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TARIM ve ORMAN BAKANLIGI
Gida ve Kontrol Genel Miidiirliigii

BILIMSEL GORUS

Calendula officinalis L. Bitkisinin Ci¢cek Kisminin Gidalarda Kullaniminin
Giivenilirliginin Degerlendirilmesi Hakkinda Bilimsel Goriis!

Gida Olarak Kullanilabilecek Bitkiler Komisyonu
OZET

Gida Olarak Kullanilabilecek Bitkiler Komisyonu tarafindan, “Bitki Listesi’nin
yeniden gozden gegirilmesi kapsaminda, Calendula officinalis L. bitkisinin ¢igek kisminin
giivenilirlik degerlendirmesi giincel bilimsel ¢alismalar 118inda yeniden yapilmistir.

Yapilan literatiir taramasindan elde edilen bilgilerin degerlendirilmesi sonucunda, C.
officinalis L. bitkisi ABD’de “Genellikle Giivenli Kabul Edilir Maddeler” listesinde kayitli
oldugu tespit edilmistir.

Diger taraftan C. officinalis L. bitkisinin diger iilkelerde kullanim durumuna
bakildiginda, bitkinin ¢igek kismimnin gida olarak kullaniminin 9 {ilkede pozitif, 4 {ilkede
kosullu pozitif ve 8 iilkenin listesinde yer almadigi goriilmektedir. Degerlendirmeye alinan
iilkelerin 2'sinde ise bitkilerin gida olarak kullanimi1 hakkinda bilgi veren herhangi bir liste
bulunmamakta olup sadece tibbi amagli kullanim hakkinda bilgi veren listeler yayimlanmustir.
Bu listelerin hi¢ birinde, C. officinalis L. Bitkisine yer verilmemistir. BELFRIT Listesinde C.
officinalis L. bitkisi yer almakta olup, kullanilan kisminin toprak isti kismi oldugu
belirtilmistir. Ancak yapilan diizenlemeye gore C. officinalis bitkisi i¢in “Hamileler ve
karaciger problemleri i¢in tavsiye edilmez.” uyarilarinin tiiketiciye bildirilmesi gerektigi
belirtilmektedir.

Ayrica bitkinin gebelik donemi disinda toksisite potansiyelini gosterir nitelikte bir
bilimsel yayma ulagilmamistir. Ancak ekstrenin gebeligin fetal periyodunda uygulanmasinin
gebelerde toksisiteye neden oldugu; Hirvatistan’da ise C. officinalis L. bitkisini i¢eren takviye
edici gidalarda “Hamileler ve emzirenler icin tavsiye edilmez.” uyarisinin tiiketiciye
bildirilmesi yoniinde bir yasal diizenleme bulundugu tespit edilmistir.

Yukarida agiklanan nedenlerle, C. officinalis L. nin ¢i¢ek kismi ile bu kisimlardan elde
edilen ekstre ve ekstraktinin gidalarda kullanilabilecegi, ancak bunlar1 igeren {iriinlerde
hamileler ve emzirenler i¢in uyariya yer verilmesi gerektigi degerlendirilmistir. Buna gore;
bitkinin ¢igek kismi ile bunlarin ekstre ve ekstraktlarinin Bitki Listesindeki durumunun, bahse
konu bitki kism1 ve ekstre/ekstraktlarini igeren lriinlerin tizerinde “Hamileler ve emzirenler
tarafindan kullanilmamalidir.” uyarisinin bulunmasi kosulu ile pozitif (P) olarak belirlenmesi
yoniinde tavsiye karar1 alinmistir.
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1 17/11/2017 tarihli Komisyon toplantisinda yapilan degerlendirmelere istinaden hazirlanmis ve 17/11/2017
tarihli toplantida kabul edilmistir. 03/02/2019 tarihinde ilgi taraflarin degerlendirmesi i¢in goriise agilmus,
24/12/2020 tarihli toplantida goriis degerlendirmesi tamamlanarak kabul edilmistir.
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[Calendula officinalis L.’nin ¢i¢ek kisminin giivenilirligi]

ANAHTAR KELIMELER
Calendula officinalis, nergis, ayni safa, ¢igek, bitki listesi.
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[Calendula officinalis L.’nin ¢i¢ek kisminin giivenilirligi]

KONUNUN GECMIiSi

Tarim ve Koyisleri Bakanligi tarafindan 2005 yilinda kurulan Bitki Degerlendirme
Komisyonu’nun, Almanya, Ingiltere, italya ve Belgika’da uygulamada olan bitki listelerini
gbzden gegirerek olusturdugu ilk “Bitki Listesi” 31/01/2006 tarihinde yayimlanmistir. Soz
konusu bitki listesinde zaman i¢inde gelen talepler dogrultusunda ¢esitli giincellemeler
yapilmistir. Tarim ve Kdyisleri Bakanligi’nin, Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanligi olarak
yeniden yapilanmasinin ardindan 2012 yilinda, gidalarda kullanilabilecek bitkiler ve bitkisel
preparatlarin  giivenilirlik  degerlendirmesinin  yapilabilmesi amaciyla Gida Olarak
Kullanilabilecek Bitkiler Komisyonu kurulmustur.

Bakanligin, 2006 - 2012 yillar1 arasinda gerceklestirdigi Bitki Listesine iliskin
uygulamalar sirasinda, liste ile ilgili baz1 degisiklik ihtiyaclari ortaya ¢ikmis ve ayrica gesitli
taraflardan gelen talepler olmustur. Bunun iizerine Gida ve Kontrol Genel Miidiirliigli, Gida
Olarak Kullanilabilecek Bitkiler Komisyonu tarafindan Bitki Listesinin yeniden gdézden
gecirilmesini, listede yer alan bitkilerin gilivenilirlik degerlendirmesinin giincel bilimsel
caligmalar 15181inda tekrar yapilmasini ve yapilan degerlendirmeye gore bitkilerin listedeki
durumunun giincellenmesini talep etmistir.

Diger taraftan Tarim ve Orman Bakanligi, Gida ve Kontrol Genel Mudiirligii Bitki
Listesinde yer almayan bitkilerin Bitki Listesine eklenmesi veya Bitki Listesinde yer alan
ancak kullanilan kisminda gilincelleme yapilmasi istenen bitkiler ile ilgili liglincii taraflardan
gelen taleplerin bilimsel caligmalar gergevesinde giivenilirlik degerlendirilmesi yapilmasi;
degerlendirmenin ardindan bahsi gegen bitkinin/bitki kisminin Bitki Listesine eklenmesi
gorevini de Gida Olarak Kullanilabilecek Bitkiler Komisyonuna vermistir.

Bitki Listesinde yer alan bitkilerden biri olan Calendula officinalis L. bitkisinin ¢igek
kisminin kullanimu, ilk yayimlanan listede pozitif (P) olarak yer almistir.

GOREV TANIMI

Bitki Listesinin yeniden gozden gecirilmesi kapsaminda, mevcut Bitki Listesinde
cicek kismmin kullanimi agisindan pozitif (P) olarak yer alan Calendula officinalis L.
bitkisinin ¢icek kisminin giivenilirlik degerlendirmesinin giincel bilimsel ¢alismalar 1s18inda
yeniden yapilmasi ve yapilan degerlendirmeye gore bitkinin listedeki durumunun
giincellenmesi.
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[Calendula officinalis L.’nin ¢i¢ek kisminin giivenilirligi]

DEGERLENDIRME
1. Bitkinin Tamimlanmasi
Familyasi: Asteraceae (Lim, 2014).
Bilimsel (Latince) adi: Calendula officinalis L. (Lim, 2014)

Sinonimleri: Calendula aurantiaca Kotschy ex Boiss., Calendula eriocarpa DC.,
Caltha officinalis (L.) Moench (The Plant List, 2020).

