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OZET

Kayis1 Yagi iceren Kremlerin Deri Uzerine Etkilerinin incelenmesi

Kozmetik endiistrisinde farkh formiilasyonlar seklinde kullanilan kayisi
cekirdeginin yag1 deride; nemlendirici, yamusatici ve koruyucu etki gosterdigi one
siiriilen siv1 bir yagdir. Giiniimiizde kayisi cekirdegi yagi iceren krem tarzinda pek
cok piyasa preparati bulunmaktadir. Calismamizda, kayisi cekirdeginin yag ile
hazirlanan formiilasyonlar ile piyasadan temin edilen iiriinlerin; deriyi
nemlendirme ve yaglandirma etkileri incelenerek, piyasada bulunan iiriinlerin
kullanilabilirligi test edilmistir.

Bu amacla, piyasada bulunan 7 farkh krem tarz iiriine kullamlabilirligini
belirlemek amaciyla; pH, viskozite ve mikrobiyolojik kontaminasyon testi
uygulanmustir. Ayrica, kold krem ve hidrofilik merhem bazh sivaglardan
yararlamlarak, % 0.5-3 a/a oranlarinda kayis1 c¢ekirdegi yag1 iceren
formiilasyonlar karsillastirma amaciyla hazirlanmms ve aym testler bu
formiilasyonlara da uygulanmustir. Ayrica, iiriinlerin stabilitesi hakkinda bilgi
edinmek icin tiim formiilasyonlar +4 ve 30 °C’da stabilite testlerine tabi
tutulmustur.

Yapilan cahsmalar sonucunda; tiim formiilasyonlarin; pH’sinin 5.5-6.5
arasinda, viskozlugun ise 60-70.000 cps oldugu ve kullamima uygun olduklar tespit
edilmistir. Mikrobiyolojik testler sonucunda; 1 formiilasyon hari¢ kontaminasyona
rastlanmamstir. Stabilite calismasi sonucu; tiim formiilasyonlarda belirgin bir
viskozite diisiisii gozlemlenmistir.

Yapilan salon testlerinde ise, krem tarzi merhemlerin deriyi
yaglandirmadi@y, siiriildiigii anda nem artis1 sagladig1 ancak; siirekli kullanimin
bunu kahci hale getirmedigi goriilmiistiir.

Anahtar Sozciikler: Kayisi yagi, deri nemi, deri yagi, nemlendirici.
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ABSTRACT

Effect Of The Creams Bearing Apricot Seed Qil On The Skin Moisture and Sebum

Recently, apricot oil has gained importance in Turkey and the rest of the
world as a popular natural product that has been used to reduce wrinkles while
moisturizing skin. Although there are many cosmetic creams prepared with
apricot oil in the local market, no significant study conducted to determine the
efficacy of such product was found in literature. For this reason, in this study, 7
different apricot oil containing creams were collected from the market and pH,
viscosity and microbiological contamination tests were conducted to determine the
usability of the products. Futhermore, the apricot oil creams were prepared using
cold cream and hydrophilic ointment (% 0.5 - 3.0 w/w) as excipients in our
laboratory for the purpose of comparison. They were also subjected to the same
tests. In addition, all formulations were undergone accelerated stability tests at 4°
and 30°C.

As a result, pH of all formulations were determined as in the range of 5.5-
6.5 and viscosity as 60-70,000 cps. They were found suitable for daily use. With one
exception, no microbiological contamination was determined. Significant reduction
in viscosity was found in all formulations in the end of the stability study.

Salon tests revealed that cream type ointment formulations can be spread
on skin without greasing. Moisture level of the skin increases immediately after the
application. However, this increase is not continuous upon routine use.

Keywords: Apricot oil, skin oil, skin moisture, moisturizing.
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1. GIRIS

Kayis1 ¢ekirdegi yagi, kayisi bitkisinden elde edilen, agirlikli olarak oleik ve
linoleik asitler, A ve E vitamini iceren, sarims1 renkli, cok hafif kayis1 kokan sivi bir
yagdir. Ulkemiz tiim diinyadaki kayis1 iiretiminin % 70’ini tek basmna karsilamaktadur.
Bu bakimdan kayis1 ¢ekirdegi yagi Tiirkiye i¢in dnemli bir ticari kazan¢ durumundadir.
Son yillardaki gelismeler ve egilimler, oOzellikle kozmetik endiistrisindeki
yaklasimlardaki degisimler, pek cok bitkiden elde edilen yaglarin kozmetik endiistrisi
tarafindan yogun olarak kullaniminin oniinii agmistir (1). Bu kullanilan yaglar icerisinde
iziim ¢ekirdegi, nar ¢ekirdegi ve kayisi ¢cekirdegi yagi on plana ¢ikmaktadir.

Kayis1 cekirdegi yagi, degisik yag asitlerinin bir karigimidir (oleik asit, linoleik
asit, palmitik asit, palmitoleik asit, stearik asit). Ayni zamanda; a-tokoferol (vitamin E),
vitamin C, biotin, pantenol gibi vitaminleri de icermektedir (2). Kayis1 ve kayisi
cekirdegi yag1 giiniimiizde diyetlerde yaygin olarak kullanilmaktadir. Ozellikle; kuvvetli
antioksidan etkilerinden dolay1 pek cok gida ve kozmetik iiriine katilmaktadir (2).

Kayis1 ¢ekirdegi yagi, icerdigi antioksidan maddeler ve degisik yag asitleri
karisimi1 nedeniyle deri iizerinde koruyucu bir film tabaka olusturma egilimindedir.
Ayn1 zamanda; kayisi cekirdegi yagi, deriden hizli olarak emilebilmektedir. Bu nedenle;
derinin yumusatilmas: amaciyla kullamlmaya son derece uygundur. Ote yandan;
iceriginde bulunan yiiksek yag asidi bilesiminden dolayi, deri yaglarinin yumusatilmasi,
deri iizerinde sebum ile beraber ince bir lipofilik tabaka olusturulmasi icin son derece
uygun bir madde olarak goriilmektedir (3). Bilesiminde bulunan yag asitleri, gida ve
kozmetik endiistrisinde yogun bir sekilde kullanilmakta olup, giivenilirligi
kanitlanmagtir (4).

Piyasada kayis1 cekirdegi yagi iceren pek cok iiriin bulunmaktadir. Tiirkiye
piyasasinda; kayis1 yagi iceren sabun, sampuan, gece kremi, giindiiz kremi, losyon, yiiz
maskesi ve benzeri kozmetik amacli kullanilan iiriinler mevcuttur. Bu iiriinlerin biiyiik
bir ¢ogunlugu; deriyi nemlendirici, yumusatici, koruyucu, piiriizsiizlestirici sekilde
etkinlige sahip olduklar: ileri siiriilmektedir. Ancak, bu etkilerini gercekten gosterip
gostermediklerine ya da hangi tip formiilasyonlarmm bu amagla kullanilmaya uygun
olduguna dair literatiirde yapilmis herhangi bir kapsamli calijma mevcut degildir.

Ayrica, yapilan 0n arastirmalarda piyasada bulunan ve en yaygin kullanilan kayist yagi

1



iceren kozmetik iiriiniin kremler oldugu tespit edilmistir. Bu iiriinlerin hemen hemen
tamam1 6zellikle ambalajlarinda yazildig: sekilde deriyi yaglandirmadan yumusatmak
ve nemlendirici 0zellik kazandirma iddiasindadir. Hemen hemen tiim krem
formiilasyonlar1 hizli bir gsekilde yaglanma egilimi gosteren yiize uygulanmak iizere
hazirlanmustir.

Giiniimiiz modern insant bakimli olmak, yaslanma belirtilerini daha geg
hissetmek ve saglhigini koruma konusunda daha bilingli davranmak istemektedir. Bu
konuda harcama yapmaktan c¢ekinmemektedir. Giiniimiizdeki nemlendiriciler dogal
kaynakli maddelerden formiile edilmektedir. Caliyjmamizda kayisi ¢ekirdegi yaginin
iddia edildigi sekilde deriyi yaglandirmadan nemlendirici etkisini gosterip gostermedigi,
piyasada bulunan iriinlerin bu amacgla kullanimlarinmn uygunlugunun test edilmesi
amacglanmistir. Bunun yani sira, laboratuarda degisik oranlarda (% 0.5-3 a/a) kayisi
cekirdegi yagi iceren formiilasyonlarin hazirlanmasi ve karakterizasyonu ile derinin
nemlenmesi ve sebum diizeylerinin azaltilmasi agisindan en etkin formiilasyonlarin
optimum kayis1 yagi konsantrasyonunun belirlenmesi hedeflenmistir. Ayrica, kayisi
cekirdegi yagi iceren formiilasyonlarin stabilite sartlarindaki davranislar1 incelenerek,
gelecekte daha etkili, daha giivenli, kullanict memnuniyeti daha yiiksek ve dogal olarak
tilkemiz endiistrisine daha yiiksek katki saglayacak formiilasyonlarin hazirlanmasi i¢in,

bilgi birikiminin olusturulmasi bu ¢alismada amag¢lanmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Deri

Insan derisi, viicudun en bilyiik organi olup, viicut agwrhginm % 16 s
olusturmaktadir ve dolasimimizdaki kanin 1/3’iinii bulundurur. Yetigkin bir insanda 1,8
— 2,0 m® bir alan1 kaplayan derinin agirligs; 9 — 10 kg civarmdadir (5-8).

Deri, viicudumuzdaki diger bir¢ok organ ve sistem gibi yasam i¢in vazgec¢ilmez
Oneme sahiptir. Viicudun farklh kisimlarinda kalinligi ve bilesimi degisiklik
gostermektedir. Derinin normal pH’s1 5.5-6.5 arasindadir. Buna derinin asit mantosu adi

verilir. Deriyi dis etkenlere kars1 korur (5, 9).

2.2. Derinin Yapisi

Deri; anatomik olarak kompleks bir yapidadir. Genel olarak, degisik
fonksiyonlar1 ve diizeni olan ii¢ ana tabakaya ayrilir (10, 11):

1. Epidermis

2. Dermis

3. Hipodermis
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Sekil 2.1. Derinin yapisi (12).



2.2.1.Epidermis

Epidermis en dig tabakadir. Kan damar1 ve lenfatik sistem icermez. Agrinin
algilanmasi sirasindaki bazi sinir sonlanmalarini igerir. Epidermisin kalinlig1r bulundugu
anatomik bolgelere gore degisiklik gosterir. Bu da 150 — 180 mikrometre arasmdadir
(13). Deriden gegiste asil rolii oynayan epidermis, hiicre fonksiyonlarina ve morfolojik
goriintiisiine gore 5 ayr1 tabakaya ayrilir (14):

a) Stratum corneum

b) Stratum lucidum

¢) Stratum granulosum

d) Stratum spinosum

e) Stratum bazale

2.2.1.1. Stratum Corneum

Stratum corneum; derimizin en dis tabakasidir. Hiicreler arasi lipit tabaka i¢ine
gomiilii yass1 ve keratinle dolu 6lii hiicrelerden olusur. Bu 6lii hiicrelere korneosit denir
(15). Korneositler; suyun hiicrelerin i¢inde bagh kalmasmni saglayan ve dogal
nemlendirici faktor olarak adlandirilan maddeleri igerirler. Bu maddeler araciligiyla
derinin su tutma kapasitesinde Oonemli bir etkiye sahiptirler (16). Stratum corneum
derinin bariyer fonksiyonundan sorumludur. Stratum corneum % 10 — 30 arasinda su
tasir. Baz1 nedenlerden dolayi hiicreler arasi lipit tabakanin bilesimi degisirse, stratum
corneumun tasidigr su miktar1 azalir ve derinin esnek, yumusak, parlak ve saglikli
goriintiisiinde bozulmalar baslar. Deri yiizeyi piiriizli bir duruma gelir, kurumaya
baslar. ince kirisikhiklar belirgin hale gelir ve boylece derinin bariyer islevi bozulmaya

baslar (17).

2.2.1.2. Stratum Lucidum

Stratum lucidum, ince ve yagims: bir tabakadir ve su gecisini diizenler (5).



2.2.1.3. Stratum Granulosum

Stratum granulosum; tabakasi bazofilik graniiller icerir. Baklava dilimi
seklindeki hiicrelerden olusur. Stratum granulosum, derinin mathigmi ve beyazligini
saglar. Bulundugu anatomik bolgeye gore farkli kalinlikta olabilir. Bu tabaka canli
epidermisin en dis tabakasidir. Ancak; hidrofilik maddelerin difiizyonu i¢in 6nemli bir

bariyer degildir (5).

