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OZET

Bebeklerde yaygin olarak goriilen pisik, temel olarak siirtlinme, 1slaklik, bakteriler, antibiyotikler,
uygun olmayan bez kullanimi, parfiim veya diger kimyasallari iceren degisik tiirdeki islak
havlular, anne siitiinden gegen baz1 gidalar pisik etkeni olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu durum
uyku bozuklugu ve huzursuzluga neden olarak ¢ocuklarda yasam kalitesini olumsuz yonde
etkilemektedir.

Bu ¢alismada; birbirinden farkli 8 formiilasyon igerisinde ¢inko oksit kullanilarak, fiziksel,
kimyasal Ozellikleri tzerinde arastirmalar yapilmis, pisik kremleri hazirlanip optimum
formiilasyona ulagma hedeflenmistir. Tiim formiilasyonlar s/y tipi emiilsiyonlardan
olusturulmustur. Yapilan ¢alismalarda s/y tipi emiilsiyonlarin yag fazin1 ve ¢inko oksiti tagima
kapasitelerinin diger sistemlere gore oldukca basarili sonuglar verdigi saptanmustir.

Bu amagla pH, viskozite, HLB (hidrofilik lipofilik denge), mikrobiyolojik kalite, partikiil boyutu
acisindan karsilastirma yapilarak ve en uygun formiilasyon ortaya ¢ikarilmistir. Formiilasyonlar
arasindaki tiim parametreler kiyaslandiginda igeriginde zeytin yagi, lanolin, shea butter, bees wax,
¢inko oksit gibi dogal maddeler bulunan optimum formiilasyon olan BPKF 8- (K13/092) en ideal
formiil olarak secilmis ve optimizasyon caligmalarinda partikiil boyutu 533.2 nm + 6.93,
polidispersite indeksi 0.370 = 0.03, zeta potansiyeli -30.9 mV £ 0.72 olarak tayin edilmistir.
Kozmetik kilavuzunda belirtilen teorik giivenlik degerlendirme ¢aligsmalart yapilmis ve
sonucunda BPKF 8 de yer alan her bir hammadde iizerinden ve belirli konsantrasyon araliklarinda
yapilan hesaplamalara gére MoS (Giivenlik sinir1) degeri 240 degerinin iizerinde bulunmustur.
Bu durumda mevzuat ve regilasyonlara bakildiginda bebekler igin giivenli oldugu
diistintilmektedir.

Son olarak {iriiniin kullanimina ait pediatri hekimlerince takip edilen anket ¢aligmalari i¢in
optimum formiilasyon {izerine 13 soruluk bir ¢alisma yapilmigtir. Tlim ¢aligmalar sonucunda
BPKF-8 formiilasyonunun pH, viskozite, HLB, partikiil boyutu, zeta potansiyeli,
polidispersite indeksi, mikrobiyolojik analizler, 25 °C ve 40 °C 3 aylik stabilite
caligmalari, kozmetik {iriinlere ait giivenlik degerlendirmelerive tiiketici memnuniyet
anketi ¢alismalar1 sonucunda en uygun formiilasyon oldugu sonucu dogrulanmistir.
Gelecekte eczane eczacilii agisindan tiiketicilere pisik onleyici krem hazirlanmasinda
koruyucu, parfiim, boyar madde icermeyen dogal yaglardan ve ¢inko oksitten olusan,

daha giivenli bir kozmetik {iriin hazirlanmasinda timit vermektedir.
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ABSTRACT

Rash is widely seem in one per three child on all over the world. There are basicly reason of
diaper rash such as friction, humidity, microbial contamination, fragrances and so on. It may cause
agitation and sleep disorders in children.

Our skin is protective barrier to outside conditions in adults. Compare with adult skin, baby skin
has thinner, low pigmentation, low heat tolerance and low heat reulation. Rash problem which is
naturally occuring in the baby because of urine.

Rash is a skin disorder which seems on inguinal and gluteal regions in newborn babies. There are
limited publications about rash prevention in Turkey and all over the world.

Emulsions are using in cosmetic and pharmaceutical applications. Emulsions are heterogen
systems which seem to be homogenous and they have microscobic drops or nanosize systems.
They are using in odor and taste masking in the formulations.

Zinc oxide are generally using in cosmetic applications for antiacne products, whitening creams
and baby diaper rash creams. Recently studies show that many baby cosmetic products contain
zinc oxide to prevent rash problem.

In this research, many different type of cosmetic carrier systems with zinc oxide were designed
and analyzed about physical, chemical properties and the best formulation was optimized after
pH, viscosity, rheological behaviour, microbiological quality, particle size distrubition results.
Furthermore, cosmetic product safety assesment of optimum formulation was evaluated
according to international cosmetic leegislation to determine margin of safety level for baby

products.

Kurt, A.A. Baby diaper rash cream formulation studies. Yeditepe University, Faculty of

Pharmacy, Institute of Health Sciences, Cosmetology Master of Science Thesis, Istanbul, 2014.

Key Words: Rash Cream, Zinc Oxide, HLB (Hydrophilic Lipophilic Balance), MoS (Safety
Limit), Emulsion, Lanolin, Bee wax, Baby Skin, Skin Types, Baby Rash.

XV



1. GIRIS

1.1. CiLT
1.1.1. CILDIN ANATOMISIi VE FIiZYOLOJiSi

Deri, insan viicudunun agirlig1 en fazla ve yiizey alan1 en genis olan organidir. Viicut
agirhginin %16’smi1 olusturur. Deri yenidogan viicudunda yaklasik 2500 cm?’lik bir alan
kaplarken, yetiskin viicudunda yaklasik 18000 cm?’lik bir alan kaplamaktadir ve agirhig: ise
yaklasik 4 kg’dir.

Deri; sach ve sagsiz (glabrate) deri olarak iki tipe ayrilmaktadir. Deri ii¢ tabakadan
olugmustur ve bunlar distan i¢e dogru epidermis, dermis, hipodermistir. Bu ii¢ tabakanin yan1
sira epidermal fazlaliklar ortaya ¢ikmistir. Deri ne kadar tek tip bir yap1 gosterse de bolgesel
heterojeniteye sahiptir. Ayrica cilt bolgesel olarak sistolojik, histolojik ve biyokimyasal
farkliliklar gostermektedir. Ornegin &n kol ve gobek bolgesindenin derisi metabolik olarak
farklilik gostermektedir. Saghi deri ve karin derisinin dermal, epidermal ve siibkutan

histolojileri degisiklik gostermektedir (1).

1.1.1.1. EPIDERMIS

Epirdermis dort hiicre tipinden olusur. Bunlar keratinosit, melanosit, merkel hiicreleri
ve langerhans hiicreleridir. Keratonositler toplam hiicrelerin %95’ini olustururlar ve bazal
tabakadan itibaren yiizeye dogru tabakalar halinde siralanirlar. Distan ige dogru bes tabakadan
olusur. Bu tabakalar; stratum korneum, stratum lusidum, stratum graniilozum, stratum
spinozum ve stratum basaledir. Olii hiicreler yavas yavas dokiiliirken, devaml1 olarak alttan
gelen yeni hiicrelerle desteklenmektedir. Epidermisin tabakali yapisi, anlasilabilir olmasi igin,
iist iiste dizilmis tuglalardan bir duvara veya balik pullarina benzetilmektedir. Epidermis
tabakas1 tamamen gecirgen degildir. Epidermis bulundugu viicut bolgesine gore degisiklik
gostermektedir. Ornegin gdz kapaklarinda kalinlig1 0.006 mm iken, el ve ayakta 0.8 mm, avug

icinde 1.6 mm kalinligindadir. Viicut ortalamasi ise 0.1 mm kalinligindadir (1, 2).
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Sekil 1. Epidermisin yapisi (1).
Epidermisin tabakalar1 asagida detayl bir sekilde anlatilmistir.
Stratum Korneum (SK):

Epidermisin en iist boliimii olup ¢ok incedir. Olii hiicrelerden olusmustur. Bu hiicreler
keratin igerir. Stratum korneumun %801 korneositlerden (boynuzsu hiicrelerden) olusur.
Korneal tabakanin olusumu; bircok biyokimyasal ve morfolojik degisimler ile gerceklesen
keratinazyonun son asamasidir. Hiicre organelleri parcalanmis ve hiicre duvarinda dis
etmenlerden koruyu bir tabaka meydana gelmistir. Korneositlerin i¢inde gomiilii halde amorf
bir matriks yap1 vardir. Bu yapr ¢ift katl lipid tabakadan olugsmus ve lipid tabakada serbest
yag asidi, kolesterol ve seramid gibi polar amfifiller bulunmaktadir. Matriks yap1 birbirine
disiilfit baglar1 ile baglanmistir. Cift katl lipid yapidaki lipofilik ve hidrofilik yapilar farklilik
gostermektedir. Deriden geciste (penetrasyon) hidrofilik ve hidrofobik bilesikler cok
onemlidir. Yapilan arastirmalarda bu yapi sayesinde canli deri ile Olii deri arasinda
penetrasyon acgisindan fark olmadigini gosterilmistir. Buna baglhi olarak ilaglarin lipofilik

Ozelliklerine gore permeabiliteleri degisir (1,2).



Stratum Lusidum (Seffaf Katman) :Epidermisin ikinci tabakasini olusturur. Seffaf

ve kii¢iik hiicrelerden olusmugsmaktadir. Avug i¢i, ayak tabani gibi epidermisin kalin oldugu

bolgelerde ve kil olmayan deride bulunur.
Stratum Graniilozum (Graniillii Katman): Keratohiyalin grantilleri stratum

spinosumda olugmaya baslar ve biiylik kitleler halinde stratum graniilozumda toplanirlar.

Yass1 bir goriiniime sahiptir. Bu tabaka cilde kendi dogal rengini vermektedir.
Stratum Spinozum (Dikenli Katman): Bu tabakayi olusturan hiicreler polihedral

bir morfolojidedir ve birbirlerine desmosom denilen baglarla tutunurlar. Bu tabakadaki
hiicrelerde keratin flamentleri olugsmaktadir. Keratin flamentleri, hiicre i¢ini bir ag gibi

sarmakta ve periniikleer boslukta kivrimlar olusturmaktadir.

Ayrica langerhans hiicreleri bu tabakada bulunmaktadir. Bu hiicreler makrofaj gorevi
goriir ve antijeni reaktif lenfosite sunarlar. Epidermis disinda; dermis, lenf nodlar1 ve timusta
da bulunmaktadirlar. Bu hiicreler 6zellikle gecikmis tip bagisiklikta gorev yaparlar. Ayrica
ciltteki immiinolojik reaksiyonlara keratinositlerden salgilanan sitokinlerde (interlokin-1)

yardimet olmaktadir (3).

Stratum Bazale (Temel Katman): Canli olan ve siirekli boliinen epidermis
tabakasidir. Bu tabakada olusan keranositler yukariya dogru farklilagarak korneuma gog
ederler. Ayrica melanositler bazal tabaka igerisinde bulunan dentritik hiicrelerdir. Melanozom
organelleri ile melanin pigmenti salgilarlar. Melanin pigmeti; cildimizi foto yaglanmaya ve

cesitli hastaliklara kars1 korumaktadir (1,2).

1.1.1.2. DERMIS

Dermis amorf ve jel yapida bir madde igeren, lic boyutlu matriks yapidaki fibroz
proteinleri olan, retikiilin, kolajen ve elastinin yerlestigi esnek, viskoelastik yapida bir bag
dokudan olusan deri tabakasidir. Ana bileseni lif demetleri halinde bulunan kolajendir. Dermis
tabakasindaki fibroz matriks igerisinde; ter bezleri, yag bezleri, kan ve lenf damarlari, sinirler,
kil folikiilleri daginik olarak yerlesmislerdir. Dermis deriye elastik bir yap1 kazandirir ve
yumusaklik verir. Deri altinda bulunan yapilart mekanik hasardan korur. Dermis papiller ve

retikiiler katmandan olugmaktadir. Kalinlig1 1-4 mm arasinda degisir.



Dermis epidermisi  destekler ve dermoepidermal bilesimle birbirlerine
baglanmaktadir. Dermis ve epidermis arasindaki histolojik farkliliklar enflamatuvar ve
neoplastik hiicreler icin bir kalkan islevi gormektedir. Epidermisin beslenmesi ve artik

maddelerin uzaklastirilmasi dermis vaskiilarizasyonu sayesinde olmaktadir.

Dermisdeki sebase bezler yag olusturmakta ve bu bezlerin fazla ¢alismasi siyah nokta
ve sivilce olusumuna neden olmaktadir (I, 3). Ayrica cildin asidik yapisi bu katmandan
kaynaklanmaktadir. Dermis, mast hiicreleri ve makrofajlar yoluyla derideki enflamatuvar

reaksiyonun ve immiin yanitin olusumunu saglar (5).

Papiller Katman

Papiller katman fibriller ve interfibriller bosluklarin olusturdugu bir tabakadir. Dermis
altinda bulunan katmanlardaki hiicrelerin gelisimi i¢in uygun ortam saglar. Papiller katman
icerisinde kollajen ve elastin lifler ¢cok sayida bulunur. Bu yapilar cilde esnekligini

vermektedirler.
Retikiiler Katman

Retikiiler katman papiller katmana gore icerisinde daha az interfibriler bosluk
bulundurmakta ve kalin kollajen liflerden olusmaktadir. Kil folikiilleri, erektdr motor kaslar,
kan ve lenf damarlar ,ter bezleri, yag dokusu bu katmanda yer alir. Retikiiler katmanin en

onemli 6zelligi; ekrin ter bezleri ile viicut sicakligin1 dengelemeye yardimci olmasidir.

1.1.1.3.HiPODERMIS

Subkiitis olarak ta adlandirilir. Dermisin hemen altindadir, biiyiik miktarda yag iireten
ve depolayan hiicrelerden olusur. Subkiitan yaglar mekanik bir yastik gibi davranarak ¢carpma
ve vurmalara karsi deriyi korur. Ayrica termal bir bariyer de olusturmaktadir (1, 2).
Kollajenler yoluyla deriye esneklik ve 1s1 yalitimi saglamaktadir. Ayrica ana kan damarlari bu

tabakada bulunmaktadir (3).



1.1.2. SEBUM VE EPIDERMAL LiPIiDLER:

Cildimizin yiizeyindeki lipid tabaka, yag bezlerinden acig1 c¢ikan sebum ve
epidermisten kertinazisyon sirasinda ortaya ¢ikan epidermal lipidlerden olugmaktadir. Sebum
ile epidermal lipidler ayni oranda trigliserit igerir. Geri kalan kisminda ise tamamen

trigliseritler vardr.

Epidermal lipidlerde bulunmayan skualen ve mum esterleri sebuma 6zgiidiir. Skualen

ve mum esterleri ise sadece sebuma 6zgii olup epidermal lipidlerde bulunmaz (4).
1.1.3. DERI EKLERi

I.  Ekrin ter bezleri: Direk olarak epidermisin ylizeyine agilan kanallara sahiptir.
Salgiladig1 hipotonik bir sivi sayesinde deri ylizeyinde buharlasma ile sicak donemlerde

serinlemeye neden olur.

I[l.  Apokrin ter bezleri: Kil kokiine bir kanal vasitasi ile agilirlar ve viskoz bir
sivi salgilarlar. Cilt ylizeyindeki bakterilerin bu siviy1 par¢alamasi sonucu viicudun kedine has

kokusu ortaya ¢ikmis olur.

[1. Sebase bezler: Kil folikiillerine bir kanal vasitasi ile acilirlar. Sebum

salgilarlar. Viicut yilizeyinde alin, bas bolgesi ve gogiis bolgesinde bulunur.

1.1.4. CILDIN GOREVLERI

Canliligin devamu i¢in deri bir¢cok fonksiyon gergeklestirir. Deri insan viicudunun
biitlinliigiinii saglayip organlarin tamamini orter. Organlarin yiizeyini sararak onlar1 disaridan
gelebilecek mekanik ¢arpma ve sarsilmalara kars1 korur. Cevre ile viicut arasinda tampon
bolge olusturarak iletisimi saglar. Ayrica bir filtre gorevi gorerek tehlikeli ve yabanci
maddelerin ge¢isini engeller. Cevreden gelen uyarilar1 algilar ve uyarilarin iletilmesine
yardimci olur. Ayrica insan derisi yagda ¢ozlinen maddeleri toplayarak viicut metabolizmasi

icin gerekli olan maddeler i¢in depo gorevi yapmis olur.

I.  Bagisikhik sistemine yardim: Deri sivi gegirmez bir bariyer olarak gorev
yapmaktadir. Bagisikliga Ozellikle epidermis tabakasi stratum corneum Onemli yer

tutmaktadir. Bu tabaka mikroorganizmalarin viicudumuza girmesini engeller.



. Destek gorevi: Destek gorevi, sadece organlarin dis yiizeyini sararak
biitiinliiglin saglanmas1 degildir.Cevreden gelebilecek fiziksel, kimyasal, mekanik ve

mikrobakteriyel zararli etkenlere karsi koruyucu olarak gorev gormektedir.

1. Viicut 1sisitmin korunmasi: Viicut isisinin korunmasinda en 6nemli gorev

derinindir. Kan damarlar1 ve ter bezleri ile deri 1s1y1 dengede tutmaya galisir.

V. D vitamini sentezlenmesi: D vitamini, yenidogandan déneminden yasamin
sonuna kadar insan viicudunun ihtiyag duydugu bir vitamindir. Sadece deriden fotokimyasal

yontemlerle D vitamini sentezlemektedir.

V.  Duyu fonksiyonu: Deri bes duyu organimizdan biridir. Basing, sicaklik, agri

gibi duyular algilamamizi saglayan organeller ve sinir u¢lari igermektedir.

VI.  Pigmentasyon: Pigmentasyon viicudumuzu ultraviyole 1sinlara kars

koruyarak organlarda hasar olugsmasini ve cilt problemlerini engellemektedir.

Bu fonksiyonlarmin disinda deride de diger dokularda goriilen enzimatik reaksiyonlar
gerceklesmektedir. Deri karaciger ile kiyaslandiginda; agirligi ve yiizey alani olarak daha
fazladir. Akciger ve karaciger viicudumuzun en ¢ok metabolik aktiviteye sahip iki organi
olmasina ragmen deri kapladig1 genis alan1 sayesinde metabolik olarak yiliksek aktiviteye
sahiptir. Deri metabolizmasinda 6zellikle {i¢ enzim rol oynamaktadir: esteraz, glutatyon 5-

epoksi transferaz, aril hidrokarbon hidroksilaz (2).
1.1.5. DERI YUZEYINDEN EMILIM

Bugiin insan derisinin permeabilitesi ile ilgili ¢ok fazla bilgiye sahibiz. Deri siirekli
olarak c¢evre ile fizyolojik bir aligveris igerisindedir. Kimyasal bilesiklerin emilimi,
mikroorganizmalara kars1 bariyer ve sivilarin viicuttan atilmasi gibi énemli iglevleri yerine
getirmektedir. Bir kimyasalin deriden emilip kan damarlarina ulasana kadar bir ¢ok bariyerden
gecmesi gerekmektedir. Bu asamada korneal tabaka asil hiz kisitlamasi tabaka gorevi
gormektedir. Korneal tabaka, birbirine sikica baglanmis ve lipidden zengin keratin
fibrillerinden olusan hiicreler dizisidir ve davranis agisindan biyolojik membran (unit-
membrane) tanimina ¢ok uymaktadir. Kimyasal agidan korneal tabaka hiicreleri, baglica
proteinden ve daha az oranda lipid ve karbonhidrattan olusmustur. Korneal tabaka kiitlesinin
en biiylk kismini keratin olusturur. Ayrica bu hiicrelerde ¢oziinebilir proteinler ve

¢coziinmeyen membran proteinleri de bulunmaktadir.



Teorik olarak deriden emilim i¢in ii¢ potansiyel yol vardir: Deri ekleri, interseliiler

bosluk ve hiicrenin kendisidir.

Cevre nemi, sicaklik ve hiicrelerin nem tutucu maddelerle takviyesi gibi faktorlere
bagli olarak, su kolayca korneal tabaka hiicrelerinden igeri ve disar1 gegebilir. Bu hareketlere
izin veren korneal hiicre kilifi yar1 gegirgen bir zar gibi davranmaktadir. Ayrica elektron
mikroskobunda hiicreler birbirine olduk¢a yakin olarak goriilse de, hiicre yiizeyini saran ara

madde suyu tutarak absorpsiyon i¢in belirgin bir potansiyel olusturabilir.

Cok bazli {inite ve ter bezlerinin penetrasyona katkilari iizerinde daha ¢ok perkiitan
absorpsiyonun erken donemleri i¢in 6nem tastyip bir diflizyon sant1 gibi rol oynadiklar
diisiiniilmektedir. Eger bir madddenin korneal tabakadan difiizyonu yeterli diizeyde ise deri
eklerinin kiigiik efektif alan1 herhangi bir anlam tasimaz, fakat korneal tabakadan difiizyon
cok diistik diizeyde oldugunda ise deri ekleri oransal olarak biiylik 6neme sahip olmaktadir.
Deri yiizeyindeki sebum ve epidermal lipidden olusan ince film seklindeki yag tabakasinin

bariyer islevi konusundaki yeri tam olarak belirgin degildir.

Deri suya kars1 cok az gecirgendir, fakat iyonlarin sudaki ¢ozeltilerine, 6zellikle de

fizyolojik acidan oldukga gegirgendir.

1.1.6. CIiLT TiPLERIi

Dermatolojik olarak insan cildi dort farkli yapida smiflandirilmistir. Cilt tipi; yas,
cinsiyet ve genetie bagli olarak degiskenlik gdstermektedir. Ornegin; salgilanan sebum
miktar yas ilerledikge ve hormonlarin etkisi ile azalir. Epidermis ise genetik veya cinsiyete
bagli olarak incelmekte ve kurumaktadir. Yine ergenlikte T bolgesinde (alin, burun ve ¢ene)

hormon salgisinin artmasina bagl asir1 yaglanma gézlenmektedir.
Asagida cilt tipleri ayrintili olarak anlatilmaktadir.
1.1.6.1. KURU CILT (XERODERMA)

En sorunlu cilt tipinden birisidir. Cilt igerisinde bulanan gozenekler kiigiiktiir ve
epidermis tabakasi oldukga incedir. Nem orani istenilen seviyeden diisiiktiir ve cilt daima
gergin bir haldedir. Sebum salgis1 oldukga azdir ve cilt canli gziikkmez, parlak degildir. Cilt
ince oldugu i¢in sicak ve soguktan ¢ok etkilenir ve soguk havalarda ¢ok ¢abuk catlayabilir.

