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Özet: Capsaicin (N-vanillyl-8-methyl-alpha-nonenamide), kırmızı acı bibere acılığını veren bir maddedir. 
Capsaicin hiperemi oluşumunu uyarır ve capsaicine duyarlı primer senzorik fibrillerden substans P(SP) ve 
kalsitonin gen-ilişkili peptid (CGRP) salınımını uyararak, hücrelerin metabolik aktivitelerini arttırır.Aynı zamanda 
histolojik incelemeler ile capsaicin uygulamalarının doku hasarlarını azalttığı, belli kanser hücrelerinde apoptozu 
indükleyerek kanserde koruyucu rolü olduğu gösterilmiştir. Ayrıca capsaicin bir çok patolojik durumda oldukça 
yaygın olarak kullanılmıştır. 
Anahtar Kelimeler: Capsaicin, kırmızı acı biber, SP, CGRP. 

Capsaicin 

Summary: Capsaicin (N-vanillyl-8-methyl-alpha-nonenamide) is a spicy component of hot chilli pepper. Capsai-
cin induces hyperaemia produced by substans P(SP) and calcitonin gene-related peptide (CGRP) release from 
capsaicin-sensitive primary sensory fibres, which increases the metabolic activity of the cells. Histological investi-
gations also revealed that the capsaicin treatment significantly reduces tissue damage, induces certain cancer cells 
to undergo apoptosis and has a putative role in cancer chemoprevention. In additional capsaicin were widely used 
in the treatment of a number of pathological conditions. 
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Giriş 

Capsaicin kırmızı acı bibere acılığını ve-
ren alkaloid yapıda [N-vanillyl-8-methyl-alpha-
nonenamide -C18H27NO3-] bir maddedir4,18,20. 
Kırmızı acı biberin kullanımı Mayalılara kadar 
dayanmaktadır6. Mayalılar kırmızı acı biberin 
antimikrobial ve antihemolitik ajan olarak 
teropatik özelliklerinden yararlanmışlardır6. 

Yapılan araştırmalarda17,19,49 kırmızı acı 
biberden çok onun etken maddesi capsaicin ile 
çalışılmıştır. Capsaicin vanilloik asit türevi bir 
maddedir7,28,32. Szallasi ve Blumberg47 ile Szal-
lasi48 vanilloidlerin endojen ve ekzojen olarak iki 
gruba ayrıldığını; kırmızı acı biberin etken mad-
desi olan capsaicinin ekzojen vanilloidler gru-
bunda yer aldığını bildirmişlerdir. Vanilloidler, 

belirli tipte reseptörlerle etkileşim içinde olup bu 
reseptörler büyük çoğunlukla periferal sinirlerde 
yer almaktadırlar21,58. Vanilloidlerin bağlandığı 
reseptörler vanilloid reseptör (VR) olarak tanım-
lanır. Capsaicinin organizmada spesifik bir 
ligand olarak bağlandığı reseptör, capsaicin re-
septörü ya da vanilloid reseptör-1 (VR-1) olarak 
isimlendirilmiştir27,57,62. 

