevcut kemoterapi 
ilaçlarının birçok kanser türünde yetersiz kalması, sağlıklı hücrelere karşı sitotoksisite göstermesi ve yan etkilerinden dolayı bitkisel ürünlere ve 
doğal maddelere karşı ilgi artmaktadır. Tıbbi bitkiler ve içerdikleri sekonder metabolitler mevcut birçok sentetik ilacın çıkış noktası olması dı-
şında bitkisel ilaç olarak da kanser hastaları tarafından tercih edilmektedir. Bu derlemede, Zingiber officinale’nin (zencefil) antikanser etkisi ile 
ilgili yapılmış çalışmalar incelenmiştir. Bitki, Geleneksel Çin Tıbbında kusma, mide bulantısı, konstipasyon, dispepsi, soğuk algınlığı, eklem ve 
diş ağrısı gibi rahatsızlıklarda, Geleneksel Hint Tıbbında ise antiinflamatuar, antikoagülan ve antihiperlipidemik olarak kullanılmaktadır. Bitki-
nin içerdiği gingerol (6-, 8- ve 10-gingerol), şogaol, zingiberenin antioksidan ve antiinflamatuar aktiviteleri bulunmaktadır. Rizomlarda bulunan 
ana aktif bileşen gingerol yapısındaki 6-gingerolün antikanser aktiviteden sorumlu olduğu yapılan çalışmalarla tespit edilmiştir. Yapılan in vitro 
ve in vivo çalışmaların bulguları ışığında standardize edilmiş Z. officinale ekstrelerinin antikanser etkisi üzerinde kapsamlı klinik araştırmaların 
yapılmasının gerekli olduğu görülmüştür. 
 
Anah tar Ke li me ler:Zencefil; fitoterapi; tıbbi onkoloji 
 
 
ABS TRACT Cancer is the most fought disease in the world due to the increasing number of cases and deaths. Interest in herbal products and 
natural substances is increasing due to the inadequacy of existing chemotherapy drugs in many types of cancer, their cytotoxicity against healthy 
cells and their side effects. Medicinal plants and their secondary metabolites are preferred by cancer patients as herbal medicine, apart from being 
the starting point of many existing synthetic drugs. In this review, studies on the anticancer effect of Zingiber officinale (ginger) were examined. 
The plant is used in Traditional Chinese Medicine for diseases such as vomiting, nausea, constipation, dyspepsia, cold, joint, and toothache, and 
in Traditional Indian Medicine as an anti-inflammatory, anticoagulant, and antihyperlipidemic. Gingerol (6-, 8- and 10-gingerol), shogaol, and 
zingiberen contained in the plant have antioxidant and anti-inflammatory activities. It has been determined by studies that 6-gingerol in the struc-
ture of gingerol, the main active ingredient in rhizomes, is responsible for anticancer activity. In the light of the findings of in vitro and in vivo 
studies, it has been seen that it is necessary to carry out comprehensive clinical studies on the anticancer effect of standardized Z. officinale ex-
tracts. 
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Tüm dünyada önemli bir halk sağlığı sorunu 
olan kanser, bir dizi genetik bozukluk sonucu hücre-
lerin kontrolsüz çoğalması şeklinde tarif edilen ve ilk 
çıkış noktası olan organdan kanser hücrelerinin 
yaşam döngüsünün kısa ve uzun sürede tamamlan-
masına bağlı olarak farklı sürelerde diğer organlara 
yayılabilen bir hastalıktır.1-3 Kanser, mortalite ve mor-
biditenin önemli nedenlerinden biridir.3 Hatta dün-

yada ölüme yol açan hastalıklarda Türkiye dahil bir-
çok ülkede kardiyovasküler hastalıklardan sonra 
ikinci sırada gelmektedir.4 Dünya Sag ̆lık Örgütü 
(DSÖ)’nün 2018 yılında yayımladığı verilere göre 
vaka sayısı 18 milyona ulaşmıştır. Bu verilere göre 
2030 yılında 27 milyon kanser vakasının görüleceği 
ve önlem alınmazsa 2040 yılında bu sayının 40 mil-
yona ulaşması beklenmektedir.3 Genetik faktörlerin 
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yanı sıra radyasyon, beslenme şekli (iyottan fakir 
diyet, kırmızı etten zengin diyetler, yanmış yağları 
içeren besinler), alkol, aflatoksinler, ilaçlar, kimya-
sallar (asbest, hardal gazı, benzen, kömür tozu ve 
zifti, sigara dumanı gibi), çeşitli virüsler (Hepatit B 
ve C, HIV, insan papilloma virüsü gibi), bakteriler ve 
serbest radikaller kansere neden olmaktadır.5,6 Kalı-
tımsal ve hücresel faktörlerden etkilenen hücrelerde 
DNA’nın mutajenlere maruz kalması, hücre 
DNA’sındaki hafif progressif değişiklikler ve repli-
kasyonda hatalar oluşması gibi DNA dizisindeki bir-
takım anormallikler sonucu kanser meydana gelir.5 
Sağlıklı hücrelerde DNA’da meydana gelen hasarları 
tamir eden mekanizmalar vardır. Ancak kanserde bu 
mekanizmalar çalışmadığı için DNA’daki hasar ona-
rılamaz ve hatalı DNA replike olur.5,7 