2.2.1.4. Stratum Spinosum

Stratum spinosum tek sirali hiicrelerden olusur. Komsu hiicrelerle baglantiy1

saglayan keratin filamentler igeren hiicreler arasi baglant1 yapilaridir (5).

2.2.1.5. Stratum Bazale

Stratum bazale epidermisin en derin tabakasidir. Silindir seklindeki hiicrelerden
olusur. Epidermisin tek canli tabakasidir. Diger tabakalara goére daha hizli boliinen,

cogalan hiicreleri icerir. Boylece; derinin yeni hiicreler olusturmasini saglar (5).

2.2.2. Dermis

Dermis, deriye esneklik ve dayaniklhilik verir. Kalinlig1 1-4 mm arasindadir.
Fibroz bir yapidadir. Ana bilesen olarak kolajen icerir. Kan damarlarini, sinirleri ve
derideki yapilar1 destekler (18). Mast hiicreleri ve makrofajlar yoluyla enflamatuar
reaksiyonun ve immiin yanitin olusumunu saglar (7). Dermis ii¢ tiir bez igerir. Bunlar
(19);

a) Pilosebase (sac folikiilleri ve yag bezleri)

b) Ekrin bezler (terlemeden sorumlu)

¢) Apokrin bezler



2.2.3. Hipodermis

Hipodermis, dermisin hemen altinda yer alan, biiyiilk miktarda yag iireten ve
depolayan hiicrelerden olusur. Fiziksel destek saglar. Kolajen yoluyla derinin

esnekligini temin eder. Is1 yalitiminda gorev alir (5).

2.3. Derinin Gorevleri

Viicudu dis cevrelerden koruyan bir kilif olusturan belli bash bir organ olan deri,
cesitli gorevlere sahiptir (9). Bunlar;
a) Koruma gorevi
- I¢ etkenlere kars1 koruma gorevi
- Das etkenlere kars1 koruma gorevi
b) Emilim gorevi
c¢) Depolama gorevi
d) Duyumsama gorevi

e) Diger gorevleri

2.3.1. Koruma Gorevi

Deri, viicudu bastanbasa kaplayarak hem kendisi hem de altinda bulunan
organlar ile birlikte tiim organizmanin korunmasinda onemli rol oynar. Bu koruma
gorevini i¢ etkenlere karg1 koruma gorevi ve dis etkenlere karsi koruma gorevi olmak

tizere iki sekilde gerceklestirir (9).



2.3.1.1. i¢ Etkenlere Kars1 Koruma Gorevi

Detoksifikasyon gorevi;

Deri; organizmanin tiim metabolizmas1t sonucu olusan toksik maddelerin
atilmasinda, bobrekler ve akcigerlere yardimci olur (20). Bu atilim isini 6zellikle ter
bezleri araciligiyla gerceklestirir (20).

Viicut 1sisinin diizenlenmesi;

Deri; viicut 1sistmin yiikselmesi ve alcalmasi sonucu olusabilecek farkl
fonksiyon bozukluklarina kars1 viicut 1sisinin diizenlenmesini saglar (9). Bunu asagidaki
olusumlar araciligiyla yapar (9);

- Ter bezleri ve ter salgisi

- Deri alt1 yag tabakasi

- Derinin damarlar1

- Deri yiizeyinin kiiciilmesi

- Sebum salgilanmasi ve lipit manto

- Statik hava tabakasi

- Kil - yag bezi birimi

2.3.1.2. D1s Etkenlere Kars1 Koruma Gorevi

Deri organizmay1 tamamen kapladig: i¢in, dig ortamdan gelen cesitli zararh
etkenlerle ilk temas eden organdir. Bu yiizden; organizmayi dig etkenlere karsi
asagidaki sekilde korur (9):

a. Biyolojik etkenlere kars1 koruma gorevi;

Epidermis; siirekli olarak kendini yenileyerek canliligmi kaybeden hiicrelerin
yiizeyden dokiilmesini saglar (14). Boylece; ylizeyde bulunan mikroorganizmalar
deriden atilmis olur. Mikroorganizmalarin derinin daha alt tabakalarina ge¢cmesi ile

hastalik olusturmasi dnlenmis olur.



b. Fiziksel etkenlere karsi koruma gorevi;
Deri organizmayz;
1. Is1
ii. Nem
iii. Elektrik
iv. Isik, ultraviyole 1smlar1
v. Mekanik etkenler ve travmalar gibi fiziksel etkenlere karsi korur.
c. Kimyasal etkenlere kars1 koruma gorevi;
Epidermiste bulunan lipitler ve keratin kimyasal maddelerden korunmada
onemli rol oynar (14). Diisiik konsantrasyondaki asit ve baz yapisindaki maddeler
bunlar tarafindan tutulur. Ayrica; deterjan, kozmetik ve benzeri maddelerin tahrip edici

ve alerjik etkilerinden organizmayi korumada énemli rol oynar (9).

2.3.2. Depolama Gorevi

Deri; viicudun ihtiyaci olan karbonhidrat, yag ve su gibi bazi maddeleri depolar.

Ayrica; zengin kan damar1 ag1 sayesinde biiyiik bir kan deposu da sayilabilir (9).

2.3.3. Duyumsama Gorevi

Deri; viicudumuzun bes duyu organindan birisidir. Dermiste bulunan ve

epidermise kadar sokulmus olan sinir uglar1 bakimindan cok zengindir. Bunlar

yardimiyla duyumsama gorevini yerine getirir (21). Dudaklar ve parmak uglar1 gibi bazi

noktalar daha fazla sinir uglari i¢erdikleri icin dokunmaya daha duyarhdir (9).

2.3.4. Emilim Gorevi

Deri; bircok maddenin emiliminde biiyiik giicliik ¢ikarir (20). Buna ragmen; bazi

maddeler az da olsa deriden gecerler. Ozellikle; yaglar ve yagda eriyen maddeler



deriden gecebilirler. Derinin bu 6zelligi ozellikle topikal uygulanan ilaclarin etkinligi
acisindan Onemlidir (21). Derinin gegirgenligi viicudun belli bolgelerinde degisir.
Derinin ince oldugu yerlerde, kil folikiilii agizlari, yag bezi agizlar1 ve hasarlanmig

deride gecirgenlik fazlayken, derinin kalin oldugu yerlerde gec¢irgenlik azdir (22).

2.3.5. Diger Gorevleri

Deri; giines 15181 araciligiyla vitamin D’yi sentezler ve statik elektrigin
bosaltilmasinda 6nemli bir role sahiptir. Ayrica bireylerin kozmetik ve estetik olarak dig

diinyayla iliskisinin saglanmasinda derinin 6nemli bir iglevi vardir (9).

2.4. Deri Lipitleri

Deri lipitleri, derinin ylizey lipitlerini yani sebumu olusturan 0zel salgi
bezlerinden salgilanan lipitlerdir (23). “Yag bezi” ad1 verilen bu bezler; genellikle, kil
folikiilleri igine acilirlar ve folikiil kanali sayesinde deri ylizeyine sebum salimini
gergeklestirirler (21). Sayilar1 viicudun farkl bolgelerinde degismekte olup, ayak tabani
gibi alanlarda daha az, yiiz bolgesinde daha fazla olmak iizere, genel olarak cm®de 400-
1000 arasmdadir (19, 24). Androjenik hormonlar, yag bezinin biiytikliigiinii ve salgi
miktarmi arttirmaktadir. Genel olarak; bir yag bezi hiicresinde yag sentezinin
baslamasiyla bosalmasi yaklasik 1-3 hafta arasinda bir zaman almaktadir. Deri yilizeyine
cikan sebum, derinin diger lipit kaynaklarinca olusan lipitlerle karigsarak ve
mikroorganizmalarca degisime ugratilarak “yiizey deri lipit karisimlarini olustururlar
(25). Bu karisim kolesterol, yag asitleri, trigliseridler, digiseridler, mum esterleri,
kollesterol esterleri ve squalen icermektedir. Green ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada,
bu bilesenlerin oraninin, viicudun farkl bélgelerinde degisiklik icerdigi tespit edilmistir

(26).
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Cizelge 2. 1. Viicudun farkli bolgelerindeki yaglh madde oranlar (26).

Bilesim

Agilhik (%) Aln Yanak Cene Sirt Kollar Bacaklar
Trigliseridler  30.3 30.9 32.7 34.5 30.7 24.2
Digliseridler 2.3 2.9 2.3 2.7 1.5 1.8
Serbest Yag 24.1 22.4 28.1 24.9 36.4 37.8
asitleri

Mum 27.0 24.3 21.7 21.9 15.8 12.9
esterleri

Squalen 12.3 13.5 10.7 10.7 6.9 6.2
Kolesterol 1.2 2.0 1.6 2.1 4.1 9.4
Kolesterol 2.9 3.9 2.9 3.0 4.4 7.5
esterleri

Toplam lipid 160 104 59 38 30 19
(g/ em’)

Derinin sebum miktari; sebumetre ile ol¢iiliir (27). Sebumetre ile derinin sebum
miktar1 pg/cm’ cinsinden o6lciilerek deri tipi tayin edilebilir ve deriye uygulanan
formiilasyonlarin sebum {izerindeki etkisi incelenebilir (27). Sebumetrenin Ol¢iim
prensibi; opak bir cam tabakanin veya plastik seridin yiizeyinin lipitlerle temas etmesi

sonucu daha seffaf bir hale gecmesi ve bu seffafligin 6lciilmesi esasina dayanir (28).

2.5. Deri Yaslanmasi

Yaslanma, insan organizmasmin tiim yasami boyunca gozlenen degisiklikleri
kapsayan karmasik bir islemdir. Yaslanma hizi tiirler arasinda farklilik gosterir. Ancak,
ayni tiire ait bireylerde tekdiizelik gostermektedir. Yaslanma genetik ve cevresel
faktorlerle ortaya cikar (29). I¢ etkenler ve gecen zamanla olusan yaslanma spontan
yaslanma; cevresel etkenler (6zellikle UV 1smlart) ile olusan yaslanma ise, foto

yaslanma olarak tanimlanir (30).
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Deri, viicudu bastan asagi kapladig: icin dis etkenlerle siirekli temas halindedir.

Sigara dumani, otomobil eksozu, endiistriyel atiklar, giines 1smnlar1 gibi bircok dis

etkenle siirekli temas eden deri yaslanmaya daha yatkin bir hale gelir (31). Zamanla

deride kuruluk, kabalagma, kirigikliklar olusur ve spontan DNA hasarinda artig olurken,

DNA tamirinde azalma olur (29).

Insan derisinde yaslanmayla birlikte asagidaki histolojik farkliliklar olusur (31):

Epidermis:

Dermis:

Kalinlikta degiskenlik
Azalmis melanositler
Azalmis langerhans hiicreleri
Hiicresel atipi

Hiicre boyutunda farklilasma

Dermal-epidermal bilesenin diizlesmesi

Atrofi (dermal hacim kaybi)
Azalmis fibroblastlar
Azalmig mast hiicreleri
Azalmis kan damarlari
Kisalmig kan damarlari
Kisalmis kapiler kivrimlar

Anormal sinir sonlanmalari

Derideki yaslanmayla birlikte derinin bir¢ok fonksiyonunda azalma olusur (31).

Bunlardan bazilar1 sunlardir:

Hiicre yenilenmesi
Sebum iiretimi
Engel fonksiyonu
DNA tamiri
Vitamin D {iiretimi
Duyusal algilama
Ter liretimi

Is1 diizenlenmesi

Yara iyilesmesi
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- Immiin cevap
- Mekanik koruma
- Kimyasal detoksifikasyon fonksiyonu
Deri yaslanmasinin Oniine gecebilmek icin bazi 6nlemler alinabilir (32). Bunlar;
antioksidanlarin kullanilmasi, diyette kalori kisitlamasi yapilmasi, giinesten koruyucu
kremlerin kullanilmasi, hormon replasman tedavileri, topikal retinoik asitlerin
kullanimi, topikal alfa-hidroksi asitlerin, nemlendirici ve deri bakim {iriinlerinin

kullanimudir (33).

2.6. Deri ve Nem

Insan derisi, viicut agrhiginm %16-18’ini olusturur. Deri, viicudun en biiyiik
organi olmasi nedeniyle total viicut suyunun % 18-20’sini icerir (34). Derinin 6ncelikli
gorevi viicudu, dis cevreden gelebilecek fiziksel ve kimyasal etkilere kars1 korumak, su
icerigi bakimindan zengin i¢ organlarin kuru dis ¢evreden korunmasini saglamaktir
(21). Bu koruma gorevi; ozellikle, derinin en disinda yer alan stratum corneum
tarafindan saglanir.

