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Bitkisel driinler, binlerce yildir tiim diinyada yaygin olarak kullanilmaktadir. Tamamlayici ve alternatif tedaviye ilgi artisi ile
baglantili olarak, bitkisel ¢aylarin tiikketimi de artmaktadir. Bununla birlikte, bu iiriinlerin 6zellikle 6zel popiilasyonlarda sik
veya fazla miktarda kullanimi, bazi elementlere potansiyel maruziyet nedeniyle toksisiteye sebep olabilir. Bitkisel {iriinlerde
olast bir kontaminasyon kaynagi, hava, toprak ve su yoluyla bitkilere ulasan c¢evre kirliligi olabilir. Ayrica, iriin isleme
basamaklar1 da metal kontaminasyonu kaynagi haline gelebilir. Thlamur 6zellikle ki aylarinda, soguk alginligi ve 6ksiiriige
kars1 siklikla tiiketilen bitkisel ¢aylardan biridir. Thlamur agaglari, olusturduklar giizel goriintiiden dolay: yol kenarlarina
dikilebildigi igin, thlamur bitki ¢ay1 drneklerinde element diizeyleri bir endise kaynagi olabilir. Agir metaller ve diger toksik
elementler insan ve hayvan sagligi i¢in tehlike olusturabilmektedir; bu nedenle diizenleyici ¢ergevede ele alinmasi gerekir. Bu
derlemede, 1hlamur bitki g¢aylarinin element diizeyleri ve bu elementlerin toksikolojisi ile ilgili giincel makaleler
degerlendirilmistir. Mevcut bulgulara dayanarak, ithlamur bitki ¢aylarinin Cd, Pb ve Hg limitlerini asma olasihigmnin diisiik
oldugu sonucuna varilmakla birlikte, sinir degerlerin asildigi o6rneklerin varligi dikkate alindiginda, daha kapsamli
degerlendirmeler gerektigi diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Bitkisel ¢ay, Tilia sp. (thlamur), Toksik metaller, Eser elementler, Toksik etki.

ABSTRACT

Herbal products have been widely used all over the world for thousands of years. As interest in complementary and alternative
therapy increases, consumption of herbal teas is also on the rise. However, frequent or massive use of these products,
particularly in special populations, may result in toxicity due to potential exposure to some elements. A possible source of
contamination in herbal products may be environmental pollution, reaching the plants through air, soil, and water. In addition,
product processing steps can also present another source of metal contamination. Linden is among the most frequently
consumed herbal teas to relieve colds and coughs, especially in winter. Since linden trees may be planted on the roadsides due
to their beautiful appearance; element levels may be a concern in linden herbal tea samples. Heavy metals and other toxic
elements may pose a health hazard to human and animal health; therefore, their levels in herbal substances must be under
control within the regulatory framework. In this review, current articles on the element levels of linden herbal teas and the
toxicology of these elements were evaluated. While based on the current findings it can be concluded that the probability of
linden herbal teas exceeding the limits for Cd, Pb, and Hg appears to be low, the occurence of a few samples with higher than
limit values necessitates further assessments.
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1. GIRIS

Cay ve bitkisel caylar, diinyada en ¢ok tiiketilen i¢cecekler arasinda yer almakta olup gerek
Ozellikleri gerekse saglik iizerine etkileri yaygin olarak arastirllmaktadir. Kimyasal
bilesimlerinde bazi aminoasitler, vitaminler ve mineraller gibi ¢ok c¢esitli bilesenler
bulunmaktadir. Bitkisel ¢aylar arasinda 6zellikle kis aylarinda ¢okga tercih edilenlerden biri
olan thlamur, Tiliaceae (ithlamurgiller) familyasinda yer alan Tilia cordata Miller, Tilia
platyphyllos Scop. veya Tilia x vulgaris Heyne gibi tiirlere ait kurutulmus ¢igeklerin ve brakteli-
ciceklerin infiizyon seklinde hazirlanmasi yoluyla kullanilmaktadir (1). Thlamur agaglarinin
anavatani Kuzey Yarikiire’nin 1liman bolgeleridir ve Tiirkiye’de hemen her bolgede kolaylikla
yetisebilmektedirler (2). Genellikle yaz doneminde haziran-agustos aylar1 arasinda, sar1 renkli
ve karakteristik-giizel kokulu gigekler agan bu agaglar, giizel goriintiilerinden dolay parklarda
ve yol kenarlarinda tercih edilen tiirlerdendir.

Ihlamur ¢igekleri (Flos tiliae) ¢cok eski zamanlardan beri, 6zellikle soguk algnliginda
sikayetleri azaltmak, okstirigii hafifletmek i¢in kullanilmaktadir. Ayrica, sakinlestirici (sedatif)
etkisi nedeniyle, migren veya siniizit agrilari, uykusuzluk, stres, panik bozukluga kars1 yararl
olabilmektedir. Antispazmodik, terletici, tansiyon diisliriicti, ditiretik etkileri oldugu da
bilinmektedir (1). indiiklenmis karaciger hasarlarina kars1 hepatoprotektif etkisinin arastirildig1
bir calismada, thlamurun metanol ekstresinden karacigeri koruyucu etkili oldugu belirlenen
basta tilirozid olmak tiizere, bes flavonol glikoziti izole edilmistir (3). Benzer sekilde, thlamur
orneklerinin sulu ekstresinde antioksidan aktivitenin de oldukga yiiksek oldugu bildirilmistir
4).

Bitkisel ¢aylardaki elementlerin miktari; bitkinin akiimiile etme 6zelligi, toprak yapisi,
iklim, cevre kirliligi gibi ¢ok sayida faktorle iliskili olabilmektedir (5). Bu kapsamda;
aliminyum (Al), arsenik (As), kadmiyum (Cd), krom (Cr), bakir (Cu), demir (Fe), civa (Hg),
nikel (Ni), kursun (Pb) gibi birgok elementin bitkisel 6rneklerde analizi detayli olarak ele
alinmaktadir (6). Fe ve Cu gibi baz1 elementlerin organizmada varligi islevsel olarak 6nem arz
etmekle birlikte, viicutta yiiksek diizeyde bulunmalar1 halinde c¢esitli saglik riskleri
olusturabilecekleri de goz ardi edilmemelidir (7). Diger taraftan, Al, As, Cd, Hg, Pb gibi ¢esitli
elementlerin (baz1 durumlarda karisimlar1 halinde) diisiik konsantrasyonlarina maruziyet bile,
ciddi toksik etkilere yol acabilmektedir (8).

Yol kenarlarindaki thlamur agaclari, trafik yogunlugu nedeniyle daha fazla agir metal
kontaminasyonuna maruz kalmaktadir. Bu konuyu arastirmak amaciyla, Abacioglu ve ark. (9)
iilkemizde yetisen thlamur agaci tiirlerinden biri olan T. tomentosa’ya ait yaprak, tohum ve
dallarindaki baz1 elementlerin konsantrasyonlariin trafigin az ya da ¢ok oldugu alanlardaki
degisimini inceledikleri caligmada agir metal miktarmin trafik yogunluguna bagli olarak
arttigin1 belirlemislerdir. Sevik ve ark. tarafindan yapilmis olan ve aralarinda T. tomentosa’nin
da yer aldig1 farkli tlirden agaglarin yapraklari, tohumlar1 ve dallarindaki Pb, Cr ve Cu
konsantrasyonlarinin tayin edildigi benzer bir arastirmada da tiir ve organlara gore bu element
diizeylerinin trafik yogunluguna baghh olarak arttig1 bildirilmistir (10). Macaristan-
Budapeste’de yapilan baska bir ¢aligmada ise sehir igindeki agaglarin yapraklarinda yaprak tozu
ve agir metal birikimi incelenmistir. Giimiis thlamur agacinin da i¢inde bulundugu denemede,
yogun trafigin oldugu bolgelerde farkli sokaklardan yapraklar toplanmis ve mevsimsel
farkliliklar da g6z oniinde bulundurularak, agir metallerin birikimi arastirilmistir. Sonbahar
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mevsiminde yapraklarindaki Fe ve Pb birikimi bes-on kat artarken, diger agir metaller birikme
gostermemistir. Ayrica tiiylli yaprak yiizeyine sahip glimiis thlamurun, tozu ve agir metalleri
yakalama ve tutmada en etkili oldugu ifade edilmistir (11). Kentsel alanlarda agir metal
kirliligini azaltabilecek biyoakiimiilatif 6zelliklere sahip agag tiirlerini belirlemek amaciyla
Sirbistan'in Novi Sad sehrindeki kentsel toprak 6rnekleri ve T. argentea agacinin da yer aldigi
en yaygin dort agac tiiriinde yapraklardaki metal konsantrasyonlari Olgiiliip bulgular
incelendiginde, 1thlamur agaglarinin en fazla Pb icerdigi belirlenmistir (12).