Tiirkce adr: Aymisafa (Lim, 2014), Altincik, Okiizgozii (Baytop, 1994; 1999), Susi
(Tanker ve ark., 2007).

Ingilizce adi: Calendula, Common Marigold, Garden Marigold, Marigold, Pot
Marigold (Lim, 2014).

Kullanilan kisimlari: Cigek (Deniz ve ark., 2010)
Kullanilan kisimlarin elde edilis yontemleri ve kullanim sekli

Bitkinin c¢icekli kisminin tentiir (%10), ¢ay (inflizyon), dekoksiyon, sivi ekstrakt
seklinde farkli dozaj formlarinin bulundugu bildirilmektedir. 1-2 cay kasigi bitkinin 150 mL
sicak suyla inflizyonu ile cay seklinde; 250-500 mL suya 2-4 mL tentiiriin ilavesiyle veya %
40’ ik etanol ile hazirlanan 1:1°’lik sivi ekstraktinin 0.5-1 mL’sinin terletici amacla
kullanilabilecegi bildirilmektedir (PDR for Herbal Medicines, 2007).

Bitkisel preparatlarinin; etanollii sivi ekstrat (1:1 ve 1:1.8-2.2; % 40-50 h/h etanol ile),
tentiir (1:5; % 70-90 h/h etanol ile), merhem ve ufalanmis bitkisel madde formunda
bulundugu belirtilmektedir (EMA, 2008).

2. Bitkinin Cigek Kisminin Kimyasal Yapisi

Bitkinin ¢igek kisimlarinda yer alan bilesiklerin baslicalar1 sunlardir: Triterpen
saponinler (% 2-10) [glikozitler A ila F (mono- veya bisdemosidik oleanolik asit glikositleri)],
triterpen alkoller [triterpen monoller (% 0.8), triterpen dioller (% 4) ve triterpen trioller
(lupeol, taraxasterol, psi-taraxasterol, faradiol, arnidiol, bunlarin mono- ve diesterleri (baslica
asetik asit, laurik, miristik ve asit bilesigi olarak palmitik asit)], flavonoitler [(% 0.3 - 0.8)
izoramnetin  ve Kkersetin], hidroksikumarinler (skopoletin, umbelliferon, eskuletin),
karotenoitler (lutein, zeaksantin), ugucu yaglar (% 0.2), suda ¢oziinen polisakkaritler [(% 15)
rhamnoarabinogalaktanlar, arabinogalaktanlar] tasidigi belirtilmektedir (PDR for Herbal
Medicines, 2007).

3. Bitkinin Ci¢cek Kisminin Kullanimu ile lgili Bilgiler
Gidalarda kullanimi

Bitki ¢icek ve yapraklarimin yenilebilir nitelikte oldugu, taze ¢iceklerinin salatalarda,
krema ve omlet yapiminda; kuru ¢igeklerinin ise gorba, kek, igecek ve unlu mamullerde lezzet
verici olarak kullanildig: belirtilmektedir. Ayrica ¢igeklerinden elde edilen sar1 renkli boyanin
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[Calendula officinalis L.’nin ¢i¢ek kisminin giivenilirligi]

tereyagi, peynir, igecek, piring, ¢orba, sekerleme ve unlu mamuller i¢in renklendirici olarak
kullanildig1, ¢icek ve cicek yapraklarindan ise bitki caylarinin hazirlanabildigi bilgisine yer
verilmistir (Lim, 2014).

Bitkinin kurutulmus ¢igeklerinin baharat olarak kullanildigi bildirilmektedir (Re ve
ark., 2009).

C. officinalis L. bitkisi Amerika Birlesik Devletleri Federal Tiiziigiiniin “Gida ve ilag”
baslikli kisminin “Genel Olarak Giivenilir Kabul Edilen (GRAS) Maddeler” boliimiinde yer
almaktadir. GRAS listelerinde, C. officinalis L. bitkisinin baharat, ¢esni ve aroma verici
olarak kullanimi giivenilir olarak kabul edilmektedir (E-CFR, 2017).

Halk ilac1 olarak ve tibbi amach kullanim

Calendula officinalis L., diinyanin pek ¢ok yerinde oldugu gibi Avrupa, Cin ve
Hindistan'da tibbi olarak kullanilmaktadir. Bitkinin tamami oOzellikle de ¢icek ve
yapraklarinin antiflojistik, antiseptik, antispazmodik, laksatif, astrenjan, kolagog, ter verici,
emenagog, uyaricl ve yara iyilestirici olarak kullanildig1 bildirilmektedir. Bitkinin; kiigiik
deri yara ve enfeksiyonlari, yaniklar, ar1 sokmalari, 1siriklar, giines yanigi, burkulmalar,
yaralar, agiz kurulugu, iilserler, varisler ve kanser tedavisinde antienflamatuvar bir madde
olarak Hint ve Arap kiiltlirlerinde ¢ok eski zamanlardan beri yaygin bir sekilde kullanildigi
bildirilmektedir. Ayrica bitkinin yiliksek ates ve kronik enfeksiyonlarin tedavisinde, yara
iyilesmesini hizlandirmak ve iltihab1 6nlemek igin dahilen kullanildig: belirtilmektedir. Bitki
ciceklerinin ise bitki ¢ay1 formunda bakterisit, antiseptik ve antienflamatuvar olarak varisleri
hafifletmek amach kullanildig1 bilgisine yer verilmektedir (Lim, 2014).

Bitkinin ¢iceklerinden hazirlanan ¢ayin antispazmodik, mide iilserlerinin yan1 sira oral
ve farengeal mukozanin enflamasyonu ile iliskili rahatsizligi hafifletmek amaciyla da
kullanildig1 bildirilmektedir (Re ve ark., 2009). italya’da geleneksel tibbi bitki olarak
antipiretik ve antienflamatuvar amagla etkilerinden faydalanildig: bilgisine yer verilmektedir
(Kemper, 1999).

4. Bitkinin Cig¢ek Kismumin Etkisi ile Tlgili Bilgiler
Antioksidan etki

C. officinalis L. bitkisinin taze gi¢eklerinden hazirlanan etanol ekstresinin siiperoksit
radikal, hidroksi radikal, nitrik oksit siipiiriicii (sirasiyla ICso degerleri 500 pg/mL, 480 pg/mL
ve 575 pg/mL) ve lipit peroksidasyon inhibe (ICso =2000 pg/mL) edici etkisinin saptandigi
belirtilmistir. Ayrica ekstrenin in vivo sistemde makrofaj siiperoksit iiretimini degisen doz ve
oranlarda inhibe ettigi, farelerde oral dozlarinin katalaz aktivitesini ve glutatyon diizeylerini
yukselttigi bildirilmistir. Veriler dogrultusunda, C. officinalis L. bitkisinin énemli diizeyde in
vitro ve in vivo antioksidan aktivitesinin bulundugu sonucuna ulasilmistir (Preethi ve ark.,
2006).
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C. officinalis L. bitkisinin sigara dumanina maruz birakilan siganlarda koruyucu
etkisinin incelendigi bir arastirmada; 23 giin siiresince intragastrik yolla bitki ¢i¢eklerinden
hazirlanan etil alkol ekstresinin uygulandigi sicanlarda akciger, kalp, beyin ve serum
orneklerinde saptanan enzimatik ve non enzimatik antioksidan diizeylerine dayali bir
incelemede bulunulmustur. Ulasilan veriler dogrultusunda bitki ekstresinin, subakut sigara
maruziyetinin neden oldugu hiicresel hasara karsi koruyucu roliiniin bulundugu sonucuna
ulasiimistir (Ozkol ve ark., 2012).

