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OZET

KORUYUCU iCERMEYEN ANTIMIKROBIYAL
HAMMADDELERIN KOZMETIK URUNLERE ENTEGRE
EDILMESININ iINCELENMESI

ELIF ECER
Yiiksek Lisans Tezi
Kimya Miihendisligi Anabilim Dah
Damsmani: Prof. Dr. Unsal ACIKEL
2019,73+ xvi sayfa

Kozmetik {irtinlerde her hammadde girdisinin alerjen olmayan ve dogal veya dogala
yakin olan hammaddeler olmasi tercih edilir. Ancak her kozmetik tiriinde hemen hemen
her iriinde kullanmak zorunda oldugumuz; koruyucular bulunmaktadir. Kozmetik
koruyucu hammaddeler ise irritasyon 0Ozelligi olan iriinlerdir ve her gecen giin
mevzuatlarla uygulama oranlarina sinirlanmalar getirilmektedir. Higbir kozmetik {iriin
koruyucusuz diisiiniilemez oldugu i¢in mevcut kullanilan koruyuculara alternatif
olabilecek yeni ve antimikrobiyal hammaddeler, yani koruyucu icermeyen daha dogal
aktif bilesenler iceren bazi antimikrobiyel hammaddeler (killi maskede, emilsiyon ve
sicak proses olan kremde, estetik ajan ve renklendirici igeren soguk proses dus jelinde,
estetik ajanlar igeren soguk proses sampuanda, soguk proses seffaf ve renkli tonikte,
Ozel aktif ve uv filtresi iceren sicak proses olan giines losyonunda) mevcut kozmetik
uriinlerde kullanarak, sicak ve soguk stabilite kosullarinda 6 aylik déonem sonunda
fiziksel goriinlimleri ve antimikrobiyel aktiviteleri izlenmistir. Deney sonucunda,
aragtirmasi yapilan 7 cesit antimikrobiyal koruma gorevi géren hammaddellerden F ‘in
deneyi gerceklestirilen tiim {riinlerde stabilite testindeki pH,yogunluk, goériiniim ,koku
gibi ozellikleri degistirmedigi ve koruyucu etkinlik performansinin olumlu oldugu
gozlemlenmistir.A ve C koruyucu etkinlik performansi yiiksek olmasina ragmen ;¢ok
fazla hammadde girdisi bulunan soguk proseslerde pH, yogunluk ve viskoziteyi
olumsuz etkilemistir. Sicak proses tiriinlerde ise yiiksek koruma isteyen killi maskeleri
dahil korudugu yapilan deneylerde tespit edilmistir.B ve D hammadesi ise koruyucu

etkinlik testleri basarili olmasina ragmen ; sicak proseslerde emilsiyonu yag ve su

vii



fazlarina ayirmiglardir. G hammaddesi ise en son tercih edilmesi gereken
hammaddedir. Ciinkii stabilite testinde mevcut formiillerde stabilite testlerinde yeterli
performansi gosterememistir. D ve E hammaddelleri ise kozmetik formiillerde

yiiksek oranda kil girilen formiillerde iiriinii mikrobiyolojik agidan koruyamamaislardir.

Anahtar Kelimeler: Kozmetik, Kozmetik koruyucular, alternatif antimikrobiyal

hammaddeler , stabilite testleri , kozmetik iiriinler, koruyucu etkinlik testi
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF INTEGRATION OF ANTIMICROBIAL RAW
MATERIALS WITHOUT PRESERVATIVESCOSMETIC PRODUCTS

ELIiF ECER
Graduate Thesis
Departmant of Chemical Engineering
Supervisor: Prof. Dr. UNSAL ACIKEL
2019,73 + xvi sayfa

In cosmetic products, it is preferred that each raw material input be non-allergenic and
natural or near natural. However, we have to use in almost every product preservatives.
But cosmetic preservatives which use protective cosmetic product are with irritation
properties and restrictions are applied to the application rates with the regulations every
passing day. Since no cosmetic product cannot be considered without preservatives,
antimicrobial raw materials that may be alternatives to new and existing preservatives,
some antimicrobial raw materials containing more natural active ingredients without
preservatives (clay mask, emulsion and hot process cream, cold process shower gel
containing aesthetic agent and colorant, cold process shampoo containing aesthetic
agents, cold process transparent and colored tonic, sun lotion with special active and uv
filter ) were observed physical processes and antimicrobial activities at the end of
6émonths under hot and cold stability conditions.As a result of the experiment, it has
been observed that F has not changed the properties of pH, density, appearance, odor in
the stability test and that the protective efficacy performance is positive in all products
tested for F. Although A and C protective efficacy performance is high, it has a negative
effect on pH, density and viscosity in cold processes with too much raw material input.
In hot process products, it has been determined that it protects including clay masks that
require high protection.Raw material B and D, although protective efficacy tests were
successful; They separated the emulsion into oil and water phases in hot processes. Raw
material G is the last raw material to be preferred. Because the stability of the existing

formulas in the stability tests did not show sufficient performance



Key Words: Cosmetics, Cosmetic preservatives, alternative antimicrobial raw
materials, stability tests, cosmetic products, protective efficacy testing



TESEKKUR

Tez calisma siiresince, sahip oldugu bilgi ve deneyimiyle her konu da bana yardimci
olan, destek, ilgi ve zamanini hi¢ esirgemeyen, tez danismanim ¢ok kiymetli hocam

Prof. Dr. Unsal ACIKEL °E tesekkiir ederim.

Tez ¢alismasi siiresince bilgi ve deneyimleri ile yol gosteren deneysel ¢alismalarda yol
gosteren ARGE miidiiriime, tez ¢alismasi igin gerekli laboratuvar kosullar1 imkanlarini

olusturan Kozmetik Sanayi A.S. firmasina tesekkiir ederim.

Son olarak, sabrini1 ve yardimlarini hi¢bir zaman benden esirgemeyen ve her zaman
yanimda olan aileme, herseyden kiymetli goérdiigim yigenlerime tesekkiirii bir borg

bilirim.
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:Tehlike Analizi ve Kritik Kontrol Noktalar1
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1.GIRIS

Kozmetik iirlinler 6zellikleri itibari ile mikroorganizmalar ile kontamine olma riski
yiiksek olan tiriinlerdir. Kozmetik iriinler 6zellikle acildiginda kolaylikla kontamine
olmaktadir. Ayrica bu iirlinler agilmasa dahil mikrobiyolojik agidan kontamine olduklari
tespit edilmektedir. Ancak kozmetik tirtinlerin tam olarak steril olmas1 gerekmez, fakat
mikrobiyal kontaminasyon ve bozulmalara kars1 yeterince korunmalar1 gerekmektedir.
Tiketiciler kozmetik trinlerini Kullandiklarinda onlar tukiiriikteki, kirli ellerdeki ve
musluk suyundaki mikroorganizmalarla defalarca karsi karsiya kalirlar. Kozmetikler
banyolarda, tuvalet dolaplarinda saklandiklarindan burada sicaklik ve neme maruz
kaldiklar1 i¢in kozmetiklerde mikrobiyal biiylimeler olusabilir (1). Clostridium tetani ,
C.perfringes, Staphylococcus aureus , Escherichia Coli , Moraxella Sp.,Pseudomonas
Aeroginosa, Enterobacter tiirleri , Klebsiella Pneumonia, Candida Albicans ve
Aspergillus kozmetik iirinlerde siklikla goriilen mikroorganizmalardir (2,3,4). Bu
mikroorganizmalar saglik acisindan potansiyel bir tehlike olustururlar. Kozmetik
iriinlerin bozulmasina bu da {irliniin piyasadan geri ¢ekilmesine, biiyiik bir ekonomik
ve prestij kaybina neden olabilir. Saglikli kozmetik iiriinlerin {iretimi hammaddeden
nihai {irtine ve depolama sartlarina kadar hijyen kurallarina dikkat edilerek iyi liretim
uygulamalar1 (GMP, good manufacturing product ) ve Tehlike analizi ve kritik kontrol
noktalart (HACCP, The Hazard Analysis Critical Control Point System ) sistemlerinin
uygun calistiginin denetlenmesi ile ve dogru koruyucu sec¢imleri ile yapilabilmektedir.
Bu tez ¢alismasinda kozmetik iiriinlerin kontaminasyona ugramamasi i¢in koruyuculara
alternatif antimikrobiyal hammaddelerin mevcut {irlin formiillerinde etkinligi

izlenecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Kozmetik Uriinlere insanlarin Gereksinimi

[

Kozmetik terimi Latince “’siis, glizellik”” anlamindaki ‘’cosmos®’ kelimesinden
tiiretilmistir. Tarih boyunca Insanlar i¢in goriiniimlerini degistirmek temel bir ihtiyag
olmustur. Giinlimiizde kozmetik, parfiim, banyo ve tuvalet malzemeleri sektorleri genel
olarak bu amaca hizmet etmektedir. Kozmetik bize; kendimizi toplumsal nedenlerden
ve ritiiellerden dolay1 benzersiz yapma ve daha iyi hissetme sans1 verir, bu temel ihtiyag
belki de bundan kaynaklanir. Yapilan arkeolojik calismalara gore, biz ilkel bir ihtiyag
olarak, mutlulugu yakalamak icin kozmetiklere ihtiya¢ duyuyoruz Kozmetik iiriinlerin
kullanimu ile ilgili ilk kanitlanabilir arkeolojik verilere eski Misir’da rastlanmaktadir.
Romalilar ve Misirlilar zehirli etkileri bilinmeksizin, sadece daha giizel goriinmek icin
yaygin sekilde civa kullanmislardir. Bu kiiltiirlerdeki iist sinifli insanlarin; sa¢ boyalari,

peruk, biryantinler, kinalar ve ¢esitli bitkilerden elde edilmis cilt boyalar1 kullandiklari

tespit edilmistir. (5,6).
2.2.Kozmetigin Mevzuatlarda Gegerli Tanimlar:

Saglik Bakanligi’nin 24 Mart 2005 tarihli Resmi Gazetede yayinlanan Tiirk Kozmetik

[

Kanunu’na gore ©° Kozmetikler; insan viicudunun epidarma, tirnaklar, killar, saglar,
dudaklar ve genital organlar gibi degisik dis kisimlarina, agiz ve dislere veya mukozaya
uygulanmak {iizere, ama¢ veya yan amaci bu kisimlar1 temizlemek, koku vermek ve
koruma suretiyle iyi bir durumda muhafaza etmek, goriinlimii degistirmek ve viicut
kokularimi diizeltmek olan, sa¢ boyalar1 ve sa¢ rengi agicilart da dahil biitiin prepatlar

ve/veya maddelerdir ( 7, Resmi Gazete, 2005).

Amerikan Ila¢ ve Kozmetik Kanunu (FDCA) , kozmetikleri kullanim amaglarma gore
su sekilde tanimlamaktadir; “’Insan ve viicudunu temizlemek, giizellestirmek, cekici
hale getirmek veya goriiniimiinii degistirmek amaciyla deri ve eklerine, ovalama, siirme,

serpme ve sikma seklinde uygulanan maddelere kozmetik denir’’
(8, FDA, 2000).

Avrupa Birligi Kozmetikler Direktifi kozmetik bir iiriinii * Insan viicudunun degisik dis

parcalar1 (deri, sa¢ sistemi, tirnaklar dudaklar ve dis genital organlar) veya disler ve agiz



boslugundaki mukoza membranlari ile temas edecek sekilde tasarlanan, baslica islevi
onlar1 temizlemek kokulandirmak, goriiniislerini degistirmek, viicut kokularim
diizeltmek, onlar1 korumak veya onlar1 iyi durumda tutmak olan herhangi bir madde

veya prepattir’’ diye tanimlar . (9, EC 2004)

Kozmetik Sektorii baslica biiyiik pazarlar olan Avrupa Birligi (AB), Birlesik Devletler
(ABD) ve Japonya’da degeri sirasiyla 34.3, 25.7, 11.9 milyar euroyu bulan global bir
endiistriyi tanimlamaktadir. Giivenirliliklerini ve etkinliklerini saglamak ic¢in kozmetik

tirlinler diinya ¢apinda diizenlenir ve kontrol edilirler.

Son yillarda AB Kozmetikler direktifi, diinya capinda modern kozmetik diizenlemelerin
modeli oldu. Ciinkii teknik ilerlemelere siirekli adapte olabilmis dinamik bir mevzuat
yapisina sahiptir. EU Kozmetikler Direktifinin. Maddesi, dikkat edilmesi gereken
iriinleri gosteren ama ayrintili olmayan bir liste igermektedir. Bu icerikler asagida yer

almaktadir.

1.Kremler, emiilsiyonlar, losyonlar, jeller ve cilt i¢in yaglar ( el, yiiz, ayak vb.).
2.Yiliz maskeleri ( kimyasal peeeling lirtinleri harig).

3.Renkli Bazlar ( sivilar, macunlar,tozlar).

4.Makyaj tozlari, banyo sonrasi tozlari, hijyenik tozlar vb.

5.Tuvalet sabunlari, deodarant sabunlar vb.

6.Parfiimler ve tuvalet sular1 ve kolonya.

7.Banyo ve dus trtinleri ( tuzlar, kopiikler, yaglar, jeller vb.).