Günümüzde kanser tedavisinde kemoterapi, rad-
yoterapi, immünoterapi, hormon terapisi, biyolojik 
yöntemler ve cerrahi tek başına ya da kombine şe-
kilde kullanılmaktadır.8 Kanser hücrelerin doğrudan 
öldürülmesi veya hücre proliferasyonunun inhibis-
yonu; sitotoksisite olarak tanımlanır. Hücre döngüsü 
aşamalarına özgü antikanser ilaçlar sitotoksik aktivi-
teleri ile kanser tedavisinde etki gösterirler.7 Kemo-
terapötik ilaçların etki mekanizmaları; pürin ve 
pirimidin prekürsörlerinin sentezini engellemek, 
DNA fonksiyonlarını bozmak, hücre yapısındaki 
nükleofılik gruplara kovalent bağlarla bağlanmak, 
mikrotübüllerin polimerize ve depolimerize şekilleri 
arasındaki dengeyi bozmak, hormon stimulasyonu 
sonucu sitoplazmik reseptörlere bağlanarak gelişme 
ve büyüme hızını yavaşlatmak sayılabilir.9 Tedavide 
kullanılan antikanser ilaçlar; mitoz inhibitörleri, al-
killeyici bileşikler, antimetabolitler, sitostatik antibi-
yotikler, hormon ve hormon antagonistleri, diğer 
sitostatikler (Asparaginaz, sisplatin ve karboplatin), 
radyoaktif izotoplar, interferon, tirozin kinaz inhibi-
törleri şeklinde sınıflandırılmaktadır.9,10  

Tüm dünyada giderek artan kanser vakaları ve 
ölümler hastaların farklı tedavi arayışlarına girmesine 
neden olmaktadır. Kanserin doğal seyrinden bilinen 
standart farmakolojik yöntemlerin koruma ve teda-
vide tam başarı sağlayamaması, ilaçların pahalı ol-
ması, hasta konforunu düşüren ciddi yan etkiler ve 
tedavi hizmetine ulaşmada yaşanan güçlükler, araş-
tırmacıları doğal ve sentetik yeni ilaç molekülleri bul-

maya teşvik etmektedir.11,12 Anti-proliferatif özellik-
lere sahip tıbbi bitkilerden sitotoksik bileşiklerin elde 
edilmesine ve geliştirilmesine yönelik devam eden 
birçok çalışma bulunmaktadır. National Cancer Ins-
titute tarafından yaklaşık 114.000 bitkinin antikanser 
aktivitesi taranmıştır. Vinkristin, vinblastin, kampto-
tesin, topotekan ve elliptisin gibi bitkisel kaynaklı an-
tikanser bileşikler, günümüzde birçok farklı kanser 
türünün tedavisi için kliniklerde onaylı olarak uygu-
lanmaktadır.13 

Zingiber officinale Roscoe (Zencefil), Zingibe-
raceae familyasına ait çok yıllık otsu bir bitkidir. 
Anavatanı Güney Asya olan bu bitki Hindistan, Batı 
Afrika gibi birçok tropikal ülkede yetiştirilmektedir. 
Geleneksel Çin tıbbında kusma, mide bulantısı, kons-
tipasyon, dispepsi, soğuk alınlığı, eklem ve diş ağrısı 
gibi rahatsızlıklarda ve Geleneksel Hint tıbbında ise 
antiinflamatuar, antikoagülan ve antihiperlipidemik 
olarak kullanılmaktadır. Yapılan çalışmalarda zence-
filin analjezik, antimikrobiyal, antihiperglisemik, an-
titrombotik ve antikanser aktivite gösterdiği tespit 
edilmiştir.14-16 Bu derlemede, Z. officinale’nin anti-
kanser etkisi üzerinde yapılan çalışmalar değerlendi-
rilmiştir. 