Bu arastirmalar incelendiginde, 6zellikle trafigin veya kirleticilerin yogun oldugu
bolgelerde yetisen thlamur agaglarindan toplanan ¢igek veya brakteli ¢iceklerin ¢ay olarak
tiiketilmesi halinde, insan saglig1 agisindan olusturabilecegi potansiyel olumsuz etkinin detayli
olarak incelenmesine ihtiya¢ duyuldugu goriilmektedir. Ozellikle kis aylarinda soguk algmlig,
bronsit ve Oksliriige karsi ilk akla gelen alternatif/tamamlayici {iriinlerden biri olan thlamur,
yetisme veya islenme kosullarindan kaynaklanan agir metal ve diger toksik elementlerle
kontaminasyon s6z konusu oldugunda zarara neden olabilir. Bu derlemede ithlamur ¢ayinin
element diizeylerinin toksikolojik yonden degerlendirilmesi amaclanmistir: Bu amag
dogrultusunda thlamur 6rnekleri (toz orneklerde, total) ve hazirlanan infiizyonlarda element
diizeyleri ile bu elementlerin toksik 6zelliklerine iliskin giincel ¢aligmalar derlenmistir.

Metaller ve Toksisiteleri

Canlilarin hayati faaliyetleri i¢in elzem olmayan ancak dokularda biriken ve sonugta
toksik etki olusturabilen metaller agir metal olarak adlandirilmaktadir. Insan sagh@ acisindan
kirleticiler arasinda yer alan agir metaller ve diger toksik elementler, ayr1 bir 6neme sahiptir.
Dogada uzun siire bozulmadan kalabildikleri i¢in, biyoakiimiilasyon s6z konusu olabilmektedir.
Bazi agir metaller diisiik konsantrasyonlarda bile toksik ozellik gdsterebilmektedir. Insan
sagligini tehdit eden ve en dnemli toksik elementlerden kabul edilen Pb, Hg, Cd ve As i¢in
maruziyet kaynaklari arasinda gidalar da 6nemli yer tutmaktadir. Metal toksisitesini etkileyen
faktorler arasinda doz, maruziyet siiresi, maruziyet sikligi, maruz kalan bireyin yasi ve
biyotransformasyon kapasitesi gibi faktorler siralanabilir. Cocuklarin agir metallere karsi daha
duyarli oldugu bilinmektedir (13).

Hamilelik sirasinda agir metallere yliksek dozlarda, uzun siire maruz kalinmasi halinde,
bu metallerin plasentaya ge¢mesi olasidir ve fetiiste kalici hasar meydana gelebilir. Ayrica
ilerleyen donemlerde, 6grenme giicliikleri, hafiza sorunlari, saldirganlik ve hiperaktivite gibi
davranis bozukluklar1 da goriilebilmektedir (14).

Bitkisel ¢aylar pek cok saglik yararindan dolayr tercih edilmekle birlikte, toksik
metallerin varlig1 risk olusturabilmektedir (15). Bitkisel {lirlinlerin tiiketiminde, gilivenligi
saglamak icin agir metaller ve diger toksik elementlerin kontrol edilmesi gerektigi
vurgulanmaktadir (16). WHO, Avrupa Gida Giivenlik Otoritesi (EFSA), Diinya Gida Tarim
Teskilati (FAO), Gida Katki Maddeleri Ortak FAO/WHO Uzman Komitesi (JECFA) gibi
cesitli kurumlar/kuruluslar bu konu ile ilgili baz1 standartlar olusturmaktadir. Bitkisel ¢aylarda
izin verilen element seviyelerini bildiren sinirli sayida kaynak bulunmaktadir. WHO’ya gore,
bitkisel ilaglar i¢in 6nerilen limit degerler Cd’da 0.3 mg/kg, Pb’da 10.0 mg/kg’dir (16). Avrupa
Farmakopesi 9.0 siiriimiine gore, belirli bir drog/iirtine 6zgli farkli bir deger belirtilmedigi
stirece, Hg icin 0.1 mg/kg, Cd i¢in 1.0 mg/kg, Pb i¢cin 5.0 mg/kg iist sinir olarak kabul
edilmektedir (17). Bu elementler i¢in, yetigskinlerde gecici-tolere edilebilir en yiiksek giinliik
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alim (provisional maximum tolerable daily intake: PMTDI), gecici-tolere edilebilir haftalik
alim (provisional tolerable weekly intake: PTWI) veya gecici-tolere edilebilir aylik alim
(provisional tolerable monthly intake: PTMI) degerlerinin kullanimi 6nem arz etmektedir.
Ozellikle viicutta birikme 6zelligi gdsterebilen agir metaller gibi toksik maddeler i¢in haftalik
veya aylik tolere edilebilir diizeyler kullanilmakta olup (18), derlemede ele alinan elementlere
iliskin mevcut degerler Tablo 1°de sunulmustur (19-28).

Tablo 1. Agir metaller igin tolere edilebilir alim degerleri

Element Tolere Edilebilir Degerler Kaynak

PTWI:
Al 2 mg/kg viicut agirligi/hafta 19
As —* 20

PTMI:
Cd 25 pg/kg viicut agirhigi/ay 21

TDI:
+3

cr 0.3 mg/kg viicut agirhigi/giin 22
Cr+t - 23

PMTDI:
Cu 0.5 mg/kg viicut agirligi/glin 24

PMTDI:
Fe 0.8 mg/kg viicut agirligi/giin ** 25

PTWI:

vicut agirligi/hafta
Hg 4 pg/kg Sirligi/hafl 26
(inorganik Hg)
. TDI:

Ni 13 pg/kg viicut agirligi/giin 27
Pb k%% 28

PTMI: gegici-tolere edilebilir aylik alim, PTWI: gegici-tolere edilebilir haftalik alim, PMTDI: gegici-tolere edilebilir en yiiksek
giinliik alim, TDI: Tolere edilebilir en yiiksek giinliik alim miktari.

* Veriler degerlendirildiginde [BMDLo.s: 3.0 pg/kg/giin (akciger kanseri), 5.2 pg/kg/giin (mesane kanseri), 5.4 pg/kg/glin
(deri lezyonlar1)]; As i¢in daha dnce kabul edilmis olan PTWI degeri (15 pg/kg/hafta, 2.1 pg/kg/giin) yiirtirliikten
kaldirtlmagtir.

** Fe-takviyesi alinmasi gereken, gebelik-emzirme gibi durumlar veya klinik ihtiyaglar haricinde.

*** Veriler degerlendirildiginde [Pb’a 0.6 pg/kg/giin maruz kalan ¢ocuklarda 1 IQ puan diisiisii, yetiskinlerde ise 1.2
ng/kg/giin maruziyette kan basincinda 1 mmHg artis]; daha 6nce Pb igin kabul edilmis olan PTWI degeri (0.025 mg/kg)
yirtirlitkten kaldirilmastir.

Element Analiz Yontemleri

Biyolojik etkileri ve c¢evre Kkirliliginin incelenmesi i¢in farkli Ornek tiirlerinde
elementlerin ve tiirlerinin eser/ultra-eser seviyelerinin belirlenmesi bilyiikk 6nem tasimaktadir.
Alevli atomik absorpsiyon spektrometrisi (FAAS), grafit firnli atomik absorpsiyon
spektrometrisi (GFAAS), atomik floresan spektrometrisi (AFS), indiiktif olarak eslesmis
plazma-optik emisyon spektrometrisi (ICP-OES) ve indiiktif olarak eslesmis plazma-kiitle
spektrometrisi (ICP-MS) dahil olmak {izere atomik spektrometri teknikleri, eser elementler ve
tirlerinin analizi igin en yaygin kullanilan tekniklerdir. Bu atomik spektrometri teknikleri
arasinda, ICP-MS, diisiik tayin sinirlar1 (LOD), genis dinamik dogrusal aralik, ¢coklu element/
izotop analiz yetenegi, hizl1 tayin gibi avantajlarindan dolay: en fazla kullanilan tekniktir (29).
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Ihlamur Caylarinda Tespit Edilen Metaller ve Toksisiteleri

Bu makalede ihlamur g¢aylarinda Al, As, Cd, Cr, Cu, Fe, Hg, Ni ve Pb ile ilgili
arastirmalarin derlenmesine ¢alisilmistir. Ihlamur 6rnekleri ve/veya hazirlanan infiizyonlardaki
element diizeylerinin arastirildign ¢esitli ¢alismalarda yer alan bulgular Tablo 2’de
Ozetlenmistir.