Kuru cilt genellikle susuz kalmis topraga benzetilmekte olup nasil susuz kalan toprakta nem



miktarinin azalmasi ile ¢atlama olmaktaysa kuru cilt tipinde de bu sekildedir.Kuru cilt tipine
sahip insanlar yiizlerini yikadiktan sonra ciltleri gerilmekte, ileri safhalarda ise pul pul

beyazimsi kepeklenmeler seklinde dokiilmektedir.

Riizgar, soguk hava ve ultraviyole 1sinlar kuru cildin daha da koétiilesmesine neden
olur. Bu cilt tipine sahip insanlarin en biiyiik sikayeti erken yaslanma olmaktadir. Bu durumu
onlemek icin erken yaslardan itibaren bilingli sekilde cilt bakimi yapilmaldir. Ozellille
nemliligi koruyucu ve cilt igin gerekli maddeleri igeren bakimlar yapilmalidir (4). Ayrica
havadaki nem miktar1 ayarlanarak kuru cilt problemi iyilestirilebilir. Kuru cilde sebep
olabilecek diger bir etken hormonal rahatsizliklardir. Hipotirodizm, hipertiroidizm,
menopozdaki hormonal degisiklikler, bazi siirrenal hastaliklar, kullanilan sistemik veya

topikal retinoitler kuru cilde neden olabilmektedir.

Sekil 2. Bebek yiiz bolgesi kuru cilt goériiniimii (8).

Kuru ciltten korunmak igin; banyo yaparken suyun sicakligi cilt i¢in uygun aralikta
olmalidir. Banyoda ¢ok uzun siire sicak su igerisinde kalinmamalhidir. Clinkii asir1 sicak suyun
etkisi ile cilde nemliligini veren lipid yapilar viicuttan atilmakta, ayrica cildin histolojik
yapisiinda da bozulmalar olabilmektedir. Kuru cilt bakiminda anahtar yaklasim hidro-lipid
film olusturarak deride su tutulmasini saglamaktir. Nemlendirici segerken alkol igermemesine

dikkat edilmelidir. Sert sabunlar ise cilt yiizeyinden yag atilimina neden olduklart igin
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bunlarin yerine kremli veya yumusak Sabunlart kullanilmalidir. Antibakteriyel sabunlar

genellikle alkol igerdikleri i¢in kuru ciltlerde kullanilmamasi tavsiye edilmektedir.

1.1.6.2. YAGLI CIiLT

Yagl ciltte sebum salgis1 fazladir ve cilt parlak bir goriiniimdedir. Asir1 aktif bezler
nedeni ile sebum (cilt yagi) fazla tretilir. Cilt daha diri bir goriinimdedir ve daha az
cizgilenme olusmaktadir. Bununla birlikte ciltte agir ve kalin bir doku meydana gelir ve iyi

bakim yapilmazsa ciltte sarkmalar meydana gelebilir.

Yagl cilt sivilce ve siyah nokta olusumuna miisaittir. Goz ¢evresi ve boyun hari¢ yagh
cilt bliyiik gézeneklere sahip olma egilimindedir. Akne ve siyah nokta sorunlarin basarili bir
bakimla ¢6ziilebilmesi igin sabir gerekir. Yogun yagl cilt problemlerinin ¢6ztiimii profesyonel
bir yaklagim gerektirir ve bu tip problemlerde uzman yardimi almak daha iyi sonuglar
saglamaktadir. Sorun tamamen ortadan kalkmasa bile iyi bir goriiniim saglanabilmektedir.
Bakimda tikanmis olan gozenekler giinde iki defa alkol icermeyen cilt temizleyiciler ile
temizlenmelidir. Yagh ciltlerde giinliik nemlendirici kullanmaya gerek yoktur. Diyete dikkat
edilmesi de yagli cilt probleminin diizelmesine yardimci olabilir. Yagli besinlerden,

karbonhidratlardan, islenmis gidalardan yenmemelidir (5,6).
1.1.6.3. NORMAL- KARMA CILT

Cok yagli yada ¢ok kuru olmayan cilt tipidir. Isiltili bir goriiniimii vardir ve gozenekler
fazla sayida degildir. Karma bir cilt oldugu igin cilt yapisi kisisel farkliliklar gosterebilir; T
bolgesinde yaglanma ve bolgesel kuruluklar olabilir. Cilt hassas bir yapida degildir. En az

problem yasanan cilt tipidir.
1.1.6.4. HASSAS CILT

Cok ¢abuk hassasiyet gelistirebilen cilt tipidir. Ciltte artan duyarhilikla birlikte kasinti,

batma, yanma, eritem, kabariklik, kizariklik, tahrig, kuruluk olusur.

Yas, genetik, hormonal faktorler, cilt kurulugu, 1k, deri pigmentasyonu, anatomik
bolge, dnceden var olan hastaliklar, kiiltiirel ve ¢evresel faktorler hassas ciltte etkili olabilecek

durumlardir (4,7).



Sekil 3. Hassal cildin gériiniimii (8).

1.1.7. BEBEK CIiLT BARIYER YAPISI

Anne karninda ilk ektoderm gelisimi periderm tarafindan gebeligin 4.-5. haftasinda
baglar. Periderm hiicrelerinin ¢ogalmasi periderm ve ektoderm igindeki stratum korneum (SK)
formlari arasinda bir ara tabakanin olusumu ile yaklasik 8 haftalik iken izlenmektedir. Tkinci
i¢c aylik donem sonunda, agik¢a tabakali katmanlari ig¢ine epidermis olgunlasmasi ile,
periderm doken ve bir tespit epidermal gegirgenlik bariyer ilk pilosebase iinitenin hemen

alaninda goriinen vernix caseosa katkida bulunur (9).
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Epidermis ve dermis 4. ay gebelik ile diizelme gosterirler ama SK mevcut atretik ve
minimal islevseldir. Ayrica fetiisiin deri alt1 yag bu yasta ¢ok tehlikeye engel olur. SK 6. Ay-
34 hafta arasinda biiyiik 6l¢iide olgunlasir . Buna ek olarak, deri alt1 yag tam gelismis ve SK

tamamen daha islevsel , keratinize ve yetiskin deri gériiniimiine benzer. (9).

Vernix caseosa'nin yeni dogan bebegin cildinde olusup protein ( 10 % ), yag (% 10 )
ve su (% 80) dahil olmak iizere olusan bir katmandir. Verniks % 80i olan su, hidrofobik lipit

matrisinde gomiiliidiir ve zengin korneositler i¢cinde yer alir.

Trigliseridler, mum esterleri , sterol esterler, skualen ve fosfolipid sebum kaynakli ise
seramidler ve kolesterol birleserek tipik olarak SK ortaya ¢ikar. Verniks iginde mevcut olan
yagl asit , oleik, linoleik ve uzun zincirli yag asitleri igerir . Linoleik asit, epidermal bariyer

olusum oranini artirabilir ve anti- inflamatuar 6zellikleri agisindan yararli olabilir.

Sekil 4. Vernix in yenidogan bebek ayagindaki goriiniimii (10)

Verniks , bir serbest amino asitlerinin yiiksek konsantrasyonlarda , 6zellikle asparagin
ve glutamin bulunmaktadir ve dogum sonrasi donemde dis diinya ile adaptasyonunda cilt
gecisinde yardim ederek 6nemli rol oynar(11,12). Vernix ayrica anne karninda ve dogumdan

sonra iki aylik donemde enfeksiyonu dnlemeye ¢alisir(13) .
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1.1.8. BEBEK CILT PROBLEMLERI

Yetiskinlerde deri her tiirlii dis etkene kars1 koruyucu bir bariyer olarak gorev yapar.
Fakat bebeklerde diizgiin ve etkin koruma genellikle 1 yasindan sonra olmaktadir. Bebek cildi
yetigkin cildi ile kiyaslandiginda; daha ince, pigmentleri daha az, isiya kars1 toleransi ve 1s1
regiilasyonu daha diistiktiir. Dogal olarak bebeklerde sikg¢a goriilen kizariklik ve pisik
problemi, 6zellikle ilk y1lda bebek bezi ve ortamin nemliligine bagli olarak tetiklenebilir. Bez
ile idrarin birikmesi sonucu tahris ve pisik i¢in ideal bir ortam olusmaktadir. Bunun disinda

yenidogan bebeklerde goriilebilen bazi cilt problemlerinden asagida kisaca bahsedilmistir.

Epidermolitik hiperkeratoz; dogumda mevcut olan bir deri hastaligidir.
Etkilenen bebeklerin cildinde kirmizimsi (eritroderma) ve siddetli kabarciklar olabilir. Bu
hastalikta normal deri tarafindan saglanan koruma eksik oldugu i¢in, deride kuruma, deri veya
viicutta enfeksiyon gelisme riski bulunmaktadir. Epidermolitik hiperkeratoz iki tip olarak
kategorize edilebilir. PS tipi epidermolitik hiperkeratozu olan kisilerde viicudun diger
bolgelerine ek olarak ayak tabani ve avug i¢i derisi kalindir. NPS tipi olan kisilerde ise, genis
palmoplantar hiperkeratoz izlenmemekle birlikte viicudun diger alanlarinda hiperkeratoz

mevcuttur (11).

Sekil 5. Epidermolitik hiperkeratozun goriiniimii (14).

Stafilokokal Haslanmis Deri Sendromu (SHDS); bu hastaliga Staphylococcus
aureus bakterisinin belli bir kismi neden olmaktadir. Eksotoksin (ET) salinimi sonrasi ates ve
eritem goriilmektedir. Ozellikle yenidoganlarda epidermada biiyiik su dolu kabarciklar ve

enfeksiyon ile seyreder.
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Bebek aknesi; anneden bebege gecen hormonlara bagli olarak olusmaktadir.
Stirtlinme ile birlikte kizariklik olusur. Bebeklerin yaklasik %40°inda goriiliir. Siklikla ilk 6
aylik donemde goriilmektedir. Bu durum gegicidir ve ikKi- ii¢ i¢inde kizariklik ve akneler

kaybolur. Bebek aknesi i¢in en iyi yontem; cildi temiz tutmak ve su ile temizlenmektir (12).

Sekil 6. Bebek cilt aknesi goriiniim (15).

Yenidogan seboreik dermatiti; Halk arasinda yaygin olarak konak, siit kabuk,
petek hastalig1 olarak adlandirilmaktadir. Hamilelik sirasinda artan anne hormonlarina bagl
olarak yag bezleri bir yag tabakasi olusturmaktadir. Bebek i¢in rahatsiz edici bir durum
degilidir. Bag derisinin kizarmasi ve pul pul dokiilmesi ile olusan yogun kepeklenme seklinde
seyreder. Pullar mineral yagi ile yumusatildiktan sonra tarak veya firga yardimiyla derinin

lizerine siirtiilerek kabartilir ve banyo ile temizlenirler (16).
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Sekil 7. Yenidogan seboreik dermatiti (15).

Bebek egzamasi; bebeklerde en sik ilk 6 aylik donemde goriiliir. Egzama
kronik kagintil bir cilt rahatsizligidir. Bebeklerde en ¢ok yanaklar, alin ve kafa derisi tizerinde
goriilmektedir. Bebekler biiylidilkge egzamanin konumu ve goriiniimii degisir, zamanla goz

kapaklarini da etkileyebilir.

Sekil 8. Bebek egzamasi (15)
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Tahris edici bebek bezi dermatiti; ciltte uzun siireli 1slaklik ve bebek bezine
bagli tahris sonucu dermatit gelisebilir. Ishal , sik sik diskilama, siki cocuk bezi, 1slakliga asir1
maruz kalma, alerjen esanslar, ortam pH degisikligi, idrar ve digkilama sonucu stratum
corneum Yyapisinin bozulmast veya epidermisin deforme olmasi seklindeki durumlarda

goriilebilir.

Sekil 9. Tahris edici bebek bezi dermatiti (15).

. Tisilik ya da sicak dokiintiileri; sicaktan ya da fazla terlemekten, deride olusan
kii¢iik pembe kabartilardir. Ozellikle bir- iki aylik bebeklerde sikca rastlanan bir sorundur.
Bebeklerde sik goriiliir. Ter deliklerinin tikanmasi sonucu ter bezlerinin kiiciik kistler halini
almasindan ileri gelir. Cok ¢esitli sekillerde goriilebilmektedir. Daha hafif olan isilik kiigiik
ve kolayca patlayip ince pullar olusturan su kabarciklar1 halinde goriiliir. Daha agir vakalarda,
kasintili ve su toplayan kirmizi dokiintiiler olusabilir. Bu dokiintiiler sicakta karincalanma
veya kaginma hissi olusturabilir. Dokiintii birkag giin sonra kaybolur, ancak yineleyebilir (17).
Isilik en yaygin olarak alm, yanaklar, goz kapaklar1 ve bazen de burunda olusur. Ayrica, bel
lastikleri gibi giysi malzemelerinin ter bezlerini tikadig1 yerlerde de goriilebilir. Bu durumu
onlemek i¢in; sicak havalarda bebegi serin tutmak, siki giysiler giydirmekten kagmak, bebegin
altin1 sik sik degistirmek, bel lastigi sik1 olan naylon kiilot giydirmekten kaginmak ve deride
iltihap olmasi durumunda sabun kullanmamak gereklidir. Nemlendirici kullaniliyorsa, ¢ok sik
olmamak sartiyla hafif bir sekilde siiriilmelidir. Sicak havalarda koyu nemlendirici
kullanmaktan kaginilmalidir. Cildi, sabun kullanmadan 1lik suyla yikamanin, daha fazla tahris

olmasin1 6nlemede yarar1 olabilir. Hafif seyreden isilik tedavi gerektirmez, bebegin serin
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tutulmasi ve yalnizca hafif nemlendiricilerin kullanilmasi durumunda zamanla gecer. Deride
iltihap olusan bazi durumlarda, kasintiyr hafifletmek amaciyla doktorun verdigi hafif
kortizonlu bir krem kullanilmas: gerekebilir. Ayrica, mantar enfeksiyonuna bagli olusan
isilikte antimikotik bir krem de verilebilir.

Vazelinli ¢inko oksit ile bir krem kullanarak , sik sik bebek bezi degistirmeyle alt
havay1 disar1 vererek pisik kontrol altinda tutulabilir. Bu hipoalerjenik ve kokusuz sabun ,

yikama ve losyonlar gibi hafif tirinlerle de cilt korunabilir (17).

Sekil 10. Bebek isilik goriiniimii (15).

Impetigo; derinin yiizeyel tabakalarinda kabuklu piistiillerin olusumu ile
karakterizedir. Yenidogan ve ¢ocuklarda daha sik goriiliir. Stafilokoklar ve Streptococcus
pyogenes tarafindan olusturulabilir. Okul Oncesi cocuklar arasinda sik goriilen, oldukga
bulasici ve epidemik tarzda yayilan bir deri enfeksiyonudur. Ayrica okul yaralar1 olarak da
bilinir (18).

Yenidogan lekeleri; leylek 1sirig1 (neviis simpleks) yenidoganda goriilen yaygin
izlerden birisidir. Konjenital olarak da olusabilir. Tiim yenidoganlarin yaklasik tigte birinde
goriiliir. Baz1 kan damarlarindaki genislemeden kaynaklanmaktadir. Genellikle pembe ve diiz
goriiniimdedir. Basin¢ uygulaninca solmalar tipiktir. Alin, goéz kapaklari, burun, tist dudak
veya boynun arkasinda bulunabilir. Siklikla gecicidir, yaklasik 18 ay i¢inde tamamen
kaybolur. Tedaviye gerek yoktur. 3 yildan uzun siirmesi halinde estetik nedenlere bagl lazer

uygulanabilir.
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Sekil 11. Yenidogan lekeleri (Nevus simplex) (15).

Mogol Lekeleri; Mogol spot olan konjenital sadece igeren gelisimsel

durum cildi . Mavi renk neden oldugu melanositler , melanin genellikle bulunan ihtiva eden

hiicreler, epidermis ama nokta konumda dermis olarak bilinen cildin daha derin bélgesinde
bulunmaktadir (19).

Sekil 12. Mogal Lekeleri Goriiniim (15).

Benler (Konjenital Pigment Neviis); konjenital melanositik neviis tiirtdiir.

Bebeklerde yaklagik % 1 oraninda goriilmektedir. Konjenital melanositik neviis sinirli, siyah
veya agik kahverengi plak seklinde, oldukga heterojen goriiniimde, degisik boyutlarda

olabilmektedir. Viicudun herhangi bir yerinde goriilebilir. Konjenital melanositik neviis ile
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karsilastirildiginda; konjenital neviis genellikle daha biiyiik boyutlardadir. Hipertrikozisli
yetigkin ¢ap1 ongoriilen 40 cm lizerinde ise, bazen dev killi neviis ; daha genellikle bu biiytlik
formlar1 olarak bilinen biiyiik veya dev konjenital melanositik nevus olarak bilinir. Biiyiik

formlar i¢in tahmini prevalans dogumlarin % 0.002’sidir.

Cocuk biiyiidiikge melanositik neviis de genellikle viicut biiyiikligii ile orantili
olarak biiyiir. Benign konjenital neviisiin dermatoskopik bulgular1 diger pigmente
neoplazmlardan ayrilmalarina yardimci olabilir. Siklikla estetik ve psikososyal nedenlerle
cerrahi yapilmaktadir. Biiyiik boyutta olanlarda ise kanser riski agisindan cerrahi uygun bir

yaklagim olacaktir. Melanoma doniisme olasiligi literatiirde %2- 42 olarak bildirilmistir. (20)

Sekil 13. Benler (Konjenital Pigment Neviis) (15).
1.2. PISIK (BEBEK BEZI DERMATITI)

Pisik yenidogan ve c¢ocuklarda cogunlukla gobek altinda (bez baglanan bolge),
inguinal ve gluteal bolgede, koltuk alt1 gibi kapali olan cilt kisimlarinda goriilen; ciltte
kizariklik, eritem, vezikiil veya biilloz lezyonlar seklinde seyreden bir cilt rahatsizligidir. Pigik

sekonder mantar ve bakteri enfeksiyonlarina neden olabilmektedir (21).
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Bebek cildinin eriskin cildine kiyasla daha ince oldugu; tahris olmaya, kizarikliga,
iritasyona ve enfeksiyona daha yatkin oldugu tespit edilmistir (22). Bebek bezi cildi tamamen
kapatarak cildin hava almasini engelledigi i¢in pisik olusumunun en dnemli sebebidir. Pisik
olusumuna asir1 nemlilik, idrar iiresi, siirtiinme, amonyak, gaita fermentleri, idrar ve gaitanin
uzun siire cilde temasi sonucu artan ortam hidratasyonu, kullanilan bezin 6zelligi ve bezin sik
olarak degistirilmemesi, viicuttan atilimi digk: ile olan ilaglarin cildi tahris etmesi, derinin
pH’s1 ve beslenme seklinin neden oldugu kabul edilmektedir (21). Idrardaki iirenin bakteriler
tarafindan parcalanmasi sonucu olasan amoyagin saglam deride inflamasyona neden

olmamakla birlikte tahris olmus deride inflamasyona neden olmaktadir.

Pisigin bebeklerde hangi siklikla goriildiigii tam olarak bilinmemektedir. Ebeveynlerin
pisigi bir rahatsizlik olarak gérmemesi, sorununun genelde evde c¢oziilmesi ve saglik
calisanlarina genelde danisilmamasi nedeniyle pisik sikligi hakkindaki veriler sinirhidir (23).
Ulkemizde pisik goriilme oran1 % 23.9- 61.5 iken, yurt diginda bu oran % 15.2- 60.3 olarak
bulunmustur (24,25,26,).
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Sekil 14. Yaglara bagh olarak pisik goriilme orani (24).
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Calismalarda pisik goriilme sikligi ile cinsiyet arasinda herhangi bir baglanti
saptanmamustir. Bebegin kaginci ayda oldugu ile pisik goriillme sikligi arasinda ise farkl
sonuglar elde edilmistir. Yapilan bir calismada pisigin en ¢ok 6-12. ay arasinda goriildiigii ve
18- 20. aydan sonra pisik goriilme sikligimin azaldigi bildirilmistir. 3-24 aylik ¢ocuklar
arasinda yapilan diger bir ¢alismada ise; 3-6 aylik bebeklerde pisik goriilme siklig1 daha fazla
bulunmustur (27). Baska bir ¢alismada ise ay gruplari arasinda anlamli bir farklilik tespit
edilmemistir. Ayrica anne siitii ile beslenen bebeklerin mama ile beslenenlere kiyasla daha az
pisik olduklari saptanmistir. Bu duruma anne siitiiniin enzim miktar1 ve pH’siin daha disiik
olmasinin neden olabilecegi belirtilmistir. Anne siitii ile beslenen bebeklerde gaitada daha az
tireaz iceren enzim bulundugu ve perianal tahrigin daha az oldugu saptanmistir. Annenin
egitim durumu da bebek bakimindaki farklilik nedeniyle pisik olusumunda etkili olmaktadir.
Egitim diizeyi arttik¢a pisik sikliginin azaldigi belirtilmistir (26-28). Diyareli bebeklerde pisik
olusum siklig1 artmaktadir. Diyarede besinlerin bagirsaktan gecisi hizhidir ve dolayisiyla
fegesteki sindirim enzimlerinin miktar1 fazladir. Proteaz ve lipaz enzimleri stratum corneum
tabakasina temas ederek tahrise neden olmaktadir (24). Anne veya bebegin antibiyotik
kullanmasi1 halinde bagirsak florast bozulur ve o6zellikle mantar (Candida albicans)
kolanizasyonu kolay bir sekilde olmaktadir. Bu olaya en giizel 6rnek bagirsak florasinin

bozulmasi ile olusan ishaller ve es zamanli agizda olusan pamukguklardir (28).

