Tudomanyos Allasfoglalas 2023/08/SZT0013

Tudomanyos allasfoglalas

Tudomanyos allasfoglalas az élelmiszerekben (beleértve az étrend-kiegészitoket is)
alkalmazni kivant Angelica archangelica (orvosi angyalgyokér) biztonsagossagarol

Szakértoi Testiilet
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Osszefoglalas

A kozvetlen lakossagi fogyasztdsra szant hagyomanyos gydgyndvény-drogokrol és azok
kiskereskedelemben szokdsos kiszerelési egységeirdl szolo 81/2003. (XII. 23.) ESzCsM
rendelet melléklete szamos gyogyndvényt tartalmaz, melyek kozott szerepel az ,, Angelicae
radix et rhizoma” (Angyalgyokér és gyokeértorzs) is. Ezen novények tobbsége megtalalhato az
¢lelmiszerekben (beleértve az étrend-kiegészitOket is) alkalmazasra nem javasolt novények
listajan is.

A 2022.09.08-1 Tudomanyos Tanacsadé Testiileti tilésen a Tagok megallapodtak abban, hogy
ezen novények értékelésével, illetve feliilvizsgalataval sziikséges folytatni a Testiileti munkat.

Az iilést kdvetden a Szakértdi Testiilet megvizsgalta tobbek kozott az Angelica archangelica
(orvosi angyalgyokér) jelenlegi statuszanak (a teljes novény tiltott) indokoltsagat az
¢lelmiszerekben (beleértve az étrend-kiegészitOket is) alkalmazasra nem javasolt, vagy
alkalmazasra csak korlatozassal javasolt ndvényekre vonatkozd listaban (tovabbiakban
negativ lista).

A Szakértdi Testiilet 6sszegytijtotte a rendelkezésre alld korabbi és a legfrissebb szakirodalmi
vagy egyéb adatokat és azokat feldolgozva arra az allaspontra jutott, hogy az Angelica
archangelica (orvosi angyalgyOkér) a népi gyogyaszatban széleskorben felhasznalt novény,
alkalmazasadnak kockéazatit azonban noveli az Angelica nemzetségbe tartoz6 fajokban
eléforduld furokumarinok fototoxikus hatésa.
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A rendelkezésre 4ll6 adatok alapjan a Testiilet véleménye az, hogy az Angelica archangelica
(orvosi angyalgyokér) maradjon az élelmiszerekben (beleértve az étrend-kiegészitdket is)
alkalmazasra nem javasolt novények listajan, kiegészitve az alabbi modositasokkal:

Az Angelica archangelica L. gyokere és szara ¢lelmiszerekben (beleértve az étrend-
kiegészitoket) felhasznalhatd, amennyiben a furokumarin tartalom nem haladja meg az 1,5
mg-ot a késztermék napi adagjaban, a javasolt figyelmeztetések feltiintetése mellett. A ndvény
levele és termése felhasznalhato étrend-kiegészitOkben; amennyiben a furokumarin tartalom
nem haladja meg az 1,5 mg-ot a késztermék napi adagjaban és a felhasznalt ndvényi rész az
adott formaban nem mindsiil nem engedélyezett 0j ¢lelmiszernek; a javasolt figyelmeztetések
feltlintetése mellett.

1. A feladat meghatarozasa

Az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet (tovabbiakban OGYEI) altal
mukodtetett Szakérté Testiilet (tovabbiakban Testiilet) a ndvényi hatéanyagok
artalmatlansagéanak, illetve alkalmazhatosadganak szakszerti, tudomanyos értékelése, elemzése
alapjan Osszedllitott egy negativ listat az élelmiszerekben (beleértve az étrend-kiegészitoket
is) alkalmazasra nem javasolt, vagy alkalmazasra csak korlatozassal javasolt novényekrdl. A
Testiilet ugyancsak meghatarozta az ¢élelmiszerekben (beleértve az étrend-kiegészitdket is)
alkalmazni kivant gyogyndvények (ndvényi anyagok és novényi készitmények)
biztonsagossaganak értékelésé¢hez sziikséges dokumentéaciok korét (tovabbiakban utmutato),
melynek alapjan lehetdség van egy adott novény negativ listardl torténd levételére, vagy arra,
hogy az adott novény az ,alkalmazdsra nem javasolt” statuszbol a ,korlatozassal
alkalmazhat6™ statuszba keriiljon, amennyiben az Utmutatd szerint dsszeallitott tudomanyos
adatok ezt aldtdmasztjak.

A 2022.09.08-1 Tudoméanyos Tanacsado Testiileti iilésen a Tagok egyetértettek abban, hogy
sziikkséges az Angelica archangelica (orvosi angyalgyokér) novény jelenlegi statuszanak
feliilvizsgalata. A novény tobb forgalomban 1év6 készitményben (jellemzden tea formaban)
megtalalhatd €és ezért tisztazando kérdés, hogy a legujabb tudomanyos adatok tiikrében
tovabbra is alatdmasztott-e az Angelica archangelica (orvosi angyalgyokér) negativ listan
torténd megtartasa.

2. A novényi anyag azonositasa

Angelica archangelica L.