8.Tiy dokiiciiler.

9.Deodorantlar ve ter onleyiciler.

10.Sa¢ bakim firtinleri ( sa¢ boyalar1 ve agarticilar, perma ( dalgali yapma) , diizlestirme
ve sabitleme, diizenleme {iriinleri, temizlik iirlinleri (losyonlar, pudralar,sampuanlar),

sekillendirici tirlinler (losyonlar, kremler, yaglar), kuafor tirtinleri (losyonlar,parlaticilar)
11.Tras tirtinleri (kremler, koptikler, losyonlar vb.).
12.Y1iz ve gozler i¢cin makyaj yapma ve makyaj silme {iriinleri.

13.Dudaklara uygulama yapmak i¢in tasarlanmais tiriinler.



14.Dis ve agiz bakim friinleri.

15.Tirnak bakim ve makyaj tiriinleri.
16.D1s genital bolgeler i¢in hijyen iirlinleri.
17.Giineslenme iirtinleri.

18.Giinessiz bronzlagma tiriinleri.

19.Deri beyazlastirici iriinler vb.
20.Kirisiklik 6nleyici tirtinler. (1,2,3)

Kozmetik yonetmeliginde, <’ Bir kozmetik tirlinii iirecten, imal eden, 1slah eden veya
tirtine adini, ticari markasini veya ayirt edici isaretini koymak suretiyle kendini tiretici

(34

olarak tanitan gercek tiizel veya tiizel kisi seklinde kozmetik {ireticisi tanimi
yapilmaktadir. Kozmetik {ireticileri kozmetik {irlinlerin iiretiminden pazarlanmasina
kadar cesitli sorumluluklara sahiptirler. Bu sorumluluklarda diinyanin her yerinde ¢esitli
mevzuat, yonetmelik ve yasalarla belirlenmis durumdadir. Bu sorumluluklar Kozmetik
Uriinler Direktifi (76/768/EEC) olarak da tanimlanmaktadir. Bu direktif, kozmetik bir
iriinlin tanimin1 yapmakta ve bir kozmetik iireticisinin, kozmetik bir iirlinlin {iretimi ve
kullanima sunulmasi asamasinda kozmetiklerle ilgili giivenlik gereksinimlerinin nasil

yerine getirebilecegini agiklamaktadir.(10, Safety Assesment of Cosmetic in Europe,
11)

2.3.Kozmetik ve Dermo-Kozmetik Uriin Arasindaki Fark

Dermo- Kozmetik; Saglikli ciltlerden patalojik ciltlere kadar uygulama alani igerir.
ilagh tedavilere destek olan iiriinler igerir. Eczaci tavsiyesi ve doktor Onerileri ile

kullanilan tirtinlerdir.

Kozmetik; Genelde saglikli ciltlere uygulanir. Marka temsilcilerinin satig noktalarinda

tavsiyeleri gibi nedenlerle kullanilan tirtinlerdir.

Her iki iiriin iginde Ar- Ge siireglerinde ve sonrasinda piyasaya salinacak olan tiriinlerle

ilgili yapilan ¢alismalar asagidaki gibi olmalidir:



Etkinlik Mekanizmasinin Gosterilmesi

-Uriin Etkinlik Testleri ( Stabilite testleri, challenge testler, toksikolojik testler,
mikrobiyolojik testler, yogunluk, vizkozite testleri , giines koruma faktorii testleri (Spf

,sun protect factor) , pH, goériiniim, renk, koku gibi fiziksel testler...

Uriin hammadde giivenirliliginin Kanit1,

- Mineral analizi, agir metal analizi
- Mikrobiyoloji analizleri , Koruyucu etkinlik testleri ( Challenge Test, zorlama testleri),

- Hammadde teknik belgeleri (sertifika analizleri, hayvanlar {izerinde test edilmedigine
dair deklerasyon, mikrobiyoloji testleri, teknik 6zellikleri, malzeme giivenlik bilgi

formlari )

Son iiriin Analizleri,

- Fiziksel Stabilite Testleri
Klinik Calismalar,

-Alerjik ve rritasyon Testleri
- Yama (Patch) Testleri,

Uriin Giivenlik Testleri,

- Toksikolojik Testler,

- MSDS Analiz Sertifikalari,

Tiiketicinin Kozmetik Uriine Bakis A¢isinda Dikkat Ettigi Hususlar
- Bilimsel giivenirlilik

-Hammadde giivenirliligi

a. Zararsiz, orijinal aktif hammaddeler i¢cermelidir.

b.Dogal aktif hammaddeler icermelidir.

-Etik acisindan giivenirlilik

a. Dogal kaynaklara saygi prensibine sahip liretim yapilmasi,



b. Hayvansiz kaynakli hammaddeler icermemesi ( Ozellikle vegan Iddiali iiriinlerde

tercih edilen hammaddeler)

. Hayvanlar iizerinde test yapilmamasi
2.4.Kozmetik Uriinlerde Kontaminasyon

Kozmetik firiinlerin bilesimindeki maddeler mikroorganizmalarin iiremesi i¢in uygun
ortamlar olusturmaktadirlar. Kozmetik iiriinlerin steril olma zorunlulugu olmamasina
ragmen, kontamine {iriinlerin kullanilmasi sonucunda hasarlarin ortaya c¢ikmasi,
kozmetik endiistrisinde hijyenik iiretim sartlar1 ve yontemlerin uygulanmasina neden

olmustur.

Kozmetik iiriinler steril olmayan {irinler olup mikroorganizmalarin kontaminasyonuna
her an agik olan {iriinlerdir. Bu iriinler, mikrobiyolojik acidan incelendiginde, aseptik
kosullarda iiretilmediklerinden patojen olmayan mikroorganizmalarin varligina
rastlanmaktadir. Onemli olan bu bulasanlarin patajenik 6zellik gdstermemesi ve
belirlenen siir degerlerinden yiiksek olmamasidir. Viicut iirtinlerinde 1000 cfu ( bakteri
kolini birimi, colony forming unit) goz c¢evresi triinlerinde 500 cfu( bakteri kolini
birimi, colony forming unit) ve agiz bakim iiriinlerinde ve bebek bakim iiriinlerinde 100
cfu ( bakteri kolini birimi, colony forming unit) max degerleridir. Patojen olan
mikroorganizmalar kesinlikle her tiirlii kozmetik {irinde bulunmamalidir. (12,13,14)
Aksi halde, patojen mikroorganizmalar1 igeren kozmetik {riinler, kullaniciy:
giizellestirmek yerine sagligmi tehlikeye atacak; hastalik meydana getirecek ya da
{iriiniin bozulmasma sebebiyet verecektir. Uriinlerin kullanicilarin saglhigma zarar
vermesi, mikroorganizma iiremesinin miktarina ve tipine bagl olarak degismektedir.
Yapilan caligmalarda kozmetik iirlinlerde gram negatif firsat¢1 patojenlerin tiredigi
ortaya konulmustur. Ayrica steril olmayan iiriinlerin hastane enfeksiyonlarina neden
oldugu anlagilmistir. Kozmetik iirlinlerin mikroorganizmalarla kontamine olabildikleri
ilk kez 1946 yilinda Yeni Zelanda’da Clostridium tetani ile kontamine olan talk
pudrasinin kullanilmasi sonucu ortaya ¢ikan bebek oliimleri ile fark edilmistir.(15)
Ayrica 1970’lerin ikinci yarisi devam ederken Psedoumonas kontaminasyonu olmus
maskaralar nedeni ile korliik vakalart ortaya ¢iktigi i¢in, goz iriinleri 6zel incelemeye
alimmustir. Bulgular, iirlinler mikrobiyolojik olarak iyi durumdayken tiiketiciye ulastigi

yoniindeydi. Sorun, iirline kullanim esnasinda bulasan kontaminasyona iirlinlerin ve



koruyucularin dayanip dayanmayacag ile ilgiliydi ve bunlar, sonraki 15 yil boyunca
aragtirtlmistir. Kozmetik {irtinler; bitmis {irlin hale doniistiiriiliip paketlendikten sonra,
iirlinlin nakliyesi esnasinda meydana gelebilecek nem ve sicaklik degisimlerine karsi
dayanikli olmas1 ayrica tiiketicinin kullaninmi ve muhafazasi sirasinda da bozulmamasi
beklenir. Uriin son kullanicinin eline gectiginde de mikrobiyolojik kalite agisindan
cesitli riskler vardir. Clinkii kullanicilar bilerek veya bilmeyerek iiriine su ekleyebilir (
formiilasyonda su igeriginin artmasi mikrobiyolojik kontaminasyon riskini artirir), sicak
arabalarin i¢i, rutubetli banyolar ve 1slak duslar gibi {riin dayanmikliligi agisindan
potansiyel tehlike olusturan yerlerde tutabilir. Kozmetik endiistrisinde her bir
hammaddeden baglayarak iiriin formiilasyonu ve tiiketici kullanimina kadar olan her
adim ve olay hem mikrobiyolojik uyum hem de siirecin karmasiklig1 acisindan kendine
ozgidiir ve farklilik icerir. Mikrobiyolojik uyum agisindan bir sorun ortaya ¢iktiginda
bu 6nemsiz goriilemez. Bu durum tiikketici saglhigini ve {irtin biitiinliigiinii etkiler ve
mevzuata uyum noktasinda énemli sonuglar dogurur. Bu en 6nemlisi tiiketici saglig
riskidir. Enfeksiyon, hastalik ve hatta liimlerin bile kontamine olmus kozmetiklerdeki
mikroplardan kaynaklanabildigi goriilmiistiir. Tarihte kemoterapiye baslamak {izere
olan noétropeni hastalarinda kontamine olmus sampuan kullanimindan Otiirii ¢esitli
enfeksiyonlar ve bir de 6liim rapor edilmistir. Bu hastalarin saclar1 bir hastane kuafor
salonunda musluk suyu ile seyreltilmis bir sampuan ile yikandiginda ve saglar1 tras
edildiginde beklenen sagkiran durumunun olusum izleri gozlemlendi. Kullanilmisg
sampuan agir bir sekilde Psedomanas aeruginosa ile kontamine olmustu ve tras
esnasinda olusan kiiclik kesikleri enfekte ediyordu. Bu enfeksiyonlarin bagisiklik
sistemi baskilanmis hastalarda hizla cogaldigi ve Oliimciil etkiye sahip oldugu
ispatlandi. Mikrobiyal olarak tehlikeli {irlinlere maruz kalmaya bir bagka Ornek de
yogun bakim {initesinde 74 hastane enfeksiyonu tespit edilen bozulmus bir gargara
idi.(16) Hastane enfeksiyonlarina dolayli olarak yol agan kontamine olmus kozmetik
ornegi ise bir hemsirenin kullandigi el kremi olarak rapor edildi. Yapilan sonra Ki
calismalarda kozmetik {iriinlerin ¢esitli mikroorganizmalar ile kontamine olabilecegi ve
aralarinda, Psedoumonas, Enterobacter, Klebsiella, Serratia tiirleri ve Staphylocossus

aureous gibi 6nemli patojen mikroorganizmalar oldugu belirlenmistir. (17,18,19)



Kozmetikte ireme gerceklestirebilen bazi bakterilerin goriintiileri

Sekil 2.4.3. Klebsiella Bacteria (21)



Sekil 2.4.5 Staphylocossus Aurous (21)

2.4.1. Kozmetik iiriinlerde saptanan bakteriler
2.4.1.1 Pseudomonas

Pseudomonas aeruginosa, Psedomanos maltophilia, Pseudomonas paucimobilus and
Pseudomonas cepacia ( gegerli siniflandirma Burkholderia cepacia‘ dir) her ¢esit
ortamda her yerde bulunabilen mikroorganizmalardir. Pseudomonas’lar yara ve
yaniklar1 enfekte ederler. Kozmetikte, bu organizmalarin goz enfeksiyonlarina ve gérme
kaybina neden olduklar1 kaydedilmistir. Bir kozmetik iiretim tesisinde bulunduklarinda,
genellikle su sistemlerindeki ekipmanlarda etkisiz ya da seyrek dezenfeksiyon ile
biyofilm olusturmalar1 ve kor noktalar1 ( borularin kisa uzunluklari veya 6li uglari

kapanir) kontrol etmek basarisizlikla sonuglanir.(22)



2.4.1.2. Serratia

Serratia nadiren enfeksiyonlarina neden oldugu i¢in, tipik bir patojen olarak kabul
edilmez. Serratia’nin dezenkfektanlar1 ve ylizey aktif maddeleri (surfaktanlari)
kontamine ettigi tespit edilmistir. Bir kozmetik {iretim tesisinde bulunduklarinda, ilk
dikkate alinmasi gereken kaynak, kor noktalar veya sanitizasyon sikliginin veya

teknigindeki ariza nedeni ile sistemde olusan stagnant ( durgun, hareketsiz ) tiriindiir.

(22)
2.4.1.3 Escherichia

Escherichia, laktat, asetat, siiksinat, hidrojen, karbondioksit gazi ve etanol tiretmek i¢in
karma bir fermantasyon yolunu kullanir. En ¢ok calisilan ve deneysel ¢alismalarda

kullanilan bakteri E.coli 'dir.