VR-1’in senzorik nöronlarda nöropeptid-
lerin salınımında rol oynadığı son yıllarda yapı-
lan çalışmalar11,59 ile saptanmıştır. Capsaicinin 
VR-1 ile bağlanmasıyla Na+, Ca+2 ve K+ iyonla-
rının hücre içine akışı şekillenmektedir. Bu du-
rum nöronda depolarizasyona ve nörotransmitter 
maddelerin, örneğin nörokinin A (NKA), 
substans P (SP) ve kalsitonin gen ilişkili peptid 
(CGRP) salgılanmasına neden olmakta-
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dır26,35,39,52. Theriault ve ark.52 kronik capsaicin 
uyguladıkları sıçanlarda medulla spinalisteki 
dorsal kornuda primer senzorik nöronlarda 
substans P’nın spesifik ve etkileyici bir şekilde 
azaldığını bildirmişlerdir. O’neill39 capsaicin 
uygulamasının devam etmesi halinde nöronların 
bir bölümünde önce uyarmayla başlayan sonra 
“Capsaicin duyarsızlığı” olarak kabul edilen 
etkilerinin ortaya çıktığını bildirmiştir. Deneysel 
olarak oluşturulan pankreatitiste uygulanan 
capsaicinin primer senzorik nöronlardan SP 
salınımının VR-1 ile birlikte yönlendirildiği gös-
terilmiştir35. Sıçanlarda periferik sinir sonlarında 
yapılan diğer bir çalışmada26, bölgesel capsaicin 
uygulamasından sonra deri altında bulunan 
periferik sinir sonlarından CGRP salınımının 
şekillendiği gösterilmiş ve sonuç olarak 
capsaicinin belirgin bir şekilde doza bağlı olarak 
CGRP salınımını uyardığı bildirilmiştir. 
Hamsterlerin sidik keseleri izole edilerek 
senzorik sinirlerden elektriksel bir uyarım geçi-
rildiğinde ya da capsaicin uygulamasından sonra, 
NKA ve CGRP salınımının gerçekleştiği sap-
tanmıştır. 10 microM capsaicin’in NKA ve 
CGRP salgılanmasını artırdığı ve capsaicinin 
ikinci uygulamasından sonra bir etki görülmedi-
ği, senzorik sinirlerde tam bir duyarsızlık göz-
lendiği belirtilmiştir16. Diğer bir çalışmada36 
sığırlarda çeşitli yaş gruplarında (50-300mg/kg) 
deri altı capsaicin uygulaması yapılarak solunum 
sistemindeki senzorik nöronlarda SP ve CGRP 
lokalizasyonu immunositokimyasal yönden ince-
lenmiştir. SP ve CGRP immun reaktif sinir telleri 
gençlerde erişkinlerden daha çok olmak üzere 
burun, larinks ve primer bronşlarda daha çok 
görülmüştür. İmmun reaksiyon epitel hücrelerine 
oldukça yakın bölgelerde ve epitel altındaki bağ 
dokuda, kan damarları çevresinde, respiratorik 
sistemdeki bezlerin çevresinde görülürken, düz 
kas hücreleri arasında da oldukça az saptanmış-
tır. Yeni doğanların solunum sisteminde ise, 
capsaicin uygulamasından sonra SP ve CGRP 
immun reaktif sinir tellerinin dikkat çekici bir 
düzeyde azaldığı bildirilmiştir. Çalışmada36 çift 
immunofluoresan işaretleme ile hem SP hem de 
CGRP lokalizasyonunun aynı senzorik nöronlar 
üzerinde yer aldığı gösterilerek SP ve CGRP 
immun reaktif sinir tellerinin sığırlarda solunum 
sistemi innervasyonunda etkin bir rolü olduğu 
sonucuna varılmıştır.  

Capsaicin’in ağrı duyusuyla doğrudan i-
lişkisi olduğunu açıklığa kavuşturan çalışma-
lar5,54 yapılmıştır. Capsaicin primer senzorik 

nöronlar aracılığı ile etkili olan ağrı kesici mad-
deler grubunda yer almaktadır. Bu nöronların 
duyarlılığı ortadan kaldırılarak posthepatik 
nöropati, diabetik ve diğer nöropatik ağrılarda 
kullanılabilirliğinin sağlandığı bildirilmiştir5,15,63. 