Rendszertan:

Csalad: Apiaceae

Nemzetség: Angelica

Fa;: Angelica archangelica L.
Novényi rész: teljes novény

Szinonimak:!
o Angelica archangelica subsp. norwegica (Rupr.) Nordh.
o Angelica commutata (C.A.Mey. ex Rupr.) M.Hiroe

o Angelica discocarpa (Fries) M.Hiroe
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o Angelica intermedia Schult. ex Steud.

o Angelica major Gilib.

o Angelica norwegica (Rupr.) Nyman

o Angelica officinalis Moench

o Angelica procera Salisb.

o Angelica sativa Mill.

o Archangelica archangelica H.Karst.

o Archangelica commutata C.A.Mey. ex Rupr.
e Archangelica discocarpa Fries

e Archangelica littoralis Agardh ex DC.

e Archangelica norwegica Rupr.

e Archangelica officinalis Hoftm.

o Archangelica officinalis subsp. litoralis DC. J.Dostél
o Archangelica sativa Besser

e Archangelica slavica Reuss

o Archangelica spuria Wahlenb.

o Ligusticum angelica Stokes
o Selinum archangelica Vest

Tovabbi nevek: ,,Angelica, Garden Angelica, Holy Ghost, Wild Celery, Norwegian angelica
(EN), Blag buz (BG), Fjeldkvan (DK), Grote Engelwortel, engelwortel (NL), Vadinonputki
(FI), Archangélique, angélique vraie, Saint-esprit, angélique (FR), Echter Engelwurz (DE),
Agelici (GR), ZAtihvonn (IS), Fjellkvann, Kvann (NO), Angélica dos jardins, angélica da
Boémia, erva do Espirito Santo (PT), Dziegiel lesny (PO), Angélica, hierba del Espiritu Santo
(ES), Fjillkvanne (SE), Archangelica officinalis, (korabban: ,,Umbelleferae™).?

Honos E-Eurdpatol Szibéridig. Kétéves vagy éveld, Europaban és a Karpatokban, tobb helyen
vadon ¢l. Termeszthetd Ko6zép-Europaban, igy Magyarorszadgon is. A korabbi palantanevelés
helyett jelenleg a szabadfoldi, fagy ald vetést vagy elézetesen fagyasztott vetdmaggal kora
tavaszi helybevetést alkalmaznak.’ A magvak rovid idé alatt elvesztik csirazoképességiiket,
ezért a gyokerek betakaritdsa utdn mar vetni is kell, lehetdleg szabad dgyakba, augusztusban,
majd Osszel szétiiltetik.*

A gyokereket kozvetleniil viragzas eldtt assak ki és lassan szaritjak oket. Az elsd év 6szén
vagy a kovetkezd kora tavaszon szedett gyokeret, gyokértorzset mosas utan, rendszerint
kettéhasitva, jol szell6z6 helyen szaritjak (beszaradas 4:1) és légmentesen zarod6 edényekbe
helyezik, a ndvény gyogyhatasianak megdrzése érdekében.’> A gydkérhozam 1000-1200
kg/ha, sziraz drogra szamitva.* A leveleket tavasszal, virigzas eldtt takaritjak be.’ A kifejlett
leveleket 30-35°C-on szaritjak (beszaradas 6:1). A terméseket julius végétdl érett allapotban
Osszegytijtik és megszaritjak.>
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3. Eloallitasi folyamat leirasa

A farmakologiai vizsgalatokat jellemzéen a nyers gyokér-, illetve levélkivonatokkal,
metanolos kivonatokkal végezték. A novény préselt levét (,,plant juice”) ,,Karmelita viznek”
nevezik és gyiimdlcsléhez hasonléan fogyasztjak.®

Az Angelica esetében hosszan tartd vizgdz-desztillacioval vonjak ki a ndvénybdl az illoolajat,
ami a friss gyokérben 0,1-0,4%-ban, mig a szaritott gyokérben 0,5-1%-ban talalhatdo meg. 100
kg angyalgyokér termésébdl 1 kg olaj nyerhetd, a friss levelekbdl valamivel kevesebb, mig a
gyokerekbdl csak kb. 0,15-0,3 kg.> Ezzel a modszerrel az illoolaj legtisztabb formajat tudjak
eldallitani, azonban ez nem az eldallitas egyetlen modja. Az illdolajokat kinyerhetik
folyékony szén-dioxid extrakcioval, szuperkritikus szén-dioxid extrakcioval, oldoszeres
extrakcioval, vagy vakuumdesztillacioval is.” A hidrodesztillacioval és szuperkritikus CO»
extrakcidval izolalt illdolajok elemzése soran kideriilt, hogy a két olaj szazalékos Osszetétele
nagyon eltérd. A szuperkritikus folyadék-extrakcioval extrahalt illéolajok nagyobb szdmban
és koncentracidban tartalmaznak oxigéntartalmu vegyiileteket.’

Drog eloallitasara felhasznalhat6 részei: az els6 év 0szén vagy a masodik év tavaszan kiasott
gyokérzete (Angelicae rhizoma et radix), a levél (Angelicae folium), valamint a termése
(Angelicae fructus). A gydkérzet kb. 5:1, a levél 6:1, a termés pedig 2:1 aranyban szarad be.®

4. Kémiai osszetétel

A rendelkezésre allo szakirodalmak alapjan a drog eldallitdsara leggyakrabban felhasznalt
novényi részek a gydkér, a levél, valamint a termés.® A drog féként illdolajat és
furokumarinokat tartalmaz, de a termésben eléfordulhatnak még zsiros olajok, fitoszterolok,
valamint a gyokérben kavésav-szarmazékok és flavonoidok.’