Aliiminyum (Al)

Insan Al’a; igme suyu, yiyecekler ve nadiren de bazi ilaglar yoluyla maruz
kalabilmektedir. Aliiminyumun besinlerle alimi1 giinliik yaklasik 2-44 mg, icme suyu yoluyla
0.2 mg, inhalasyon yolu ile 0.2 mg’dir. Daha yiiksek miktarlarda Al maruziyeti yaglilikta
goriilebilmektedir (30-32). Asir1 miktarda Al alinmasina bagli olarak merkezi sinir sisteminin
etkilendigi, maruziyet uzadikca tablonun konusma bozukluklari ve demansa dogru ilerledigi
goriilmistiir (33).

Ihlamur 6rneklerinde ve infiizyonlarinda saptanan Al konsantrasyonlar1 incelendiginde
(Tablo 2), cicek/brakteli ¢igek 6rneklerinde (total 6l¢iimlerde) en yiiksek diizeyin 593.45+12.58
(mg/kg) oldugu goriilmektedir (34). Tomasevic ve ark. (2011) ise, yikama islemi ile Al’un
uzaklastirilabildigini gostermistir (35).

Arsenik (As)

Gilinlimiizde As, en tehlikeli kimyasal kirleticilerden biri olarak kabul edilmektedir. As
dogada siilfiir kaynaklarinda mineral halinde bulunur ve su kaynaklarin1 kontamine edebilir.
Yeralti sularinda oldukga fazladir (36). Tirkiye’de 2008 yilinda yiiriirlige giren Resmi
Gazete’de yayimlanan yonetmelige gore tilketim amagli kullanilan sularda kabul edilen As igin
maksimum seviye 10 pg/L ile sinirlandiriimstir (37).

As gastrointestinal sistem ve solunum sisteminden absorbe olmaktadir. Oral
absorpsiyonu %60-90 arasinda degismektedir (32).

As’in degerligi, maruziyet diizeyi ve maruz kalma siiresi, dokularda dagilimini
etkilemektedir. Karacigerde metabolize olan As yumusak dokularda depolanir ve deride birikir.
As siilfidril gruplaria olan yiiksek afinitesinden dolay: keratince zengin olan sag, tirnak gibi
dokularda da birikebilmektedir (38).

Kronik maruziyette, As absorbe olduktan sonra, arsenat (As*®) arsenite (As*3) indirgenir
ve metilasyona ugrar. Genel olarak As™ bilesikleri, As™’ten daha toksiktir (39).
Kardiyotoksisite, tasikardi, akrosiyanoz (el ve ayaklarin morarmasi), Raynaud fenomeni,
konjestif kalp yetmezligi goriiliir. As’in karaciger lizerindeki etkileri yiiz yildan uzun stiredir
bilinmektedir. As ile kirlenmis igme suyuyla Hindistan'in Bat1 Bengal bolgesinde bir bolgedeki
arsenikozlu hastalarin %77'sinde hepatomegali (karaciger bitylimesi) gézlemlenmistir (40, 41).
Embriyonun sinir sistemi, kirleticilerden kaynaklanan olumsuz etkilere karsi ¢cok hassastir.
Gebelik ve emzirme sirasinda, fetiis ve bebek kismen artan As’e karst metilasyonla
korunmaktadir. DNA metilasyonu gibi epigenetik degisikliklerin, fetal As maruziyeti ile
baglantili olumsuz saglik etkileriyle ilgili olabilecegi aciktir (42).

Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajansi (IARC) raporuna gore, As insanda karsinojenik
ozelligi ispatlanmis kimyasallar sinifinda yani Grup 1°de yer almaktadir.
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Ihlamur 6rnekleri ve infiizyonlarda As diizeyi ile ilgili ¢aligmalar degerlendirildiginde,
As diizeylerinin genel olarak ¢ok yiiksek olmadigi goriilmektedir (Tablo 2).

Kadmiyum (Cd)

Insanlarda karsinojenik etki gosteren metallerden biri olan Cd, viicutta hemen hemen
biitlin organlara dagilimi nedeniyle insan sagligini tehdit eden oldukga yiiksek toksik etkiye
sahip bir elementtir. Endiistriyel ve gevresel bir kirleticidir. Cd ile kontamine olmus toprakta
yetisen bitkiler, baslica maruziyet kaynagidir. Ayrica, tiitlin tirtinleri kullanimi da Cd’a maruz
kalmaya neden olmaktadir. Cd esansiyel elementleri taklit ederek bu elementlere 6zgii
fizyolojik bolgelere baglanir; diyetle yetersiz Fe ve Ca aliminda Cd’a maruziyet artar (43).

Major toksik bir metal olan Cd, serbest radikallerin olusmasina neden olur. Glutatyon
diizeyinde ve antioksidan enzimlerin aktivitesindeki azalma sonucu hiicrede oksidatif hasara
yol agar. Cd’dan etkilenen en Onemli organ bdbrektir. Mesleki maruziyet sonucu Cd’un
indiikledigi tiibliler lezyonlar gelisir. Cd’a bagli bobrek toksisitesinin nedeni Cd-
metallotiyonein kompleksinin bobrekte ayrilmasi sonucu serbest Cd’un renal kortekste
birikmesi ve tubuler hasari indiiklemesi olarak bilinmektedir (44).

Kronik maruziyet sonucu kemiklerde depolanan Cd kemik mineralizasyonunda
bozukluklara sebep olur. Cd, osteoklastlar1 etkileyerek matriks dokusunun yikimina yol agar.
D vitamini olusumunu engeller ve dolayli olarak kemik olusum metabolizmasini etkiler (44).

Cd’a maruz kalma, genellikle kronik olarak goriiliir; karaciger, bobrek ve kas dokusunda
birikim belirgindir (31, 32).

Toprakta ve buna bagli olarak bitkilerde Cd birikimi insan saglhigini tehdit ettigi icin,
dikkat ¢eken arastirma konularindan biridir. Tablo 2’de ozetlenen g¢alismalarda, thlamur
orneklerinde saptanan Cd miktarlar1 yiiksek olmamakla birlikte, en yiliksek diizeyler olan
0.66+0.07 mg/kg (34), 0.395+0.08 mg/kg (45) ve 0.36 + 0.66 mg/kg (46) degerlerinin, WHO
limitini (0.3 mg/kg) astigi, Avrupa Farmakopesi limitinin ise (1.0 mg/kg) altinda oldugu
goriilmektedir. Infiizyona gegis, genel olarak tayin smir1 altinda seyretmektedir (Tablo 2).

Krom (Cr)

Kromun (+6) degerlikli formu (hekzavalan Cr, Cr*®) Karsinojendir. Cr*® endiistride
ozellikle celik sektoriinde kullanilmaktadir ve oldukga toksiktir. Akut maruziyette karaciger ve
bobrek hasar1 meydana gelmekte ve 6zellikle inhalasyon yoluyla maruz kalindiginda akciger
kanseri gelisebilmektedir (31). Cr*® bilesiklerinin viicuda almmalar1 durumunda, Cr*®e
indirgenmeleri sirasinda olusan reaktif tiirler vd. bazi mekanizmalarla, sitotoksisite,
genotoksisite, norotoksisite, dermal toksisite, immiinotoksisite, nefrotoksisite ve karsinojenez
olusturdugu bildirilmistir (23).

Cr, biyolojik yapilarda (+3) degerlikli formda bulunur. Trivalan Cr (Cr*®) eser element
olarak 1959°da kabul edilmis olup, Cr*3oral absorpsiyon oran1 %3 tiir. Cr eliminasyonu birincil
olarak fegesle gerceklesir. Cr ile insiilin duyarlilig1 arasinda bir iligski oldugu diisiiniilmektedir
(47). Bununla birlikte, Cr*3 igeren baz1 bilesiklerin de mutajenik etkili olabildigi gdsterilmistir.

Ihlamur Orneklerinde elementlerin Olgiildiigii arastirmalarda (Tablo 2), Cr ile ilgili
bulgular Al’daki duruma benzerlik gostermektedir: Cigek/brakteli ¢igek orneklerinde (total
Olgiimlerde) en yiiksek diizeyin 9.62+1.12 (mg/kg) oldugu goriilmektedir (34). Tomasevic ve

154



Ihlamur Caylarinin Element Diizeylerinin Toksikolojik Y&nden Degerlendirilmesi Yildiz ve ark.

ark. (2011) ise, yikama islemi ile Cr’un kismen de olsa uzaklastirilabildigini gostermistir (35).
Calismalarda, inflizyona gegen Cr miktar1 da oldukga diisiiktiir (Tablo 2).