VR-1 immun reaktivitesinin aktif yangılı 
barsak hastalıklarında kolona ait sinir tellerinde 
büyük oranda arttığına işaret edilmektedir. Böy-
lece VR-1 reseptörüne bağlanabilen ilaçlar aracı-
lığı ile ağrı ve barsak hareket bozukluklarına 
karşı yeni teoriler geliştirilebileceği üzerine dik-
kat çekilmektedir61. Ayrıca capsaicin’in sindirim 
sisteminde anti-mikrobial50 ve anti-kanserojen 
etkileri bildirilmektedir45,49. Salmonella enteritis 
ile enfekte kanatlılarda diyet ile verilen 
capsaicin’in iyileştirici etkisi olduğu gösterilmiş-
tir50. Deney grubuna 14 - 19 gün süresince diyet-
le birlikte 18 ppm capsaicin verilerek hayvanlar-
dan alınan organ örnekleri 24 saat kültür orta-
mında değerlendirilmiştir. Salmonella enteritis 
ile enfekte organ kültürlerinin pozitifliğinin 
capsaicin verilen deney grubunda kontrole oranla 
istatistiki önem (P < 0.05) gösterecek düzeyde 
azaldığı görülmüştür. Histolojik incelemelerde 
capsaicin verilen grupta heterofil granülosit, 
mononükleer hücre infiltrasyonu ve epiteliyal 
hücre proliferasyonu daha az bulunmuştur. 
Morfometrik analizler sonucunda lamina prop-
riya ve epiteliyal hücre kalınlığının P < 0.05 
düzeyinde arttığı saptanmıştır. Bir başka çalış-
mada capsaicin’in antiinflamatuvar özelliği de 
gösterilmiştir24. 

Safra taşları oluşumunun önlenmesindeki 
olası etkisinin incelenmesi amacıyla hamster ve 
mouse için hazırlanan diyetlere değişik dozlarda 
capsaicin ilavesi yapılmıştır. Araştırmada saf-
ra/kolesterol konsantrasyonu ile koleste-
rol/fosfolipid oranı belli dönemlerde değerlendi-
rilerek, bu oranlarda belirgin şekilde azalma 
olduğunu saptamışlardır. Bu durumda capsaicin 
safra taşı oluşumunu önleyebilecek potansiyel 
bir ajan olarak bildirilmiştir22. 

Ratlarda, kalp operasyonlarında deri altı 
capsaicin’in uygulanması (50 mg/kg) sonucu 
muhtemelen CGRP uyarılmasına bağlı olarak 
doku korunmasının arttığı saptanmıştır64. Sıçan-
larda kardiyomiyositlerde oluşturulmuş hasarda 
deri altı capsaicin uygulamasının (50mg/kg) 
hücre yenilenmesi ve korunmasında bir rolü olup 
olmadığı araştırılmış, capsaicin uygulaması ile 
kardiyomiyositlerde CGRP salınımına bağlı ola-
rak doku korunmasının arttığı gözlenmiştir9. 
Kang ve ark.25 değişik dozlardaki kırmızı acı 
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biberin etkisini cinsiyet,yaş, sigara içme gibi 
farklı özellikleri olan peptik ülserli hastalarda ve 
kontrol grubunu oluşturan kişilerde incelemişler-
dir. 103 peptik ülserli hasta ile 87 kontrol hastası 
üzerinde çalışılarak acı biber kullanımının peptik 
ülser üzerinde koruyucu rolü olduğu hipotezini 
kuvvetlendirmişlerdir. Capsaicin’in mukoza 
koruyucu etkisinin incelendiği bir başka çalış-
mada43 ethanol ile oluşturulmuş mukozal lezyon 
intragastrik yolla 0.5-10 mg/kg dozda capsaicin 
uygulanarak, gastrik hamorajik lezyonların be-
lirgin şekilde iyileştiği, lipid peroksidasyonu ve 
myeloperoxidase aktivitesini ise azalttığı bildi-
rilmiştir. Hayashi ve ark.19 tarafından da mide 
mukozasında alkol ile oluşturulmuş olan 
lezyonların capsaicin uygulaması ile gerilediği 
tespit edilmiştir. Capsaicin uygulamasından 4 
dakika sonra CGRP en yüksek seviyesine ulaş-
mış ve daha sonra tekrar eski seviyesine düşmüş-
tür19 Gastrik ülserde capsaicin uygulamasının 
vanilloid reseptörler aracılığı ile koruyucu özel-
liğe sahip olduğu gösterilmiştir19. Bir başka ça-
lışmada da44 mide mukozasında ethanolün oluş-
turduğu gastrik mukozal lezyonlar üzerinde 
capsaicin’in koruyucu etkisi incelenerek oluştur-
duğu midedeki hemorajik lezyonların CGRP 
aracılığı ile belirgin şekilde baskılandığı bildi-
rilmiştir. Ratlarda capsaicin’in ve kırmızı acı 
biberin uzun süre ile verilmesinin midede alkol, 
aspirin ya da stress gibi ajanlar ile oluşan 
lezyonların iyileşmesinde etkili olduğu belirtile-
rek, oluşacak hasarlara karşı da koruyucu rol 
oynadığı, bu durum üzerinde capsaicin’e duyarlı 
afferent nöronların etkin olduğu saptanmıştır51. 
Ratlarda mide operasyonundan 2 gün önce 
capsaicin uygulamasının mide motilitesini belir-
gin bir şekilde arttırdığı, 2 saat önce capsaicin 
uygulamasının ise, operasyon sonrası mide 
motilitesini etkilemediği görülmüştür65. Bu ko-
nuda yapılan çalışmalar19,44,51 capsaicin’in ya da 
vanilloid reseptör agonistlerinin gelecekte mide 
operasyonları sonrasında mide hareketlerinin 
düzene sokulabilmesi için kullanılabilir bir ajan 
olarak değerlendirilebileceğini düşündürmekte-
dir. Capsaicin’in yüksek dozlarda ve uzun süreli 
kullanımlar sonucu ise, irritan ve yangı doğurucu 
özellik göstererek midede gastrite, ülsere ve 
mukoza lezyonlarına sebebiyet verdiği de bildi-
rilmiştir37. Kırmızı acı biber sosunun özofagus 
içine uygulanması sonucunda özellikle üst mide 
ve bağırsak hareketlerinde önemli değişiklikler 
yarattığı saptanmıştır17.  

