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OZET

Yapilan ¢alismada, Zizyphus jujuba’ nin S/Y tipi emiilsiyon sistemi iginde fizikokimyasal
ve kozmetik etkinlik agisindan &zelliklerinin belirlenmesi amaglanmigtir.

Sistemin kararh olabilmesi i¢in, hazirlama yontemi, kullanilan aletler, segilen yag ve
siirfektan, bunlarin konsantrasyonu ve sistemin sicaklif1 oldukga &nem tasimaktadir.

S/Y tipi basit emiilsiyon hazirlanmasinda, yagh faz olarak badem yag,, silikon yag (Abil
350®) ve lipofilik siirfektan olarak setil dimetikon kopoliol ( Abil EM90®) kullanitmigtir.

Caligmalarda, oncelikle emiilsiyon sisteminin bazi olusturulmus daha sonra Zizyphus
Jujuba'mn yapraklarindan elde edilen ekstre % 2 ve % 4 oranlaninda sulu faz igerisinde
formiilasyona katilmugtir.

Bitki ekstresi igermeyen ve iki farkli oranda igeren her ii¢ emiilsiyonun homojen bir
krem kivaminda ve gériiniimiinde oldugu saptanmigtir. Emiilsiyonlar badem yagh ile
seyreltildiginde dig fazlaninin yad oldugu tespit edilmistir. Bu emiilsiyonlar 15tk mikroskobu
altinda incelenmis ve su damlaciklanmn mikrofotograflan ¢ekilmigtir. Lazer kinnim cihazi
kullanilarak damlacik iriligi saptanmgtir,

Hazrlanan formiilasyonlarda, mikroskobik test, santrifiigasyon, mikrobiyolojik test,
sicakhk etkisi testleri ve reolojik analiz gergeklestirilmigtir. Bu testler sonucunda, kararl
oldugu belirlenen emiilsiyonlarnin cilt iizerindeki etkilei 10 goniilli kullamlarak
degerlendirilmistir.

Her ti¢ formiilasyonun etkinlii istatistiksel olarak kargilagtiriimgtur.

Bu galisma sonucunda, her ii¢ tirtiniin de cilt iizerinde nem, yag, deri pH's1 degerlerinde
ve cilt esnekliginde anlamh bir etkinlik gostermedigi saptanmugtir.

Anahtar Kelimeler: Zizyphus jujuba, S/Y emiilsiyonu, degerlendirme.



SUMMARY

" The purpose of this study was to determine the characteristics of .ZiZ}phus
Jujuba in the W/O type emulsion system regarding its physicochemistry and
cosmetic efficacy.

Method of preparation, equipments used, the oil and the surfactant selected,
their concentration and the temperature of the system are of importance for the
stability of the system.

For the preparation of W/O type simple emulsion, almond oil, silicone oil (Abil
350%®) and the lipophilic surfactant cetyl dimethicon copolyol (Abil EM 90%) were
used as the oily phase.

The first step in this study was to formulate the emulsion system base and then
the extract obtained using the leaves of Jujuba plant was added into the
formulations in the aqueous phase at concentrations of 2% and 4%.

It was determined that all three emulsions, of which one does not contain the
plant extract and the others which contain the extract in different percentages,
had homogeneous cream consistency and appearance. When the emulsions were
diluted with almond oil, it was understood that their external phases were oil.
These emulsions were examined under the light microscope and the
microphotographs of the aqueous droplets were taken. The droplet sizes were
determined using laser diffraction apparatus.

Microscopic test, centrifugation, microbiological test, thermal test and
theological analysis were achieved on the formulations prepared. Effects of the
emulsions, which were determined to be stable as a result of the tests above, were
evaluated on the skin using ten volunteers.

The efficacies of the three formulations were compared statistically.

As a result of this study, it was determined that all three products did not
show significant efficacy on the skin regarding the values of moisture, sebum, pH
and elasticity.

Key Words: Zizyphus jujuba, W/O emulsion, evaluation.
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1- GIRIS VE AMAC

Basit emiilsiyon sistemleri {izerinde bir ¢ok bilim adami ve aragtirmacilar gegmigten bu
yana gegitli caliymalar yapmuglardir. Gerek ilag, gerekse kozmetik sanayiinde bu sistemlerden
sikga yararlamlmgtir.

S/Y tipi basit emtilsiyon sistemleri, yiiksek oranda yag igermesi nedeni ile iyi bir
yumugatma etkisi vermesi, yumusak  olmalarindan dolayn kolay siiriilmesi ve
kontaminasyon riskinin daha az olmas: 6zellikleri nedeniyle tercih edilmektedir.

Kozmetik iiriinlerde bitkisel kaynakh maddelerin degisik amaglarla kullamm g¢ok
yaygmnlagmugtir. Farkli mekanizmalarla yaglanmay: geciktirici rol oynayan bazi bitkiler ve
bitkisel kaynakli hammaddeler bunlarin arasinda ilk siray1 olugturmaktadir.

Calismamizda, serbest radikal tutucu ve yaglanmayi geciktirici etkiye sahip maddeleri
icerdifi diigiinillen Zizyhus jujuba kullanilarak kozmetik bir krem formiilasyonu
hazirlanmaya ¢aligilmigtir. Bitkiden elde edilen ekstre, biinyesindeki maddelerin etkilerini
gostermesi ile deri yaglanmasim yavaglatabilecedi varsayilarak S/Y emiilsiyonuna % 2 ve %
4 oranlarinda eklenmistir. Emiilsiyonun yagh fazinda, deri yiizeyine irritan olmayan,
yumusatici ve nemlendirici 6zelliji olan badem yag kullanilmugtir.

Bitki ekstresini igermeyen, % 2 ve % fl oranlaninda ekstre igeren ii¢ ayn emiilsiyon
sistemi hazirlanmig ve bu emiilsiyonlarin karakterizasyonu ve etkinlikleri kargilagtinimagtir.
Sonug olarak ekstrenin, bu emiilsiyon sistemi igerisinde beklenen etkiyi saglayip saZlamadig
gozlenmistir.

Cahigmanin ana amaci, Zizyhus jujuba ekstresini igeren S/Y emiilsiyon sistemini
olusturmak ve olusturdugumuz bu formiilasyonu fiziksel ve kimyasal testlerden gegirmek ve
daha sonra da cilt tizerindeki etkisini in vivo galigmalarla gozlemektir.



2. KAYNAK BILGISI
2.1. EMULSIYONLAR
2.1.1. Tanwnu ve Tarihgesi

Emiilsiyonlar, biri digerinin igerisinde damlaciklar halinde dagilan, birbiriyle tamamen
kangmayan iki ya da daha fazla sivinin olusturdugu, heterojen sistemlerdir (1,2).

Emiilsiyon olugturma, bir stvi maddeyi bir digerinin igerisinde bagimsiz damlaciklar
halinde dagitma siirecidir (3). Emiilsiyon, Latincede dafilmiy madde anlamina gelen
‘Emulsum’ kelimesinden tiiretilmistir. Emiilsiyonlarin tarihi ¢ok eskilere dayanmaktadir. ik
defa Galenus (4), balmumunun emiilsifiye edici 6zellifinden yararlanmigtir. Daha sonra,
yumurta ile elde edilen emiilsiyonlar ve arap zamki-badem ya@ kangimi emiilsiyonlar
kullanllmustir. Hazirlama i¢in de Ingiliz yontemi, Almanlann kontinental yontemi ve
Amerikahlarn gige yontemi gibi farkli emiilsiyon teknikleri geligtirilmistir (4,5).

Emiilsiyonlarda globiil halde dagilmis siviya i¢ faz, dagilan faz veya devamsiz faz denir.
Diger faza ise bu damlaciklan igine almasindan dolay: dig faz, dagitma vasati, veya siirekli faz
denir. Bu fazlar normal sartlar altinda birbirleri ile karigmazlar (4,1). Su ve yag
emiilsiyonlarmin hangisinin siirekli faz hangisinin dagilmg faz oldugunu belirlemek icin 6zel
tasanimlar yapilmgtir. Fazlarin bu durumuna gore, ortaya g¢ikan iki farkh emiilsiyon tipini
Oswald (6) belirlemigtir. Bu ayinm dispers veya devamh fazi olusturan maddelere gore
yapilir: Su 'S’ ile, yag 'Y’ ile gosterilir ve emiilsiyon tipi ifade edilirken su/yag i¢in S/Y ,
yag/su igin Y/S kisaltmalan kullanilir. Her iki emiilsiyona da klasik emiilsiyonlar denir (4).

Y/S tipi emiilsiyonlarda, su siirekli faz1 olugtururken yag suda dagilmig durumdadir. Siit
boyle bir dogal emiilsiyondur (4,1,7). Cok kiigiik miktarda ya§, sulu bir ortam tarafindan
¢evrelenmistir (6). Emiilsifiye edici ajan kullamlmazsa, yag su iginde ancak %2 oramnda
dagilabilir (4).

S/Y tipi emiilsiyonlarda ise yag siirekli fazdir ve su yag iginde dagilmgtir (4,1,7). S/Y
tipindeki emiilsiyonlar, yiiksek oranda viskoz ve kararh formiilasyonlardir (8). Bu



emiilsiyonlar basit lipofilik maddeler gibi davramrlar, ancak iglerindeki su cilt iizerinde
yayllmalarina yardumci olur. Bu tip emiilsiyonlar su ile seyreltilemez, yag veya yagimsi
maddelerle seyreltilirler. Elektrik akimmm iletme egilimleri azdir (9). Bu terminoloji
onemlidir, ¢iinkii emiilsiyonlar dis fazin 6zelliklerini karakteristik olarak tasir ve bu da krem
formiilasyon. ve tasanminda kilit faktordiir (7). Normal olarak diigiik yiizey etkenlige
sahiptirler ve Y/S tipi einﬁlsiyonlann sahip oldﬁgu deterjan etkiye sahip degildirler. SIY
emiilsiyonlan deriye uygulandiginda kolayca erir ve yayilir. Saf yaZ ve vazelinden daha
fazla penetrasyon ozellikleri vardir (9).

Bir emiilsiyonun i¢indeki i¢ fazin hepsi aym biiyiikliikkte ve tamamen kiire geklindeki
damlaciklardan olugtugu varsayilirsa, bu damlaciklar belirli bir hacmin pratik olarak ancak
%74'inu iggal edebilir (10). S/Y emiilsiyon sisteminde, emiilsifiye olabilecek su miktar,
kullanilan emiilsifyanin olugturdugu yiizeyler arasi etkinin derecesi ve bu yiizeyler arasi filmin
stabilitesine baghdir (9). '

2.1.2. Emiilsiyon Fazlar:

Kozmetik emtilsiyonlarda ii¢ ¢esit temel igerik vardir: Birinci igerik su, ikincisi yag ve
tigtinciisii ytizey aktif maddelerdir (11).

2.1.2.1. Su Faz

Kozmetik emiilsiyonlarda su fazi, suda ¢bziinen etkin maddeleri, koruyucu maddeleri
(nipa esterleri, sorbik asit gibi), emiilgatérleri, koku diizeltici ve renk verici maddeleri igerir.
Distile su, deiyonize su veya saf demineralize su kullanilir. Y/S veya S/Y/S (multipl)
emiilsiyonlarda sulu faza gerektigi kadar hidrofilik yiizey etken katilir (4,12).

S/Y emiilsiyon sisteminde emiilsifiye olabilecek su miktan, kullamlan emiilsifiye edici
ajanin olugturduBu yiizey gerilimin derecesi ve bu yiizeyler aras: filmin stabilitesine baghdir

).
2.1.2.2. Yag Faz

Bu faz, siv1 veya kati yag, eterik yag, regine veya mum olabilir. Yagh fazda bulunabilen
maddeler, yagda ¢6ziinen etkin maddeler ve emiilgatérler (13), yagin acimasina engel olmak



amaci ile katilan antioksidanlardir (4). Yagda ¢6ziinen katki maddelerini, 6rnegin vitaminler
ve giines iginlarm filtre edicileri, tagiyabilirler (6).

2.1.2.3. Emiilsiyon Ajany, Emillgator, Yiizey Etken madde, Siirfektan

Birbirleriyle kangmayan iki sw;kans'unhrsa yiizeyler arasinda bir gerilim meydana gelir.
Bu iki stvidan bir emiilsiyon hazirlamak igin yiizey gerilim etkisini yenmek gerekir. Bu
amagla emiilgatorler kullanthir (5). Damlaciklann birbirleriyle birleserek yiizeylerini kiigiiltme
gabalarinda en onemli faktdr ylizey gerilimdir. Aynca yiizey gerilimi olugturan kohezyon
kuvvetlerine kars1 su ve ya§ molekiilleri arasinda da adhezyon kuvvetleri vardir. Bu ylizden
iki stv1 yiizeyi arasinda bir gerilim olusur. Bu iki cins kuvvetin kargihkh denge durumu
stvilanin birbirleriyle kangip karigmamasim saglar (10).

Emiilgatorler dagilan faz ile dagitma vasati arasindaki farkl yiizey gerilimini azaltir veya
yok ederler. Bu maddeler dagilan fazla, dagitma vasat: arasina girerler ve dagilan faz izerine
‘monomolekiler bir film olugtururlar. Emillsiyon ajanlan emiilsiyon tipini belirleyen,
hazirlanmasim kolaylagtiran, daha iyi tanecik boyutu iiretimi saglayan ve kararh kalmasmna
yardim eden maddelerdir (3). Baz1 yiizey etken maddeler su ve yagm ig yiizey gerilimini
dugiirerek birinin digeri i¢inde dafimasim saBlar ki buna emiilsifiye edici etki denir. Bu
sebeple onlann birlesme yapmasina neden olan kohezyon kuvvetine engel olur. Bu koruyucu
monomolekiiler tabakanm varhif, sistemin i¢ yilizey geriliminin zayiflamasina neden olur (4).
Bu filmin iki tarafindaki yiizey gerilimin derecesi emilsiyonun cinsini tayin eder. Filmin
hangi tarafindaki ylizey gerilim fazla ise, film o tarafa dogru biikiilir ve yoneldiZi siviyr
gevirir. Bu olayin saglanabilmesi i¢in emiilsiyon olusturucu madde, yag ve su tabakalan
arasinda adsorbe edilmis olmahdir (10).

Bir emiilgat6riin hem suda hem de yajda ¢oziinen kisimlan vardir. Yani, bir lipofil
(hidrofob) ve bir de hidrofil (liyofob) olmak tizere iki kismi vardir (7). Emiilgatorler,
hidrofilik ve lipofilik gruplan bir molekiilde birlestirdiginden iki ylizey arasindaki gerilimi
azaltma etkisine sahiptir (3). Suda ve yagda ¢oziinen bu maddeler birbirleriyle kanigmayan
sivilanin temas etti3i ara yiizeyde toplamirlar, Boylece yiizeyler arasi gerilimi azaltarak,

yiizeyler arasi alanin artmasina sebep olup, az bir enerji harcanmasi ile emiilsiyon olugumunu

safilarlar (14).



Yagda ¢oziinen (lipofil) kisim, apolar kissimdir ve genel olarak gifte ba3 igeren
hidrokarbon yapisindadir. Suda ¢dziinen (hidrofil) kisim ise genellikle oksijen tagtyan (-OH.-
COOQH,-COOR,-S0;H-NH,,-NH; gibi) polar yapilt gruplan igerir (5).

Bir emiilsiyon formiilasyonunda emiilgatoriin rolii, emiilsiyon olusumunu kolaylastirmak
ve dispers partikiilleri kuigiilterek fiziksel stabiliteyi arttrmaktir (14).

HLB ( Hidrofil-Lipofil Denge)

Iyonlanina aynlmayan emiilgatorlerin S/Y ve Y/S dengesidir. Yani suda ve yagda
¢oziinen kisimlar arasindaki dengedir. HLB, emiilgatoriin fonksiyonunu gosterir (5).
Emiilgatdrlerde bulunan hidrofil gruplan agirhigmn molekiil afirhFina yiizde oram, HLB'yi
verir (14). Hidrofilik ve lipofilik denge degeri 1-20 arasinda degisir. Kiigitk HLB degerine
sahip yiizey etken maddeler lipofilik karakter gosterir (5,15). Lipofilik karakterdeki
emiilsifiye edici diigsitk HLB sayus1 ile belirtilirken, hidrofilik karakterdeki emiilsifiye edici ise
yiiksek HLB sayist ile tanimlanmugtir (3).

Emiilsiyonu yapilacak her madde belirli bir HLB sayisina ihtiyag gosterir (10).
Emiilgatorin HLB'si olusacak olan emiilsiyonun tipini belirler. HLB, emiilgatériin verimini
degil de karakteristik davranigimun bir belirtecidir. Cogu noniyonik emiilgatérler icin HLB
sayisi sadece molekilin hidrofilik kismmn yizde aguh@dir. Digiik HLB'ye sahip
emiilgatorler S/Y emilsiyon tipi olugtururlar (1). Bunlar 3'ten 6'ya kadar olan HLB
aralifindadir (12).

Emiilsiyon olugumunda yiizey etken maddenin HLB degerine gére siniflandinilmasinda
genel olarak; 4-6 aras1 S/Y emiilsiyon olugturucu, 7-9 arast islatic1 ve dagiticy, 8-18 arast Y/S
emiilsiyonu olugturucu, 13-15 aras1 deterjanlar ve 10-18 arasinda da gbziinmeyi arttirica

olarak saptanmugtir (14).
2.1.2.3.1. Sentetik Emiilgatirler
a) Iyonize Olan Emiilgatorler
Iyonik bir emiilgatdr, lipofilik bir grup ve hidrofilik bir gruptan olugur. Iyonun dogasina

bagh olarak, anyonik ve katyonik olarak aynlirlar. Molekiiliin lipofilik kismu genellikle yiizey
aktif kismi olarak tanimlanur (1).



i. Anyonik emiilgatorler
Lipofil grup negatif olarak yiikliidiir. Bunlar sabun ve sabun smtfidir (16). Daha gok Y/S

tipi emiilsiyon yaparlar (10).