Pigigin Onlenmesi ile ilgili arastirmalar tilkemizde ve diinyada kisithidir. Pisik
gelisimini 6nlemek icin; odanin havasinin ¢ok sicak ve nemli olmamasi, sik sik odanin
havalandirilmasi onerilmektedir. Pisigin gelisimini 6nlemede bez tipi énemli bir faktordiir,
kaliteli ve emiciligi yiiksek olan hazir bezler kullanilmalidir. Bezin ciltle temas ettigi bolgenin
kuru olmasina dikkat edilmelidir. Bez kullaniminda dikkat edilmesi gereken diger bir hususta;
bezin siki baglanmamasi ve bez degistirme isleminin giinde bes veya daha fazla kez
yapilmasidir (29, 30). Bez degistirildikten sonra bez bolgesi 1lik bir su veya 1lik su ile 1slatilmig
bir pamukla temizlenmeli ve giinde iki defa yikanmalidir (29). Bu yikama sirasinda yumusak
sabunlar kullanilmalidir. Bez degisiminden hemen sonra pisik Onleyici koruyucu kremler
(lanolin, vazelin, zeytin yagi, pisik yagi) kullanilmahidir (25). Islak mendiller, eger bebegin
cildinde tahris, kizariklik varsa tercih edilmemelidir (31). Onceden pudra kullanmanin pisik
olusumunu engelledigi diisiincesi olmasina ragmen son yapilan arastirmalarda pudranin tahris
edici olmasi ve aspirasyon riski nedeniyle bu amagla kullanilmamasi gerektigi bildirilmistir

(23, 32). Ayrica ¢ogu anne pisik tedavisinde zeytin yagi da kullanmaktadir.
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Pisigi onlemek kisa veya uzun bir siireg gerektirebilir. Pisige neden olan etyolojik
neden saptanabilirse sorun daha kolay ¢oziilebilmektedir. Pisik dnleyici koruyucu kremlerin
igerigi incelendiginde; bu amagla en ¢ok ¢inko oksit, lanolin ve vazelin kullanilmaktadir. Bu
tip koruyucu kremler cilt iizerinde lipid bir tabaka olusturur ve bebegin cildini zararli
mikroorganizmalardan ve irritanlardan korur. Koruyucu kremlerin igerisine konulan parfiim,
vizkozite artirici maddeler, koruyucu maddeler allerjiye neden olabilmektedir (33). Son
yapilan aragtirmalarda pisik Onleyici olarak kullanilan etken maddelere bakildiginda; % 81.5
oraninda vazelin, % 15 oraninda ¢inko oksit ve % 0.25 oraninda mikanazol kulllanilmaktadir
(29). Balmumu, bal ve zeytinyagi gibi dogal yaklagimlarin da pisik 6nlemede etkili oldugunu

gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (34).

Vazelinin alifatik hidrokarbon karigimindan olusmasi nedeni ile suyu itici yapisi
mevcuttur ve bu 6zellik cildi koruyucu etki yapmaktadir (31, 35). Cinko oksit ise yiiksek
koruyuculuk etkisini cilt tizerine tutunduktan sonra g¢ikarilmasinin zor olmasi ile
saglamaktadir. Toksisitesi az diizeydedir. Ayrica c¢inko oksit tahris olmus deriyi
iyilestirmektedir. Sadece vazelin kullanilan koruyucu kremlere oranla ¢inko oksitli kremlerin
pisik olmus cilt {izerinde iyilestirci etkinligin fazla oldugu yapilan arastirmalarla

kanitlanmustir (36,37). Pisigin 6nlemesinde kortikosteroid kullanimi 6nerilmemektedir.

Sekil 15. Pisigin Gorliniimii (Skin Sight 2008).
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Sekil 16. Farkli konsantrasyonda ¢inko oksit uygulamasi sonucu eritem diizeyindeki azalmasi
(37).

1.2.1. PISIKTE ROL ALAN FAKTORLER

Hidratasyon: Pisik olusumuna neden olan en 6nemli faktorlerden birisidir.
Hidratasyonda cilt asir1 nemlilikle birlikte daha hassas bir duruma gelip siirtlinmeden daha
fazla etkilenmektedir. Bu durum stratum corneum tabakasinin tahris olmasina neden

olmaktadir. Ayrica hidratasyonla gaitada bulunan enzim ve mikroorganizmalarin cilde niifuzu

kolaylagmaktadir (29).
Bez Faktorii

Pisik olusumunu etkileyen en onemli faktorlerden birisi de kullanilan bezin tipi,
kalitesi ve bez degistirme sikligidir. Beze bagli hidratasyon, gaita ve idrar karigiminin cilt ile
temasi, ortam pH’sinin artmasi saglikl ciltte pisik olusumuna neden olmaktadir. Bu durum
cildi kimyasal bilesenler, mikroorganizmalar ve mekanik irritanlara karsi savunmasiz hale
getirmektedir. Kullanilan bebek bezinin tipi pisigi etkilemektedir. Yapilan bir aragtirmada jelli
bez kullaniminin pisik olusumunu onledigi belirtilmistir. Bagka bir arastirmada ise kumas
bezin hazir beze oranla daha fazla pisige sebep oldugu ve bu nedenle kumas bez kullaniminin
azaldig1 belirtilmistir (24). Diger bir bebek bezi ¢esidi olan ‘nefes alabilen’ bezler segici-
gecirgen ozelikleri ile bez bolgesinin havalanmasini saglarken sivi gecisini engeller. Boylece
kandida popiilasyonunu azaltmaktadir. Bir arastirmada ‘nefes alabilen’ bezlerin pisik
olusumunu % 50 oraninda azalttig1 saptanmustir (38). Ayrica ¢inko oksit kullanilan bezlerin
pisik olusumunun azaltilmasinda etkili oldugu kanitlanmistir (37). Bez degistirme siklig1 ise

yenidogan doneminde her saatte bir, cocukluk doneminde ise 3-4 saatte bir olmalidir.
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Kullanilan bez markasmin bez bélgesinin kuru kalmasini, idrar ve diskinin ciltten

uzaklagsmasini sagladig: siirece 6nemli olmadig: bildirilmistir (26, 30).

Bez bolgesinin bakiminda kullanilan malzemeler cildin pH degerini degistirerek veya
ciltte allerjik etki gostererek pisik olusumuna neden olmaktadirlar. Normal cildin pH degeri
4.5- 6.0 arasindadir. Yenidoganda cilt pH’s1 6.0°dir ve birkag giin i¢inde bu deger normal cilt
pH’sina donmektedir. Bez bolgesinin pH degeri genelde 6.2- 6.8 iken, bez bolgesi disinda
kalan bacak bolgesinin pH degeri 5.2- 5.5 arasinda degismektedir. Ayrica cildin siirekli hava
almadan kapali kalmas1 da pH’y1 yiikseltmektedir (21). Pisik olusumunu engellemek ve cilt
sagligin1 korumak i¢in cilt pH’s1 bez bolgesinde normal aralifinda olmalidir. Bu amacla
kullanilan sabunlarin pH degeri kontrol edilmeli, alkol ve parfiim igeren 1slak mendiller yerine
1lik su ile 1slatilmis pamuk tercih edilmeli, kullanilan koruyucu kremlerin igeriginde petrol

tiirevleri ve parabenlerin olmadigina dikkat edilmelidir (39,40).

Ginliik bez degisimininde bes adet bezin altina diisiilmesi ve talk pudra kullanimi
pisik olusumunu belirgin sekilde artirmaktadir (29). Pudra kullanimi ile deri kivrimlarinda
birikmis olan pudra cildi tahris ederek pisige neden olmaktadir. Ayrica pudranin aspirasyonu

ile solunum problemleri ortaya ¢ikabilmektedir (23, 32).
Kimyasal ajanlar

Pisik olusumunda etkili olan kimyasal ajanlar denildiginde antiseptik kimyasallar,
sabunlar, deterjanlar akla gelmektedir. Deterjandan iyi temizlenmemis giysiler allerjik rol
oynayarak pisik olusumuna zemin hazirlar. Sabun pH’simin yiiksek olmasi cilt pH’sini
artirarak pisik olusumuna neden olmaktadir (29). Bu nedenle yumusak sabunlar tercih

edilmelidir.
Antibiyotikler

Yapilan aragtirmalarda oral antibiyotik kullanimiin bebeklerde pisik olusumunu
arttirdig1 saptanmistir (29). Antibiyotikler normal bagirsak florasinin bozulmasina neden olur
ve mantar kolonileri olusur. Bu koloniler direnci azalmis cildi enfekte etmektedir. Bir
calismada; amoksisilin kullanan 25 bebekte bez bolgesinde mantar kolonilerinin (kandida

albicans) arttig1 goriilmiistiir.
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Diyet

Anne siiti ile beslenen bebeklerin hem biinyeleri daha saglikli olmakta hem de
digkilarinda bulunan iireaz enzimi daha az miktarda olmaktadir. Ayrica bakteri florasi
degerlendirmesinde gram pozitif bakteri oran1 daha fazladir. Inek siitii ile beslenen bebeklerde
ise karigik bir flora mevcuttur, gaitanin pH’s1 ve fekal enzim oram1 daha azdir. Bu sayilan
faktorlerin anne siitii ile beslenen bebeklerde daha az pisik olusumunu saglamaktadir. Yapilan
aragtirmalarda; anne siitii ile beslenen bebeklerde orta ve agir pisik goriilme oran1 % 18.5,

anne st hi¢ almamis bebeklerde bu oran % 29.1 olarak bulunmustur (33, 38).
Idrar ve Amonyagin Rolii

Idrarda bulunan iirenin bakteriler tarafindan parg¢alanmasi sonucu olusan amonyagin
pisik olusumunda asil neden olmadig: belirtilmektedir. Bir ¢caligmada; 37 derecede 18 saat
bekletilmis amonyak ile yapilan deneyde ciltte pisik olusumunda amonyak konsantrasyonu ve
pH diizeyinin alakali olmadig: belirtilmistir. Idrar sadece cilt biitiinliigiinii bozarak ve cilt

permeabilitesini artirarak ortami pisige uygun hale getirmektedir (23).

Diska

Bebeklerin diskisindaki proteaz ve lipaz enzim oraninin fazla oldugu ve bu enzimlerin
onemli tahris edici etkileri oldugu bilinmektedir. Bu enzimler digkidaki iireyi pargalayarak
ortam pH’sim1 daha da artirirlar ve deri ile temas sonucu siddetli tahris, eritem ve cilt

biitiinliigiinde bozulma meydana gelmektedir (33, 38).
Mikroorganizmalar

Bebeklerde ve ¢ocuklarda goriilen pisik vakalarmi etkileyen sebeplerden birisidir.
Mikroorganizmalar pisik olusumuna neden olan faktorlerden nem, gaitadaki organik
bilesikler, sicaklik, bez bolgesinin havasizligi ve ishal ile birlikte pisik gelisimini daha da
artirirlar. Pigige 6zellikle mantar enfeksiyonu (kandida albicans) sik olarak eslik etmektedir.
Bebek ve g¢ocuklarda pamukguk hastaligi; aniis ve bez bolgesindeki pisikteki C.albicans
popiilasyonunun ¢okluguna goére degismektedir (30, 38).
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Siirtiinme

Pisik olusumunun baslamasinda tek basina herhangi bir etkisi yoktur. Pisik gelisimi
sirasinda cilt tahrigini artirir ve pisige neden olan faktorlerin pisikli olmayan bolgelere

yayilmasina neden olur (23, 29, 33).

1.2.2. PiSIGIN KLINiK ACIDAN DEGERLENDIRIiLMESIi

Pisik ilk basta ¢cok az bir kizariklikla baslar, daha sonra bu kizariklik artarak lezyonlar
olusur. Ciltte globiiller soyulur. Pisigin klinik olarak incelenmesinin temeli iyi bir 6ykii ve
fizik muayenedir. Pisigin baslangic zamani, ne kadar siliredir devam ettigi, pisigin
gortinimiindeki degisiklikler, kagintinin eslik edip etmedigi, diyare, antibiyotik kullanimi,
kullanilan bezin tipi, bez degistirme sikligi, bez bolgesinin temizligi i¢in kullanilan iiriinler ve

yontemler sorgulanmalidir.

1.2.3. PISIK TIPLERI VE KOMPLIKASYONLARI

Bebeklerde ve cocuklarda pisik olan bolgedeki bulgulara gore pisigin tipi
belirlenmektedir.

Pisik tipleri;

I. Derece Pisik Tipi: Bez bolgesi ile sinirh ve ciltte gozlemlenen hafif kizariklik olmasi,

II. Derece Pisik Tipi: Bez bolgesi ile sinirli, fakat ciltte gozlemlenen belirgin kizariklik,
lezyonlar veya soyulma olmasi,

II1. Derece Pisik Tipi: Bez bolgesi ile sinirli kalmayan, ayrica bacaklarin i¢ yiizii ve karina
yayilan belirgin kizariklik olmasi,

IV. Derece Pisik Tipi: Bez bolgesi ile sinirli kalmayan, bacaklarin i¢ yiizii ve karina yayilan
belirgin kizariklik, erozyon ve piistiil olmasi durumudur.

Pisik komplikasyonlarina bakildiginda; 6zellikle pisige sekonder mantar enfeksiyonu
onemlidir. Kandida albicansin pisik olan bolgede enfeksiyona neden olmaktadir. Kandidiazis
olan alan eritemlidir, piistiiller ve vezikiiller de goriilebilir. Yenidoganda meydana gelen
kandidiazis ise annenin dogum kanalindan kaynaklanir. Kandidiazisin oral mukozaya atlamasi
sonucu pamukcuk da goriilebilmektedir. Kandidiazis; pisigi olan ¢ocuklarin %22.2-

69.2’sinde goriilmistiir (33).
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Impetigo ise diger bir pisik komplikasyonudur, ézellikle ilk 6 aylik siiregte ve yaz
aylarinda daha sik rastlanilan bir rahatsizliktir. Impetigoda patojen Stafilokokus aureustur.

Perianal streptokokal hastalik ise aniis ve vulva etrafinda kizariklik ve eritemle birlikte
seyreder. Bu rahatsizlikta genelde ailede sik farenjit 6ykiisii bulunmaktadir (38). Komplike

vakalarda anal fissiir gelisebilir.

Saglam Deri

Baslangig Bakim ve Tedavi
*Cildin hidrasyonu *Havalandirma
*Mekanik faktorler *Sik sik bez degigtirme

*Ph'in artmasi *Nemlendiriciler

*Bariyer kremler
sAntienflamatuar ilaglar
*Tibbi tedavi

Mudahale olmazsa
Derinin B
Duyarlanmasi e

Oncelikli nedenler

*Mekanik irritasyon
*Kimyasal irritasyon (Feges, ure)
*Enzimatik faktorier ( feges enzimler)
*Mikroblyal enfeksiyon (Candida
Albicans)

Sekil 17. Pisik olusum semasi.
1.2.4. PiSIK ONLEYIiCi YAKLASIMLAR

Pisik olusumunu azaltmak igin bez bdlgesinin bakimi ve korunmasi oldukca
onemlidir. Bunu saglamanin ilk adim1 anne ve/ veya bakici egitimidir. Pisigin tanisi, pisikten
korunma yollar1 ve pisigin tedavisi konularinda bilgi verilmeli ve gerekirse bilgilendirme
brostirleri dagitilmalidir (24, 35). Yapilan ¢aligmalarda pisik onleyici yaklasimlar 5 maddede
toplanmis ve bunlara ABCDE harfleri verilmistir. ABCDE hart agilimlar1 asagida verilmistir

ve bu uygulamalar islem 6nceligine gére sondan basa dogru siralanmustir.
A: Havalandirma (Air out)
B: Cildi koruyucu krem kullanma (Barrier)
C: Cildi temiz tutma (Clean)
D: Tek kullanimlik bez kullanimi, kumas bezlere gére daha emici (Disposable diapers)
E: Pisigin tekrar gelismemesi ve 6nlenmesi i¢in ailelere egitim verilmesi (Educate)
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Bez Bolgesinin Bakimi

Pisik bolgesinin bakimi denildiginde iki yaklasim vardir. Bunlardan biri pisik
olusumunu engellemek, digeri pisik olusmus bolgenin bakimini yaparak bozulmus ve tahris
olmus cilt yapisini saglikli hale geri getirmektir (29). Pisik olusmus cildin bakim1 genellikle
lanolin, vazelin ve ¢inko oksitli kremlerle yapilmaktadir. Pisigin ilerlemesi ve Kklinik
durumuna gore bu kremlerle birlikte baz1 ilaglar da (nixtatin, klotrimizol, hidrokortizon,
ketakonazol, triamsinolon) tedavide kullanilabilmektedir (33, 38). Bez bdlgesinin

havasizliginin giderilmesi de bez bolgesi bakiminin 6nemli faktorlerinden biridir.
Temizleme

Bez bolgesinin temizliginde giliniimiizde en fazla kullanilan iiriin 1slak mendillerdir.
Islak mendil igeriginin zamanla zararli maddelerden arinmasina ragmen piyasada bu zararh
maddeleri igeren 1slak mendiller de halen mevcuttur. Yapilan bir ¢alismada; bazi islak
mendillerin (6zellikle etanol ve isopropanol igeren) pisige neden oldugu ve kullanilmamasi
gerektigi belirtilmektedir. Ayrica cildin pH’sin1 diisiirdiikleri ve bu durumun cilt igin zararh
oldugu belirtilmektedir (33). Bunun yaninda son yapilan arastirmalarda islak mendil ve
havlularin bir ¢gogunun alkol ve tiirevlerini igermedigi ve kullanimlari sonucunda pisik olma
ihtimalinin artmadig: saptanmustir (24). Bez bolgesi temizlenirken eger sadece idrar temizligi
yapilacaksa 1lik su ile 1slatilmis bir pamuk veya yumusak bir bez, gaita temizligi yapilacaksa
zararli maddeleri formiilasyonunda igermeyen ve yumusak sabunlar tercih edilmelidir. Bu

sabunlar giinde iki defadan fazla kullanilmamalidir (23, 29, 37).
Bez Tipi

Bez tipi, pisik olusumunda ve Onlenmesinde en 6nemli faktorlerden biridir. Tek
kullanimlik bez kumas beze gore daha fazla emicilige sahiptir ve cildi daha nemsiz tutar.
Giliniimiizde tek kullanimlik bezlerin de ¢esitleri vardir. Bunlardan emici 6zellikli olan jel
igeren bezlerin pisik olusumunu azalttiklarini yapilan arastirmalar dogrulanmistir (41, 42).
Cinko-oksit/ vazelin igerikli bezlerde ise ortamdaki sivinin cilde temasini engellemek
amaglanmistir (37, 41). Giintimiizde kumas bez kullanim1 giderek azalmaktadir. Kumas bez
kullaniliyorsa da sik degistirmek pisik olusumunu engellemek i¢in bir yontem olabilir (30).
Ayrica kumas bezler deterjan ve yumusatici ile yitkanmamali, antiseptik suda tutulmalidir.
Ideal olarak bez kaynar su ile degil, 60 derecede yikanmalidir (23, 29, 30). Bezin kokusu

giineste bekletilerek giderilmeli, yamusatici gibi kimyasallar kullanilmamalidir.
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Koruyucu Kremler ve Pudralar

Koruyucu kremlerin kullanimi pisik tedavisinde ve dnlenmesinde dncelikli yontemdir
(29,30). Koruyucu kremler her bez degisiminden sonra kullanilmalidir (46, 49). Pisikten
koruyucu kremlerin igeriginde siklikla kullanilan vazelin 1859 yilinda R.A. Chesebrough
tarafindan bulunmustur (43). Vazelin uzun alifatik hidrokarbon igeren zincirlerden
olusmaktadir. Alifatik hidrokarbonlar yaglardan gelistirilmistir ve bu yapi cildin epidermis
tabakasindan gegerek cildin goriiniimiiniin diizelmesine yardime1 olur (29). Ozellikle beyaz
vazelin kimyasal ajanlara karsi cildi korurken herhangi bir allerjik etki olusturmaz ve

kullanimi giivenlidir (37).

Koruyucu kremlerde ve merhemlerde kullanilan diger bir madde ise ¢inko-oksittir.

Cinko-oksit cildin {izerinde saglam bir bariyer olusturur.

Pudralarla ilgili yapilan arastirmalar neticesinde, pudranin bebeklerin soluk borusuna

kagma tehlikesi olmasi ve ciltte allerji olusturmasi sebebi ile kullanim1 6nerilmemektedir (33).
Kullanilan Diger Uriinler

Pisikten korunmak i¢in dogal yontemlerle zeytin yagi, bal mumu ve bal kullanilmistir.
Yapilan arastirmalar zeytinyagi ve bal’in antioksidan, antifungal ve antibakteriyel oldugunu
gostermistir. Ayrica nitrik oksit ve prostoglandin sentezini azalttiklar1 i¢in pisigin
onlenmesinde ve pisik bakiminda etkilidirler (34). Hanci ve arkadaslarinin yaptig1 diger bir
caligmada, topikal uygulamalardan olumlu bir cevap alinamayan olgulara pektin ve
karboksimetilseliiloz igeren cilt koruyucu tabaka uygulamasi yapilmis ve uygulama

sonucunda % 86 oraninda olumlu cevap alinmustir.
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1.3. EMULSIYONLAR

Birbiri icerisinde karigmayan en az iki sivinin bir emilgat6r yardimi ile mikroskobik
veya ultramikroskobik boyutta damlaciklar halinde dagilmasi ile olugsmus homojen
goriiniimlii heterojen disper sistemlerdir. Emiilsiyon olusturma islemine emiilsifikasyon

denilmektedir (44).

Emiilsiyonlar farmasotik, kozmetik, gida, tarim gibi bir ¢ok endiistride yogun olarak
kullanilmaktadir. Emiilsiyonlarin eczacilikta ilk kullanilist 1674 yilinda olmustur ve

Galenus’un bal mumunun emilgatdr etkisinden faydalandigi bilinmektedir.