A rizémaban és a gydkérben 0,6-1,0% illoolaj van, a levélben 0,2-0,3%, a termésben 1,5%.!°
Az illoolajok 80-90%-a monoterpén szénhidrogén (féleg fellandrén, tovabba pinének,
szabinén, kareén, mircén, limonén), szeszkviterpén (bizabolén, bizabolol, kariofillén) és
makrociklusos lakton.!! A jelenlévd monoterpének koziil az A. archangelica ndvény enyhén
mentas, citrusos illataért felelds aromas vegyiilet, a B-fellandrén az illoolaj-tartalom 33,6-
63,4%-at teszi ki. Az angyalgyokér illdolajdnak maésodik leggyakrabban eléforduld
Osszetevdje az a-pinén (4,2-12,8%). Ez a vegyiilet felelds a feny0, a terpentin és a rozmaring
jellegzetes aroméjaért, hozzajarul az angyalgyokér egyedi aromdjahoz is. Az olajban jelenlévo
kisebb terpenoidok kozé tartozik az a-fellandrén (7,4%), a szabinén (3,3%) és a germakrén-D
(3,0%). Noha a ndvény szadmos része tartalmaz ill6olajat, az leginkabb a gydkerekben
koncentralodik. > 13

Az A. archangelica toxikoldgiai hatasaért felelds f6 vegyiiletek a kumarinok, és ezeknek a
kumarinoknak az aktivitdsa nagymértékben fiigg a novényen beliili koncentracidjuktol, amely
a felhasznalt ndvényi részekben valtozhat. A kumarin koncentracidja jellemzden a novény
termésében a legmagasabb.*!?

A furokumarinok kémiai szerkezete egy kumarinnal fuzionalt furangytrib6l all. A
furangytriik kiilonféle modokon Osszekapcsolodhatnak, igy tobb kiilonb6z6 izomer
keletkezhet. A leggyakoribb izomerek kiindulési vegyiiletei a pszoralén és az angelicin. E két
vegyiilet szarmazékait linedris és angularis furokumarinoknak nevezik.'* A ndvényekben a
leggyakrabban kimutatott linearis furokumarinok a pszoralén, a 8-metoxipszoralén (8-MOP,
xanthotoxin) és az 5-metoxipszoralén (5-MOP, bergapten). Az angularis furokumarinok koz¢
tartozik az angelicin (izopszoralén) és szarmazékai. Mindezek a vegyliletek kimutathatok az
Angelica archangelica készitményekben is.!”
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5. Specifikacio

Az Angelica archangelica gyokerének specifikacigjadt az Europai ¢és Magyar
Gyobgyszerkonyv vonatkozd cikkelyei tartalmazzak, de szerepel a német, svajci €s osztrak

gyogyszerkonyvekben®, valamint PDR for Herbal Medicines kdényvben” is.

Leiras (azonositas)

A novény 50-250 cm magas. A gyokértdrzs sziirkés- vagy vordsesbarna, mintegy 10 cm
hosszu €s 5-8 cm vastag, keresztirdnyban gylriizott. Az also részén ritkdn elagazd gyokerek
erednek, melyek sziirkés- vagy vorOsesbarna szinliek, hengeresek, hosszanti iranyban
barazdaltak, gyakran nem korbezarodod, harant bordakat viselnek. A gyokértdrzs csticsan néha
szar-, illetve levélalapmaradvanyok lathatok. Torése egyenetlen. A keresztmetszeti felszinen
megfigyelhetd egyrészt a sziirkésfehér, szivacsos, hatdrozottan sugaras szerkezetli kéreg,
melyben a valadéktartok barna foltokként tiinnek eld, masrészt a farész, melynek szine
vilagossargatol sziirkéssargaig terjed, és a gyokértorzsben koriilveszi a sziirkés vagy
barnasfehér bélszovetet. Jellegzetes fliszeres illata van, ize keserli. Szara 8 cm vastag is lehet,
beliil tireges, alul vordses arnyalata. A levelek nagyok, alapjuk holyagosan felfujt, ami a felsé
leveleknél feltinébb. A levéllemezek kétszer szarnyaltan Osszetettek, hosszi levélnyéllel.
GOomb alaku, kozel 20 cm atmérdjii Osszetett ernyds viragzata juliusban €s augusztusban
nyilik. A virdgok zoldesfehértdl a sargaig terjedd szintiek. Az elliptikus, ikerkaszat termés 7
mm hosszi1 és 4 mm széles. A kiilsé gyiimdlcshartya elvalik a belsétol.+%-10:16.17

Mikroszkopikus tulajdonsagok

A keresztmetszeti feliileten sziirkésfehér, szivacsos kéreg lathatd, melyben a sargasbarna
szekrécids csatornak barna foltként lathatok, valamint élénksarga vagy sziirkéssarga fa rész
lathato, amely a rizdmaban a sziirkés vagy barnasfehér bélszovetet koriilveszi. Egyenként,
vagy kis csoportokban eléfordulnak xilém toredékek és lignizélatlan parenchymads sejtek,
amelyek egy része kollenchimatikusan megvastagodott. R glicerin 50%V/V-os oldataban
vizsgalva a drogport, szabadon, vagy a parenchymas sejtekben szamos, 2-4 pm atmérdji
keményitészemcse figyelhetd meg.!®!’

Poritott ndvényi anyag

A drogpor barnasfehér/krémsarga szinii. R klorat-hidrat-oldatban vizsgalva, a tobb rétegbdl
felépiild paraszovet toredékei figyelhetok meg benne, melyeket vékonyfall, sziirkés- vagy
vOrdsesbarna sejtek alkotnak; a sargasbarna valadéktartok darabjai is lathatok; a 2-4 sejt
széles bélsugarak toredékei szintén eldtlinnek; lathatok még a farész darabjai, amelyek
bélsugarakat ¢€s sugarasan elhelyezkedd, fasodott, haldzatos vastagodasu szallitbedényeket
tartalmaznak.'%!’

Mikrobiologiai tisztasag

Az Eurodpai Gyogyszerkdnyv eldirdsai szerint.