Insan bagirsagmin 6nemli bir bileseni ve suda diski ile kirlenme bulgusu igin
varsayimsal olarak pozitiftir. Bazi suslar1 mide- bagirsak veya idrar yollar
enfeksiyonuna neden olurlar. Bagirsakta biiyiiyen E.coli, halk arasinda gezgin ishali

olarak adlandirilir.

Tipik olarak, bu organizma eski su sitemlerinde veya biyofilm (korozyona ugramis)
borularin iginde bulunabilir. E.coli, dogal olarak olusan bir organizmadir ve diski
kirlenmesinin bir gostergesi olarak kullanilmasimna ragmen, eski bir su dagitim
sisteminde de bulunmasi, su iginde diski bulundugunu gostermek igin yeterli degildir.
(22)

2.4.1.4. Enterobacter

Enterobacter, Serratia ve Klebsiella gibi butandiol, etanol ve CO2 iiretir. Kontamine
olmus ylizey aktif maddelerden ve 6zellikle de dordiinciil yapr igeren cihazlardan izole
edilebilirler. Ayrica evlerde bulunan tipik kontaminantlardandir ve iyi muhafaza
edilmemis iirlinlerde biiyiiyebilirler. Dogrudan kan dolagimina girmedikleri siirece,
insan patojenleri olarak kabul edilmezler. Enterobacter, Gram- negatif fermante edici,
cubuk sekilli bir bakteridir. (22)
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2.4.1.5. Klebsiella

Klebsiella cevrede cok yaygindir ve insan patojenidir. Insanlarla ortak bir yasam siirer.
Toprakta ve suda bulunurlar. Klebsiella pneumoniae alkol yiiziinden veya fiziksel
olarak gligsiiz olan kisilerde siddetli fulminan zatiirreye neden olabilir. Evlerde rutin
olarak bulunur ve tiiketici kullamimi swrasinda kozmetikleri kontamine edebilir.

Klebsiella, gram negatif gubuk sekilli bir bakteridir. (22)
2.4.1.6. Proteus

Proteus hareketli, hidrojen siilfid gaz1 iireten ve siklikla stvama (swarming) denilen bir
hareketi sergileyen organizmalardir. insan ve hayvanlarin bagirsaginda ve diski ile
kirlenmis bolgelerde bulunur. Tipik olarak idrar yolu enfeksiyonlari ile iligkilidir, ancak
viicutta aniden ortaya ¢ikan yara ( 6rnegin uguk enfeksiyonlar1 ) bolgeleri gibi viicudun
diger bolgelerinde de piyojenik enfeksiyonlara neden olabilirler. Gram- negatif cubuk
sekilli bakterilerdir. Bir kozmetik tirlindeki varligi, yiizey aktif maddeler veya yiiksek
derece kirlenmis su kullanilmast gibi bir hammaddenin kirlenmesi durumunu

gosterir.(22)
2.4.1.7. Staphylococcus

Gram- pozitif organizmalar hareketsiz, aerobik veya anaerobik biiyiiyebilen yuvarlak
sekilli bakterilerdir. Baz tiirleri ( 6rnegin S.aereus )yaniklara, goz iltihaplara ve gida
zehirlenmesine neden olurlar. Bir kozmetik iirlinde bulunmasi, insan tarafindan

kirletilmeyi gosterir. (22)
2.4.1.8. Streptoccus

Gram pozitiftirler, zincir seklinde bazen de ¢iftler halinde goriiniirler hem aerobik hem
de anerobik olarak biiyliyebilirler. Bogaz enfeksiyonlarmma neden olan insan
streptokoklar, yaralarda ve dogumdan sonra ¢ocuklarda kan zehirlenmesinde etkili olan
organizmalardir. Streptoccuslar kozmetikte nadiren bulunurlar. Bir kozmetik iiriinde
bulunmasi, 6rnegin calisanin elini bir Uriinlin veya kabin igine konulmasi gibi iyi

hijyenik uygulamalarini takip etmede basarisizlik oldugunu gosterir. (22)
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2.4.1.9. Bacillus

Bacillus cinsinin iiyeleri tiim diinyada yaygin olarak dagilan saprobe’lerdir. Aerobik ve
katalaz- pozitiflerdir. Baslica toprakta yasarlar, beslenmeleri ¢esitlidir fakat ¢ok segici
degillerdir. Kozmetik endiistrisinde, Aloe vera ve kuartenize kil gibi tiksotropik
ajanlarin biiyiik bir ¢esidi gibi hammaddelerin ¢ogu Bacillus sporlart ile kontamine
olabilirler. Aloe vera jelinin pasterizasyonu Bacillusu ortamdan uzaklastiracaktir fakat
sporlar ortadan kalkmayacaktir. Bu nedenle tekrarli 1sitma islemi gereklidir. Isitma
islemi sporlarin ¢imlenmesini izin vermemek i¢in ii¢ giin arka arkaya tekrar edilir.
Alternatif olarak killer i¢in radyasyon (isinlanma) kullanilir, bu islem siirece zarar
vermez. Bunlarin ¢ok azi patojendir. Bacillus sporlarindan B. Antracacis kiigiik kesikler

ve styriklar araciligi ile deri hastaligi olan sarbona neden olabilir. (22,23)
2.4.1.10. Clostridium

Spor olusturabilen diger bir gram- pozitif bakteridir. Yaygin olarak toprakta bulunur.
Basta Clostridium perfingens olmak {izere clostridium novyi ve clostridium septicum
yara enfeksiyonlarini gazli kangrene ¢evirir. Clostidium tetani viicuda bir kez giren
organizma tarafindan tiretilen toksini iceren ndromuskular hastalik olan tetanoza neden
olur. Bu organizmanin bulagmasi zayiftr. C. Perfringens ve C. Botulinum gida
zehirlenmesine neden olur. Ancak , kozmetik {iriin kullanim1 sonucu olarak {iriin bir
sekilde biiylimelerine izin vermedikg¢e ve toksin ilireten organizmalar agiz- bakim
trtinleri yanhslikla yutulmadigi siirece ( 6rnegin; yiirlimeye yeni baslayan bir ¢ocuk

tarafindan yutulmadikg¢a) , bu yolla enfeksiyona nadiren yayilir. (24,25)
2.4.1.11. Kiifler ve mayalar

Mantarlar az su igeren ve diisik pH derecesine sahip birkag firlin igin tipik
bulasicidirlar; bu firlinlerin ¢ogu losyonlar ve kremlerdir. Mantarlar 6karyotiktirler:
membranla c¢evrilmis organeller, 6zellikle de igerisinde, DNA bulunan kromozomlar

olan membrana bagl ¢ekirdek igerir.(25,26)
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Mantarlarin ¢ogu patojenik degildir, bunlar saproptur( ciiriik¢iil) ve konukguya ihtiyag
duyulmaksizin serbest yasarlar. Bu nedenle, bunlara kars: yliksek dirence sahip insanlar

i¢in nadiren sorun yaratirlar .(27,28)

Cizelge 2.4.1.Kozmetik {irtinlerde goriilen mikroorganizma tiirleri (28)

Kullamims diriin Mikroorganizma
Sampuan C. freundii, Enterobacter spp. Klebsiella spp.

Pseudomonas spp. Serratia spp-

Losyon Enterobacter spp. Klebsiella spp. Pseudomonas spp.
Serratia spp., Bacillus sp., S. epidermidis,
Propionibacterum sp., Sarcina sp., Maya ve kiif

Nemlendirici Gram pozitif basil, S. aureus, E. coli, E. coli disindaki

Gram negatif bakteriler
El ve yiiz kremleri Gmm“f basil, S.
Banyo sabunu S. warneri, P. putida, S.

S1vi sabun S. warneri "

Maskara S.epidermidis, Bacillus spp. E. coli, S. aureus, Candida spp.
Ruj S. aureus,. Candida spp.

Far Streptococcus spp., Bacillus spp.

Fondoten Streptococcus spp., Bacillus spp., Candida spp. l,)

2.5. Kozmetik Uriinlerde Kullamilan Koruyucu Maddelerin Kullanimi

Kozmetik tirlinlerde goriilen ve iiriiniin bozulmasina neden olan mikrobiyal kontami-
nasyon hammadde kaynakli, iiretim asamasinda ya da iriinlin tiiketici tarafindan
kullanimi sirasinda olusabilmektedir. Kontaminasyon, iiriiniin {iretiminde kullanilan su,
ham madde, yardimci maddeler, paketleme materyali, personel, iiretim tesisi ve
donanimi, sanitasyon eksikligi, HACCP ( Tehlike analiz kritik kontrol noktalar1) , GMP
(iyi tretim uygulamalari) ve diger ilgili kalite sistemlerinin diizgiin takip edilmemesi
¢evre ve depolama kaynakli olabilmektedir. (14,26,29,30,31,32,33)

Kozmetik ftiriinler, icerdikleri maddelerden dolayr mikroorganizma {iremesi i¢in uygun
ortamlar olusturmaktadir. Kozmetik iriinlerin formiilasyonlarina bakildigi zaman
bunlarin igerdikleri mineraller, karbonhidratlar, seker alkolleri, yag asitleri, proteinler,
aminoasitler, glikozidler, yag alkolleri, steroidler, peptidler, vitaminler, bitkisel
hammaddeler ve iireme faktorleri ile iriinlerde fazla miktarda kullanilan su
mikroorganizmalarin gelismesi i¢in uygun ortamlardir. Glinlimiizde kozmetik iiriin
icerigini olusturdugunu bilinen yukaridaki maddelerin disinda trend olarak hayvansal

proteinler ve vitaminleri igeren dogal kaynakli maddelerin kullanilmasina egilim vardir.
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Bu maddeler ise mikroorganizmalarin baslica besin kaynagidir. Bazi durumlarda bu
maddeler kullanilan koruyucularida inaktive edebilirler. Krem ve losyonlarda kullanilan
gliserin, mikroorganizmalar tarafindan metabolize edilebilen bir madde olup bacilllus,
staphyloccocus ve micrococcus tarafindan metabolize edilebilmektedir. Kozmetik
tirlinlerin mikroorganizmalarla kontaminasyonu sonucu, biitinligii bozulmus deri
infekte olabilir ve mikroorganizmalar tarafindan iiretilen endotoksin ve metobolitler
ciltte asinma, irritasyon veya alerjiye sebep olabilir. (34,35) Bu nedenle de kozmetik
iiriinlerde koruyucular kullanilmaktadir. Uzerindeki baski kozmetik endiistrisini
tirtinlerin mikrobiyolojik biitiinliigiinii slirdiirmeye zorluyor ve en genis anlamiyla
buradaki ¢abanin can alic1 noktasini olusturuyor. Tiiketici kullaniminin mikrobiyoljik
sorunlar ile ¢ok yakin iligskisi bulunmasindan dolay1r koruma hedefleri arasinda imalat
sonrasindaki olaylar1 kontrol altinda tutmak da bulunmaktadir. Uretim Kkalitesinin
devamlilig1 icin belli bir derecede mikrobiyal kontrol zorunluk haline gelmistir.imalat
stiregleri ve malzemeler korumanin kararliligina zarar verebilir.(37,38,39)Bitmis {iriin
korunmasina odaklanacaksa da ayni zamanda kozmetik korumayi, etkili mikrobiyal
korumay siirdiirebilmek adina kimyasal, fiziksel, prosediirel anlamda bitmis {iriinlere,
tiretim ara maddelerine ve hammaddelerine Gmp, Haccp ve kalite prosiidiirleri
uygulanmalidir.Patojen mikroorganizma igermemesi gereken kozmetik tiriinlerin
giivenlik ve etkinligini saglayan kurallara uygun olarak iiretilmesi ve uygun koruyucu
madde ile korunmasi gerekmektedir. Kozmetik {irinlerin mikrobiyolojik yonden
korunmast ile ilgili kurallar diinyada Kozmetik, Tuvalet ve Koku Birligi (Cosmetic
Toiletry and Fragrance Association- CTFA), Amerikan Gida ve Ilag¢ Kurumu (Food and
Drug Administration-FDA) ve Avrupa Birligi Komisyonu gibi kuruluslar, tilkemizde ise
Saglik Bakanligi tarafindan yaynlanan yonetmeliklerle diizenlenmistir. Saglhk
Bakanlhig: tarafindan Avrupa Birligi Kozmetik Mevzuatinin 76/768/EEC sayili Konsey
Direktifi ile 96/335/EC sayili komisyon kararina paralel olarak 24/3/2005 tarihli ve
5324 sayili Kozmetik Kanunu’nun yedinci maddesine dayanilarak hazirlanan

yonetmelikte konuya iliskin usul ve esaslar belirlenmistir(40,41)

Bir yetiskinin ortalama olarak giinde en az yedi farkli kozmetik {iriin kullandig
diisiiniildiiglinde kozmetiklerin bilesimleri ve kararliliklarinin giinliik hayatimizla
yakindan iliski i¢inde oldugu agiktir. Bu nedenle, antimikrobiyal kimyasal maddeler,

mikroorganizmalarin biiylimesini 6nlemede oldukca 6nemli bir rol oynar. Kozmetik ve
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tuvalet iriinlerine antimikrobiyal koruyucularin ilavesi, su igeren tiim

formiilasyonlarinda bakteri ve mantar tiremesini dnlemek i¢in gerekli ve esastir.