C. officinalis L. bitkisinin ¢i¢ek ve yapraklarindan hazirlanan sicak su ekstresinin
antioksidan etkisinin degerlendirildigi bir calismada ekstrenin sican karaciger ve beyin
homojenatlarinda farkli prooksidanlarin neden oldugu lipit peroksidasyonu etkin bir sekilde
onledigi belirlenmistir. Ekstrelerin serbest radikal siipiiriicii etkilerinin de saptandigi
calismada, C. officinalis L. bitkisinin belirgin bir antioksidan aktiviteye sahip oldugu ve
oksidatif stresle iliskili hastaliklara karsi etkin bir sekilde kullanilabilecegi sonucuna
ulasilmistir (Sabir ve ark., 2015).

Bitkinin ¢igekli boliimlerinden hazirlanan hidroalkollii ekstresinin antioksidan
aktivitesinin incelendigi bir arastirmada; ekstrenin DPPH inhibisyon deneyinde ICso degeri
65.19 pg/mL olarak, FRAP deneyi ile total antioksidan kapasitesinin ise 3479.5 uM Fe2+
eq/mg olarak saptandig bildirilmistir (Farahpour, 2014).

Antikanser/Antiproliferatif etki

C. officinalis L. bitkisinin ¢igeklerinden hazirlanan sulu ekstrenin (lazer radyasyon
islemi uygulanan) antitiimoral etkisinin incelendigi bir arasgtirmada ekstrenin 16semi,
melanoma, fibrosarkom, meme, prostat, serviks, akciger, pankreas ve kolerektal kanser hiicre
hatlarinda % 70-100 oraninda tiimor hiicre proliferasyonunu inhibe ettigi saptanmistir. Ayni
zamanda ilgili arastirmada ekstrenin, insan Andro 2 melanoma hiicrelerini tasiyan nud
(¢1plak) farelerde tiimor hiicre gelisimini inhibe ettigi ve farelerin hayatta kalma oranlarini
uzatti@1 belirlenmistir (Jiménez-Medina ve ark., 2006).

C. officinalis L. bitkisinin ¢icek ekstresinin antimetastazik etkisi; akciger metastazi
olusturulan C57BL/6 farelerde yasam siiresi, akciger timdr nodiil sayisi, histopatolojik
muayene ve metastazla iliskili cesitli biyokimyasal analiz bulgularina dayali bir sekilde
degerlendirilmistir. Ulasilan veriler dogrultusunda C. officinalis gigeklerinin metastazda yer
alan anahtar enzimleri inhibe ederek antimetastazik etkiye neden oldugu sonucuna ulasilmistir
(Preethi ve ark., 2010).

C. officinalis L. ¢igeklerinden hazirlanan heptan, etil asetat ve metanol ekstrelerinin insan
deri fibroblast ve insan meme kanser hiicrelerinin gelisimi {izerine etkilerinin denendigi bir
arastirmada tiim ekstrelerinin 75 pg/ml {izeri konsatrasyonlarinin her iki hiicre tipi i¢in toksik
etkili bulundugu belirtilmistir (Matysik ve ark., 2005).

Antienflamatuvar etki
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C. officinalis L. gi¢ek ekstresinin antienflamatuvar etkisinin incelendigi bir arastirmada;
farelerde bitki ekstresinin oral yolla uygulanan 250 ve 500 mg/kg-va dozlarinin karragen (%
50.6-65.9 karragen ile olusturulan) ve dekstran (% 41.9- 42.4 dekstran ile olusturulan) ile
olusturulan pence O6demini inhibe ettigi saptanmistir. Ayrica ilgili arastirmada Calendula
ekstresinin TNF-a iretimini, IL- 1B, IL-6, TNF-a ve IFN-y proenflamatuvar sitokinin, akut
faz protein, C-reaktif proteinlerinin artan diizeylerini, fare dalaginda COX-2 diizeylerini ve
prostaglandin sentezini inhibe ettigi tespit edilmistir (Preethi ve ark., 2009).

C. officinalis L. bitkisinin ¢i¢ekli kisimlarindan hazirlanan hidroalkollii ekstrenin
antienflamatuvar etkisinin test edildigi bir ¢alismada; karragen ile pence 6demi olusturulan
sicanlarda ekstrenin (200 ve 400 mg/kg-va) oral yolla uygulandigi si¢anlarda 2. saatte
antienflamatuvar etkinin goriildiigii belirtilmistir (Farahpour, 2014).

Antinosiseptif etki

C. officinalis L. bitkisinin ¢icekli kisimlarindan hazirlanan hidroalkollii ekstrenin
antinosiseptif etkisinin incelendigi in vivo arastirmada; farelerde gergeklestirilen asetik asit
kivranma ve kuyruk tutulma test sonuglarina gore bitki ekstresinin doza (200 ve 400 mg/kg-
va, PO) bagl sekilde antinosiseptif etkili oldugu belirlenmistir (Farahpour, 2014).

Antimikrobiyel etki

C. officinalis L. ¢igek petallerinden hazirlanan metanol, aseton ve sulu ekstrelerin
Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Escherichia coli, Klebsiella sp. ve Pseudomonas
aeruginosa ya kars1 in vitro antibakteriyel etkilerinin test edildigi bir arastirmada ekstrelerin
degisen derecelerde antibakteriyel aktivite sergiledikleri belirlenmistir (Chandurkar ve ark.,
2005).

C. officinalis L. petallerinden hazirlanan etanol, metanol ekstrelerin gesitli klinik
patojenlere kars1 antimikrobiyel aktivitelerinin incelendigi bir ¢alismada; bakterilerin ¢oguna
kars1 metanollii ekstrenin daha yiiksek antibakteriyel etki gosterdigi saptanmistir. Ayrica her
iki ekstrenin test edilen mantar izolatlarina karg1 miikemmel antifungal aktivite sergiledigi de
belirtilmistir (Efstratiou ve 2012).

C. officinalis L. gigeklerinden hazirlanan metanollii ekstrenin Klebsiella pneumoniae
izolatlarma (n=10) kars1 bireysel ve Sefotaksim ile kombine etkilerinin incelendigi bir
arastirmada bitki ekstre ve sefotaksimin MIK degerlerinin 350-400 pg/ml araliginda oldugu
belirlenmistir. Ayrica ilgili ¢alismada K. pneumoniae izolatlarina karsi ekstre ve sefotaksimin
fraksiyonel inhibitér konsantrasyonu saptanmis ve izolatlarin % 40’da sinerjistik etkilesimin
oldugu bildirilmistir ( Shah ve Williamson, 2015).

Antiviral etki

C. officinalis L. bitkisinin ¢igeklerinden hazirlanan ekstrenin doza ve zamana bagli bir
sekilde immunodefisiens viriis tip 1 (HIV-1) ters transkripsiyon aktivitesini inhibe ettigi
bildirilmistir (Lim, 2014).
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Hepatoprotektif etki

Deneysel olarak karaciger hasar1 olusturulan siganlarda C. officinalis L. ¢i¢eklerinden
hazirlanan sulu etanollii ekstrenin etkilerinin arastirildigi bir ¢aligmada ekstrenin diisiik
dozlarmin (0.1-2.5 mg/kg) karacigerde koruyucu etkinlik gosterirken 10 mg/kg tzeri
dozlarmin hepatosit odaklarinda degisimlere neden oldugu saptanmistir (Barajas-Farias ve
ark., 2006).