Stratum corneum, viicuttan su kaybina karsi ana engeli olusturmaktadir (16).
Stratum corneumun su iceriginin cevresel faktorlerin etkisiyle azalmasi sonucu derinin
engel islevi bozulmaya baslar (35-37). Yeterli nem seviyesine sahip bir deri esnek,
yumusak ve saglikli bir goriiniime sahiptir. Derinin hidratasyon durumu azalmaya
baslayinca deri kurumaya baslar, sert ve piitiirlii bir goriiniime sahip olur (38, 39).
Saglikli bir derinin stratum corneum tabakas1 % 15-20 oraninda su icerir ve elastiktir.
Stratum corneum’um su igerigi % 10’nun altina diistiigiinde deri goriiniir sekilde kurur
ve piiriizlii bir hal alir (40).

Deri bakimi ilk olarak saglikli bir yasam tarzini benimsemekle baglar. Bol su
icilmesi, dengeli beslenme, vitamin takviyesi, diizenli uyku, sigaradan ve solaryum'dan
uzak durulmasi, alkol alimimnin smiwrlandirilmasi, stresten uzak bir yasam tarzi,
nemlendirici ve deri bakim iiriinlerinin kullanilmasi bu yondeki adimlarin arasinda yer

almaktadir (41).
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Deri nemi, korneometre adi verilen cihazlarla dl¢iiliir. Korneometre ile derinin

nemi kapasitans esasina gore saptanir (42).

2.7. Deriye Uygulanan Yarn Kati Preparatlar

Deriye uygulanan yar1 kati preparatlarin bashcalari; merhemler, kremler,
pastalar, seralar ve losyonlardir (43). Bunlarm ortak 6zellikleri uygulandiklar1 bolgeye
emilene veya temizlenene kadar yapismalaridir. Bu nitelikleri reolojik 6zelliklerinin bir
sonucudur. Disaridan bir kuvvet uygulandig1 zaman sekil degisikligine ugrarlar. Akici

bir hal alirlar ve uygulandiklar1 bolgede film tarzinda yayilirlar (43, 44).

2.7.1. Merhemler

Merhemler, deri iizerine siiriilmek tizere hazirlanmis haricen kullanilan yar1 kat1
preparatlardir (45). Derine niifus etme yetenekleri vardir. Deri gozeneklerini tikamazlar.
Siiriilebilir ve yumusaktirlar. Uygulandiklar1 zaman erimelerine gerek yoktur (46, 47).
Tiirk kodeksi 1948’de ise, merhemler su sekilde tanimlanmustir (48).

“ Merhemler sabun, zeyt, lanolin, vazelin ve emsali sivaglarla yapilan, disaridan
kullanilmaya mahsus ilaclardir.”

Merhemler, etkin madde ve tasiyicit kisimdan olusur. Etkin madde; merhem
icinde ¢oziinmiis halde, suspansiyon veya kat1 halde bulunabilir. Merhem sivag ise, tek
fazl olabilecegi gibi emiilsiyon halinde de bulunabilir (43).

Merhemler kullanim amacina gore; tek basina deriyi yumusatict veya koruyucu
ozelliklerinin yam sira terapotik etkiye de sahip etkin maddeyi tasiyan sivag olarak da

kullanilabilirler (43).
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2.7.1.1. Merhem Sivaglan

Sivag; yar1 kat1 preparatin veya merhemin tasiyict kismudir (46). Ideal bir
merhem sivaginda aranan 6zelliklerden bazilar1 sunlardir (46, 47, 49):

1. Tasidig etken maddeyi uygulama sonrasi deriye verebilmelidir.

2. Deriye veya siiriildiigii bolgeye zararli etkileri (kurutucu, sulandiric1 vb.)

olmamalidir.

3. Viicut sicakligina uygun bir erime derecesine sahip olmalidir.

4. Siiriildiikten sonra deri iizerinde bir siire kalabilmelidir.

5. Dis etkilere karsi (1s1, 151k, nem, hava) dayamikli olmali ve kullanim
sliresince bozulmamalidir.
Su tutma yetenegi olmalidir.
Etkin maddeyle ge¢imli olmalidir.

Deriye ve etkin maddelere uygun pH degerine sahip olmalidir.

o © =2

Koruyucu merhemler ve giinesten koruyucu iiriinler hari¢ kolay
temizlenebilir olmalidir.

10. Koruyucu merhemler hari¢ penetrasyon kabiliyeti yiiksek olmalidir.

11. Kokusuz olmalidir.

12. Ucuz olmalidir.

2.7.1.1.1. Merhem Sivaglarinin Siniflandirilmasi

Tirk Kodeksi 1948°de merhem sivaglariyla ilgili bir smniflandirma
bulunmamaktadir (48). Ama Amerikan farmakopesi (USP) XXI’den itibaren merhem
stvaglari su sekilde siniflandirilmistir (50).

a) Hidrokarbon sivaglari

b) Absopsiyon sivaglari

¢) Emiilsiyon sivaglar:
1. Yag icinde su (s/y) tipi emiilsiyon olusturan sivaglar
2. Suicinde yag (y/s) tipi emiilsiyon olusturan sivaglar

d) Suda coziinebilen sivaglar
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2.7.1.1.1.1. Hidrokarbon Sivaglar

Hidrokarbon sivaglar, yaglar ve yag hissi veren maddelerden olustugu igin
bunlara yagh sivaglar da denmektedir (46). Su icermezler ve kolaylikla su tutamazlar.
Suda c¢oziinemediklerinden dolayir deri ilizerinden kolayca uzaklastirilamaz ve deri
izerinde de Ortiicii bir tabaka olustururlar. Bu grup sivaglara; vazelin, domuz yag,
balmumu, balik nefsi, yer fistig1 yag1 ve Hint yagim ornek olarak verebiliriz (46, 47,

51).
2.7.1.1.1.2. Absorpsiyon Sivaglar

Absorpsiyon sivaglari, suda ¢oziinmeyen, su ile yikanmalar1 zor olan yag veya
yagims1 maddelerdir (45). Agirhiklarmin iki katma kadar suyu kivamlarini kaybetmeden
tutabilen sivaglardir. Deriyi yumusatici etkileri vardir. Bu gruba ornek olarak; susuz
lanolin, hidrofilik vazelin ve kolesterolii verebiliriz (44, 52).

2.7.1.1.1.3. Emiilsiyon Sivaglar

Dis fazin durumuna gore; s/y tipi ve y/s tipi stvaglar olmak iizere ikiye ayrilirlar.

2.7.1.1.1.3.1. Yag icinde Su (s/y) Tipi Emiilsiyon Olusturan Sivaglar

Dis fazlar1 yag veya yagimsi maddelerden olusur (45). Absopsiyon sivagi gibi
davranirlar. Suda ¢oziinmezler ama suyu absorbe edebilirler. Deri iizerine siiriildiikleri
zaman dis fazi su olan emiilsiyonlara gore daha fazla yag hissi birakirlar. Bu sivag
grubuna Ornek olarak kold kremi verebiliriz. Deride hem koruyucu hem de nemlendirici

etki gosterirler (50).
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2.7.1.1.1.3.2. Su icinde Yag (y/s) Tipi Emiilsiyon Olusturan Sivaglar

Su ile yikanabilen sivaglar da denir (45). Dis faz1 su olan kremler bu gruptandir.
Yapilarinda su bulunur. Suda ¢oziinmezler ama suda kolayca yikanirlar. Dig fazin su
olmasindan dolayr mikrobiyolojik kontaminasyona agiktirlar. Bu gruba; hidrofilik

merhemi 6rnek verebiliriz (53).

2.7.1.1.1.4. Suda Coziinen Sivaglar

Suda coziinen sivaglar, yagsiz merhem sivaglar1 olarak da bilinir (54).
Yapilarinda su bulundurmazlar ama suda ¢oziinme ve su ile yikanabilme 6zelliklerine
sahiptirler. Bu sivaglar sulu cozeltilerle gecimsizdirler. Bu gruba en iyi Ornek,

polietilenglikol merhemidir (52, 55).
2.7.2. Kremler

Kremler, dis faz1 su olan, yumusak ve emiilsiyon tipinde kozmetik preparatlardir
(24). Krem ifadesi daha ¢ok emiilsiyon seklindeki tasiyicilara 6zgii olan bir terimdir.
Merhemlere oranla yag oranlari daha diisiiktiir. Kremlerin tip olarak y/s veya s/y
emiilsiyonlar1 vardir (24).

Farmasotik kremler, haricen uygulanmak icin hazirlanmis emiilsiyon seklindeki
preparatlardir. Siispansiyon seklinde de olabilirler. Etkin madde icerirler (46).
2.7.3. Ornek Formiilasyonlar

2.7.3.1. Kold Krem Formiilasyonu

Genellikle s/y tipi emiilsiyon seklindedir (24). Bu tiir emiilsiyonlar, yiiksek

oranda yag diisiik oranda su igerirler. Cilt lizerinde parlak yagh bir his biraktigindan;

17



kuru ciltler icin daha uygundur. Kold krem; iyi bir yiiz temizleme 6zelligine sahiptir.

Bunun yaninda masaj kremi ve yumusatici krem olarak da kullanilir (56).

Cizelge 2.2. s/y tipi kold krem 6rnegi 1’in icerigi (57).

Maddeler Madde miktar: (%)

Balmumu 10

S1v1 parafin 50
Sorbitan seskioleat 1

Lanolin 3,1

Boraks 0,7
Koruyucu Ym
Parfiim Ym

Distile su 34,5

Cizelge 2.3. s/y tipi kold krem 6rnegi 2’nin igerigi (54).

Maddeler Madde Miktan (g)

Balik nefsi 12,5

Beyaz bal mumu 12

Badem yag1 56

Boraks 0,5

Giil suyu 5

Giil yag1 0,02
Distile su 14
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2.7.3.2. Hidrofilik Krem Formiilasyonu
Hidrofilik krem; kold kremdeki gibi yiiksek oranda yag, diisik oranda su

icermesine ragmen y/s tipi bir kremdir. Bundan dolayi; cilt iizerinde yaghlik ve

yapiskanlik hissi birakmaz.

Cizelge 2.4. Hidrofilik merhem icerigi (USP) (54).

Maddeler Madde Miktar1 (%)

Beyaz vazelin 25

Stearil alkol 25
Propilen glikol 12
Sodyum lauril sulfat 1

Propil paraben 0,25

Metil paraben 0,15

Su 37

2.8. Nemlendiriciler

Nemlendirici iirtinler, haricen uygulanan ve formiilasyonlarinda istenen etkinin
elde edilmesi icin farkl bilesenlere yer verilen topikal preparatlardir (58). Nemlendirici
terimi ise; deriyi yumusatmak i¢in tasarlanmis maddeleri ifade eder. Nemlendiriciler,
derinin hidrasyonunu arttirarak bariyer 6zelligini onaran ve deri ylizeyine dokunarak
daha diizgiin ve gdze daha piiriizsiiz goriinmesini saglayan iirtinlerdir (59, 60).

Nemlendiricilerin yap1 ve fonksiyonlar1 karmasik olup, bircogu ila¢ ya da
kozmetik olarak adlandirilmaya esit uzakliktadir (59).

Deriyi nemlendirme etkisi olan iiriinlere; krem, merhem, losyon, banyo yaglari

vb. 6rnek olarak verilebilir (61).
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2.8.1. Nemlendiricilerin Kullanim Amaci

Nemlendirici maddelerin kullanim amaci; kuru cildi 6nlemek ve saglikli deriyi
muhafaza etmektir (62). Nemlendiriciler, deriyi yumusatir ve nemlendirirler. Derinin
nem igerigini iyilestirir ve deri yilizeyinde koruyucu bir tabaka olusturarak nemin derinin
ist katmanlarinda kalmasina yardime1 olurlar (63).

Nemlendiriciler cildi nemlendirirlerken iki yontem kullanirlar (64). Bunlar;

- Suyun ciltten dogal olarak u¢masini simirlamak

- Cevreden cilde su ¢cekmektir

Nemlendiriciler kozmetik kullanimlarinin yani sira; atopik egzama, sedef
hastalig1, inflamatuar dermatoz ve benzeri deri hastaliklarinda terapotik olarak

kullanilmaktadir (59).