-1i. Katyonik emiilgatérler - . | '
Pozitif yiklidirler ve g¢ogunlukla katerner amonyum bilésikleridir (16). Y/S tipi
emiilsiyon yaparlar. Daha ¢ok bakterisit olarak kullamilirlar, bu 6zellikleri alkali ortamda daha
fazladir (10). Sporlara ve funguslara kars1 daha az etkilidirler. Temizleyici kremlerde tercih
edilirler (2). Pozitif yiik tagtyan katyon, azot, fosfor veya kiikiirt olabilir (4).

b) Iyonize Olmayan Emiilgatorler

Noniyonik emiilgatorler tamamen kovalan baglarla baglanmuglardir ve iyonize olmak
icin bir egilim gdstermezler (1). Notral polar maddelerdir. Hidrofil ve hidrofob gruplara
sahiptir. Anyonik ve katyonik emiilgatorlerin kullanildifi yerlerde kullanihirlar. Ciltte
irritasyon yapmazlar (4). Y/S veya S/Y emiilsiyon olugturabilirler (10).

2.1.2.3.2. Dogal Emiilgatorler

Bunlara 6rnek olarak kolesterol ve esterleri, lanolin, saponin, proteinler ve poliiironik
gibi maddeler verilebilir (4).

Emiilgator segilirken, dayanikliligy, istenilen emiilsiyon tipi ve maliyet esas olarak almr
(14). S/Y emiilgatorleri genellikle hidroksil grubu igerirler fakat emiilgator molekiiliiniin
polar olmayan kismm da emiilsiyon stabilitesine katkida bulunur ve stabilize edici kuvvet
bityiik bir oranda yiizeyler aras: filmin mekanik 6zellikleri ile tayin edilir. Iki faz arasindaki
yiizeyler arasi gerilim ¢ok onemli degildir. Fakat emiilgatér tarafindan diigtiriilmezse,
emiilsiyonu iiretmek igin daha biiyiik mekanik enerji gerekir (10).

2.1.3. Emiilsiyon Tipinin Saptanmas:

a) Emiilsiyonlar ancak dig fazlanyla seyreltilebilirler. S/Y tipi emiilsiyon yag ile
seyreltilir.



Y/S emiilsiyonu su ile seyreltilebilir veya diger bileseni film olarak birakilacak gsekilde
buharlagtirma ile kurutulur (7,5).

b) Yagda veya suda ¢goziinebilen boyalar yardimi ile emiilsiyon tipi saptanabilir. Yagda
gozinen boyar maddeler yagh fazda yayilir, renk degisikligi dis fazin yag oldugunu ortaya
koyar. Eger emiilsiyon Y/S tipi ise renkte bir dégisﬂdik gozlenmez (7).

c) Elektriksel iletkenlik yoéntemi ile emiilsiyon tipinin belirlenmesi, Y/S emiilsiyonlarinin
elektrifi kolayca iletmesi, S/Y emiilsiyonlaninin elektrigi zayif iletmesi ile gergeklestirilir (7).

d) Ya ve su arasindaki w1t kirma farkindan yararlanarak da emiilsiyon tipi
saptanabilmektedir (7).

2.1.4. Emiilsiyon Tipinin Degismesi

Y/S tipi emiilsiyona S/Y tipini olusturan kuvvetli bir emiilsiyon olugturucu ajan eklenirse
emiilsiyon S/Y tipine déniigiir. Yine, Y/S tipi emiilsiyona igindeki emiilsifiye edici ile
reaksiyon vererek yapisim degistiren bir madde eklenmesi, emilsiyon tipini S/Y olarak
dedistirebilir ya da emiilsiyondaki ya3 ve su oranimn degistirilmesi emiilsiyon tipinin
degismesine neden olabilir (7).

2.1.5. S/Y Emiilsiyonlarimin Ozelliklerinin Belirlenmesi

Formiilasyon yapilirken oncelikle fiziksel veriler goze alinmalidir. Bu amagla,
makroskobik-mikroskobik ~ goriiniim, viskozite, pH, fazlann homojenlifi ve fazlann
elektriksel durumu incelenmelidir (14).
2.1.5.1. Makroskobik Analiz

Emiilsiyonlarin goriiniimil, beyaz siit renginden, grimsi, yan seffaf ya da mitkemmel

berrakha kadar degisir. Hatta bazi zamanlarda degigik renklerde olsalar da emiilsiyon
sdzciigii siit beyazi renkli bir stviy1 anlatir (7).



Makroskopik olarak renk, opaklik, homojenite veya kiimelenme ve akma ozelligi
kontrol edilir (14).

2.1.5.2. Mikroskobik Analiz

Mikroskobik olarak, i¢ fazdaki birim hacim de damlalann biyiklgi ve sayilar tesbit
edilir. Aynca i¢ fazdaki agregasyon kontrol edilir (14).

Analiz yapilacak 6mek, lam ve lamel arasma konur ve immersiyon yafi damlatilarak
1250x biiyiitme ile incelenir (2). Y/S emiilsiyonlar1 S/Y emiilsiyonlanina gore daha net
goriintirler (4).

2.1.6. 8/Y Emiilsiyonunun Hazurlama Yontemi

Yagda emiilgator yontemi kullanilirsa, emiilgator yag fazi iginde ¢oztindirtilir. Kangim
{izerine su faz1 eklenerek S/Y emiilsiyonu olusturulur.

Emiilsiyonlar sofukta ve sicakta hazirlanabilir. Sojukta emiilsiyon hazirlamadan oda
temparatirinde (20°C) galigma anlagthr. Bu galigmada sicaklik uygulanmaz ve ancak svi
emiilgatorler ile miimkiindiir. Avantaji, kisa siire iginde, az 1s1 ve mekanik enerji ile galiyma
yapilmasidir. Bu teknik, sicakliZa hassas yaglar, vitaminler ve eterik yaglar igin 6nemlidir (4).

Sicakta galisma 60-80°C arasinda olur. Genellikle, su fazmin sicaklis yag fazinm
sicaklifindan 5°C daha yiiksektir (4). S/Y emiilsiyonlarint hazirlamak i¢in ayni sicakliktaki ig
faz dig faza, sabit hizda kangtirarak gok yavag eklenir (1).

Homojenizasyon, 40-60°C arasinda yapimahdir. Uretim iglemi sirasinda,
homojenizasyon, genelde pargaciklan kiigiiltiir ve kararlilifa yardime: olur (12).

2.1.7. S/Y Emillsiyonlarinin Stabilizasyonu

Emiilsiyonlar olduk¢a kararsiz sistemlerdir ve saklama sirasmda bozunma riski
bitytiktiir. Emiilsiyon teknolojisi basit prensiplere dayamyor gibi goriinse de, zellikle
dinamik ve statik kogullar diisiiniiliirse oldukga kompleks yapidadirlar (7).

Kozmetik veya farmasdtik bir emiilsiyon, rahatsiz edici ve duyarhlik yaratici
olmamalidir. Fiziksel, kimyasal ve mikrobiyolojik olarak kararh olmalidir. Hos kokulu ve
goriintimli olmalidir. Urtinlerin bu &zellikleri gosterip gostermedigi piyasaya verilmeden



Once stabilite testlerinden gegirilerek anlagiir (17). Emiilsiyonlar termodinamik yonden
kararsiz sistemlerdir ve hazirlanmalanindan sonra degisiklife ugrayabilirler. Kozmetik
emiilsiyonlar yaklagik olarak 2-3 yil kararh kalmalididar. Farkhi boélgelerin iklim
degisikliklerine kars1 dayanikhlik gostermelidirler (17).

Emiilsiyonun kararhlifs, formiilasyonu ve hazirlanmas: sirasindaki hemen hemen tiim
faktorlerden etkilenir (1). Bir eﬂlﬁlsiyonun stabilitesi, emﬁlsiyo’nun kendi fiziksel kararhli1 ve
onu meydana getiren maddelerin fiziksel ve kimyasal kararhiliklan agisindan diigtiniilmelidir
(17).

Kozmetik triinlerde zamanla ¢okme, renk degigimi, pargalanma, faz degisimi, kimyasal
dekompozisyon, pH degisimi, kuruma, su kaybi, oksidasyon, acima, parfiim kaybs,
istenmeyen koku olugumu gibi degisiklikler gozlenebilir. Kozmetik tiriinlerde stabilite testleri,
triniin Gretildigi ve tiiketildigi tilkedeki normal ve hizlandinloms kogullarda stabilitesinden
emin olmak i¢in ve tirtiniin farkl iklim kogullarinda raf émriinii tayin etmek amaciyla yapilir
(18).

2.1.7.1. Fizksel Stabilite

Emiilsiyonlarin kararsiziifi, kremalagma ve koalesans yoluyla olusur. Her iki olay sik sik
birlikte olugsa da ayn ayn olarak da gozlenebilir (7).

Kremalagma, gergek bir bozunmadan farklidir. Emiilsiyonun iki emiilsiyona ayrilmasi
olarak tanimlanabilir. Olugan emiilsiyonda ilk emiilsiyona gére, i¢ faz miktan daha
konsantredir. Yer ¢ekimi nedeniyle damlaciklarin dikey olarak yer degistirmesine dayanir.
Emiilsiyonlarda bu genelde yukan dogru olur (4). Emiilsiyon kremalastii zaman, i¢ fazin
damlaciklan st tabakada gok fazla ve kangik hale gelir ve koalesans olugmasi igin artan bir
etki gosterirler. Bunun sonucunda, tam bir faz aynimi olugabilir (7). Kremalagmayi
engellemek igin, tek veya her iki fazin agirlifini ayarlama, damlacik biyiikliigiinii diisiirme,
damlacik yiikiinii degistirme veya siirekli fazin viskoztesini arttirma iglemlerinden biri
uygulanmahidir (7).

Koalesans, pek gok damlacifn birbiriyle birlesmesidir. Bu geri doniigiimsiiz bir olaydir
(4). Yiizeyler arasi filmin siireksiz olmas1 veya i¢ fazin iki damlacifinin birlestifi yerde
kesilmesi ile olugur. Koalesans, kremalagmayr azaltmak icin uygulanan islemler
gergeklestirilerek, emiilsifiye edici ajanin dikkatli segilmesi ve uygun miktarda kullanilmas: ile
azaltilabilir (7).



2.1.7.2. Kimyasal Stabilite

Emulsiyonun kimyasal stabilitesi, pH ayarlanmasi ile, antioksidan ve selat yapic1 ajanlar
kullanilarak, Griinfin 1ytktan korunmasi ve benzeri onlemlerle saglanabilir (19). Ozellikle
efer dogal kaynakl yaglar kullanihyorsa, az miktarda antioksidan eklemek akillica olur (12).

Farkh maddeler igeren emilsiyonlar, mikrobiyal iireme igin milkemmel vasat
olustururlar. Baz1 kogullar altinda sabit yaglar, kat: yaglar, hidrokarbon yaglan, emiilsifyan
maddeler veya koruyucular, bazi mikroorganizmalarla metabolize olabilirler (20).

2.1.7.3. Mikrobiyolojik Stabilite

Insan dokusu ile uzun siire temasta kalabilen emiilsiyonlarin hijyenik standartlar tagimas1
istenir. Bunlar patojenik mikroorganizmalardan arindinlmig olmali ve raf dmiirleri boyunca
da uzak olmahdirlar. Kullamm siiresi boyunca da kozmetik emiilsiyonlar kontaminasyona
agiktir (21).

Kozmetik emiilsiyon sistemlerinin saklama sirasinda kiif olusumu veya bakteriyal
tiremeye baghi olarak bozunma problemi en ¢ok Y/S emiilsiyon tipinde goriilir. S/Y
emiilsiyon tiplerinde nadiren problem olur, ¢iinkii mikroorganizmalarn tiremesi igin uygun
ortam sulu ortamdir. S/Y emiilsiyon tipinde su yag faz ile gevrilidir ve bu da iiremeyi
engeller ve dolayisiyla daha az rastlamr(20).

Her mikroorganizma tiiriin{in tireyebilecegi ve kendi reaksiyonlanm siirdiirebilecegi
optimum, maksimum ve minimum sicaklik vardir. Cofu mikroorganizma igin en uygun
sicaklik 20-40°C arasindadir. Bu yiizden hazirlanmig emiilsiyonlar daha gok tropik iklimlerde
daha kolay bozunurlar (16). Suyun i¢ faz1 olusturmast nedeniyle, S/Y formiilasyonlan tipik
mikroorganizmas: iiremesine daha az egilimli olsa da, az miktarda koruyucu eklemek
saghkhdir. Teoride emiilsiyon damlaciklari, mikrobiyolojik Giremeyi desteklemeyecek kadar
kiiglik yapilsa bile yaZ fazina bir koruyucu eklemek dnemli bir pratik gercektir (12).

Emiilsiyon gibi heterojen sistemlerde antimikrobik ajanin biyolojik aktivitesi, basit sulu
ortamdan ¢ok daha karmagiktir. Koruyucu sinifi altindaki bu ajanlar, emiilsifiye olmug
sistemlerde kozmetik, farmas6tik ve nonfarmasotiklerin, bakteriyal ve fungal atakla
bozunmasimt 6nlerler. Emilsiyon sistemlerinde, koruyucunun yag ve su fazlan arasinda
partisyonu tiim formiilasyonun etkin korunmasinda ek bir faktdrdiir (20).
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Klasik emiilsiyonlarda fenol (% 0.5), klorkrezol (% 0.1), fenilmerkiiri nitrat (% 0.001),
setrimid (%00.001), benzalkonyum tiirevleri (%0.001), benzoik asit ve diger hidrobenzoatlar
kullamlabilir (2).

2.1.7.4. Stabilite Testleri

Stabilite gahgmalan, bir Griiniin kalitesinin degisik g¢evre kogullaninin etkisi ile veya
zamana bagl olarak hangi oranda degisiklige ugradigim ortaya koyan ¢aligmalardir ve amaci,
urtin igin saklama kogullar1 ve raf 6mriiniin belirlenmesinde kullanlabilecek verileri elde
etmektir. Stabilite galigmalan, saklama, nakliye, dagitim ve kullamim siirecinde {iriiniin maruz
kalabilecegi kosullara benzeyen ve onceden belirlenmis gevre kogullarinda yiiriitiiliir.
Stabilite testleri, hizlandinlmug, uzun siireli ve stres testleri olmak iizere ii¢ grupta toplanir
(18).

Hizlandinlmig stabilite testi, yilksek sicaklk veya nem gibi abartilmig kogullar
uygulanarak kimyasal bozunma ve fiziksel degigim hizim arttirmaya yénelik ¢ahsmalardir.
Gegici raf 6mri tesbitinde yardimer olur. Uzun siireli stabilite galismalan ile desteklenmelidir
(18).

Uzun stireli stabilite ¢aligmalar, raf omrii siiresince ve sonrasinda Uriiniin fiziksel,
kimyasal, biyolojik ozelliklerindeki degisikliklerin degerlendirilmesi amaci ile yapilan
¢ahismalardir. Amaci, raf 6mriinii belirlemek, 6nerilen raf 6mriinii dogrulamak ve saklama
kosullan ile ilgili 6nerilerde bulunmaktir (18).

Stres testleri, 6zellikle etken maddenin kendisine has stabilitesini ortaya ¢ikarmak igin bir
seri lizerinde, en az 10 °C'dan daha yiiksek sicakliklarda veya daha degisik kogullarda yapilan
testlerdir. Amaci, etken maddenin zorlanmig kogullardaki pargalanma tiriinleri ve pargalanma
mekanizmalan hakkinda bilgi edinmek ve stabilite 6zelliklerinin ve analitik yontemlerin
uygunluklarinin desteklenmesini saglamaktir (18).

a) Santrifiij Kuvvetine Dayaniklilik
Uzun siireli stabiliteyi tahmin etmek igin diizenlenmis testlerden birisidir (2). Bagil
karsilagtirmay1 saglayan santrifiijleme iglemi, akici kozmetik emiilsiyonlarda hizla sonucu

almak igin uygulanir, Eger problem kremalagma veya ¢okmeye bagh faz ayrilmas: ise farkh
hizlarda elde edilen verilerden iz sabiti hesaplanarak yer ¢ekimi kuvvetine ekstrapole

11



edilebilir. Dayaniksiz bir emiilsiyonda hemen faz aynlmasi gozlenirken, dayamkh bir
emiilsiyonda indiiksiyon zamaninda hig bir aynlma olmamaktadir (18).

Santrifiyj ile test yontemleri ¢ok viskoz iirlinler veya yan katlar i¢in uygun degildir.
Santrifiigasyonun, emiilsiyona neden olan filmin zayiflamasina yol agabilecegi ve bunun
sonucu damlacik birlesmelerinin olusabilecegi dne siirtilmistiir (17). ,

Santrifiij deneyleri, normal emiilsiyon durumlanm yansitmaz ancak, emillsiyonlann
kargilagtinimasim saglayabilir. Faz ayinm hiz1 da zamanla artiyorsa uzun siireli stabilitesinin
tahmini igin fikir verebilir (17). Bu testler sirasinda santriflij hizzmin 2000 rpm'in altina
diigmemesi istenmektedir, 6000 rpm'de 20 dakika santrifiijlemenin sonunda faz aynimasimn
olmamast dayamkh bir kozmetik emiilsiyonun varligim gostermektedir (18).

b)Damlacik Bilyiikliigit Tayini

Kozmetik emiilsiyonlarda damlacik boyutlan 0.5-10 pum arasinda degismektedir (19).
Siv1 bir emiilsiyonun damlacik biyiikliigi, hazirlama yontemi, enerji girigi, fazlar arasindaki
viskozite farky, kullamlan emiilgator miktan ve tipi ile iligkilidir (7).