Koruyucu maddeler, kozmetik iirlinlerin baslica bakteri, maya ya da kiif seklindeki
mantarlar ile kontamine olma olasiligina karsi1 genellikle bitmis lriine, iiremelerini
engellemek ya da iirlinlin kimyasal olarak bozulmasmi onlemek amaciyla eklenen
kimyasal maddelerdir. Mikrobiyal kontaminasyon ( kirlenme) sadece kotii kokular,
vizkozite ve renkteki degisimler gibi organoleptik degisimler yapmakla kalmaz,
tiketiciyi de riske sokabilir. Bu yiizden ilave edilen koruyucularin konsantrasyonu
anahtar rol oynar ve bu amagla iki konsantrasyon seviyesi verilir: MIC ( minumum
engelleyici konsantrasyon ) mikroorganizmanin bilylimesini dnlemek igin gerekli en
diisiik koruyucu konsantrasyonudur. MBC ( minimum biyosidal konsantrasyon ) ise ilk
24 saat icinde mikroorganizmalarin bliylimemesini garanti edecek en diisiik koruyucu
konsantrasyonudur.(42,43) Koruyucu olarak kullanilan maddeler mikroorganizmalari
oldiiriicii veya iiremelerini durdurucu 6zelliktedir. Uriinlerdeki koruyucu maddelerin
iriiniin raf omrii ve kullanim siiresi boyunca korumayi saglamak icin yeterli kon-
santrasyonda olmas1 gerekmektedir. Burada 6nemli olan, koruyucu madde miktarinin
hem tiiketiciyi mikroorganizmalardan yeterli derecede korumasi hem de tiiketicinin
epitel hiicrelerine toksik ve irritan etkisinin olmamasi ve asir1 duyarlilik gibi 6nemli
problemlere yol agmamasidir. Bu nedenle, koruyucu olarak kullanilacak maddenin
tirine girebilecek her tiirlii mikroorganizmaya karsi diisiik konsantrasyonlarda etkili
olmasi, tiiketici tlizerinde alerjik, toksik ya da tahris edici etkisinin olmamasi, {iretim
sirasinda ve lrlinlin raf dmrii boyunca (degisen sicaklik ve pH degerlerinde) kararli
olmasi, formiilasyondaki diger maddelerle ge¢imli olmasi, renksiz ve kokusuz olmasi,
suda  ¢Oziinebilir  olmasi, rlniin  fiziksel  6zelliklerini  degistirmemesi,
mikroorganizmalar1 ortama adapte olmamalar1 i¢in hemen oldiirmesi, yasa ve
yonetmeliklere uygun olmasi ve ucuz ve kolay ulasilabilir olmasi gibi baz1 6zelliklere

sahip olmasi1 gerekmektedir (35,37,38,39,50).

Kozmetik tirtinlerin etkili bir sekilde korunmasi, bir ya da birkag¢ antimikrobiyal igerigin
formiilasyona eklenmesi islemi seklinde gerceklesen basit bir islem degildir. Basarili bir
koruma, formiilasyonun tiim kimyasal ve fiziksel karakteristiklerini kapsayan 6zel katki
malzemelerini, iiretim agsamalar1 i¢in kullanilan malzemeleri, miisteri beklentileri de

dikkate alarak, etkinlik ve dayaniklilik agisindan gerekli tiim faktorleri géz Oniinde
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bulundurmaktan geger. Bu siire¢ sadece {riiniin etkinligine, stabilitesine zarar
verebilecek durumlart tanimlamaz, ayni zamanda bu faktorleri tamamen ortaya
cikaracak basarili bir koruma yapmay1 da kolaylastirir.Biyolojik olarak etkin olan
koruyucu maddelerin mikroorganizmalar1 Oldiirtirken tiiketiciye zarar verebilecegi
bilindiginden bu durum yonetmelik ve yasalarla diizenlenmistir. Kullanilan kozmetik
koruyucu maddelerin izin verilen maksimum konsantrasyonlari, hangi {irlinlerde
kullanimlarinin sinirlandigr ve kullanilmasina izin verilmeyen kimyasal maddelerin

listeleri Kozmetik yonetmeliklerde belirtilmistir.(40,41))
2.5.1. Kozmetik iiriin i¢cin koruyucu secerken dikkat edilmesi gereken faktorler

-Su aktivitesi
_pH
-Koruyucunun ¢oziilebilmesi

Koruyucunun diger hammaddelerle bagdasmasi (emiilsiyon proseslerinde kolaylikla
emiilsiyona tutunabilmesi ve soguk proseslerde ve acrylates copolymer gibi askida
tutucu hammaddelerden kolaylikla ayrismamasi ve faz ayrismasina sebep vermemelidir.
Opaklastirict olan tirlinlerde ve seffaf dus jeli gibi tirlinlerde renk degisimine sebebiyet
vermemeli, berrakligi bulaniklagtirmamalidir.Ayrica formiilasyonda bazi koruyuculara
has olan koruyucularda keskin, itici bir kokuya sahip olarak tiiketiciye iirlinii

kullanmaktan kaginmasina sebep vermemelidir.

2.5.2. Mikrobiyal iiremenin olmasi beklenmeyen kozmetik iiriin 6zellikleri

\ pH < 4 ve pH >10 olan kozmetik tiriinler. Tiiy dokiicii, sa¢ ¢ikarici, deodarant, sprey,
hojeler...

\ % 20 ‘den daha fazla oranlarda formiillerinde alkol igeren kozmetik iiriinler

V% 25 “den fazla propilen glikol igeren konsantrasyonlu iiriinler

\Su aktiklik seviyesi 0.60 dan diisiik olan kozmetik {iriinler ; parfiim, yaglar, tuzlar ve

koruyucular
\ Inert hammadde icerikli iiriinler

\Diisiik su seviyesi i¢eren lriinler (%1< ) banyo tuzlari...
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\ Mikroorganizma iiremesi ve biiyiimesinine destek saglamayan ancak mikroorganizma

kontaminasyonu olan iiriinler ( boyalar, vaks, gliserin, pudralar)

\/Lipstick, dudak kalemi, mum bazli goz iirtinleri, sabun barlar1 >68°C de iiretilmis olan

tirtinler(43,44)

Cizelge 2.5.1. Su aktivitesi degerine gore mikrobiyal tireme (43)

Su aktiflik degeri Cogalabilen mikroorganizmalarin tiirii

0.96 - 0.99 Gram-pozitif ve Gram-negatif bakterisi (6rnegin
Ps.tiirleri ), mantar ve kiifler

0.90 - 0.95 Cesitli Gram-negatif ve Gram-pozitif bakterilerin bir ¢ogu
(e.g.Enterobacter aerogenes, Escherichia coli , Bacillus
tiirleri ), kiif ve mantarlar

0.80-0.89 Gram-pozitif bakteriler (6rnegin : S. aureus) kiif ve
mantarlar

0.70-0.79 Halofilik bakteriler, kiif ve mantarlar

0.65 -0.69 Ozmotoleransli bakteriler

0.6 ‘nin altinda

ureme

Cizelge 2.5.2.Kozmetik iiriinler igin tipik su aktiflik degerleri (43)

Kozmetik iiriin Su aktiflik degeri
Fondoten 0.68
El kremi 0.96
Pudralar 0.76
Ruj 0.68
Maskara 0.96
Farlar 0.76
Sampuan 0.96
Sag kremi 0.97
Dis macunu 0.86
Sivi1 farlar 0.57

* Aw ( su aktiflik degeri) ( su aktiflik degeri formiillerden bagimsizdir)

Cizelge 2.5.3 Kozmetik iiriin formiillerinin koruyucu spektrumu (43,44)

Su degeri Antimikrobiyal koruma kapsam
0.6 altinda Koruyucu gerekli degildir.
0.70-0.79 Koruyucu hammadde kiif ve mantarlara kars1 gereklidir.
0.80-0.89 Koruyucu Gram positif bakterilere ve kiiflere karsi
gereklidir.
0.90-0.99 Koruyucu Gram positif, Gram negatif bakteriler, kiif ve

mayalar icin gereklidir.
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2.6. Kozmetik Uriinlerde Kullanilan Koruyucu Maddeler

Koruyucular, mikrobiyal biiyiimeyi ve mikroorganizma kontaminasyonundaki gesitli
biyolojik ve hiicresel siiregler lizerinde yan etkiler meydana getirmek suretiyle
mikroorganizmalarin yagamasini sinirlandirmak i¢in kullanilan maddelerdir. Bu etkiler
iirtinli mikrobiyal kontaminasyondan korumaya yardimci olmasina ragmen, iirlin
gelistircilerin  bu maddelere maruz kalan tiiketicilerin giivenlik ve toksisite ile ilgili
sorunlarini minimum diizeye indirmeyi diisiinmesi énemlidir. Bu nedenle, tiiketici iiriin
giivenligi ve diizenliyici degerlendirme, bir kozmetik iiriinlerinde kullanilan

koruyucunun tipini ve miktarini kesin olarak belirlemelidir.

Biitiin iilkeler kendi sinirlar1 igerisinde satilan kozmetiklerin gilivenli olmasini ister.
Giivenlik konusunun bir kismi piyasada kullanicilar tarafindan normal veya
ongoriilebilir sartlar altinda tiiketilen kozmetiklerin mikrobiyal kirlilik agisindan serbest
olmasidir. Kimyasal koruyucular kozmetiklere mikrobiyal bulasmadan kaynaklanan
mikroplarin iiremesini engellemek ve mikroplart imha etmek icin eklenmektedir.
Koruyucularin birincil amaci tliketicinin kullanimi siiresince iirlinli kontaminasyondan
uzak tutmak ve temiz kosullar1 siirdirmek  olmasina ragmen, koruyucularin
eklenmesinin esas amaci lretim siliresince kazara kirlenmeyi ortadan kaldirmaktir.
Koruyucular biyolojik olarak aktif kimyasalalar oldugundan mikroplari 61diirmenin yani
sira kullanicilara zarar verme potansiyellerine sahiptir. Kozmetik {irlinlerde tiiketici
iirlin giivenligi degerlendirmeleri,‘‘ iirlin tiiketicinin normal ve Ongoriilebilir kullanimi

i¢in giivenli olmalidir** 6nermesine dayanmaktadir. (44)

Kozmetik tiriin i¢in koruyucu segilirken;ilk oncelikle kozmetik iiriinler i¢in piyasada
satilan koruyucular diisiiniilmelidir. Koruyucunun etkisi hakkindaki sorular1 hakkinda
bilgi elde etmek igin koruyucunun imalatgisiyla iletisime gecilmelidir. Uretici koruyucu
ile 1lgili imalat¢inin yaptig1 veya yaptirdigi toksikoloji testinin verilerini 6zellikle talep
etmelidir. Ureticiden elde edilen veriler yeniden gbzden gegirilerek gereksiz ve
tekrarlanan klinik 6ncesi toksisite testinden kaginilabilir. Giivenlik testi veri gesitleri
imalatgidan imalatgiya degisiklilik gostermekle birlikte, bilgi en azindan akut tosisite
taramasi, goz irritasyonu, primer deri iritasyonu, deri hassasiyet ve temel mutajenite

testi verilerini igermelidir. Cesitli koruyucular ve bunlarin kozmetikte kullanimi
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hakkindaki diger bilgi kaynaklari, meslek birlikleridir. Ornegin, Birlesik Devletler’deki
Kozmetik, Makyaj ve Esans Birligi ( Cosmetic, Toiletry and Fragrance Associations
(CTFA)) , Kozmetik icerik incelemeleri ( Cosmetic Ingredient Reviews (CIRs) olarak
bilinen ve bagimsiz bir bilimsel heyetin calismasina dayanan gilivenlik raporlarini
yayimlamaktadir. COLIPA ( Cosmetic Toiletry and Perfumery Association) da
Avrupa’da bulunan benzer bir meslek birligidir. (45,46)

CIR raporu igerikte bulunan 6zel bir maddeyi ya da madde sinifin1 kapsamaktadir ve
ilgili materyalin toksisite ve gilivenlik verilerinin toplanmasi sirasinda satisa sunulan
kozmetik tiriinlerde kullanilan igerigin nispi formiilasyon seviyelerini i¢cermektedir.