2.8.2. Nemlendiricilerin siiflandirilmasi

Esas gorevi cildi nemlendirmek olan nemlendiriciler, etki mekanizmalarina gore
siiflandirilirlar (62). Bunlar;
1. Okliizifler (ortiiciiler)
2. Hiimektanlar
3. Emoliyanlar

4. Protein Yenileyiciler

2.8.2.1. OKliizifler (Ortiiciiler)

Okliizif nemlendirici maddeler; genellikle yagh maddelerdir (41). Deri iizerinde
yagli bir film tabakasi olusturarak deri lizerinden gerceklesen su kaybinin dnlenmesine
yardimci olurlar (41, 65).

Stratum cornemu kaplayip kapatarak trans epidermal sivi kaybim1 (TESK)

azaltan oOkliizifler, yikandiktan sonra nemli deriye hemen uygulandiklarinda daha
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etkindirler. Sadece okliizifler ile TESK % 40 kadar azaltilabildiginden ideal
nemlendiricilerde okliiziflerle hiimektanlar birlikte kullanilir (59).
Sik kullanilan okliiziflere; vazelin, parafin, squalen, lanolin, balmumu, mumlar,

yag alkolleri, badem yag1, susam yagi, soya yagi ornek olarak verilebilir.

2.8.2.2. Hiimektanlar

Hiimektanlar, yag icermeyen higroskobik maddelerdir (66). Stratum corneuma
penetre olabilen ve burada yiiksek oranda su baglayan suda ¢Oziinen maddelerdir.
Atmosferdeki nem orami fazla oldugunda ortamdan su cekerek, cevre nemi az
oldugunda ise epidermis ve dermisten su ¢ekerek stratum corneumun nemlendirilmesini
saglarlar (67-69). Hiimektan ozellikteki maddelere Ornek olarak; gliserol, propilen
glikol, sorbitol, pantenol, laktik asit ve laktatlar, alfa hidroksi asitler ve dogal
nemlendirici faktor (DNF) iceriginde bulunan maddeler verilebilir (70).

Dogal nemlendirici maddeler stratum corneumun bilesiminin yaklasik % 20-25
ini olusturur (16). Bunlar; suda ¢6ziinebilen; hiicre membran lipitleriyle ¢evrili olan ve
suyu tutabilen maddelerdir. Dogal nemlendirici faktor miktarinda azalma olursa deri

kurumaya baslar (39, 70).

Cizelge 2.5. Straum corneum’da bulunan DNF “nin bilesimi (71).

Maddeler Madde Miktari (%)

Aminoasitler 40

Pirolidon karboksilik asit (PCA) 12

Sodyum veya Potasyum laktat 2

Ure 7

Sitrat 0,5

NHs, Urik asit, Glukozamin, Kreatin 1.5

N, Ca, K, Mg, CI, PO, 18,5
Sekerler, organik asitler, peptitler 8,5
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2.8.2.3. Emoliyanlar

Suyun varliginda jel olusturan, deriyi kayganlastiran, yumusatict maddelerdir.
Deriye yumusaklik saglarlar ve suyun buharlagsmasina karsi deride bir ortii olustururlar.
Boylece deriyi hem dis etkenlere karsi korur, hem de deride dogal bir parlaklik saglarlar
(71).

Emoliyanlara 6rnek olarak; hyaluronik asit ve tuzlari, glikozaminoglikanlar,

kitosanmi 6rnek olarak verilebilir (72).

2.8.2.4. Protein Yenileyiciler

Cildi ortiicii 6zelligi olan hidrofob maddelerdir. Hiicreler arasina girerek cilt
nemini diizenlerler. Stratum corneumdan gecise katkida bulunarak, stratum corneumun
su tutma Ozelligini ikiye katlarlar (73).

Protein yenileyicilere; fosfolipitler, seramitler, doymamis yag asitleri (linoleik

ve a- linoleik asitleri) 6rnek olarak verilebilir.

2.9. Kayis1 (Prunus armeniaca L.)

Kayisi, sert ya da tas cekirdekli meyveler grubu icinde yer alan giilgiller
ailesinden bir agacin etli, sar1 tomurcuk renkli, giizel kokulu, tek ¢ekirdekli meyvesidir
(74). Kayist (Prunus armeniaca L.); Rosales grubunun Rosaceae ailesinin Prunoidea alt
ailesinin Prunus tiirleri altinda siniflandirilmaktadir (75, 76).

Kayis1 meyvesi hasat doneminin kisa olmasi ve taze kayismin ¢abuk bozulmasi
nedeniyle daha ¢ok kurutularak veya islenerek degerlendirilmektedir (75).

Kayis1 insan saghgir bakimindan onemli bir yere sahiptir. Taze kayisinin besin
bilesiminde; dokuz farkli seker, on sekiz serbest aminoasit, zengin A vitamini ve beta
karoten, yiiksek miktarda potasyum ve demir elementi bulunmaktadir (74). Kuru kayisi,

yas kayismin kurutulmus sekli olup diyet lifi agisindan zengin bir icerige sahiptir (76).
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Cizelge 2.6. 100 g yas ve kuru kayisinin besin degerleri (75).

Icerik Yas Kayisi Kuru Kayisi
Su (%) 86,3 31,1
Enerji (kcal) 48,0 48,0
Protein (%) 1,4 3,65
Lipid (%) 0,39 0,46
Yag (g) 0,2 0,5
Karbonhidrat (g) 11,12 61,75
Vitamin A (IU) 2,612 7,420
Vitamin B1 (mg) 0,3 0,1
Vitamin B2 (mg) 0,04 0,16
Vitamin C 10 12
Kalsiyum (mg) 17 67
Demir (mg) 0,54 4,7
Sodyum (mg) 1,0 26
Potasyum (mg) 296 1378
Fosfor (mg) 23 108

Kayis1 meyvesinin ortasinda, kahverengi-siyah renkte dis kismi ligninleserek
sertlesmis bir ¢ekirdek bulunur. Yuvarlak, oval, eliptik veya oblong sekilli kayisi
cekirdeklerinin agirligi 1 — 4 g arasinda degisir.

Kayisi ¢ekirdeklerti tatli, ac1 ve az ac1 tohumlar icerir. Kayisi ¢cekirdeklerinin tath
olanlar1 c¢erez olarak tiiketilmekte, aci olanlar1 ise kozmetik ve ilag sanayinde
hammadde olarak kullanilmaktadir (74). Kayis1 c¢ekirdeklerinin tohum ve kabugundan
kayis1 yagi, yemeklik yag, benzaldehit (aroma esansi), furfural, aktif karbon, amigdalin,
hidrosiyanik asit elde edilmekte ve kayisi1 tohumlar: pastacilik sektoriinde (toz, kiyilmis

ve dilimlenmis olarak) degerlendirilmektedir (74, 75).
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Cizelge 2.7. 100 g kayist tohumunun bilesimi (75).

Icerik Miktar (mg)
Magnezyum 112,7
Kalsiyum 36,8
Potasyum 4,73
Cinko 3,15
Demir 2,14

Sodyum 2,4

Niasin 3,43
C vitamini 1,68
B, vitamini 0,26
B, vitamini 0,20

2.9.1. Kayis1 Yagi

Kayis1 yag1 (KY), kayisi cekirdeklerinin tohumlarindan soguk preslenme
teknigiyle elde edilen, sabit yagdir (4). Katki maddeleri, koruyucular, esans ve diger sivi
yaglar icermez. Kayis1 tohumlari, 1s1l islem gormeden yiiksek basing altinda ezilerek
yag cikarildigindan, kayis1 yagi igerigindeki onemli vitaminler 6zelligini kaybetmez
(74-77).

Kayis1 tohumlari, zengin protein, yag ve mineral kaynagina sahiptir (2). Kayis1
tohumlariin kimyasal bilesiminde % 2,35 kiil, % 16, 76 protein, % 5, 17 seliiloz ve %
41, 7 oraninda yag bulunmaktadir. Kayis1 tohumunda bulunan yagin bilesimi asagidaki

cizelgede gosterilmistir (2, 74).
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Cizelge 2.8. Kayis1 yaginin bilesimi (74).

Icerik Miktar (%)
Palmitik asit 6,75
Palmitoleik asit 1,47
Stearik asit 1,52
Oleik asit 61,90
Linoleik asit 28,35
Total doymus yag 5
Total doymamis yag 95

2.9.1.1. Kayis1 Yaginin Onemi ve Kullanim Alanlar

Kayis1 tohum yaglari, yiiksek yag icerigi ve ideal yag asidi kompozisyonundan
dolayr soya ve fistik yagi gibi gida endiistrisinde diger bitkisel yaglar gibi artan bir
Oneme sahiptir. Kayis1 yagi, icerdigi tekli doymamis yag asidi olan oleik asit yoniinden
zengin ve doymus yag asitlerince fakir olmasi nedeniyle beslenme agisindan dnemlidir
(2). Bilesiminde bulunan % 95 doymamis yag asidi, % 5 doymus yag asidi igerigi ve
ideal oleik-linoleik asit oraniyla serum kolesterol diizeyini diisiiriir (2). Ayrica, kayisi
yag1 pastacilikta esans olarak kullanilir. Aroma saglamak i¢in tercih edilir.

Bunun yam sira, kayis1 yagi kozmetik ve ilag sanayinde hammadde olarak
kullanilir. Cilt bakim iiriinleri i¢inde okliizif olarak yer alir. Cabuk emilebilen ince bir
yag oldugu icin hassas ciltlere uygundur. Goz cevresi, dudaklar ve meme cevresi gibi
yerlerde kullanilir. Zengin icerigiyle cildi nemlendirip dogal canlilik ve parlaklik verir.
Akneleri temizler. Kayis1 yagi, yaslanma ile ortaya ¢ikan kirigikliklari, sahip oldugu
nemlendirici 6zelligi ile giderir (78).

Banyo iiriinleri, makyaj iiriinleri, temizleyici triinler, depilatorler, sa¢ kremleri,
sampuanlar, parfiimler, tras iirlinleri, bronzlastirict iiriinler ve diger sa¢ ve cilt bakim

tiriinlerinde kayisi ¢ekirdegi yagi kullanilir.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Gereg

3.1.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Balik Nefsi

Beyaz Balmumu
Badem Yag1
Boraks

Giil Suyu

Stearil Alkol
Beyaz Vazelin
Gliserin

Sodyum Lauril Siilfat (SLS)
Sodyum Benzoat
Kayis1 yagi

Tween 80

Kanl agar

Triptik soy besiyeri
Distile Su

3.1.2. Kullanilan Cihazlar

Su banyosu
Elektronik terazi
Etiiv

Dikey Otoklav
Buzdolab1

pH metre

Manyetik karistirici

Doga ilag, TR
Egas, TR

Egas, TR

Egas, TR

Giilsah Kozmetik, TR
Doga ilag, TR
Egas, TR

Doga ilag, TR
Doga ilag, TR
Aklar Kimya, TR
Dogaci, TR
Merck, Almanya
Or-Bak, TR
Merck, Almanya

Milipore cihazi ile taze elde edilerek kullanilmistir.

Bourgeat, Fransa
Ohaus, Cin
Binder, Almanya
Hirayama, Japonya
Regal, Almanya
WTW, Almanya

Velp Scientifica, Almanya
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Sebumetre Dermalab, Danimarka

(Nem 0l¢tim atagmant ile)

Optik mikroskop Nikon, Almanya
Vizkozimetre Fungilap S.A.
3.2. Yontem

3.2.1. Formiilasyon Cahsmalar:

Piyasada bulunan kayisi yagi iceren kremlerle, giivenlik ve etkinlik acisindan
karsilastirma yapabilmek icin laboratuarda degisik oranlarda kayist yagi iceren su/yag
tipi kold krem ve yag/su tipi hidrofilik krem formiilasyonlarmin hazirlanmasma karar
verildi. Laboratuarda hazirlanacak olan kold krem ve hidrofilik krem formiilasyonlari
degisik oranlarda (% 0, % 0.5, % 1, % 3 a/a) kayis1 yagi1 icerecek sekilde formiile edildi.

Her bir formiilasyondan 4 seri hazirland1.

3.2.1.1. Kold Krem Formiilasyonu

Kold krem formiilasyonunda asagida verilen kimyasal maddeler ve oranlari

kullanilmastir.
Balik Nefsi 125¢
Beyaz Balmumu 12 ¢
Badem Yagi S56¢g
Boraks 05¢g
Giil Suyu 5S¢

Sodyum Benzoat 025¢g
Distile Su 14 ¢
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Cizelge 3.1. % 0-3 a/a kayis1 yag1 iceren kold krem formiilasyonlari.