Mikroskop, Coulter sayicisi, Malvern partikiil analizrii ve Foton korelasyon
spektroskopisi gibi yontemlerle tayin edilebilen damlacik bityiikliigt verileri emtlsiyonlarin
raf 6mrinin belirlenmesinde tek basina yeterli degildir. Bu veriler, kozmetik emiilsiyonlarin
uzun siireli stabilitelerinin degerlendirmesinde bilgi verirler ve yaslanan emiilsiyonlardaki
dayamksizhft gosterirler (18,19). Ortalama damlacik bityiiklugii ve damlacik biyikliga
dagihimi tirtin spesifikasyonu igin kullanilabilir (7).

Damlacik biyiikliigi; en iyi fotomikroskobik teknikler, damlacik bityiikliZi sayma veya
damlacik bityiiklogi dagihm profili ile belirlenir. Giiniimiizdeki tim 6lglim sistemleri fazla
bir seyreltme gerektirir. Boylece olgiim orjinal emiilsiyon iizerinde yapimamis olur.
Emiilsiyonlarin goriiniigh damlacik biyiklugi ile iligkilidir ve bazi durymlarda goriiniim
damlacik bilylikligiiniin saptanmas i¢in kullanilabilir (7).

Iki faz arasinda daha kiigiik viskozite farki ve uygun emiilgatorden daha fazla miktar
kullanmak genel olarak damlacik biyiikliginii digirar, Damlaciklann kiigiik olmast
genellikle emilsiyonu daha kararl hale getirir (7). Emiilsiyonlanin dayaniksiz hale gegmesi
agregasyon ve koalesans sonucu damlaciklann birytimesidir (18).
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c) Elektrik Tletkenligi Tayini

Elektrik iletkenlifi, dispersiyon derecesine baglidir. Direncin zamanla artmasi
agregasyonun yani dayamksizhin belirtisidir. S/Y tipi emiilsiyonlarda, ancak damlacik
koagiilasyonu gorildigtinde iletkenlik gozlenmektedir (18). ‘

d) Viskozite Tayini

Viskozite bir sivinin i¢ direncinin 6lgiimiidiir. Bu direng stvinin bir tabakasimn bir diger
tabakaya oranla hareketi s6z konusu ise ortaya ¢ikar. Bu diren¢ ne kadar yiksek ise bu
hareket igin gerekli kuvvet (kayma=shear) o derece bilyiiktiir. Kayma, sivinin dokme,
yayma, piskiirtme, kangtirma vb. gibi fiziksel olarak hareket etmesi veya dagilmasi sirasinda
ortaya gikar. Dolayisiyla, viskoz sivilar daha diigiik viskozluktaki maddelerden daha fazla
kuvvete gereksinim duyarlar (22).

kayma gerilimi
n= F/S=

kayma hizi

1= Viskozite
F'=Kayma olayim olugturmak i¢in gerekli birim alan bagina diigen kuvvet
S=Kayma Hiz

Emiilsiyonlar, sivi, kat1 veya yan kati maddeler veya jeller olabilirler. Non- Newtonian
bir akig, F°/S iligkisinin sabit olmadifi durumlan tamimlar. Diger bir deyigle, kayma hizi (S)
degistifi oranda kayma gerilimi degigmez. Bundan dolayr kayma hizi degigtikge bu tip
maddelerin de viskozitesi degisecektir. Non-Newtonian stvinin viskozitesinin 6lgiimiinde
kullamlan viskometre modelinde spindle ve hiz gibi deneysel parametrelerin etkisi vardir.
Olgiilen viskozite, stvimn “goriinir viskozite”si diye tammlanir (22).

Non-Newtonian sivilarin en bilineni olan pseudoplastikler i¢inde boyalar,emiilsiyonlar ve
dispersiyonlar vardir. Bu tip akig davramg bazen “shear thinning” (kaymaya bagh incelme)
olarak gecer. Burada bigimsel degigim sifir noktasindan baglar. Bir egik degeri yoktur ve akig
egrisinin higbir yeri dogrusal degildir. Pseudoplastik maddenin viskozitesi artan hiz gradyam
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ile azalir. Bu nedenle pseudoplastik materyalin viskozitesi tek bir deger olarak verilmez; en
uygunu egrinin timiini grafikte vermektir (22).

Raf 6mrii galismalaninda, viskozite degigimleri damlacik biytklugundeki degismelerle |
iligkilendirilir. Raf 6mrii galigmalannda mutlak viskozte olgiilmez ¢iinkii 6nemli olan
* bekleme ile viskozitedeki degismelerdir. Zamanla viskozitedeki artig koalesansa bagh partikiil
biiyiimesini gﬁétermektedir ve bu da kétii bir raf émriinii isaret etmektedir (18).

Viskoziteyi, etkin maddeleri igeren dig fazin karakteristikleri, iki fazm hacimsel orans,
pargacik buytkligi etkiler (7). S/Y emiilsiyonunun gogunun reolojik ozellikleri dis faza
baghdir (12). Y/S emiilsiyonlaninin, S/Y tipine gére daha az viskoz oldufu digtniilse de
viskozite {izerinde emiilsiyon tipinin dnemli bir etkisi yoktur. Bu durum sadece suya gére
gok viskoz olan yaglar i¢in doJrudur.

Emitilsiyonun viskozitesi , hacmi yansindan fazla olmak sart1 ile dis fazin viskozitesine
esittir. Viskozite siirekli fazin, genellikle su fazimin miktan arttinlarak digiirilebilir. Ig ve dig
fazlanin oranlanmin degistirilmesinin 6nemli bir etkisi vardir. Ig fazin orant % 50'nin tizerine
giktifinda, emtilsiyon viskozitesi artar ve emiilsiyonun artik sivi olmadi1 bir noktaya gelinir.
Pargacik yiikleri, pargacik biiyuikliigii ve benzeri baglantilar viskoziteyi belirlemede daha
fazla 6neme sahiptir (7).

¢) Stcakhk Etkisi

Uzun siireli stabiliteyi belirleyen test tasarimi olan sicaklik analizi igin ufak hacimlerde
emiilsiyonlar yeterlidir (17). 40 °C veya 50 °C'da yapilir. Bu siirede yiizeyde yag damlaciklan
gosteren Y/S veya su damlaciklan gosteren S/Y tipi emiilsiyonlar kararh degildir (18).

5°C, 20 °C, 45 °C ve 50 °C'deki farkh sicakliklarda saklamak 6nerilmekteyse de, 6 hafta
boyunca 5 °C'da % 90 nemde ve 12 saat 45 °C'da % 20 nemde saklanarak testin yiiritiilmesi
istenmektedir. Bunlara paralel olarak, oda sicakliginda, igitktan uzakta 'kontrol' galiymalan
yapilmasi da onerilmektedir (18).

) Reolojik Tayinler
Webster (23), reolojiyi  elastisite, viskozite ve plastisite gosteren maddelerin

sekillerindeki ve akiglarindaki degisimin incelenmesi olarak tanimlamugtir. Reolojik olgiimler,

birgok tiriiniin davramglanimin ve dnceden fikir verecek bilgilerin, 6rnegin iglem, formiilasyon
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degisimleri ve yaslanma fenomeninin saptanmasinda kullambr. Aym zamanda iiriin
ozelliklerini dnceden saptayip kontrol etme ve iiriiniin kullanim performansint belirlemede
de kullamlabilir. Reoloji, maddelerin akmast ve kangmasi, kaplara doldurulmasi,
kullanilmadan &nce kaplardan bosaltilmas: (ornegin siseden aktarmak, bogaltmak) ile
yakindan ilgilidir (22,23). ‘ - R

Reolojik 6zelligi etkileyen faktorleri tammlarsak;

Sicaklik : Maddenin reolojik davramgmi etkileyen baghca faktordiir. Viskoziteye
sicakhiin etkisi kullanim veya iglem swrasinda, sicakhk degisimlerine maruz kalacak
maddelerin degerlendirilmesinde gereklidir.

Kayma hizi: Gergek hayatta non-Newtonian akig istisna degil kural halindedir. Reolojik
verinin pratik uygulamasinda kayma hizinin etkileri mutlaka gézéniine alinmahdir, Dogru
olam birgok kayma hzinda viskoziteyi 6lgerek reolojik davramgm belirlenmesidir. Kayma
iz degerlerinin bilinemedigi veya 6nemsiz oldugu durumlarda viskozite-rpm grafi3i yeterli
olacaktir.

Olgiim yapma kogullan: Viskometre modeli, spindle/hiz kombinasyonu, érnek kabmun
buyaklagi, 6rnek sicaklif, drnek hazirlama teknigi ve bunun gibi degiskenler 6lgiim yapilan
maddenin gergek viskozitesinin belirlenmesinde etkilidir.

Zaman: Kayma altinda gegen siire tiksotropik ve reopektik (zamana bagli) maddeleri
etkiler. Bazen kayma uygulanmasa da zaman iginde viskozitede degisim olabilir. Viskozite
Olgtimleri igin 6rek segilirken ya da hazirlanirken yaglanma fenomeni gbzoniine alinmahdir.

Onceki durum: Maddelerin viskozite 6lgiimiinden onceki durumu 6zellikle sicaklik ve
beklemeye duyarh sivilarda sonucu etkiler

Bilesim ve katki maddeleri: Bir maddenin bilesimi viskozitesini belirleyen faktordiir.
Komponentlerin orammin degigtirilmesi veya diSer maddelerin katlmas: ile bilesim
degistirilirse viskozitenin degismesi beklenir.

Dispersiyonlann ve emiilsivonlann 6zel karakteristikleri: Bir veya birden fazla kati veya
sivi fazin siv1 fazda disperse edildigi ¢ok fazh sistemler olan dispersiyon ve emiilsiyonlar
birgok faktor tarafindan reolojik olarak etkilenebilir (22).

2.2. DERI

Viicudun yiizeyini 6rten ve derinindeki yapilari yaralanma, enfeksiyon ve kuruma gibi
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gesitli fiziki ve kimyasal zararh etkilerden koruyan deri viicudun en biyiik orgamdir (24).
Toplam agirlif yetiskin bir insanda 3,5 kg kadardir, yaglarla birlikte bu agirlk 9 kg’
bulmaktadir (25). Yetiskinlerde 1,2-2,3 m® 'lik bir yiizey olugtrur (26). Viicudun segitli
bolgelerinde renk, kalinlik ve dayanikhilii degismektedir (25). Ozgiil agirh@ 1,1°dir ve deri
yiiziiniin pH degeri gocuklarda ortalama 4, erigkinlerde ise 5-7 afasmdadm- pH' degeri sicak -
giinlerde azalirken sabunla yikandiktan sonra artar (25).

Derinin di§ yiizeyi suyu niépeten gesirmez. Boylece buharlagma ile fazla su kaybim onler
ve karasal yagama imkan saglar, gevre ile siirekli haberlesme saglayan reseptér bir organ
olarak fonksiyon yapar (26).

Deride birgok periferik sinir sonlanmalan bulunur. Bunlann sayesinde sicak, soguk,
islaklik ve kuruluk gibi duyularla bir cismin sertlii, yiizeyinin gekli gibi ozellikler gozle
goriilmeden de fark edilebilir (24).

Deri igerisinde bulunan ter bezleri sayesinde viicudun sisinin ayarlanmasinda énemli rol
oynadi: gibi, salgiladif1 yagh madde, deriyi, dolayisiyla altindaki yapilari kurumaktan korur.
Ayrica smirh olarak salg: yapma ve emme fonksiyonu da vardir (24). Derinin bezleri, kan
damarlan ve ya3 dokusu, 1s1 diizenlenmesinde, viicut metabolizmasinda ve gesitli maddelerin
atilmasinda gorev alir. Deri esnek oldugu igin 6dem ve hamilelik gibi sigme durumlannda
genis alanlan kaplayacak gekilde genigleme yetenegindedir (25,26).

Deri gok gesitli mikroorganizma igerir. Siklikla rastlanan mikroorganizmalar gram
pozitif koklardir. Bunlar genellikle zay:f mikroorganizmalardir. Terin asiditesi ve serbest yag
asitleri derinin kendi kendini sterilizasyonuna yardim eder (25). Derideki yeterli asidite, yaZ
bezlerinden salgilanan ya§ asitleri, laktik asit ve amfoterik aminoasitlerle olugur. Ancak bu
asit mantosu derinin bulundugu bolgeye goére degisir. Bu asidite, pH’daki ani ve siddetli
degismeler, derinin bakterilere karst olan engelleyici etkisi ile defismelere neden olabilir.
Derinin bu asit mantosu viicudun dig etkilere kars1 ilk savunma sistemi olarak kabul edilir
(27).

Derinin iglevlerini kisaca 6zetlersek (25,28):
-Dokunma duyusu

-Is1 diizenlemesi

-D1g etmenlerden koruma

~Deri solunumu
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-Solunum ve sicaklik denetimi
-Ter ve yag tiretimi
-irritan maddelere ve bakterilere kargs1 engelleyici bir savunma mekanizmas: olugumu

-Terleme yolu ile viicudun su dengesinin korunmasi' dir.

Deri, epidermis, dermis (corium) ve hipodermis (subcutis) olmak ﬁzefe fic ana
tabakadan olugur (29).

2.2.1.Epidermis

Epidermis, viicut ve gevre arasinda bir bariyer olugturmaktadir (30).Derinin gok kathi ve
damarsiz dig bolgesidir. En dig kismini olugturmasindan dolayr 'Kozmetik Kimyast' igin en
onemli tabakadir. Bu tabakanin 6énemli bir kimyasal direnci ve yapisal degismezligi vardir ve
dolayistyla yapi1 oldukga stabildir. Bu direng, asit yag mantosundan ileri gelmektedir. Boylece
kimyasal madde ve mikroorganizmalara karst korunma saglanmus olur (25,28).

Keratinize hiicrelerden olusan yiizeysel katina Stratum C'orneum, iiretken olan derin
katina ise Stratum Germinativum adi verilir (24). Epidermis yaklasik 28 gtin igerisinde en alt
tabakadan gevreye yayilarak ¢coBalan hiicrelerin olusumu ile yenilenmeyi saglar (30).

Isik mikroskobunda incelendiginde igten disa dogru epidermisin beg tabakadan olustugu
gozlenmigtir.
1~ Stratum Germinativum (Str. Basale=bazal tabaka)
2- Stratum Spinosum (malpighi tabakast)
3- Stratum Granulosum (granillii tabaka)
4- Stratum Lucidum
5- Stratum Corneum (korne tabakasi) (25,31).

2.2.2. Dermis
Epidermisin altinda, deriye esneklik ve kuvvet veren yogun lifli tabakadir (32). Dermis,

derinin orta tabakasidir ve epidermisi destekleyen bag dokusudur. Epidermisi komsu tabaka
hipodermis'e baglar. Kolajen ve elastik lifler ile bunlar arasinda bulunan yagh ba§ dokusu
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hiicrelerinden yapilmigtir ve saglam, elastik bir yaptya sahiptir. Derinin dayamiklihigmi ve
esnekliZini saflar (24,26,33,29,34).

Dermiste zengin bir kan ve lenf a1 vardir. Derinin baz1 bolgelerinde kan, arterlerden
venlere gegebilir. Dermal damarlarda tim kanm yaklagik % 4,5 kadan bulunur ve viicut
1s1sim1 ve kan bastcint ayarlayabilir (26).

Bu tabakada deri duyularna ait cisimcikler, ter ve yag bezeri ve kil folikiilleri
bulunmaktadir (33). Yagh bag dokusu iginde, vitcudun degisik bolgelerinde miktarlan farkh
olan elastik lifler, gok sayida damar, lenf ve sinir bulunmaktadir. Bag dokusu Stratum
Papillare (yiizeysel) ve Stratum Reticulare (derinde) olmak iizere iki tabakadan olugur (24).

2.2.3. Hipodermis

Bu tabaka deriyi komsu organlara gevsek bag dokusu ile baglar. Boylece derinin
organlar tizerinde kaymas: saglanir. Bu katin siki veya gevsek olusu deri hareketlerini etkiler
(26,25). Dermisin alt katlaninda, baZ dokusu lifleri arasinda yag hiicreleri toplanarak deri alt:
ya§ dokusunu olugtururlar. Yiizeysel bir kilif niteliindedir ve dermis ile stk bir iligkidedir.
(25,35).

2.2.4. Deri Yaslanmas:

Deri, viicudumuzun goriinebilen en biiyiik pargast olmasi nedeniyle, yaglanma olayinda
en bitylik etki bu kisimda meydana gelmektedir. Deri, yaglanmanin en biiyiik ve en apk
gostergesidir (36). Yaglanma ile birlikte derinin hemen tiim yap:1 ve fonksiyonlarinda
degisiklikler olur. Yagh deride goriilen en énemli degigiklikler; atrofi, kingiklik, gevseme,
kuruluk, san renge doniigiim, dizensiz pigmentasyondur (37).Yas ilerledikge deride
burugukluklar, noktalar, benler olusur ve esneklik ortadan kalkarak sarkmalar veya giglikler
gortliir (36).