Bakiar (Cu)

Cu esansiyel eser elementtir ve biiyiime/gelisme i¢in vazgec¢ilmezdir. Ayrica, bag dokusu,
kan yapimi (hematopoez), iskelet, sinir ve bagisiklik sistemi i¢in gereklidir. Yetiskin bir bireyin
viicudunda 70-100 mg Cu bulunur. Bir¢ok enzim yapisinda kofaktor olarak yer alir. Ayrica cilt,
sa¢ ve goze rengini veren melanin pigmentinin en énemli bilesenidir (48, 49).

Ust bagirsak mukozasindan absorbe olan Cu, kanda yiiksek afinitesi olan proteinlere
baglanarak karacigere tasinir; biiylik oranda seruloplazmine, %10-12 civarinda albiimine bagl
halde plazmada bulunur. Cu homeostazi karacigere bagli olup atilmi safrada
ger¢eklesmektedir.

Cu gibi esansiyel elementler yliksek afinitelerinden dolay1 metallotiyoneine baglanmakta
hiicre ve dokulara Cu transportu gerceklesmektedir. Metallotiyoneinler metal baglama
ozellikleri sayesinde, oksidatif hasar1 engellemektedir (48, 49).

Ihlamur bitki caylarinda ve inflizyonlarinda belirlenen Cu igerikleri Tablo 2’de
goriilmektedir. En yiiksek diizeyler, Tomasevic ve ark. (2011) (35) tarafindan bildirilmistir.

Demir (Fe)

Esansiyel bir element olan Fe’in biyolojik dnemi ¢ok eski ¢caglardan beri bilinmektedir.
Viicuttaki Fe; hemoglobin ve hayati 6neme sahip diger proteinlerin yapisinda bulunur. Fe iceren
enzimler metabolizmada fonksiyonlarin yerine getirebilmesi i¢in zorunludur. Dokulara oksijen
tasinmasi, elektron transferi icin Fe gereklidir. Ferroz (Fe*?) formu ve ferrik (Fe*®) formu
seklinde iki formda bulunur. Fe serbest formda toksik bir elementtir: Serbest formdaki Fe,
Fenton reaksiyonu araciligiyla hidroksil radikali ortaya ¢ikarir ve olusan hidroksil radikali DNA
hasar1 ve lipit metabolizmasinda hasara sebep olur (50). Viicudumuzda fonksiyonel-Fe ve depo-
Fe seklinde bulunur. Bunun %75’1 hemoglobin, miyoglobin ve Fe iceren enzimlerde
fonksiyonel Fe seklinde olup, %25°i de ferritin ve hemosiderin seklinde depo Fe halindedir
(51).

Tablo 2’de goriildiigi sekilde, thlamur 6rneklerinde ve infiizyonlarinda saptanan Fe
konsantrasyonlar1 incelendiginde, c¢icek/brakteli cicek oOrneklerinde (total Olglimlerde) en
yiiksek diizeylerin Tomasevic ve ark. (2011) tarafindan bildirildigi (567+195 ng/g), yikama
islemi ile yaklasik %50 uzaklastirma saglanabildigi goriillmektedir (35).

Civa (Hg)

Hg insan saghig1 igin en zararli gevresel kirleticiler arasinda yer almaktadir. insanlar iig
farkli Hg formuna maruz kalabilirler: elementel Hg, inorganik Hg ve organik Hg (52). Hg
kontaminasyonu olan sularda yasayan baliklarin tiiketilmesi, metil Hg (MeHg) maruziyetinde
onemli bir kaynaktir (53).

Hg viicutta dokulara dagilir, en ¢ok beyinde (serebellum, beyin sapi), ¢evresel duyu
sinirlerinin ¢eperlerinde ve bobrekte birikir (54). Organik Hg bilesikleri ve metalik Hg yiiksek
lipofilik 6zelliklerinden dolay1 kan beyin bariyerini ve plasentay1 kolaylikla gecgebilir. Hg sagin
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keratinizasyon asamasinda siilfiir igeren aminoasitlere baglanarak sa¢ yapisina girer (52). Sag
Hg diizeyi (MeHg) maruziyetinin belirlenmesinde iyi bir biyobelirtegtir.

Japonya'nin Minamata sehrinde 1956 yilinda bir kimyasal tesisin atik su deposundan
sizan Hg’nin sucul canlilar tarafindan organik forma doniistiiriilmesi sonucu MeHg ile
kontamine olmus balik ve kabuklu deniz hayvanlarinin tiiketilmesiyle goriilen toksik etkiler, en
tipik orneklerden biridir (53). MeHg sinir sisteminde geri-doniissiiz hasara yol agmaktadir.
MeHg’ nin ¢ocuk sagligini ¢ok daha belirgin sekilde olumsuz etkiledigi, serebral palsi, 6§renme
giicliigii, hafiza kaybi gibi norogelisimsel geriliklere yol actig1 bilinmektedir. Maruziyet siiresi
ve konsantrasyonu degistikge, akut, orta silirede ve kronik etkileri siddetlenmekte ve geri
doniistimsiiz olmaktadir (53). Plasenta, agir metal diizeyinin belirlenmesi ve maruziyet
yoniinden iyi bir gostergedir. Cevresel kirletici agir metallerin uterus iizerindeki etkisinin
arastirilmasinda kordon ve maternal kan drnekleri iizerinde ¢alisilmistir. Hg’nin hem MeHg
formu hem de Hg buhari, gebeligin en hassas donemi olan erken gelisim donemi kan-beyin
bariyerini kolayca gecebilir. Maternal prenatal maruziyet, diisiik Hg seviyelerinde bile sinir
sistemi iizerinde tehdit olusturmaktadir.

Hg’dan en ¢ok etkilenen hormonlar insiilin, dstrojen, testosteron ve adrenalindir. Hg ayni
zamanda hipofiz, tiroid, adrenal bezler ve pankreasin bozulmasi seklinde endokrin sistemi
etkileyebilir (52).

Ihlamur bitki c¢ay1 ile yapilmis bir ¢aligmalarda belirlenen Hg miktarlarinin son derece
diisiik seyrettigi goriilmektedir (Tablo 2). Yalnizca bir ¢alismadaki 0.21 +£0.11mg/kg degeri
(46), Avrupa Farmakopesi limitini (0.1 mg/kg) asmaktadir.

Nikel (Ni)

Ni dogada, antimon, arsenik ve kiikiirtle birlikte cesitli mineralleri seklinde bulunur.
Maruziyet ¢evresel olabilecegi gibi, gidalar yoluyla veya mesleki maruziyetle de goriilebilir.
Sigara da Ni igerir ve maruziyet kaynagi olarak kabul edilir. Ni, akcigerde karsinojenik etkiye
neden olan metallerdendir. Ayrica, lireme sistemleri iizerine toksisitesi yiiksektir. Deri {izerine
etkileri nedeniyle, maruz kalan bireylerde irtiker, eritem, kasint1 gibi reaksiyonlar geligebilir
(55).

Ni baglica solunum yolu ile absorbe olur. Ni kan dolagimina girdikten sonra viicutta kolay
bir sekilde dagilir. DNA, proteinler (6zellikle histidin iceren) ve enzimlerle kolaylikla kompleks
olusturur. Ni bilesikleri karacigerde yiiksek miktarda bulunur (56).

IARC, ¢oziinmeyen Ni partikiil tiirlerinin kanserojen oldugunu bildirmistir (57). Birgok
epidemiyolojik c¢aligmalarin bulgulari, solunum yoluyla aliman Ni ve Ni bilesiklerinin
potansiyel kanserojen ve genotoksik oldugu yoniindedir.

Ihlamur c¢aylarinda yapilan c¢aligmalarda Thlamur Orneklerinde ve infiizyonlarinda
belirlenen Ni miktar1 Tablo 2°de goriilmektedir. Ni icin en yiiksek diizey Ozcan ve Akbulut
(2007) tarafindan rapor edilmistir (34), infiizyona gegisin degerlendirildigi diger ¢alismalarda
da oldukga diisiik oranlar bildirilmistir.

Kursun (Pb)

Pb, bilinen en eski ve en 6nemli ¢evre kirleticisi elementler arasindadir. Yakit katki
maddesi olarak 2000’li yillarin basina kadar kullanilmasi, en Onemli maruziyet
kaynaklarindandir. Giinlimiizde, Pb’un kullanildig: ¢esitli endiistri kollarinda mesleki maruz
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kalma riski daha yiiksek olabilmektedir. Pb igerikli boyalarla kaplanmig kaplarin kullanim1 da
onem arz etmektedir (58). Bazi iilkelerdeki alternatif/tamamlayici tedavi uygulamalarinda
kullanilan bitkisel iiriinler kaynaklarda tespit edilen Pb miktar1 da toksisiteye neden olabilecek
diizeylere ulasabilmektedir (59).