Spazmojenik ve Spazmolitik etki

C. officinalis L. gi¢eklerinden hazirlanan su-etanol ekstrenin doza (0.03-3.0 mg/ml)
bagh bir sekilde tavsan ince bagirsak boliimiinde spontan ve potasyum kaynakli kasilmalari
gevsettigi saptanmustir. Ilgili arastirmada bitki ekstresinin kalsiyum kanal blokajma ve
kolinerjik aktiviteye neden olan spazmolitik ve spazmojenik bilesikleri tasidigi sonucuna
ulasildig1 belirtilmistir (Bashir ve ark.,2006).

Uterotonik etki

C. officinalis L. bitkisinin su ekstresinin izole tavsan ve kobay uterusunda tonusu
artirict etkisinin saptandigi bildirilmistir (Lim, 2014).

5. Bitkinin Cigek Kismimin Yan Etkileri ile ilgili Bilgiler

Bitkinin terapotik doz ve uygun kullanim durumlarinda herhangi bir yan etkinin
olmadig1 belirtilmistir. Deriye temas durumunda duyarlilik potansiyelinin diisiik oldugu,
Calendulanin % 10’luk tentiiriiniin 1032 hastada patch test sonuglarinin ise sadece 2 kiside
pozitif deri reaksiyonu verdigi bildirilmistir (PDR for Herbal Medicines, 2007).

6. Bitkinin Cicek Kismn ile Tlgili Toksikolojik Bilgiler

C. officinalis L. bitkisi Amerika Birlesik Devletleri Federal Tiiziigiiniin “Gida ve Ilag”
baslikli kisminin “Genel Olarak Giivenilir Kabul Edilen (GRAS) Maddeler” bdliimiinde yer
almaktadir (E-CFR, 2017). Diger bir kaynakta ise bitkinin kurutulmus ¢igeklerinin baharat
olarak kullanildigi ve FDA’nin yan1 sira FEMA tarafindan GRAS kategorisinde kabul edildigi
bilgisine yer verilmistir (Re ve ark., 2009).

Akut toksisite

Sicanlarda yapilan akut toksisite c¢alismasinda C. officinalis L. ¢igeklerinden
hazirlanan tozun 2000 mg/kg (PO) dozda herhangi bir toksisite bulgusuna neden olmadig:
belirlenmistir. Ilgili arastirmada bitki ekstresinin subakut toksisitesinin diisiik oldugu
sonucuna ulasilmigtir (Lagarto ve ark, 2011). Yapilan baska bir akut toksisite ¢aligmasinda ise
C. officinalis L. ¢i¢eklerinden hazirlanan hidroalkollii ekstrenin 5 g/kg kadar varan dozlarinin
oral yolla uygulandig1 sigan ve farelerde her hangi bir toksisiteye neden olmadigi belirtilmistir
(Silva ve ark., 2007).
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Subakut/Subkronik toksisite

C. officinalis L. gigeklerinden hazirlanan hidroalkollii ekstrenin 30 giin siiresince oral
yolla 0.025, 0.25, 0.5 ve 1.0 g/kg dozlarinin uygulandigi siganlarda kontrol grubuna gore
hematolojik degisikliklerin saptanmadigi ancak kan tiire azotu ve alanin transaminaz
diizeylerinde doza bagli artis gosteren ylikselmelerin saptandig belirtilmistir. Beyin, bobrek
ve kalpte gerceklestirilen morfolojik incelemede herhangi bir degisikligin saptanmadigi
aragtirmada, akciger ve karacigerde yangi odaklar1 belirlenmistir. Ulasilan veriler
dogrultusunda bitki ekstresinin siganlarda toksik olmadigi sonucuna ulasildigi belirtilmistir
(Silva ve ark, 2007).

C. officinalis L. ¢igeklerinden hazirlanan sulu ekstrenin oral yolla 90 giin siiresince
uygulandigi (50, 250 ve 1000 mg/kg-giin) sicanlarda kan biyokimyasal ve doku
histopatolojisine dayali incelemelerde bulunulmustur. Bitki ekstresinin 90 giin siiresince
uygulandigi siganlarda hemoglobin, eritrosit, kanin pihtilasma siiresi, AST, ALT, alkalin
fosfataz diizeylerinin etkilendigi, histopatolojik muayenede ise karaciger parankiminde hafif
diizeyde anormalliklerin goriildiigii saptanmustir. Tlgili arastirmada bitki ekstresinin subakut
toksisitesinin diisiik oldugu sonucuna ulagilmistir (Lagarto ve ark., 2011).

Kronik toksisite

Bitkinin ¢igek kisminin kronik toksisitesinin degerlendirildigi bir c¢alismaya
ulagilamamustir.

Genotoksisite

C. officinalis L. ¢igeklerinden hazirlanan hidroalkolik ekstrenin in vitro genotoksisite
potansiyelinin degerlendirildigi bir arastirmada; Ames deneyinde negatif sonu¢ bulunurken,
bir diger genetik test sisteminde (mitotik rekombinasyon) pozitif sonu¢ alinmistir. Ancak
ayni aragtirmada ekstrenin 1 g/kg oral dozunun 2 giin siiresince uygulandigi farelerde

tizerinde yapilan mikroniikleus testinde genotoksik olmadigi gosterilmistir (Ramos ve ark.,
1998).

C. officinalis L. Bitkisinin ¢icek ve yapraklarindan hazirlanan sicak su ekstresinin
genotoksik aktivitesinin degerlendirildigi bir c¢alismada; saglikli insan lenfositlerinde
ekstrenin test edilen hi¢bir konsantrasyonunun (200, 250 ve 400 pg/mL) genotoksik etkisinin
bulunmadigi belirlenmistir (Sabir ve ark., 2015).

C. officinalis L. gi¢eklerinden hazirlanan su (AE), sulu etanol (AEE), etanol (EE), ve
kloroform (CE) ekstrelerinin dietilnitrozamin (DEN) ile programsiz DNA hasari olusturulan
sican karaciger hiicreleri {izerine etkilerinin incelendigi bir arastirmada; AE ve AEE
ekstrelerinin disiik (ng/ml) konsantrasyonlarinin DEN’in etkilerine karsi koruyucu 6zellik
gosterdigi belirlenmigtir. Ayn1 aragtirmada AE ve AEE ekstrelerinin yiiksek (g/ml)
konsantrasyonlarinin ise genotoksik etkili olduklar1 bildirilmistir (Perez-Carreo ve ark.,
2002).
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Ureme toksisitesi ve gelisimsel toksisite

C. officinalis L. ¢igeklerinden hazirlanan hidroalkollii ekstrelerinin 0, 0.25, 0.5 ve 1.0
g/kg dozlarmin 60 giin siiresince uygulandig erkek sicanlar ile 53- 60 giinlerde ciftlestirilen
disi siganlarda {ireme parametreleri yoniinden gerceklestirilen incelemelerde bitki ekstresinin
ne erkek fertilitesini ne de gebeligin ilk ve orta donemlerinde toksik bir etkiye neden olmadig
belirlenmistir. Ancak ekstrenin gebeligin fetal periyodunda uygulanmasinin gebelerde
toksisiteye neden oldugu bildirilmistir (Silva ve ark., 2009).

7. Etkilesim Bilgileri

Sedatif medikasyonla birlikte Calendula verilen hayvanlarda uykuda kalma zamanin
uzadiginmi gosteren hayvan calismalari dogrultusunda bazi herbalistlerin sedatif alan kisilerin
Calendula’yr dikkatle kullanmalarini 6nermektedir. Ancak insanlarda bu tip etkilesimin
degerlendirildigi higbir ¢alisma bulunmadigr belirtilmektedir (Kemper, 1999).