Idegen anyag

A levélalap és a szaralap maximum 5 %-a, a kifakult novényi részek maximum 5 %-a és
egyéb idegen anyag maximum 1 % (a Magyar Gyégyszerkdnyv eldirasai szerint).'®

Hamutartalom
Maximum 10,0 % (a Magyar Gyogyszerkdnyv eldirasai szerint).!6

Savban (s6savban) oldhatatlan maradék

Maximum 2,0 % (az Eurdpai Gyogyszerkdnyv eldirasai szerint).!’
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Szaritasi veszteség

Maximum 10,0 % (a Magyar Gyogyszerkonyv elirasai szerint).'®

6. Stabilitas

Az orvosi angyalgyokér stabilitasarol és eltarthasagarol kevés informdcié all rendelkezésre.

Szakirodalmi adatok alapjan az Angelica archangelica gydkérdrogban taldlhato illoolaj
mennyisége fligg leginkdbb a tarolasi koriilményektdl. A tarolasi id6 alatt a monoterpének
mennyisége csokkenhet, az angyalgyokér tarolasa soran fontos odafigyelni, hogy 1égmentesen
lezart csomagolasba keriiljon, elkeriilve ezzel a nedvesség és a fény bejutasat.”!8

A szaritas, a poritas/Orlés mind befolyasoljak az ill6olaj mennyiségét és Osszetételét. A
legillékonyabb komponensek a széritds hatdsara elillanhatnak, sét az egyes terpének
gyantasodhatnak is. A gyokér Orlése/poritasa ezzel szemben jelentdésen novelheti az illoolaj-
tartalmat. A desztillacid hatdsaval kapcsolatban arrél szamoltak be, hogy a nagy
molekulatomegti vegyiiletek (laktonok, terpének ¢&s oxigéntartalma szeszkviterpének)
mennyisége a desztillacios idével né, az illékonyabb komponensek rovasara. '8

7. Felhasznalasi cél

Az Angelica archangelica az egyetlen Angelica nemzetségbe tartoz6 faj, amelyet hivatalosan
gyogyszerként, de ugyanakkor fiiszerként is felhasznalnak. A termés, a fiatal szar és a gyokeér
felhaszndlasa egyes forrasok szerint élelmiszer-adalékanyagként és aromaként ismert; de
eléfordul kiilonbozé italokban (pl. gyogyteaban, likérokben) és gyogyszerekben is.’

Azonban az Angelica archangelica nem szerepel engedélyezett adalékanyagként az
¢lelmiszer-adalékanyagokrol szolo 1333/2008/EK rendeletben, tovabba az ¢lelmiszerekben és
azok feliiletén haszndlhato aromakrol és egyes, aroma tulajdonsiagokkal rendelkezd
élelmiszer-0sszetevOkrol szo6l6 1334/2008/EK rendeletben sem.

A népi gybdgyaszatban idegesség, almatlansag, gyomor- ¢s bélrendszeri zavarok,
bérbetegségek, fejfajas, légati problémadk és iziileti gyulladasok kezelésére hasznaltak.*!?

A gyokér készitményeit emésztésserkentoként, maj- és epeuti betegségek esetén, meghiilés,
kohogés  (,,beddrzsdlve”), menstruacids panaszok, étvagytalansag kezelésére ajanljak.’
Valamint a szaritott gyokereket gyakran hasznaljdk silitemények, édességek ¢és italok
izesitésére. !’

A termésbdl késziilt készitményeket belsdleg vese- és hugyuti, bélrendszeri és léguti
betegségekre, valamint reumas és neuralgikus panaszokra ajanljak.” Kiilonlegesen kellemes,
aromas illatuk és édeskésen kesernyés ize miatt alkoholos parlatokban, likérokben,
gyomorkeseriik alapanyagkaként (mint a Benedictine és a Chartreuse) hasznaljak.>?°

A levelekbdl késziilt készitményeket pedig vizelethajtoként és izzasztoként is javasoljak.” A
leveleket szaritva vagy akar frissen is felhasznaljak fézetként, foként laz és a megfazas
enyhitésére. Kulinarisan a ndvény leveleit salatdkban hasznaljak fel. A savassadg semlegesitése
érdekében gyakran a novény levelével talaljak a savanyt gyiimélcsoket (pl. rebarbarat).

Egyes orszagokban a levelek szarat cukorban fzve kandirozzak.'? A szirat hasznaljak
tartositott gytimolcsok és lekvarok készitésére is, de a zeller helyettesitésére is kivaldan
alkalmazhatd.

Angelica archangelica L. egyéb részeinek (pl. virdg) €élelmiszerekben torténd felhasznalasa
tekintetében nem all rendelkezésre szakirodalmi adat.
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Tobb egészségre vonatkoz6 on hold (tartdson 1évé, még nem értékelt) statusza allitas
vonatkozik az A. archangelicara:

- Increases the physiological resistance of the organism in case of serve ambiance
conditions. (3225)

- Helps to maintain a healthy liver function, supporting the digestion and the body
purification. Useful to maintain the physiological purifying functions. (3226)

- Soothing for mouth and throat /Reliefs in case of tickle in the throat and pharynx/
Shooting and pleasant effect on throat, pharynx and vocal cords (3227)

- Traditionally used to facilitate the digestion, Used to facilitate the digestion,
Contributes to the digestive comfort, Helps to support the digestion, Contributed to
sppurt the digestion (3732)

- Helps to support the digestion/contributes to the normal function of intestinal
tract/helps support the digestive juice flow (3732) (root)

- Stimulates the digestion. Contributes to the functions of the intestinal tract. Helps the
physiological pH balance of the stomach. (3733)

- Soothing for mouth and throat / Reliefs in case of irritation of throat and pharynx /
Soothing and pleasant effect on throat, pharynx and vocal cords (3967) ((radix (root))

- Contributes to appetite/helps to support the digestionhelps to promote appetite in cases
of loss of appetite (4262) (root)

A kiilonb6z6 felhasznalasi célokat tekintve a jellemzd adagolas (gyokér esetében) a napi 4,5 g
drognak megfelel6 ndvényi készitmény (1,5-3 g folyékony kivonat (1:1), 1,5 g tinktara (1:5)).