Emiilsiyonun formiilasyonunu olusturan en basit 6rnekte en az ii¢ bilesene ihtiyag
vardir, bunlar i¢ faz (disper faz), dis faz (dispersiyon ortami) ve emilgatérden
olugmaktadir. Globiiller (damlaciklar) halinde dagilan faz i¢ faz, bu damlaciklarin iginde
dagildigi ortama da dis faz (dispersiyon ortami) denir. Emiilsiyonu olusturan fazlardan birisi
polardir ve ornek olarak su verilebilir. Diger faz ise nonpolardir ve 6rnek olarak yag
verilebilir. 1ki sivinin ¢alkalama, karistirma, homojenizasyon veya spreyleme gibi mekanik
bir etki ile birbiri igerisinde dagilmasi ile elde edilirler. Bu iki sivi kararli hallerine dénme
egilimindedir. Ornegin su ve yag emiilsiyonu siirekli ¢alkalanmazsa damlaciklar birleserek

kisa siirede biraraya gelir ve buna koalesans denir (44, 45).
1.4, EMULSIYONLARIN OZELLIiKLERi
Partikiil Biiyiikliigii

Emiilsiyonun karekteristik 6zellikleri acisindan emiilsiyonun tipinden sonra gelen en
onemli parametredir. Emiilsiyonun partikiil biiyiikliigli disper fazini olusturan globiillerin
capidir. Globiil cap1 ortalama 0.1- 10 pum arasinda degismektedir. Partikiil boyutu
emiilsiyonun viskozitesi, uygulama yolu, kararliligi (stabilitesi) acisindan son derece
onemlidir. Partikiil bliylikligli raf dmriiniin 6l¢limii agisindan ¢ok etkili olmasa da emiilsiyon
stabilitesi acisindan partikiil homojenizasyonu ve biiyiikliigii onemlidir. Partikiil boyutu,
kullanilan emiilgatoriin kalitesi ve tipi, hazirlanma sirasindaki yonteme ve kullanilan yardimci

maddelere gore degisir. Asagidaki tabloda 151k ile globiillerin gap iliskisi verilmistir.(46)
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Tablo 1. Emiilsiyonun ¢ap1 ve goriiniimii (46).

Partikiil Biiyiikliigi pm Gériiniim
>1 Beyaz
0.1-1 Mavi- Beyaz
0.05-0.01 Yari transparan
<0.05 Transparan
pH

Kozmetik agidan emiilsiyonlarin cilde uygulanabilirligi ve stabilitesi i¢in pH
onemlidir. Insan cildinin pH aralig 4- 6 arasindadir ve emiilsiyonlarin pH aralig1 cilt pH’sina
gore degerlendirilir. pH degeri ayarlanir pH metre ile Ol¢iiliir. Emiilsiyonun stabilitesi
agisindan ornek vermek gerekirse; sabunlarin pH’s1 8 veya biraz daha yiiksektir; eger pH
degeri 8’in altina diiserse faz ayrigmasi (breaking) olur ve emiilsiyon eski haline donemez.
Etken madde emiilsiyonun pH’s1 Tlzerine etkilidir. Katyonik emiilgator kullanilan
emiilsiyonlarin pH degeri 3- 7 arasinda, non-iyonik emiilgator kullanilanlarin pH degeri ise 3-

10 araligindadir.
Akmazhk (Vizkozite)

Akmazlik kisaca emiilsiyonun akmaya kars1 gosterdigi direnctir. Herhangi bir akis
esnasinda emiilsiyonu olusturan disper faz ile dispersiyon ortaminin iginde bulundugu
tabakalar farkli hizlarda hareket ederler ve akmazlik uygulanan kuvvete karsi direng gosteren
yiizey gerilimi olusur. Stabiliteyi saglamak ve istenilen akisi yakalamak i¢in viskozite nemli
bir parametredir. Emiilsiyonlarda viskozitenin istenildigi gibi olmamasi tiiketici tarafindan da
fark edilir. Emiilsiyonun viskozitesi dis fazin vizkozitesi ile orantili olarak degisir. Eger
emiilsiyon nevtonian olmayan(non-newtonian) veya viskoelastik ise dis fazin viskozitesine

gore goreceli olarak degisir ve hiz ile anlik olarak degerlendirilir.
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Hidrofilik- Lipofilik Denge (HLB)

Griffin tarafindan 1949’da emiilgator se¢iminde rakamlara dayali gelistirilen sistem
sayesinde emiilsiyonda kullanilan yilizey aktif maddenin en iyi etki araligini bulmak
miimkiindiir. Béylece emiilsiyonun dayaniklilig: artirilabilir ve 6zellikleri tespit edilebilir hale
gelmistir. HLB cetveli 0 ile 20 arasinda numaralandirilmistir. 20°ye dogru hidrofilik 6zellik
artarken 0’a dogru hidrofobik 6zellik artar. Yiizey etken maddenin hidrofilik kisminin mol
agirh@inin 5’e boliinmesi ile HLB degeri hesaplanir. Olusturulacak emiilsiyonun dis fazina
gore emiilsiyonda kullanilacak yiizey aktif madde tweenler ve spanlar olarak ayrilir (46).
Spanlarin polioksietilen tiirevi olan tweenler hidrofiliktir ve HLB degerleri 9.6- 16.7
arasindadir. Spanlar lipofiliktir ve HLB degerleri 1.8- 8.6 arasindadir. Emiilgatorlerin HLB
degeri (0< x < 6) araliginda, yagda daha iyi ¢6ziinebilmekte ve ¢ok iyi S/Y emiilsiyonu
olusturabilmektedirler. HLB degeri (20> x >8) araliginda ise daha iyi Y/S emiilsiyonu

olustururmaktadirlar.
1.5. EMULSIYONLARIN TiPLERI

Emiilsiyonlar ilag ve kozmetik endiistrisindeki uygulama yerleri ve yapilarina gére
farkliliklar gostermektedir. Emiilsiyonlarin farkli tipleri sayesinde kotii tat ve koku
maskelenmektedir. Ornegin Y/S tipi emiilsiyon olusturularak hint yagi, balik yag: ve yagda

¢Oziinen vitaminlerden A, E vitaminleri rahatlikla kullanilabilmektedir.

Karakteristik olarak emiilsiyon tiplerinin siniflandirilmasi; emiilsiyonun dis faz ve ig
faz Ozeliklerine gore Y/S (su i¢inde yag) ve S/Y (yag i¢inde su) olarak; birbiri icerisinde
¢oziinmils ¢oklu emiilsiyon fazlarmin farkliligina gore Y/S/Y (yag/su/yag) ve S/Y/S

(su/yag/su) olarak olusturulmustur.
1.5.1. Y/S TiPi EMULSIYONLAR

Bu tipte yag damlaciklari i¢ fazi1 olusturur ve su fazi yani dis faz igerisinde gobiiller
halinde dagilma olmaktadir. Y/S tipi emiilsiyonlara 6rnek olarak siit verilebilir. Yiizey aktif
madde olarak tweenler kullanilir. Laurik ve oleik asidin potasyum, sodyum ve amonyum
tuzlar1 anyoniktir, suda ¢oziintirler ve ¢ok 1yi Y/S tipi emiilsiyon olustururlar. Olusturulmasi
icin yag fazi1 erime sicakliginin 5- 10 derece yukarisina kadar isitilir, su fazi da ayni sicakliga
getirilir. I¢ faz yavasca dis fazin igine dokiiliir. Karisim 5 derece soguyana kadar karistirilir

ve ardindan hizli bir sekilde sogutulur. Karigimin sicakligi 30- 40 dereceye geldiginde 1siya

31



kars1 hassas olan maddeler (esans, koruyucu) eklenir. Kozmetik sanayinde ise nemlendirici

kremler, makyaj alt1 kremleri, giindiiz kremleri olarak kullanilan 6rnekleri bulunmaktadir.
1.5.2. S/Y TiPi EMULSIYONLAR

Su fazin damlaciklar halinde yag fazin i¢inde dagilmasi ile olusurlar. Amfifilik
maddenin hidrofilik kisimlar1 i¢ faz tarafinda, hidrofobik kisimlari ise dis faz (yag faz)
tarafindadir. Kozmetik endiistrisinde S/Y tipi emiilsiyonlar ile kremler, merhemler ve
losyonlar yapilmaktadir. S/Y emiilsiyonda kullanilan emiilgatorlere Sorbitan Stearat (HLB
4.7), poligliseril oleat (HLB 5.0), Lesitin (HLB yaklasik. 4.0), Gliseril Monooleat, Lanolin ve

Lanolin Alkol 6rnek olarak verilebilir.
1.5.3. COKLU EMULSIYONLAR

Coklu emiilsiyonlar genellikle dort bilesenden; yag fazi, su fazi, surfaktan ve
kosurfaktandan olusurlar. Disper fazin igerisinde daha kii¢ciik damlacik boyutuna sahip dis
fazla ayn1 6zellikteki emiilsiyonlardir. Diisiik viskozite degerlerine ve ¢ok kiiclik globiillere
(5-140 um) sahiptirler. Saydam goriintimliidiirler. Bunlar kendiliginden emiilsiyon
olusturabilen sistemler olarak tanimlanmaktadirlar. Emilimi diisik olan etkin maddelerin
biyoyararlanimini artirirlar. Mikro emiilsiyonlar surfaktan ve kosurfaktan etkisi ile hiicre
permeabilitesini artirarak emilimi artirirlar. Ayrica ilag ylikleme kapasitelerinin yiiksek
olmast, kolayca hazirlanmalari, viicutta kalig siirelerinin uzun olmasi avantajlaridir. Genellikle
kullanilan primer yiizey etkin maddenin HLB degeri 2- 7 arasindadir ve sekonder yiizey etkin
maddelerde bu degerin 6-16 arasinda olmasi Onerilir. Genel olarak iki basamakl
emiilsifikasyon, tek basamakli emiilsifikasyon faz doniisiimii metotlar1 ile hazirlanirlar.
Emiilsiyonu yaparken karigtirma hizi, stiresi, sicakligi ¢ok Onemlidir. Primer emiilsiyon
hazirlanirken karistirma hizli, sekonder emiilsiyon hazirlanirken yavas olmalidir. Primer
emiilsiyon i¢in sicaklik 70 derece iken sekonder emiilsiyon igin 25 derece olmasi istenir.
Coklu emiilsiyonlar eczacilikta asilar ve kemoterapotik ilaglardan metotreksat ve sitozi
arabinozit ic¢in kullanilmistir. Kozmetik amacgli olarak ise; giines kremleri, makyaj

temizleyiciler, gece kremleri, tras kremleri, anti perspiranlarda kullanilabilmektedir.

Mikro emiilsiyonun olusabilmesi igin iki faz arasindaki ara yiizey gerilimi ¢ok diisiik
ve slirfaktanlarin konsantrasyonu optimum diizeyde olmalidir. Mikro emiilsiyonun

dayanikliligin1 artirmak i¢in ara yiizey akici ve esnek olmalidir.
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Mikro emiilsiyonlar surfaktan ve kosurfaktan etkisi ile hiicre permeabilitesini artirarak
emilimi artirirlar. Ayrica ilag yiikleme kapasitelerinin yiiksek olmasi, kolayca hazirlanmalari,

viicutta kalig siirelerinin uzun olmas1 avantajlaridir.

Noniyonik surfaktanlardan polioksietilen tiirevlerinin kullanimi olduk¢a yaygindir. Bu
durum fosfolipidlerin biyolojik olarak uygun olmalarindan kaynaklanmaktadir. Ozellikle soya
lesitini, membran bilesimlerinin yapist olusturmast nedeni ile, en ¢ok kullanilan

surfaktanlardir.

Tablo 2. Klasik Emiilsiyon ile Coklu Emiilsiyonlarin Karsilastirilmasi (46).

Ozellik Mikro Emiilsiyon Klasik (makro) Emiilsiyon
¢ Fazin <0.2 pm 0.2 pum-10 pm
Damlacik Biiyiikliigii
Goriiniis Saydam Siit Goriiniimiinde
Olusum Kendiliginden Enerji Vermek Gerekir
Stabilite Termodinamik Termodinamik

Olarak Dayanikli Olarak Dayaniksiz
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1.6. CINKO OKSIT

Cinko oksit (ZnO), Il A grubu metalik ¢inkonun bir oksididir. Laboratuvarlarda ¢inko
metalinin yakilmasiyla veya ¢inko hidroksitin 1sitilmasiyla elde edilir. Cinko oksit sicakken
sar, sogudugunda beyaz renkte bir maddedir. Amfoterik Ozellik gosterir. Asitlerde
¢oziindiigiinde tuzlarini, bazlarda ¢oziindiigliinde ise ¢inkatlart verir. Cinko kozmetik
endiistirisinde merhemlerin ve diger firiinlerin formiilasyonunda aktif madde olarak
kullanilmaktadir. insan viicudunda gerceklesen biyokimyasal reaksiyonlarm igin 100 gesit
enzimi aktif hale getirmektedir. Cildin ve kaslarin erken yaslanmasini1 6nleyen anti-oksidan

ozellikleri ile beraber yaralarin iyilesmesinde, gérme duyusunun giiglenmesinde de etkilidir.

Cinko oksit; kokusuz, tatsiz, yanict olmayan, beyaz yada sarimsi renkte ve amorf
yapida bir tozdur. Cinko oksit merhem veya kremlerde asili kalan (siispansiyon seklinde)
beyaz pudra olarak da tarif edilebilir (33). Cinko cilt dahil olmak {izere organ fonksiyonlari
icin gerekli enzimlerin salgilanmasinda onemli bir rol oynamaktadir. Ayrica yeni cilt
hiicrelerinin olusmasina, onarimina ve bu hiicrelerin bakimina da yardimei olmaktadir. Cinko
oksit kremler antiseptik 6zelligi ile cilt ylizeyinde bulunan mikroplar 6ldiirtirken, cildin genel

goriiniimiinii iyilestirir ve alerjik tepkiler sonucu olusan tahrigin azaltilmasina yardimci olur.

Cinko Oksitin Kimyasal ve Fiziksel Yapisi

Cinko oksit dogada; cok yaygin bulunan ¢inkodan elde edilir. Cesitli ¢inko tuzlari
kullanilarak iiretilebilir. Cinko oksit kristalleri wurtzite, ¢inko siilfiir ve kaya tuzu yapisinda
bulunabilirler. Cevre sartlarinda termodinamik olarak sabit fazda wurtzite yapidadir. Ham
cinko genellikle siilfiir, kursun, demir, bakir, arsenik ve civa gibi diger metalleri de
icermektedir. Bu nedenle safsizlastirmada genellikle distilasyon yontemi kullanilir. Uriiniin
safligi, kullanilan tuzlarin safligina ve c¢inko oksit kristallerinin {irlinlerle girdigi
reaksiyonlardan ayrilma oranina baglidir. Aliiminyum, sodyum ve siilfat gibi baz1 safsizliklar
olabilmektedir (47). Glinesten koruyucu iiriinlerde kullanilan mikronize ¢inko oksit tozlarinin
ortalama pargacik biiytlikliigli 0.2 um veya daha azdir (48). Erime derecesi 1975°C, yogunlugu
5.47 g/cm3’tiir. Cinko oksit, asir1 1sitilinca sar1 renk alir; bu renk sogutulunca kaybolur. Su ve

etanolde ¢ozlniirligii yok denecek kadar azdir. Seyreltik mineral asitlerde ve alkali
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hidroksitlerde ¢oziiniir. Cinko oksit miktar tayininde; seyreltik hidroklorik asitteki ¢ozeltisi,
asitin fazlasi notralize edildikten sonra ¢inkonun karakteristik reaksiyonlarini verir. Siddetle
sabit agirliga kadar yakildiginda, agirliginin % 1.0’ indan fazlasin1 kaybetmez. Miktar tayini
yonteminde, tam tartilmis yaklasik 1.5 g madde ve 2.5 g amonyum kloriir, 50 mL hidroklorik
asitte eritilir. Asitin fazlasi, belirte¢ olarak metil oranj kullanilarak sodyum hidroksit ile titre
edilir. Titrasyon sonucunda, 1 mL hidroklorik asit, 40.68 mg ¢inko oksite karsilik gelmektedir
(49).

Tablo 3. ZnO fizikokimyasal karakteristikleri.

Cas Numarasi 1314-13-2 Molekiil Formiili |ZnO
NFPA Degerleri Saglik: 1 Yamecilik: 0| Kaynama Noktas1 |1975 °C
Reaksiyon: 0
Molar Kiitle 81,408 g / mol Fiziksel Durum |Beyaz sekilsiz  toz,
kokusuz
Coziiniirlik( sudaki)|0.16 mg/100 ml Ph 6.95
(30°C)

1.7. CINKO OKSITIN KOZMETIK URUNLERDE KULLANIMI

Kozmetolojide bir¢cok alanda c¢inko oksit kullanilmaktadir. Kullanim sirasinda
noniyonik, anyonik ve katyonik olmak tizere ti¢ sinif emiilsiyon yapici goze garpar. Cinko
oksit, biitiin noniyonik emiilsiyon yapicilarla uyumludur. Etoksilatlar, sukroz esterleri ve amin
oksitlerle istenildigi her sekilde kullanilabilir. Anyonik emiilsiyon yapicilar da ise durum daha
karmasiktir. En bilinen anyonikler stearat sabunlaridir. Eger ¢inko oksit stearik asit i¢ceren bir
emiilsiyonun igine eklenirse, ¢ok az miktarda c¢inko stearat olusur. Bu durum, Y/S
emiilsiyonunun kararliligin1 diisiiriir. Diger yandan, YEM olarak boraks ile olusturulmus Y/S
emiilsiyonuna ¢inko oksitin eklenmesi higbir kararlilik sorununa neden olmaz. Nétralize

olmayan diger anyonik emiilsiyon yapicilar kullanilabilir. Bu sinifa iy1 bir 6rnek olarak DEA -
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setilfosfat verilebilir. Katyonik emdiilsiyon yapicilar ¢ok nadir olarak kullanilir. Eger
kullanilacaksa, ¢inko oksit ile uyumlu oldugunu bilmek gereklidir (47). Giinesten koruyucu
preperatlarin sudan etkilenmesi istenmedigi i¢in hidrofilik emiilsiyon yapicilar olabildigince
az kullanilir. Cinko oksit, titanyum dioksitten ¢ok daha hidrofilik yapidadir. Bu nedenle, yagh
fazda tutulmasi titanyum dioksite gore daha zordur (48). Yagh fazda hidrofilik emiilsiyon
yapicilar kullanildiginda, emiilsiyon olusturmadan once, ¢inko oksit sicak yagli fazda disperse
edilebilir. Her durumda, emiilsiyon homojenize edilmelidir. Koruyucularla da higbir

uyumsuzluk gézlenmemistir. Cinko oksitin kendisi koruyucu gibi davranmaktadir (47).

Cinko oksitin kozmetolojide bebek yaglarindan makyaj tirlinlerine kadar ¢ok genis bir
kullanim alan1 vardir. Pisikte, tahris olmus cildin kisa siirede normale donmesine yardimeci
olur. Koruyucu kremlerin ¢ogu ¢inko oksit veya vazelin i¢germektedir. Cinko oksitli pisik
kremleri cilt yiizeyi ile bebek bezi arasinda koruyucu bir tabaka olusturarak pisigi engeller.
Bununla birlikte bu tabaka deriden ¢ok zor kaldirilir. Ayrica ek olarak ¢inko oksitin ciltteki
tahribi iyilestirme 6zelligi de pisikten korumada etkilidir. Son zamanlarda, suya kars1 cildi
koruyan ¢inko oksit/vazelin igeren bezler iiretilmektedir (41). Bu bezlerin diger bezlere oranla
pisik siddetini azalttig1 gosterilmistir. Ayrica c¢alismalarda ¢inko oksit/vazelin ve sadece
vazelin igeren bezlerin pisik olusma oranini ve siddetini azalttigi gosterilmistir (37). Bazi
caligmalarda yaglar1 5-90 giin arasinda degisen ve pisigi olan 54 ¢ocukla yaptig1 calismada;
koruyucu madde kullanilmayan ve kozmetik krem kullanilan ¢ocuklarda birinci derece pisik
goriilme oraninin ¢inko oksit kullanan ¢ocuklardakine gore daha diistik, 2., 3. ve 4. derece
pisik oraninin daha yiiksek oldugunu, ¢inko oksit kullanilanlarda hepsinin birinci derece
diizeyinde kaldigi, zeytinyag:i kullanilan ¢ocuklarda ise pisigin yarisinin birinci derece,
yarisinin da ikinci derece siddetinde oldugunu bulmuslardir. Dekspantol kullanilan ¢ocuklarda
2/3’liniin birinci derece, 1/3’liniin ikinci derece diizeyinde, pudra kullanilanlarda ise
%20’sinin lglincli derece diizeyinde, digerlerinin birinci derece diizeyinde oldugu

goriilmistir.

Akne tedavisinde; direk olarak akne iizerine uygulanabilir ve antibakteriyel 6zelligi
sayesinde akneye yol acan bakterileri 6ldiirmektedir. Yayilma egiliminde olan aknelerin ise
cildin diger bolgelerine yayilmasini onler ve cilt yiizeyinde koruyucu bir tabaka olusturur.
Ayrica fazla yag alarak yagin gézeneklerde birikmesini ve dolayisiyla yeni akne olusumunu
engeller. Glinesten korumada, ¢inko oksit kristallerinin ylizeyi goriiniir 15181 etkin sekilde

yansitir. Giinesten koruyucu iriinlerde % 25 oranma kadar kullanilabilir (50). Kiigiik
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partikiiller daha fazla yiizey alanina sahip olduklar1 i¢in, daha fazla 151k kirmaktadir. Ayrica
etki mekanizmasi absorbsiyon oldugu i¢in, saydam ¢inko oksit formiilasyonlar1 ile UV
radyasyonun etkisi azaltilabilir. Cinko oksit diger giinesten koruyucu formiilasyonlarla
birlikte rahat¢a kullanilabilmektedir. Cildin erken yaslanmasi, leke ve kirigikliklara yol agan
zararh giines 1s1nlarindan cilt iizerinde bir tabaka olusturarak etki etmektedir. Ayrica diizenli

olarak kullanildiginda melazma (giines lekeleri) belirtilerinde iyilesme saglayabilir.