Escott ve Brain14 sıçanlarda capsaicin’in 
deriye lokal uygulanmasıyla doza bağlı olarak 

kan akışının hızlandığını, White ve ark.60 ise 
calcitonine bağlı peptidler aracılığı ile 
arteriollerde dilatasyon oluşturduğunu belirtmiş-
lerdir. Ratlarda capsaicin’e duyarlı sinirlerin 
farklılaşması, capsaicin’in sürekli ve düzenli 
enjeksiyonu ile sağlanarak, VR-1 immun pozitif 
reaksiyonun sinir sonlarında, müköz kollum 
hücrelerinde ve submukozada kan damarları 
çevresinde belirgin şekilde arttığı saptanmıştır. 
Bu reseptörlerin aktivitesi sonucu midede hücre 
bölünmesinde ve kan akışında oluşan artış ile 
mukozal koruyuculuğun sağlandığı bildirilmek-
tedir38. Ratlarda capsaicin uygulaması sonrası 
trapezius, rhomboideus ve longissimus kasların-
da SP ve CGRP incelenerek bu nörotransmitter-
lerin kan akışının lokal düzenlenmesinde etkin 
rolü olduğu bildirilmiştir56.  

Capsaicin uygulaması yapılmış köpeklerde 
plazma insulin seviyesi kontroller ile karşılaştı-
rıldığında yüksek bulunmuş böylece kan glikoz 
seviyesinin düşmesine sebep olduğu anlaşılmış-
tır. Capsaicin’in köpeklerde hipoglisemiye sebep 
olduğu ve insülin salgılanmasını arttırdığı gö-
rülmüştür53. Erişkin ratlara 3 gün süreyle 3mg/kg 
dozda verilen capsaicin’in vücut sıcaklığını art-
tırdığı, serum total kolesterol düzeyine herhangi 
bir etkisi görülmezken, LDL düzeyinde azalma, 
HDL ve trigliserid düzeyinde ise artışa neden 
olduğu saptanmıştır. Ayrıca capsaicin’in antiok-
sidan özelliğe sahip olduğu aynı çalışmada vur-
gulanmaktadır30. Akut ve kronik capsaicin uygu-
lamaları yapılan ratlarda aspirinin (acethysali-
cylic acid) ve salisilik asitin kandaki düzeyleri 
kontrol edilmiştir. 100mg/kg capsaicin tek doz 
verildiğinde aspirin düzeyi değişmemiş, salisilik 
asit düzeyi ise % 44 azalmıştır. Capsaicin 
300mg/kg tek doz uygulandığında kanda aspirine 
rastlanmamıştır. Salisilik asit düzeyi %59 azal-
mıştır. Kronik uygulamada 4 hafta boyunca gün-
de 100 mg/kg ile 300 mg/kg capsaicin verildi-
ğinde kanda aspirine rastlanmamıştır. Salisilik 
asit düzeyi % 63 ve % 76 azalmıştır. Bu sonuçlar 
göstermektedir ki capsaicin uygulaması oral 
yolla alınan ilaçların dolaşımdaki miktarlarını 
azaltmaktadır8. 