8. Bitkinin Cicek Kismimin Gida Olarak Kullammm Hakkinda Diger Ulkelerdeki
Durumu

Avrupa Gida Giivenligi Otoritesi (EFSA) tarafindan 2012 yilinda yayimlanan “Gida
veya takviye edici gidalarda kullanildiginda insan saghgi endisesi dogurmast muhtemel
maddeleri dogal olarak icerdigi bildirilen bitkiler kompendiyumu” baglikli bilimsel veri
tabaninda Avrupa Birligi iilkelerinde gida uygulamalarinda kullanilan bitkilerle ilgili bilgiler
derlenmistir. S6z konusu eri tabaninda yer alan listede C. officinalis L. bitkisinin ¢igek
kisimlar1 yer almaktadir. Bitkinin hidroalkollii ekstraktinin 30 giin silireyle 1 g/kg dozda
sicanlara uygulandiginda iire ve transaminazlarin arttigi belirtilmistir. Ayrica bitkinin
hidroalkollii ekstraktinin erkek fertilitesi ile gebeligin ilk ve orta donemlerinde toksik etkiye
neden olmadigi belirtilmektedir. Bununla birlikte bitki ekstraktinin gebeligin fetal donemi
boyunca uygulandiginda gebelerde toksisiteye neden oldugu bilgisine yer verilmistir (EFSA,
2016)).

Avrupa Cay ve Bitkisel Infiizyon Birligi (THIE) tarafindan yayimlanan “Gida Olarak
Kabul Edilen Bitki Envanter Listesi’nde, C. officinalis L. bitkisinin ¢i¢ek kism1 yer almaktadir
(THIE, 2020).

C. officinalis L. bitkisinin ¢igek kisminin gida olarak kullanimi hakkinda diger
iilkelerdeki durumu Tablo 1°de verilmistir. Gida olarak kullanim konusunda bilgi veren bitki
listelerinin  bulundugu {ilkelere bakildiginda, C. officinalis L. bitkisinin ¢icek kismi
kullaniminin 9 iilkede pozitif, 4 iilkede kosullu pozitif, ve 8 iilkenin listesinde yer almadigi
goriilmektedir. Degerlendirmeye alinan iilkelerin 2'sinde ise bitkilerin gida olarak kullanimi
hakkinda bilgi veren herhangi bir liste bulunmamakta olup sadece tibbi amagli kullanim
hakkinda bilgi veren listeler yayimlanmistir. Bu listelerin hi¢ birinde, C. officinalis L.
bitkisine yer verilmemistir. BELFRIT Listesinde C. officinalis L. bitkisi yer almakta olup,
kullanilan kisminin toprak {istii kismi oldugu belirtilmistir. Ancak yapilan diizenlemeye gore
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C. officinalis L. bitkisi i¢in “Hamileler ve karaciger problemleri i¢in tavsiye edilmez.”
uyarilarmin tiiketiciye bildirilmesi gerektigi belirtilmektedir (BelFrlt List, 2017).
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TARIM ve ORMAN BAKANLIGI
Gida ve Kontrol Genel Miidiirliigii

Tablo 1. Calendula officinalis L.’nin ¢i¢ek kisminin gida olarak kullanimi hakkinda diger iilkelerdeki durumu
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M (Mevzuat): Mevzuat olarak yayimlanmustir. N: Negatif
P: Pozitif

Mt (Mevzuat-tibbi kullanim): Mevzuat olarak yayimlanmigtir, ancak sadece
bitkilerin tibbi amagli kullanimi hakkinda bilgi vermektedir.
T (Tavsiye): Tavsiye/kilavuz niteliginde yayimlanmaistir.
Tt (Tavsiye-tibbi kullanim): Tavsiye/kilavuz niteliginde yayimlanmustir,

ancak sadece bitkilerin tibbi amaglh kullanim1 hakkinda bilgi vermektedir.

M/T (Mevzuat/Tavsiye): italya’da, pozitif ve negatif olarak iki ayr1 liste
yayimlanmustir. Pozitif liste mevzuat, negatif liste ise tavsiye/kilavuz

niteligindedir.

P*: Kosullu pozitif

LY (Liste Yok): Bitkilerin gida olarak kullanimi hakkinda bilgi veren bir liste

bulunmamaktadir.

YA (Yer Almiyor): Bitkilerin gida olarak kullanimi hakkinda bilgi veren listede yer

almamaktadir.
NOT: Ulke adlarmin yaninda bulunan rakamlar ile ifade edilen aciklamalar, sayfa 14’den

itibaren verilmistir.
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! Almanya Tiiketicinin Korunmasi ve Gida Giivenligi Federal Ofisi tarafindan “Yetkili
Federal Hiikiimet ve Federal Eyalet Otoritelerinin Maddeler Listesi: ‘Bitkiler ve Bitki
Kisimlary” Kategorisi” baglikli bir dokiiman yayimlanmistir. Bu dokiiman, bitkilerin ve bitki
kisimlarmin gida veya gida bileseni olarak kullanimi agisindan smiflandirilmast ve
degerlendirilmesinde kilavuz olarak kullanilmak {izere hazirlanmistir. S6z konusu dokiimanda
yer alan bitki listesinde, C. officinalis L. (sinonim: C. officinalis var. anemonaeflora HORT.,
C. officinalis var. hortensis FIORI, C. santamaria FONT-QUER, Caltha officinalis
MOENCH)’nin ¢igek kismi yer almaktadir. Bitkinin ¢igek kismi hem “gida (¢ay)”, hem de
"geleneksel tibbi {irlin” sinifina dahil edilmistir. (BVL, 2016).

2 Avusturya Federal Calisma, Sosyal Isler, Saghk ve Tiiketiciyi Koruma Bakanligi
tarafindan yayimlanan dokiiman, bitkilerin ve bitki kisimlarinin gida veya gida bileseni olarak
kullanimi1 agisindan siiflandirilmast ve degerlendirilmesinde kilavuz olarak kullanilmak
tizere hazirlanmistir. S6z konusu dokiimanda gidalara yonelik olarak "Pozitif Liste" ve
"Negatif Liste" olmak tizere iki ayri bitki listesi bulunmaktadir. Ayrica "Cay ve Cay Benzeri
Uriinler" ile ilgili baska bir dokiiman daha bulunmakta olup "Cay ve benzeri iiriinlerde
kullanim1 uygun olan Ek-1 Listesi" ile "Cay ve benzeri {iriinlerde kullanimi1 uygun olmayan
Ek-2 Listesi" yer almaktadir. C. officinalis bitkisinni ¢i¢cek kism1 hem "Pozitif Liste"'de hem
de "Cay ve benzeri irilinlerde kullanimi uygun olan Ek-1 Listesi"nde yer almaktadir
(BMASGK, 2019).

3 Belgika’da 1997 yilinda “Bitki ve Bitkisel Preparatlardan Olusan veya Bunlari
Iceren Gidalarin Uretimi ve Ticaretine Iliskin Kraliyet Kararnamesi” yayimlanmistir. En son
2014 yilinda giincellenmis olan bu Kararnamede, ii¢ ayr1 bitki listesi bulunmaktadir: Gida
Olarak veya Gidalarda Kullamilamayan Tehlikeli Bitkiler Listesi (Liste 1), Yenilebilir
Mantarlar Listesi (Liste 2) ve Bildirimi Zorunlu Olan Dozu Belirlenmis Bitkiler Listesi (Liste
3). Liste 3, takviye edici gidalarda kullanilabilen bitkileri icermektedir. C. officinalis L. Liste
3’te yer almaktadir. S6z konusu listede, bitkinin kullanimina izin verilen kisminin toprak tistii
kismi oldugu belirtilmistir. Ancak yapilan diizenlemeye gore C. officinalis L. bitkisi igin
“Hamileler ve karaciger problemleri i¢in tavsiye edilmez.” uyarilarinin tiiketiciye bildirilmesi
gerekmektedir (SPSCAE, 2017).