 Z. officinale BiTKiSiNiN  
FiTOKiMYASAL içERiği 

Zencefilin aktif bileşenleri gingerol (6-, 8- ve 10-gin-
gerol), şogaol, zingiberen, zingeron ve paradoldür. 
Ayrıca zencefil; zencefil dioller, diarilheptanoitler, 
zingiberen, arkurkumen, β-bisabolen, neral, geranial, 
D-kafur, α-fellandren, geranial, linalol, E-α-farnesen, 
α-ödesmol gibi birçok farklı bileşeni de içermekte-
dir. Uçucu yağında bulunan esas bileşenler zingebe-
ren (%35), kurkumen (%18) ve farnesen (%10) gibi 
seskiterpen hidrokarbonlardır. Özellikle gingerol ve 
şogaol antioksidan ve antiinflamatuar etkilerinden 
dolayı kemopreventif etki göstermektedirler. Rizom-
larda bulunan ana aktif bileşen gingerollerden, 6-gin-
gerol antikanser aktiviteden sorumludur.16,17 
6-gingerol kanser hücrelerinin çoğalmasını ve yayıl-
masını önleyerek ve anjiyogenez yoluyla kanser hüc-
relerine besin iletimini engelleyerek iki farklı yolak 
ile antikanser aktivite göstermektedir.17 Ayrıca 6-gin-
gerolün karsinojenez, anjiyojenez ve metastazın çe-
şitli basamaklarında etkili olan inflamasyon 
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süreçlerini, hiperproliferasyonu ve transformasyo-
nunu baskıladığı bilinmektedir.18 6-gingerol ve 6-şo-
gaol, kanser hücre büyümesini inhibe etmekte, hücre 
döngüsünü farklı aşamalarında durdurmakta, antiin-
vaziv ve antimetastatik aktivite göstermektedir.16 Ay-
rıca kemoterapi kaynaklı bulantı ve kusmanın 
(CINV) önlenmesinde etkilidir.14,19,20 

 Z. officinale’NiN ANTiKANSER  
ETKiSi ÜzERiNDE YAPILMIş çALIşMALAR 

Prostat kanseri hücre hattında yapılan çalışmalarda 
zencefilin içerdiği 6-gingerolün, p53 ve Bax eks-
presyonunu arttırarak ve Bcl-2 ekspresyonunu azal-
tarak apoptozu uyardığı gözlenmiştir.18 Zencefil 
ekstresinin prostat kanserindeki etkilerinin hem in 
vitro hem in vivo olarak incelendiği bir çalışmada bu 
ekstrenin hücre proliferasyonunu inhibe ettiği, hücre 
döngüsünü durdurduğu ve kaspaz bağımlı apoptozu 
indüklediği bildirilmiştir. Yapılan deneyde farelerde 
herhangi bir toksisiteye rastlanmamıştır. Dolayısıyla 
zencefil ekstresinin toksisiteye neden olmadan insan 
PC-3 ksenograftlarında tümör büyümesini önemli öl-
çüde inhibe edebileceği ileri sürülmüştür. Zencefil 
ekstresinin antikanser etki gösteren terapötik dozları 
göz önünde bulundurularak yapılan hesaplamalarda 
fare ve insan verileri değerlendirildiğinde insan eş-
değer dozu 70 kg için yaklaşık 567 mg olarak belir-
lenmiştir.21 6-gingerolün apoptoz ile ilişkili 
proteinleri modüle ederek prostat kanserinde etkili 
olabileceği bildirilmiştir.20 

Z. officinale yapraklarından elde edilen ekstre-
nin insan kolorektal hücrelerinde (HCT116, SW480 
ve LoVo hücreleri) hücre canlılığını azaltmada etkili 
olduğu gözlenmiştir. Ayrıca yapılan başka çalışma-
larda da bu ekstrenin doz bağımlı bir şekilde apop-
tozu indüklediği bildirilmiştir. Apoptoz indükleme 
etkilerinin kanıtı hem mRNA’da hem de HCT116 ve 
SW480 gibi insan kolorektal kanser hücre hatlarında 
hücre büyümesinin durdurulması ve apoptozun ana 
düzenleyicisi olan protein seviyelerinde ATF3 eks-
presyonunu uyarma kabiliyetlerine sahip olmaları ile 
doğrulanmıştır.17 

Yapılan başka bir çalışmada zencefilden izole 
edilen gingeroller ve şogaollerin antikanserojenik ve 
antiinflamatuar etkileri karşılaştırılmıştır. H-1299 

insan akciğer kanser hücre ve HCT-116 kolon kan-
ser hücre hatlarında şogaollerin, gingerollere kıyasla 
daha kuvvetli bir şekilde hücre büyümesini inhibe et-
tiği belirlenmiştir. 6-gingerolün doz bağımlı olarak 
insan kolon kanseri hücre hattında (LoVo) canlılığı 
azalttığı bulunmuştur. Zencefil etanol ekstresinin in 
vivo olarak anti-CCA (Kolanjiokarsinoma) aktivite-
sinin araştırıldığı bir çalışmada, CCA için yüksek 
riskli enfeksiyon bulunan ve nitrözamin nedenli kar-
sinoma oluşturulmuş 80 adet farede 30 gün süresince 
günlük 1000, 3000 ve 5000 mg/kg dozda zencefil 
ekstresi oral olarak uygulanmıştır. 5-Florourasil (po-
zitif kontrol) ya da distile su (kontrol) grupları ile zen-
cefil etanol ekstresinin etkinliğinin incelendiği bu 
çalışmada toksik bir etkiye neden olmadan zencefi-
lin CCA’ya karşı antikanser aktivite gösterdiği göz-
lenmiştir.18  