CIR raporu daha sonra sonug olarak

1)Bugiin ki giivenlik verilerinin, materyalin kozmetik iiriinlerde hali hazirda kullanilan

seviyelerinin kullanimini destekleyip desteklemedigini

2) Bugiin ki kullanimi destelemek icin daha fazla gilivenlikle ilgili veri gerekip

gerekmedigini veya

3)icerikte yer alan bir maddenin halihazirda kullanilan seviyelerinin giivenli olup
olmadigini agiklamaktadir. CIR koruyucularin giiniimiizdeki kullanim siklig1 ve ¢isitli
kozmetik {irtinlerdeki formiilasyon seviyeleri hakkinda bilgi saglayan bir diger iyi

kaynak olarak hizmet etmektedir.(47,48.49,)
2.6.1. Kozmetik iiriinlerde koruyucu se¢imini diizenleyici hususlar

Bitmis iriinlerde, kimyasal bilesen veya igerik olarak kullanilan koruyucular, farkli
bolgeler siki denetimlere tabidir. Icerik maddesi olarak koruyucular, satisa sunulduklar
iilkelerdeki genel kimyasal mevzuata uygun olmak zorundadir. Kozmetik igerigin
diizenlenmesinde ilgili mevzuata ve diizenleyici kurulusa bir 6rnek, Avrupa Birligi
Tehlikeli Maddeler Yonetmeligi’dir.(67/548/EEC, 7th Amendmend’dir.92/32/EEC)
Diizenleyicilerin odaklandigi alanlar; kimyasallarin fizikokimyasal 6zelliklerinin
anlasilmas1 ve insan saghigi ile c¢evreye zararlarinin tamimlanmasi yoluyla bu
kimyasallarin siniflandirilmasini ve etiketlenmesini kapsamaktadir. Diizenlemeler, bazi
maddeler i¢in bitmig {iriiniin glivenlik degerlendirmeleri i¢in gerekli olan belirlenmis
fizikokimyasal ve toksisite testlerini kapsayabilir. Kozmetik iiriinleri diizenleyen ilgili

mevzuat ve diizenleyici kuruluslara 6rnek olarak, Avrupa Birligi Kozmetik Yonetmeligi
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(76/768/EEC) Birlesik Devletler’deki Gida ve ilag¢ Yonetimi ( FDA) ve Japonya’daki
Saglik Calisma ve Refah Bakanligi (MHLW) gosterilebilir.

Kozmetik koruyucularla ilgili en spesifik mevzuatlarin bazilari, kozmetiklerin zararli
diizeyde mikroorganizma igermemesi gerektigini belirten Avrupa Birligi Kozmetik
Yonetmeligi (76/768/ EEC )‘de tanimlanmistir. Yonetmelik; Avrupa Birligin’de satilan
kozmetik iiriinlerde kullanilan ve iiriindeki seviyesi , liriin sekli ( krem veya sprey ) ve
iriin tipi (durulanan iirlin veya kalict triin ) gibi kullanim smirhiliklar1 olan

koruyucularin bir listesinde yer almaktadir. (41,43)

Koruyucularin Avrupa igin Diizenlenme Durumu : ( Europe —Eu No 1223 /2009 , EK 5
,e giren Kozmetik Uriinlerde Kullanilmasina izin Verilen Kozmetik Uriinler baslhiginda

bulunuyor. ;

Diizenleyici kriterler ;

e max. konsantrasyon seviyesi ,

e kisitlanmas1 gereken  limitler ( durulanan {iriinlerde, ve aerosols iiriinlerde
yasaklanan seklinde iki kisimda yer aliyor).

e kullanilmasi durumunda iirliniin etiketinde belirtilmesi gereken koruyucular ( 3 yas
altindaki c¢ocuklarin kullanmamasi1 gereken iirlinler, XYZ igeren koruyucular
seklinde Triiniin tzerinde belirtilmesi seklinde yer almasi gereken koruyucu

bagliklar1 yer aliyor.)

Koruyucularin Japonya I¢in Diizenlenme Durumu :

Ministry of Health and Welfare Positive Preservative List- 2 Part

Diizenleyici kriterler;

e Biitiin kozmetik iiriinlerde kullanilabilen koruyucular

e Uygulama alanina gore kisitlayict unsurlart barindaran koruyucular ( Mukos
membranda  durulanan  koruyucular, mukos membranda uygulanduginda

durulanmayan koruyucular, mukos membranda uygulanmasinda bir sakinca

bulunmayan koruyucular)

Koruyucularin Amerika Igin Diizenlenme Durumu :
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e Positive koruyucu listesi ( Gilivenlik nedenlerinden dolay1 kisitlanan ve yasaklanan
koruyucu listesidir).

e Hexeachloropene (21CFR 250.250)( nerotoksit efektlere sahip oldugu ve insan
viicuduna penetre oldugu icin kullanilmamas: tercih sebebi fakat etkin bir baska
koruyucu bulunmadigi durumunda kullanabildigi sartlar olabiliyor. Bu durumda da
0.1 in lizerinde mukos membranda kullanamamasi1 sart1 araniyor.)

e civa bilesikleri yasaklidir.(21 CFR 700-13)( Kolayca topikal uygulamalarda cildin
icine absorbe oldugu i¢in )

e Bithinol (21 CFR 700-11)( Giines temasini hassaslastici etkene sahip)

e insan metabolizmasmi hassaslastirdigi ve olumsuz etkiledigi i¢in kullanilmas:
giivenli olmayan koruyucular

¢ Kullanilmasi i¢in yeterli destekleyici data bulunmayan koruyucular( diclorophene, p-

cresal) (53,54)

Koruyucularin Tiirkiye i¢in Diizenlenme Durumu :

Bir firma ihracat yaparken , ihracat yaptigi iilkenin mevzuatin1i goz Oniinde
bulundurarak koruyucu se¢imi yapmalidir. Tirkiye igin driinlerde ise ; Saglik
Bakanligi’nin Yasakli Koruyucu Listesi’ni goz 6niinde bulundurarak seg¢imler yapariz.
(proseste ; ph , sicak veya soguk proses, krem veya sampuan iirlinlerine uygun olan
koruyucu, vizkozite, yogunluk, iiretim sicakligi toleransi , suda ¢oziinen veya suda

¢ozlinmeme Ozellikleri gibi etkenleri de diisiinerek segimleri olusturmaliyiz.(54)
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3. LITERATUR OZETIi

3.1.Geleneksel Koruyucular
3.1.1. Parabenler ( Paraben ve Paraben Tuzlari)

Parahidroksibenzoik asit olarak bilinirler. P-Hidroksibenzoik asit esterleri olan metil,
etil, propil, butil ve benzil parabenler ideal koruyucu maddenin bir¢ok 6zelligine sahip
olmalar1 nedeniyle gida, ila¢ ve kozmetik endiistrilerinde en sik kullanilan koruyucu
maddelerdir. Parabenler membran potansiyelini bozarak etki gdsteren ve mantarlara
kars1 oldukca etkili olan ancak, bakterilere 6zellikle parabenleri karbon kaynagi olarak
kullanabilen Pseudomonas’lara karsi daha az etkili olan koruyucu maddelerdir.
Genellikle kombinasyon halinde kullanilirlar. Kozmetik Yo6netmeligi’'ne gore tek bir
ester i¢in % 0.4, ester karisimlar1 i¢in ise izin verilen maksimum konsantrasyon %
0.8’dir. Genel olarak toksik veya mutajenik etkilerinin olmadig1 bilinen parabenlerin,
son zamanlarda yapilan ¢alismalar ile Ostrojenik 6zelliklerinin oldugu, kontakt alerjiye
neden olabildikleri belirlenmistir. Ostrojenik aktivitelerinin bulunmasi, dzellikle koltuk
altina uygulanan iriinlerde, meme kanseri ile iliskileri olabilecegini diislindiirmiistiir.
Ayrica yapilan in-vivo ve in-vitro caligmalar ile parabenlerin, spermatogenezi ve
hormon salgilanmasini olumsuz yonde etkileyerek iireme sisteminin fonksiyonlarini

bozdugu da gosterilmistir.(50,51)
3.1.2. Asetilaseton ile Reaksiyona Giren Koruyucu Maddeller

Formaldehit, DMDM hidantoin, katerniyum 15, diazolidinil iire, sodyum hidroksime-
tilglisinat ve methamin’ dir. Dogal antimikrobik koruyucular arasinda, hem genis
spektruma sahip hem de suda ¢dziinen tek madde formaldehit’tir. Ancak keskin kokusu
ve diisiik kararliligi kullanimini sinirlamaktadir. Kozmetik tiriinlerde zararlh etkilerinden
dolay1 serbest formaldehit kullanimi azaltilirken, yerine formaldehit salanlar
kullanilmaya baglanmistir. Kozmetik Yonetmeligi’ne gore aerosollerde kullanilmamasi
gereken serbest formaldehitin izin verilen maksimum konsantrasyonu agiz hijyeni
tiriinleri disinda % 0.2, agiz hijyeni iirlinlerinde ise % 0.1’dir. Hiicredeki proteinleri
denatiire ederek etki gosteren imidazolidinil iire, diazolidinil iire, dimetil dimetilol

hidantoin (DMDM hidantoin) ve katerniyum 15 ise bakterilere kars1 olduke¢a etkilidir.
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Ancak mantarlara karst cok az etkili olmalari nedeniyle antifungal o6zelligi olan

koruyucu maddeler ile kombinasyon halinde kullanilmasi 6nerilmektedir. (50,51)
3.1.3.1zotiyazlinonlar

Metilkloroizotiyazolinon, metil izotiyazolinon ve benzizotiyazolinon’dur. Proteinlerin
tiyol gruplarini denatiire ederek aktif transport ve glikoz oksidasyonunu etkileyen
izotiyazolinonlar (metilkloroizotiyazolinon ve metil izotiyazolinon) genis spektrumlu
biyositlerdir. Cok diisiik konsantrasyonlarda bile birgok Gram negatif, Gram pozitif
bakterilere ve mantara etkilidirler. Metilizotiyazolinon i¢in Kozmetik Yonetmeligi’ne
gore izin verilen maksimum konsantrasyon % 0.01°’dir. Bu iiriin 6zellikle sampuan
formiilasyonlarinda vizkositeyi de diisirmeden ve faz ayrismasina sebep olmadan
kullanilan basarili bir koruyucudur. Diisiikk konsantrasyonlu ve ucuz olmasi nedeniyle
tercih edilebilen bu koruyucu son kozmetik yoOnetmeliklerinde yasaklanmaya ve

kullanimi kisitlanmaya baglayan bir korucu olmaya baslamistir.(50,51)
3.1.4. Organik alkoller

Fenoksietanol, benzil alkol ve fenetil alkol’diir. Organik alkollerden, lipid ve proteinleri
etkileyerek membran yapisin1 bozan benzil alkol, Gram pozitif bakterilere olduk¢a
etkili, Gram negatif bakteriler ve mantarlara kars1 zayif etkili bir koruyucu maddedir.
Kozmetik Yonetmeligi’ne gore izin verilen maksimum konsantrasyon % 1°dir. Diger
koruyucu maddelerle kombinasyon halinde kullanilan ve Pseudomonas aeruginosa’ya
kars1 oldukga etkili bir koruyucu madde olan fenoksietanol de membran yapisin

bozarak etki gosterir.(50,51)
3.1.5.Asidik Koruyucu Maddeler

Dehidroasetik asit, benzoik asit, sorbik asit, salisilik asit, formik asit ve propionik
asit’tir. Benzoik asit ve salisilik asit sitoplazmik membranin kemiozmotik dengesini
bozarak daha ¢ok antifungal etkinlik gosterirler ve Kozmetik Yonetmeligi’ne gore izin
verilen maksimum konsantrasyonlart % 0.5’tir. Yonetmelige gore salisilik asit ve
tuzlarmin sampuanlar harig ii¢ yasin altindaki ¢ocuklar i¢in olan iirtinlerde kullanilmasi
yasaklanmistir. Benzer sekilde etki gosteren ve Kozmetik YOnetmeligi’ne gore izin

verilen maksimum konsantrasyonlar1 sirasiyla % 0.6 ve % 2 olan sorbik asit ve
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propionik asit de yine mantarlara karsi etkili bakterilere karsi zayif etkili asidik
koruyuculardandir. Dehidro-asetik asit ve tuzlarinin da Kozmetik Yonet-meligi’ne gore
izin verilen maksimum konsantrasyonu % 0.6’dir ve aerosollerde kullanilmalari

yasaklanmistir.(50,51)
3.1.6. Halojenlesmis bilesikler

Kloroasetamid, klorobutanol, kloroksylenol, klorfenesin, diklorobenzil alkol, iodopropi-
nil butilkarbamat, metildibromo glutaronitril’dir. Lipid ve proteinleri etkileyerek
membran yapisini bozan klorobutanol, kloroksylenol ve diklorobenzil alkoliin Kozmetik

Yonetmeligi'ne gore izin verilen maksimum konsantrasyonlari sirasiyla % 0.5, % 0.5 ve

% 0.15°tir.(50,51)
3.1.7.Kuaterner amonyum bilesikleri

Benzalkonyum Kklorid, benzetonyum Klorit, klorhekzidin, hexamidin diisetionat, polia-
minopropil biguanid’dir. Bakterilere kars1 oldukca etkili ancak kiiflere kars1 zay1f etkili
olan, benzalkonyum kloriir ve benzetonyum kloriiriin Kozmetik Yonetmeligi’ne gore
izin verilen maksimum konsantrasyonlart % 0.1°dir Ancak benzetonyum kloriiriin
yalnizca durulanan triinlerde kullanilmasina izin verilmistir. Klorhekzidin i¢in ise izin

verilen maksimum konsantrasyon % 0.3’diir.(50,51)
3.1.8. Alkoller

Etil alkol (etanol) ve isopropil alkol’diir. Konsantrasyona bagli olarak genis etki
spektrumuna sahip olan alkoller, kozmetik iiriinlerde hem koruyucu hem de iyi birer
¢oziicli olarak kullanilabilmektedir. Lipid ve proteinleri etkileyerek membran yapisin
bozan etil alkol % 15 - % 20 konsantrasyonlarda koruyucu olarak kullanilirken tiriin

igerisinde % 15’in altinda bulunmasi durumunda {iriin koruyucusuz olarak nitelendirilir.