4 Bulgaristan Saglik Bakanlig1 tarafindan yayimlanmis olan “Takviye Edici Gidalara
liskin 47/2004 Sayili Yonetmelik’in Ek 4’iinde “Takviye Edici Gidalarda Kullanimina Izin
Verilmeyen Bitkiler ve Bitki Kisimlar:” listesi bulunmaktadir. S6z konusu listede C. officinalis
L. bitkisine yer verilmemistir (MHB, 2004).

5 Cek Cumhuriyeti Resmi Gazetesi'nde yaymmlanan “Takviye Edici Gidalar Igin
Gereklilikler ve Gida Maddelerine Besin Ogelerinin Ilave Edilmesine Iliskin 58/2018 Sayili
Tiiziik” kapsaminda bitkilerle ilgili iki liste bulunmaktadir. Tizigin “Takviye Edici
Gidalarda Kullamilan Diger Bazi Maddelerin Kullanim Sartlar:” baslikli EK-1'inde bulunan 1
nolu listede baz1 bitkilerin kullanim sartlar1 belirlenmistir. Aym Tiiziigiin “Gida Uretiminde
Kullanimi Yasak Olan Diger Maddeler” baslikli EK-2'sinde yer alan Tablo 1’de ise “Gida
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Uretiminde Kullanimi Yasak Olan Bitkiler” listesi bulunmaktadir. S6z konusu Tiiziik
kapsaminda C. officinalis bitkisine yer verilmemistir(CR, 2018).

6 Danimarka Teknik Universitesi Ulusal Gida Enstitiisii tarafindan yayimlanan ve
Danimarka Veteriner ve Gida Idaresi tarafindan referans olarak kullanilmakta olan “Bitki
Listesi: Takviye Edici Gidalarda ve Bitkisel Caylarda Kullanilan Bitkiler, Mantarlar ve
Bunlarin  Kisimlarinin Degerlendirilmesi” baglikli dokiimanda, gidalarda kisith olarak
kullanilabilen veya kullanimi uygun goriilmeyen bitkilere yer verilmistir. ilk olarak 1998
yilinda yayimlanan s6z konusu dokiimana 2011 yilinda yayimlanan bir liste ile ilaveler ve
giincellemeler yapilmistir. Yayimlanan ilk listede C. officinalis L. bitkisinin ¢igek ve toprak
istii kismi1 yer almakta olup degerlendirmeye alinan giinliikk doz miktarinin ¢i¢ek kismi igin 2
g, toprak tistii kismi i¢in ise 200 mg diizeyinde oldugu belirtilmistir (DTU, 1998; DTU, 2011).

7 Estonya Devlet Ilag Ajansi (Ravimiamet) tarafindan “Tedavi Edici Ozellikleri
Tanimlanmis Olan Tibbi Bitkiler Listesi” yayimlanmistir. S6z konusu listede C. officinalis L.
bitkisine yer verilmemistir (Ravimiamet, 2018).

8 Finlandiya Ilag¢ Ajans1 tarafindan “Tibbi Kullammi Olan Bitkiler Listesi”
yayimlanmistir. S6z konusu listede C. officinalis L. bitkisine yer verilmemistir (FIMEA,
2019).

% Fransa’da 2014 yilinda yayimlanan “Takviye Edici Gidalarda Kullammina Izin
Verilen Mantarlar Disindaki Bitkiler Listesinin ve Kullanim Kosullarinin Belirlenmesi
Hakkinda 24 Haziran 2014 Tarihli Karar”in ekinde “Takviye Edici Gidalarda Kullanimina
Izin Verilen Bitkiler Listesi (Ek 1)” bulunmaktadir. En son Temmuz 2020'de giincellenen bu
diizenleme, Fransa Dis Ticaret, El Sanatlari, Tiiketim, Sosyal ve Dayamisma Ekonomi
Bakanlhig tarafindan yiiriitiilmektedir (Legifrance, 2020). Diger taraftan, Fransa Sosyal Isler
ve Saglik Bakanligi tarafindan yayimlanan“Halk Saghgi Tiiziigii ’nin D4211-11 nolu
maddesinde, “Eczacilar disindaki kisiler tarafindan satilabilen tibbi bitkiler veya bitki
kisimlart listesi” de bulunmaktadir (Legifrance, 2008). C. officinalis L.’nin ¢igek durumu
kisimlart “Takviye Edici Gidalarda Kullanimina Izin Verilen Bitkiler Listesi (Ek 1) ’nde yer
almaktadir (Legifrance, 2019).

10 Hirvatistan Saglik Bakanlig1 tarafindan yayimlanmis olan “Takviye Edici Gidalara
[liskin  Yonetmeligin Degistirilmesi Hakkinda Yonetmelik”in Ek 3’iinde takviye edici
gidalarda kullanilmak iizere “Izin Verilen Bitkiler ve Mantarlar Listesi” bulunmaktadir. Liste
kapsaminda yer alan bitkilerin bazilar1 i¢in kisitlamalar ve kullanim kosullar1 da bildirilmistir.
C. officinalis L. bitkisi bu listede bulunmakta olup, kullanim1 i¢in bazi uyarilar belirlenmistir.
Yapilan diizenlemeye gore: “Hamileler ve emzirenler icin tavsiye edilmez.” uyarisinin
tilkketiciye bildirilmesi gerekmektedir. S6z konusu listede, bitkinin kullanilan kism1 hakkinda

bilgi verilmemistir (MZ, 2013).

1 Hollanda’da Saglik, Refah ve Spor Bakanlig1 tarafindan yayimlanmis olan “Bitkisel
Maddelere Iliskin Kararname”de bitkisel iriinlerle ilgili diizenlemelere yer verilmistir.
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Kararnamenin Ek 1’inde listelenen bitkiler icin pirolizidin alkaloitlerinin limiti 1 mg/kg
olarak belirlenmis ve aristolohik asit ve yohimbin alkaloidinin kullanim1 yasaklanmistir. Ayni
Kararnamenin Ek 2’sinde ise gidalarda kullanimina izin verilmeyen bitkiler ve mantarlar
belirlenmistir. S6z konusu Kararnamede C. officinalis L. bitkisine yer verilmemistir (VWS,
2001).

12 ngiltere Ilag ve Saglik Uriinleri Diizenleme Kurumu tarafindan “Bitkisel Bilesenler
ve Bildirilen Kullanim Sekilleri” baslikli bir liste yayimlanmigtir. Bu listede C. officinalis L.
bitkisi yer almaktadir. Bitkinin tibbi, gida, kozmetik ve aromaterapi amach kullaniminin
bulundugu bildirilmistir. Bitki ¢icek kisminin gida endiistrisinde tatlandirici ve renklendirici
olarak kullanildig: bildirilmektedir. C. officinalis L. i¢in tibbi amagli olarak kullanilan kismin
cigekler (kurutulmus veya lutein kaynagi olarak) oldugu belirtilmistir (MHRA, 2005).

13 frlanda Saglik Uriinleri Diizenleyici Otoritesi (HPRA) tarafindan “Geleneksel
Bitkisel Tibbi Uriin Olarak Kabul Edilebilen Tibbi Bitkiler Listesi” yayimlanmistir. Listede
yer alan dipnotta, listede yer alan bitkilerden bazilarnin, uygun dozlarda takviye edici gida
bilesenleri olarak da kabul edilebilecegi belirtilmistir. Ayrica, HPRA’nin resmi internet
sitesinde yayimlanan ag¢iklamalarda da tibbi beyan tasimayan, ila¢ tanimini karsilamayan ve
ilgili gida mevzuatina uygun olan bitkisel iiriinlerin gida veya takviye edici gida olarak
smiflandirilabilecegi ve bu konudaki diizenlemelerin Irlanda Gida Giivenligi Otoritesi
tarafindan yapildigi ifade edilmistir. S6z konusu listede C. officinalis L. bitkisine yer
verilmemistir (HPRA, 2011, 2015).