Mivel nem tortént meg ezen allitdisok EFSA éltali tudomanyos értékelése, igy nem igazolt a
konszolidalt listdban szerepld allitasok tudomanyos aldtamasztottsaga.

8. Meglévo értékelések és nemzeti szabalyozasok Europaban

Az Angelica archangelica szerepel az uniés Uj Elelmiszer Katalégusban. A bejegyzés
alapjan a novény gyokere nem tekinthetd uj élelmiszernek, valamint a szarat gyogynovény-
forrazatokban és fliszerként is hasznaljadk. A ndvény tobbi része és az illbolaja csak étrend-
kiegészitékben nem 1) élelmiszer, minden mas élelmiszercsoport esetében 1j ¢lelmiszernek
tekintendd.> Az Angelica archangelica nem szerepel az j élelmiszerek unids jegyzékének
megallapitasarol szolo (EU) 2017/2470 végrehajtasi rendeletben.

Az Angelica archangelica L. viragos hajtasa és gyokere szerepel a dan pozitiv listin?!, amely
az étrend-kiegészitokben ¢és gydgyndvény-teakban alkalmazott ndvényeket, ndvényi részeket
¢s gombakat sorolja fel:

Név Angelica archangelica L. [A.a. L. ssp. Archangelica] [A.a. L. ssp.
Norvegica (Rupr.) Nordh.] [Archangelica officinalis Hoffm.]J[A.a. L.
ssp. Litoralis (Fries) officinalis Hoffm.] [A.a. L. ssp. Litoralis (Fries)
Thell.] [A. litoralis Fries] [Archangelica litoralis (Fries) Agardh]

Dan név (nevek) | Kvan, Strand-Kvan, Fjeld-Kvan

Novényi rész virdgos hajtés / gyokér

Napi adag 600 mg becslilt mennyiség / 400 mg becsiilt mennyiség
fényérzékenyitd hatds lehetséges
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Az Angelica archangelica L. teljes novény megtaldlhatd a novényi anyagokra vonatkozo
belga rendelet 3. listdjadban, mely az étrend-kiegészitokben felhasznéalhaté ndvényeket
tartalmazza. >

Az Angelica archangelica szerepel a horvat pozitiv listdban (az élelmiszerekben
felhasznalasra engedélyezett novényi anyagok listajan), azzal a kiegészitéssel, hogy az étrend-
kiegészitd csomagolasan fel kell tiintetni az aldbbi figyelmeztetéseket: alkalmazésa terhes ¢és
szoptatd nOknek nem ajanlott; valamint a gyogyszert szedd egyéneknek a készitmény
fogyasztasa el6tt orvosi egyeztetés sziikséges.??

Az olasz pozitiv listan az Angelica archangelica L. ndvény esetében az alabbi tradicionalisan
alkalmazott novényi részek keriiltek feltiintetésre: ,flos (virag), folium (levél), fructus

(termés), herba (lagy szarti ndvény viragos hajtasa), radix (gyokér), aetheroleum (illoolaj)”.%*

A szlovén pozitiv listdban szintén 6nalldo ndvényi anyagként feltiintetve szerepel az Angelica
spp. (,,vrste angelike, vrste zdravilnega gozdnega korena™).?

Az étrend-kiegészitokben engedélyezett (gombdakon kiviili) novények jegyzékét tartalmazo
francia rendeletben?® az aldbbi bejegyzés talalhato:

Megnevezeés Csalad Felhasznalt novényi rész Ellenérzendo anyagok
Angelica Apiaceae | levél, termés, rizoma, gyokér | furokumarinok, kumarinok
archangelica (,,feuille, fruit, rhizome, racine”)

L.

A német ,List of Substances of the Competent Federal Government and Federal State
Authorities Category” osztrak ¢és svajei szakértokkel egytittmiikodve készitett “Plants and
plant parts” kiadvanya (BVL-Reporte 2020) 2”28 az alabbi bejegyzést tartalmazza:

Az Angelica archangelica L. szara étrend-kiegészitOben torténd felhasznéalasa esetén nem
uj ¢élelmiszer, egyébként 1j ¢lelmiszer. Flszerként, tedban ¢és forrazatokban valo
felhasznalasa ismert. Az E-Komission alapjan a ndvény szara enyhén toxikus.

A novény gyokérrésze ¢lelmiszerként, gydgyszerhatdanyagként és hagyomanyos novényi
gyogyszerként is forgalmazhatd. A gyOkér novényi rész a B listdba sorolandd, azaz
¢lelmiszerként torténd felhasznalasa csak bizonyos korlatozasok mellett ajanlott.
Tekintettel arra, hogy a ndvényi drognak farmakoldgiai hatast is tulajdonitanak, a napi
bevitelre az E-Komission 4,5 g drogot, 1,5-3 g vizes kivonatot (1:1) vagy 1,5 g tinktarat
(1:5), mig az ESCOP Monografia felndttek esetén 3-6 g drogot/forrazatot, 1,5-6 ml vizes
kivonatot (1:1 25% etanolban) vagy 1,5-6 ml tinkthrat (1:5 50% etanolban) javasol. 4-10
éves korig: 2-3 g; 10-16 éves korig: 3-4 g a javasolt napi adagolas. Az E-Komission
alapjan a novény gyokérrésze enyhén toxikus.