Bunlarin disinda cilt sakinlestirici ve antiinflamatuar 6zelliklerinden dolayr egzama
tedavisinde de kullanilabilir. Kesik, yanik ve siyrik gibi kiiglik deri yaralanmalarinin
tedavisine yardimeci olabilir. Cinko oksitli kremlerin kullanim1 her yas grubunda giivenli

olarak kabul edilmektedir. Diisiik toksisiteye sahiptir (51).

Nadiren alerjiye neden olabilir ve ciltte kasinti, kizariklik, batma ve yanma hissi ile
kendini gosterebilir. Bir ¢calismada, akut dermal toksisite olusturulan 10 fare 14 giin boyunca
izlenmis. Bu farelere ¢inko oksit tek doz dermal yoldan uygulanmis ve herhangi bir toksisite

saptanmamustir (50). Tekrarlanan dozlardaki dermal toksisite hakkinda ise bilgi yoktur.

Bu calismada farkli tastyici sistemler igerisinde ¢inko oksit kullanilarak, fiziksel,
kimyasal 6zellikleri iizerinde arastirmalar yapilarak, farkli pisik kremleri hazirlanip optimum
formiilasyona ulasma hedeflenmistir. Bu amacla pH, viskozite, reolojik davranis,
mikrobiyolojik kalite, partikiil boyutu emiilsiyon tipleri agisindan karsilagtirma yapilarak ve
en uygun formiilasyon ortaya c¢ikarilmasi amaglanmistir. Ayrica optimum formiilasyon
tizerinde gilivenlik degerlendirme calismalar1 yapilarak giivenlik simirlar1 uluslararasi

mevzuatlara uygun olarak hazirlanmasi hedeflenmistir.

1.8. PIYASADA BULANAN BEBEK PiSiK KREMLERI

Bebek cildi ¢ok hassastir. Yetigskin cildinden %20 ile %30 oraninda daha incedir. Bu
nedenle bebek cildine daha fazla 6zen gostermek gereklidir ve kolay tahris olabilecegi
unutulmamalidir. Pisik tedavisinde pisikli bolge tercihen sadece 1lik suyla yikanmalidir. Eger
sabun kullanilacaksa yumusak bir sabun tercih edilmeli ve sadece bebek digkisini yaptiktan
sonra kullanilmalidir. Asir1 sabun kullaniminin pisigin iyilesme siirecini uzatabilecegi

unutulmamalidir. Ayrica pisigin 6nlenmesinde ve tedavisinde bazi tiriinler kullanilmaktadir.
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Piyasada sik kullanilan iiriinlerden asagida bahsedilmistir. Ideal bir pisik iiriinii i¢in 7 ideal
Ozellik tanimlanmistir (52-58).
1. Koruyucu madde igcermemesi
2. Parfiim icermemesi
Antiseptik igermemesi
Nem kapasitesinin iyi durumda tutulmasi

Etkililigi ve giivenilirligini bebekler tizerinde yapilan ¢aligmalar ile kanitlanmis olmasi

o o M w

Potansiyel toksik maddeler icermemesi

7. Katki maddesi igermemesi

BEPANTHOL Pisik Merhemi

Bepanthol ilk olarak 1944 yilinda aralarinda pisik merheminin de yer aldig1 3 {iriin olarak
Isvigre’de piyasaya sunulmutur. Giiniimiizde Yunanistan’da iiretilmektedir. Bepanthol pisik
merhemi, bebek cildinin dogal yenilenme siirecini hizlandirir ve cildin sahip oldugu koruyucu
bariyeri giiclendirir. Saydam ve hava geciren bir tabaka olusturur. Yag i¢inde su formiilii
sayesinde cildin sagligin1 ve dogal koruyucu bariyerinin korunmasinda biiyiik 6nem tagiyan
nemliligini korumaktadir. Provitamin B5 (dexpanthenol) ve lanolin icermektedir. Provitamin
B5 hassas cilt bariyerinin giiclendirilmesine yardimci olmakta, cildi saglikli ve nemli
tutmaktadir. Lanolin ise seffaf yapisi sayesinde bebek cildinin nefes almasini saglamaktadir.
Ayrica igerisinde su, prunus dulcis, cera alba, cetyl alkol, stearyl alkol, ozokerite, gliseril
oleat, lanolin alkol bulunmaktadir. Parfiim, koruyucu madde, potansiyel toksik madde veya
antiseptik icermez. Ancak paraffinum liquidum, petrolatum gibi petrol tiirevleri icermektedir
(59).

NIVEA Baby Pisik Kremi

NIVEA baby pisik kremi, bebek cildini pisik olusumuna kars1 korur, kizarikliklar1 ve
tahrisi azaltir. Bariyer olusturarak bez bdlgesinin kuru kalmasini saglar. Cilt yenilenmesini
hizlandirir, yara iyilesmesini saglar ve tahris olmus cildi rahatlatir. Ciltle uyumlu pH degerine
sahiptir. Iceriginde %20 ¢inko oksit iceren suya dayanikli kompleks, dogal bugday yagi,
pantenol, cera microcristallina, lanolin, parafinum liquidum, talk, su, poligliseril-3,

diizostearat, triticum vulgare, magnezyum siilfat, metilisothiazolinon ve parfiim
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bulunmaktadir. Paraben, alkol ve koruyucu madde igermez. % 20 oranindaki ¢inko oksitin
antibakteriyel ve su tutucu 6zelligi sayesinde bebegin bez bdlgesini 1slakliga, kizarikliga ve
pisik olusumuna kars1 korumaktadir. Icerdigi bugday yag1 sayesinde cilt ile 1slaklik arasinda
koruyucu bir tabaka olusturur. Pantenol ile ise cildi nemlendirir ve bakimini yapar. 50 ml ve
100 ml alternatifi ambalaj formu bulunmaktadir. Ancak paraffinum liquidum gibi petrol

tirevleri icermektedir (60).

OKSIZINC Krem

%40 cinko oksit icermektedir. Piyasadaki formu 25 gramliktir. Krem ve sprey formlari
mevcuttur. Icerdigi ¢inko oksitin antimikrobiyal ve astrenjan etkisi vardir. Cinko oksitin
topikal bakteri veya mantar kaynakli cilt enfeksiyonlarini tedavi etmedigi unutulmamalidir.
Ayrica derin cilt yaralarina veya siddetli yaniklara uygulamaktan kagimilmalidir. Ancak ¢inko

okistin konsantrasyonunun yiiksek olmasi tirtiniin kullanimini zorlastirmaktadir (61).

JOHNSON’S BABY Pisik Kremi

Fransa’da iiretilmektedir. Piyasada 100 ml formu mevcuttur. Icerdigi ¢inko oksit ve D-
pantenol sayesinde cilt kizarikliklarmi iyilestirir, cildi rahatlatir. Igerdigi ¢inko oksit,
dimetikon, mineral yaglar, vazelin ve bariyer olusturma 06zelligi tasiyan diger maddeler
sayesinde cilt izerinde bir bariyer olusturur. Boylece idrar ve diskinin olusturdugu islakligin
cilde temasmm1 Onler. Ayrica igerigindeki hekzamidin ile pisikte etkili olan
mikroorganizmalarin {iremesini kontrol altinda tutmaktadir. Ancak paraffinum liquidum gibi

petrol tiirevleri igermektedir (62).
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DESITIN ORGINAL %40 CINKO Pisik Kremi

Amerika’da tiretilmektedir. Pisik olusmasini 6nler ve olusmus pisikleri giderir. Bez bolgesini
nemlendirir, temizler. Hipoallerjiktir. Igerisinde % 40 ¢inko oksit (aktif madde), sarisabir,
barbadensis yaprak suyu, siklomethikone, dimethikone, parfiim, metilparaben, mikrokristal
balmumu, mineral yag, propilparaben, distile su, sodyum borat, sorbitan sesquioleate, E
vitamini, beyaz vazelin, beyaz balmumu bulunmaktadir. Ancak ¢inko okistin
konsantrasyonunun yiiksek olmasi {iriiniin kullanimini zorlagtirmaktadir. Ve ayni sekilde

petrol tiirevleri igermektedir (63).

SEBAMED BEBEK PISIK Onleyici Krem

Devamli kullanildiginda pisik olusumunu ve tahrisleri dnler, bebegin cildini yumusatarak ,
cildin nefes almasini saglar. pH degeri 5,5’tir ve bu nedenle biyolojik koruma ve aktif bakim
saglar. Uretim yeri Almanya’dir. Igerisinde su, petrolatum, paraffinum liquidum,
hydroxyoctacosanyl hydroxystearate, PEG-45/dodecyl glycol kopolymer, methoxy PEG-
22/dodecyl glycol kopolymer, sodyum laktat, panthenol, allantoin, chamomilla recutita,
xanthan gum, parfiim, phenoxyethanol, alkol. Ancak igerisindeki petrol tiirevleri, anti
mikrobiyal koruyucu ve alkol icermesi iiriin giivenligi agisindan baz1 sikintilar

olusturabilmektedir (64).
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2. DENEYSEL

2.1. MATERYAL VE METOD

2.11. MATERYAL

2.1.1.1. KIMYASAL MALZEMELER

Magnesium siilfat

Kimyasal malzemeler Fonksiyonu Tedarik edilen firma
Ar1 balmumu (Bees wax) Emiilsiyon stabilizatorii KALE KIMYA
\rlacel 83 V (Sorbitan Sesquioleate) Emitlgator CRODA
BHT (Butilhidroksitoluen) jpritioksigey DOGA ILAC
Cinko oksit (ZnO) Pisik 6nleyici SIGMA
DEHYMULS PGPH Emiilgathe BASE
blyglyceryl-2 Dipolyhydroxystearate)
D-pantenol (Provitamin B5) Nemlendirici PARKOTEKS
EDTA Selat ajan1 SIGMA
(Etilendiamintetraasetikasit)
Gliserin Nemlendirici MERCAN KIMYA
Kalendula yag1 Antioksidan NEW DIRECTIONS
LAMEFORM TGl Emilgator
.. BASF
(Polyglyceryl-3 Diisostearate)
Lanolin Yumusatici (emoliyent) YILMAZ KIMYA
Viskozite kontrol edici SIGMA
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Kivam verici

SIGMA

Parafin wax o
(stiffening agent)
P < Nem tutucu SIGMA
arafin yag1
Setil esteri (Spermaseti) Emiilgatr SIGMA
Cilt sartlandirict
Shea yagi (Skin conditioning MERCAN KIMYA
agent))
Sodyum Borat Antibakteriyel SIGMA
Vazelin Cilt bariyer ajan SIGMA
(Occlusive agent)
Vitamine E Antioksidan SIGMA
Zevii < Nemlendirici HERBARYUM
eytin yagi

(Diger tiim ¢6ziicii ve maddeler kozmetik safliktadir).
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2.1.1.2 EKiPMAN

Ekipman Isim ve Modeli

Tedarik Edilen Firma

Zeta- Sizer MALVERN ZS-501
Homojenizator SILVERSON
Vorteks HARMONY VTX-3000 L
Su banyosu BANDELIN
Hassas terazi OHIUS
Etiiv OHIUS
Mikrobiyolojik Hepa filtre kabini NUAGE

Viskozimetre

BROOKFIELD DV PRO I

pH metre

Heidolph
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212 METOD

Bu kisimda tasarlanan formiilasyonlarla ve metodlariyla ilgili bilgiler verilmistir.
Formiilasyonlarin hazirlama metodlar1 , icerik ve miktarlari, Hidrofilik Lipofilik Denge
(HLB) degerleri, pH, viskozite, partikiil boyutu analizi, poli dispersite indeksi, zeta potansiyeli
degerleri, mikrobiyolojik analizler, optimum formiilasyona ait kozmetik gilivenlik
degerlendirmesi, iirtinle ilgili 13 soruluk memnuniyet anket calismalar1 ve detaylari

verilmigtir.
2.1.2.1 KREM FORMULASYONUN HAZIRLANMASI

Krem formiilasyonu hazirlanmasinda s/yulunan yag fazindaki malzemeler (zeytin
yagi, lanolin, shea yagi, bees wax, bal mumu, kalendula yagi, emiilgatorler) hassas terazide
(OHIUS) agirlikea diisiikten yiiksege dogru tartilip 70 °C de tamamen sivilasincaya kadar
eritilir. Aynm1 sekilde su fazindaki malzemeler (magnezyum siilfat, EDTA, gliserin. su)
tartilarak 70 °C ye 1sitilir ve iyice karistigindan emin olduktan sonra su fazini yag fazmin
lizerine yavas yavas dokiilerek yliksek devirde (yaklasik 2000 3000 rpm civarinda) yarim saat
stireyle homojenize edilir (Silverson homojenizator). Yarim saat sonunda sicak olan karigim,
40 °C ye kadar sogumas1 beklendikten sonra ¢inko oksit ve E vitamini emiilsiyon iizerine
yavas yavas ilave edilir ve yarim saat homojenize edilir ve tamamlanir. Caligmanin amacina
uygun olmasi i¢in formiilasyonlarin hi¢ birine antimikrobiyal koruyucu ajan ilave edilmedi.

Ayrica allerjen igeriklerinden dolayr herhangi bir esans, boyar madde konmadi.

[ 70 °C iken su faz1 yag faz1 iizerine ilave edilir.

30 dakika 2000-3000 rpm homojenizasyon

ﬂ (40 °C de Cinko oksit ve Vitamin E ilavesi)

Krem formiilasyonu
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2.1.2.1.1 KREM FORMULASYONLARININ  ICERIKLERI VE
MIiKTARLARI

Icerigi ve konsantrasyonlar1 birbirinden farkli 8 formiilasyon hazirlanmistir. Asagida

tablolar halinde ticari isimleri, acik kimyasal isimleri ve agirlik¢a yiizde konsantrasyonlari

belirtilen formiilasyonlar verilmistir.

Tablo 4. BPKF 1 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

. INCI Name Yiizde (%)
Yavgin Ismi
(International Nomenclature Chemical Ingredient)
Vazelin Vaseline-white petrolatum 23
Parafin yag: Paraffin oil 8
Bees wax Bees wax 35
Arlacel 83 V Sorbitan Sesquioleate 3
Zeytin yag Oleum europea oil 7,5
Lanolin Lanolin 1
BHT Butyl hydroxy toluene 0,02
Gliserin Glycerine 5
ZnO Zinc oxide 10
MgS04.7H20 Magnesium sulphate 1
EDTA Etylenediaminetetraaceticacid 0,05
Deiyonize su Deionized water 37,93
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Tablo 5. BPKF 2 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

. INCI Name Yiizde(%)
Yaygin Ismi . . .
(International Nomenclature Chemical Ingredient)
Vazelin Vaseline-white petrolatum 23
Parafin yag Paraffin oil 8
Bees wax Bees wax 35
Arlacel 83 V Sorbitan Sesquioleate 3
Zeytin yag Oleum europea oil 7,5
Lanolin Lanolin 1
BHT Butyl hydroxy toluene 0,03
Gliserin Glycerine 5
Zn0 Zinc oxide 10
MgS04.7H20 Magnesium sulphate 1
EDTA Etylenediaminetetraaceticacid 0,05
Deiyonize su Deionized water 37,92
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Tablo 6. BPKF 3 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

. INCI Name Yiizde (%)
Yavew fsmi (International Nomenclature Chemical Ingredient)
Zeytin yag Oleum europea oil 28
Lanolin Lanolin 2,5
Shea yagi Shea butter 0,75
Bees wax Bees wax 3,6
Kalendula yagi Calendula oil 0,75
DEHYLMUS Polyglyceryl-2 Dipolyhydroxystearate 4,25
PGPH
BHT Butyl hydroxy toluene 0,03
Gliserin Glycerine 8
Zn0 Zinc oxide 21
MgSO4.7H20 Magnesium sulphate 1
EDTA Etylenediaminetetraaceticacid 0,05
Deiyonize su Deionized water 26,09
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Tablo 7. BPKF 4 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

. INCI Name Yiizde (%)
Yavew fsmi (International Nomenclature Chemical Ingredient)
Zeytin yag Oleum europea oil 28
Lanolin Lanolin 2,5
Shea yagi Shea butter 0,75
Bees wax Bees wax 3,0
Kalendula yagi Calendula oil 0,75
DEHYLMUS Polyglyceryl-2 Dipolyhydroxystearate 4,00
PGPH
LAMEFORM TGI Polyglyceryl-3 Diisostearate (water in oil emulsifier) 3,00
BHT Butyl hydroxy toluene 0,01
Gliserin Glycerine 8
Boraks Sodyum borat 2
Zn0 Zinc oxide 8
Vitamin E Vitamin E 0,50
D-Pantenol Dex-panthenol (Provitamin B5) 0,40
MgS0O4.7H20 Magnesium sulphate 1
Deiyonize su Deionized water 25,84
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Tablo 8. BPKF 5 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

. INCI Name Yiizde (%)
Yavew fsmi (International Nomenclature Chemical Ingredient)
Zeytin yag Oleum europea oil 35
Lanolin Lanolin 5
Spermaceti Cetyl Esters wax 6
Bees wax Bees wax 5
BHT Butyl hydroxy toluene 0,01
Gliserin Glycerine 4,8
Boraks Sodyum borat 2,00
Zn0 Zinc oxide 7.1
Deiyonize su Deionized water 34,84
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Tablo 9. BPKF 6 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

. INCI Name Yiizde (%)
Yavew fsmi (International Nomenclature Chemical Ingredient)
Zeytin yag Oleum europea oil 28
Lanolin Lanolin 2,5
Shea yagi Shea butter 0,75
Bees wax Bees wax 3,0
Kalendula yagi Calendula oil 0,75
DEHYLMUS Polyglyceryl-2 Dipolyhydroxystearate 4,00
PGPH
LAMEFORM TGI Polyglyceryl-3 Diisostearate (water in oil emulsifier) 3,00
BHT Butyl hydroxy toluene 0,03
Gliserin Glycerine 8
ZnO Zinc oxide 20
Vitamin E Vitamin E 0,50
D-Pantenol Dex-panthenol (Provitamin B5) 0,40
MgSO4.7H20 Magnesium sulphate 1
Deiyonize su Deionized water 27,57




Tablo 10. BPKF 7 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

. INCI Name Yiizde (%)
Yavew fsmi (International Nomenclature Chemical Ingredient)
Zeytin yag Oleum europea oil 5
Lanolin Lanolin 2,5
Shea yagi Shea butter 0,75
Bees wax Bees wax 3,0
Kalendula yagi Calendula oil 0,75
DEHYLMUS Polyglyceryl-2 Dipolyhydroxystearate 4,00
PGPH
LAMEFORM TGI Polyglyceryl-3 Diisostearate (water in oil emulsifier) 3,00
BHT Butyl hydroxy toluene 0,01
Gliserin Glycerine 8
ZnO Zinc oxide 20
Vitamin E Vitamin E 0,50
D-Pantenol Dex-panthenol (Provitamin B5) 0,40
MgSO4.7H20 Magnesium sulphate 1
Deiyonize su Deionized water 26,09




Tablo 11. BPKF 8 formiilasyonu ve igerik bilgisi.

.. INCI Name Yiizde (%)
Yavew fsmi (International Nomenclature Chemical Ingredient)
Zeytin yag Oleum europea oil 28
Lanolin Lanolin 2,5
Shea yag Shea butter 0,75
Bees wax Bees wax 3,0
Kalendula yag: Calendula oil 0,75
DEHYLMUS Polyglyceryl-2 Dipolyhydroxystearate 4,00
PGPH
LAMEFORM TGI Polyglyceryl-3 Diisostearate (water in oil emulsifier) 3,00
BHT Butyl hydroxy toluene 0,01
Gliserin Glycerine 8
ZnO Zinc oxide 20
Vitamin E Vitamin E 0,50
D-Pantenol Dex-panthenol (Provitamin B5) 0,40
MgS0O4.7H20 Magnesium sulphate 1
EDTA Etylenediaminetetraaceticacid 0,05
Deiyonize su Deionized water 27,59




2.1.2.2 FORMULASYONDA YAPILAN KONTROLLER
2.1.2.2.1 FIZIKOKIMYASAL CALISMALAR
pH odl¢iimleri:

Formiilasyonlarda fizikokimyasal ¢alimalar i¢in hazirlanan her bir formiilasyona pH
Ol¢timleri kozmetige uygun pH metre (Heidolph) ile yapilmistir. Kozmetik iiriinler igin ve cilt
icin ideal pH degerleri cildin hafif asidik yapisinda pH: 5.5 ile notral pH diizeyinde yani

pH:7.5 arasinda olmasi beklenmistir.
Viskozite Analizleri:

Viskozite analizleri (Brookfield DV Il Pro, Rheocalc program) viskozimetre ile 0.05
rpm ile 1 rpm arasi, 30-100 Tork arasinda ¢alisilarak kivam ve akis 6zellikleri bakimindan

incelenmistir.
Partikiil boyutu, Zeta potansiyeli, Polidispersite indeksi tayini:

Hazirlanan tiim formiilasyonlar i¢in ortalama boyut tayini yapilmistir.
Formiilasyonlardan alinan numuneler 1/100 seyreltme orani ile distile su yardimiyla
seyreltilerek 5 dakika boyunca vortekslenerek (HARMONY VTX-3000 L) partikiil boyut 6l¢tim
cihazinda (Malvern ZS 501 model) 6lgiilebilir akiskan sivi haline getirilerek ol¢iilmiistiir.

Zeta (¢) potansiyel Olclimleri dispers sistemlerde stabilite gostergesi olan sekonder
parametrelerdir. Olgiimler 10 sirali dlgiimiin ortalamasi olarak 3 tekrar halinde yapilmustir.
Tiim 6l¢iimler 25 °C de 2 dakika bekleme siiresi ile stabil hale getirilerek 90 °C 6l¢iim agistyla
yapilmistir.

Polidispersite indeksi (PDI), dispers sitemlerdeki Ol¢iimlerde dogru OSl¢iimiin
parametrelerinden birisidir. 0.1 degeri ile 0.5 degeri arasinda olan PDI degerleri, 6l¢limiin
kalitesi ve dogrulugu agisindan oOnemlidir. 3 tekrarli Ol¢limlerin ortalamalari alinarak

istatistiksel olarak degerlendirilmistir.
HLB (Hidrofilik Lipofilik Denge) hesaplanmasi:

HLB degeri emiilgatoriin hidrofilik ve lipofilik egilimini gostererek numaralandirilir.
Bu deger hidrofilik grubun mol yilizdesinin bese boliinmesi ile elde edilen deger olarak ifade

edilir. Sifir ile 20 arasinda derecelendirilir. 20'ye dogru yaklastik¢a hidrofilik 6zellik artar.