14 isve¢ Ulusal Gida Ajansi tarafindan yayimlanan bir dokiiman bitkilerle ilgili
degerlendirmede; Avrupa Gida Giivenligi Otoritesi (EFSA) tarafindan 2016 yilinda
yayimlanan “Gida veya takviye edici gidalarda kullanildiginda insan saghgi endigesi
dogurmasi muhtemel maddeleri dogal olarak icerdigi bildirilen bitkiler kompendiyumu”
baslikli bilimsel veri tabanin kullanilmasina yonlendirmektedir. S6z konusu veri tabaninda C.
officinalis L. bitkisinin ¢igek kisimlari yer almaktadir. Bitkinin hidroalkollii ekstraktinin 30
giin silireyle 1 g/kg dozda sicanlara uygulandiginda {iire ve transaminazlarin arttig1
belirtilmistir. Ayrica bitkinin hidroalkollii ekstraktinin erkek fertilitesi ile gebeligin ilk ve orta
donemlerinde toksik etkiye neden olmadigi belirtilmektedir. Bununla birlikte bitki
ekstraktinin gebeligin fetal donemi boyunca uygulandiginda gebelerde toksisiteye neden
oldugu bilgisine yer verilmistir (NFA, 2020).

15 Isvigre Gida Giivenligi ve Veteriner Federal Ofisi ile Isvigre Federal Igisleri
Bakanligi (EDI) tarafindan ortaklasa yayimlanan “Bitki Kokenli Gidalar Yonetmelik™in
ekinde iki ayr bitki listesi yer almaktadir. S6z konusu Yonetmelikte 2020 yilinda yapilan
degisiklikle bu listeler su sekilde diizenlenmistir: “Gidalarda kullanimina izin verilmeyen
bitki ve bitki kisimlar listesi” ve “Sadece belirli gereksinimler altinda piyasaya siiriilebilecek
yenilebilir mantarlar listesi”. S6z konusu listelerde C. officinalis L. bitkisine yer
verilmemistir (BLV, 2020).
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16 talya’da 2012 yilinda yayimlanan “Bitkiler ve Bitkisel Preparatlarin Takviye Edici
Giudalarda Kullanimina Iliskin Kosullar Hakkinda Saglik Bakanlhigi Karari nin ekinde “Izin
Verilen Bitkiler ve Bitkisel Preparatlar Listesi (Ek 1)” bulunmaktadir. C. officinalis L. bitkisi
“Izin Verilen Bitkiler ve Bitkisel Preparatlar Listesi (Ek 1) 'nde yer almakta olup kullanilan
kisminin kapitulum ve dilsi ¢igekler oldugu belirtilmistir (MDS. 2019)

17 jzlanda ila¢ Kurumu tarafindan yaymmlanan “Tibbi Uriinler Mevzuatina Gére
Kurum Tarafindan Gozden Gegirilen Bitkiler ve Diger Organizmalar” baslikli dokiimanda,
bitkisel bilesenlerin yer aldigi bir liste olusturulmustur. Bu listede yer alan bitkiler, “ilag
olarak kabul edilmeyen bilesenler (A)” ve “ila¢c sinifina giren bilesenler (B)” seklinde
smiflandirilmistir. S6z konusu listede C. officinalis L. yer almakta olup “ilag olarak kabul
edilmeyen bilesenler (A)” grubuna dahil edilmistir. Bitkinin kullanilan kismu ile ilgili olarak
bilgi verilmemistir (LI, 2013).

18 Letonya’nin Avrupa Komisyonuna sundugu 2018/421/LV numarali taslak
dokiimanda “Gidalarda kullanimi yasaklanmis veya kisitlanmis bitkiler, bitki kisimlar1 ve
diger maddelere iligkin yonetmelik”in ekinde bitki listeleri yer almaktadir. S6z konusu
Yonetmelikte “gidalarda kullamilmasi yasak bitki ve bitki kisitmlart (Ek-1)" ile “gidalarda
kusitl kullanimi olan bitkiler ve bitki kistmlar: (Ek-2)” ile ilgili listeler olusturulmustur. S6z
konusu listelerde C. officinalis L. bitkisi yer almamaktadir (MR, 2018)

19 Macaristan Ulusal Gida ve Beslenme Bilimleri Enstitiisii tarafindan OGYEI Bilimsel
Danigsma Kurulunca Gidalarda ve Takviye Edici Gidalarda Kullanilmasi Tavsiye Edilmeyen
Bitkiler” listesi yayimlanmistir S6z konusu listede C. officinalis L. bitkisine yer verilmemistir
(OETI, 2013).

20 Norveg ilag Kurumu tarafindan yayimlanan “Tibbi Uriinlerin Siniflandiriimast
Hakkinda 1565/1999 Sayili Tiiziik (Ilag Listesi, Istisna Listesi ve Bitki Listesi)” kapsaminda
bir bitki listesi yer almaktadir. ik olarak 1999 yilinda yayimlanan Tiiziik, en son 2017 yilinda
giincellenmistir. Tiiziikteki listede bulunan bitkiler “tibbi amag¢ disinda kullanilanlar (H)”,
“tibbi amacli olarak kullanilanlar (L)” ve “sadece receteli ila¢ olarak kullanilanlar (LR)”
seklinde smiflandirilmistir. Yapilan siniflandirma, taze veya kurutulmus bitkinin tamami ve
belirli kisimlari i¢in ve ayrica bunlarin sulu ekstreleri i¢in gegerlidir. S6z konusu listede C.
officinalis L. bitkisi yer almakta olup, “tibbi ama¢ disinda kullanilanlar (H)” grubuna dahil
edilmistir. Bitkinin kullanilan kismu ile ilgili olarak bilgi verilmemistir (SLV, 1999; AESGP,
2012).

21 Polonya Bitki Komitesi tarafindan “Takviye Edici Gidalarda Kullanilabilecek
Bitkisel Materyal Listesi” yayimlanmistir. S6z konusu listede C. officinalis L. bitkisinin ¢igek
kismi yer almaktadir (PKZ, 2013).

22 Romanya’nin Tarim ve Kirsal Kalkinma Bakanlig1 ile Saglik Bakanligi tarafindan
yayimlanmis olan “Dozu Belirlenmis Takviye Edici Gidalarda Kullamilan Islenmis veya
Kismen Islenmis Tibbi ve Aromatik Bitkilerin Islenmesi ve Pazarlanmasi Hakkinda 244/2005
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Sayuli Yonetmelik”in ekinde tli¢ ayr1 bitki listesi yer almaktadir. S6z konusu Yonetmelikte
2014 yilinda yapilan degisiklikle bu listeler su sekilde diizenlenmistir: Liste 1 — Bitki kistmlar
veya tiirevleri insan tiiketimi igin tehlikeli olan bitki cinsleri ve tirleri (Liste 1.A — Bitki
kistmlart veya tiirevleri insan tiiketimi igin tehlikeli olan bitki cinsleri; Liste 1.B - Bitki
kisitmlart veya tiirevleri insan tiiketimi icin tehlikeli olan bitki tiirleri); Liste 2 — Takviye edici
gidalarda kullanimina izin verilen yenilebilir kiiltiir mantart ve yabani mantar tiirleri (Liste
2.A — Yenilebilir kiiltiir mantar tiirleri; Liste 2.B — Biyolojik ¢esitliligi diizenleyen kurallara
uyulmast kaydiyla hasat edilebilen ve satilabilen yabani mantar tiirleri); Liste 3 — Takviye
edici gidalarda kullanimina izin verilen bitki tiirleri. C. officinalis L. bitkisi Liste 3’de yer
almakta olup, bitkinin kullanilan kism1 hakkinda herhangi bir bilgi verilmemistirMADR ve
MS, 2014).