Öte yandan kolorektal kanser gelişiminin erken 
evrelerinde inflamasyonun indüklenmesi sonucunda 
siklooksijenaz (COX) enzimi tarafından üretilen en-
flamatuar eikozanoitlerin, özellikle prostaglandin 
E2’nin (PGE2) arttığı görülmektedir. Bu nedenle 
COX ve Lipoksioksijenaz (LOX) enzim inhibitörle-
rinin inflamatuar PGE2 düzeylerini düşürerek kolo-
rektal kansere karşı koruyucu olabileceği 
düşünülmektedir. Zencefilin COX’u inhibe ederek sı-
çanlarda adenom insidansını azalttığı belirlenmiş-
tir.18,22 

Karaciğer kanseri oluşturulmuş sıçanlarda nük-
leer faktör kappa B (NF-kB)’nin ekspresyonun fazla 
olduğu görülmüştür. Zencefil rizom etanol ekstresi-
nin (100 mg/kg) NF-kB ekspresyonunu azaltarak he-
patoma modellemesi oluşturulan sıçanlarda 
antikanser aktivite gösterdiği belirlenmiştir. Aynı ça-
lışmada zencefil ekstresinin (100 mg/kg) Tümör nek-
roz faktörü-α (TNF-α)’nın ekspresyonunu azaltması 
sonucu inflamasyonun baskılandığı gözlenmiştir.23 

Enflamasyonu inhibe ederek ve apoptozu indükleye-
rek zencefil karaciğer kanserine karşı kemopreventif 
etki göstermektedir. Yapılan çalışmaların sonuçları 
COX-2’yi inhibe edebilen bileşiklerin kolon kanse-
rinde koruyucu etkiye sahip olabileceklerini göster-
mektedir. Farelerde yapılan bir çalışmada topikal 
uygulanan 6-gingerolün COX-2 ekspresyonunu in-
hibe ettiği ve NF-kB aktivasyonunu azalttığı bulun-
muştur. Karaciğer kanseri hücre hattında 6-gingerol 
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ve 6-şogaolün matriks metalloproteinaz-9 (MMP-9) 
ve ürokinaz tipi plazminojeni inhibe ederek ve me-
talloproteinaz inhibitörü-1’i (TIMP-1) artırarak anti-
metastatik aktivite gösterdiği belirlenmiştir. 
6-gingerol hepatoma hücrelerinde hücre proliferas-
yonunu ve invazyonunu inhibe etmekte, hücre dön-
güsü durdurmakta ve apoptozu indüklemektedir. 
Ayrıca zencefilin serbest radikal oluşumunu ve lipid 
peroksidasyonunu azaltarak karaciğer karsinojenezi-
sini baskıladığı görülmüştür.18,20,23,24 

Zencefilde bulunan zerumbone, NF-kB aktivas-
yonunun modülasyonu yoluyla antiproliferatif ve an-
tiinflamatuar etki göstermektedir. Yani 
zerumbonenun NF-kB’nin aktivasyonunu inhibe ede-
rek kanserden korunmada ve tedavide etkili olabile-
ceği düşünülmektedir.25 Pankreas kanseri hücre 
hattında zerumbonenun p53 sinyal yolağı, apoptotik 
cisimlerin oluşumu ve kaspaz-3 aktivitesinin artması 
gibi çeşitli yolaklarla apoptozu uyardığı saptanmış-
tır. Bu etkilerinden dolayı zerumbonenun, pankreas 
kanserinde yeni bir terapötik aday olarak değerlendi-
rilebileceği düşünülmüştür.20 

Bir çalışmada farelerde rahim ağzı kanseri 
(HeLa) ve L929 fibroblast hücrelerine karşı zencefi-
lin etanollü ve kloroformlu ekstrelerinin sitotoksik et-
kisi ve IC50 değeri araştırılmıştır. Bu ekstrelerin doz 
bağımlı bir şekilde kanser hücrelerine karşı etkili ol-
duğu gözlenmiştir. Kloroform ekstresinin IC50 de-
ğeri L929 ve HeLa hücreleri için sırasıyla 87.28 
µg/ml ve 74.32 µg/ml, etanol ekstresinin ise 101.00 
µg/ml ve 33.78 µg/ml olarak belirlenmiştir. Kloro-
form ekstresinin doz bağımlı olarak hücre proliferas-
yonunu inhibe ettiği rapor edilmiştir. Benzer 
sitotoksik etki etanol ekstresinde de gözlenmiştir.26 