Formiilasyonlar (g) F F> Fs Fy4
Balik Nefsi 12,5 12,5 12,5 12,5
Beyaz Balmumu 12 12 12 12
Distile Su 56 56 56 56
Boraks 0,5 0,5 0,5 0,5
Giil Suyu 5 5 5 5
Sodyum Benzoat 0,25 0,25 0,25 0,25
Badem Yagi 14 14 14 14
Kayis1 yagi (%) 0,0 0,5 1 3

Cizelge 3.2. % 0-3 a/a kayis1 yag1 iceren 125 g kold krem formiilasyonlarindaki madde miktarlari.

Formiilasyonlar (g) F 1 Fs Fy4
Balik Nefsi 15,625 15,625 15,625 15,625
Beyaz Balmumu 15 15 15 15
Distile Su 70 70 70 70
Boraks 0,625 0,625 0,625 0,625
Giil Suyu 6,25 6,25 6,25 6,25
Sodyum Benzoat 0,3125 0,3125 0,3125 0,3125
Badem Yagi 17,5 17,5 17,5 17,5
Kayis1 yagi 0 0,625 1,25 3,75

32.1.1.1. % 0-3 a/a Kayim Yag Iceren Kold Krem Formiilasyonlarmin

Hazirlanmasi

Badem yagi, balik nefsi ve beyaz balmumu istenen miktarlarda tartilarak
porselen kapsiile alind1 ve su banyosuna konularak maddeler eritildi. Boraks ve sodyum
benzoat tartild1 ve meziirde gerekli miktarda hesaplanan su ile erlenmayerde karigtirild.
Boraksin daha iyi ¢oziinmesi igin erlen su banyosunda 1sitildi. Ote yandan, havan da su

banyosuna konularak porselen kapsiille ayni sicaklia getirildi. Porselen kapsiildeki
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karisim havana alindi. Soguyana kadar havan eli ile iyice karigtirildi. Sonra erlendeki
karisim porsiyonlar halinde havana eklendi ve iyice yedirildi. Olusan emiilsiiyona
ilikken giil suyu eklendi. En son olarak, saat caminda tartilmis olan kayis1 yagi havana
eklenip, iyice karistirildi. Olusan krem, temiz ve kuru pomat kutularina konup

etiketlendi.

3.2.1.2. Hidrofilik Krem Formiilasyonu

Hidrofilik krem formiilasyonunda asagida verilen kimyasal maddeler ve oranlar:

kullanildi.

Stearil Alkol 25¢g
Beyaz Vazelin 25¢g
Gliserin 12 ¢
Sodyum Lauril Siilfat lg
Sodyum Bezoat 025¢g
Distile Su 37¢g

Cizelge 3.3. % 0-3 a/a kayis1 yagi igeren hidrofilik krem formiilasyonlari.

Formiilasyonlar (g) | Fs Fs F; Fs
Distile Su 25 25 25 25
Beyaz Vazelin 25 25 25 25
Gliserin 12 12 12 12
Sodyum Lauril Siilfat 1 1 1 1
Sodyum Bezoat 0,25 0,25 0,25 0,25
Stearil Alkol 37 37 37 37
Kayis1 yagi (%) |0 0,5 1 3
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Cizelge 3.4. % 0-3 a/a kayis1 yag1 iceren 125 g hidrofilik krem formiilasyonlarindaki madde miktarlari.

Formiilasyonlar (g) | Fs Fs F; Fs
Distile Su 31.25 31.25 31.25 31.25
Beyaz Vazelin 31.25 31.25 31.25 31.25
Gliserin 15 15 15 15
Sodyum Lauril Siilfat 1,25 1,25 1,25 1,25
Sodyum Bezoat 0,3125 0,3125 0,3125 0,3125
Stearil Alkol 46,25 46,25 46,25 46,25
Kayis1 yagi 0 0,625 1,25 3,75

3.2.1.2.1. % 0-3 a/a Kayis1 Yag Iceren Hidrofilik Krem Formiilasyonlarinin

Hazirlanmasi

Stearil alkol ve beyaz vazelin tartilarak porselen kapsiile aktarildi. Su banyosuna
konularak maddelerin erimesi saglandi. Sodyum benzoat, SLS ve gliserin istenen
miktarlarda tartilip, erlenmayerde hesapli miktar su ile karistirildi. Maddeler suda
¢cOziindiiriildii. Coziinmeyi arttirmak icin erlenmayer su banyosunda isitildi. Porselen
kapsiildeki kiitle, kapsiille ayn1 sicakliga getirilmis havana almarak iyice karistirildi
Sogumaya dogru erlenmayerdeki sivi faz azar azar havana eklendi. Son olarak; hesapli
miktar KY havana eklendi ve karistirilarak homojenize edildi. Olusan krem temiz

pomat kutularina alinip etiketlendi.

3.2.2. Formiilasyonlarn Steril Kaplara Dolum islemleri

Kremlerin i¢ine konulacagi cam kavanozlar ve aliiminyum kapaklar dikey
otoklavda 1 atm basing altinda 121 °C’de 20 dakika boyunca sterilizasyona birakildu.
Cam kavanozlar otaklava konmadan once, aliiminyum kapaklar iistiine tam kapatilmadi
ve kagitla sarilarak flasterle yapistirildi.

Tiim kremler kodlandirildi ve laminar akim kabininde aseptik sartlarda steril

kavanozlara ve pomat kutularina dolduruldu. Stabilite caligmalar1 icin kremler 25
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gramlik cam kavanozlara dolduruldu. Mikrobiyolojik stabilite ¢caligmasi, viskozite, pH
Olciimii, emiilsiyon tipinin belirlenmesi ve saglikli goniillilerde salon testlerinde
kullanilmak i¢in ise; benzalkonyum kloriir (BAC)’ de sterilize edilmis pomat kutularina

kremlerin dolumu yapildi.

3.2.3. Stabilite Calismasi

Laboratuvarimizda hazirlanan kremler ve piyasadan segilen iic adet krem
laminar akim kabininde steril cam kavanozlara 25 gr olacak sekilde Boliim 3.2.2.°de
anlatildig1 gibi dolduruldu. Her bir kremden ikiser adet cam kavanozlara aktarildi ve
kavanozlar 1’den 11’e kadar numaralandirildi. Bunlardan biri, +4 °'Cde buzdolabina,
digeri ise, 30 °C’de etiive konularak 3 ay siirecek olan hizlandirilmis stabilite
caligmasina tabi tutuldu. Ug ay sonunda kremlerde olusacak tiim degisiklikler not edildi.
Stabilite calismas1 sonucunda tiim kremlerin pH ve viskozitesi 0l¢iildii, emiilsiyon
tiplerine bakildi. Bu degerler stabilite calismasmndan ©Once bulunan degerlerle

karsilagtirma yapabilmek i¢in not alindi.

3.2.3.1. Mikrobiyolojik Stabilite Calismasi

Triptik soy besiyerinden (TSB) 6 g tartildi. Erlenmayere alinarak iizeri 100 ml
distile su ile tamamlanip ¢oziinmesi saglandi. Coziinmenin daha iyi olabilmesi i¢in 5
dakika su banyosunda bekletildi ve sonrasinda distile su ile 200 ml’ye tamamlandi.
Daha sonra, manyetik karistiricida isitilmadan 1 N NaOH yardimiyla pH’s1 7,3’e
ayarlandi. Erlenmayerin agzi, sargi beziyle rulo seklinde kapatilarak otoklavda sterilize
edildi. Bir atm basing altinda 121 °C’de 20 dakikada sterilize edilen tiiplerin icerisine
kodlandirilan krem numunelerinden birer gram konuldu. Uzerine Tween 80’den 0,5 ml
ve 8,5 mlI’de TSB konularak tiipler 10 ml’e tamamlandi. Tiipler 1’den 15’e kadar
numaralandirildi. Kirkbes °C’deki su banyosunda steril baget yardimiyla karistirilarak
tiiplerdeki kremin en ge¢ 30 dakikada c¢oziindiiriilmesi saglandi. Laminar akim

kabininde kanli agar besiyerlerine kremlerin ekimi Sekil 3.1°e gore yapildi. Ekimi
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yapilan besiyerleri 37 °C’de 24 saat siiresince inkiibe edildi. Siire sonunda, herhangi bir

mikrobiyolojik kontaminasyon olup olmadigma bakild:.

Sekil 3.1. Petri kutusundaki agarl besiyeri yiizeyinye inokiilasyon.

3.2.4. pH Olciimii

Pomat kutularma konularak 1’den 15’e kadar kodlandirilan kremlerin pH’s1
kalibre edilmis standart pH kagidi kullanilarak olgiildii. Her bir kremden spatiil
yardimiyla biraz alinip pH kagitlarina uygulandi. Daha sonra, olusan renge bakilarak pH
degerinin hangi aralikta oldugu not edildi. Stabilite ¢calismasindan ¢ikan kremlerde ayni
islemler tekrar edilerek pH’daki tiim degisimler kaydedildi.

3.2.5. Viskozite Olciimii

Stabilite ¢aligmasi Oncesi ve sonrast tiim kremlerin viskozitesi rotasyon tipi
viskozimetre yardimiyla Ol¢iildii. Bunun i¢in; kremler kiiciik bir behere kondu ve her bir
kremin viskozitesi olciildii. Islem, 5 kez tekrarlandi. Bu degerlerin ortalamasi alindi.
Olusan degisikliklere bakilarak stabilite caligmalarinin viskozite iizerindeki etkileri

incelendi.
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3.2.6. Emiilsiyon Tiplerinin Belirlenmesi

Kremlerin emiilsiyon tipleri boya testi kullanilarak belirlendi. Once; bir miktar
krem almarak lam iizerine yayildi. Uzerine, bir damla metilen mavisi damlatildi. Spatiil
yardimiyla iyice karistirildi. Sonra, optik mikroskop altinda formiilasyonlar incelendi.
Metilen mavisi suda ¢oziinen bir boya oldugu i¢in, boyanin emiilsiyonun tamamiyla
karisip karigmadigma veya siirekli fazda sabit kalip kalmamasina bakilarak

formiilasyonlarm emiilsiyon tipleri belirlendi.

3.2.7. Etkinlik Testleri

Sadece mikrobiyolojik stabilite caligmalarindan ve giivenlik testinden gecen
formiilasyonlar in vivo kosullarda gergeklestirilen etkinlik testlerine dahil edildi.
Giivenlik testi icin her bir goOniilliiniin kolunun i¢ kismimna kullanacagi krem
numunelerinden siiriildii. Herhangi bir alerjik reaksiyonun olup olmadigma bakildi.
Kremlerin derinin nem ve sebumu {iizerine etkilerini incelemek igin, degisik yas
gruplarindan 11°1 bayan, 11’1 erkek olmak iizere 22 saghikli goniillii belirlendi. Bu
goniillillerden 20’sine 4’er krem; diger 2’sine 2’ser krem test etmesi i¢in verildi.
Kremleri nasil kullanacaklar1 ve nerelere kullanacaklar1 Sekil 3.2’deki krem uygulama
talimat1 dogrultusunda anlatildi.

Caligsma iki kisim halinde gerceklestirildi.

a) Kisa siireli

b) Uzun siireli
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Krem Uygulama Talimati Formu

1 — Kremleri liitfen yatmadan nce siiriiniiz.

2 — Kremleri siirmeden 6nce mutlaka ellerinizi yikayiniz.

3 — Birinin uygulamasi tamamlanmadan digerini uygulamayiniz.

4 — Miimkiin oldugu kadar kremleri kullanirken ayn1 bélgeye herhangi bir kozmetik
tiriin (0zellikle nemlendirici) uygulamayiniz.

5 — Kremleri her seferinde esit miktarlarda alimiz (yaklasik bir mercimek tanesi
biiytikliigiinde). Bir kibrit kutusu biiyiikliigiinde bir alana yaymiz.

6 — Liitfen kremleri size sdylenen bolgelere uygulayimiz ( size verilen semaya gore
siiriiniiz).

7 — Liitfen kremleri bir ay boyunca her giin siiriiniiz.

8 — Size verilen iiriinlerden biten olursa haber veriniz.

9 — Herhangi bir alerjik durum gozlemlediginizde (kizariklik, kasinti, kabarma, sisme
v.b) uygulamayi kesiniz ve haber veriniz.

10 — Size verilen siirenin sonunda anket formunu doldurunuz.