23 Rusya Federasyonu Saghk Bakanlig: tarafindan yayimlanmis olan “Saglikla flgili
Kurallarin  Kabulii Hakkinda Karar” kapsaminda bitkilere iliskin diizenlemeler de
yapilmistir. Bu Kararin “Biyolojik Aktif Maddeler ve Biyolojik Aktif Gida Katki Maddelerinin
Uretiminde Kullanilmas: Durumunda Insan Saghgini Olumsuz Etkileyebilecek Kaynaklardan
Elde Edilen Gida Bilesenleri ve Uriinler” bashkli Ek 5b’sinde bitkiler yer almaktadir. S6z
konusu ekte C. officinalis L. bitkisine yer verilmemistir (MHRF, 2011).

24 “BELFRIT - Belgika, Fransa ve Italya’nin yetkili otoriteleri, bitkilerin ve bitkisel
preparatlarin takviye edici gidalarda kullanimina iligkin ulusal listelerini giincel bilimsel
verilere gore gozden gecirmis ve ortak bir liste olusturmuslardir. Bu liste BELFRIT Listesi
olarak bilinmekte olup, “BELFRIT” terimi {ii¢ iilkenin adlarinin ilk birka¢ harfini temsil
etmektedir. Takviye edici gidalarda kullanilabilecegi diisiinlilen bitkileri iceren bu liste
tizerindeki ¢aligmalara devam edilmesi ve listenin zaman i¢inde yeniden giincellenebilecegi
ongoriillmiistiir. Listenin yasal bir baglayiciligi bulunmamakla birlikte, iilkeler arasindaki
bitkisel takviye edici gidalara iliskin ticarette uygulamalarin uyumlastirilmasma yonelik
olarak kullanilmasi hedeflenmistir. C. officinalis L. bitkisi BELFRIT Listesinde yer almakta
olup, kullanilan kismimin toprak istii kismi oldugu belirtilmistir. Ancak yapilan diizenlemeye
gore C. officinalis L. bitkisi i¢in “Hamileler ve karaciger problemleri igin tavsiye edilmez.”
uyarilarinin tiiketiciye bildirilmesi gerekmektedir (BelFrit List, 2017).
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9. Kisitlamalar ve Uyarilar

Gebelerde Calendula'nin dahili olarak gelencksel kullaniminin uteriostimiilant etkili
olabilecegine dayanarak kontrendike oldugu belirtilmektedir. Cocuklarda (Kemper, 1999),
gebelikte ve emzirme doneminde kullaniminin giivenli olduguna dair bir ¢alisma bulunmadigi
icin bu donemlerde kullaniminin 6nerilmedigi bildirilmektedir (EMA; 2018).

SONUC VE ONERILER

Yapilan literatiir taramasindan elde edilen bilgilerin degerlendirilmesi sonucunda, C.
officinalis L. bitkisi ABD’de “Genellikle Giivenli Kabul Edilir Maddeler” listesinde kayitli
oldugu tespit edilmistir.

Diger taraftan C. officinalis L.’ nin diger iilkelerde kullanim durumuna bakildiginda,
bitkinin ¢igek kisminin gida olarak kullaniminin 9 iilkede pozitif, 4 lilkede kosullu pozitif ve
8 tilkenin listesinde yer almadig1 goriilmektedir. Degerlendirmeye alinan iilkelerin 2'sinde ise
bitkilerin gida olarak kullanimi hakkinda bilgi veren herhangi bir liste bulunmamakta olup
sadece tibbi amacgli kullanim hakkinda bilgi veren listeler yayimlanmistir. Bu listelerin hig
birinde, C. officinalis L. bitkisine yer verilmemistir. BELFRIT Listesinde C. officinalis L.
bitkisi yer almakta olup, kullanilan kisminin toprak tstii kismi1 oldugu belirtilmistir. Ancak
yapilan diizenlemeye gore C. officinalis L. bitkisi i¢in “Hamileler ve karaciger problemleri
icin tavsiye edilmez.” uyarilarinin tiiketiciye bildirilmesi gerektigi belirtilmektedir.

Ayrica bitkinin gebelik donemi disinda toksisite potansiyelini gosterir nitelikte bir
bilimsel yayina ulasilmamistir. Ancak ekstrenin gebeligin fetal periyodunda uygulanmasinin
gebelerde toksisiteye neden oldugu; Hirvatistan’da ise C. officinalis L. bitkisini igeren takviye
edici gidalarda “Hamileler ve emzirenler igin tavsiye edilmez.” uyarisinin tiiketiciye
bildirilmesi yoniinde bir yasal diizenleme bulundugu tespit edilmistir. Yukarida agiklanan
nedenlerle, C. officinalis L. bitkisinin ¢igek kismi ile bu kisimlardan elde edilen ekstre ve
ekstraktinin gidalarda kullanilabilecegi, ancak bunlar1 iceren iiriinlerde hamileler ve
emzirenler igin uyariya yer verilmesi gerektigi degerlendirilmistir. Buna gore; bitkinin ¢igek
kismu ile bunlarin ekstre ve ekstraktlarinin Bitki Listesindeki durumunun, bahse konu bitki
kism1 ve ekstre/ekstraktlarini igeren iiriinlerin {izerinde “Hamileler ve emzirenler tarafindan
kullanilmamalidir.” uyarisinin bulunmasi kosulu ile pozitif (P) olarak belirlenmesi yoniinde

)

tavsiye karart alinmigstir.
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AESGP : Association of the European Self-Medication Industry (Avrupa Regetesiz Ilag
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BLV : Bundesamt fiir Lebensmittelsicherheit und Veterindrwesen (Isvigre Gida

Giivenligi ve Veteriner Federal Ofisi)

BMASGK  :Bundes Ministerium fiir Arbeit Soziales, Gesundheit und Konsumentenschutz,
Avusturya Federal Calisma, Sosyal Isler, Saglik ve Tiiketiciyi Koruma

Bakanligi

BVL : Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit (Almanya
Tiiketicinin Korunmasi ve Gida Giivenligi Federal Ofisi)

CR : Czhech Republika (Cek Cumhuriyeti)

DTU : Danmarks Tekniske Universitet (Danimarka Teknik Universitesi)

EFSA : European Food Safety Authority (Avrupa Gida Giivenligi Otoritesi)

EMA : European Medicines Agency (Avrupa Ilag Ajansi)

FDA : Food and Drug Administration (Amerika Gida ve Ilag Dairesi)

FEMA : Flavors and Extracts Manufacturers Association (Aroma ve Ekstrakt

Ureticileri Dernegi)

FIMEA : Finnish Medicines Agency (Finlandiya ilag Ajans1)

GRAS : The Generally Recognized as Safe (Genel Olarak Giivenli Kabul Edilen)

HPRA : Health Products Regulatory Authority (Irlanda Saglik Uriinleri Diizenleyici
Otoritesi)

LI : Lyfjastofnun Islands (izlanda ila¢ Kurumu)

MADR : Ministerul Agriculturii si Dezvoltarii Rurale (Romanya Tarim ve Kirsal
Kalkinma Bakanlig1)

MDS : Ministero della Salute (italya Saglik Bakanlig)

MHB : MunucrepcTBO Ha 3apaBeonasBaneTo (Bulgaristan Saglik Bakanligr)

MHRA : Medicines and Healthcare Products Regulatory Agency (Ingiltere Ilag ve

Saglik Uriinleri Diizenleme Kurumu)
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