Kockazatként mindkét novényi rész esetén szerepel, hogy a furokumarinok
fototoxikusak, €s nagy mennyiségben alkalmazva bdrirritaciot és allergias reakciokat
okozhatnak.

Az Angelica archangelica L. egész novény szerepel az étrend-kiegészitok eldallitasahoz
felhasznalhatd novények eseh listajan.>

A finn ndvények élelmiszerhasznalati torténetérol szold tajékoztatd®® szerint a rizomak, a
gyokerek ¢és a termések kis mennyiségben gyogyteaként ¢és fiiszerként hasznélatosak.
Figyelmeztetésként szerepel, hogy napfény hatasdra bdrpanaszokat okozhat. A Fimea
gyogyszerlistajan 1s szerepel. Ha a gyogyszerjegyzékben szerepld gyogyndvényt
¢lelmiszerként értékesitik, a termék felhaszndlasdnak nem gydgyhatdson kell alapulnia. A
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gyogyszernek mindsitett termék €lelmiszerként nem hozhato forgalomba. A gydkerek ¢és a
szarak hasznalatanak korlatozasa javasolt.

Az  Angelica archangelica L. gyokerét tartalmazd készitményekben talalhato
furokumarinokhoz kothetd kockazatarol késziilt tudomanyos értékelés (EMA Novényi
Gyobgyszerek Bizottsaga (HPMC) az allasfoglalas 10. Biztonsagossag részében olvashato.

9. Expozicio

A dan pozitiv listdban gyokér esetében 400 mg mennyiséget, mig a novény esetében 600 mg
mennyiséget tiintetnek fel becsiilt napi adagként.?!

Magyarorszagon gyogyszerkészitményben az Angelica archangelica hatdanyagként a
Maurers Svédcsepp oldatban (OGYI-TN-24), valamint a Nagy Svédcsepp Naturland oldatban
(OGYI-TN-30) talalhaté meg. A Maurers Svédcsepp oldat (100 ml oldatban: 500 mg
Angelica archangelica L., radix) dozisa bels6leges alkalmazas esetén napi 2-3 alkalommal 1
kavéskanalnyi (kb. 5 ml) mennyiség. A készitmény legalabb 7 mg pinént, 10 mg cineolt és 10
mg eugenolt tartalmaz. A Nagy Svédcsepp Naturland oldat (100 ml oldat 2,60 aranyban
tartalmaz Angelica archangelica L.-t, radix) dozisa bels6leges alkalmazas esetén napi 2-3
alkalommal 1 kavéskandlnyi (kb. 5 ml) mennyiség.

2004 januarjatol hatdlyban 1évé a kozvetlen lakossagi fogyasztasra szant hagyomanyos
gyogynovény-drogokrol és azok kiskereskedelemben szokdsos kiszerelési egységeirdl szolo
81/2003. (XII. 23.) ESzCsM rendelet melléklete pozitiv listaként tartalmazza azon
hagyomdanyos gyogyndvény drogok listajat, amelyek kiskereskedelemben szokasos kiszerelési
egyseégei kozvetlen lakossagi fogyasztasra szannak. A lista tartalmazza az ,,Angelica radix et
rhizoma” ndvényi drogot és max. 150 g-ban maximalizalja a kiszerelési egységet.

A PDR alapjan a kovetkezé human adagolasok feltételezhetdk, a ndvény gydkér része esetén’:
e Folyékony kivonat - 1:1
e Tinktara - 1:5
o Elkészités: Az irodalomban nincs informacié az elkészitésre vonatkozoan.

e Napi adagolas: 4,5 g drog, 0,5-3,0 g folyékony kivonat (1:1); 1,5 g tinktara (1:5); 10-
20 csepp illoolaj

10. Biztonsagossag

Kockazati szempontbdl az Angelica archangelica drog esetében az illdolajat ¢és
furokumarinokat sziikséges megvizsgalni.

Az illooaj 1Cso értéke (3,89 uL/mL) erds antioxidans potenciallal rendelkezik, igy segithet az
¢lelmiszerek oxidativ romlasanak gatlasdban. Illdolaja nyolc penészfaj, koztik néhany
Aspergillus flavus torzs ellen mutatott hatast, felhasznalhaté az ¢élelmiszerek védelmére, a
tarolas és az élelmiszeripari feldolgozas soran. !

Az Angelica archangelica gyodkereibdl nyert illoolaj j6 antimikrobialis aktivitast mutatott
olyan mikroorganizmusok ellen, mint a Clostridium difficile, Clostridium perfringens,
Enterococcus faecalis, Eubacterium limosum, Peptostreptococcus anaerobius és Candida
albicans. Az ill6olaj mérsékelt antibakteridlis hatdst mutatott a Staphylococcus epidermidis,
Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Micrococcus luteus (Gram-pozitiv), Escherichia
coli, Klebsiella pneumonia, Pseudomonas aeruginosa és Proteus mirabilis (Gram-negativ)
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baktériumok ellen. Csak kis kiilonbség volt a Gram-pozitiv és Gram-negativ baktériumok
elleni aktivitas ereje kozott. Igy az A. archangelica illoolaja élelmiszer-adalékanyagként
alkalmas lehet az élelmiszerek tartositasara.'?