Derinin yaglanmasi, bir ¢ok i¢ ve dis etkenlere baghdir. Ozellikle yas, cinsiyet ve gevre
kosullanmin (1s1, riizgar kimyasal maddeler, sigara dumami, UV radyasyonu) roli ¢ok
biiytiktiir (37,38).

Epidermisin kalinhi@i cesitli bolgelerde yagla birlikte azalir. Hiicreler bazal membran
tizerinde diizensiz olarak yerlesir, hiicrelerin biiyiikliikleri ile gekil ve boyanma &zellikleri
diizensiz hale gelir. Bu olaylar 6zellikle giines goren bolgelerde daha belirgindir. Epidermis
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ve dermis arasindaki girintili-gkantth yap, ozellifini kaybederek diizlegir, travmalara
direngsiz hale gelir ve bu iki yap: arasinda aynlma egilimi artar. Hiicrelerin kimyasal
maddeleri atmasinda aksamalar gorillir ve stratum corneum kimyasal maddelere daha
gegirgen hale gelir (37).

Deri hiicrelerinin nem oram digtiginde, bagka bir deyigle, derinin yeterli nemi
depolama giict azaldignda, nem daha derin tabakalardan sirekli buharlagir. Derinin su
miktan, yaga gore degigmekle beraber % 6.6-% 11 arasindadir (27). Stratum corneunt'un su
tutma ozelligi, cildin derinlerinde % 12'lere kadar degiskenlik gostermektedir. Suyun varlif
veya yoklufu bu yapmin yalmzca fiziksel ozelliklerini etkilemez. Diisiik relatif nemli
ortamda, stratum corneum dehidrate kalarak esnekligini kaybeder ve biiziilme ve kinlmalar
ortaya ¢ikar (39). Deri, nem kaybindan dolayr canlihifim1 kaybeder, kisacas1 yaglanir, gevser
ve istenmeyen kingikliklar ortaya ¢ikar (40).

Kingikliklar dermisdeki degisikliklerden kaynaklanmaktadir. Dermis kiitle olarak azalir
ve kolajen miktarinda da azalma goriiliir (37). Geng bir bag dokusunda, molekiilleri birbirine
kargihikli iten baglantisiz kolajen yapi vardir. Bunlarin gok fazla su tutabilme 6zelligi vardir.
Zaman gegtikce, intermolekiiler gapraz yap: ¢oziinemez hale gelir ve bag esneme yetenegini
kaybeder (41). Kolajen miktars her yil % 1 oraninda diigiis g6stermektedir. Kolajen demetleri
pargalanir ve diizensiz yerlegim gosterirler. Bunun sonucunda elastik lifler sayica azalirlar ve
dejeneratif degigiklikler ortaya gikar (37).

Biyolojik yaglanma ile; derinin iglevlerindeki azalmasina baZli olarak derinin izolasyon
gorevi bozulur. Melanositlerin sayica azalmasi ve keratinositlere pigment tagmmasmdaki
bozukluk diizensiz pigmentasyona, dolaysiyla UV iginlarina kargi bariyerin azalmasma yol
acar. Ter bezlerinin sayis1 ve fonksiyonlarinin azalmas: ile terleme azalr ve deride kuruma
goriiliir. Yag bezlerinin sebum iiretme yetenegi azalr. Damarlanin azalmasi sonucu soluk bir
goriinlim ortaya ¢ikar ve hipodermal dokuda ki azalma ile 1st diizenlenmesinde bozulma ve
yaralanmalarda artis goriiliir (37).

Diger etkenlerin yamsira olumsuz sonuglan bilimsel ¢aligmalarla gosterilen UV
isinfarinin etkisi ile stratum corneum kalinhig artar, kolajen miktan azalir, cildin kan dolagim
duger ve derinin iist yiizeyi kurur ve sertlegir. Bunun sonucunda deri, soluk, kingik ve yorgun
bir goriiniim abr (38). Viicudun giinege maruz kalan yerlerinde yaglanma belirtilerinin daha
fazla goriinmesi yaglanma siirecinde giines igilarinm etkisinin kanitidir, Ultraviyole etkisi ile
deri yaglanmasina fotoyaglanma denir. Derinin giineg iginlarina kargt dogal korunma yollan
vardir. Bunlar; bariyer fonksiyonu (keratinizasyon), melanin pigmentasyonu ( UV igmlanm
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absorbe eden filtre, serbest radikal tutucu ), hiicresel antioksidan savunma mekanizmalardir
(enzimatik, enzimatik olmayan ) (37).

Yaglanma ile ilgili olan teorilerden biri de serbest radikal olusumudur. Ciftlesmemis
elektron igeren atom, iyon ve molekiiller, oksijen gibi elementlerle reaksiyona girerek
oldukga reaktif serbest radikallere doniigiirler. Serbest radikaller pek ¢ok bozuklugun
olugmasinda 6ner‘nli‘patojenik role sahipﬁrler. Deri, dier dokulardan daha fazla gevresel
etmenlere maruz kahr. Cesitli kimyasal ve ultraviyole gibi fiziksel etmenler oksidatif etkiye
yol agarlar. Bunlarin sonucu olarak deride eritem, 6dem, deri kalinlagmasi, kingiklik, deri
kanseri gibi kisa ve uzun siireli yan etkiler ortaya ¢ikar (37). Yaglanma iizerine yapilan
aragtirmalarda bilim adamlan temel varsayim olarak yaglanmanin serbest radikallerin neden
oldugu hiicre hasarlarindan kaynaklandifi ve meydana gelen hasarlar sonucunda hiicrelerin
temel gorevlerini yerine getirmedikleri goriigiinii kabul etmektedirler (40). Ultraviyole
iginlanin etkisi ile ortaya ¢ikan serbest radikaller en biiyiik hasan fibroblast bag dokularinda
yaparlar (36). Derinin baj dokusu % 95 oraminda kolajenden olusur. Serbest radikallerin
meydana getirdigi hasarlar sonunda kolajen sertleserek cildin gevsemesine, kingmasina,
esnekligini kaybetmesine neden olur (40). Bunun diginda serbest radikaller, deride
enflamasyon, otoimmiinolojik degisiklikler, keratinizasyon bozuklugu gibi olaylara neden
olmaktadir (37). Hiicrelerin serbest radikallerden gelecek hasarlara karst yeterince
korunmalan mumkiin degildir. Serbest radikallerin daha fazla olugmasi ve buna baglh olarak
meydana gelen lipid peroksidasyonu, DNA yikimi, enzim inaktivasyonu, polisakkaritlerin
polimerizasyonu sonucu hiicre zarlarinda degismelere, hiicre fonksiyonlarimin kisitlanmasina
ve hiicre kaybina neden olur (37,40).

Yaglanma, zaman igerisinde kargilagilmasi kaginilmaz bir olgu olsa da bazi dig ve ikincil
etmenler bu siireci hizlandirabilmektedir. Hizli yaglanma kisaca UV iginlaninin etkisiyle
olugan serbest radikaller tarafindan, yavaglatma ise birtakim vitaminler, enzimler ve diger
bazi maddeler tarafindan gergeklegebilir (36).

2.2.5.Derinin Dy Yiizeyine Uygulanan Genel Testler
2.2.5.1. Cilt Neminin Olgiilmesi

Cildin nem regiilasyonu igin stratum corneum buyiik 6nem tagir. Cilt bolgesine, yaga ve
cinsiyete gore farklilik g6stermesine ragmen epidermisin kalinhif ortalama 0.12 mm olarak
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kabul edilmektedir (42). Cildin su-yag-mantosunun zarar gdrmedigi durumlarda, cilt
fonksiyonlari normaldir ve stratum corneum'da uygun nem igerii bulunur. Nem igerii
endojen ve eksojen birgok faktdrlerden etkilenir. Bunlar arasinda en onemlisi derinin
solunumu, terleme ve cilt igerifinin su tutma kapasitesidir (42). Cevresel kogullar (sicaklik,
hava nemi) veya uygulanan kozmetik preparatlar gibi eksojen faktorler nem igerigini belirler
veya degistirebilir. Genellikle, cilt nemi tiim normal kogullar altinda kararldir. Yas, cinsiyet
ve cilt bdlgesiyle iliskili olarak farkliik s6z konusu oldugu igin, normal cilt nemi igin tek bir
deger vermek olas:1 degildir (43).

Yalnizca normal su miktanna sahip cilt optimal esneklife sahiptir ve olasi yashlik
isaretlerini engeller. Yaglanmiy olan cilt ince, genellikle kuru ve serttir; kingma egilimi
gosterir, Cildin sahip oldufu olumlu o6zelliklerinin kaybimin geciktirilmesi ve orijinal
diizginlik ve esneklifinin korunmasi, yeterli etkinlife sahip kozmetik preparatiarla
saglanabilir (21).

Cildin fonksiyonlanim sayisal olarak degerlendiren ve siirekli bir veri saglayan &l¢iim
aletlerinin geligtirilmesinin, dermatolojik deneyler igin bityiik 6nemi vardir. Ust derinin
igerdifi nem miktan, koruma fonksiyonu, ilaglann deriye niifuz edebilmesi ve mekanik
ozellikler gibi cildin degigik fiziksel ozelliklerini etkiledifi i¢in, son yillarda cildin nem
oranmin 6lgiilmesi oldukca 6nem kazanmistir. Kozmetikte cildin nem oranmm oOlgiilebilmesi
igin, li¢ yaygin yontem kullanilmaktadir. Bunlar; cildin dayamkliifinin, giigliliifiiniin ve
iletkenliginin dlgiilmesidir (44).

Psikolojik, patalojik ve deneysel kosullar gibi ¢ok ¢esitli kogullar altinda stratum
corneum tabakasindaki su igeriginin olglilmesinde korneometre (Corneometer), olduk¢a
etkili bir alettir. Korneometrenin 6lgiim prensibi, genel bir kondansatoriin fiziksel prensibi
lizerine kurulmugtur. Buna gore, bir kondansatér, dielektrik olarak hareket eden bir arac
tarafindan izole edilmig gegirgen iki tabakadan olugmaktadir. Tek bir garj alam ideal bir
kondansatére verildifinde, tabakada (negatif sarj) bir elektron fazlahd: gergeklestirilir ve
Gbiir tabakada elektron agif1 (pozitif sarj ) olugur. Kaynak ¢ekildiginde bu durum degismez.
Kapasite elektrik sarjim depo etme yetenegidir. Iki tabaka arasinda bir elektrik alam
olugacaktir ve iki tabakanin farkh gicleri aym anda birbirlerini etkileyecektir. Bu elektrik
giicleri, elektrik gegirmez maddenin (dielektrik) molekiiliine etki eder. Elektron gevresi
poztif tabaka ve atomik negatif tabaka tarafindan etkilenir. Daha o6ncesinden elektrik
agisindan notr olan molekiiller, pozitif ve negatif karakter kazanwlar ve zit kutuplar
olustururlar. Bu, kondansatoriin daha fazla gii¢ depolamasini ve kapasitesini arttirmasim
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saglar. Elektrik gecirmeyen maddenin o6zellikleri, kondansatoriin kapasitesini arttirma
yetenegini etkiler. Su, yaklagik olarak 81 gibi bir faktorle bunu arttirmaktadir. Sonugcta
ciltteki su miktan kapasite ile orantilidir (44).

Strqtum corneumda’ki nem oranini, 3.5 MHZz'de ¢aligan Skicon 200 aleti ile derinin
iletkenligi olgiilerek degerlendirmek miimkiindiir. Yiiksek frekansh bu aletle cildin giicii ve
iletkenligi ayn ayn olgiilebilmektedir. Cilt nemlendiginde, st deride elektriksel 6zelliklérde
degismeler ortaya gikar. Deri kuruyken elektrik akimi zayiftir ancak cilt nemlendiginde
elektriki alana karyt daha duyarhdir. Cildin, diigiik frekanstaki dalgah akima karsi koyma
gticli, dayamkhihFini gostermektedir (44).

Cilt ytizeyindeki gok nemli bolgelerin derecelendirilmesi DPM (Dermal Phase Meter
'Nova™) aleti ile yapilmaktadir. Bu alet korneometrenin tamamlayicisi olarak da
digtnilebilir. Uygulanan degisik akim ve frekanslann olgiimlerini birlegtirerek, cildin
dayaniklilifimin belirlenmesini saflar. 1 MHZ'e ulagan degisik frekans drnekleri 6lgiiliir. Bu
ozelliginden dolayy, sabit frekans (Skicon 200 3.5 MHz) ya da diisiik frekans ( Corneometer
40-75 kHz) uygulayan aletlerden aynilmaktadir (44).

Yiizeysel ozellikleri belirleyen empedans monitérii (SCIM) ile cildin degisik bolgelerinin
ve mukozanm 6zelliklerini belirlemek miimkiindiir. Derinin katmanlan iizerinde elektriksel
empedans spektroskopisi yapilmasim saglar ve nem oranim, dokulann durumunu ve nasil
yayildigim belirler (44).

2.2.5.2. Cilt yagwnn olgiillmesi

Sebum yani cilt yiizeyindeki lipid, boynuzsu tabakadaki yag bezlerinin ve ter bezlerinin
salgilanindan olugur. Bir ¢ok etkenden etkilenen sebumun tekdiize bir madde igerigi soz
konusu degildir (28). Derideki yag bezlerinin fizyolojisinin ve sicaklik, nem, UV gibi
etmenlerin yag iiretimi iizerindeki etkilerinin belirlenmesini saglar. Kozmetolojide, kozmetik
prepatlarin deri yiizey lipidleri iizerindeki etkilerinin degerlendirilmesinde ve deri tipini
belirleyerek kozmetik tiriiniin uygunlugunun saptanmasinda yardime: olur (28).

Sebumeter 810 PC, cilt sebumunu 6lgmek igin kullamlan aletlerden biridir. Olgiim
prensibi, buzlu cam teknifine dayanmaktadir. Belli donukluktaki buzlu cam yiizeyinin
lipidlerle kaplandifinda yan saydam hale geldigi g6zlenmis ve bu kullamlmigtir. Yan
saydamlik, yiizeydeki lipid miktan ile iligkilidir ve bu tabakamin yan saydamh@: ayn bir
spektrofotometre ile Olgiilebilir. Sebumetre, buzlu cam teknifinin bir uyarlamasidir ancak
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cam tabaka yerine atilabilir opak plastik bant kullanilmaktadir, Bant yag toplamak igin cilde
bastinlir ve saydamhktaki artig elektronik bir yontemle &lgiiliir. Kiyaslamah bir calismada
plastik bant tekniZinin buzlu cam ydntemine esdeger oldugu bulunmugtur (28).

Cilt yagim 6lgmek igin kullamlan bir diger alet de Sebutape'dir. Ozel beyaz, gézenekli,
suda bozulan cilt yajina karst hassas, yapiskan bir filmdir. Bu film cilt yag1 ile temas ettginde
seffaf bir gekle donigiir. Seridin arka planina siyah bir zemin koyarak balqldlglnda, aktif yaga
ait geffaf lekeler siyah noktalar seklinde gozlenebilir. Seritler, direkt olarak goriilebildigi gibi,
morfometri, imaj analizi, dansitometri ya da kromametri yontemleri ile degerlendirilir (28).

2.2.5.3. Cilt pH degerinin dlciilmesi

Yaklagik 2 m* 'lik yiizey 6lgiimiine sahip olan insan viicudunun en biiyiik orgam deri, bir
¢ok etkenlere karyi direngli olmah ve bir ¢ok fonksiyonu yerine getirmelidir (5). Cildin
kalitesini ve durumunu tammlamak igin, pH'smin belirlenmesi gereklidir. Cildin pH'si,
stratum corneym'da bulunan suda-¢oziiniir maddelere ve ter ve sebum salgisina baghdir.
Salgilan ve nem igerigi ile cilt yiizeyi, tipk: sulu bir ¢ozelti gibi olduguna gore, cilt yiizeyinin
pH ol¢iimii miimkiin olmaktadir (45).

Cilt pH degerleri daha 6nceleri renk o6lgme teknifi ile yapilmaktaydi. Buna gore pH
belirleyicileri, farkh pH degerlerinde degisiklik gosterirler. Bu da ¢oksayida indikator
kullamlmasim1 gerektirmektedir. Tampon kapasitesindeki ol¢iimler igin, cilde dogrudan
sodyum hidroksit uygulanir. Indikator kullanilarak dlgiilen cilt pH'sinin nétralize olmasi igin
zaman gerekmektedir ve sonuglann dogruluk oram diigiiktiir. Renk 6lgme yontemi yerini
hizla potansiyometrik pH olgiimlerine birakmugtir. Bu yontem igin . farkli elektrodlar
kullamlmaktadir. Segici hidrojen hassasiyeti ile birlikte cam elektrod kullanilmas: 6lgiimler
arasindaki hassasiyeti ve giivenirliji arttirmgtir (46).

pH degeri, serbest hidrojen iyonlannin konsantrasyonunu logaritmik olarak temsil
etmektedir. Potansiyometrik pH olgiimleri, metal ya da cam ile soliisyonlar arasinda ki
elektrokimyasal olaylan kullanir. Bu kimyasal denge, elektrodun standart potansiyeline, sabit
gaza, 1stya, Faraday deZismesine, transfer edilen elektron sayisina ve soliisyon igerisindeki
metal iyonlarin aktivitesine baglidir (46).
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2.2.5.4. Cilt Esnekliginin Olgiimii

Deri parametrelerini degisik deri alanlar, yag ve hastalikla meydana gelen farkliliklar ile
iligkili olarak belirlemede ve derinin mekanik o6zellikleriyle, anatomik ve biyokimyasal
bulgulanm korele etmek igin, deri mekanizmasimn tarafsiz gekilde ~degerlendiriimesi
gereklidir. Deri biydmekanigi haqundak‘i‘ deneysel bilgilerin ¢ogu gerilim-deformasyon
iligkisi iizerinedir. Deri bir kuvvete maruz birakilir ve olugan deformasyon olgiiliir. Ancak,
derinin ideal bir elastik nesne olarak hareket etmedigi goérilmiigtir. Kuvvet uygulanmasi
siirdiikge deformasyon yavag yavag artmaktadir. Baski kaldirildiginda deri orjinal durumuna
hemen donmekte ve hafif deforme olmus olarak kalmaktadir. Mekanik deri parametrelerinin
degerlendirilmesi i¢in kullanilan biyomiihendislik aletleri deriye uygulanan kuvvete gore
degisir. Burada kuvvet, burma, kaldirma, bastirma, emme veya titreme olabilir. (47 ) .