11- Danigmak veya bilgi almak istediginiz bir sey olursa asagidaki numaralari

arayabilirsiniz.

v

v

Sekil 3.2. Krem uygulama talimati formu ve uygulama bolgelerinin sematik gosterimi.
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3.2.7.1. Kisa Siireli Calisma

Calismaya katilan saglikli goniilliiler, kremleri kullanmadan 6nce alin, ¢ene, sag
yanak ve sol yanaklarin nem degerleri olciildii. Daha sonra kremler mercimek tanesi
biiyiikliigiinde kullandirildi ve 15 dakika beklenip tekrardan kremlerin uygulandig:
bolgelerin nem degerleri Olgiildii. Sebumetre yardimiyla sebum degerleri de tespit
edildi. Sonuclar kaydedildi. Boylece; 6n bulgular elde edildi. Buna gore uzun siireli

calisma dizayn edildi.

3.2.7.2. Uzun Siireli Caliyma

Kremler caligmaya katilan saghkli goniillillere pomat kutusunda verildi. Krem
uygulama talimatina gore diizenli olarak kullanilmasi gerektigi anlatildi. Iki hafta
sonunda kremlerin uygulandiklar1 bolgelerin nem degerleri ve sebum degerleri tekrar

oOlciildii. Sonuclar kaydedildi.

3.2.7.3. Subjektif Degerlendirme

Saghkli goniilliilerden kremleri uyguladiktan sonra derinin yiizeyinde,
diizgiinliigiinde herhangi bir degisiklik olup olmadigina dair gozlemleri yazili olarak
rapor etmeleri istendi. Bunun i¢in; anket formu hazirland1 ve kremleri kullandiktan
sonra gozlemledikleri diizgiinliik, parlaklik, yayilabilirlik vb. gozlemlerini bu formda

belirtmeleri istendi.
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4. BULGULAR

4.1. pH Olciimleri

Kayis1 kremlerinin pH’lar1 Boliim 3.2.4’te anlatildigr gibi olciildii. Elde edilen
degerler asagida verildi.
Piyasadan temin edilen kremlerin stabilite ¢aligmasi Oncesi ve sonrasinda

Olciilen pH degerleri Cizelge 4.1°de verilmistir.

Cizelge 4.1. Piyasadan temin edilen kremlerinin pH degerleri.

sa kremleri P, P, Ps P, P;s Ps P;
pH
0 dk. 5-6 6 5 5 5-6 6 4-5
90. giin 5-6 5-6 - - - 4-5 -

Laboratuarda hazirlanan kold krem ve hidrofil krem tarzi formiilasyonlarin

stabilite ¢calismas1 dncesi ve sonrasinda dlciilen pH degerleri Cizelge 4.2°de verilmistir.

Cizelge 4.2. Laboratuarda hazirlanan formiilasyonlarin pH degerleri.

ormiilasyon F,; F, F; F,4 Fs Fs F, Fs
pH
0 dk. 6-7 6-7 6-7 6-7 5-6 5-6 5-6 5-6
90. giin 7 7-8 7-8 6-7 5-6 5-6 5-6 5-6
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4.2. Viskozite Olciimleri

Kayis1 kremlerinin viskoziteleri Boliim 3.2.5’te anlatildig1 gibi 6l¢iildii. Her bir

formiilasyon i¢in dl¢iimler 5 kez tekrarlandi. Aritmetik ortalama alindi.

Piyasadan temin edilen kremlerin stabilite ¢aligmas1 Oncesi ve sonrasinda elde

edilen viskozite degerleri ve standart sapmalar1 Cizelge 4.3’te verilmistir.

Cizelge 4.3. Piyasadan temin edilen kremlerinin viskozite degerleri ve standart sapmalar1 (cPs).

iyasa kremleri P, P, P; P, Ps Ps P,
Viskozite(cPs
0 dk. 63467 63226 | 52929.4 | 11539,4 | 11834,4 | 14910,6 | 23661,8
+ Standart sapma 551,4 590,1 293.8 933.6 1462,9 1090,3 | 2159,7
90. giin 7674 5497,8 | - - - 61142 | -
+ Standart sapma 36,2 63,4 - - - 824,2 -

n=>5

Laboratuarda hazirlanan formiilasyonun stabilite Oncesi ve sonrasinda elde

edilen viskozite degerleri ve standart sapmalar1 Cizelge 4.4’te verilmistir.

Cizelge 4.4. Laboratuarda hazirlanan formiilasyonlarin viskozite degerleri ve standart sapmalari (cPs).

mﬁlasyon F1 F2 F3 F4 F5 F6 F7 Fg
Viskozite
(cPs)
0 dk. 63564 | 63576,2 | 63076,4 | 63519,6 | 63957,2 63788 | 63140,2 | 63127,8
+ Standart sapma 588.,9 1063,3 602 360,4 210,6 901 295,7 1075,5
90. giin 7230,4 6065,2 6635 6469,2 7562,8 7687 7526,2 7569
+ Standart sapma 569,6 887,8 627 1417,2 286,6 64,1 87,6 90,6

n=>5
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4.3. Emiilsiyon Tiplerinin Belirlenmesi

Yaptigimiz boya testi sonucunda piyasa preparatlarinin ve laboratuarda
hazirlanan hidrofilik merhem tipi formiilasyonlarin siirekli fazlarinin metilen mavisi ile
boyandiklar1  tespit edildi. Piyasa preparatlarinin ve hidrofilik merhem
formiilasyonlarinin dis fazlarinin metilen mavisiyle boyanmasi, emiilsiyon tiplerinin y/s
tipi oldugunu gostermektedir. Laboratuarda hazirlanan kold krem formiilasyonlarinin
ise, dig fazlarmin metilen mavisiyle boyanmadig1 ve dolayisiyla, emiilsiyon tiplerinin
s/y tipi oldugu belirlendi.

Hizlandirilmig  stabilite caligmalar1  sonucunda bu testler tekrarlandi.

Formiilasyonlarin emiilsiyon tiplerinin degismedigi goriildii.

4.4. Mikrobiyolojik Stabilite Calismasi

Calismada kullanilan kremler Boliim 3.2.3.1.”de anlatildig1 gibi mikrobiyolojik
acidan incelendi. Mikrobiyolojik stabilite ¢alismasina tabi tutulan kremlerden sadece
I’inde 24 saat sonunda mikroorganizma iiremesi goriildii. Laboratuarda hazirlanan %
0.5 a/a kayist yag iceren kold krem formiilasyonu olan bu krem in vivo kosullarda

gerceklestirilen etkinlik ve giivenlik testlerine dahil edilmedi.

&
k%
T
3 kel

%
Raiei

Sekil 4.1. % 0.5 a/a kayis1 yagi igeren kold krem formiilasyonunda goriilen mikroorganizma tiremesi.
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4.5. Kisa ve Uzun Siireli Salon Testleri Sonunda Elde Edilen Sebum Degerleri

Piyasadan temin edilen kremlerin salon testleri sonucunda elde edilen sebum

degerleri ve standart sapmalar1 Cizelge 4.5’te verilmistir.

Cizelge 4.5. Piyasadan temin edilen kremlerin salon testlerinden elde edilen sebum degerleri ve standart
sapmalari (ug/cm?).

iyasa kremleri P, P, P Py Ps Ps P;
Sebum
(ug/cm’)
0 dk. 27,1 20,8 15,5 9,9 1,6 9,3 0,9
+ Standart sapma | 20,8 20,3 16,1 10,2 3,7 15,9 1,9
15. giin 16,9 19,3 4,7 16,3 12,4 13,1 0,1
+ Standart sapma | 19,3 25,6 5,4 18,4 20,8 20,9 0,2

n=6

Laboratuarda hazirlanan formiilasyonlarin salon testleri sonucunda elde edilen

sebum degerleri ve standart sapmalar1 Cizelge 4.6’da verilmistir.

Cizelge 4.6. Laboratuarda hazirlanan formiilasyonlarinin salon testlerinden elde edilen sebum degerleri ve
standart sapmalar1 (ug/cm?).

iilasyon F, F, F; F, Fs Fe F; Fg
Sebum (ug/cim
0 dk. 19,6 6,3 18,6 18,1 4 1,4 19,7
+ Standart sapma | 21,8 5,5 20,2 20,9 7 2 25,8
15. giin 15 6,2 3,3 3,7 10,3 2,3 4,1
+ Standart sapma | 20,1 6,4 6,3 4,5 12,5 3,3 3,7

n=6

Piyasadan temin edilen kremlerin salon testleri sonucunda elde edilen nem

degerleri Cizelge 4.7°de verilmistir. Buna gore,

uygulandiktan kisa bir siire sonra deri neminde artisa neden oldugu goriildii.
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4.6. Kisa ve Uzun Siireli Salon Testleri Sonunda Elde Edilen Nem Degerleri

Piyasadan temin edilen kremlerin salon testleri sonucunda elde edilen nem

degerleri ve standart sapmalar1 Cizelge 4.7’ de verilmistir.

Cizelge 4.7. Piyasadan temin edilen kremlerin salon testlerinden elde edilen nem degerleri ve standart
sapmalar1 (uS).

iyasa kremleri P, P, P; P, Ps P P;
Nem (uS)

0 dk. 211,5 216,1 273,5 245,8 226,6 256,5 219,6
+ Standart sapma | 205,6 157 251,3 217,4 50,9 125.9 71,1
15 dk. 349,6 610,1 516,6 573 550,8 3273 375.5
+ Standart sapma | 321,7 568,3 474 5247 460,8 97,9 192,4
15. glin 122,1 157.8 215,3 165 174,3 209,1 233
+ Standart sapma | 50,7 46,1 80,7 81 45,7 105,6 91,3

n=6

Laboratuarda hazirlanan formiilasyonlarin salon testleri sonucunda elde edilen

nem degerleri ve standart sapmalar1 Cizelge 4.8’de verilmistir.

Cizelge 4.8. Laboratuarda hazirlanan formiilasyonlarin salon testlerinden elde edilen nem degerleri ve
standart sapmalar1 (uS).

rmiilasyon F; K Fs F,4 Fs Fs F; Fs
Nem (uS)
0 dk. 217,8 | - 251,3 | 315,5 |306,6 |230,5 |252,3 |197.8
+ Standart sapma | 51,5 - 46,9 118,8 | 156,6 | 114,6 | 1174 | 32,7
15. dk. 167,1 | - 242,1 |303,8 |319.8 |273,1 |307,6 |295.8
+ Standart sapma | 55,8 - 53,6 149,3 | 99,7 83,4 84,9 105,5
15. giin 175,3 | - 272,6 | 253,5 | 309 178,6 | 2203 |214
+ Standart sapma | 99,3 - 138,2 | 127 176,4 | 87,2 59,2 45,4

n=06
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4.7. Mikroskobik inceleme

Tiim kremler, optik mikroskop altinda incelendi. Partikiil boyutlarinin
sayllamayacak kadar kiiciik oldugu tespit edildi. Bazi kremlerin mikroemiilsiyon
seklinde oldugu tespit edildi. Bazilarinda ise, partikiiller arasinda ayrisma oldugu

goriildii.

4.8. Piyasadan Temin Edilen Kremlerde Karsilasilan Sorunlar

Piyasadan temin edilen ve 6 nolu kayis1 kremi (KKg) olarak kodlandirilan kayis1
kreminin agilan ti¢ farkli kutusundan farkli renk, goriiniim ve kivamda kremler oldugu
goriildii. Bunlardan biri beyaz renkli yar1 kat1 goriiniimde, digeri beyaz renkli losyon
seklindeydi. Bir digerinin ise grimsi renkte oldugu ve partikiiller arasinda ayrigma
oldugu goriildii.

Piyasadan temin edilen KK; diye kodlandirilan diger bir kremin de iki farkl
renk ve kivamda oldugu goriildii. Bunlardan biri koyu sari, yar1 kati bir preparat

seklinde iken, digeri acik sar1 ve akiskan bir yapidaydi.

41



5. TARTISMA

Bu calisma, iic asamay1 icerecek sekilde planlanmistir. Birinci asamada; pilot
tiretim formiilasyonlarinin se¢ilmesi, gelistirilmesi, madde ve cihazlarin kontrolii
yapildi.  ikinci asamada ise; hazirlanan  formiilasyonlarmn  bitmis iiriin
spesifikasyonlarinin  belirlenmesi, stabilitelerinin incelenmesi ve karsilastirilmasi
hedeflendi. Ugiincii ve son asamada ise; piyasadan temin ettigimiz ve hazirladigimiz
formiilasyonlarda salon testleri ile parametrik ve nonparametrik veriler yoluyla, objektif
ve subjektif olarak kullanicilarin bu konudaki diisiincelerinin degerlendirilmesi

amaclandu.