Yumurtalık kanseri hücrelerinde zencefilin oto-
fagositoz ve apoptoz aracılığıyla kanser hücrelerini 
öldürebildiği belirlenmiştir.27 Zencefilin yumurtalık 
kanseri hücre hattında hücrelerde damarlanmayı 
azalttığı, hücreleri öldürdüğü, tümör çoğalması ve 
ilaç direnci ile ilgili faktörleri baskıladığı gözlenmiş-
tir.19 Zencefil ve bileşenlerinin NF-kB aktivasyonunu 
inhibe ederek, Vasküler Endotelyal Büyüme Faktörü 
(VEGF) ve İnterlökin-8 (IL-8) salınımını azaltarak 
yumurtalık kanserinin kontrolünde etkili olabildikleri 
gösterilmiştir.20 A2780 ovaryum kanser hücre hatla-

rında yapılan bir çalışmada zencefilin anjiyojenik 
faktörlerin sekresyonunu düzenleyerek hücre büyü-
mesini inhibe ettiği bildirilmiştir. Diyetle zencefil alı-
mının ovaryum kanserinden korunmada ve 
tedavisinde potansiyel bir etkiye sahip olduğu düşü-
nülmektedir.18 

Liu ve ark.nın yaptığı çalışmada, buhar distilas-
yonu ile elde edilmiş zencefil uçucu yağının endo-
metriyal kanser hücre hattına uygulanarak  apoptoza 
yol açtığı tespit edilmiştir. Bu uçucu yağın başlıca bi-
yoaktif bileşenin sitral (iki terpenoid izomerin bir ka-
rışımı, neral ve geranial) olduğu belirlenmiştir. 
Zencefil uçucu yağının endometriyal kanser hücrele-
rinde hücre içi kalsiyum miktarında artışa, mitokon-
driyal membran potansiyelinde azalmaya, kaspaz 3 
ekspresyonunda artışa ve Bcl-2 ekspresyonunda 
önemli bir azalmaya neden olduğu bildirilmiştir. En-
dometriyal kanser için kemopreventif ve kemotera-
pötik ajanlar geliştirilmesinde zencefil uçucu yağının 
potansiyel bir kaynak olabileceği öngörülmüştür.28 

Zencefilin meme adenokarsinomunda hücre pro-
liferasyonunu, NF-kB ve Hem oksijenaz (HO-1) eks-
presyonunun inhibe ederek, apoptozu indükleyerek 
etkili olduğu düşünülmektedir. 6-gingerol’ün Reaktif 
oksijen türleri ile indüklenen apoptoz aracılığıyla si-
totoksisite göstererek insan epidermoid karsinom 
hücrelerinin büyümesini inhibe ettiği gösterilmiştir.20 

Lösemi hücre hatları kullanılarak 6-şogaol’ün 
apoptotik etkisinin araştırıldığı bir çalışmada, primer 
lösemi hücrelerinde 6-şogaol tarafından apoptozun 
indüklendiği gözlenmiştir. Bununla birlikte sağlıklı 
hücrelerde böyle bir etki bildirilmemiştir. 6-şo-
gaol’ün apoptozu indüklemesinin yanı sıra tümör bü-
yümesini de inhibe ettiği görülmüştür.18 

A549 akciğer kanseri hücre hatlarında sulu zen-
cefil ekstresinin hücre morfolojisi ve mikrotübül ya-
pısındaki değişiklikler, hücre canlılığı, apoptoz ve 
DNA sentezinin inhibisyonu üzerindeki etkisinin in-
celendiği bir çalışma yapılmıştır. Sulu zencefil eks-
tresinin, A549 ve HeLa hücrelerinde doğrudan 
hücrenin yapısı ve hücresel mikrotübüllerle etkile-
şime girdiği ve kanser hücrelerinde apoptozu indük-
lediği belirlenmiştir. Düşük konsantrasyonlarda hücre 
canlılığında önemli bir azalma meydana gelmezken, 
hücre döngüsünün subG0/G1 fazında popülasyon ar-