Cutameter SEM 474'lin prensibi, deri ylizeyine dikey olarak negatif basing uygulanmasi
ve sonucunda olusan deri deformasyonunun o6lgiilmesine dayanmaktadir. Test yiizeyi sadece
3 mm” 'lik bir alandir ve basing deriye 5 saniye boyunca uygulanir (47).

Dermafleks A aletinin 6lgiim prensibi de negatif basing yontemine dayanmaktadir.

Ciltte deformasyonla sonuglanacak sekilde cilt ylizeyine dikey olarak basing islemi pompa ile
gergeklestirilir (47).

2.3. ZIZYPHUS JUJUBA BITKISININ OZELLIKLERI

Zizyhus jujuba, Rhamnaceae familyasindandir. 1-3 m boyunda ve kizil kahve renkli, 1-
1.4 cm gapinda, ince etli ve eksi tatta meyvalan olan bir bitkidir (48).

Meyvalar1 halk arasinda diiiretik, yumusatici, balgam soktiiriicti olarak kullamilnmugtir,
Hayvanlar iizerinde yapilan aragtirmalarda, analjezik, antispasmodik, antipiretik etkileri
gozlenmis ve yapraklarimin degisik oranlarindaki dekoksiyonlan diabette hipoglisemik ajan
olarak kullamlmugtir. Kalbi besleyici, teskin edici, hiicre i¢i sivilaninin salgilanmasini arttiric1 ve
agin terlemeyi engelleyici 6zellik tasidids, bagigiklik potansiyelini arttinicr ve radyoaktif koruma
etkilerinin oldugu bulunmugtur (48,49,50).

Geleneksel olarak bitkisel drog olarak kullanilan Zizyhus jujuba’min antioksidan etkisi
aragtinlmugtir. Bitkiden elde edilen ekstrenin, O, serbest radikalini tutucu etkisi oldugu ve
yapilan in vivo-in vitro galigmalarda lipid peroksidasyonunu inhibe ettigi gozlenmigtir (51).
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Kozmetikte, giines iginlanindan deriyi koruyan iiriinlerde, akne tedavisinde, terlemeyi
onleyici etkisinden dolayt deodorant ve antiperspirant preparatlarda ayrica deri isisim
dazenleyici ve besleyici olarak kullanilir (48).

Zizyphus jujuba yapraklarinda tatlandirici 6zellikte olan zzipin bulunmustur(52).
"Kabugu ve. yapraklan smasivile % 10-15 ve % 6 oraminda tanen igermektedir. Katesinler ve
proantosiyanidinler aragtinlmig ve 16 komponent izole edilmigtir. Bunlar: |
(-)-epiafzelesin,

(-)- epikatesin,

(-)-epigallokategin,

(-)-epikatesingallat,
(-)-epigallokategingallat,

(4)-kategin,

(+)-katesingallat,

(+)-gallokatesin,
(-)-epiafzeleksin-(4p-8)-(-)-epikatesin,
proksiyanidin B-2,
(-)-epikatesin~(43-8)-(-)-epigallo-katesin,
(-)-epiafzeleksin -(4B-8)-(-)-epigallokatesin
4 oligomerik proantosiyanidin'lerdir (49).

Taze Zizyphus jujuba, proantosiyanidinleri daha fazla miktarda igermektedir (53).
Proantosiyanidinler giiglii bir serbest radikal tutucu ozellik gosterirler. Hidrofilik HO
radikallerine karst E vitamininden ¢ok daha etkilidirler (54). Proantosiyanidinler, hidroksil
radikalini % 78-81 oraninda, E vitamin % 36-44 ve C vitamini ise % 12-19 oranlarinda inhibe
etmektedir (55).

Serbest radikal kavraminin ortaya ¢ikmast ile birlikte, antioksidanlarin énem kazandif
goriilmistiir. Antioksidanlar bazi tiriinlerin raf dmriinli uzatmakta, lipid igeren maddelerin
kalitesini korumakta ve insan viicudundaki oksidadif etkilerin sonuglarmi degistirmektedir. In
vivo olarak meydana gelen serbest radikaller, lipidlerin yamsira proteinler, DNA ve kiigiik
molekiilleri de kapsayan bir ¢ok hedefe zarar vermektedir. Serbest radikaller farkh tipteki hiicre
ve hiicre yapilaninda digandan higbir etki olmadan iiretilebildigi gibi, organizmanin digandan
gelen pek ¢ok etki ile kary1 kargiya kalmas: sonucu da olugabilir. Eksojen olarak, organizmanin
elektromanyetik radyasyon (x-isinlari, gama iginlant) ve partikiillii radyasyonla karst kargiya
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kalmasi, fitokimyasal hava kirlilifi ve sigara dumam serbest radikal olusumuna neden
olmaktadir (54).

Serbest radikal reaksiyonlari sonsuz olarak siirebildigi gibi serbest radikalleri tutucular

ise bilesiklerin etkisi ile ya kismen ya da tamamen ortadan kaldinilabilirler. Sozii edilen serbest
-radikal tutucu bilesiklerin bir kismm hiicresel bitiinlik iginde temel olan ve etkinlikleri azaldifn
taktirde sitotoksisiteye yol agabilen bilegiklerdir. Diger bir grup serbest radikal temizleyiciler
antioksidan savunma yapan bilegikler olarak adlandinlir ve serbest radikallerin zararh etkilerine
maruz kalan organizmanin canhilifin siirdiirmesine yardime: olur (54).

Oksidan molekiiller belirli diizeyde kaldiklar siirece, organizmanin yabanc: maddeler ve
enfeksiyon olugturucu ajanlara karst savagmasinda onemli savunma molekilleridir. Ancak
belirli bir diizeyin tizerinde olusur ya da antioksidanlar yetersiz olursa serbest radikaller
organizmanin yap: taglan olan, protein, lipid ve faydali enzimleri bozarak zararh etkilere yol
agarlar. Enflamatuar hiicre kaynakh serbest radikallerin olugturdufu hasardan en gok
etkilenenler hiicre digt doku komponentleri olan kolajen ve hyaluronik asittir (54).

Derinin antioksidan-oksidan dengesizlik durumu ortaya ¢iktifinda, kiitan tabakanin
koruyucu sisteminde aksakliklar gozlenir oysa antioksidanlar, derinin fotobiyolojik koruma
sisteminin diizenlenmesinde 6nemli rol ahirlar (56).

Serbest radikaller, dogrudan veya dolayh olarak kolejenaz, elastaz, hyaluronidaz ve B-
glikorinidaz enzimlerini aktive edebildiginden, bu enzim sistemleri derinin iist tabakalarindaki
dokusunun hiicreler aras: matrisinin anabilegenlerini indirgerler (56).

Proantosiyanidin,oksijen ve karbon merkezli serbest radikalleri inhibe ederek, cildin
zarar gormesini engeller. Elastin ve hyaluronik asitlerin dontsiimleri swrasinda enzim
sistemlerini inhibe eder. Bu nedenle kozmetik preparatlarda kullamlmaya baglamistir,
Proantosiyanidinler fosfolipidlerle kanigtinldiktan sonra Y/S emillsiyonlarma eklenir, boylece
molekiil daha ¢ok lipofilik hale geger ve epidermal engeli asarak daha derinlerdeki UV
iginlannin neden olduBu bozulmalarn goriildigi bslgelere ulagabilmektedir (56).

Kateginler serbest radikal savunma sistemlerinde, oksijen radikalini tutucu etki gosterirler
(54). Epikatesin, (-)-epigallokategin, (-)-epikategingallat, (-)-epigallokatesingallat, (4)-katesin,
(+)-katesingallat, (+)-gallokatesin antienflamatuar etkili kateginlerdir. Bunlar, hyaluronidazi %
99.1 oraninda inhibe etmektedir. Bu da deri yaglanmasmni “yavaglatabilecegini gostermektedir.
Ayrica, antikanserojen ve UVB'ye kars1 koruyucu dzellik tagirlar (57).
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3.GEREC VE YONTEMLER
3.1. ARAC VE GERECLER
3.1.1. Kullanilan Maddeler:

Badem Yai

Zizyhus jujuba bitkisi

Setil Dimetikon Kopoliol (Abil EM 90°)
Silikon Yag1 (Abil 350%)

Vitamin E

EDTA

Metil Paraben (Nipagin M)

Magnezyum siilfat

3.1.2. Kullamilan Aletler:

Hassas Terazi

Su banyosu
Mekanik Kangtirici
Santrifiij
Reometre

Su Banyosu
Buzdolab:

Derin dondurucu
Liyofilizator
Etiv

Iklim Dolab1
Bilgisayar
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Detsan, Tiirkiye

Sivrihisar, Tirkiye
Goldschmidt A.G., Almanya
Goldschmidt A.G., Almanya
Johnson&Johnson, Tiirkiye
E Merck, Almanya
Johnson&Johnson, Tiirkiye
E Merck, Almanya

Scaltec

GLF 1052

Heidoph RZR 2051
Hettich EBA-8
Brookfield Model DV-III
Polyscience-CFC Refrigerent
Argelik

Bosch

Edwards

Elektromag

Aymes

IBM, Eta.Com.



Bilgisayar IBM, Eta.Com.

Lazer Kinnim Cihazi Malvern 2600 C
Deri pH Metre Courage&Khazaka
Deri Sebumetre Courage&Khazaka
Deri Kitometre - ,COurage&Khjazéka'
Deri Korneometre Courage&Khazaka
Mikroskop Olympus Bx-50
Fotograf Makinasi Olympus PM-30
pH Metre Bilmar Model 101
3.2.YONTEM VE DENEYLER

3.2.1. 8/Y Emiilsiyonu

Bu caliymamizda ya3-iginde-su emiilsiyonu, basit emiilsiyon olugturma yontemi ile
hazirlanmugtir,

3.2.1.1. Emiilsiyon Hazirlama Yontemi

Yagli faz: olusturan badem yag, lipofilik siirfektan (Abil M 90%), vitamin E ve silikon
yag1 (Abil 350%) su banyosunda 75 + 1 °Clye gelinceye kadar isitilmugtir. Bitki ekstresi,
EDTA, metil paraben ve magnezyum siilfat igeren sulu faz da su banyosunda aym: sicakliga
getirilmigtir. Sulu faz, yagh faz iizerine 2000 rpm'de kangtinlarak zaman kaybi olmadan
aktariimigtir, 3 dakika sonra kangtiicinin hiz1 2000 rpm'den 1000 rpm'e indirilmig ve 10
dakika daha kangtirilmaya devam edilmigir, Daha sonra, 800 rpm'de yaklagk 15 dakika
homojenize edilmistir. Kangim sirasinda olugan emiilsiyon yaklagik 40 °C'de iken 15 damla
esans katilmugtir. Kullanilan bitki ekstresinin etkinliginin aragtirilmast agisindan hazirlanan
emiilsiyonlarin formiilasyonlan sabit tutulmugtur.

Ekstre icermeyen emiilsivon F,, su faunda % 2 ekstre iceren emillsivon F; ve su
fazinda % 4 ekstre igeren emiilsiyon F; olarak adlandinlmgstir.
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F, Emitlsiyonu

Yajh Faz
Badem yad % 23

Abil M 90 %4
Abil 350 9%0.5
Vitamin E %2

F; Emiilsiyonu
Yagh Faz

Badem yad: % 23

Abil M 90 %4
Abil 350 % 0.5
Vitamin E %2

F; Emiilsiyonu

Yajh Faz
Badem yag1 % 23

Abil M 90 %4
Abil 350 % 0.5
Vitamin E % 2

Sulu Faz

EDTA

Magnezyum siilfat
Metil parabéen
Distilesu y.m.

Suly Faz

Bitki ekstresi
EDTA
Magnezyum siilfat

Metil paraben
Distile su y.m.

Suly Faz

Bitki ekstresi

EDTA

Magnezyum siilfat
Metil paraben

Distile su y.m.

3.2.1.2. Bitki Ekstre'sini Hazrlama Yontemi

% 0.15 (emiilsiyona
katilacak su miktarimn %!'si)
% 0.7

% 0.25

% 100

% 2 (emiilsiyona katilacak
su miktarimn %'si)
%0.15(emiilsiyona katilacak
su miktarimin %'si)

% 0.7
% 0.25

% 100

% 4 ( emiilsiyona katilacak
su miktarinin %'si)
%0.15(emiilsiyona katilacak
su miktannin %'si)

% 0.7

% 0.25

% 100

Ekstre, zizyphus jujuba bitkisinin golgede kurutulmug yapraklarindan dekoksiyon yolu
ile elde edilmigtir. Hazirlanan dekoksiyon % 5'liktir. Ufalanmig yapraklar iizerine soguk su
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eklenmig, kaynamaya bagladiktan 30 dakika sonra ceketli isitict fizerinden alinmig ve
sicakken siziilmiigtiir. Elde edilen sivi, cam balonlara aktarilarak derin dondurucuda

tamamen dondurulmugtur. Donan sulu ekstre 9.4 mbar basing altinda ve -20°C'da liyofilize '
edilerek toz hale getirilmistir. Bu toz ekstre, emiilsiyon hazirlanmasindan hemen 6nce yeterli
mlktardakl sulu fazda goziilerek kullanitmistir. Liyofilize ekstrenin kalan kismi buzdolabmda
saklanmigtir, .

3.2.1.3. S/Y Emiilsiyonunun Ozelliklerinin Belirlenmesi

Yag-iginde-su emiilsiyonunun istenen Ozellikte olup olmadifim anlamak igin bir seri
karakteristik galigma yapilmugtir.

a) Makroskobik analiz

Hazirlanan emiilsiyonun organoleptik 6zellikleri (renk, kivam, goriiniig), homojenitesi
(kremalagma, faz ayrimi) kontrol edilmistir.

b) Emiilsiyon Tipinin Saptanmast
Emiilsiyon su ve yag kullandarak seyreltilmeye ¢alisilmig ve dig faz aragtinlmgtir,
¢) Mikroskobik Deney

Emiilsiyon di fazinda (badem yagy) seyreltildikten sonra lam ve lamel arasina konularak
100x ve 40x 'da biiyiitme ile 151k mikroskobunda incelenmis ve fotograflanmugtir.

d) Damlacik Iriligi Testi
Emiilsiyonlarin damlacik iriliginin saptanmasi amaciyla, dis fazinda dagitilarak lazer

kinmim tekniginden yararlanilmg. Lazer kinmin cihazinin 6lgim aralifn 1.2-1880 pum'dir ve
kirmizi lazer 1gi1 kullammugtir.
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e) pH Olgiimii

Fo, F1 ve F, emiilsiyonlarmmn su fazlanmn pH's, pH metreden yararlanilarak -
olgtlmiigtiir.

3.2.1.4. S/¥ Emitlsiyonlarnda fapzzan Stabilite Testleri
S/Y emiilsiyon sistemine bir gok farkl stabilite testleri uygulanmgtur,
a) Santrifiigasyon Testi
Hazirlanan S/Y emiilsiyonlannin hizlandinlmig yer gekimi kosulu altinda kararh olup

olmadifim anlamak igin santrifigasyon testi yapilmugtir. Yeni hazirlanan ve 24 saat oda
sicaklifinda bekletilmiy 6reklere 25 °C'da, 10 dakika 5000 rpm'de hizlandirilmug yer gekimi

kosulu uygulanmig ve makroskobik goriiniimiine bakilmustir,

b) Sicakhk Etkisinin Belirlenmesi

Emiilsiyonlar hazirlandiktan sonra, 4 + 1°C (buzdolabinda), 25 + 1°C (oda sicaklif) ve
40 + 1°C (etitvde) tutularak faz aynimu veya kremalagma olup olmadifi gozlenmistir.