Kozmetik {irtinlerin farkli formlarda {iretilmis olmalar1 ve kontaminasyona neden olan
mikroorganizmalarin ¢esitliligine bagli olarak kozmetik iiriinlerde farkli koruyucular
secilerek kullanilmaktadir. Ornegin pudra (makyaj pudralari, banyo sonrasi kullanilacak
pudralar, hijyenik pudralar) gibi diisiikk su konsantrasyonuna sahip iiriinlerde 6zellikle
mantar kontaminasyonlarma karst etkili olan parabenler kullanilirken, sampuan gibi

tirlinlerde Pseudomonas’lar, enterik bakterilere karsi etkili izotiyazolinonlar veya
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DMDM  hidantoin  gibi  koruyucu  maddelerin  secilerek  kullanilmasi
onerilmektedir. Kozmetik {irlinlerin igerisindeki koruyucu maddelerin hem genis
spektrumlu olmalart hem de sinerjistik etki gostermeleri istendiginden genellikle
kombinasyon halinde kullanimlar1 onerilmektedir. Ancak birka¢ koruyucu madde bu
ozellige sahiptir .Ornegin 6nemli antibakteriyel dzellik gdsteren ancak diisiik antifungal
aktiviteye sahip olan imidazolidinil iire bu nedenle, parabenlerle kombine edilerek iki

koruyucu maddenin genis spektrumlu olmalar1 saglanabilmektedir (46, 47, 48,49)

Cizelge 3.1.1. Koruyucularin bakterilere kars1 tepkisi (50)

Koruyucu Bakteri Maya Kif
Gram pozitif Gram negatif

Benzalkonyum klorir ++ (++)* (++) +
Benzoik asit ve tuzlan ++ (++) + +
Benzil alkol ++ + ¥ +
Klorhekzidin -4 ++* (++) +
Krezol (++) + + +
Eta]‘lﬂ] -+ +4 |:—+J [+_J
Parabenler [++) 3+ (++) (++)
Fenol {++) + + +
Fenoksietanol (++) + + +
Sorbik asit [++) (++) = (++)
Tiomersal ++ (++) (++) +

++ aktif, (++) orta derece aktivite, + zawf aktivite, "Pseudomonas tiirlerine
karz zayf aktivite

3.2.Koruyucu Icermeyen Antimikrobiyal Hammaddeler

Koruyucu madde igermeyen kozmetik ve kisisel bakim tiriinleridir.Biyosit veya tipik
koruyucu madde igermezler. Bunun yerine, biyostatik ve fungistatik ajanlar olarak
miitkemmel etkinligi olan ¢ok islevli bilesenler kullanilir.Paraben veya koruyucu

icermeyen iddialara ihtiya¢ duyulan kisisel bakim trtinleri i¢in kullanilir.

Tiiketici tarafindan istenmeyen geleneksel koruyucu karigimlara alternatif olarak

kullanilabilirler.
3.3.Koruyucu Etkinlik Testleri

Koruyucu etkinlik testleri, kozmetik iiriinlerin icerdigi koruyucu maddelerin etkinliginin

denetim ve giivenlik degerlendirilmelerinin yapilmasi amaciyla uygulanan testlerdir. Bu
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testler iiriinlerin yeterli korunmasi i¢in gerekli olan koruyucunun tipini ve minimum
koruyucu madde miktarmi belirlemek igin yapilmaktadir. Uriin gelistirme asamasi
sirasinda kozmetik {iriiniin formiilasyonunda bulunmasi planlanan koruyucunun;
etkinligi, depolama ve kullanim siiresince {irlintin mikrobiyolojik olarak stabilitesini
saglayacagi giivencesinin degerlendirilmesi gereklidir. Bu degerlendirme bir tarama-
zorlama (challenge) testi aracilifi ile yapilir. Bu testler iiriiniin iiretiminden normal
depolama ve kullanim kosullarinda tamamen tiiketilinceye kadar bozulma veya enfekte
olma riskine karsi, formiilde yer alan koruyucular tarafindan korunabilecegi konusunda
bir  gilivence vermesi nedeniyle, biitin ~ kozmetiklere = uygulanmasi
zorunludur.Giiniimiizde bu testler Amerikan Farmakopesi (United States Pharmacopesi
USP), Ingiliz Farmakopesi (British Pharmacopeia, BP), Avrupa Farmakopesi (European
Pharmacopeia, EP), Cosmetic, Toiletry and Fragnance Association (CTFA) ve
American Society for Testing and Materials (ASTM) gibi kurumlar tarafindan
belirlenen farkli yontemlere gore yapilmaktadir.(43)

3.3.1Antimikrobiyal Koruyucu EtkinlikTesti (Challenge test/ tarama-zorlama
testi)

Kozmetik iiriinlerin iceriginde kullanilan koruyucunun antimikrobiyal etkinligini
belirlemek i¢in gereklidir. Kozmetik iiriin raf 6mrii ve kullanim siiresince mikrobiyal
kontaminasyon igermemelidir. Kozmetik iriinler birgok formiilasyona sahiptir.
Formiilasyondaki  bilesenler koruyucunun etkisinin olumlu veya olumsuz
etkileyebilirler. Challenge test Koruyucu etkinlik testi (tarama-zorlama testi), bitmis
irlinlin yapay kontaminasyona maruz birakilarak mikrobiyal
kontaminasyon riskinin 6l¢iilmesine dayanir. Testlerin  tekrarlanabilirligini saglamasi
amaciyla kullanilacak mikroorganizmalar; Avrupa Birliginin herhangi bir iilkesinin
resmi koleksiyonlarindan alinmig Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus —aureus,
Escherichia coli ve Candida albicans suslart olmalidir. Uriinii kontemine etme
kapasitesi olan mikroorganizmalar, tarama zorlama testi i¢in en dogru
mikroorganizmalardir. Bunlara ilaveten yaygin goriilebilen bakteri ve mantarlar da
izole edilip tarama testine ilave edilerek &zel amaglarla kullanilabilir. Uriin
kombinasyonun da konsantrasyonun altina diisen koruyucu miktar1 iirlinde limitlerin
tizerinde mikroorganizma tiremesine neden olur. Bu nedenle koruyucu etkinlik testleri

iriiniin ~ glivenle  kullanilabilecegini  gosteren testlerdir. Formiilasyonda yer
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alan koruyucunun kozmetik iiriinii koruyabilecegi giivencesi, depolama ve tiiketilme

sliresince bozulma riskine karsin kozmetik tirlinlere challenge testi yapilmalidir.(1,2,53)
3.3.2 Stabilite Testleri

e Bir kozmetik {irlinlin normal sartlar altinda depolandig: taktirde, baslangictaki
fonksiyonlarini yerine getirmeye devam ettigi ve giivenli olmaya devam ettigi siire
olan minimum dayanma siiresinin belirlenmesi i¢in yapilan stabilite ¢alismalari ,
izlenen oOzellikleri ve test sonuglarinin 6zetidir. (min .90 giin — normal 6 ay)

e Kozmetik bir {riiniin Ongoriilebilir depolama kosullar1 altindaki stabilitesinin
degerlendirilmis olmas1 gerekmektedir.

e Eger stabilite saklama kosullarina bagliysa, bu kosullar hakkindaki bilgi tiim tedarik
zincirine aktarilmis olmalidir.

e Uriiniin PH, yogunluk vizkozite, ¢dziiniirliik, agirlik, saflik gibi spesifikasyonlari;
kabul kriterleri ve test metotlariyla birlikte verilmelidir.

e Uygulamasi

e Ar-Ge departmani tarafindan yeni kullanima girecek olan her yeni {iriinden 3 adet
sahit numune ayrilir.

e 1. numune Sicakta ( 45 C’de) inkibatorde 1 ay bekletilir. Faz ayrimi olup olmayacagi
ve iriinde bozulma, bulanma olup olmayacagi gozlenir. Bu siire normal sartlarda
bekletilirse 6 aylik raf dmriine es degerdir.

e 2. numune oda 1sisinda ( 20-25 C’de) 6 ay takibe alindiktan sonra okeylenir.

e Ayrilan sahit numuneler AR-GE departmaninda bu numuneler i¢in 6zel olarak

ayrilmis olan dolaplarda muhafaza edilir.(53)
3.3.3. Mikrobiyolojik Test

Avrupa Birligi ve Saglik Bakanligi i¢in limitler;

0-3 Yas Bebekler , Agiz Bakim Uriinleri Ve G6z Cevresi i¢in Kullanilan Uriinler:100
CFU

Diger Uriinler igin : 1000 CFU ( koloni olusturan birim)

Tiim  Uriinlerde; pseudomonas aeruginosa,staphylococcus aureus,candida

albicans,bulunmamali
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Cosmetic- Microbiology —Iso Standarts

1SO 16212:2008

e COSMETICS-Microbiology- Enumeration of yeast and mold

e [SO 18415:2007

e Cosmetics- Microbiology — Detection of Specifield and non-specifield
microorganism

e [SO 29621:2010

e Cosmetics- Microbiology- Guidelines for the risk assessment and identification of
microbiologically low- risk products

e IS0 11930:2012

e Cosmetics- Microbiology- Evaluation of the antimicrobial protection of a cosmetic
product

e IS0 21148:2005

e Cosmetics Microbiology- General instructions for microbiological examination

e [SO 21149:2006

e Cosmetics- Microbiology- Enumeration and detection of aerobic mesophilic bacteria

* (51)
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TOPLAM CANLI SAYIMI VE SPESIFIK
MIKROORGANIZMA ARANMASI

00} mi Buffered Peptonz Solution ﬂ\
= with Meuwtralirers

10 g veyami
DL

umune homojen bir skildz
dagilana kadar Bufferd
peptone with neutralivers

iginde calkalansr.

] L
0.2 mi

LT 100 A SO
o T W8 u
]
20 - 25 "Clik Ettivde 5

30 - 35 "Cik Eiovde 2 3 - 35 ik Eiovde 2-3
#lin inkithasyona iralaler. #lin inkithasyona iralkilm. #lin inkithasyona birakilmr.
.
* 30- 35 *Cik Ervde 1
pin inkibasyona berakihir.

Eugon LT 100 Broth’ta Greme
ghzienirse, dme yardm ibe
selekiif besiyerierine pecilir

.

Sekil 3.3.1 Mikrobiyoloji testinin yapiligi
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SDA:Sabouraud Dextrose Agar ( kiif ve mantarlarin ireme gosterdigi besiyeri )

LT 100 Agar: Toplam bakteri besiyeri

Buffered Peptone Solution with neutralizers : Notiirlestirici soliisyon ( Koruyucunun
etkinligini yok etmek igin)

Eugon LT 100 Broth :i¢inde 90 ml nétiirlestirici soliisyon ve 10 gram deney numunesi

bulunan karsim ( Iso Standartlar)
3.3.4. Agir Metal Analizi

Kozmetik Uriinlerde asagida verilen degerlerin iizerindeki agir metal diizeylerinin

teknik olarak ¢nlenebilir oldugu belirlenmistir.
e Kozmetik iirlinler i¢in sinir degerler

Kursun :20 ppm
Arsenik :5 ppm
Kadminyum :5 ppm
Civa: 1 ppm
Antimon:10 ppm

Dis macunlari i¢in kabul edilebilir en yiiksek sinir degerler
Kursun :1 ppm
Arsenik :0.5 ppm
Kadmiyum :0.1 ppm
Civa: 0.2 ppm
Antimon:0.5 ppm (41)

Bunun disinda fiziksel testler, su analizleri, Spf testleri ( giines iirlinleri , beyazlatici
krem, leke kremi gibi {iriinler i¢in), Floriir, Gluten Testleri (Dis bakim tiriinleri i¢in ),
Dermotolojik Testleri, (Yama/patch ) testleri,  Tokisikoloji uzmani (Assossor)

tarafindan yapilan toksikoloji testleri ( PIF dosyalar1), gibi ¢esitli testler yapilmaktadir.
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4.DENEY SISTEMIi VE YONTEM

Mevcut tedarikgilerle iletisime gecilip, toksikollojik , irritasyon verileri olumlu olan ;
en giivenilir, 7 antimikrobiyal hammadde (koruyucu icerrmez hammadde) secilmis ve
7 cesit mevcut kozmetik irlinlerde stabilite ve koruyucu etkinlik testlerinin
performanslari incelenmistir. Bu antimikrobiyal = hammaddeler  test sirasinda

;ALB,C.D,EF ,G olarak tanimlanmustur.