Agarwall ve Bhide1 hamsterler ile çalışa-
rak capsaicin’in toksik dozlarının etkisiyle olası 
histopatolojik değişiklikleri saptamaya çalışmış-
lardır. Hamsterlerin % 49’unun karaciğerinde 
siroz, glomeruluslarda dejenerasyon görülürken, 
bir hamsterde de gastrik ülser saptanmış, ancak 
histopatolojik değişikliklerin karsinojenik olma-
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dığı bildirilmiştir. Nopanitaya37 düşük proteinli, 
capsaicin içeren diyetle beslenen sıçanların 
capsaicin içermeyen diyetle beslenen sıçanlara 
göre daha yavaş büyüdüklerini açıklamıştır. Bir 
başka çalışmada da34 capsaicin desensitize 
ratlarda karkastaki yağ miktarında azalma sapta-
nırken bu oran karın boşluğunda depo edilen 
beyaz yağ dokusunda % 28 oranında görülmüş-
tür, epididimal bölgedeki yağ birikiminde ise 
belirgin bir farklılık bildirilmemiştir. Desensitize 
ratlarda capsaicin’in enerji dengesinde değişiklik 
yaptığı ve dolaşımda ki CGRP’leri arttırdığı 
belirtilmiştir34. Lim K. ve ark.33 diet ile alınan 
kırmızı acı biberin enerji metabolizmasına olan 
etkisini dinlenme ve egzersiz sürecinde incele-
mişlerdir. Kırmızı acı biberin, karbonhidratların 
oksidasyonunu hem dinlenme sürecinde hem de 
egzersiz yapılan döneme bağlı olmaksızın arttır-
dığını bildirilmişlerdir22.  

Capsaicin’in insanlarda cervikal karsino-
modan köken alan Hela hücrelerinde kalsiyum 
mobilizasyonu ve hücresel büyüme üzerindeki 
etkileri incelendiğinde, hücresel büyümeyi geri-
lettiği ve hücre içi kalsiyum seviyesini de arttır-
dığı saptanmıştır49. Capsaicin A172 insan 
glioblastoma hücrelerinde apoptozisi süreye ve 
doza bağlı olarak arttırmıştır. Aynı zamanda 
intrasellüler Ca+2 seviyesini attırırken reaktif 
oksijen türleri ile lipid peroksidasyonunun bazal 
üretimini azalttığı gözlenmiştir. Dışarıdan H2O2 

uygulamasının ise, hücreleri apoptotik etkiden 
belirgin bir şekilde koruduğu gösterilmiştir31. Bir 
başka çalışmada27 da capsaicin uygulaması ile 
HT-29 insan kolon kanser hücrelerinde apoptotik 
hücre ölümü gerçekleştirilmiştir. Çalışma sonu-
cunda da capsaicin’in kolon kanserlerinin tedavi-
sinde oldukça yararlı olacağı belirtilmiştir. 
Capsaicin mutagenik3,29 ve tümör oluşumunu 
uyaran2,55 bir madde olarak tanımlanırken birçok 
kanser olgularında da apoptotik hücre ölümünü 
uyararak kanser tedavisine oldukça önemli katkı-
sının olduğu bildirilmektedir12,27,46,49. 