¢) Yitksek Nem ve Sicaklik Etkisinin Belirlenmesi

Emiilsiyon ornekleri, 4 + 1°C sicaklik ve % 60 relatif neme sahip iklim dolabinda
bekletilerek faz ayrimi, kremalagma veya renk degigiminin olup olmadifi kontrol edilmigtir.

d) Mikrobiyolojik Stabilite Testleri
Emiilsiyon émekleri 6ncelikle TLP (% 5 polisorbat 80, % 0.1 lesitin, % 0.1 pepton )

cozeltisi ile emiilsifiye edilmigtir. Ornekler steril 6ze kullanilarak kanh EMB agar (eosin
methylene blue), SDA (Seboroud Dextrose Agar ) ve tiyoglikolath buyyona ekilmigtir. Kanh

EMB agara yapilan ekimler 37°C' da bir gecelik inkiibasyonu takiben deZerlendirilmistir.
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Tiyoglikolatlh buyyona yapilan ekimler ise 37°C'da 7 giin inkiibe edilmigtir. SDA'a her

ornekten ikiser adet ekim yapilmis. Bu ekimler 37°C'da 24-28 saat ve oda sicaklifinda iig
hafta siire ile inkiibe edilmigtir. Tiim inkiibasyonlar normal atmosfer gartlarinda yapilmagtir.

e) Reolojik Analiz

Reolojik galigmalar igin, yaklagik 0.2 g'lik taze hazirlanmus, etiivde (40 + 0.1°C ) ve iklim

dolabinda (% 60 relatif nem ve 40 + 0.1°C ) 15 giin bekletilmig olan emiilsiyon &rekleri
iizerinde akig testleri yiiriitiilmiigtiir. Bu ¢ahigmalarda koni-tabla (Brookfield) reometresi
kullamlmgtir.

Ornek iizerine sabit sicaklikta (25 + 0.1°C) artan kaydirma kuvveti uygulanmyg, kayma
gerilimi ve viskozite parametrelerindeki degisimler izlenmiy ve grafiklenmigtir.

) Sulu Faz Uzerine Yapilan Stabilite Testi

Bu test, sulu fazda olusabilecek bozunmanin takibi igin gergeklestirilmigtir. Sulu faz, 15
giin siire ile oda, buzdolaby, etiiv ve iklim dolabinda bekletilmistir. Gegen 15 giin sonunda,
ince tabaka kromotografisi yontemi uygulanmgtir. Bu yontem igin kullandan plaklar, silikajel
ile kaplanmig, 105 °C'hik etiivde aktive edilmigtir. Sulu faz, bu plaklara tatbik edilerek,
Formik Asit: Etanol: Distile Su (16:2:2) ¢oziicii sistemi kullamilarak yiiriitiilmugtir. Olugan
lekeler UV 15181 altinda incelenmis ve Ry degerleri hesaplanmugtir.

3.2.1.5 Gilt Uzerinde Analiz
a) Goniilliiler

10 adettir. Gomniilliilerin hepsi kadin olup, yaglan 24 ve 47 arasmdadir. Cahigma oncesi,
galisma bolgesi olan alin ve yanak, deri biitiinligii agisindan incelenmistir.

Her goniilliiye ait birer 'Goniillii Protokolii' hazirlanmig ve galiyma oncesi okutularak
imzalatilmigtir. Bu protokolde galigmaya dahil olma, galiyma diginda tutulma ve ¢ikanima
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kriterleri agik olarak belirtilmektedir. Calismanin basindan sonuna kadar goniillillere preparat
icerigi hakkinda hicbir bilgi verilmemigtir.

b) Analiz Yontemleri

On kolda kiigiik bir alana formiil uygulamr ve yanm saat sonunda irritasyon etkisine
bakilir (47). Goniillillerin 6n kollaninda yaklagik 5x4 cm biiyiikliigiinde bir bélge aynlmgtir.
Bu bolgeye herbir emiilsiyon tatbik edilmis ve 30 dakika beklenmistir. Bu siire sonunda
herhangi bir irritasyon olup olmadigi kontrol edilmistir. 4 haftalik cilt pH's1, nemi, sebumu ve
esnekligi 6lgiimleri igin, uygulamadan once alin ve yanaktan bazal dlgiimler alinmugtir.
Goniilliler kendilerine verilen emiilsiyon drneklerini, sabah ve akgam olmak iizere giinde iki
kez uygulamug ve birer hafta araliklarla 4 hafta boyunca alin ve yanakta olgiimler yapilmugtir,
Her ti¢ Giriiniin ciltteki % yag artis1, % nem artigi, pH, Ro (esneklik degeri), R, (kaba esneklik
degeri) ve Rs (net esneklik degeri) 6lgiim deZerleri saptanmugtir.

Cilt pH's1 deri pH metre ile; cilt nemi Korneometre ile; cilt sebum miktar1 deri
Sebumetresi ile ve cildin esneklii Kutometre ile olgiilmiigtiir. Daha énceden hazrlanan
panel test formlari goniillillere verilerek 4 haftalik siire sonunda baZimsiz olarak

degerlendirmeleri saglanmis ve grafiklendirilmigtir.
¢) Veri Analizi

On goniilliiniin 6l¢tim sonuglan bilgisayarda SPSS (bagimsiz 6rneklerde t-testi, o=0.05)
programi kullanlarak istatistiksel olarak degerlendirilmigtir,
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4. SONUC VE TARTISMA

Bu boliimde, hazirlanan emiilsiyonlarin istenilen kararhlikta ve &zellikte olup olmadigim
saptamak igin yapilan deneylere ait bulgular ve bulgulara ait tarhgma verilmigtir.

4.1. Fy, Fyve F,DENEYSEL SONUCLARI
4.1.1. S7Y Emiilsiyon Sisteminin Hazirlanmast

Emiilsiyonlar, birbirleri ile kangmayan birbiri iginde dagilmasi ile olusan heterojen
sistemlerdir (58).

Sistemin kararh halde olmasi, diger bir gok faktériin yaminda kullandan yonteme ve
aletlere, secilen yag ve siirfektanlara, bunlarin konsantrasyonuna, elde edilen globiil
boyutlarina ve sicakhifa 6nemli 6lgiide baghdir (45).

Bu galiymada kararlt bir emiilsiyon olusmas: igin kritik olan kangtirma hizi ve ortam
sicaklif 6n galigmalarla degerlendirilmig ve 2000 rpm ve 75 °C kullaniimugtir.

Elde edilmesi istenilen S/Y emiilsiyon sistemi igin diigiik HLB deferine sahip Abil
EM90°® lipofilik siirfektam kullanilmigtir. Noniyonik karakterde olan yiizey etken maddenin
kiitan  tolerans agisindan uygunlugu digintlmistir. Kozmetik amagh bir preparat
hedeflendifine goére, St Corneun'a etki etmesi beklenen bir preparat igin noniyonik
stirfektan konsantrasyonunun yiiksek olmasi planlanamaz. Diger taraftan sistemin kararhihig:
agisindan da siirfektan konsantrasyonunun diigitk tutulmamasi 6nem tagir. Bu nedenle 6n
caligmalar sonucunda, lipofilik 6zellikte olan Abil EM90® % 4 oraninda kullanilmagtsr,

Formiilasyon 6n ¢alismalarinda, % 10-55 arasinda badem yag1 ve % 1-9 arasinda Abil
EM90° siirfektaninin kombinasyonlan kullamlmugtir. Stirfektanin % 4'iin altinda ve badem
yaginm % 25'in tizerinde kullamildiga formiilasyonlarda santrifij sonunda faz ayrim
goriilmistiir. % 22 badem yag1, % 2 Abil EM90%, % 0.5 Abil 350%, % 0.2 E vitamini, % 0.7
Magnezyum siilfat ve k.m. distile su ile baz emiilsiyon elde edilmigtir. Silikon yag Abil
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350°,emiilsiyonun kivamini azaltmak igin, E vitamini, antioksidan olarak yagin acimasi
engellemek, magnezyum siilfat da kararlih$ korumak amaci ile kullanimugtir,

- Ekstrenin formiilasyona eklenmesi igin iki yol denenmis: bitki ekstresi su fazinda -

¢ozindiiriilerek veya baz formiilasyon hafif isitifarak toz halde ilave edilmigtir. Toz olarak
emiilsiyona eklemede homojen bir dagilim sajlanamamgtir. Sulu fazda ¢bziindiirilerek dahil
edildiginde, formilasyonun uygulamas: sirasmda, su damlaciklanmn cilt Gizerinde varh:
gozlenmistir. Sonucta, yag oram % 23'e, sirfektan % 4'e q1kanlérak, ekstre suda
¢ozindirilmiiy ve F;, F» emiilsiyonlanmn uygulama ve stabilite agisindan en uygun
formiilasyonu olusturulmugtur.

4.1.2. Fy, Fyve F; Emiilsiyonlarinin Ozelliklerinin Belirlenmesi
4.1.2.1. Makroskopik Analiz

Her ii¢ formiilasyonun da deriye siiriilebilmesi igin uygun kivamda ve homojen oldugu
goriilmiigtiir. Formiile edilen F, yag-iginde-su basit emiilsiyonu beyaz renkli iken, F; ve F,
formiilasyonu, kullanilan ekstrenin karakteristik rengi olan agik yesil rengi almigtir. Renk
homojen goriiniimdedir ve ekstrenin %'si arttk¢a emiilsiyonun rengi koyulagmaktadir,
Kivamlarmin ise, Fo formiilasyonun kivamina oranla biraz daha koyu oldugu gézlenmigtir.

4.1.2.2. Emillsiyon Tipinin Saptanmast

Taze olarak hazirlanmig her ti¢ formilasyonun dig fazlannin su olup olmadig: en basit
sekilde yag ve su ile seyreltme yoluyla saptanmstir. Fo, Fy ve F; emiilsiyonlarinmn su ile
seyreltilmesi sonucu homojen bir goriinim vermemesi ve badem yad ile seyreltildiginde
homojen kansxm olugmasi sonucu emiilsiyonlarin dig fazlarinin ya§ oldugu saptanmugtir.
4.1.2.3. Mikroskopik Deney

Iskk mikroskobunda 100x biylitme kullanilarak yapilan mikroskopik analizde su

damlaciklar1 net olarak goriilebilmektedir, Mikroskobik analiz sadece S/Y tipi emiilsiyonun
elde edildigini onaylamak i¢in yapilmig, globiil boyut analizi igin kullamilmanmgtir.
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Fo, F1 ve F; emiilsiyonlarinda su damlalariin varligi Olympus Bx50 15tk mikroskopu ile
izlenmis ve ayrica Olympus PM-30 otomatik fotomikrografi kullanilarak taze hazirlanmg,
oda sicakhifinda ve etiivde 15 giin bekletilmis emiilsiyonlarin mikrofotograflan gekilmigtir. -
Sekil 4.1-4.3.

A= Taze hazirlanmis Fo Emiilsiyonu

B= Oda sicakliginda 15 giin beklemis
Fo Emiilsiyonu

C=Etiivde 15 giin beklemis Fo
Emiilsiyonu

Sekil 4.1. Fo Emiilsiyonun Mikrofotograflart
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A= Taze hazirlanmug F, Emiilsiyonu
B= Oda sicakhiginda 15 giin beklemis
F, Emiilsiyonu
[ C= Etiivde 15 giin beklemis F,
Emiilsiyonu

Sekil 4.2. F, Emiilsiyonun Mikrofotograflan
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A= Taze hazirlanmus F, Emiilsiyonu
B= 0Oda sicakhiginda 15 giin beklemis
F; Emiilsiyonu
C C= Etiivde 15 giin beklemis F,
Emiilsiyonu

Sekil 4.3. F; Emiilsiyonun Mikrofotograflan
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4.1.2.4. Damlacik Biiyiikliigiiniin Saptanmasi

F, ve F, emiilsiyonlannin formiilasyonlarimin damlacik irilikleri Boliim 3.2.1.3d' de
anlatildigi gibi lazer kirmim cihazindan yararlanilarak saptanmistir. Bu analiz sonucunda F,
ve F, emiilsiyon formiillerinin ortalama damlacik bilyiikliigiiniin sirastyla 18.5 pm ve 13.1
um ve spesifik yiizey alanlarnin ise 0.5455 m?/cc ve 0.6881 m*/cc oldugu bulunmustur.

Genelde kozmetik amagh emiilsiyonlarda globiil iriliginin 0,5-10 pm arasinda olmas
istenir (59). Ancak, bu globiil boyutuna ¢ok uzak olmayan globil iriliklerinin, sistemlerin

stabil olmast agisindan uygun oldugu diigiiniilmiigtiir.
4.1.2.5. pH Olgiimii

Cilde uygulanan preparatm pHlan kiitan tolerans agisindan onem tagimaktadir.
Kozmetik preparatlann uzun siireli kullamminda duyarlilik yaratmamas istenir (21). Cilde
uygulanan bir preparatin pH'sinin 5.5'¢ yakin olmast ve aymi zamanda da etkili olmasi
gerekir. Fo, F; ve F, emiilsiyonlarin sulu fazlarmin pH metreden yararlanilarak yapilan
olgiimleri sonucu pH degerleri sirast ile 5.3, 4.7 ve 4.3 bulunmus ve bu degerler uygun
goriilmiigtiir. Goniillii 10 kisi tizerinde deneme sonucunda irritasyon sikayeti olmamasi bu

diigiinceyi dogrular niteliktedir.
4.1.3. Stabilite Testleri

Emiilsiyon sistemlerinde stabilite biiyiik onem tagir. Kozmetik amagla kullanilacak olan
emiilsiyonlarin uygun kivamda olmasi, beklenen fonksiyonlar: gostermesi, irritasyon ve
duyarlilik yaratmamasy, titketilinceye dek mikrobiyolojik, fiziksel ve kimyasal yonden kararh
kalmas: ve iklim degisikliklerinden etkilenmemesi istenir (21).
4.1.3.1. Santrifiigasyon Testi

Hazirladigimiz Fo, F; ve F, emiilsiyonlanininda santrifiigasyon ile yergekimi kosulu

hizlandirilmig ve kremalagma ve faz ayrimi varli izlenmistir (18). Basit emiilsiyon sistemleri

iin santrifiigasyon testi kesin sonug verebilir. Bu yiizden uzun siireli stabilitenin 6nceden
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belirlenebilmesi amaciyla yapilan testte, taze hazirlanan ve 24 saat oda sicakliginda

bekletildikten sonra santrifiij edilen 6rneklerde faz ayrimi veya kremalagma gozlenmemigtir.

4.1.3.2. Sicakhk Etkisinin Belirlenmesi

Iklim degisikliklerine maruz kalan kozmetik preparatlar sicakliktan Gnemli olgiide
etkilenir. Buzdolabi, oda sicakhigi ve hizlandinlmis sicaklik kosullari uygulanan F,, F;, F»
emiilsiyonlan genelde kabul goren standartlara gore degerlendirilmigtir. Yani, FDA' ya gore,
40 °C'da % 60 relatif nemde 15 giin ve 40 °C'da %75 relatif nemde 3 ay stabil kalan bir
triiniin raf 6mrii sirast ile 1 yil ve 2 yila ekstrapole edilebilir.

Fo, F; ve F, emiilsiyonlar1 hazirlandiktan sonra 4 + 0.1°C, 25 + 0.5°C, 40 £+ 0.1°C’da

bekletilen ornekler kremalasma ve faz aynismasi agisindan gozlenmis ve sonuglar Tablo

4.1 ‘de gosterilmigtir.
Tablo 4.1. Termal Stabilite Testlerinin Sonuglan
FAZ AYRISMASI
40°C ve % 60

40°C Relatif Nem 256 4°C
Fo 82. giin 75. giin >8 ay >8 ay
F, 72. gin 68. giin >8 ay >8 ay
F, 65. giin 59. giin >8 ay >8 ay

4.1.3.3. Mikrobiyolojik Testler

Kozmetik triinlerin mikrobiyolojik stabilite testleri, yalnizca tiriinlerin 6mriinii uzatmak
icin degil, genel toplum saghgi acisndan da 6nem tasir (60). Emiilsiyon sistemlerinde
bulunan fazlar mikrobiyolojik kontaminasyona ¢ok yatkindir. Mikrobiyal kirlenmenin fiziksel
ve kimyasal stabiliteyi etkilemesi ve cilt iizerinde istenmeyen etkilere yol agabilecegi gergegi
dusinilerek, kontaminasyona agik olan i¢ faza metil paraben eklenmistir. Fo, F; ve F
emiilsiyon orneklerine Boliim 3.2.1.4. d ' de anlatildigs gibi yapilan mikrobiyolojik test

sonucunda emiilsiyon 6rneklerinde herhangi bir bakteri (aerob ve anaerob) ve mantar (kiif ve
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maya) iiremesi saptanmamugtir. Higbir iireme saptanmamasi, eklenen koruyucunun emiilsiyon

sistemleri igin yeterli oldugunu gostermistir.
4.1.3.4. Reolojik Analiz

Reolojik analiz, bir kozmetik tiriiniin davraniglanm ve énceden fikir verecek bilgileri
saptamada kullanthr. Uriiniin  kullamm  performansint  belirlemek igin ve yaglanma
fenomeninin tammlanmasinda da yol gostericidir. Reolojik analizde ilk basamak reolojik
verilerin toplanarak akig 6zelliklerinin belirlenmesidir. Akis zellikleri belirlendikten sonra,
sistem igindeki komponentlerin etkilesmesinin daha iyi anlagilabilmesi igin, veriler bir
matematiksel modele uydurulabilir. Bu tip bir analiz, bir veya iki sabitenin elde edilmesini
saglar ki, bunlar iiriiniin veya ilemin performans ile iliskilidir. Hazirlanan emiilsiyonlarn
viskoelastik 6zelliklerinin belirlenmesinin yamsira, cilde uygulamadaki kosullar simiile
edilerek zaman igindeki davraniglarinin saptanmasi ve flokiilasyon, membran kirilmalart ve
faz doniigiimii gibi degisimlerin de gozlenebilmesi ancak reolojik analizle miimkiin olur (61).

Elde ettigimiz emiilsiyonlarin reolojik 6zelliklerini belirlemek igin koni-tabla igeren bir
reometre kullamlmugtir. Segilen koni, 1,565 % agtya, 1,2 cm yarigapa ve 3,84 N (N=RPM) sn”
kayma hizina sahiptir. Omekler yaklagk 0,2 g alindiginda, uygun ve saglikli dlgiimler
yapllm1$t1r.