Emiilgatorler diisitk HLB degerlerinde (<6) daha ¢ok yag fazinda ¢oziinebilmekte ve

dayanikli s/y emiilsiyonu; yliksek HLB degerlerinde (>8) ise dayanikli y/s emiilsiyonlari
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olusturmaktadirlar. Daha Oncede belirtildigi gibi hidrofilik ve lipofilik emiilgator

karigimlariin kullanilmasi ile daha dayanikli y/s emiilsiyonlar elde edilebilir.

Hazirlanan 8 formiilasyonun HLB degerleri asagidaki formiile gore hesaplanmis ve
formiilasyonun HLB degeri ¢ikan sonuca gore s/y tipi emiilgatdr segilmistir (DEHYLMUS
PGPH; HLB; 3.5 ve LAMEFORM TGI; HLB: 3.5). BPKF-5 formiilasyonunda kontrol
amaciyla s/y tipi emiilsiyona uygun olmayan spermaceti (cetyl ester wax; HLB: 11.8)

kullanilarak emiilgator se¢imin HLB degerleriyle iligkisi dogrulanmustir.
Stabilite calismalari:

Optimum formiilasyona (BPKF-8) 3 ay boyunca 25 °C £2 de % 60 +5 nem sartlarinda
ve 40 °C+2 de % 75 +5 nem sartlarinda stabilite testi uygulanmistir. Stabilite siiresince 0. giin,
15. giin, 30. giin, 60. giin ve 90. glinlerde alinan numunelere goriiniis, koku, pH, viskozite

parametreleri izlenmistir.
2.1.2.2.2 MIKROBIYOLOJIK KONTROLLER

Yapilan sekiz farkli formiilasyon ig¢in 96 saat boyunca mikrobiyolojik analiz
yapilmistir. Koyun kanli agar iizerine ekilen numuneler, 37 °C de 4 giin boyunca
inkiibasyonda kalir ve igeriginde mikroorganizma iireyip liremedigi kontrol edilir. Eger
inkiibasyon sonucunda iireme varsa, kozmetik kanununda icermemesi gereken patojen tayini

i¢in ileri identifikasyon ¢alismasi yapilir.

Ug yasindan kiigiik ¢ocuklara, yashlara uygulanan, ciddi zayiflamis bagisiklik yanit:
gosteren kisilere uygulanan kozmetik tiriinlerin mikrobiyolojik tarama testlerinin sonucunda
koloni olusturabilir mikroorganizma sayisinin izin verilen limitlere uygun olmasi

gerekmektedir.
Kozmetik mevzuatinda bitmis iirlin i¢in kabul kriterleri asagidaki gibidir:
- Toplam aerob mezofilik mikroorganizma sayis1 1000 cfu/g dan az olmalidir.
- Toplam kiif ve maya sayis1 1000 cfu/g dan az olmalidir.
- GOz gevresi ve bebek tiriinlerinde 100 cfu/g dan az olmalidir.

- Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus and Candida albicans adli patojen
mikroorganizmalar bitmis kozmetik {iriin i¢inde kesinlikle bulunmamalidir. Asagida 6rnek

analiz raporu verilmistir.
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Mikrobiyolojik Uygunluk Kontrolii

a) Deney Laboratuvarimn Tamitilmas::Yeditepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Mikrobiyoloji Analiz
Laboratuvari

b) Numunenin Tanmitilmasi

UTTITN AL 1ottt ss s £t

SEADIIILE SATIATT. .. eeuviiiieiiieie ettt ettt et e e e et e e e tbe e bt e tbeebaessaessseessaansees sbeesbeeabaeesbeesbbessneenbeee

Aktif Maddeler ve Konsantrasyonlari...........cecveeereeieienieieie et belirtilmemistir.

¢) Deney Metodu ve Gegerliligi

Kantitatif Degerlendirme

d) Deney Sartlar

Uriin Deneyi KONSANtraSYONIATL. ............c.ooureeireeeeceeeceeseseeeesesesieseeessseseese s sesee s seraeseneesens srassasans %100
INUIMUNE MIKEAT L ..ttt ettt ettt et e te st et e e ae e e e saesaeesteete e beetseseeaneeneesseaseestensaetenneaneesreenees 14ml/gr
INKTGDASYON SICAKIISI. ...ttt sttt na et eneneesasanenens 37°C+1°C

e) Sonug: EN ISO 21149, EN ISO 22717, EN 1SO 22718, EN ISO 18416, EN I1SO 21150, EN ISO 16212
standartlarina gore ¢aligilan,

SIEA NUITIATAST. ¢ttt ettt ettt st e et e e bt e st e e bt e bt e ebt e e beesaaenaee £abbeeabeesneenbeenneenreen

TESHM TaNTN...cciiii e

ANGIIZ PEIIYOUU. ...ttt e te et e st e et et e ebe et e s be e tesbe e st esbeeteenbesaeeseesteenaetenneans

Olan iiriinde iireme saptanmamustir/...cfu/g saptanmistir.

Seklinde analizler yapilarak raporlanmaistir.

2.1.2.3 GUVENLIK DEGERLENDIRME CALISMALARI

Kozmetik firiinlerde yapilan giivenlik degerlendirmesinde kozmetik ({iriiniin
icerdigi maddelere maruziyet (maruz kalinma) dozu SED (mg/kg viicut agirhigi/giin) degeri ile
ifade edilir ve hesaplama yontemleri asagida verilmektedir;
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Eldeki veriler 1s18inda SED iki yontemle hesaplanabilir (65).

1) Birim yiizeydeki dermal absorbsiyon miktari(ug/cm?) biliniyor ise;.

DAa(ug/cm?) X107 mg/ ugxSSA (cm?) xF(giin™)

60 (ortalama yetiskin viicut agirligi-kg)

SED (mg/kg viicut agirligi/gilin) : Sistemik maruziyet dozu ( maruz kalma dozu).

DAa(pg/cm?) : Birim yiizeydeki dermal absorbsiyon miktari.
(Kullanim kosullar1 taklit edilerek yapilan deney sonucunda
elde edilir).

SSA : Bitmis iirlinlin temas ettigi cilt yiizey alani.

(Her bir iiriin tipi i¢in gecerli SSA degeri farklidir)
F (giin) : Bitmis tirliniin uygulama sikligt.

60 kg : Standart oldugu kabul edilen insan agirlig.

2) Uygulanan iiriiniin % olarak dermal absorbsiyon miktar1 biliniyorsa hesaplama yontemi;

SED=A(mg/kg viicut agirlig1 / giin) xC(%)/100 xDAp(%)/100

SED(mg/kg viicut agirligi/giin) : Sistemik maruziyet dozu.

A(mg/kg viicut agirhigr / giin): Viicut agirligimin kg’1 basina uygulanan iirlin miktar ile
uygulama sikligina bagl olarak bir kozmetik {irline giinliik

maruziyet.

C(%) : Maruziyeti hesaplanacak olan maddenin bitmis tiriin
icerisindeki ylizde konsantrasyonu.
DAp(%) : Uriiniin Dermal absorbsiyon yiizdesi (Kullanim kosullari
taklit  edilerek  yapilan deney sonucunda elde

edilir.Bilinmiyorsa iiriiniin %100’{inlin absorbe oldugu kabul
edilir)
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Giivenlik sinirinin (MoS) hesaplanmasi:

Biitlin belirgin absorbsiyon yollar1 dikkate alinarak ve deneyler sonucu gdzlemlenen
toksikolojik veriler 1s18inda belirlenen (NOAEL) degerine dayanarak sistemik etkiler ve
giivenlik siirt (MoS) hesaplanir. Bu degerlendirme yapilamiyor ise nedeni uygun bir sekilde
gerekgelendirilmelidir(65).

NOAEL
MOS= ----memmemmeeeeeee e > 100

SED

Bebek tirtinlerinde MoS degerinin 240 tan yiiksek ¢ikmasi beklenmektedir. Bu ¢alismada
bebek pisik kremi formiilasyonu ¢alismasi yapildigi i¢in bu kriterler goz oniine alinmustir.
DA, (ng/em’) x 10 mg/ ug x SSA (cm’) x F(giin )
SED= A A A
3.5 (ortalama yenidogan agirligi-kg)

a. Uygulama Yeri: Pisik bolgesi.
b. Uygulanan Uriiniin Deriye Temas Ettigi Alan: 20 cm?.
C. Uygulanan Uriiniin Miktar1: 0,25 g.(FTU-Finger Tip Unit).

d. Uygulanan Uriiniin Temas Siklig1: 2 kez/giin.

e. Normal ve Makul Ongériilebilir MaruziyetYolu: Pisik bolgesi dermal yolla (istemsiz
maruziyet yok).

f. Hedef Kitle: Pisik problemi olan bebekler.
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2.1.2.4.0PTIMUM FORMULASYONA AIT ANKET CALISMASI

BPKF 8- (K13/092) formiilasyonu iizerinde 10 goniillii panel grubuna 13 sorudan
olusan bir anket ¢calismasi diizenlenmistir. Goniilliilere bebekleri ile asagida belirtilen sorular

ilgili yoneltilmistir;

1- Hangi pisik dnleyici kremi kullaniyorsunuz ?

|:| Desitin l:l Mustela
|:| Sebamed |:| Sudocrem
|:| Nivea I:I Chicco

|:| Zeytinyadi I:I Popolin
|:| Diger

2- Pisik onleyici kremi ne siklikta kullaniyorsunuz ?
|:| Her alt degistirmede

|:| Glnde Bir Defa

|:| Sadece pisik oldugunda

|:| Hig kullanmam

3- Bebeginizde hig pisik oldumu ?

|:| Evet I:I Hayir

4- Bebeginizde suan devam eden bir pisik problemi var mi ?

[ vox [
L] ver

(5,6 ve 7. anket sorularinda birden ¢ok segenek segilebilir.)
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5- Pisik kreminde aradiginiz ozellikleri siralayiniz ?

I:I I:I Formulasyonda bulunan
Kokusu etken maddeler

|:| Kivami |:| Ambalaji

|:| Kullanim sonrasi etkisi |:| Bilinirlik

|:| Etkinlik

6 - Pisik kremini nasil alirsiniz ?

|:| Yakin onerisi |:| Internet
|:| Reklamlar
|:| Doktor Onerisi |:| Diger

7- Pisik kremini nereden alirsiniz ?

|:| Eczane |:| Market
|:| Internet |:I Diger

8 - Pisik kreminin siiriiliisiinii ve hissiyatini begendiniz mi ?

|:| Hayir |:| Kararsiz

9 - Pisik kremi beklentilerinizi ne dlgiide karsiladi.
|:| Cok lyi D Iyi
|:| Orta- Kismen |:| Kot

Eczane

]

10 - Kullanmis oldugunuz iiriinii kullandiginiz diger iiriinlerle, bir ciimlede kiyaslayiniz.
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11 - Uriin ile g6zlemlediginiz olumlu ve olumsuz diisiinceleri yaziniz ?

12 - iceginde bulunan Dogal Zeytin yagi, Bal Mumu, % 20 Cinko oksit, Lanolin, d.
Panethenol (provitamin B5), ve E vitaminin bebek iizerinde etkileri hakkinda bilginiz var mi
? varsa belirtiniz ?

13 - Pisik kremi igin harcanmaniz ne kadar ile sinirlh olursa memnun kalirsiniz ?

|:| 10 - 15 ° |:| 15-25 "

|:| 25-35 ° |:| Fiyatin 6nemi yok kaliteli olmasini tercih ederim.
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3.SONUCLAR

3.1. FIZIKOKIMYASAL CALISMA SONUCLARI

pH olciim sonuclari:

Asagida tablo halinde formiilasyonlara ait pH 6l¢iim sonuglar1 verilmistir.

Tablo 12. Formiilasyonlara ait pH sonuglari.

Formiilasyon kodu

pH olciim sonucu

BPKF 1- (K13/112) 7.101
BPKF 2-(K13/108) 7.263
BPKF 3- (K13/100) 7.203
BPKF 4- (K13/085) 7.837
BPKF 5- (K13/003) 7.325
BPKF 6- (K13/097) 6.959
BPKF 7- (K13/075) 6,692
BPKF 8- (K13/092) 7,263
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Viskozite ve reolojik calisma sonuclari:

Asagida tablo ve grafikler halinde formiilasyonlara ait viskozite ve reolojik dlgiim

sonuclar1 verilmistir.

Tablo 13. BPKF 1- (K13/112) e ait viskozite sonuglari.

Viskozite  Doniis Hiz Tork Kayma Gerilimi Kayma Orami Sicakhik Bath Zaman Araligi
(cP) (RPM) (%) (Dicm?) (1/sec) (°C) (°C) (mm:ss.t)
1 7480000,0 0,05 37,4 935,00 0,01 22,1 EEEE 00:01:01,1
2 2973333,3 0,15 44,6 1115, 00 0,04 22,2 EEEE 00:01:00,1
3 2712000,0 0,25 67,8 1695, 00 0,06 22,2 EEEE 00:01:00,0
4 2665714,2 0,35 93,3 2332, 50 0,09 22,1 EEEE 00:01:00,1
5 2137777,7 0,45 96,2 2405, 00 0,11 22,0 EEEE 00:01:00,0
6 1758181,8 0,55 96,7 2417, 50 0,14 21,9 EEEE 00:01:00,1
7 1509230,7 0,65 98,1 2452, 50 0,16 21,9 EEEE 00:01:00,1
8 1312000,0 0,75 98,4 2460, 00 0,19 21,9 EEEE 00:01:00,0
9 1168235,2 0,85 99,3 2482, 50 0,21 21,9 EEEE  00:01:00,1
10 EEEE 0,95 100 EEEE 0,24 22,1 EEEE 00:01:00,1
BPKF-1 Vis/S.R. BPKF-15.5/S.R
8000000,00 3000,00
7000000,00 ‘\ 250000
600000000 \ - /'
= 2, 2000,00
% s000000,00 \ a /
] "
£ 4000000,00 \ § 1500,00
3 a ,/
'@ 3000000,00 -
= e £ 1000,00 (=
2000000,00 \__“ 2
500,00
100000000
0,00 0,00
005 01 015 02 025 03 0 005 01 015 02 025 03

Shear Rate[1/sec)

Shear Rate[1/sec)

Sekil 18. BPKF 1- (K13/112) e ait viskozite sonug grafigi.
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Tablo 14. BPKF 2- (K13/108) ¢ ait viskozite sonuglari.

Viskozite Dﬁm"i; Hizz Tork Kayma Gerilimi Kayma Oram Sicakhk Bath Zaman Arahg
(cP) (RPM) (%) (Dicm?) (1/sec) (°C) (°C) (mm:ss.t)
1 5640000,0 0,05 28,2 705,00 0,01 22,4 EEEE 00:01:01,1

3 1832000,0 0,25 45,8 1145,00 0,06 22,4 EEEE  00:01:00,1

5 1386666,6 0,45 62,4 1560, 00 0,11 22,4 EEEE  00:01:00,1

7 1001538,4 0,65 65,1 1627, 50 0,16 22,4 EEEE  00:01:00,1

9  774117,65 0,85 65,8 1645,00 0,21 22,3 EEEE  00:01:00,0

BPKF-2 Vis/S.R. BPKF-2 S.5/S.R
£000000,00 1800,00
5000000,00 ‘ ., teoomo
\ ¥ 140000
&' 4000000,00 £ 120000
v \ 3 1000,00
£ 3000000,00 A ‘-/
g 5 &0
gzumum,m 'E 600,00
2 40000
! 0 V —— 200,00
0,00 0,00
000 005 010 015 020 025 030 000 005 010 015 020 025 030
Shear Rate (1/sec) Shear Rate (1/sec)

Sekil 19. BPKF 2- (K13/108) e ait viskozite sonug grafigi.
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Tablo 15. BPKF 3- (K13/100) ¢ ait viskozite sonuglari.

Viskozite Doniis -izm Tork Kayma Gerilimi Kayma Oram Sicakhk Bath  Zaman Arahg
(cP) (RPM) (%) (Dicm?) (1/sec) (°C) (°C) (mm:ss.t)
1 182000,00 1,00 18,2 455,00 0,25 22,9 EEEE 00:01:04,4

3 70303,03 3,30 23,2 580,00 0,82 23,0 EEEE 00:01:00,1

5 16724,14 5,80 27,1 677,50 1,45 23,0 EEEE 00:01:00,0

7 30952,38 10,50 32,5 812,50 2,63 23,0 EEEE 00:01:00,0

9 22111,11 18,00 39,8 995,00 4,50 23,1 EEEE 00:01:00,0

BPKF-3 Vis/S.R. BPKF-3 5.5/S.R
200000,00 1200,00
180000,00
160000,00 =~ 1000,00
£
& 140000,00 g 0
f’ 120000,00 } g 500,
£ 000000 | g 600,00
% 80000,00 b
> 60000,00 g 40000
40000,00 -
" 200,00
20000,00 o0
0,00 0,00
000 100 200 300 400 500 600 7,00 000 100 200 300 400 500 600 7,00
Shear Rate (1/sec) Shear Rate (1/sec)

Sekil 20. BPKF 3- (K13/100) e ait viskozite sonug grafigi.
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Tablo 16. BPKF4 - (K13/85) e ait viskozite sonuglart.

Viskorite DinisHmm  Tork — Kayma Gerilimi  EKayma Oram Ewcakhk EBath Zaman Arah:n
{cP) {RFM) (%) {Dicm?) {1lsec) {*C) {°c} {mm:ss.t)
1 4B113,32 3,00 14,8 370,00 0,75 21.9 EEEE 00:01:03,1
2 25800, 00 5: 000 -17,8 245 .00 1,25 21,9 BEEE 00:01:00,1
3 27866€,67 7,50 20,8 522,50 1,86 21,8  EBEF 00:01:00,1
i 23953 ,36 10,580 241 602,50 2,83 21,8 EEEE '-'00:01+00;1
5  20720,00 12,50 25,9 £47,50 3,13 21,7  ESSE  00:01:00,7
g 18533,33 1%, 00 27,8 EDE, 00 gl A EEEE QO0=0X1:00;0
g) 17028,57 17,50 22,8 745,00 4,38 11.-5 EEEE ﬂD:IZIl:IJE-i,.EI-
& L850 ,00 3000 1,7 782,50 B 00 21,8 EEEE ' Q06:01:00,0
9 13820,00 25,00 34,8 870, 00 6,25 21,6  EEEE  00:01:00,1
10 12857, 14 28,00 36,0 200,00 700 21,8 EEBEE 0801 :00;0
BPKF-4 Vis/S.R. BPKF-4 5.5/S.R
60000,00 1000,00
900,00 <
50000,00 ‘\ N BD0O0
E T
& 40000,00 § /ol
:' \ " 200,00
£ 30000,00 g 500,00
2 b 400,00 j-
& 20000,00 i 300,00
—
10000,00 @ 200,00
100,00
0,00 0,00
0,00 2,00 4,00 6,00 8,00 0,00 2,00 4,00 6,00 8,00
Shear Rate (1/sec) Shear Rate (1/sec)

Sekil 21. BPKF 4- (K13/85) e ait viskozite sonug grafigi.
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Tablo 17. BPKF 6- (K13/97) e ait viskozite sonuglart.

Viskozite DoniyHm  Tork  Kayma Gerilimi  EKayma Cram Swcakhk Bath Laman Arahm
(cP) (RPM]} (%) {Dicm?) (1isec) {*C) (*C) (mim:ss.1)
1 169333,33 1,50 25,4 §35,00 0,38 22,0 ZEEE  00:01:00,1
2 o B L e R T 957, 50 0,88 22,0 EEEE  00:01:00,1
3 §0000,00 5,80 33,0 825,00 1,38 32,0 BEEE 00:01:00,0
4 4goopian o o7.s0 . 38.m 500, 00 1,88 21,9 EEEE  00:01:00.1
5 28000,00 1d.,00 39,0 578,00 2,50 Z1,8 EEEE (JQ3:21:00.0
§° - 33280,00 12,50 - 41,6 . . 1040,00 3,13 21,9 BEEE  00:01:50,1
7 28580,85 15,50 44,3 1107,80 3,88 32,0 FEEE  00:01:00,0
B 2365H,54 20,50 48,5 121250 5,13 . .23.1 - BEBR Q0:01:00,0
8 22000,00 22,50 49,5 1237, 50 5,63 22,1 EEEE  00:01:00,1
10 20440,00 25,00 51,1 . 1277,50 6,25 22,1 EEEE 00:01:00,1
BPKF-6 Vis/S.R. BPKF-6 5.S/S.R
180.000,00 3000,00
160.000,00 1
\ 2500,00 —
140.000,00 \ IE
Eu‘ 120.000,00 \ ,5 2000,00
: 100.000,00 i /
£ 3 £ 150000
2 20.000,00 = /
S 60.000,00 \\4 § 1000,00
40.000,00 ﬁ
M_ 500,00
20.000,00
u;m T T T T T 1 u!m
1] 1 2 3 4 B 7 0 2 3 4 & 7
shear Rate (1/seq] Shear Rate (1/sec)

Sekil 22. BPKF 6- (K13/97) e ait viskozite sonug grafigi.
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Tablo 18. BPKF 7- (K13/75) e ait viskozite sonuglart.

Viskozite Doniis Hiz Tork Kayma Gerilimi Kayma Oram  Sicaklik Bath Zaman Arahgi

(cP) (RPM) (%) (Dicm?) (1/sec) (°C) (°C) (mm:ss.t)
1 98000,00 1,00 9,8 245,00 0,25 23,3 EEEE  00:01:01,2
3 44333,33 3,00 13,3 332,50 0,75 23,4 EEEE 00:01:00,0
3 24857,14 7,00 17,4 435,00 1,75 23,4 EEEE 00:01:00,0

=1

14933,33 15,00 22,4 560,00 3,75 23,3 EEEE  00:01:00,0

9 11136,36 22,00 24,5 612,50 5,50 23,4 EEEE  00:01:00,0
BPKF-7 Vis/S.R. BPKF-7 S.5/S.R
120000,00 700,00
100000,00 7‘ o 00,00 ‘/_P.—-A—
£
& 80000,00 £ 500,00
g m 400,00
£ 50000,00 g
£ & 300,00
. -
£ 40000,00 § 200
20000,00 “ 100,00
0,00 0,00
000 100 200 300 400 500 600 000 100 200 300 400 500 600
Shear Rate [1/sec) Shear Rate [1/sec)

Sekil 23. BPKF 7- (K13/075) e ait viskozite sonug grafigi.
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Tablo 19. BPKF 8- (K13/92) e ait viskozite sonuglart.