Yağmur Ece Sonbahar ve ark. Acad. J. Homeopat. & Integ. Med. 2023;1(1):20-7

24

tışı, apoptoz ve DNA sentezinin inhibisyonu gerçek-
leşmiştir. Düşük dozlarda mikrotübül yapısında 
önemli bozulma ve hücrede morfolojisinde değişik-
liklerin oluştuğu bildirilmiştir. Bu sonuçlar, mikrotü-
bül yapısında gözlemlenen hasarın kanser 
hücrelerinde zencefilin erken evrede sitotoksisiteye 
neden olabileceğini göstermiştir. Bu çalışmada tümör 
baskılayıcı gen p53’ün aktivitesinin artması, normal 
Bax/Bcl-2 oranının değişmesi ve ardından hücresel 
pro-kaspaz3’ün regülasyonu sonucu apoptozun mey-
dana geldiği belirlenmiştir. Ancak çalışmayı diğerle-
rinden ayıran en önemli sonuç sulu zencefil ekstresi 
uygulanması ile hücrelerde morfolojik değişimlerin 
meydana gelmesi, tubulin ve mikrotübülünün fonk-
siyonel özelliklerinin kaybolmasının tespiti olmuş-
tur.29 

Yapılan bir başka çalışma ile zencefil ve bile-
şenlerinin gastrointestinal kanser hastalarında, COX 
ve Sitokrom P450 (CYP450) enzimlerini inhibe et-
tikleri, PGE2 konsantrasyonlarında ve proliferas-
yonda azalmaya ve kolonositlerde farklılaşmaya 
neden oldukları tespit edilmiştir.30 Gingerolün bağır-
sakta kemopreventif aktivitesini deney hayvanları 
üzerinde inceleyen bir çalışmada %0.02 konsantras-
yonda gingerol, 3 hafta boyunca uygulandığında 
azoksimetan nedenli bağırsak karsinojenezini azalt-
tığı görülmüştür. Ancak, karsinojenezin hangi aşa-
masının baskılandığı belirsizdir.25 

Kolorektal kanser gelişme riski yüksek olan ki-
şilerle yapılan pilot randomize, çift kör, plasebo kont-
rollü bir klinik çalışmada 28 gün boyunca günde 2 g 
zencefil ekstresinin bu kişilerin normal kolon muko-
zasında hücre farklılaşması (p21waf1/cip1), apoptoz 
belirteçleri (sırasıyla, teşvik eden ve inhibe eden Bax 
ve Bcl-2 apoptoz) ve hücre proliferasyonu belirteç-
leri (MIB-1 Ki-67 epitopu ve hTERT) üzerindeki et-
kileri araştırılmıştır. Çalışmanın başında oluşturulan 
hipotezde zencefil takviyesi ile farklılaşmanın arta-
cağı (yani, p21’in artacağı), çoğalmanın azalacağı 
(yani, hTERT ve MIB-1’in azalacağı) ve apoptozun 
artacağı (yani, Bax’ın artacğı ve Bcl-2’nin azalacağı) 
varsayılmıştır. Ancak çalışmanın sonunda Bax, Bcl-
2 ve p21’de istatiksel anlamda bir değişiklik gözlen-
memiştir. Hatta sonuçlara göre zencefilin Bax ve p21 
ifadesini azaltabileceği bile düşünülmüştür. Öte yan-
dan hipotezde belirtildiği gibi hTERT ve MIB-1 azal-

mıştır, ama istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. 
Özetle günde 2 g zencefil takviyesi normal görünen 
kolorektal epitelin kriptlerinde proliferasyonu azalt-
mıştır. Zencefilin bu faydalı etkisinin Bax ile insan 
telomerazı arasındaki ters regülasyon ile ilişkili ol-
duğu düşünülmektedir.31 

6-gingerol üzerinden standardize edilmiş zence-
fil ekstresi ile yapılan pilot, randomize, plasebo kont-
rollü bir çalışmada zencefil ekstresinin kemoterapi 
hastalarında farmakolojik etkileri değerlendirilmiştir. 
Katılan 43 kadının (6-gingerol grubu=19, pla-
sebo=24) %91’ine meme kanseri teşhisi konmuştur 
(n=39). Hastalar, ilk kemoterapi kürlerini almadan 3 
gün önce tedaviye başlanmıştır. Günde iki kez 6-gin-
gerol üzerinden standardize edilmiş 5 mg dozdaki 
zencefil ekstresi iki kapsül veya iki adet plasebo kap-
sül uygulanmıştır.Tedavi modeli 64 gün devam etti-
rilmiştir. Sonuç olarak her gün zencefil ekstresi alımı 
ile antioksidan aktivitenin arttığı ve oksidatif stresin 
azaldığı görülmüştür. Kemoterapi ve plasebo alan 
hastalarda bu etkiler gözlenmemiştir. Bu çalışmada, 
yan etkiler ve toksisite de incelenmiştir. Hastaların 
hiçbiri zencefil ekstresi kaynaklı bir toksisite nede-
niyle çalışmadan çıkmamıştır. Hiçbir hastada önemli 
bir advers etki görülmemiştir.32 