Reolojik dlgiimler igin kullandigimiz koni ve tabla reometresi icin asagidaki esitlik

gegerlidir.
i B S"=kayma hizi (sn-1)
T w=koninin agisal hizi (rad/sn)
27T
¢ g
e M N=RPM
2/37Cr3 0 =koni agisi
F'= kayma gerilimi
M = Tork
F r =Kkoni yari ¢api (cm)
un
n'= Bt T = viskozite (poise)
S

Hazirlanan F, ve F, emiilsiyonlarina ait reolojik parametreler Sekil 4.4-4.5°de

verilmigtir.
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Model: RV Spindle: CP51
Sample: GU_4

Torque Viscosity

Date: 07/03/97 Time: 17:20
File: GU 4.Dv3

Sh Str Sh Rt Temp Time

# RPM % cP D/cm? 1/Sec s MM:SS
001 0. 20012 103424 397.1 0.38 25.9 100:15
002 0.2 26.2 67072 .515.1 077 25.0 100:15
003 0.3 30.8 52565 605.6 n 8 I 7 25.0 100:15
004 0.4 34 .5 44160 678.3 1.54 25:0° . 0015
005 8.5 38.7 39629 760.9 1.92 25.0 00:15
006 0.6 42 .3 36096 118317 2.30 25.0 00:15
007 057 44.5 32549 874.9 2.69 25.0 QD15
008 0.8 47 .5 30400 933.9 3. 07 25.0 00215
009 0.9 50.9 28956 1001 3.46 25.0 00:15
010 L0 56.0 28672 1101 3.84 25.0 00:15

Model: RV Spindle: CP51
Sample: GU4_1

Torque Viscosity

Date: 07/18/97 Time: 17:10
File: GU4_1.DV3

Sh Str Sh Rt Temp Time

# RPM % cP D/cm? 1/Sec °C MM:SS
001 0:1 i &7 90624 348.0 0.38 25.0 ©0:15
002 0.2 22 .7 58112 446.3 D77 25.0 00:15
003 0.3 26.9 45909 528.9 1:18 25.0 00:15
004 0.4 30.7 39296 603.6 1.54 25.0 00:15
005 8.5 335 34304 658.6 i, 92 25.0 00:15
006 0.6 37 .2 31744 731.4 2 .30 25.0 00:15
007 0.7 3928 29111 782.5 2.69 24.9 00:15
008 0.8 43 .4 27776 853.3 3 JOF 25.0 00:15
009 0.9 46.2 26283 908.3 3.46 24.9 00:15
010 1.0 49.1 25139 965.3 3.84 2540 0015

Model: RV Spindle: CP51
Sample: GUS5_1

Torque Viscosity

Date: 07/18/97 Time: 17:34
File: GUS_1.DV3

Sh str sSh Rt Temp Time

# RPM % ep D/cm? 1/sec °C  MM:SS
001 {1} 19.9 101888 391.2 0.38 25.0 00:15
002 0 2 253 64768 497.4 8. 727 2540 00=A5
003 0.3 29,9 51029 587.9 1.5 25.0 10025
004 0.4 34.2 43776 672.4 L5 2550 0015
005 0.5 38. 5 39424 756.9 1..92 25.0 00:15
006 0.6 4. F 35584 819.9 2.30 25.0 ©00:15
007 0,7 45.5 33280 894.6 2, 619 25.0 00:15
oo8 0.8 49.3 31552 969.3 3 07 25.0 00:15
009 0:9 52.9 30094 1040 3.46 25.1 00315
0lo0 1.0 561 28723 1103 3.84 25.0 00315

Sekil 4.4. F; Emiilsiyonunun Reolojik Parametreleri

A= Taze hazirlanmis F; Emilsiyonu

B= Oda sicakliginda 15 giin bekletilmis F; Emulsiyonu

C=Etiivde 15 giin bekletilmis F; Emiilsiyonu




Model: RV Spindle: CP51 Date: 06/27/97 Time: 09:42
Sample: GU_3 File: GU_3.DV3
Torque Viscosity Sh Str Sh Rt Temp Time
# REM % cP D/cm?  1/Sec °C  MM:SS
001 0.1 2951 148992 5B72.1 0.38 25.0 00:15
002 0.2 30,7 78592 603.6 0177, 25.0 100:15
003 0.3 35.0 59733 688.1 L5 25.0 100:15
004 0.4 39.8 50944 782.5 LBl 25.0 .00 315
005 95 44.2 45261 869.0 1.92 25.0 (00345
006 0.6 47.7 40704 937.8 230 25.0 100:15
007 0.3 52.2 38181 1026 2.69 25,0 10015
oos 0.8 56.6 36224 1113 3 ;'gw 25.0 100:15
009 (055 59, 9 34076 1178 3.46 25:.8 ©00rls
010 150 63.5 32512 1248 3.84 25,8 0015
Model: RV Spindle: CP51 Date: 07/18/97 Time: 17:24
Sample: GU4_2 File: GU4_2.DV3
Torque Viscosity Sh Str Sh Rt Temp Time
# RPM % cP D/cm? 1/sec °C  'MM:SS
001 Qs 1 33.2 169984 652.7 038 24209 0015
002 0.2 39.4 100864 774.6 01. 77 25.0 100215
003 0.3 239.8 611925 782.5 NS 25,0 ©00:15
004 0.4 43.8 56064 861.1 . 54 26.0 00:18
005 08 48.3 49459 949.6 1.92 25.8 0015
006 0.6 5159 44288 1020 2430 250 00215
007 0.7 W55.3 40448 1087 2.69 25.1 00:15
008 Olss JNSETE 37440 1150 3.07 25.0  00:15
009 0.9 61.8 38187 21215 3.46 25,3 0p:1%
010 1.0 66.3 33946 1304 3.84 25.1 00:15
Model: RV Spindle: CP51 Date: 07/18/97 Time: 17:44
Sample: GUS_2 File: GUS_2.DV3
Torque Viscosity Sh Str Sh Rt Temp Time
# RPM % P D/cm? 1/Sec °C  MM:SS§
001 Qs 287 146944 564.3 0.38 25.0 100:15
002 0.2 34,4, 87235 670.4 077 25.8 ©00:15
003 0.3 38.8 66219 762.8 .15 25:0 /00:15
004 0.4 43.4 55552 @853.3 1.54 25.0 00:15
005 0.5 48.0 49152 943.7 Lz 92 25.0 ©00:15
006 0.6 52.0 44373 1022 2 .30 24,9 0015
007 07 55.9 40887 1099 2 .69 24.9 00:15
008 0.8 60.2 38528 1184 3.07 24.9 100:15
009 09 64.5 36693 1268 3.46 24.9 00:15
010 1.0 68.0 34816 13317 3.84 24.9 00:15

Sekil 4.5. F, Emillsiyonunun Reolojik Parametreleri

A= Taze hazirlanmis F, Emiilsiyonu o
B= Oda sicakliginda 15 giin bekletilmis 'Fz Emiilsiyonu
C= Etiivde 15 giin bekletilmis F2 Emiilsiyonu




F, ve F, emiilsiyon formiilasyonlan igin sicaklik sabit tutulmak kosuluyla (25 + 0.1 '),
rpm’e kars1 viskozite Sekil 4.6-4.7°de, kayma hizina kars: viskozite Sekil 4.8-4.9°de, kayma
hizina karst kayma gerilimi grafikleri Sekil 4.10-4.11°de gosterilmistir. Bu egrilerin farklt
matematiksel modellere uyumu incelenmis ve en iyi uyumun saptandigi Casson esitligine ait
dogrular Sekil 4.9-4.10°de verilmistir.

Plastik viskozite ve verim degerini saptamak igin kullanilan yontemlerden birisi kayma
geriliminin karakokiine (ordinat) karsi kayma hizinin karakokiinii (apsis) gizmektir. Bu
¢izim, dogrusallik saglamistir. Bu yontem, psodoplastik akis tipi gosteren maddeler icin
uygundur ve Casson esitligine uyar.

Casson'un reolojik esitligine gore (62),
e e e

U = kayma gerilimi

-

{o= egrinin ordinati kestigi nokta

€= kayma hizi
p= plastik viskoziteyi tanimlayan sabite

Hazirladigimiz Fy ve F, emiilsiyonlarinin taze hazirlanms, 15 giin siireyle etiiv ve iklim
dolabinda bekletilerek, Casson esitligine uygulanmasinda (Sekil 4.12-4.13) uyumun giiven
sin sirast ile Fy igin, % 98.5, % 99.4, % 99.6 ve F2 igin, % 96.9, % 97.6, % 99.0 olarak
bulunmustur.

Kremler genellikle bir verim degeri ve kaymaya bagli incelme (shear-thinning) davranist
gosteren psodoplastik iiriinlerdir. Bu iki parametre, akig 6zellikleri hakkinda 6nemli bilgi
verirler (63).

Viskozite-rpm ilikisinde, reometrenin hizt arttinilip, tekrar azaltildiginda elde edilen
egriler gakistigina gore, formiilasyonun 'zamandan bagimsiz' oldugu soylenir. Bu ozellik,

sistemlerin dispers karakterinin kayma hizi etkisi ile bozunmadigt anlamina gelir.
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Sekil 4.7. F, Emiilsiyonunda Vizkozite

ve rpm iligkisi

A= Taze hazirlanmig F, Emiilsiyonu

B= Oda sicakliginda 15 giin bekletilmis
F, Emiilsiyonu

C=Etiivde 15 giin bekletilmis

Emiilsiyonu



Viskozite (mPus)

Sl

™

1

Kayma Hiz (1/5n)

Viskozite (mPus)

Kayma Hizi (1/sn)

Viskozity (mPas)

S

™

10~4

1

Kayma Hrzi (1/sn)
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Sekil 4.8. F, Emiilsiyonunda Vizkozite
ve Kayma Hiz: Iliskisi

A= Taze hazirlanmus Fy Emiilsiyonu

B= Qda sicakliginda 15 giin bekletilmis
F; Emiilsiyonu

C= Etiivde 15 giin bekletilmis F,

Emiilsiyonun



Viskozite (mPas)

T

1 10

Kayma Hiu (1/5n)

"

Viskozite (mPas)

7

0.1

X
Kayma Hiu (1/sn)

Viskozite (mPas)

[

0.1

1

Kayma Hiu (l/sn}
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Sekil 4.9. F, Emiilsiyonunda Vizkozite ve
Kayma Hiz: ligkisi

A= Taze hazirlanmis F> Emiilsiyonu

B= Oda sicakliginda 15 giin bekletilmis
F, Emiilsiyonu

C=Etiivde 15 giin bekletilmis F,

Emiilsiyonu



Kayma Gerilimi (D/cnt’)
o
7

/

A
10t -
0.1 1 10
Kayma Hiu (1/sn)
1
=
2
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S
i
&
s
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&
<
B
1
0.1 1 i
Kayma Hiu (1/sn)
10
s
H
S
S
E
=
& 29
- |
= /
&
100 ——
0.1 1 10

Kayma Hizi (1/sn)
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Sekil 4.10. F, Emiilsiyonunda
Kayma Gerilimi veKayma Hiz: Iliskisi

A= Taze hazirlanmig F; Emiilsiyonu

B= Oda sicakhginda 15 giin bekletilmis
F, Emiilsiyonu

C= Etitvde 15 giin bekletilmis F;

Emiilsiyonu



10
H
3
E
g
S N ol
A
100 e
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10
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z
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1
T Sekil 4.11. F, Emiilsiyonunda Kayma
% Gerilimi ve Kayma Hizi Iliskisi
3
S 5 g .
g e o A= Taze hazirlanmig F, Emiilsiyonu
= B= Oda sicakliginda 15 giin bekletilmis
F, Emiilsiyonu
C=TFEtiivde 15 giin bekletilmis F, Emiilsiyonu
100 — C
0.1 1 10

Kayma Hiu (1/sn)
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- Sekil 4.12. F; Emiilsiyonunda Kayma
Gerilimi ve Kayma Hizinin
25+ $1° . .
< Karakoksel Iligkisi
§__ 20+
E 157 A= Taze hazirlanmig F; Emiilsiyonu
§ o~ B= 0da sicakliginda 15 giin bekletilmis
F; Emiilsiyonu
s
() C= Etiivde 15 giin bekletilmig F,
g 7 7 Emiilsiyonu
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Kayma Gerilimi (D/enr’)

Kayma Gerilimi (D/cni’)

359

30

254

20+

N\ Kayma Hiu (1/sn)

354

30

N Kayma Huz (1/sn)

N Kayma Hiu (1/sn)

Sekil 4.13. F, Emiilsiyonunda Kayma
Gerilimi ve Kayma Hizinin

Karakoksel ligkisi

A= Taze hazirlanmig F, Emiilsiyonu

B= 0Oda sicakliginda 15 giin bekletilmis
F, Emiilsiyonu

C= Etiivde 15 giin bekletilmis F

Emulsiyonu



Cok fazh sistemlerde, agregasyon derecesi ana ozelliklerinden birisidir. Agregatlar arast
baglar kuvvetli ise, sistemin bir verim degerinden bahsedilir. Bu degerler, F; ve F, igin,
204.3 D/em® ve 291.2 D/cm® bulunmustur. Bu degerlerin derecesi agregatlar arasmdaki
baglan koparmak igin gereken kuvveti gosterir. Hazirladigumiz emiilsiyon sistemleri igin
bulunan verim degerleri, agregasyonun iyi oldugunu belirtmektedir. Bu belki de sulu faza

eklenen magnezyum siilfatin etkisindendir.

4.1.3.5. Sulu Faz Uzerine Yapilan Stabilite Testi

Bolim 3.2.1.fde anlatildigi gibi yapilan galijma sonunda, sulu fazda herhangi bir
bozunma gozlenmemistir. Bu galigmaya ait kromatogramlar, F, formiilasyonu igin Sekil 4.14

ve 4.15'de; F, formilasyonu igin ise Sekil 4.16 ve 4.17' de verilmistir..

4.2. Cilt Uzerindeki Analiz

Emiilsiyonlani kullanacak olan her goniilliden 1 ay boyunca herhangi bir kozmetik
irtiniin kullamlmamasi istenmis ve galisma oncesi ciltlerinin pH, Ry, Ry ve Rs degerleri
olgulmiistiir. Bu degerler, bazal deger olarak alinmistir. Hazirlanan her bir emiilsiyon 10
farkli gonullii tizerinde, giinde iki kez uygulama ile denenmis ve 1 haftalik araliklarla 4 hafta
boyunca 6lgiimler alinarak, bazal degerler ile istatistiksel kargilagtirma yapilmistir. Calisma

oncesi, goniilliilerce imzalanan protokol rmegi, Sekil 4.18'de gosterilmistir.

4.2.1. Cilt pH's1 Uzerine Etki

Cildin kotii kozmetik iiriinlerle karsilasmasi, erken yaslanma ve cilt harabiyetine yol
agar. Fo F; ve F, formiilasyonlarmin ardindan saptanan pH degerleri Tablo 4.2-4.4'de alin ve
yanak degerlerinin kargilastirilmasi Sekil 4.19'da ve yine her triiniin pH degerlerinin ayr1 ayr
kiyaslamasi da Sekil 4.20'de verilmistir. Kadinlar igin ortalama pH'nin degerinin 5.5 oldugu
diigtiniiliirse, alinda F, formiilasyonunun kullanim sirasinda pH degerinin 5.5 altinda kaldigs,
F, ve F, uirtinleri igin ise, goéniilliilerin bazal degerlerine oranla kiigiik bir diisiig gorilmiistir.
Yapilan istatistiksel analiz sonucunda, bireyler arasinda 4 hafta boyunca haftalik olgiimler
arasinda anlamli fark olmadifi gorilmistir. Elde edilen cilt pHlan, cildin normal

fonksiyonlarimin siirdiiriilebilir olduguna isaret etmektedir.
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I Oda sicakliginda bekletilen F; Emiilsiyonunun

su fazi

II: Buz dolabinda bekletilen F, Emiilsiyonunun

su fazi

A: Taze hazirlanmig gozelti
B: 3 giin bekletilmis ¢ozelti
C: 5 giin bekletilmis gozelti
D: 7 giin bekletilmis ¢ozelti
E: 9 giin bekletilmis ¢ozelti
F: 11 giin bekletilmis gozelti
G: 13 giin bekletilmis ¢ozelti

H: 15 giin bekletilmis ¢ozelti

n

Adsorban: Silikajel 60 GFass +
Silikajel 60 G (1:1)

Coziicii sistem: Formik asit:

Etanol: distile su (16: 2: 2)
Uygulanan gozelti: % 2 ekstre,

% 0.15 EDTA, % 0.7 MgSO,

% 0.25 Metil paraben,

% 100 y.m. distile su

Lekelerin saptanmast: UV 15181 altinda

I Rf Degerleri

A igin:
B igin:
C igin:
D igin:
E igin:

F igin:

Rfy

0.55
0.55

Gigin: 0.53

H igin

50,55

0.52
0.54
0.56
0.53

R

0.80
0.80
0.80
0.80
0.80
0.80
0.79
0.77

II Rf Degerleri

A igin
B igin
C igin;
D i¢in

Rfy

0 0.54
v 055
;0,53
i 053

Eigin: 0.53
Figin: 0.54
Gigin: 0.55

H igin

1 0.33

Rf

0.78
0.78
0.78
0.80
0.80
0.80
0.79
0.77

Rf

0.88
0.89
0.90
0.88
0.90
0.89
0.87
0.86

Rf;