Viskozite DonisHm  Tork  Kavma Gerilimi  Kayma Oram Sicakhk Bath  Zaman Arahm
(eP) {RPM) {%e) (Dlem?®) {1/sec) (*C} °C) (mm:ss.t)
1 317000,00 1,90 31,7 P 0,25 21,6 EEEE 00:01:00,1
217950000 - 300 A58 857,50 6,50 21, ¢ EEEE  00101:00,1
3 120666,67 3,00 38,9 872,50 0,78 21,5 EEEE 00:01:00,.0
4 103000,00 4,00 412 1030, 00 1,00 21,6 EEER  00:01:00.0
5 BE4DD,00 5,80 43,2 1080, 00 1,25 21,6 EEEE  00:01:00,0
& 7a666,67 - 5.00 44,8 1120, 00 1,50 21.% EZZE  00:01-00,0
7 €8714,25 7,00 46,0 1150, 0 1,75 216 EEEE  00:01:00,0
B ES000;00 B 00 47,2 1180, 00 2,00 2-1-,-5 .EEE'E 00:01:00,0
5 G3566,67 8,00 48,3 1207,50 2,25 21,7 EEZE  00:01:00,0
10 43200,00 10,00 49,3 1230,00 3,80 21,7 EEEE . 00:01:00,0
BPKF-8 Vis/S.R. BPKF-8 S.S/S.R
350000,00 1400,00
300000,00 *\ . 120000
o~ 250000,00 \ ,El‘m:m
“:'mcmu,m s 80000
£ X :
§ 150000,00 & oo
gmum,m \\*L E 400,00
50000,00 — “ 200,00
0,00 0,00
000 050 100 150 2,00 250 3,00 000 050 100 150 200 250 3,00
Shear Rate [1/sec) Shear Rate [1/sec)

Sekil 24. BPKF 8- (K13/92) e ait viskozite sonug grafigi.
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Partikiil Boyut Analizi, Zeta Potansiveli ve Polidispersite Indeksi Sonuclari

Asagida tablo ve grafikler halinde formiilasyonlara ait partikiil boyut analizi, zeta

potansiyeli ve polidispersite indeksi sonuglart verilmistir.

Tablo 20. Partikiil boyutu, PDI ve zeta potansiyeli sonug tablosu (n=3).

(Poly Dispersity Zeta
Formiilasyon kodu Partikiil Boyutu (nm) Index) potansiyeli
PDI (mV)
BPKF 1- (K13/112) 508 +£49.91 0.481 £0.01 -35.2+2.55
BPKF 2-(K13/108) 367.5 +40.83 0.491 +0.07 -31.8 £ 1.80
BPKF 3- (K13/100) 609.3+ 10.20 0.512 +0.08 -9.5+0.79
BPKF 4- (K13/085) 513.4+77.15 0.541 £ 0.08 -20.2 +1.85
BPKF 5- (K13/003) 741.4+19.74 0.545 £ 0.07 -23.2+1.00
BPKF 6- (K13/097) 584.1 +36.42 0.619+0.11 -26.6 £ 0.20
BPKF 7- (K13/075) 521.2+5.10 0.490 + 0.05 -25.6 £0.76
BPKF 8- (K13/092) 533.2 £6.93 0.370 +0.03 -30.9 £ 0.72

Yukaridaki sonuglara gore ideal partikiil boyutu 100 ile 1000 nm aras1 olmas1

kozmetik iirlinler acisindan idealdir. Ayrica PDI<0.5 olmasi homojen bir dagilim oldugunu

gosterir. Zeta potansiyeli dl¢limlerinde -/+ 25 mV iizerindeki degerler dispers sistemlerde

stabilitenin gostergesi kabul edilir. Bu durumda sonuglardan BPKF 8- (K13/092)

formiilasyonunun en ideal formiilasyon oldugu goriilmiistiir.

Asagida Sekil 25 ve Sekil 26 daoptimum formiilasyona ait partikiil boyutu 6l¢timii

ve zeta potansiyeli 6l¢limii sonug grafigi gosterilmistir.
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Mean (mV) Area (%) Width (mV)
Zeta Potential (mV): -317 Peak1: -327 959 7.79
Zeta Deviation (mV): 928 Peak 2: -443 41 343
Conductivity (mSicm): 0,0850 Peak 3: 0,00 0.0 0,00

Result quality :

400000

300000

200000

Total Counts

100000

Zeta Potential Distribution

=200

=100

100

Zeta Potential (m\}

200

Record 50: BPKF-8 K13/082 1

Record 51: BPKF-8 K13/082 2

Record 52: BPKF-8 K13/052 3|

Sekil 25. BPKF 8- (K13/092) formiilasyonuna ait zeta potansiyeli sonucu.

Sample Name:

BPKF-5 K13/092 2

SOP Name: mansettings. dat
File Name: AhmetArif Kurt dts Dispersant Name: Water
Record Number: 27 Dispersant Rl: 1,330
Material RIl: 2,00 Viscosity (cP): 0,8866
Material Absorbtion: 0,00 Measurement Date and Time: 04 Ocak 2014 Cumartesi 23:33:43
Temperature (*C): 250 Duration Used (s): G0
Count Rate (kcps): 2393 Measurement Position (mm): 4,65
Cell Description: Disposable sizing cuvette Attenuator: 6
Diam. {(nm) % Intensity Width {nm)
Z-Average (d.nm); 5409 Peak 1: 536,0 100,0 1271
Pdl: 0,388 Peak 2: 0,000 0,0 0,000
Intercept: 0,921 Peak 3: 0,000 0,0 0,000
Result quality : Good
Size Distribution by Intensity
T R e e S :
g hel 1 & IR .......................................................................
= . :
@ : :
& : :
£t LR R T TETETETETE ERRRRRREY F LF ' S R TR RTR TR TR TRTS 5
p+—— ::; i i |
0.1 1 10 100 1000 10000
Size (d.nm)
| Record 26: BPKF-8 K13/082 1 Record 27: BPKF-8 K13/082 2|

Sekil 26. BPKF 8- (K13/092) formiilasyonuna ait boyut dagilimi sonucu.




HLB hesaplama sonuclari:

Asagida tablo ve grafik halinde formiilasyonlara ait ve segilen emiilgatorlere ait HLB

degerleri verilmistir.

Tablo 21. Tiim formiilasyonlara ait HLB hesaplama degerleri tablosu.

Krem F. Ad1 Faz HLB Emiilgator HLB
BPKF1 7,1044651 3,7
BPKF2 7,1044651 3,7
BPKF3 7,713296 3,5
BPKF4 7,640845 3,5
BPKF5 7,697674 11,8
BPKF6 7,640845 3,5
BPKF7 6,893939 3,5
BPKF8 7,640845 3,5

Krem Formulasyon HLB Degerleri

12

10

HLB
[}

a

BPKF1 | BKPF2 BPKF 3 BPKF 4 BPKF5 | BPKFG6 | BPKF7 BPKF 8
BY.FHLB| 7,1044651 | 7,1044651 | 7,713296 | 7,640845 | 7,697674 | 7,640845 | 6,893939 | 7,640845
NE.HLB 3,7 3,7 3,5 3,5 118 3,5 3,5 3,5

Sekil 27. Tiim formiilasyonlara ait HLB degerlerinin karsilastirma grafigi.
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Yukaridaki sonuglara gore 5. Formiilasyonda kullanilan emiilgatoriin yanlis segildigi

gorilmektedir. Diger 7 formiilasyonda HLB degerlerine bakildiginda emiilgatér se¢iminin

dogru oldugu belirlenmistir ve faz ayrimi goriilmemistir.

Stabilite calisma sonuclari:

Asagida tablo halinde BPKF-8 formiilasyonu igin 3 ay boyunca 25 °C £2 de, % 60 £5

nem sartlarinda ve 40 °C+2 de % 75 £5 nem sartlarinda yapilan 0. giin, 15. giin, 30. giin, 60.

giin ve 90. glinlerde alinan numunelere ait goriiniis, koku, pH, viskozite sonuglari verilmistir.

Tablo 22. BPKF-8 i¢in 25 °C, % 60 nem sartlarindaki 90 giinliik stabilite test sonuglari.

Kontrol Parametreleri |  o.GUN 15.GUN 30.GUN 60.GUN 90.GUN
Gorilinii Opak beyaz Opak beyaz Opak beyaz Opak beyaz Opak beyaz
Koku Kokusuz Kokusuz Kokusuz Kokusuz Kokusuz
pH 7,26 7,20 7,19 7,16 7,10
Viskozite (%50 Tork) 49200 cp 49185 cp 48000 cp 47100 cp 46900 cp

Tablo 23. BPKF-8 igin 40 °C, % 75 nem sartlarindaki 90 giinliik stabilite test sonuglar1.

Kontrol Parametreleri |  o.GUN 15.GUN 30.GUN 60.GUN 90.GUN
Goriintis Opak beyaz Opak beyaz Opak beyaz Opak beyaz Opak beyaz
Koku Kokusuz Kokusuz Kokusuz Kokusuz Kokusuz
pH 7,26 7,10 7,05 6,95 6,80
Viskozite (%50 Tork) 49200 cp 48550 cp 47200 cp 46100 cp 44600 cp
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3.2. MIKROBIYOLOJIK ANALiZ SONUCLARI

96 saatlik inkiibasyon sonucunda yapilan mikrobiyolojik analizlere iliskin sonuglar

asagida tablo halinde verilmistir.

Tablo 24. Mikrobiyolojik analiz sonuglart (96 saat- cfu/g.).

Formiilasyon kodu Mikrobiyoloji sonucu cfu/g Patojen ve tiirii

BPKF 1- (K13/112)

BPKF 2-(K13/108)

BPKF 3- (K13/100)

BPKF 4- (K13/085)

BPKF 5- (K13/003)

BPKF 6- (K13/097)

BPKF 7- (K13/075)

BPKF 8- (K13/092)

Yapilan c¢alisma sonucunda hazirlanan formiilasyonlarin  higbirinde {ireme

Saptanmamigtir.

73



3.3. OPTIMUM FORMULASYON SECIMi

Optimum formiilsayon se¢iminde pH, viskozite ve {iriiniin fiziksel goriiniimii dikkate
alimmugtir. Caligma sonucunda 1. ve 2. formiilasyonda vazelin ve parafin yagt gibi petrol

tiirevleri icerdigi i¢in elimine edilmiglerdir.

BPKF 4- (K13/085) ve BPKF 7- (K13/075) formiilasyonda yer alan sodyum borat-
boraks, kozmetik yonetmeliginde bulunan 3 yas altindaki ¢ocuklarin kullanilmasi uygun

goriilmeyen maddelerden biri oldugundan dolay1 4. ve 7. formiilasyonu elenmistir.

BPKF 5- (K13/003) kodlu 5. Uriinde emiilgator olarak setil ester wax kullanilmis olup,

hazirlanan tiriinde fiziksel faz ayrimi gozlemlendigi i¢in bu formiilasyon elenmistir.

BPKF 3- (K13/100), BPKF 6- (K13/097) ve BPKF 8- (K13/092) kodlu
formiilasyonlar1 olan 3, 6 ve 8. formiilasyonlar arasindaki kiyaslamalarda ii¢ formiilasyonun
tamaminda zeytin yagi, lanolin, shea butter, bees wax, ¢inko oksit gibi dogal maddeler
kullanilmistir. Ancak, pH, viskozite degerleri ve yaglarin oksidasyonunu onlemek icin
kullanilan BHT oranlar1 kiyaslandiginda birbirlerine kiyasla en diisiik oranda kullanilan 8.
formiilasyon olan BPKF 8- (K13/092) en ideal formiil olarak se¢ilmis ve optimizasyon
calismalarinda partikiil boyut analizi, zeta potansiyeli, glivenlik degerlendirme ¢alismalar1 ve

iriiniin kullanimina ait anket calismalari lizerinde odaklanilarak sonuglara yer verilmistir.
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3.4. OPTIMUM FORMULASYONA AiT GUVENLiIiK DEGERLENDIRME
SONUCLARI

BPKF 8- (K13/092) formiilasyonuna ait giivenlik degerlendirme sonuglar1 asagida
verilmistir. Kozmetik mevzuatina gore igerisindeki igeriklerin konsantrasyonlarina oranlartyla
yapilan degerlendirmelerde MoS (giivenlik simir1) degerinin bebeklerde kullanilmasi

ongoriildiigi i¢in 240 degerine esdeger veya lizerinde olmasi gerekmektedir (65).

a. Uygulama Yeri: Pisik bolgesi.

b. Uygulanan Uriiniin Deriye Temas Ettigi Alan: 20 cm?.

C. Uygulanan Uriiniin Miktari: 0,25 g.( 5 FTU- 5 Finger Tip Unit).
d. Uygulanan Uriiniin Uygulama Sikhig:: 2 kez/giin.

e. Normal ve Makul Ongoriilebilir MaruziyetYolu: Pisik bolgesi dermal yolla

(Istemsiz maruziyet yok).

f. Hedef Kitle: Pisik problemi olan bebekler.

DAa (ng/em’) x 10 “mg/ pg x SSA (em’) x F(giin )
=1 » e S

3.5 (Ortalama yenidogan agirhgi-kg)

DAa=0.25 (250.000u9)/20= 12500 pg/cm?
SSA= 20 cm?

F(uygulama sikhig1)=2/giin

SED (Sistemik maruziyet dozu) = 143 mg/giin
NOAEL= Degisken (her bir hammadde i¢in)

MoS (Margin of safety)=>240 (herbir hammadde i¢in konsantrasyona bagli olarak

bebekler i¢in giivenlik sinir1 iizerindedir).
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12500pg/cm’ x 10 mg/ pg x20 x2

SED= oo -
35
SED=_ 143
NO(A)EL
MOS = -----mmmmem e > 240 (bebekler i¢in)
SED*%kons.

Hammaddeler icin hesaplamalar:

SED=143

1-Vitamin E icin NOAEL=2000 mg/kg/giin (66).

(Konsantrasyon aralig1 0.1-1 arasi)

NO(A)EL
MOS = -----mmmeee e > 240 (bebekler igin)
SED*%kons.
2000
% 0.1 konsantrasyon icin =ssssp\]QS = -------ccemoeemmm =13986.0
143*0,1/100
2000
% 1 konsantrasyon icin ) \]0S = - =1398.6
143*1/100
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2- D-Panethenol icin NOAEL=1000 mg/kg/giin (67).

(Konsantrasyon araligi 0.1-1 arasi)

NO(A)EL
MoS = ---------m e > 240 (bebekler i¢in)
SED*%kons.
1000
% 0.1 konsantrasyon i¢in ) MOS = -------mmmmeee- =6993
143*0,1/100
1000
% 1 konsantrasyon i¢in ) MOS = -------mm-moee- =699.3
143*1/100
3-Lanolin icin NOAEL=5000 mg/kg/giin (68).
(Konsantrasyon aralig1 1-5 arasi)
NO(A)EL
MOS = ---mememmeeee e > 240 (bebekler i¢in)
SED*%kons.
5000
% 1 konsantrasyon i¢in ) MOS = ---------m-mo-ee- =3496
143*1/100
5000
% 1 konsantrasyon i¢in ) MOS = -------mmmoeeee- =699
143*5/100
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4-BHT _icin NOAEL=2000 mg/kg/giin (69).

(Konsantrasyon araligi 0.01-0.1 arasi)

NO(A)EL
MoS = ---------m e > 240 (bebekler i¢in)
SED*%kons.
2000
% 0.01 konsantrasyon ig¢in =~ =)  MQS = -------------mo- =139860
143*0.01/100
2000
% 0.1 konsantrasyon icin = QS = ----------------- =13986

143*0.1/100

5-Dehylmus PGPH icin NOAEL=5000 mg/kg/giin (70).

(Konsantrasyon aralig1 1-8 arasi)

NO(A)EL
MO0S = ----mmeemmeeeceeeeeae > 240 (bebekler i¢in)

SED*%kons.

5000
% 1 konsantrasyon i¢in=essssy MQS = ----------------- =3496
143*1/100
5000
% 8 konsantrasyon i¢in =) \QS = ----------------- =437
143*8/100
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6-Lameform TGI icin NOAEL=5000 mg/kg/giin (71).

(Konsantrasyon aralig1 1-5 arast)

NO(A)EL
MOS = - > 240 (bebekler i¢in)
SED*%kons.
5000
% 1 konsantrasyon icin=sssssp N\QS = -----mmmmmmmmeeem =3496
143*1/100
5000
% 5 konsantrasyon icin=ssssssp NQS = -----mmmmmmmmeeem =699
143*5/100

7-Gliserin_icin NOAEL=12600 mg/kg/giin (72).

(Konsantrasyon araligi 2-10 arasi)

NO(A)EL
MOS = -----mmmeee e > 240 (bebekler igin)
SED*%kons.
12600
% 2 konsantrasyon i¢in=esssssy \QS = ----------------- =4405
143*2/100
12600
% 10 konsantrasyon i¢inmessss) MQS = ----------------- =881
143*10/100
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8-Cinko Oksit _icin NOAEL=7950 mg/kg/giin (73).

(Konsantrasyon aralig1 10-20 arasi)

NO(A)EL
MoS = ---------m e > 240 (bebekler i¢in)
SED*%kons.
7950
% 10 konsantrasyon i¢in=essss= MQS = ----------------- =556
143*10/100
7950
% 20 konsantrasyon i¢in=esss= MQS = ----------------- =278
143*20/100

9-Magnezyum Siilfat icin NOAEL= 1029 mg/kg/giin (74).

(Konsantrasyon aralig1 0.2-2 arasi)

NO(A)EL
MOS = -----mmmeee e > 240 (bebekler igin)
SED*%kons.
1029
% 0.2 konsantrasyon i¢in=essss N\ QS = ----------------- =3597
143*0.2/100
1029
% 2 konsantrasyon ic¢in s \]0S = ------nmemmmmenan =359.7
143*2/100

10-EDTA icin NOAEL= 2000mg/kg/giin (75).
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(Konsantrasyon aralig1 0.01-0.1 arasi)

NO(A)EL
MOS = - > 240 (bebekler i¢in)

SED*%kons.

2000
% 0.01 konsantrasyon i¢in == \|0QS = ----------------- =139860
143*0.01/100
2000

% 0.1 konsantrasyon i¢in=sssss \QS = ----------------- =13986

143*0.1/100

11-Zeytinyagi-Shea Butter-Calendula Oil-Beeswax(Natural) icin;:

Icerigindeki bu hammaddeler dogal yaglar olduklarindan ve gida olarakta
kullanildiklart icin NO(A)EL degerleri yoktur. Bu durumda kullanim konsantrasyonlarina

bakilmaksizin topikal uygulmalarda giivenli olarak kabul edilirler.

Yapilan calisma sonucunda her bir igerik iizerinden ve belirli konsantrasyon
araliklarinda yapilan hesaplamalara gére MoS degeri 240 degerinin iizerinde ¢ikmistir ve
budurmda mevzuat ve regiilasyonlara bakildiginda bebekler i¢in giivenli oldugu

diistiniilmektedir (65).

81



3.5. OPTIMUM FORMULASYONA AiT ANKET CALISMA SONUCLARI

BPKF 8- (K13/092) formiilasyonu iizerinde 10 goéniillii panel grubuna 13 sorudan

olusan anket ¢alismasina ait sorulara goniilliiler sirasiyla asagidaki cevaplari vermislerdir;
1- Hangi pisik onleyici kremi kullaniyorsunuz ?

% 50 Nivea, % 40 Popolin, % 10 Bepantol.

Hangi pisik onleyici kremi
kullaniyorsunuz ?

1.NIVEA PISIK
KREMI

2. POPOLIN PisiK
KREMI
3.BEPANTHOL
PiSIK MERHEMI

2- Pisik onleyici kremi ne siklikta kullaniyorsunuz ?
% 70 sadece pisik oldugunda,

% 30 her alt degistirildiginde.

Pisik onleyici kremi ne siklikta
kullaniyorsunuz ?

1-) %70 sadece pisik
oldugunda

2-) %30 Her alt
degistirildiginde
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3- Bebeginizde hic¢ pisik oldumu ?

% 90 Evet, % 10 Hayir.

Bebeginizde hic pisik oldumu ?

1-) % 90 Pisik Oldu
2-) % 10 Pisik
Olmad

4- Bebeginizde suan devam eden bir pisik problemi var mi ?

% 60 yok, % 20 az, % 20 var.

Bebeginizde suan devam eden bir
pisik problemivar mi ?

1-) % 60 Devam Eden
Pisik Problemi Yok
2-) % 20 Devam Eden
Pisik Problemi Var
3-) % 20 Devam Eden
Pisik Problemi Az
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5- Pisik kreminde aradiginiz 6zellikleri siralaymmiz ?

Kullanim sonrasi etki (% 80) > Etkinlik ve koku (%40) > kivam ve marka bilinmesi

(% 20)

Pisik kreminde aradiginiz ozellikleri
siralayiniz

1-) %80 Kullamm
Sonrasi Etki

1-) %40 Etkinlik ve
Koku

1-) %20 Kivam ve
Markabilinmesi

6- Pisik kremini nasil alirsimz ?

% 50 Doktor tavsiyesi, % 50 Eczaci tavsiyesi ile.

7- Pisik kremini nereden alirsiniz ?

% 90 Eczaneden, % 10 marketten.
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8- Pisik kreminin siiriiliisiinii ve Hissiyatim begendiniz mi ?

% 80 Evet, % 20 Kararsiz.

Pisik kreminin surulislintve
Hissiyatini begendiniz mi ?

1-) %80 Evet
Sordligini
Begenedim
2-) %20 Kararsizim

9- Pisik kremi beklentilerinizi ne dl¢iide karsiladi1?