Az Angelica archangelica drog mellékhatasainak vizsgélata és biztonsagossaganak értékelése
soran a legfontosabb 0Osszetevok a kumarin-szarmazékok. A furokumarinok kiilonféle
élelmiszerekben megtalalhatok.’! Egy 2018-as kutatisban kivélasztottak 29 db kozkedvelt
¢lelmiszert, amik furokumarinokat tartalmaznak. A legtobb mért élelmiszer egynél tobb
furokumarint tartalmazott, néhany pedig mind a hét (bergaptol, pszoralén, bergaptén, 6'7'-
dihidroxibergamottin, epoxibergamottin €s bergamottin) vizsgalt furokumarint tartalmazta. A
teljes furokumarin koncentracié a petrezselyemben (23,2 pg/g), a grapefruitban (21,9 pg/g), a
lime levében (14,6 pug/g), a grapefruitlében (9,5 pg/g), a lime-ban (9,2 ng/g) és a citromlében
(1,6 pg/g) volt a legnagyobb. Egyéb erésen koncentrdlt élelmiszerek kozé tartoztak a
gyokérzoldségek, példaul a zeller (0,4 pg/g), a paszternak (0,3 pg/g) és a sargarépa (0,07
ng/g) is. Azt is megfigyelték, hogy a f6zés vagy mas feldolgozasi mddszerek novelhetik a
sargarépa teljes furokumarin-koncentracidja 4,9-szer magasabb volt, mint a sargarépa
levében, és tobb mint 90-szer magasabb, mint a fott konzerv sargarépaé. Ezenkiviil a
grapefruit teljes furokumarin koncentracidja 2,3-szor magasabb volt, mint a grapefruit
levében. A bergamottin, a bergapten és a 6'7'-DHB jarulnak hozz4 a legjelentdsebben a teljes
furokumarin koncentraciohoz, a kutatas alapjan.’!*2

Az étrendi furokumarinok kockazatértékelését Svajc’3, Egyesiilt Allamok®, Egyesiilt
Kiralysag®® és Németorszag®! kiilonbozo hatdsagai végezték el. Ezen értékelések alapjan az
étrendbdl szarmazé furokumarinok atlagos napi bevitele 1,45 mg; a csucsexpozicié pedig akar
14 mg-ot is elérheti.

Az oralisan lenyelt furokumarinokrol ismert, hogy gyorsan felszivodnak a gyomor-bél
traktusban és a vérrel szamos szovetbe eljutnak, beleértve a bort is. Az emberi bérben UV-
sugarzas hatdsara az élelmiszerrel bevitt furokumarinok fotoaktivalodhatnak, fototoxikus és
fotogenotoxikus tulajdonsdgokat mutatnak. Ezért fennall annak a lehetdsége, hogy az étrendi
furokumarinok a PUVA-terdpia (,,Psoralen and UVA terapy”) soran alkalmazottakhoz
hasonld6 modon hathatnak, interkaldlva a DNS-t és megzavarva mas sejtstruktarakat.
Szakirodalmak alapjan beépiilhetnek a DNS kettés hélix szalai kozé, és UVA sugarzés
hatéséara kovalens kotéseket képezhetnek a DNS-béazisokkal. Mig az angularis furokumarinok
monoadduktokat képeznek, addig a linearis furokumarinokb6él mono- és térhalosito
diadduktok is képzddhetnek. Tovabba a furokumarinok UV-aktivalasa
citotoxikus/genotoxikus szingulett oxigén képzddéséhez, lizoszomak altal kozvetitett
sejtkarosodashoz ¢és lehetséges antigén tulajdonsagokkal rendelkezd kovalens fehérje
adduktok kialakulaséhoz vezethet.?!:3

Kisérleti allatokban a furokumarinok (5-MOP, 8-MOP stb.) alacsony akut ¢és szubkronikus
toxicitast mutatnak megfeleld dozisa UV fény hidnyaban. Szamos, egereken végzett kronikus
toxicitasi/karcinogenitasi vizsgalatban azonban az 5-MOP, 8-MOP vagy pszoralén bdron
torténd alkalmazasa UV A-val vagy szimulalt napfénnyel egyiitt fokozott papilloma vagy
epidermisz karcinéma kialakuldsihoz vezetett.’!

A bor furokumarint tartalmaz6é novényekkel, koztik a zellerrel, a paszterndkkal, a
sargarépaval, a petrezselyemmel, a citrusfélékkel és a fiigével vald kozvetlen érintkezése
esetén fotodermatitishez vezetd reakciokrol szdmoltak be. Stlyos bérkarosodasrdl szamoltak
be, kiilondsen a lime-mal valé érintkezést kovetden.’! Kockdzatként a gydkér illoolaja
esetében szerepel, hogy a furokumarinok fototoxikusak, és nagy mennyiségben alkalmazva
borirritdciot és allergias reakciokat okozhatnak. A furokumarinok jelen vannak (<2%) a
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citrushéj-olajokban és néhany mas illéolajban, pl. angyalgyokérben (Angelica archangelica).
A furokumarinok ultraibolya fény jelenlétében fototoxikus hatast valtanak ki, ami égési
sériiléseket vagy borpirt okoz. Még a borre felvitt kis higitasok (0,03%) is fototoxicitast
okozhatnak. A sapadt boéron 2,4%-os, a sotétbarna vagy fekete boron pedig 15%-os
koncentracioval fototoxikus hatas jon létre.’’