Pb’a maruz kalma solunum, cilt veya gastrointestinal yolla olur. Eger Pb solunum yoluyla
almiyor ise, %30-40 kan dolagimina katilir. Oral yolla alim1 beslenme ve yasla degisiklik
gosterir. Pb bagirsaklarda Fe emilimini azaltir. Dolasima giren Pb eritrositlere bagl olarak kalir.
Pb’a maruz kalma cok diisiik diizeylerde bile eritrositlerde bozulmaya yol agar, eritrositlerin
yikimina sebep olur (60). Pb sistemik toksik etkisini baglica, kan, kalp-damar, bobrekler, sinir,
bagisiklik sistemleri tizerinde gosterir. Pb kan hiicrelerine ve bunlarin prekiirsorlerine dogrudan
veya dolayli etki eder, Hb sentezinin bozulmasina neden olur. Pb’a maruziyet sonucu mikrositik
anemi gelisir. Pb (+2) degerlikli bir element oldugundan siilfidril igeren enzimlere yiiksek
afinitesi vardir (61).

Pb viicutta en ¢ok kemiklerde, dislerde ve az miktarda yumusak dokularda depolanir.
Kronik Pb maruziyeti sonucu kemik mineralizasyonu azalir. Kemik hiicresi osteoblast ve
osteoklast fonksiyonlarini inhibe ederek toksik etkiye neden olur. Endokrin bozucu etkisi de
vardir: Pb indirekt olarak viicutta Ca metabolizmasini1 diizenleyen paratiroid hormonunu
etkileyerek, bobrekiistii hormonlara etkisi sonucu kemik dongiisiinde degisiklige neden olur.
Pb maruziyetinde konak¢1 duyarlilig iizerine etki nedeniyle, enfeksiyon ve neoplastik ajan
aracilt olay insidansinda artig goriilebilir. Maruz kalma sonucu asir1 duyarlilik, otoimmiinite
veya immiinotoksisite geligir (61).

Anne karninda, plasenta fetiisii korusa da Pb ve Cd gibi toksik maddelere kars1 koruma
saglayamaz. Beyin-omurilik sivisi, gelismis organizmalarin 6zel sistemleridir ve viicuda giren
ksenobiyotikleri engelleyerek, beyne verecekleri zarar1 minimuma indirger; ancak, serbest ve
yagda ¢oziinen toksik maddeler beyin omurilik sivisi engelini asarak beyne ulasabilir (62).

Pb’un ¢ok gii¢lii bir ndrotoksikan oldugu kabul edilmektedir: Ozellikle gocuklarda
ogrenme ve hafiza ile iligkili olumsuz etkileri nedeniyle, yogun arastirma konusu olmustur.
Kan-beyin bariyeri yenidoganlarda tam gelismemistir. Bu nedenle, yenidoganlar ve bebeklerde
sinir sistemi Pb toksisitesine kars1 6zellikle hassastir: Pb cocuklarda zeka geriligine, duyma ve
ogrenmede zorluga neden olur (61).

Ihlamur ¢aylarimin Pb diizeylerinin incelendigi farkli ¢alismalarda genel olarak Pb
diizeylerinin yiiksek olmadigi, bununla birlikte bazi 6rneklerdeki 7.119+0.010 (63), 6.06+1.47
(35) ve 5.62+1.03 mg/kg (35) gibi diizeylerin, Avrupa Farmakopesi’nde bildirilen limit deger
olan 5.0 mg/kg’1n iistiinde oldugu da goriilmektedir (Tablo 2). Mevcut ¢alismalarda, WHO’nun
belirttigi sinir degerin (10.0 mg/kg) asilmadigr anlasilmakla birlikte, Avrupa Farmakopesi esas
alindiginda, Pb konusunda degerlendirmenin yararli olabilecegi diisiiniilebilir. Infiizyona
gecisin arastirildigi calismalardaki thlamur orneklerinde Pb miktarinin diisiik oldugu ve
inflizyonla caya ulasan konsantrasyonlarn da tayin sinir1 altinda kaldigir goriilmektedir. Pb
miktarin yiiksek oldugu 6rneklerde ise infiizyon verisi olmamasi nedeniyle yorum yapilmasi
miimkiin olmamaktadir.
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Tablo 2. Thlamur drneklerinde (toz haldeki 6rneklerde-total) ve/veya infiizyonlarda element diizeyleri tayin edilen aragtirmalara ait bulgular

Ozcan ve Akbulut, Kara, 20092 (64) Leblebici ve Tokalioglu, Tomasevic ve ark., 2011 ° (35) Nordin ve Ozden ve Ozden, Georgieva ve Aksuner ve
2007 (34) ark., 2012 (65) 2012 (66) Selamat, 2013 (46) 2018 (45) ark., 2020 °(67) ark., 2012 d(68)
Ulke Tiirkiye Tiirkiye Tiirkiye Tiirkiye Sirbistan Malezya Tiirkiye Bulgaristan Tiirkiye
Metot ICP-AES ICP-MS,ICP-OES ICP-MS ICP-MS ICP-MS ICP-OES ICP-OES AAS
Element  Thlamur (gicek)- Ihlamur-Total lhlamur-Total lhlamur-  “Yikanmanus” (yaprak- “Yikanmis” Ihlamur-Total Ihlamur-Total Ihlamur-Total Infiizyon (mg/L)
Total (mg/kg) (mg/kg) (mg/kg) Total ¢igek) (mg/kg) (yaprak-gicek) (mg/kg) (mg/kg) (mg/kg) (mg/kg)
(mg/kg)
Al 593.45+12.58 - 8.8 - (1) 250 + 63 (1) 100 + 8 - - - -
(2)323+ 130 (2) 134 + 34
(3) 235+ 35 (3) 149 £ 22
(4) 232 £ 20 (4) 161 £ 41
As - - 0.1 - (1)0.63 £0.15 (1)0.62 +£0.34 0.36+0.23 - - -
(2) 0.37+0.13 (2) 0.17 £0.05
(3) 0.33£0.05 (3) 0.30 £ 0.06
(4) 0.09 +0.03 (4)0.13£0.01
Cd 0.66 +0.07 - 0.02 - (1)0.02+0.01 (1) 0.01 £0.00 0.36+0.66 0.395+0.08 (1) 0.060 = 0.002 -
(2) 0.07 £0.02 (2) 0.07 £0.02 (2) <LOD
(3)0.02+0.01 (3) 0.02 +0.00
(4) 0.05+0.01 (4) 0.04 £ 0.00
Cr 9.62+1.12 0.60 (5.8) 0.16 0.60 £ 0.04 (1) 1.06 £0.29 (1)0.52+0.11 - - (1) 0.136 = 0.002 -
(2)2.40+£0.76 (2)1.39+0.42 (2) <LOD
(3) 1.17+0.33 (3)0.92+0.12
(4) 0.35 £ 0.02 (4)0.61£0.11
Cu 3.82+£0.21 9.50 (5.5) 2.08 19.1£0.3 (1) 64 +£41 (1) 21.00 + 13.00 - - (1)8.90 £ 0.07 0.090+0.008
2)11+3 (2)9.93 £2.06 (2) 7.09 £ 0.06 (%53.25)
(3)13+1 (3) 10.68 =0.80
4)9+1 (4)9.20 £ 0.89
Fe 399.47 + 49.82 109 (3.9) - 186+ 1 (1)371+78 (1) 160+ 16 - - (1)58.93+0.29 1.11 £ 0.06
(2) 567+ 195 (2) 288 +53 (2)26.77 +£0.13 (%17.85)
(3) 535+ 105 (3) 304 + 30
(4)292+12 (4) 232 +48
Hg - - 0.06 - - - 0.21+0.11 - - -
Ni 12.60 +£2.14 3.60 (2.3) 0.70 2.50+0.12 (1) 1.60 +0.33 (1)1.29+0.22 - - (1) 0.485 +0.009 ND
(2)3.35+0.95 (2) 1.87 £1.05 (2) 0.235+0.010
(3) 1.20 £ 0.22 (3) 1.19+0.14
(4)1.22+0.21 (4)1.51£0.23
Pb 0.43£0.10 - 0.12 0.24 £0.00 (1)5.62+1.03 (1)4.22£1.08 2.30+£0.95 4.357+1.11 (1) 0.561 +0.009 -

(2) 3.85 4 0.89
(3) 6.06 + 1.47
(4) 1.34 £0.27

(2) 2.40 £ 0.65
(3) 4.25+0.70
(4) 1.56 +0.21

(2) 0.341 +0.021
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Tablo 2. Thlamur 6rneklerinde (toz haldeki 6rneklerde-total) ve/veya infiizyonlarda element diizeyleri tayin edilen aragtirmalara ait bulgular (devam)

Yildiz ve ark.