Özer ve ark.40,41 yumurtacı tavuk ve horoz-
larla yaptıkları çalışmalarda, yumurtadan çıkış-
tan itibaren diyetlerine düşük dozda kırmızı acı 
biber ilave ederek puberte çağına gelene kadar 
tavukların ve horozların genital organlarındaki 
gelişme farklılıklarını ortaya koymuşlardır. Kır-
mızı acı biberli rasyonla beslenenlerde karın içi 
yağlanmanın azaldığı, canlı ağırlık artışının ya-
vaşladığı, buna karşılık ovaryumlarda folliküler 

gelişmenin daha hızlı seyrederek kontrol grubu-
na oranla 11 gün önce ve iki kat daha fazla sayı-
da yumurta verdikleri görülmüştür. Erken yu-
murtlamaya paralel olarak kırmızı acı biberli 
rasyonla beslenenlerde yumurta kanalında 
epiteliyal ve kassel gelişmenin kontrol grubuna 
göre daha erken olduğu gözlenmiştir. Horozlarda 
ise deney grubunda testis ağırlığı, uzunluğu, 
genişliği ve seminifer tubullerde duvar kalınlığı-
nın arttığı saptanmıştır. Seminifer tubuluslarda 
üçüncü aydan itibaren spermatogenik hücre seri-
sinde tamamlanma, sertoli hücrelerinde fonksi-
yonel faza geçiş, seminifer tubulus lumenlerinde 
spermatozoonların varlığı tespit edilmiştir. Ben-
zer özellikler kontrol grubunda ancak bir ay son-
ra görülebilmiştir. Epididimal kanalda deney 
grubunda 3. aydan itibaren spermatozoonlar 
görülmüştür. Kontrol grubunda aynı özellikler 
bir ay sonra gözlenmiştir. Özfiliz42 kırmızı acı 
biberli rasyonla beslenmeye bağlı olarak M. 
Pektoralis ve M. Iliofibularis’te lipid birikiminin 
olumsuz yönde etkilendiğini, periodik asit schiff 
(PAS) reaksiyonu üzerinde ise bir etkisinin ol-
madığını bildirmiştir.  

Erdost ve ark.13 tarafından bir günlük yaş-
tan itibaren diyetlerine düşük dozda kırmızı acı 
biber ilave edilen tavuk ve horozların beş aylık 
gelişme süreci içinde hipofiz bezinde FSH, LH 
ve prolaktin hücrelerinin morfolojik farklılıkları 
immunohistokimyasal yöntemler ile ışık mikros-
kopta, gonadotropik hücreler ise elektron mik-
roskopta değerlendirilmiştir. Kırmızı acı biberli 
diyetle beslenen tavuk ve horozların hipofizinde 
FSH ve LH hormonlarının sentez aktivitesinin 
elektron ve ışık mikroskobik bulgular ışığında ilk 
aylardan itibaren arttığı saptanmıştır. FSH-ir ve 
LH-ir hücre aktivitesinde görülen artış, bu hor-
monların hedef organları olan gonad gelişimini 
etkileyeceği düşünülmüştür. Hipofiz ön lobunda 
hücreler arasında dağılmış çok sayıda SP içeren 
fibriller bulunmakta ve endokrin hücreler ile 
sinaptik ilişki içersindedirler10,23. Hipofiz ön lop 
hormonlarının nöral kontrolünün bu fibriller 
aracılığı ile gerçekleştiği düşünüldüğünde 
capsaicin’in bu fibriller ve sistemler üzerindeki 
olası etkisinin de oldukça fazla olabileceği orta-
dadır.  

Sonuç olarak capsaicin; veriliş yolu, uygu-
lanan doz miktarı, uygulama süresi, tür farklılık-
ları, farklı organ ve sistemlerde oluşturduğu etki-
ler nedeni ile yapılan ve yapılacak olan çalışma-
lar güncelliğini koruyacaktır. 
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