5.1. Piyasa Preparatlarinin Secimi

Oncelikli olarak kayis1 yag1 iceren piyasada bulunan tiim preparatlar incelendi.
Yapilan incelemeler sonucunda piyasada kayist yagi iceren farkli kozmetik
formiilasyonlar1 seklinde pek c¢ok iirliniin bulundugunu gozlemlendi. Bunlar arasinda;
sabun, sampuan, masaj yagi, krem losyon vb. oldugu goriildii. Bu formiilasyonlar
icerisinde Ozellikle deriyi nemlendirici 6zelligini en 1yi gosterebilecegi diisiiniilen, krem
tarzi formiilasyonlar bu caligmada incelenmek iizere secildi.

Yapilan piyasa arastirmast sonucunda, su anda piyasada 12 cesit yerli liretim
kayis1 kremi oldugu tespit edildi. Bunlar igerisinde 7 cesit krem tiim deneyler boyunca

yeterli olabilecek sekilde temin edildi. Diger formiilasyonlara ise ulagilamadi.
5.2. Kayis1 Yag iceren Krem Formiilasyonlarinin Hazirlanmasi ve
Karakterizasyonu
Piyasada preparatlarinda yapilan inceleme sonucunda deriye uygulanan yar: kati
formiilasyonlarin tiimiiniin krem tarzi oldugu gozlemlendi. Bu nedenle, benzer

formiilasyonlarm laboratuarda iiretilmesine karar verildi. Bu formiilasyonlarm, kayisi
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yagmin lipofilik karakterde olmasindan dolayi, yag oram yiiksek olan emiilsiyon
tarzinda gelistirilmesi planlandi. Bunun i¢in de en yaygin kullanilan kold krem ve
hidrofilik merhem sivag olarak kullanildi. Her iki formiilasyon da yiiksek yag oranina
sahiptir. Kold krem deri tizerinde yagli bir film birakmaktadir. Hidrofilik merhemin ise
dis faz1 sudur.

Laboratuarda, piyasa preparatlariyla karsilastirilacak kremlerde kullanilacak
kayis1 yagr miktarmi belirlemek icin piyasa preparatlar1 incelenmistir. Yapilan
incelemeler sonucunda piyasa preparatlarinda kullanilan kayis1 yagi oranlarmin iiriin
ambalajinda net bir sekilde verilmedigi gézlemlendi. Yapilan literatiir calismasinda da
kayis1 yagu ile ilgili tam olarak hangi oranin kullanilmasi gerektigine dair kesin bir yanit
bulunamadi. Bununla beraber yaptigimiz literatiir incelemeleri sirasinda Yamada ve ark.
(79)’min molsidomin iizerinde yaptiklar1 bir caligma sirasinda kullandiklar1 oleik ve
linoleik asitlerin en iyi emilimlerinin % 2 oraninda oldugunu gordiik. Oleik ve linoleik
asitin kayis1 yagmi olusturan bilesenlerden en Onemlileri olmasi nedeniyle,
formiilasyonlarda % 0.5 - 3 a/a arasinda kayis1 yagi kullanilmasina karar verildi.

Piyasadan temin edilen preparatlarm tamammin kozmetik nitelikte olmasi
nedeniyle, hazirlanan benzer Ozellikteki formiilasyonlara kozmetik iiriinlerde yapilan
karakterizasyon testlerinin uygulanmasma karar verildi. Bununla beraber, Tirk
Kozmetik Yonetmeligi, Avrupa Farmakopesi 1995 (Tiirkce adaptasyonu) ve Avrupa
Kozmetik Birligi (COLIPA) istekleri incelendiginde bu konuda kaynak olusturabilecek
bir bilginin olmadigin1 goézlemlendi. Incelenecek iiriinlerin tiimiiniin kozmetik iiriinler
olmasi nedeniyle, her ne kadar etkin madde i¢cermeseler de formiilasyonlarin farmasotik
triinlere olan benzerliginden ve deri yiizeyine uygulanmalarindan dolayi, viskozluk,
pH, emiilsiyon tipinin belirlenmesi, emiilsiyonlarda damlacik biiyiikliigii ve dagiliminin
incelenmesi ve mikrobiyolojik kontrol ¢aligmasinin yapilmasina karar verildi.

Incelenen piyasa formiilasyonlarm tiimiinde kullamm amaci olarak derinin
nemlendirilmesi 6n planda gosterilmektedir. Bu nedenle, piyasadan temin edilen
formiilasyonlarm deri ilizerine nemlendirici etkilerinin incelenmesine karar verildi.
Krem tarzi formiilasyonlarin diizenli kullanilmaya uygun olmasi, piyasadan temin
edilen preparatlarm bir kismmin etiketinde “diizenli kullanildiginda daha etkilidir’’
ibaresinin bulunmasi nedeniyle, nemlendirici etkinini kisa siireli ve uzun siireli olarak

incelenmesine karar verildi. Ancak; hazirlanan ve piyasadan temin edilen
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formiilasyonlarin yiiksek oranda yag icermesi ve aynmi zamanda kayisi yaginin da
lipofilik maddelerin bir karisimi olmas: nedeniyle, formiilasyonlarin deri iizerindeki
yaglandirici etkisinin de incelenmesine karar verildi.

Piyasadan temin edilen formiilasyonlarin ve laboratuarda hazirlanan
formiilasyonlarin tamammin yiize uygulanabilir nitelikte olmasindan dolayi, goniillii
kullanicilara kozmetik kremlerin kullanimina uygun bdélgeler olan alin, yanaklar ve
cenede kremleri kullanmalar1 istendi. Oncelikle; kisilerde bu bolgelerin nem ve sebum
degerleri olciildii. Sonuclar incelendiginde, calismamiza katilan deneklerin farkl yiiz
bolgelerinde nem ve sebum miktarlarinin biiyiik bir degisiklik gdstermedigi belirlendi.

Formiilasyonlar salon testlerinde kullanilmadan ©Once mikrobiyolojik
kontaminasyon testine tabi tutuldu. Hazirlanan formiilasyonlardan 1 tanesinde
mikroorganizma iiremesi goriildiigii i¢in bu formiilasyon salon testlerinde kullanilmadi.
Sadece etkinlik ve giivenlik (pH, viskozluk v.b.) testlerinden gegcen formiilasyonlar
salon testlerinde kulland1.

Kisa siireli ¢calisma sonucunda elde edilen veriler 1s18inda uzun siireli ¢calisma
dizayn edildi. Bu islemi standart ve objektif hale getirebilmek icin krem uygulama
talimat1 hazirlandi. Sonuglarin siibjektif olarak degerlendirilebilinmesi i¢in degisik
anket sorular1 hazirlandi.

Literatiir incelemesi neticesinde kayist yagmin analizine yonelik caligmalara
rastlansa da bu caligmalarin kayist yaginin bilesimini agiklamaya yonelik oldugu
gozlemlendi. Bu nedenle formiilasyonlar icerisindeki kayis1 yagmin miktarmin
belirlenmesi miimkiin olmadi. Ancak, tiim kozmetik formiilasyonlarda oldugu gibi
Uriinlerin raf Oomrii boyunca ne gibi bir degisime ugrayabilecegini gozlemlemek
amactyla hizlandirilmis stabilite caligmalarinin yapilmasina karar verildi.

Stabilite ¢aligmalarinda formiilasyonlarda kullanilan koruyucularin etkinligini
gozlemleyebilmek ve kullanilan kayis1 yagi miktarmin mikrobiyolojik stabilite tizerine
etkilerini arastirabilmek i¢cin hizlandirilmig stabilite c¢alismalar1 kapsaminda,
mikrobiyolojik stabilite ¢caligsmasi da yapildi.

Bolim 3.2.6.°da anlatildig1 sekilde yapilan emiilsiyon tipinin belirlenmesi
caligmalar1 sonucunda; kold krem hari¢ tiim formiilasyonlarm dis fazinm su oldugu

gozlemlendi. Ozellikle piyasa preparatlarinda dis fazin su olarak secilmesi, derinin 6nce
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formiilasyonla nemlendirilmesini, ardindan da kayis1 c¢ekirdegi yagi ile bunun
stirdiiriilmesini saglamaktadir.

Wester ve Noonan (80) yaptiklar1 calismada deriden emilen maddelerin
emilimin ylizey alan1 ve konsantrasyonla orantili oldugu belirtilmektedir. Bu nedenle
formiilasyonlardaki su icerigi son derece onemlidir. Abd El-Aal ve ark. (2) tarafindan
belirtildigi gibi kayis1 yagmin hidrofob maddelerden olugsmasi, herhangi bir su tutucu
bilesen icermemesinden dolay1 tek basina nem artisina neden olamaz. Ancak; derinin
formiilasyondan kazandig1 nemin deri iizerinde kalmasini saglayabilir. Arastirmacilarin
belirttigi gibi olabildigince yiiksek nem oranma sahip formiilasyonlarin kullanilmasi
derideki nem artisin1 destekleyecektir. Bu; caliymada tiim piyasa preparatlarmin dig

fazinin su olmasi bu bakimdan son derece onemlidir.

5.3. Bulgularin Tartisiimasi

5.3.1. pH Degerlerinin Olciimiine Ait Sonuclarin Degerlendirilmesi

Kayis1 yagi iceren tiim formiilasyonlarin pH degerleri 5-6 arasinda tespit edildi.
Gilimiis ve Kasifoglu (81) tarafindan kayisi cekirdegi yagi bilesimi lizerinde yapilan
calismada kayis1 yagmin degisik yag asitlerinin karigimi oldugu gosterilmistir. Bu
bilesimin lipofilik ©zelliginden dolayr dogrudan dogruya pH’s1 oOlciilememektedir.
Ancak; yag asidi 6zelliginden dolay1 sulu ¢ozeltilerinde pH‘nin, asit bolgeye kaymasina
neden oldugu kaydedilmistir. pH nin hafif asidik olmas1 deriye uygulanabilir preparatlar
acisindan uygun bulunmustur. Bu nedenle, salon testleri sirasinda formiilasyonlarin pH
acisindan herhangi bir olumsuzluk icermedigine karar verildi. Hem piyasa preparatlari,

hem de hazirlanan formiilasyonlarin pH’lar1 deri pH’s1 ile son derece uyumludur.
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5.3.2. Damlacik Biiyiikliigii ve Viskozite Degerlerinin Olciimiine Ait Sonuclarin

Degerlendirilmesi

Yapilan ©On caligmalarda piyasadan temin edilen iiriinlerin, formiilasyon
yapisinin  emiilsiyon tarzi oldugu belirlendi. Emiilsiyon tipi formiilasyonlarda
viskozlugu etkileyen parametrelerin formiilasyonlar1 olusturan maddeler, partikiil
biiytikliigi ve dagilimi oldugu bilinmektedir. Bu nedenle; bu ¢alismada viskozluk ile
partikiil biiytikliigii ve dagilimmin beraber incelenmesi gerekir.

Tiim formiilasyonlar, optik mikroskop altinda incelendiginde formiilasyonlarda
damlacik biiyiikliiklerinin bir mikrometrenin altinda oldugu goriildii. Ayn1 zamanda
formiilasyonlarin biiylik bir ¢ogunlugunda yer yer sivi kristal yapilara doniisiimiin
oldugu gozlemlendi. Mevcut imkanlar el vermediginden dolay1 damlacik biiyiikliigii ve
dagilimi belirlenemedi. Ancak; stabilite Oncesi ve sonrasi gozlemler ampirik olarak
karsilastirildiginda damlacik biiyiikliiklerinde artis oldugu belirgin bir sekilde goriildii.
Bu sonug, stabilite caligmasi sonucunda viskozitenin diisebilecegini gostermektedir.

Yapilan ¢aligmalar sonucunda, incelenen formiilasyonlarin tamaminda viskozite
sonuclarmin biiyilk oranda diistiigli gozlemlendi. Her biri farkli formiilasyonlardan
olusan piyasa preparatlari ile kold krem ve hidrofilik merhem formiilasyonlarinda da
stabilite caligmast sonucunda benzer diisiisler goriildi. Tim formiilasyonlarda
diistislerin paralellik gostermesi, viskozitedeki bu diisiisiin kayis1 yaginin bilesimindeki
maddelerin stabilite sartlarinda bozulma ve ayrismaya ugramasi nedeniyle olabilecegini
diisiindiirmektedir. Ozellikle, piyasa preparatlarinda goriilen viskozluktaki bu
biiyiikliikteki bir degisim, kayis1 ¢ekirdegi yag ile hazirlanan formiilasyonlarin ciddi bir

calisma sonucunda olusturulmasi gerektigini diisiindiirmektedir.
5.3.3. Stabilite Calismalar

Tiim piyasa iriinleri incelendiginde marketten alndigi anda bile
formiilasyonlarm yaridan fazlasinmn kullanilmasina engel olabilecek oOlgiide stabilite

problemi icerdigi go6zlemlendi. Formiilasyonlarin dort tanesinin son kullanma

tarihlerinin tamamlanmasina olduk¢a uzun siire kalmasina ragmen ciddi 6l¢iide fazlara
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ayristigl, ylizeylerinde kalin bir yag tabakasmnin olustugu ve kullanilmalarma engel
olacak diizeyde sivilastigi gozlemlendi. Bu nedenle, piyasadan temin edilen bu dort

formiilasyonda stabilite ¢aligmasi ve dl¢iimler yapilmadi.