Baggel ve Erdemoglu, Pytlakowska ve ark., 2012° (70) Senila ve ark., 2014 (71)  Polat ve Ogiit, 2018 Kili¢ ve Soylak, 2020 ' (63)
2006 (69) (72)
Ulke Tiirkiye Polonya Romanya Tiirkiye Tiirkiye
Metot AAS ve ICP-AES ICP-OES ICP-OES ICP-OES ICP-MS
(mg/kg) (mg/kg) (mg/kg) (ng/L) (ng/kg) (ng/kg)
Element  Ihlamur-  Infiizyon  Ihlamur-Total Infiizyon Infiizyon Ihlamur- Infiizyon Ihlamur-  Infiizyon Ihlamur- Infiizyon Ihlamur- Infiizyon
Total (10 dak.) (30 dak.) Total Total Total (poset) (poset) Total (yaprak-
(yaprak- cicek)
cicek)
Al 870892  7.4+0.2 (1277£2 (1)4.08£0.09 (1) 6424021  72.6+33 53.942.76 456.5438.5 20.3+2.5 - - - -
(2)383+0.7 (2)0.862+0.062 (2) ND
As - - - - - <0.15 <1.00 0.9+0.09 0 (D)116+5 ND (1)81.0+4.0 ND
(2)312+4 (2)39.040.6
Cd ND ND - - - 0.071+0.008 <0.43 1.1+0.04 0 (1)29.0+0.1 ND (1))ND ND
(2)51.0+0.3 (2)27.0+0.3
Cr 0.34+0.08 ND - - - 150 =0.11 <2.00 1.1+0.06 0 (D143£14  (1)3.0£0.1  (1)2245+33  (1)3.0+0.2
(2)2811429  (2)8.0£0.1  (2)2793+27  (2)3.0+0.1
Cu 9.64+0.76 3.85£0.01  (1)3.2240.06 (1)0.698+0.009 (1)0.870£0.012 9.22+40.066 10.6£0.96  554+4.8  5.140.8 (1)10582+84 (1)26.040.4 (1)7772+54 (1)14.0£0.6
(2)1.58£0.02 (2)0.315+0.015  (2)0.642+0.025 (2)17279+54  (2)77.0+0.8  (2)9088484  (2)12.0+0.1
Fe 228 £26 245+ (1)55.8+£0.4 (1)1.52+0.03 (1)1.12+40.02 64.9+6.23 22.2+1.31 87.6+7.9 9.2+1.5 - - - -
0.11 (2)8.41 £0.05 (2)0.478+0.014  (2)0.935+0.033
Hg - - - - - 0.7£0.03  0.1+0.01 - - - -
Ni 2.46+0.24 0.95+0.04 - - - 0.63+£0.071  3.55+0.24  3.8+0.05 0.2+0.01 ND (1)8.0+0.1 (1)193248 (1)3.0+0.2
(2)19.040.2  (2)1092+10  (2)ND
Pb 0.26+0.04 ND - - - 0.44+0.042 <0.33 1+£0.09 0.2+0.01 (1)698+15 ND ND ND
(2)7119+10

@ Kara (2009), verileri ortalama (%RSD) olarak bildirmistir.

b Tomasevic ve ark.(2011), dért ayr1 bolgeden drnekleme yapnuslardir: (1-3) no.lu veriler trafik yogunlugu bulunan bélgelerden temin edilmis olup, (4) no.lu veriler kontrol grubuna aittir.

¢ Georgieva ve ark.(2020), calismada kentsel (1) ve kirsal (2) bélgeden temin edilen 6rnekleri incelemistir.
4 Aksuner ve ark. (2012), infiizyondaki element diizeylerini ve kuru materyalden ¢dzeltiye gecen element oranmi (%) vermistir. Veri, inflizyondaki mg/L biriminden element diizeyi (%gegis)
seklinde sunulmustur.
¢ Pytlakowska ve ark. (2012), iki ayr1 taninirhiktaki {iriin (1: nispeten daha az taninirligi olan {iriin, 2: bitkisel {iriin {iretiminde uzmanlagmig markaya ait iirin) i¢in element tayini verisi rapor
etmigtir.
fKilig ve Soylak (2020), iki ayr1 drnek igin veri bildirmistir.
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2. SONUC

Halk tarafindan tiimiiyle zararsiz kabul edilen, siklikla tercih edilen ve gesitli olumlu
etkileri bulunan thlamur gibi tibbi bitkiler de mutlaka bilingli ve dikkatli kullanilmalidir. Cevre
kirliliginin bir sonucu olarak, tibbi ve aromatik bitkiler de agir metal ve diger toksik
elementlerin kaynagi olabilmektedir. Bazi elementlerin bebekler, ¢cocuklar, hamileler gibi risk
gruplart basta olmak iizere insan sagligi ve cevre iizerindeki potansiyel olumsuz etkileri
nedeniyle, konu 6nemini korumaktadir.

Bitkilerdeki agir metal iceriginin yiiksek seviyede bulunmasi, bitkinin yetistigi bolge
(0rn., karayollar1 veya ilgili endiistriyel tesislere yakinligi), toprak veya su 6zellikleri ile iligkili
olabilir. Bitkilerin metal kirliligi i¢in kaynak haline gelmesinde ilk basamak, ¢evresel kosullar
olmakla birlikte, liriin depolama veya isleme basamaklar1 da metal kirliligi i¢in kaynak teskil
edebilmektedir.

Ihlamur 6rneklerinde element diizeylerinin tayini ile ilgili ¢alismalar incelendiginde,
arastirmalarin bir boliimiinde yalnizca drogda (¢icek veya brakteli ¢igekte), bir boliimiinde ise
hem drogda hem de inflizyonlarda element igeriklerinin belirlendigi goriilmektedir.
Caligmalarda inflizyon siiresinin element gecisini kismen etkiledigi, ayrica yaprak, ¢igek gibi
bitki organlarinda tespit edilen element miktarlarinin da farklilik gosterebildigi anlagilmaktadir.

Ihlamur agaglar1, yol kenarlari, parklar ve bahgelerde yetistirilebilmektedir. Yol
kenarlarindaki 1hlamur agaclari, trafik yogunlugu nedeniyle daha fazla agir metal
kontaminasyonuna maruz kalmaktadir. Bu konuyu arastirmak amaciyla gerek iilkemizde
gerekse diger iilkelerde yapilan calismalarda agir metal miktarinin genellikle trafik
yogunluguna bagl olarak arttig1 belirlenmistir (9-11). Infiizyon 6ncesi kisa siireli yikama
isleminin droglardaki tozu uzaklagtirma suretiyle, Al, Fe ve Pb basta olmak olmak {izere birgok
elementin miktarinda azalma sagladigi da dikkat ¢ekmektedir (35).

Tablo 2’de goriildigii tizere, bu konudaki arastirmalarin 6nemli bir kisminda yalnizca
thlamur 6rneginin kendisinde element diizeyleri tayin edilmis, bazi ¢alismalarda ise hem
thlamur 6rnegi hem de inflizyon sonrasi i¢ime hazir thlamur ¢ayinda bulunan element diizeyleri
belirlenmigtir. Thlamur cayi, ¢igek veya brakteli-ciceklerin Onerilen siireyle sicak suda
demlenmesiyle (infiizyon seklinde) hazirlanmakta oldugundan, kullanim formu dikkate
alinarak degerlendirme yapilmasi yararli olacaktir. Bu amagcla, kat1 6rneklerdeki 6l¢iimlerin
yaninda, kullanim i¢in hazirlanan inflizyonlardaki element diizeyleri de incelenmelidir. Ayrica,
elementlerin ¢ozeltiye gecis farkliliklar1 ve oral yoldan emilimde etkili faktorler gibi konular
da dikkatle ele alinmalidur.

Sonu¢ olarak; yapilan degerlendirmeler, zararsiz kabul edilen dogal iirlinlerin,
yetistirme basamagindan tiiketiciye ulasana kadar gecen siirecte dig etkenlere agik oldugunu,
dolayisiyla da detayli analizlerin yapilmasmin ve alinabilecek Onlemler belirlenerek
uygulamaya gecmesinin halk sagligimin korunmasindaki onemini ve gerekliligini ortaya
koymaktadir. Toksikolojik analizleri yapilmis ve giivenilir riinlerin kullanilmasi, halk
sagliginin olumsuz etkilenmemesi yoniinden son derece dnemlidir. Buna ek olarak, tiiketicilerin
uyguladig1 hazirlik yonteminin de element diizeyleri {izerinde etkili olabileceginin akildan
cikarilmamasi gerektigi de diger bir nokta olarak goriilmektedir.
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12.