0.88
0.88
0.87
0.88
0.88
0.89
0.90
0.88

Sekil 4.14. F, Emiilsiyonunun Su Fazinin 15 Giin Siire Igerisinde Kromatogram Bulgulan
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III: Etiivde bekletilen F; Emiilsiyonunun
su fazi

1V iklim dolabinda bekletilen F; Emiilsiyonunun su fazt

A: Taze hazirlanmig ¢ozelti

B: 3 giin bekletilmis ¢ozelti
C: 5 giin bekletilmis gozelti
D: 7 giin bekletilmis ¢ozelti
E: 9 giin bekletilmis ¢ozelti
F: 11 giin bekletilmis ¢ozelti
G 13 giin bekletilmis ¢ozelti
H: 15 giin bekletilmis ¢ozelti

i/

1A%

Adsorban: Silikajel 60 GFays +
Silikajel 60 G (1:1)

Coziicii sistem: Formik asit:

Etanol: distile su (16: 2: 2)
Uygulanan ¢ozelti: % 2 ekstre,

% 0.15 EDTA, % 0.7 MgSO,

% 0.25 Metil paraben,

% 100 y.m. distile su

Lekelerin saptanmasi: UV 1181 altinda

I Rf Degerleri

Rfy

Aigin: 0.54
B igin: 0.55
Cigin: 0.55
D igin: 0.56
E i¢in: 0.55
Figin: 0.56
Gigin: 0.55
Higin: 0.56

Rf

0.80
0.80
0.80
0.80
0.80
0.79
0.80
0.80

Rf:

0.89
0.90
0.90
0.90
0.90
0.90
0.90
0.89

11 Rf Degerleri

Rfy
Aigin: 0.56

B igin: 0.56
Cigin: 0.57
D igin: 0.56
Eigin: 0.56
Figin: 0.55
G igin: 0.56
Higin: 0.56

R
0.80

0.80
0.81
0.80
0.80
0.80
0.80
0.79

Rf
0.90

0.90
0.90
0.90
0.90
0.90
0.89
0.87

Sekil 4.15. F; Emiilsiyonunun Su Fazinm 15 Giin Siire Igerisinde Kromatogram Bulgular:
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I Oda sicakliginda bekletilen F, Emiilsiyonunun
su fazi

II: Buz dolabinda bekletilen F, Emiilsiyonunun su fazi

A: Taze hazirlanmg ¢ozelti
B: 3 giin bekletilmis ¢ozelti
C: 5 giin bekletilmis ¢ozelti
D: 7 giin bekletilmis ¢ozelti
E: 9 giin bekletilmis gozelti
F: 11 giin bekletilmis ¢ozelti
G 13 giin bekletilmis ¢ozelti
H: 15 giin bekletilmis gozelti

Adsorban: Silikajel 60 GFy4s +
Silikajel 60 G (1:1)

Coziicii sistem: Formik asit:

Etanol: distile su (16: 2: 2)
Uygulanan ¢ozelti: % 4 ekstre,

% 0.15 EDTA, % 0.7 MgSO,

% 0.25 Metil paraben,

% 100 y.m. distile su

Lekelerin saptanmast: UV 15181 altinda

I Rf Degerleri
Rfi Rf Rb

Aldgin: 0.42 0.73 0.84
Bigin: 042 0.74 0.84
Cigin: 0.42 0.73 0383
Digin: 0.41 0.72 0.83
Eigin: 041 0.73 0.34
Figin: 038 0.72 0.83
Gigin: 042 0.73 084
Higin: 039 0.74 0.85

II Rf Degerleri

Rfi RE Rf
Aigin: 0.44 072 081
Bigin: 042 0.73 0.83
Cigin: 043 0.73 083
Digin: 042 0.74 0.383
Eigin: 041 0.73 0.83
Figin: 042 0.74 0.84
Gigin: 0.41 0.75 0.85
Higin: 0.43 0.74 0.84

Sekil 4.16. F, Emiilsiyonunun Su Fazinn 15 Giin Siire Igerisinde Kromatogram Bulgulan
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IIT: Etiivde bekletilen F, Emiilsiyonunun su fazi

IV: iklim dolabinda bekletilen F» Emiilsiyonunun su fazi

A: Taze hazirlanmig ¢ozelti
B: 3 giin bekletilmis ¢ozelti
C: 5 giin bekletilmis ¢ozelti
D: 7 giin bekletilmis ¢ozelti
E: 9 giin bekletilmig ¢ozelti
F: 11 giin bekletilmis ¢ozelti
G- 13 giin bekletilmis gozelti
H: 15 giin bekletilmis ¢ozelti

I

v

Adsorban: Silikajel 60 GFa4s +
Silikajel 60 G (1:1)

Coziicii sistem: Formik asit:

Etanol: distile su (16: 2: 2)
Uygulanan gozelti: % 4 ekstre,

% 0.15 EDTA, % 0.7 MgSO,

% 0.25 Metil paraben,

% 100 y.m. distile su

Lekelerin saptanmast: UV 111 altinda

II Rf Degerleri

Rfi R Rf

Aigin: 0.43
B igin: 0.43
Cigin: 0.43
D igin: 0.42
E i¢in: 0.41
Figin: 0.43
Gigin: 0.43
Higin: 0.44

0.71
0.74
0.73
0.74
0:72
0.74
0.73
0.74

0.86
0.84
0.85
0.83
0.85
0.83
0.82
0.83

IV Rf Degerleri

Rfy
Aigin: 0.44
Bigin: 0.42
Cigin: 0.42
D igin: 0.43
E igin: 0.43
Figin: 0.44
G igin: 0.43
H igin: 0.44

Rf,
0575
0.72
0.73
0.72
0.72
0.74
0.76
0.76

Rf:
0.85
0.84
0.84
0.84
0.85
0.84
0.86
0.84

Sekil 4.17. F, Emiilsiyonunun Su Fazinin 15 Giin Siire Igerisinde Kromatogram Bulgular
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Sekil 4.18. Goniillii Protokolii

GONULLU PROTOKOLU

1. Kullamlacak Preparat:
Yiiz kremi
2. Kullamilacag: Siire:
4 hafta
3. Kullanim Sekli:
Giinde 2 kez, sabah ve akgam
4. Kullamm Bolgesi:
Yiiz
5. Uygulanacak Testler:
a. Burckhardt Test (47) d.Skin pH-meter
b. Sebumeter e.Cutometer
c. Corneometer f. Panel Test
6. Gonulliiye ait:
a. Caligmaya dahil olma kriterleri:

(1) Kigiler 20-50 yaglan arasinda saghkh erkek veya kadin olmalidir.
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(2) Kisilerin 6n kollarindaki ve yiizlerindeki cilt biitiinliik tagimahdir. Kesi,yanik,yara izi
bulunmamalidir.

(3) Olgiimlerden en az iig giin énceden bagka iiriin kullanilmamas: onaylanmalidir.

(4) Kisiler yazili bildirme formunu imzalamay: kabul etmelidir.

(5) Caligma siiresince dlgiim zamanlaninda mevcut olunmalidir.

b. Caligma diginda tutulma ve gikarilma kriterleri:

(1) Kadinlarda gebelik ve siit verme durumlarinda

(2) Ay siire iginde herhangi bir deri hastalif igin sistemik veya topik ilag kullaniminda

(3) Formiilasyon igerigine daha énceden agin duyarliig: bilinmesi durumunda

(4) Onemli bir sistemik hastalik hikayesi olanlar

(5) Caligmadan 12 hafta veya daha az 6ncesine kadar dstrojen, progesteron veya oral
kontraseptif gibi hormonal tedaviye baslayanlar

(6) Calismaya uyum gosteremeyen kisiler

(7) Segilen bolgede asint killanmasi olan kisiler galismaya dahil olamazlar

Yukarnida yazili olan preparatin kullamimina uyacagimi ve sonuglan gizlilik esasma bagli

olarak sakli tutucagimi beyan ederim.

Goniillia Calisma sorumlusu
Ad, Soyad: Ad, Soyad:

Yas: Imza:

Imza:
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ALIN'DA pH DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI

aro
- 13|
aF2

1.HAFTA 2.HAFTA 3HAFTA 4HAFTA
HAFTA

YANAK'TA pH dEGERLERININ KARSILASTIRILMASI]

64

aro
|F1
arF2

1.HAFTA 2.HAFTA 3.HAFTA 4HAFTA
HAFTA

kil 4.19. F,, F; ve F, Emillsiyonlannin iki Ayn Bélgedeki pH Degerlerinin Kargilastinimasi
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4.2.2. Cilt Sebumu Uzerine Etki

Hazirlanan kozmetik iiriinlerin hangi tip cilde (kuru, normal, yagl)) uygun olduguna
karar vermek igin, iiriiniin cilt sebumuna olan etkisi incelenmelidir (28).

Her iig formiilasyonun ardindan saptanan % yag artis degerleri Tablo 4.5-4.7.'de, alin
ve yanak degerleri kargilagtinlmast Sekil 4.21 ve ayri ayn alin ve yanak kiyaslamasi da Sekil
4.22'de verilmistir.

Alinda F; iiriini 2. haftada artig gosterirken, F, iriinii 2. ve 3. haftalarda dusis
gostermistir. 4 haftalik periyod sonunda istatistiksel olarak da hesaplandiginda (Fo igin,
0.804>0.05, F, igin, 0.891>0.05, F; igin, 0.053>0.05) anlamh bir fark gozlenmemigtir.
Yanakta, F, ve Fy iiriinleri 4 hafta boyunca birbirine yaklagik degerler gostermistir. F tirtinii
1. ve 2. haftalarda ani yiikselis gostermis ve 4 haftalik periyod sonuda Fo ve Fy degerlerinin
seviyesine inmigtir. Gonillilerin bazal degerleri ile istatistiksel olarak kargilagtinldiginda

anlam bir fark gozlenmemistir.

4.2.3. Cilt Nemi Uzerine Etki

Her iig formiilasyonun cilt nemine olan katkilari, Tablo 4.8-4.10'da verilmis ve bu
bulgulara ait karsilagtirilma Sekil 4.23 ve 4.24'de gosterilmistir.

Hidrasyon arttiginda, korneositler arasindaki kohezyonun azaldigt dustiniiliirse, ozellikle
yanaktaki nem artigmin cilt diizgiinliZiine ve esnekligine katkist olacagi siiphesizdir.

Alinda, F, iiriiniiniin nem degeri 1. haftada bazal degerlere gore diisiis gosterirken, diger
haftalarda arti gostermigtir. F; tirinii 1. ve 2. haftalarda yiiksek iken 3. ve 4. haftalarda
diigmiigtiir. Istatistiksel olarak hesaplandiginda (Fo igin, 0.722>0.05, F; igin, 0.328>0.05,
F, i¢in, 0.414>0.05), anlamlt bir fark goriilmemistir. F, tiriini de giderek diigily gostermistir.
Yanakta, her ¢ iriniin degerlerinde istatistiksel olarak hesaplandiginda (Fo igin,

0.0.206>0.05, F, igin, 0.690>0.05, F, i¢in, 0.544>0.05), anlaml bir degisiklik olmamustir.
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ALIN'DA % YAG ARTIS DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI

YAG

1.HAFTA 2.HAFTA 3HAFTA 4HAFTA
HAFTA

YANAK'TA % YAG ARTIS DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI

1200

@Fo
aF1
arF2

Yay
8

1.HAFTA 2.HAFTA 3.HAFTA 4HAFTA
Hafta

il 4.21. Fo, F4 ve F, Emiilsiyonlannin iki Ayn Bélgedeki Yag Degerlerinin Kargilagtinimasi
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ALIN'DA % NEM ARTIS DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI
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il 4.23. Fo, F; ve F, Emiilsiyonlanmn iki Ayn Bslgedeki Nem Degerlerinin Karsilagtiriimasi
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4.2.4. Cilt Esnekligi Uzerine Etki

Cilt visko-elastik olduguna gore, elastik bilesenlerin yanisira, plastik bilesenler de igerir.
Taze ve kan dolagimu ile iyi beslenen cilt, gok esnektir. Yasl ve yorgun cilt ise kan dolagimi
ile daha az beslenir fakat yine de birgok plastik bilesen igerir.

Epidermisin visko-elastik 6zelliklerinin analizi, cilt yasini belirlemede onemlidir. Cildin
fizyolojik olarak yaslanmasi 30 yag civarinda baglar. Bunun isaretleri, ciltte gevseme,
kinigikliklar, kuruma, renklenmeler ve esneklik kaybidir.

Viicudun farkli bolgeleri, farkli degerlerde esneklik ve plastisite gosterirler. Farkli
bolgelerde esneklik ozellikleri ayni olmasina kargin farkli derecelerdedir. Ornegin alin
esnekligi, yanaktan daha azdir (21).

Cildin esnekligindeki siddetli kayiplar genellikle kolajen biyosentezindeki anomaliler
sonucudur. Kullanilan kozmetik iiriiniin etkinliginin yeterliliginin saptanmasinda ve cildin
plastisitesinin belirlenmesinde esneklik 6lgiimleri bityitk onem tagimaktadir.

Kolajen lifler gesitli yonde ve kiviimli bir gekilde uzanirlar. Elastik lifler ise bunlarin
etrafinda diiz bir sekilde aglar olusturur. Herhangi bir nedenle deri gerilecek olursa, bu
kivnimlar diiz hal alincaya kadar genisler. Etki ortadan kalkinca gerilmis olan deri elastik
liflerin gekme etkisi ile tekrar eski konumuna ve goriiniimiine doner (9).

Goniilliiler tizerinde 6lgiimler Cutometer CM 820 kullanilarak yapilmustir. Cilde negatif
basing (400mb), 3 saniye siire ile uygulanmis ve basing kesildigi zaman cildin basing
etkisinden kurtularak kendi haline dénmesi olgiilmiistir. Elde edilen egride, Sekil 4.25'de
gorildigii iizere basincin uygulandigy ilk fazda, egri dik olarak yiikselmektedir. Bu kisim

esnekligi gosterir (Ue).
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Basincin uygulanmasinin ikinci fazinda maksimum bir yitkseklige ulagincaya kadar stirekli bir
yitkselme goriilmektedir. Bu kisim da cildin visko-elastik ozelligini belirtir (Uv). Cilt ne
kadar yagh ise, Uv degeri bityiir. Ue ve Uv'nin toplami Uf'yi verir. Egrinin ikinci kisminda
negatif basing kesilmigtir. Bu kisim visko-elastik bir cilt denendigi zaman, dimdik inen elastik
kisim (Ur) ve sifira dogru inen plastik kissmdan (Ua-Ur) olusur.

Bilgisayar kullamlarak, 6lgiimlerden yapilan hesaplamalar sonucunda Ro (esneklik) ve
R; (kaba esneklik) ve Rs (net esneklik) bulunmugtur. Burada Ro, Uf degerini gostermektedir.
Yani negatif basing uygulandift zaman cildin visko-elastik 6zelliklerini gostermektedir. Ro'm
birimi, mm.sn'dir. Bu deger ne kadar diisiik ise cilt, o derece esnek demektir ¢linkii negatif
basing uygulandig zaman esnek bir cildin emiliminin daha diisiik olacag: agiktir.

R, degeri Ua/Uf degerini gostermektedir. Geng ve elastik bir ciltte Ua ve Uf araliklari
birbirine benzemektedir. Oysa yash ciltte Uf gok daha kisadir. Ua/Uf degerinin 1'e
yaklagmas, cildin gengligini gosterir.

Hesaplanan Rs degerleri, negatif basing uygulandigindaki elastisitesinin, basing kesildigi
zamanki elastisiteye oranini (net-elastisite) gostermektedir. Rs degerleri, Ur/Ue oramdir. Bu
oranin da 1'e yaklagmast cildin esnekliginin maksimum oldugunu gosterir (59).

Fo, F, ve F tiriinlerinin uygulanmast sonucu Ry, R, ve Rs degerleri Tablo 4.11-4.19'da
verilmis ve bu degerlerin karsilagtinimalan Sekil 4.26-4.31'de gosterilmistir.

Her iig iriiniin de Ry , Ry ve Rs degerlerinde istatistiksel analiz sonucunda (p>0.05)

anlamli bir fark olmadig: tesbit edilmistir.

4.2.5. Dermatolojik Testler

Goniillillerin degerlendirdigi Panel Test sonuglarmin kargilastinilmasi Sekil 4.32'de
verilmigtir.

Goniillillere galisma sonunda dagitilan panel testlere ait ortalama degerler, hazirlanan
emiilsiyonlarin goniilliilerde higbir irritasyona yol agmadigin, siiriilebilirlik ve yayilabilirliligin
gok iyi oldugunu, ciltte parlakliga neden olmadigim ve dort-haftalik uygulamada ciltte
yumugaklik hissi uyandirarak olumlu etki biraktigini gostermektedir.
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ALIN'DA Ro DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI
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ALIN'DA R2 DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI
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4.3. Sonug

Hazirlanan emiilsiyonlar kararli sistemlerdir ve dermatolojik olarak kabul edilebilir
diizeydedir. Ancak, ekstrenin antioksidan ozelligini gostererek cilt yaglanmasint
geciktirebilecegi diigiincesi, nem, sebum, pH ve 6zellikle cilt esnekligi 6lgiimleri sonucunda
olumlu sonuglanmamustir. Zizyhus jujuba  bitkisinde bulundugu bilinen antioksidan
ozelligindeki maddelerin, belki de ekstrenin elde edilis yonteminden dolays, ekstre biinyesinde

bulunmadig: sdylenebilir.
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