Mevcut koruyuculara alternatif olarak kullanacagimiz antimikrobiyal hammaddeler ;
105 kalem regete i¢inden digerleri i¢inde fikir sahibi olabilecegimiz 7 tanesi taslak

olarak seg¢ildi.
Kozmetik tirtinler
1. okyanus dus jeli.
2. sampuan prosesi
3. El kremi prosesi
4.Glines losyonu
5. Siyah maske
6.Tonik

7. Kil maskesi
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4.1. Deneyin Yapilisi

4.1.1.Dus Jeli Prosesisinin Yapilisi

Cizelge 4.1.1.1 Dus jeli prosesi

Saf su

Selatlama ajani

Renk stabilizatori

Kivamlastirici

1.Yiizey aktif

2. Yiizey aktif

Aktif madde

1. Yaglandirici

2. Yaglandirici

pH ayarlayici

Koruyucu

Coziici

Ektraktlar

Boya

Esans

Cizelge 4.1.1.2 Dus jeli standart veriler

Analiz Degeri Standart Degerler
Gortinim Homojen Kivamli
Renk Opak acik mavi
Koku Standart

pH 50-6,0
Yogunluk (g/cm?) 095-11
Viskozite (cps) 20°C 8000 - 9000
Toplam Bakteri (cfu) <1000

Patojen Bakteri Olmamali

s J—— g '-’f

Sekil 4.1.1.1 Dus Jeli bitmis {iriin Sekil 4.1.1.2 Dus Jeli Stabilitesi

uygun olmayan iiriin
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Cizelge 4.1.1.1 ‘de goriilen hammaddeler sirasiyla ilave edildi. pH ayarlandi. Boya
sicak suda ¢oziilerek ilave edildi. Biiyiik beherde yaptigimiz koruyucu adimina kadar
olan iiriinden daha kiigiik erlenlere alindi. Toplamda esit miktarda 6 adet erlenlerin her
birine %1 oraninda sirasiyla A,B,C,D.E,F,G  antibakteriyel hammadde ilave
edildi.Sonraki hammaddeler ilave edilerek proses tamamlandi. ( Zamandan tasarruf
edebilmek i¢in) .Koruyucular karistiricidan gegirildikten sonra her bir erlendeki iiriin
esit steril olmayan numune kaplarina yerlestirildi. 3 ¢esit ayni olan numune kaplarindan
birisi dis laboratuvara koruyucu etkinlik testleri i¢in gonderildi. Diger numune
kaplarindan 1 adedi sicak stabilite icin inkiibatorde ( 1 ay) , digeri ise oda
kosullarinda raflarda 6 ay bekletildi.Cizelge 4.1.1.2°de goriilen dus jeli {irinliniin
A,B,C,D,E,F,G standart degerlerinde oldugu gdzlemlendi. Uriinlerin baslangistaki pH,

viskozite, yogunluk, gériiniim , koku, renk , mikrobiyoloiji gibi test verileri kaydedi.
4.1.2. Sampuan proses

Cizelge 4.1.2.1 Sampuan prosesi

Su

1.Yilizey Aktif

Aktif Madde

1. Yiizey Aktif

2. Yiizey Alktif

1.Nemlendirici Ajan

1. Estetik Modifiye Ajan

Kil

Vitamin

Selatlama Ajani

2. Estetik Modifiye Ajan

Sa¢ Yumusatici Aktif

2.Estetik Moddifiye Ajan

Koruyucu

Antistatic

Aktif Madde

Coziici

Ph Ayarlayici

Ektrakt Karigimi

Yaglandirici
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Cizelge 4.1.2.2 Sampuan Fiziksel Ozellikler

Analiz Kriterleri Standart Deger
GOriinlim Homojen Kivamli Sivi
Renk Sedefli Kirik Beyaz
Koku Standart

pH 5,0-6,0

Yogunluk (g/cm?) 095-11

Viskozite (cps)

(20°C ) 6000 - 8000

Toplam Bakteri (cfu) <1000

Patojen Bakteri Olmamali

Cizelge 4.1.2.1 ‘de goriilen hammaddeler sirasiyla hammaddeler suya ilave edildi.
Yiizey aktif 1.¢6ziindiikten sonra pH ayarlandi ve siraya gore ilavelere devam edildi.
Estetik modifiye ajani suda ayr1 bir kapta ¢oziindiikten sonra eklendi. pH ayarlandi.
Biiyiik beherde hazirlanan karisim koruyucu adimima geldiginde hazirlanmis olan
tiriinden daha kii¢lik erlenlere alindi.( Zamandan tasarruf edebilmek i¢in). Toplamda esit
miktarda 6 adet erlenlerin her birine %]l oraninda sirasiyla A,B,C,D.EF,G
antibakteriyel hammadde ilave edildi. Sonraki sirada olan hammaddeler ilave edilerek
proses karistiricida, karistirilmaya devam edildi. Daha sonra ; her bir erlendeki farkl
koruyucu ( antimikrobiyal hammadde) esit miktarda steril olmayan numune kaplarina
yerlestirildi. Cizelge 4.1.2.2 ‘de goriilen sampuana ait standart veri tablosundaki
ozelliklerin sonuglar1 06l¢iildii ve tanitim etiketleri ile numune kaplarina yapistirild: .
Ayni ¢esit olan numune kaplarindan biri dis laboratuvara koruyucu etkinlik testleri i¢in
gonderildi. Diger numune kaplarindan 1 adedi sicak stabilite i¢in inkiibatorde ( 1 ay) ,
digeri ise oda kosullarinda raflarda 6 ay bekletildi.Uriinlerin baslangistaki pH,

viskozite, yogunluk, goriiniim , koku, renk , mikrobiyoloiji gibi test verileri kaydedi.
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Sekil 4.2.2.1 Inkibatérdeki sampuan numuneleri

4.2.3. El Kremi Prosesi

Cizelge 4.2.3.1 El kremi prosesi

Fazlar

Hammaddeler

Yag faz:
80°C ‘de yag fazina su fazi
eklenecektir.

1.Emiilgator

1.Aktif Madde

Kondisyoner

2.Emiilgator

Kivamlastirict
2. Aktif Madde
1.Yaglandirict
2.Yaglandirici
Su fazi: Saf Su
80°C ‘de yag fazina ekleme Kil
yapilacaktrr. Selatlama Ajan
Yag Bilesimi
40°C ‘de prosese eklenecek Koruyucu
hammaddeler Esans
Ektraktlar
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Cizelge 4.2.3.2 El kremi fiziksel 6zellikler

Analiz Kriterleri Standart Deger
Gorlinlim Homojen Pasta
Renk Opak Beyaz
Koku Standart

pH 55-75
Yogunluk (g/cm?) 09-1,0
Toplam Bakteri(cfu) <1000

Patojen Bakteri Olmamali

Sekil 4.2.3.1 El kremi yapilis asamasi

Deneyin yapilisi Cizelge 4.2.3.1¢ de goriildiigii gibi 2 ayr1 faz olarak hazirlandi. Uriin
sicak proses oldugu i¢in 1.erlene yag fazi, 2. erlene ise su fazt hammadddeleri eklenir.
Her bir faz 80°C’ye gelinceye kadar 1sitilir. Her ikisininde sicakligi 80°C oldugunda su
fazi, yag fazina aktarilir. Karistiricida karigitiralarak emiilsiyon olusmu saglanir. Bazi
koruyucular 80 °C’e kadar dayanmasina ragmen ektraktlarinda katilma sicakligi 40 °C
oldugu igin soguma gergeklestikten sonra koruyucular ( antimikrobiyal hammadde)
eklenir. Cizelge 4.2.3.2°ye gore olan fiziksel dzellikler her bir koruyucu igin 6l¢iildii ve
numune kaplarinin iizerine tanitim etiketleri ile kaydedildi. Bundan sonraki deney

asamasi yukarida yapilan islemlerle birebir aymdir. Her bir iirlinden alinan

36




numunelerden birer adedi koruyucu etkinlik testi i¢in, birer adedi sicak stabilite i¢in ,

birer adedi soguk stabilite i¢in ayrilir ve testler i¢in gerekli gozlemlemler yapilir.

4.2.4 Giines Losyonu (50 spf)

Cizelge 4.2.4.1 EIl Kremi Prosesi

Yag fazi:
80°C ‘de yag fazina su fazi
eklenecektir.

Su fazi:
80°C ‘de yag fazina ekleme
yapilacaktir.

40°C ‘de prosese eklenecek
hammaddeler

Stok Adi

1.Emulgator

Likit Parafin

2.Emulgator

1.Yaglandirici

2.Yaglandirici

Vitamin

Kivamlastirici

1.Yiizey Aktif

Aktif Madde

1.Uv Filtre

Saf Su

Aktif Madde

1.Kondisyoner

2.Kondisyoner

Ektraktlar

Koruyucu

2.Uv Filtresi

Esans

Cizelge 4.2.4.2 El Kremi fiziksel 6zellikler

Analiz Kriterleri Standart Deger
GOriinlim Akigkan krem
Renk Opak beyaz
Koku Standart

pH 50-7,0
Yogunluk (g/cm?) 0,90-1,0
Toplam Bakteri(cfu) <100

Patojen Bakteri Olmamali




Sekil 4.2.4.1 Giines Losyonu Yapilist

Glines losyonunun yapilisi Cizelge 4.2.4.1. ‘e gore yapilir. El kremindeki gibi sicak
proses olarak hazirlanir. Cizelge 4.2.4.2 ‘deki giines losyonu fiziksel ozelliklere ait
olmasi gereken deney parametreleri olgiiliir ve numune kaplarina tanitim etiketleriyle

yapistirilir. Bundan sonraki tiim agsamalar diger proseslerdeki gibidir.
4.2.5. Siyah Maske

Cizelge 4.2.5.1 Siyah Maske Prosesi

1 Saf Su

2 Kil

3 1.Estetik Modifiye Ajan
4 2.Estetik Modifiye Ajan
5 Yiizey Aktif

6 1.Yaglandirici

7 Aktif Madde

8 Koruyucu

9 2.Yaglandirici

10 Kivamlastirici

11 Siyah Boya

12 Alkol

13 Vitamin

14 Ektrakt

15 Esans
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Cizelge 4.2.5.2 Siyah maske fiziksel 6zellikler

Analiz Kriterleri Standart Deger
Gortinlim Homojen Pasta
Renk Opak Siyah
Koku Standart

pH 6,472
Yogunluk (g/cm?) 095-11
Toplam Bakteri(cfu) <1000

Patojen Bakteri Olmamali

Cizelge 4.2.5.1 ‘de goriilen hammaddeler kullanildi.Tek beherde calisildi. Soguk su
alindi, karigtirma yapilirken kil eklendi. Estetik modifiye ajan eklendi ve 90 °C’e
isitildi. 9. Siradaki hammaddelerin eklenmesine kadar ¢6ziinme tamamlanana kadar bu
sicaklikta karistirma iglemine devam edildi. Daha sonra sogutmaya alindi.Sirasiyla
hammaddeler eklendi. Islem bittikten sonra Cizelge 4.2.5.2 ‘de goriilen siyah maske
fiziksel ozelliklerinde belirtilen parametreler Olgiildii . Her bir koruyucudan alinan
sonuglar ; ait olduklar1 numune kaplarina tamitim etiketleriyle yapistirildi. Sonraki

adimlar diger proseslerde yapilan islemler gibidir.

Sekil 4.2.5.1 Siyah maske yapilis goriintiileri

39




4.2.6. Tonik

Cizelge 4.2.6.1 Tonik prosesi

Saf Su

Viskozite Stabilizator

Renk Stabilizator

1.Yiizey Aktif

2.Yilzey Aktif

Sellat Ajan

1. Yaglandirici

2. Yaglandiric1

Solvent

Allantoin

Ph Ayarlayici

Koruyucu

Vitamin

Esans

lektrakt

2 .Ektrakt

Cizelge 4.2.6.2 Tonik fiziksel 6zellikler

Analiz Kriterleri Standart Deger
Gortiniim Homojen Sivi
Renk Kahverengi
Koku Standart

pH 5-6

Yogunluk (g/cm?) 095-11
Toplam Bakteri (cfu) <1000
Patojen Bakteri Olmamali

Biitin hammaddeler Cizelge 4.2.6.1 ‘de bulunan hammaddelere gore
gerekli oranlarda karisima eklendi. Kopiiklesme olmamasti igin diisiik hizda karigitricida
karigtrma iglemine devam edildi. Proses bittikten sonra Cizelge 4.2.6.2 ‘ye gore tonik
tirtiniine ait fiziksel ozellikler parametreleri 6l¢iildii ve her bir koruyucuya ait numune
kaplarina tanitim etiketleri ile yapistirildi. Numune kaplarindan biri sicak stabilite i¢in,

biri soguk stabilite i¢cin , digeri ise dig laboratuvara koruyucu etkinlik testi i¢in

kullanildi.
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4.2.7. Kil Maskesi

Cizelge 4.2.7.1 Maske prosesi

Saf Su
Estetik modifiye ajan
SuFazi AKtif madde
Estetik modifiye ajan
Kivamlastirict
Emiilgator
Yag Fazi 1.Yaglandirici
Renklendirici
2.Yaglandirici
20 °C Yuzey_Aktlf
Kil
Esans
o Alkol
R ¢ Aktif madde
Koruyucu
Cizelge 4.2.7.2 Maske fiziksel degerler
Analiz Kriterleri Standart Deger
GOriinlim Kahve parcacikli Pasta
Renk Kahve rengi
Koku Standart
pH 7-9
Yogunluk (g/cm?) 10-1,2
Viskozite (cps) 50000-70000
Toplam Bakteri (cfu) <1000
Patojen Bakteri Olmamali

Cizelge 4.2.7.1‘deki deki gibi iki faz hazirlandi. Yag faz1 ve su fazi ayr1 ayr1 80 °C* ye
kadar 1s1t1ld1, Iki faz birbirine bu sicaklikta homojenizatér ile karistirildi, ayn1 sicaklikta
kil eklendikten sonra sogutmaya alindi. 35°C¢ de diger hammaddelerde sirayla ilave
edildi . Cizelge 4.2.7.2°ye gore kil maskesi i¢in gerekli fiziksel ozellikler fiziksel

parametreleri 6l¢iildii. Bundan sonraki adimlar diger proseslerde yapilanlar gibidir.
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Sekil 4.2.7.1 Stabilitesi bozulmus maske goriintiisii

4.3.Deneyde Kullanilan Cihaz ve Ekipmanlar

Etiiv, Inkibatér, yogunluk cihazi, akiskanlik dlger cihazi ( vizkozimetre) , PH cihaz1 ,

toplam bakteri ve patojen bakteri belirleme agarlari, nétrolize soliisyonlardir.