Cikar Catismasi

Bu calismada yazarlarin ¢ikar ¢atismasi durumlar1 yoktur.

KAYNAKLAR

European Medicines Agency. Committee on Herbal Medicinal Products (HMPC)
Assessment Report on Tilia cordata Miller, Tilia platyphyllos Scop., Tilia x vulgaris
Heyne or their mixtures, flos. EMA/HMPC/337067/2011.
https://www.ema.europa.eu/en/documents/herbal-report/final-assessment-report-tilia-
cordata-miller-tilia-platyphyllos-scop-tilia-x-vulgaris-heyne-their_en.pdf (Erisim
tarihi: 28 Mayis 2021).

Baytop, A. (1999). Tiirkiye'de Bitkiler ile Tedavi: Gegmiste ve Bugiin. Nobel Tip
Kitabevleri, 258-263s.

Matsuda, H., Ninomiya, K., Shimoda, H., Yoshikawa, M. (2002). Hepatoprotective
principles from the flowers of Tilia argentea (linden): structure requirements of
tiliroside and mechanisms of action. Bioorganic & Medicinal Chemistry, 10(3), 707—
712.

Yildirim, A., Mavi, A., Oktay, M., Kara, A. A., Algur, O. F., & Bilaloglu, V. (2000).
Comparison of antioxidant and antimicrobial activities of tilia (Tilia argentea Desf ex
DC), sage (Salvia triloba L.), and black tea (Camellia sinensis) extracts. J Agric Food
Chem, 48(10), 5030-5034.

Pohl, P., Dzimitrowicz, A., Jedryczko, D., Szymczycha-Madeja, A., Welna, M., Jamroz,
P. (2016). The determination of elements in herbal teas and medicinal plant
formulations and their tisanes. J Pharm Biomed Anal, 130, 326-335.

Pohl, P., Bielawska-Pohl, A., Dzimitrowicz, A., Greda, K., Jamroz, P., Lesniewicz, A.,
etal. (2018). Understanding element composition of medicinal plants used in herbalism-
A case study by analytical atomic spectrometry. J Pharm Biomed Anal., 159, 262-271.
Brewer, G. J. (2010). Risks of copper and iron toxicity during aging in humans. Chem
Res Toxicol, 23(2), 319-326.

Dérea J. G. (2019). Environmental exposure to low-level lead (Pb) co-occurring with
other neurotoxicants in early life and neurodevelopment of children. Environ Res, 177,
108641.

Abacioglu, E., Akarsu, H., Geng, C., Oztiirk, A. (2019). Tilia tomentosa’da baz1 agir
metal konsantrasyonlarinin organ ve trafik yogunluguna baglh degisimi. Tiirk Tarim-
Gida Bilim ve Teknolojisi Dergisi, 7(12), 2275-2281.

Sevik, H., Cetin, M., Ozturk, A., Ozel, H. B., & Par, B. (2019). Changes in Pb, Cr and
Cu concentrations in some bioindicators depending on traffic density on the basis of
species and organs. Applied Ecology and Environmental Research, 17(6), 12843-
12857.

Hrotko, K., Gyeviki, M., Siitériné, D. M., Magyar, L., Mészaros, R., Honfi, P. et al.
(2021). Foliar dust and heavy metal deposit on leaves of urban trees in Budapest
(Hungary). Environ Geochem Health, 43(5), 1927-1940.

Greksa, A., Ljevnai¢-Masi¢, B., Grabic, J., Benka, P., Radonié, V., Blagojevi¢, B. et al.

161


https://www.ema.europa.eu/en/documents/herbal-report/final-assessment-report-tilia-cordata-miller-tilia-platyphyllos-scop-tilia-x-vulgaris-heyne-their_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/herbal-report/final-assessment-report-tilia-cordata-miller-tilia-platyphyllos-scop-tilia-x-vulgaris-heyne-their_en.pdf

Adnan Menderes Universitesi Saghk Bilimleri Fakiiltesi Dergisi 2022: 6(1); 149-165
Journal of Adnan Menderes University Health Sciences Faculty

13.

14.
15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

(2019). Potential of urban trees for mitigating heavy metal pollution in the city of Novi
Sad, Serbia. Environ Monit Assess, 191(10), 636.

Song, Q., & Li, J. (2015). A review on human health consequences of metals exposure
to e-waste in China. Environ Pollut, 196, 450-461.

Jarup L. (2003). Hazards of heavy metal contamination. Br Med Bull, 68, 167-182.
Theuma, M., & Attard, E. (2020). From herbal substance to infusion: The fate of
polyphenols and trace elements. J Herb Med, 21, 100347.

World Health Organization (2007). WHO Guidelines for Assessing Quality of Herbal
Medicines with Reference to Contaminants and Residues. Geneva, Switzerland.

Herbal Drugs, General Monograph 1433. Ph. Eur. 9" edition. Strasbourg, France:
Council of Europe; 2016.

Heine, K., Eckhardt, A. (2014). Limit values and guideline values in regulatory
toxicology. In: Reichl FX., Schwenk M. (eds) Regulatory toxicology. Springer, Berlin,
Heidelberg.

JECFA (2011). Evaluations of the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food
Additives (JECFA), Aluminium. https://apps.who.int/food-additives-contaminants-
Jecfa-database/chemical.aspx?chemID=298 (Erisim tarihi: 29 Agustos 2021).

JECFA (2011). Evaluations of the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food
Additives (JECFA), Arsenic. https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-
database/chemical.aspx?chem|D=1863 (Erisim tarihi: 29 Agustos 2021).

JECFA (2013). Evaluations of the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food
Additives (JECFA), Cadmium. https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-
database/chemical.aspx?chemID=1376 (Erisim tarihi: 29 Agustos 2021).

EFSA Panel on Contaminants in the Food Chain (2014). Scientific Opinion on the risks
to public health related to the presence of chromium in food and drinking water. EFSA
Journal, 12(3):3595, 261 pp.

Agency For Toxic Substances and Disease Disease Registry (ATSDR) (2012).
Toxicological profile for chromium. U.S. Department of Health and Human Services,
Public Health Service Washington, DC, USA.
https://www.atsdr.cdc.gov/toxprofiles/tp7.pdf (Erisim tarihi:15 Agustos 2021).

JECFA (1982). Evaluations of the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food
Additives (JECFA) https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-
database/chemical.aspx?chemID=2824 (Erigim tarihi: 23 Agustos 2021).

WHO (2001). Environmental Health Criteria. Iron. World Health Organisation, Geneva.
No.61.
https://www.who.int/nutrition/publications/en/ida_assessment_prevention_control.pdf
(Erisim tarihi:15 Agustos 2021).

JECFA (2011). Evaluations of the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food
Additives (JECFA). https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-
database/chemical.aspx?chemID=1806 (Erisim tarihi:16 Agustos 2021).

EFSA Panel on Contaminants in the Food Chain (CONTAM) (2020). Update of the risk
assessment of nickel in food and drinking water. EFSA Journal. European Food Safety
Authority, 18(11), e06268.

JECFA (2011). Evaluations of the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food

162


https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=298
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=298
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=1863
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=1863
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=1376
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=1376
https://www.atsdr.cdc.gov/toxprofiles/tp7.pdf
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=2824
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=2824
https://www.who.int/nutrition/publications/en/ida_assessment_prevention_control.pdf
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=1806
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=1806

Ihlamur Caylarinin Element Diizeylerinin Toksikolojik Y&nden Degerlendirilmesi Yildiz ve ark.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

Additives (JECFA) https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-
database/chemical.aspx?chemID=3511 (Erisim tarihi:16 Agustos 2021).

He, M., Huang, L., Zhao, B., Chen, B., & Hu, B. (2017). Advanced functional materials
in solid phase extraction for ICP-MS determination of trace elements and their species-
A review. Anal Chim Acta, 973, 1-24.

WHO (2010). Environmental Health Criteria. Aluminum. World Health Organization,
Geneva.

Gilbert, S.A. (2012). A small dose of toxicology, 2" edition, Ed.; S. G. Gilbert Healthy
World Press, Seattle, 12-230.

Leikin, J., Paloucek, F. (2007). Poisoning and toxicology handbook, Fourth Edition,
Ed.; J.B. Leikin, F. P. Paloucek, Informa Healthcare USA New York. 44-234.

Yokel, R. A. (2001). In: Aluminium and Alzheimer’s Disease Elsevier, ed.; Exley C,
New York. 233-260.

Ozcan, M. M., & Akbulut, M. (2007). Estimation of minerals, nitrate and nitrite contents
of medicinal and aromatic plants used as spices, condiments and herbal tea. Food Chem,
106, 852-858.