% 60 iyi, % 40 gok iyi.

Pisik kremi beklentilerinizi ne olgude
karsiladi

1-) %60Cok iyi
2-) %40 Iyi
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10- Kullanmis oldugunuz iiriinii kullandiginiz diger iiriinlerle, bir ciimlede

kiyaslayiniz.

Uzun etkili, ¢ok iyi, kuruluk birakmamasi.

11-  Uriin ile gozlemlediginiz olumlu ve olumsuz diisiinceleri yazimz ?

Olumlu, gayet etkili, diizenli kullanimda kesin ¢6ziim.

12-  lIceginde bulunan Dogal Zeytin yag, Bal Mumu, % 20 Cinko OkKsit,
Lanolin, d. Panethenol (provitamin BS), ve E vitaminin bebek iizerinde

etkileri hakkinda bilginiz var m ? varsa belirtiniz ?

Cok etkili bir krem, ¢inko oksit cilt yenileyici.

13- Pisik kremi icin harcanmaniz ne kadar ile simirhi olursa memnun

kalhrsimz ?
% 90 10-15 TL arasi,

% 10 15-25 TL arasinda.

Pisik kremi icin harcanmaniz ne kadar
ile sinirh olursa memnun kalirsiniz?

%90 10-15 TL Arasi

B % 1015-25TL Arasl
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4. TARTISMA

Optimum formiilasyon secimi:

ZnO igeren 8 farkli formiilasyon c¢aligmasi tasarlanmig olup pH, viskozite,
mikrobiyolojik analizler, zeta potansiyeli ve partikiil boyutu analizleri yapilmstir. Igerikleri
ve ylizdesel olarak Tablo 4 ile Tablo 11 arasinda verilmistir.

Yapilan tiim formiilasyonlar s/y tipi emiilsiyonlardan olusturuldu. Literatiir
arastirmalarinda s/y tipi emiilsiyonlarin yag fazini ve ¢inko oksiti tagima kapasitelerinin diger
sistemlere gore oldukga basarili sonuglar verdigini gostermistir (46).

Tiim formiilasyonlar yag ve su fazlarina ayrildiktan sonra her iki faz, 70 °C ye kadar
su banyosunda 1sitildi. Sonrasinda su fazi yag fazina yavas yavas ilave edilerek 30 dakika
boyunca yliksek devirde iyice homojenize edildi (44). Calismanin amacina uygun olmasi igin
formiilasyonlarin hi¢ birine antimikrobiyal koruyucu ajan ilave edilmedi. Ayrica allerjen

iceriklerinden dolay1 herhangi bir esans, boyar madde konmadi.

Optimum formiilasyon seciminde pH, viskozite, HLB, partikiil boyutu, zeta
potansiyeli, polidispersite indeksi karakteristikleri ve iriiniin fiziksel goriinimii dikkate

alinmistir.

pH: Formiilasyonlarda fizikokimyasal ¢alimalar i¢in hazirlanan her bir formiilasyona
pH olgiimleri yapilmistir. pH seviyeleri 6-7 araliginda tayin edilmis olup cildin yapisi i¢in

uygun bulunmustur.

Viskozite: Tim formiilasyonlara viskozimetre ile 0.05 rpm ile 1 rpm arasi, 30-100
Tork arasinda ¢alisilarak kivam ve akis 6zellikleri bakimindan incelenmistir. 5. Formiilasyon
olan BPKF 5- (K13/003) formiilasyonu kontrol amagli y/s tipi emiilgatér ile hazirlandigr i¢in
faz ayrimi gorilmiis ve reolojik ¢aligma yapilamamistir. BPKF-1 ve BPKF-2
formiilasyonlarinda % 23 oraninda kullanilan vazelinden dolay1 olduk¢a kivamli oldugu
gozlemlenen iiriinlere yapilan analiz sonucunda % 50 torkta 2.000.000 cP viskozite sonucu
alimmistir. BPKF-3, BPKF-4, BPKF-6 ve BPKF-7 formiilasyonlarinda 11.000 ile 19.000
arasinda ve losyon goriiniimiinde bulunmustur. BPKF-8 formiilasyonunda ise 50.000cP

viskozite degeri tayin edilmis olup kremler i¢in ideal oldugu diisiiniilmektedir.

HLB: HLB hesaplama sonuglar1 Tablo 21 ve Sekil 27 de verilmistir. Emiilgatorler
diisiik HLB degerlerinde (<6) daha ¢ok yag fazinda ¢oziinebilmekte ve dayanikli s/y
emiilsiyonu; yilksek HLB degerlerinde (>8) 1ise dayanikli y/s emiilsiyonlari
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olusturmaktadirlar. Emiilgatér seciminde emiilsiyon igersindeki yag fazlarmin ihtiyag

duydugu HLB hesab1 yapilip en uygun emiilgator segilir (45).

Hazirlanan 8 formiilasyonun HLB degerleri asagidaki formiile gore hesaplanmis ve
formiilasyonun HLB degeri ¢ikan sonuca gore s/y tipi emiilgator se¢ilmistir (DEHYLMUS
PGPH; HLB; 3.5 ve LAMEFORM TGI; HLB: 3.5). BPKF-5 formiilasyonunda kontrol
amaciyla s/y tipi emiilsiyona uygun olmayan spermaceti (cetyl ester wax; HLB: 11.8)
kullanilarak emiilgatér se¢imin HLB degerleriyle iliskisi dogrulanmistir. Sonuglara gore 5.
formiilasyonda kullanilan emiilgatoriin yanlis se¢ildigi (y/s emiilgator) goriilmektedir. Diger
7 formiilasyonda HLB degerlerine bakildiginda lipofilik emiilgator se¢iminin dogru oldugu

belirlenmistir ve faz ayrimi goriilmemistir.

Partikiil boyutu analizleri: Hazirlanan tiim formiilasyonlar i¢in ortalama boyut tayini
yapilmistir. Formiilasyonlardan alinan numuneler 1/100 seyreltme orami ile distile su
yardimiyla seyreltilerek partikiil boyut 6l¢iim cihazinda 6lgiilmiistiir. Tablo 20 deki sonuglara
gore ideal partikiil boyutu 100 ile 1000 nm aras1 olmasi kozmetik iirlinler agisindan idealdir.
Formiilasyonlarin hi¢ birinde 100 nm degerinin altinda partikiil icermedigi goriilmiistiir.
Kozmetik kanununa gore bir kozmetik liriinde 100 nm den kii¢clik nanomateryal igermesi
sakincali goriilmiistiir (65). Analizlerin sonucu nanomateryal icermedigini dogrulamaktadir.
Optimum formiilasyon olarak segilen BPKF-8 icin ortalama partikiil boyutu 533.2 nm + 6.93

olarak bulunmustur.

Zeta ({) potansiyeli ol¢iimleri: Zeta ({) potansiyel Ol¢iimleri dispers sistemlerde
stabilite gostergesi olan sekonder parametrelerdir. Olgiimler 10 sirali dlgiimiin ortalamasi
olarak 3 tekrar halinde yapilmigtir. Tiim &lgiimler 25 °C de 2 dakika bekleme siiresi ile stabil
hale getirilerek 90 °C 6l¢iim agistyla yapilmistir. Zeta potansiyeli dl¢iimlerinde -/+ 25 mV
tizerindeki degerler dispers sistemlerde stabiliteyi dogrulayan parametrelerden biridir.
Caligmalara bakildiginda (Tablo 20) en uygun zeta potansiyeli degerinin BPKF-8

formiilasyonunda -30.9 mV =+ (.72 olarak goriilmektedir.

Polidispersite indeksi: Polidispersite indeksi (PDI), dispers sitemlerdeki dl¢iimlerde
dogru Ol¢limiin parametrelerinden birisidir. 0.1 degeri ile 0.5 degeri arasinda olan PDI
degerleri, Ol¢iimiin kalitesi ve dogrulugu agisindan Onemlidir. 3 tekrarli Ol¢limlerin
ortalamalar1 alinarak istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Tablo 20 de goriildiigi iizere
BPKF 8- (K13/092) formiilasyonunun bu parametre sonucu (0.370 + 0.03) dikkate alindiginda
en ideale yakin formiilasyon oldugu goriilmiistiir.
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Mikrobiyolojik analiz: Yapilan sekiz farkli formiilasyon igin 96 saat boyunca
mikrobiyolojik analiz yapilmistir. Koyun kanli agar iizerine ekilen numuneler, 37 °C de 4 giin
boyunca inkiibasyonda kalir ve iceriginde mikroorganizma iireyip tiremedigi kontrol edilir.
Eger inkiibasyon sonucunda ilireme varsa, kozmetik kanununda igermemesi gereken patojen
tayini icin ileri identifikasyon calismasi yapilir. Yapilan sekiz farkli formiilasyon i¢in 96
saatlik inkiibasyon boyunca mikrobiyolojik analiz yapilmistir. Koyun kanli agar iizerine
ekilen numuneler, 37 °C de 4 giin boyunca inkiibasyonda kalir ve igeriginde mikroorganizma
tireyip tlremedigi kontrol edilir. Eger inkiibasyon sonucunda iireme varsa, kozmetik
kanununda igermemesi gereken patojen tayini i¢in ileri identifikasyon ¢alismasi yapilir. Tablo
12 deki sonuglara gore formiilasyonlarin hi¢cbirinde mikrobiyolojik analiz sonuglarina gore
tireme goriilmemistir. Bu durumun, formiilasyonlarin tamaminda % 7 ile % 27 arasinda

antimikrobiyal 6zelligi bulunan ¢inko oksit kullanimindan kaynaklandig: diistintilmektedir.

Formiilasyon icerikleri: Bebek pisik kremi formiilasyonlar1 hazirlanirken piyasada
bulunan {riinler ve literatiirde pisik kremleriyle yapilan c¢aligmalar g6z Oniinde
bulundurulmustur. Piyasada bulunan tiriinlerde oldugu gibi i¢erisinde vazelin bulunan BPKF1
ve BPKF-2 formiilasyonlarinda olduk¢a kivaml siirtiliimii zor ve komadojenik (yaglanmay1
artirici) 6zellikler goriilmiistiir. Viskozite sonuglari ile dogrulanmistir. BPKF 4- (K13/085) ve
BPKF 7- (K13/075) formiilasyonda yer alan sodyum borat- boraks, kozmetik yonetmeliginde
bulunan 3 yas altindaki g¢ocuklarin kullanilmast uygun goriilmeyen maddelerden biri
oldugundan dolay1 4. ve 7. formiilasyonlar elenmistir. BPKF 5- (K13/003) kodlu 5. Uriinde
emiilgator olarak setil ester wax kullanilmis olup, hazirlanan firiinde fiziksel faz ayrimi
gozlemlendigi i¢in bu formiilasyon elenmistir. BPKF 3- (K13/100), BPKF 6- (K13/097) ve
BPKF 8- (K13/092) formiilasyonlarinda antioksidan 6zelliklerinden dolay1 zeytin yagi, shea
yagi, balmumu, kalendula yagi kullanilmistir.. Ancak, pH, viskozite, partikiil boyutu, zeta
potansiyeli degerlerinin yanisira, yaglarin oksidasyonunu onlemek i¢in kullanilan BHT
oranlar kiyaslandiginda birbirlerine kiyasla en diislik oranda kullanilan 8. formiilasyon olan

BPKF 8- (K13/092) en ideal formiil olarak secilmistir.

Piyasada bulunan iirtinlerde ¢inko oksit kullanimi yaklasik % 40 civarinda oldugu
goriilmiistiir (61,63). Ancak, yapilan giivenlik degerlendirme c¢alismasinda % 25in {lizerinde
cinko oksit kullanimi bebekler i¢in uygun olmadigini gostermistir. Yaptigimiz calismada
BPKF-8 formiilasyonunda % 20 ¢inko oksit kullanilmis ve MoS (giivenlik sinir1) degeri 240

mn tizerinde bulunmustur. Formiilasyonlarda koruyucu kullanilmamistir. Piyasada bulunan
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tirlinlerin hemen hemen tamaminda antimikrobiyal 6zelliginden dolay1 izotiyazolinon ve
paraben tiirevi toksik 6zellikleri bulunan koruyucular kullanilmasina karsin, bebeklerde tek
kullanimlik olarak diisliniilen optimum formiilasyonumuzda koruyucu, parfiim ve boyar
madde kullanilmamistir. Boylece olasi allerji riskleri minimuma indirlmesi aamglanmuistir.
Ayrica eczanelerde majistral eczacilik uygulamalart (compounding pharmacy practices)
acisindan koruyucu, boyar madde, parfiim i¢ermeyen, ¢inko oksit ve dogal yaglardan

olusturulmus bir {iriin tiiketiciler agisindan daha giivenilir olacag diisiiniilm{istiir.

Stabilite calismalari:

Optimum formiilasyona (BPKF-8) 3 ay boyunca 25 °C £2 de % 60 +5 nem sartlarinda
ve 40 °C+2 de % 75 +5 nem sartlarinda stabilite testi uygulanmistir. Stabilite siiresince 0. giin,
15. gilin, 30. giin, 60. giin ve 90. giinlerde alinan numunelere goriiniis, koku, pH, viskozite

parametreleri izlenmistir.

Tablo 22 ve Tablo 23 te BPKF-8 formiilasyonu i¢in 3 ay boyunca 25 °C +2 de, % 60
+5 nem sartlarinda ve 40 °C+2 de % 75 +5 nem sartlarinda yapilan 0. giin, 15. giin, 30. giin,
60. giin ve 90. gilinlerde alinan numunelere ait goriiniis, koku, pH, viskozite sonuglari
verilmistir. Sonuclara gore her iki stabilite sartlarinda koku ve goriiniisiin degismeyerek stabil
kaldig1 goriilmiistiir. pH degerleri 7.26 degerinden 7.10 degerine diismesine ragmen anlanl
bir degisiklik gorilmemistir. Viskozite degerleri 49.000 cP degerlerinden 45.000 cP
degerlerine diigmesi yiiksek sicaklikta stabiliteye alinmasindan kaynaklanmasina ragmen

stabilite acisindan bir problem goriilmemistir.

Optimum formiilasvona ait giivenlik degerlendirmesi:

Kozmetik {irtinlerde yapilan gilivenlik degerlendirmesinde kozmetik iiriiniin icerdigi
maddelere maruziyet ( maruz kalinma) dozu SED(mg/kg viicut agirligi/giin) degeri ile ifade
edilir. Biitlin belirgin absorbsiyon yollar1 dikkate alinarak ve deneyler sonucu gézlemlenen
toksikolojik veriler 1s18inda belirlenen (NOAEL) degerine dayanarak sistemik etkiler ve
giivenlik marj1 (MoS) hesaplanir (65).

BPKF 8- (K13/092) formiilasyonuna ait giivenlik degerlendirme sonuglar1 boliim 3.5.
te verilmistir. Kozmetik mevzuatina gore igerisindeki igeriklerin konsantrasyonlarina
oranlariyla yapilan degerlendirmelerde MoS (giivenlik sinir1) degerinin, bu {iriiniin bebeklerde

kullan1lmas1 6ngoriildiigii i¢in 240 degerine esdeger veya lizerinde olmas1 gerekmektedir.
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Yapilan c¢alisma sonucunda her bir igerik lizerinden ve belirli konsantrasyon
araliklarinda yapilan hesaplamalara gére MoS degeri 240 degerinin iizerinde ¢ikmistir ve bu
durumda mevzuat ve regiilasyonlara bakildiginda bebekler i¢cin BPKF 8- (K13/092)

formiilasyonunun giivenli oldugu sonucu ortaya ¢ikmustir.

Optimum formiilasvona ait anket calismasi:

BPKF 8- (K13/092) formiilasyonu i¢in 10 goniillii panel grubuna 13 sorudan olusan
bir anket ¢alismasi diizenlenmistir. Ankette hangi pisik Onleyici kremi kullaniyorsunuz
sorusuna % 50 Nivea, % 40 Popolin, % 10 Bepantol cevabini vermislerdir. Pisik onleyici
kremi ne siklikta kullaniyorsunuz sorusuna % 70 sadece pisik oldugunda, % 30 her alt
degistirildiginde cevabini vermislerdir. Bebeginizde hig pisik oldumu sorsunun cevabinda her
10 bebekten 9 u pisik oldugu anlagilmaktadir. Pisik kreminde aradiginiz 6zellikleri siralayiniz
sorusunda en 6nemli 6zelligin kullanim sonrasi etki oldugu belirtilmistir. Kullanicilar pisik
kremini % 50 doktor tavsiyesi ve % 50 eczaci tavsiyesi ile aldiklarini belirtmislerdir. Pisik
kremini ise % 90 kullanic1 eczaneden % 10 u marketten aldiklarini belirtmislerdir. BPKF-8
BPKF-8 formiilasyonu iiriinii denediklerinde siiriiliisiinii ve hissiyatin1 begendiniz mi
sorusuna % 80 evet, % 20 oraninda kararsiz oldugu cevabini vemislerdir. Beklentilerini
karsilama konusundaki soruya % 40 ¢ok iyi oldugu % 60 iyi oldugunu belirtmislerdir. Uriiniin
ozelliklerini diger ticari {irlinlerle kiyaslandiginda bir climleyle anlatilmasi istendiginde; uzun
etkili, ¢ok iyi, kuruluk birakmamasi cevaplart alinmigtir. BPKF-8 ile ilgili olumlu veya
olumsuz diisiinceler soruldugunda olumlu, gayet etkili, diizenli kullanimda kesin ¢6ziim gibi
cevaplar alinmistir. Iceginde bulunan dogal zeytin yagi, bal mumu, % 20 ¢inko oksit, lanolin,
d-panethenol (provitamin BS), ve E vitaminin bebek iizerinde etkileri hakkinda bilginiz var
mi1 sorusuna; ¢ok etkili bir krem, ¢inko oksit, Cilt yenileyici gibi cevaplar vermislerdir. Pisik
kremi i¢in harcanmaniz ne kadar ile sinirli olursa memnun kalirsiniz sorusuna % 90 kullanici

10-15 TL aras1, % 10 kullanict 15-25 TL arasinda olmasini belirtmislerdir.

Yukarida belirtilen tiim c¢aligmalar sonucunda BPKF-8 formiilasyonunun pH,
viskozite, HLB, partikiil boyutu, zeta potansiyeli, polidispersite indeksi, mikrobiyolojik
analizler, 25 ve 40 °C 3 aylik stabilite calismalari, kozmetik {iriinlere ait giivenlik
degerlendirmelerive tiiketici memnuniyet anketi ¢alismalar1 sonucunda en uygun formiilasyon
oldugu sonucu dogrulanmistir. Gelecekte eczane eczaciligi agisindan tiiketicilere pisik
onleyici krem hazirlanmasinda koruyucu, parfiim, boyar madde igermeyen dogal yaglardan

ve ¢inko oksitten olusan, daha giivenli bir kozmetik {iriin hazirlanmasinda iimit vermektedir.
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5.0ZET

Bebeklerde yaygin olarak goriilen pisik, temel olarak siirtiinme, 1slaklik, bakteriler, antibiyotikler,
uygun olmayan bez kullanimi, parfiim veya diger kimyasallar igeren degisik tiirdeki 1slak havlular,
anne siitlinden gegen bazi gidalar pisik etkeni olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu durum uyku bozuklugu
ve huzursuzluga neden olarak ¢ocuklarda yasam kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir.

Bu ¢aligmada; birbirinden farkli 8 formiilasyon igerisinde ¢inko oksit kullanilarak, fiziksel, kimyasal
Ozellikleri iizerinde aragtirmalar yapilmis, pisik kremleri hazirlanip optimum formiilasyona ulagma
hedeflenmistir. Tiim formiilasyonlar s/y tipi emiilsiyonlardan olusturulmustur. Yapilan ¢aligmalarda
s/y tipi emiilsiyonlarin yag fazini ve ¢inko oksiti tagima kapasitelerinin diger sistemlere gore oldukca
basaril1 sonuglar verdigi saptanmustir.

Bu amagla pH, viskozite, HLB (hidrofilik lipofilik denge), mikrobiyolojik kalite, partikiil boyutu
acgisindan karsilastirma yapilarak ve en uygun formiilasyon ortaya c¢ikarilmigtir. Formiilasyonlar
arasindaki tiim parametreler kiyaslandiginda iceriginde zeytin yagi, lanolin, shea butter, bees wax,
¢inko oksit gibi dogal maddeler bulunan optimum formiilasyon olan BPKF 8- (K13/092) en ideal
formiil olarak se¢ilmis ve optimizasyon ¢alismalarinda partikiil boyutu 533.2 nm + 6.93, polidispersite
indeksi 0.370 = 0.03, zeta potansiyeli -30.9 mV =+ (.72 olarak tayin edilmistir.

Kozmetik kilavuzunda belirtilen teorik giivenlik degerlendirme ¢alismalar1 yapilmis ve sonucunda
BPKF 8 de yer alan her bir hammadde tizerinden ve belirli konsantrasyon araliklarinda yapilan
hesaplamalara gore MoS (Giivenlik sinir1) degeri 240 degerinin iizerinde bulunmustur. Bu durumda
mevzuat ve regiilasyonlara bakildiginda bebekler i¢in giivenli oldugu diisliniilmektedir.

Son olarak iiriiniin kullanimina ait pediatri hekimlerince takip edilen anket ¢aligmalari igin optimum
formiilasyon tizerine 13 soruluk bir ¢aliyma yapilmistir. Tiim ¢alismalar sonucunda BPKF-8
formiilasyonunun pH, viskozite, HLB, partikiil boyutu, zeta potansiyeli, polidispersite
indeksi, mikrobiyolojik analizler, 25 ve 40 °C 3 aylik stabilite ¢alismalari, kozmetik {irlinlere
ait glivenlik degerlendirmelerive tiiketici memnuniyet anketi ¢caligmalar1 sonucunda en uygun
formiilasyon oldugu sonucu dogrulanmistir. Gelecekte eczane eczaciligi agisindan tiiketicilere
pisik Onleyici krem hazirlanmasinda koruyucu, parfiim, boyar madde icermeyen dogal
yaglardan ve ¢inko oksitten olusan, daha gilivenli bir kozmetik iiriin hazirlanmasinda {imit

vermektedir.
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