 Z. officinale’NiN KEMOTERAPi NEDENLi  
şiKâYETLER ÜzERiNDEKi ETKiLERi  

Hayvan çalışmalarında sisplatinin neden olduğu mide 
boşalmasını geciktirici etkinin zencefil tarafından az-
altıldığı ve kusmayı önlediği belirlenmiştir.24 Zence-
fille yapılan klinik çalışmaların çoğunluğu kanser 
tedavisinde kemoterapiye bağlı bulantı kusmada an-
tiemetik etkisi ile ilgilidir.33 Bilindiği üzere Z. offici-
nale kemoterapiye bağlı bulantı ve kusmanın 
engellenmesinde etkili görülen tıbbi bir bitkidir. Ran-
domize kontrollü bir klinik çalışmada kemoterapi 
alan hastalara 2 x 400 mg/gün dozda zencefil içeren 
kapsül verildiğinde kemoterapiye bağlı gelişen bu-
lantı ve kusmanın önlendiği rapor edilmiştir.34 Yapı-
lan çalışmalar kemoterapi alan hastalarda zencefilin, 
metoklopramit gibi bulantı önleyici ilaçlara kıyasla 
daha fazla etkili olduğunu göstermiştir. 43 kemote-
rapi gören kanser hastası ile yapılan bir çalışmada geç 
faz bulantı ve kusmayı azaltmada zencefilin etkili ol-
duğu tespit edilmiştir.27 
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İleri evre meme kanseri hastası olan 100 kadının 
katıldığı bir çalışmada, hastalara standart antiemetik 
tedavi protokolüne (granisetron ve deksametazon) ek 
olarak zencefil (her 8 saatte bir 3 bölünmüş dozda, 
1.5 g/gün) veya tek başına standart antiemetik te-
davi protokolü uygulanmıştır. Kemoterapinin ta-
mamlanmasından yaklaşık 30 dakika sonra ilk doz 
zencefil uygulanmıştır. 4 gün süren bu uygulama-
nın sonunda zencefilin hem akut hem de subakut 
olarak CINV üzerindeki geciktirici etkileri değer-
lendirilmiştir. Kemoterapi sonrasındaki 6-24 saat 
boyunca zencefil grubunda daha düşük bulantı pre-
valansı saptanmıştır. Bu etkiye rağmen, akut veya 
subakut uygulama ile kemoterapiye bağlı bulantı, 
kusma ve öğürme prevalansında ya da ciddiyetinde 
zencefil ek bir fayda sağlamamıştır. İyi tasarlanmış 
çok merkezli, randomize, plasebo kontrollü, çift kör 
bir faz II/III klinik çalışmasında zencefil etkinliğinin 
değerlendirilmesi ve en etkili dozun belirlenmesi 
amacıyla 644 hastaya akut CINV için 0.5, 1.0 veya 
1.5 g/gün dozda zencefil verilmiştir. Kullanılan tüm 
dozların mide bulantısını önemli ölçüde azalttığı, 0.5 
g ve 1.0 g dozların ise en etkili doz olduğu bildiril-
miştir.35 

Kemoterapötiklerin enflamatuar biyobelirteçleri 
inhibe ettiği ve kanser hücrelerinin bu ilaçlara karşı 
direnç gösterebildiği bilinmektedir. Zencefilin ise bu 
tür olumsuz etkileri azaltabileceği gösterilmiştir. Ya-
pılan randomize kontrollü klinik çalışma, sitoredük-
tif cerrahi yapılması planlanan yumurtalık kanseri 
hastalarında platin bazlı adjuvan kemoterapinin 
neden olduğu komplikasyonlarda zencefilin etkisi in-
celenmiştir. Zencefil kullanan hastalarda, kontrol gru-
buna kıyasla olumsuz prognozun önemli derecede 
iyileştiği belirlenmiştir.27 41 lösemi hastası ile yapılan 
bir klinik çalışmada zencefilin, kemoterapötik ilaca 
karşı hasta uyuncunu arttırdığı belirlenmiştir.24 Zen-
cefil kanser hastalarında kemoterapi kaynaklı meta-
bolik bozukluklar, üreme sistemi sorunları, mide 
bulantısı, kusma ve iştahı arttırmada kullanılmakta-
dır.27 