5.3.3.1. Mikrobiyolojik Stabilite Calisma Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Her ne kadar piyasa formiilasyonlarinin icerikleri bilinmese de raf dmrii boyunca
ve son kullanim sirasinda mikrobiyolojik acidan korunabilmesini saglamak amaciyla
hemen hemen tiim iiriinlere koruyucu ilave edildigi bilinmektedir. Bu nedenle,
laboratuarda hazirlanan formiilasyonlara sodyum benzoat ilave edildi. Stabilite
caligmalari; farmasotik, fizikokimyasal ve mikrobiyolojik acidan incelemeleri kapsar.
Bu calismada, iriinlerde farmasotik stabilite incelemesinin yani sira mikrobiyolojik
stabilite de arastirilmistir. Yapilan mikrobiyolojik kontrol sonucunda, piyasa
preparatlarinda herhangi bir mikroorganizma iiremesi olmadig1 ve icerisindeki koruyucu
miktarmin yeterli oldugu goriildii. Laboratuarda hazirlanan formiilasyonlarm ise,
yalnizca 1 tanesinde (% 0.5 a/a kayis1 yagi iceren kold krem formiilasyonu)
mikroorganizma iiremesi oldugu belirlendi. Bunun nedeni, formiilasyonlarin steril
sartlarda hazirlanmamis olmast ve koruyucunun krem i¢inde yeterince homojen
dagilmamasi olabilir. Hazirlanan formiilasyonlara daha yiiksek oranda kayis1 yagi ilave
edildiginde preparatlarin viskozluk ac¢isindan biiyiik bir degisiklik gdstermedigi, ancak;
kismen daha kaygan bir sekil aldig1 ve daha kolay karistirilabildigi goriildii. Bu da
koruyucunun etkinligini arttwrmustir. En diisiik kayis1 yagi iceren formiilde homojen
karistirmadaki giicliik nedeniyle koruyucu tarafindan yeterince antimikrobiyal koruma
saglanamamis olabilir. Bu formiilasyon, giivenlik riski olusturabilecegi i¢cin salon
testlerinde kullanilmadi. Diger formiilasyonlarda ise, herhangi bir mikrobiyolojik
kontaminasyon olmadig: tespit edildi. Buna ilaveten kayis1 yagmin icerdigi yiiksek
orandaki oleik ve linoleik asitten dolayi, konsantrasyona bagli olarak artis gosteren

bakterisit ve fungusit etkinligi s6z konusu olabilir.
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5.3.4. Salon Testleri Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Hem piyasa preparatlari, hem de laboratuarda hazirlanan formiilasyonlar salon
testlerine tabii tutulmustur. Bunun icin igeriginin hangi iiriine ait oldugu anlagilmayacak
sekilde her bir {riin standart olarak ambalajlandi. Boylelikle, kullanicilarin
formiilasyonlardan etkilenmelerinin Oniine ge¢ilmeye calisildi. Kadin ve erkek arasinda
secimde bir ayrim yapilmadi. Goniilliilerin nem ve sebum 6l¢iimleri sebumetre ve nem
atagmani ile ayni yerde, 24 °C’deki laboratuar ortamimda olciildii. Kremler cilde
uygulandiktan sonra en gec 15 dakika i¢cinde dl¢iimler yapildi.

Tiim piyasa prepatlarinda ve hidrofilik kremlerde, nem degerlerinin kremler
stiriildiikten hemen sonra yiikseldigi tespit edildi. Kold krem formiilayonlarinda ise,
nem degerlerinin degismedigi goriildi. Nem degerinin yiikseldigi formiilasyonlarda,
nem degeri lizerinde, preparatin icerdigi suyun deriyi kismen nemlendirmesinin yaninda
deriden hizla emilen kayis1 cekirdegi yaginin, lipofilik 6zelliginden dolay: deriden nem
kaybint ani olarak kesmesi de etkili olabilir. Ancak, bu etkinin kalic1 ve gelistirilebilir
olup olmadigin belirleyebilmek i¢in 15 giinliik uzun siireli salon testleri yapildi. Uzun
siireli salon testleri sonucunda formiilasyonlarin biiyiik bir cogunlugunun nem
degerlerinin ilk kullanima gore daha diisiik oldugu gézlemlendi. Deriden hizla emilen
kayis1 cekirdegi yagi uzun siirekli kullamimda, deri iizerinde lipofilik bir tabaka
olusturmaktadir. Lipofilik tabaka nedeniyle deri altindan deri yiizeyine su ¢ekilmesinin
azalmasi yaninda deri yiizeyinden suyun emilimi de azalmaktadir. Bu nedenle uzun
stireli kullanimlarda deri iizerindeki nemlendirici etki olumsuz olarak etkilenmektedir.

Deri, 0zellikle stratum corneum tabakasindan dolayr onemli 6lgiide rezervuar
etkisi gostermektedir. Normal sartlarda stratum corneum tabakasmin derinin nemini
tutarak uzun siire derinin nemli kalmasini saglamasi1 gerekmektedir. Ancak, 15 giinliikk
kullanim sonucundaki sonuglar incelendiginde, tersine nem degerlerinde bir diismenin
oldugu gozlemlendi. Goriilen bu ters durumun agiklamasini yapmak oldukc¢a giigtiir.
Stratum corneum tabakasi nemi depolamakla gorevli hidrofilik bir yapidadir. Ancak;
belirli oranlarda da yag icermektedir. Ilk siiriildiigii anda stratum corneum tabakasi
kuvvetle nemi emmekte ve derinin nemlendirilmesini saglamaktadir. Ancak; daha uzun
siire kullanildiginda kayist yagi deri tarafindan emilmekte, stratum corneumun

lipofilikligi artarken, hidrofilikligi azalmaktadir. Bu nedenle; uzun siireli kullanimin,
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piyasa preparatlarinda iddia edildigi gibi deri ilizerinde nemlendirici etkiyi siirdiirmesi
giic goriinmektedir. Calismanin sonuclart bunu dogrulamaktadir. Bu nedenle; kayisi
yaginin deri iizerinde nemlendirici olarak kullanilmasi miimkiin goriinmemektedir.
Merwe ve ark. (82) yaptiklar1 bir caligmada su ve iirenin deriden gegislerinin zamanin
bir fonksiyonu oldugunu gostermistir. Arastirmacilar; suyun deri iizerinde kalma
sliresinin, suyun deriden gecisini saglamadigini1 ancak deri iizerinde ozellikle stratum
corneum’da depolandigini gostermislerdir. Kayis1 yagi ile yaptigimiz caligmada da dis
faz1 su olan preparatlar deriye uygulandiklarinda Oncelikle preparattaki su deriye
gecmektedir. Daha sonra deri tarafindan absorblanan kayisi g¢ekirdegi yagi, deri
tizerinde ince bir film tabakasi olusturarak, deri tabakalar1 arasina gecer ve deri
tarafindan suyun tutulmasini saglar. Bu calismada, preparatlar siiriildiikten kisa bir siire
sonra deride nem artis1 olmaktadir. Ancak, formiilasyonlar deri tarafindan emildigi i¢in
deri depoladigi nemi belirli bir siire sonra yeniden kaybetmektedir. Bu nedenle, bu
formiilasyonlarm etkilerinin goriilebilmesi i¢in oldukc¢a sik araliklarla uygulanmasi
gerekmektedir.

Calisma sonucunda her ne kadar bir kisim formiilasyonlarda deri yagi miktari
artsa da bunun kullanic1 hatalarindan kaynaklanabileceginin ve kayis1 yaginin 6nemli
Olciide bir yaglanmaya neden olmadigi diisiiniilmektedir. Sonu¢ olarak; bu
formiilasyonlarin deride yaglandirma hissi olusturmadan, kayis1 yaginin emilmesi ile

deriyi yumusattigi, piiriizsiizlestirdigi ve besledigi soylenebilir.

5.3.4.1. Salon Testlerinden Sonra Yapilan Anket Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Salon testlerinden sonra yapilan anket caligmasi sonucunda kullanicilarin
tamamima yakinmimn kremlerin kullanimimi 1-3 giin arasinda aksattigi goriildii.
Kremlerin siiriilebilirligi ile ilgili herhangi bir sikayet goriilmedi. Anket sonuclarindaki
diger veriler incelendiginde kullanicilarin belirgin bir sikayetleri olmamakla beraber
kremlerden iddia edildigi gibi memnun kalmadiklar1 goriildii. Bunun nedeni kremlerin

nemlendirici etkilerinin zayif olmasi olabilir.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

Bu calisjmanin amaci, kozmetik iriinlerde kayisi cekirdegi yaginin
kullanilabilirliginin aragtirilmasi, boylelikle iilkemiz icin bir gelir kaynagi olarak
Oneminin artmasima katkida bulunmaktir. Ayn1 zamanda, kayis1 ¢ekirdegi yag1 iceren
pek c¢ok iiriiniin piyasada bulunmasi nedeniyle, kullanicilarin iddia edilen yararlari
saglayip saglamadigimin belirlenmesi gerekmektedir. Bu ise, tiiketici haklar1 agisindan
Oonemlidir.

Yapilan caligma sonucunda piyasada bulunan kayisi cekirdegi yagi iceren
formiilasyonlarm oncelikle stabilite problemi igerdigi tespit edildi. Bunun yaninda hem
piyasada bulunan {iiriinlerin hem de tarafimizdan hazirlanan formiilasyonlarin salon
testleri sonug¢larindan kayis1 ¢ekirdegi yagi iceren preparatlarin siiriildiigiinde deriyi
nemlendirdigi, formiilasyonlarin yapisina bagli olmakla beraber deride yaglanmaya
neden olmadigi belirlendi. Ancak, buradaki nemlenmenin dis fazi1 su olan
formiilasyonlarmm icerdigi nemden dolayr olup olmadigi konusu kesin olarak
belirlenememistir. Uzun siireli kullanimlarda deri neminin daha da diismesi
formiilasyonlardaki kayis1 yaginin iddia edilen Olgiide nemlendirici etkiye sahip
olmadigin1 diisiindiirmektedir. incelenen tiim iiriinlerin, pH ve viskozluk agismdan
deriyle herhangi bir problem olusturmadig: goriildii. Bununla birlikte 6zellikle piyasada
bulunan preparatlarin formiilasyon gelistirmeye ihtiya¢ gosterdigi, stabilite sartlarina
dayanikli olmadigi, belirlenen raf dmiirlerinin yetersiz kaldig1 gozlemlendi.

Bu calismanin sonucu olarak kayis1 yagi iceren formiilasyonlarin, formiilasyon
caligmalarinin ciddi arastirmalar gerektirdigi, etken madde icermemesine ragmen
stabilite testlerinin yapilmasmin da ¢ok Onemli oldugu goriildii. Yapilan caligmanin
diger onemli bir noktas1 da kayisi ¢ekirdegi yaginin uygun formiilasyonlar seklinde
hazirlandiginda; deri pH’s1 ile uyumlu oldugu, kontaminasyon riskinin nispeten diisiik
oldugu ve deriyi yaglandirmadigi goriildii. Ancak, kisa siireli kullamimda deriyi
nemlendirici etkisi oldugu kesinlikle iddia edilemez. Piyasa preparatlarinin bircogunda
gozlemlenen  ‘‘nemlendirici  etkili’”  ifadesinin  kullanilmasmin tiiketicileri
yaniltabilecegi diisiiniilmektedir. Bu formiilasyonlar ancak deriyi yaglandirmadan

yumusatici, piiriizsiizlestirici ve besleyici Ozellikte oldugu iddiasini tasiyabilirler.
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Bununla birlikte kayis1 ¢cekirdegi yagi oranina bagli olarak bu etkilerde ciddi degisimler
goriilebilmektedir. Ozellikle, piyasa preparatlarinda hangi oranda kayis yagi icerdiginin

belirtilmemesi kullanicilarin kolaylikla yamltilabilecegini gostermektedir.
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