- &
<

. \
. X ~ \
. ~ \

Sekil 4.3.1 Mikrobiyolojik analiz igin agarlar ( besiyeri) ve soliisyonlar

Sekil 4.3.2 Inkibator
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Sekil 4.3.3 Istic1 Sekil 4.3.4 Viskozimetre

Sekil 4.3.5 Uriinlerinin ¢alisildigi laboratuvar
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5.SONUCLAR

5.1.Dus Jeli Test Sonuclar:

Uriinlerde kullandigimiz A, B,C,D,E,F,G antimikrobiyolojik hammaddeler in hepsi ;

dus jelinde koruyucu etkinlik testinden basar1 ile gegmistir.
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Cizelge 5.1.1. Dus jeli iirlinii i¢in soguk stabilite sonuglari

i DUS JELT SOCEUK STABILITE
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Cizelge 5.1.2. Dus jeli iirlinii i¢in sicak stabilite sonuglari

OS5 JELT SHCAK STABILITE
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Dus jeli Cizelge 5.1.1 ve Cizelge 5.1.2°de goriilen stabilite sonuglarina gore ; A
,C,G koruyucusu (antimikrobiyolojik hammaddesi) dus jeli soguk proses igin uygun
degildir. Goriiniim degismis her 3 hammadde de, yogunluk standart deger olan 0.95-
1.1g/cm3 araliginin alt degerlerine dismiistiir.A,C,G ‘de standart pH degeri 5-6
degerinde olmas1 gerekirken ; pH degerlerinde sirasiyla 4.96,4.86,4.79 gibi degerler
gbzlemlenmistir. Viskozite degerlerinde de yine standart deger olan 9000-1000 Cps
‘dan ¢ok asagilarda veri degerleri alinmistir. B,D,E;F ise tiim gerekli stabilite
degerlerinde standart araliklarda kalmayi basarmustir. Dus jeli i¢in kullanilabilecek

uygun koruyuculardir( antimikrobiyal hammadde)
5.2.Sampuan Test Sonuclari

Biitiin {irlinler sampuan prosesinde, koruyucu etkinlik testini basari ile gecmistir.
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Cizelge 5.2.1. Sampuan soguk stabilite sonuglari

SARPFUAN SOHELUPK STABILITE
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Cizelge 5.2.2 Sampuan sicak stabilite test sonuglari

SAMPUARN SICAK STABILITE
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Cizelge 5.2.1 ve Cizelge 5.2.2 ‘de goriilen sampuan stabilite sonuglarina gore ; A ,C,G
antimikrobiyolojik hammaddesi, sampuan soguk prosesi i¢in uygun degildir. GOriiniim
degismis her 3 hammadde de yogunluk standart deger olan 0.95-1.1 g/cm® degerlerinden
diisiiktiir. Sampuan prosesinde standart standart pH degeri 5-6 degerinde olmasi gerekirken ;
A,C,G ‘nin pH degerlerinde A ‘da artis gézlemlenmis sicak ve soguk stabilitede sirasiyla
6.1,6.12 wverileri alimmistir. C ve G ‘de ise pH degerlerinde 4.92,4.7 degerlerinde veriler
gozlemlenmistir. Viskozite degerlerinde de yine standart deger olan 6000-8000 Cps’dan ¢ok
asagilarda veri alinmasada ilk degere gore viskozitede asag1 degerlere inisler gozlemlenmistir.
B, D.,E,F antimikrobiyal hammaddeler ise tiim gerekli stabilite degerlerinde standart
araliklarda kalmayr basarmistir.Sampuan icin  kullanilabilecek uygun koruyucu

hammaddelerdir
5.3. El Kremi

A,B,C,D,E ,F ,G antimikrobiyolojik hammaddelerin hepsi koruyucu etkinlik testini gegmistir.
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Cizelge 5.3.1.El Kremi Soguk Stabilite sonuglari

EL KREMI SO5UK STABILITE
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Cizelge 5.3.2. El kremi sicak stabilite sonuglari
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Cizelge 5.3.1 ve Cizelge 5.3.2 ‘de goriilen el kremi stabilite sonuglarina gore
;A,C,E,F,G antimikrobiyal hammaddeler soguk ve sicak stabilitede standart degerleri
korumuslardir ve testi ge¢mislerdir. B ve D antimikrobiyal hammaddelerinde ise
emiilsiyon bozulmus , renk degismistir. B ‘de yogunluk degeri standart verilerde 0.95
glem® ve 0.96 g/cm® olarak 6lciilmiistiir. D antimikrobiyal hammaddesinde ise koku

standardindan ¢ikmus yogunluk 0.85 ve 0.86 g/cm® degerinde oldugu goriilmiistiir.
5.4.Giines Losyonu

Tiim antimikrobiyal hammaddeler, koruyucu etkinlik testini ge¢cmistir.
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. Cizelge 5.4.1. Giines losyonu soguk stabilite sonuglari

GUNES LOSYONLU SOEUK STABILITE
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Cizelge 5.4.2. Glines losyonu sicak stabilite sonuglari

GUNES LOSYONU SICAK STABILITE
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Cizelge 5.4.1 ve Cizelge 5.4.2°de bulunan Gilines Losyonu iiriiniiniin stabilite
sonuglarina  gore; A,C,E,F,G antimikrobiyal hammaddelerinin stabilite test
sonuglarinda, veri sonuglar1 standart degerler araliginda kalmis ve testi gegmislerdir. B
ve D antimikrobiyal hammaddelerinde ise emiilsiyon bozulmus ve goriiniim oldukga
kotiilesmigtir. B hammaddesinde sadece emiilsiyonda fazlarim  ayrisimi
gbzlemlenmistir. pH ve yogunluk degerleri sicak ve soguk stabilitede standart degerler
arasindadir. D¢ de ise emiilsiyon bozulmasi ve faz ayrigmasi gozlemlemesiyle birlikte
renk degisimi goriilmiistiir. Yogunluk sirasiyla soguk ve sicak stabilitede 0.85,0.87
g/lcm® lere inmistir. pH verileri ise soguk stabilitede 5.5 sicak stabilitede ise 5.86 olarak
Olciilmiistlir. Yani standart degerleri muhafaza edememistir. B ve D giines losyonu igin

uygun antimikrobiyal hammadde degildir goriisiinii 6ne siiriilebilir.
5.5 Siyah Maske

Tiim antimikrobiyal hammaddeler koruyucu etkinlik testini ge¢mistir.
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Cizelge 5.5.1 Siyah maske soguk stabilite sonuglari

SivAH MASKE SO4E LUK STABILITE
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Cizelge 5.5.2 Siyah maske sicak stabilite sonuclari

SivAH RMASKE SICAK STABILITE
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Cizelge 5.5.1 ve Cizelge 5.5. 2 ‘de goriilen Siyah maske stabilite sonuglarina gore;
tim antimikrobiyal hammaddeler standart araliklarda kalmayr basarmislardir.
Goriintim , koku , renk  iirliniin yapildig1 ilk giin ki gibidir. Yine pH , yogunluk
hepsinde standart pH 6.5-7.2 araliginda ve standart yogunluk 0.9-1 g/cm® araliginda
kalmayr basarmistir. A,B,C,D,E,F,G antimikrobiyal hammaddelerin hepsi siyah

maske Uriiniinde kullanilabilir.
5.6 Tonik

Tiim antimikrobiyal hammaddeler koruyucu etkinlik testini ge¢mistir.
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Cizelge 5.6.1 Tonik soguk stabilite sonuglari

TONIK SOGUK STABILITE

Saklama .
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Cizelge 5.6.2 Tonik sicak stabilite sonuglari

TONIK SICAK STABILITE STABILITE

1rme
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Cizelge 5.6.1 ve Cizelge 5.6.2°de goriilen Tonik stabilite test sonuglarina gore; tiim
koruyucularda ( antimikrobiyal hammadde); kaydedilen standart veriler sonrasinda
da c¢ok ufak degisiklikler gostererek test bitiminde de stabill kalmistir. PH 5.5-7.5
arasinda gozlemlenmis .Yogunluk olmasi gereken standart araliginda 0.95-1.1 glcm3
arasinda veriler gézlemlenistir. Ayrica tonik iirlinlinde, dus jelinde yasanilan renk
degisimi gozlemlenmemistir. Bunun nedeni hammaddelerin formiile ¢ok basarili

sekilde entegre olmasindan kaynaklanmaktadir.
5.7. Kil Maskesi

Tiim antimikrobiyal hammaddeler koruyucu etkinlik testini gegmistir.
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. - . - e
Cizelge 5.7.1 Kil maskesi soguk stabilite sonuglari
KAHWELI FIASKE SOGUK STABILITE
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Cizelge 5.7.2. Kahveli maske sicak stabilite test sonuglari

KAHWEL FASKE SICAK STABILITE
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Cizelge 5.7.1 ve Cizelge 5.7.2°de goriilen kil maskesi stabilite sonuglarina gore ;
AB,C F antimikrobiyal hammaddeleri testi ge¢mistir. Her bir kriter standart
degerler arasindadir. D,E,G verilerinde ise bazi farklilar gézlemlenmistir. Goriiniim
kotiilesmis. Yogunluklar diigmiistiir. Ayrica soguk stabilitede mevzuat standart
araliklarinda olmasma ragmen yinede mikrobiyal liremeler gdézlemlenmistir. Bu

nedenle kullanimlart uygun bulunmamustir.
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6. TARTISMALAR

Cizelge 6.1. Antimikrobiyal hammaddelerin degerlendirilmesi

N
KORUYUCULAR Gii Siyah
- / Dus jeli [sampuan | El kremi fnes 'va Tonik Maske
URUNLER Losyonu | Maske
uygun uygun uygun uygun
A
degil degil uygun uygun uygun
uygun uygun uygun uygun
B
uygun degil degil uygun uygun
C u;f;: u;f;? uygun uygun uygun Hygun uygun
uygun uygun uygun
D
AVBHR | WWEEM 1 et | degnt | YEU" | VEUM | gegil
uygun
E uygun uygun uygun uygun uygun uygun degil
F uygun uygun uygun uygun uygun uygun uygun
uygun uygun uygun uygun
G
degil | degil | CVEUT | geg | UYEMT | WEBMT O gam)

Cizelge 6.1°de tiim proseslere ait ve tiim koruyuculara ait test sonuglar1 yer
almaktadir. Bu ¢izelgedede goriildiigii gibi; A,C hammaddelleri mikrobiyolojik
korumasi gii¢lii hammaddeller. Emiilsiyon iirlinler ve sicak prosesler i¢in ideal ,
Ozel aktifli hammaddelerde sonuglar1 degistirmedi ,stabilitede sikinti olusturmadi.
JFakat  soguk prosoesler i¢in uygun degil. Stabilite konusunda sikintilar
bulunuyor.D hammaddesi ise , killi iiriinlerde miimkiin oldugunca kullanmamay1
tercith edecegimiz birhammadde..Soguk proseslerde ,estetik ajan gibi yogunlugu fazla
olan iriinlerde siispansiyon olusturmuyor. Stabilite a¢isindan oldukc¢a iyi bir
hammadde. Sicak prosesler i¢in uygun degil emiilsiyonda faz ayriliklar1 yasaniyor. E
ise hem emiilsiyon edici iriinlerde , sicak ve soguk prosesler i¢in uygun bir
antimikrobiyal ajan ancak kilin yiiksek miktarda girildigi formiilasyonlarda tiriinii
koruyamadig1 tespit edildi.F  ise tam anlamiyla ideal bir hammadde. Mevcut
formiilleri degistirmeden yukaridaki {iriinlerimizde rahatlikla kullanabilecegimiz
bir koruyucudur. G hammaddesi de stabilitede ve kilin yogun miktarda oldugu

iirlinlerde mikrobiyolojik sikint1 yasandi. Soguk proseslerde faz ayrisimi olusturdu.
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Ozel aktifli iiriinlerde emilsiyonu olumsuz etkiledi.Bu nedenle en son tercih edilecek

antimikrobiyal hammaddedir.
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