 Z. officinale’NiN YAN ETKiLERi  
Zencefilin yan etkilerinin incelendiği on yedi çalış-
mada, zencefil kullanımının önemli bir yan etkiye 
sebep olmadığı görülmüştür. Advers etkiler arasında 

gastrointestinal sistem ilgili semptomlara sıklıkla 
rastlanmıştır. İlginç olarak zencefilin gastrointestinal 
koruyucu etkisinin ortadan kalktığı da bildirilmiştir. 
16 çalışmada gastroözofageal reflü hastalığının genel 
bir belirtisi olan mide ekşimesine, 5 çalışmada mide 
bulantısına neden olduğu rapor edilmiştir. Ayrıca ağır 
âdet kanaması olan ve elektif sezaryen sonrası hasta 
gruplarında yapılan iki çalışmada ishal vakasına da 
rastlanmıştır. Diğer gastrointestinal semptomlar karın 
ağrısı, şişkinlik, gaz ve epigastrik sıkıntıdır. Lapa-
roskopik cerrahi geçiren ve zencefil ile tedavi edilen 
bir hasta grubunda kardiyovasküler semptomlar ve 
solunum semptomlarının da gözlendiği rapor edil-
miştir.36 

Z. officinale VE EKSTRELERiNiN  
KuLLANIM DOzLARI 
Rizom veya kurutulmuş ekstresi günde bir kere 2-4 g,  

Toz rizom; günde 3 kere 0.25-1.0 g, 

İnfüzyon ve dekoksiyon; günde 3 kere 0.25 -1.0 
g 150 ml kaynamış suda, 

Standardize zencefil ekstresi (Zintona®) 250 
mg’lık kapsülden iki tane, beklenen semptomun (bu-
lantı ve kusma) başlangıcından 30 dakika önce alın-
malı, sonra her 4 saat de bir 2 kapsül alınmalıdır.37 

iLAç ETKiLEşiMLERi VE uYARILAR 
Zenfecil, sülfaguanidin yapısındaki ilaçların absorp-
siyonunu arttırabilmektedir. Ayrıca etkili bir trom-
boksan sentetaz inhibitörü olması ve prostasiklin 
agonisti gibi davranmasından kaynaklı kanamayı 
arttırabileceği düşünülmektedir. Bu nedenle cerrahi 
operasyonlar öncesi Z. offcinale preparatlarının 
kullanımı ve kullanım süresi ile ilgili olarak hekim 
bilgilendirilmelidir. Varfarinle bir etkileşimi bu-
lunmamıştır.38 Minör gastrointestinal şikayetler 
(mide rahatsızlığı, dispepsi ve bulantı gibi şikayet-
ler) görülebilir. Safra taşı olan kişilerde ve kulla-
nım amacına bağlı olarak 6-18 yaş arası çocuklarda 
mutlaka doktor kontrolünde kullanılmalıdır. Ayrıca 
6 yaşın altındaki çocuklarda kullanılmamalıdır. Yük-
sek dozlarda uygulanması kardiyak aritmi ve merkezi 
sinir sistemi depresyonuna yol açabilir. Yeterli veri 
olmaması nedeniyle risk grubu olarak bilinen hami-
lelerde ve emzirenlerde kullanılmamalıdır.39 
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 TARTIşMA VE SONuç 

Kanser istatiksel verilere göre kardiyovasküler has-
talıklardan sonra dünyada ikinci ölüm nedenidir. Öte 
yandan her geçen gün kanser tanısı alan kişi sayısı 
artmaktadır. Kanseri önleme ve tedavi etme de etkin 
yöntemler son yıllarda araştırmaların başlıca konu-
sudur. Mevcut kemoterapi ilaçlarının kanser hücre-
leri üzerindeki sitotoksik etkinliği tedavide başarı 
sağlasa da sağlıklı hücrelere karşı da sitotoksisite gös-
termesi bir dezavantajdır. Ayrıca kemoterapötiklerin 
bazı kanser türlerini tedavide yeterli etkinlik göstere-
memektedir. Bütün bunlara ek olarak kanser tedavisi 
sırasında hastanın tedaviyi bırakmasına sebep olacak 
kadar yaşam kalitesini etkileyen yan etkiler görülmesi 
hastaların doğal kaynaklara yönlenmelerine neden ol-
maktadır. Geleneksel olarak Çin ve Hint tıbbında pek 
çok hastalığın tedavisinde kullanılan Z. officinale ri-
zomları ve rizomlardan izole edilen 6-gingerol bile-
şiğinin farklı kanser hücre hatları ve deneysel kanser 
modellerinde etkili olduğu bilimsel çalışmalarla des-
teklenmektedir. Fakat bu sonuçlar bitkinin kanser te-
davisinde kullanımı için henüz yeterli değildir. İn 

vitro ve in vivo çalışmaların sonuçları temel alınarak 
standardize bitki ekstresi ve 6-gingerol’ün kullanıla-
rak tasarlandığı daha kapsamlı in vivo ve klinik ça-
lışmaların yapılması gerekmektedir. 

* Bu derleme, Ecz. Yağmur Ece Sonbahar tarafından hazırlanan 
“Onkolojide Fitoterapi     Uygulamaları” isimli Fitoterapi Yüksek Li-
sans (Tezsiz programı) tezinin bir kısmıdır.  
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