Tomasevi¢, M., Ani¢i¢ M., Jovanovi¢ L. J., Peri¢-Gruji¢, A., Risti¢, M. (2011).
Deciduous tree leaves in trace elements biomonitoring: A contribution to methodology.
Ecological Indicators. 11(6), 1689-1695.

WHO (1988). Environmental Health Criteria, Arsenic. World Health Organisation,
Geneva.

Insani Tiiketim Amagcli Sular Hakkinda Y énetmelik (17.02.2005). Resmi Gazete (Say1:
25730).
https://www.mevzuat.gov.tr/mevzuat?MevzuatNo=7510&MevzuatTur=7&MevzuatTe
rtip=5 (Erisim Tarihi: 27.07.2021).

Agency For Toxic Substances and Disease Disease Registry (ATSDR). (2005) Profile
for Arsenic. Atlanta, GA U.S. Department of Health and Human Services, Public Health
Service Washington, DC, USA.

WHO (1996). Environmental Health Criteria,182 Arsenic.World Health Organization,
Geneva.

IARC (2012). International Agency for Research on Cancer (IARC). Arsenic, metals,
fibres and dusts. IARC Monographs on the Evaluation of Carcinogenic Risks to
Humans, Lyon, France: IARC. 100C.

NCRI (1999). USA National Cancer Research Institute (NCRI) Arsenic in drinking
water. National Research Council. National Academy Press Washington, DC.178.

Jin, Y., Xi, S., Li, X,, Lu, C., Li, G., Xu, Y., etal. (2006). Arsenic speciation transported
through the placenta from mother mice to their newborn pups. Environ Res, 101(3),
349-355.

Mezynska, M., & Brzdoska, M. M. (2018). Environmental exposure to cadmium-a risk
for health of the general population in industrialized countries and preventive strategies.
Environ Sci Pollut Res Int, 25(4), 3211-3232.

Barbier, O., Jacquillet, G., Tauc, M., Cougnon, M., & Poujeol, P. (2005). Effect of heavy
metals on, and handling by, the kidney. Nephron. Physiology, 99(4), p105—p110.
Ozden, H., & Ozden, S. (2018). Levels of heavy metals and ochratoxin a in medicinal

163


https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=3511
https://apps.who.int/food-additives-contaminants-jecfa-database/chemical.aspx?chemID=3511
https://www.mevzuat.gov.tr/mevzuat?MevzuatNo=7510&MevzuatTur=7&MevzuatTertip=5
https://www.mevzuat.gov.tr/mevzuat?MevzuatNo=7510&MevzuatTur=7&MevzuatTertip=5

Adnan Menderes Universitesi Saghk Bilimleri Fakiiltesi Dergisi 2022: 6(1); 149-165
Journal of Adnan Menderes University Health Sciences Faculty

46.

47.
48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

plants commercialized in Turkey. Turk J Pharm Sci, 15(3), 376-381.

Nordin, N., & Selamat, J. (2013). Heavy metals in spices and herbs from wholesale
markets in Malaysia. Food Addit Contam Part B Surveill, 6(1), 36-41.

Anderson, R. A. (1981). Nutritional role of chromium. Sci Total Environ, 17(1), 13-29.
Cuthbert J. A. (1998). Wilson's disease. Update of a systemic disorder with protean
manifestations. Gastroenterol Clin North Am, 27(3), 655-681, vi-vii.

Eisenger, M. J. (1996). Hepatic copper metabolism. Ed.; Zakim D, Boyer TD
Hepatology: A Textbook of Liver Disease. Philadelphia, WB Sabelows. 554-563.
Jacobs, P., & Wood, L. (1999). How iron should be administered. S Afr Med J, 89(12),
1267-1269.

WHO (2001). Environmental Health Criteria Iron. World Health Organisation Geneva.
No.61.https://www.who.int/nutrition/publications/en/ida_assessment_prevention_cont
rol.pdf (Erisim tarihi:15 Agustos 2021)

Clarkson, T. (1998). Human toxicology of mercury. The Journal of Trace Elements in
Experimental Medicine, 11, 303-317.

WHO (2000). Environmental Health Criteria, 182 Mercury. World Health Organization,
Geneva.

Rice, D. C. (1989). Brain and tissue levels of mercury after chronic methylmercury
exposure in the monkey. J Toxicol Environ Health B Crit Rev, 27(2), 189-198.
Genchi, G., Carocci, A., Lauria, G., Sinicropi, M. S., & Catalano, A. (2020). Nickel:
Human health and environmental toxicology. Int J Environ Res Public Health, 17(3),
679.

Sidhu, P., Garg, M. L., & Dhawan, D. K. (2004). Protective role of zinc in nickel
induced hepatotoxicity in rats. Chem Biol Interact, 150(2), 199-209.

International Agency for Research on Cancer (IARC) Nickel and Nickel Compounds
Monograph. WHO Press; Geneva, Switzerland: 2017. IARC Monographs on the
Evaluation of Carcinogenic Risks to Humans; pp. 169-218.

Gidlow, D. A. (2004). Lead toxicity. Occupational Medicine (Oxford, England), 54(2),
76-81.

Bolan, S., Naidu, R., Kunhikrishnan, A., Seshadri, B., Ok, Y. S., Palanisami, T., et al.
(2016). Speciation and bioavailability of lead in complementary medicines. Sci Total
Environ, 539, 304-312.

Stizen, H. S., Duydu, Y., & Aydin, A. (2004). Molecular analysis of delta-
aminolevulinic acid dehydratase (ALAD) gene polymorphism in a Turkish population.
Biochemical Genetics, 42(11-12), 461-467.

Wani, A. L., Ara, A., & Usmani, J. A. (2015). Lead toxicity: a review. Interdiscip
Toxicol, 8(2), 55-64.

Skerfving, S., Bergdahl, 1. A. (2007). Lead. In: Handbook on the Toxicology of Metals.
3" Ed.; GF Nordberg, BA Fowler, M. Nordberg, L Friberg, Chapter: 31. Academic
Press, Inc., USA, Sweeden.

Kilic, S., & Soylak, M. (2020). Determination of trace element contaminants in herbal

teas using ICP-MS by different sample preparation method. J Food Sci Technol, 57(3),
927-933.
Kara, D. (2009). Evaluation of trace metal concentrations in some herbs and herbal teas

164


https://www.who.int/nutrition/publications/en/ida_assessment_prevention_control.pdf
https://www.who.int/nutrition/publications/en/ida_assessment_prevention_control.pdf

Ihlamur Caylarinin Element Diizeylerinin Toksikolojik Y&nden Degerlendirilmesi Yildiz ve ark.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

by principal component analysis. Food Chem, 114, 347-354.

Leblebici, S., Bahtiyar, S. D., & Ozyurt, S. M. (2012). Kiitahya aktarlarinda satilan bazi
tibbi bitkilerin agir metal miktarlariin incelenmesi. Dumlupinar Universitesi Fen
Bilimleri Enstitiisti Dergisi, 29, 1-6.

Tokalioglu, S. (2012). Determination of trace elements in commonly consumed
medicinal herbs by ICP-MS and multivariate analysis. Food Chem, 134(4), 2504-2508.
Georgieva, S. K., Georgieva, A., Peteva, Z., & Dimova, D. (2020). Trace elements in
commonly used medicinal plants from Varna region, Bulgaria. Environmental Science
and Pollution Research International, 10.1007/s11356-020-10463-2. Advance online
publication.

Aksuner, N., Henden, E., Aker, Z., Engin, E., & Satik, S. (2012). Determination of
essential and non-essential elements in various tea leaves and tea infusions consumed
in Turkey. Food Addit Contam Part B Surveill, 5(2), 126-132.

Basgel, S., & Erdemoglu, S. B. (2006). Determination of mineral and trace elements in
some medicinal herbs and their infusions consumed in Turkey. Sci Total Environ,
359(1-3), 82-89.

Pytlakowska, K., Kita, A., Janoska, P., Polowniak, M., & Kozik, V. (2012). Multi-
element analysis of mineral and trace elements in medicinal herbs and their infusions.
Food Chem, 135(2), 494-501.

Senila, M., Drolc, A., Pintar, A., Senila, L. & Levei, E. (2014). Validation and
measurement uncertainty evaluation of the ICP-OES method for the multi-elemental
determination of essential and nonessential elements from medicinal plants and their
aqueous extracts. J Anal Sci Technol, 5, 37.

Polat, M., & Ogiit, S. (2018). Heavy metals in some medicinal plants sold in herbal
shops. Fresenius Environmental Bulletin, 27(4),1999-2002.

165