Az emlitett hatosdgok altal végzett értékelésben megallapitott 14 mg-os cslicsexpozicios
mennyiség koézel van ahhoz a kiiszobhéz (>14-15 mg), ahol UV-sugarzdssal kombinalva
fototoxikus reakciok varhatok. Az emlitett értékelések arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy az
étrendi furokumarinok kockazata nagyon kicsi vagy jelentéktelen. Azonban ezen értékelések
egy része a furokumarinok élelmiszer-matrixbol szdrmazd biologiai hozzaférhetdségére
vonatkoz6 nagyon korlatozott informacion alapulnak. A ndvényi gyogyszerkészitményeken
keresztiili expoziciot nem értékelték, azonban feltehetbleg ndveli az élelmiszerek altali
altalanos expoziciot. '

Az EMA Novényi Gyogyszerek Bizottsaga (HPMC) értékelése az Angelica archangelica L.
készitményekben talalhatd furokumarinokhoz koéthetd kockazatokra vonatkozik. Mivel az
Angelica minden egyes furokumarinjara vonatkozéan toxikologiai adatok nem allnak
rendelkezésre, ezért az ¢értékelés foként az S-metoxipszoralénre (5-MOP) és a 8-
metoxipszoralénre (8-MOP) vonatkoz6 adatokon alapul, amelyek a leggyakoribb
furokumarinok. '

Az TARC munkacsoport az emberi és allati kisérleti adatokbdl szarmazd bizonyitékok alapjan
arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a 8-MOP + ultraibolya sugarzas rakkeltd az emberre. Az 5-
MOP rakkeltd hatasaval kapcsolatos epidemioldgiai adatok nem allnak rendelkezésre, mig az
5-MOP ultraibolya A sugarzassal vagy napsugarzas altal szimulalt sugarzassal kombinalt,
egérbérre gyakorolt, rakkeltd hatdsanak vizsgalatara irdnyuld kisérletek alapjan elegendd
bizonyiték van a karcinogenitasra a kisérleti allatok esetén. A bizonyitékok nem elegenddek
ultraibolya A sugarzas hidnyaban. Az altalanos értékelés szerint az 5-MOP valoészintileg
rakkelté az emberre. !>

A genotoxikus potencidlt nem lehet kimutatni a farmakovigilancia, valamint a hosszi tava
hasznalat és tapasztalat alapjan.!®

A furokumarinok emberre gyakorolt nemkivanatos hatasait illetden fontos megemliteni a
gyogyszerekkel valo kolcsonhatasukat. Kutatasok alapjan a grapefruitban, és igy a
grapefruitlében 1évé nagy mennyiségii furokumarin hatasara a vérnyomascsokkentdnek 6tszor
magasabb volt a vérben mért szintje, mint a vizzel bevett gyogyszer esetében. A szervezetben
jelenlévé fontos fehérjék, enzimek miikodését befolyasoljak a furokumarinok, kdlesonhatasok
révén elOsegitik/gatoljak miikodésiiket. A kolcsonhatasok szamos gyogyszer hatasat
fokozhatjak, mas gyogyszerek hatasat viszont csokkenthetik, ami szintén komoly veszélyeket
rejthet magaban. Szamos gyogyszer biohasznosulasanak novekedése akar szivbetegségekhez
és légzésdepressziohoz (hipoventilliciohoz) is vezethet.3%

A furokumarinok atlagos étrendi expozicidja alapjan a ndvényi eredeti gyodgyszereken
keresztiili napi 1,5 mg furokumarin-expozicié nem jarul hozza jelentds mértékben az altalanos
kockazathoz. Tekintettel a bizonytalansdgokra, egyes csoportok, példaul a gyermekek és a
terhes nok esetén ellenjavallt. Figyelmeztetésnek kell lennie a kofaktorok, kiilondsen az UV-
fénynek valo kitettség tekintetében. '

Az Angelica nemzetséget (beleértve az Angelica archangelica-t) a sziilésznok a sziilés
megkonnyitésére hasznaltak, méhdsszehuzo hatdsa miatt. Mindazonaltal az Angelica névényi
Osszetevot tartalmazd készitményekkel kapcsolatban hidnyoznak a méhosszehtizo hatés
biztonsagossagara vonatkozo klinikai vizsgalatok.*°
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11. Kovetkeztetés

A Testiilet a szakirodalmakban fellelhetd adatok attekintése alapjan, arra a kovetkeztetésre
jutott, hogy az Angelica archangelica L. €élelmiszerekben (beleértve az étrend-kiegészitoket
is) torténd biztonsagos alkalmazasara vonatkozdan kell6 mennyiségili adat all rendelkezésre.

Az Angelica archangelica L. szdmos Osszetevot tartalmaz, beleértve a furokumarinokat is,
amelyekrdl feltételezhetd, hogy egészségligyi kockazatot jelentenek a fogyasztd szamara.

Sok furokumarin fotogenotoxikus és fotokarcinogén, és ebbdl a szempontbol potencialis
kockazatot jelent az emberi egészségre. Mind az étrend-, mind a gydégyndvénykészitmények
révén jelentds expozicido fordulhat eld, ¢és ennek kovetkeztében fel kell mérni az emberi
egészségre gyakorolt kockazatot.

A rendelkezésre allo szakirodalmi és egyéb biztonsagossagi adatok alapjan megéllapithato,
hogy az Angelica archangelica L. gyokere és szara ¢lelmiszerekben (beleértve az étrend-
kiegészitoket) nem jelent kdzegészségiigyi kockazatot, ha a furokumarin tartalom nem haladja
meg az 1,5 mg-ot a késztermék napi adagjaban.

A novény levele és termése felhasznalhato étrend-kiegészitokben; amennyiben a furokumarin
tartalom nem haladja meg az 1,5 mg-ot a késztermék napi adagjaban és a felhasznalt ndvényi
rész az adott formaban nem mindsiil nem engedélyezett 11j élelmiszernek.

A ndvény esetleges méhosszehizd hatdsa miatt az aldbbi figyelmeztetést is sziikséges
feltlintetni a csomagolason: ,, Terheseknek és szoptato noknek a készitmény fogyasztisa nem
javasolt.”
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