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OZET

MEDIKAL TEKSTIL UYGULAMALARI iCIN
ANTIMIKROBIYAL AJAN iCEREN
MiKROKAPSULLERIN HAZIRLANMASI

KARAGONLU, Senem

Yiiksek Lisans Tezi, Tekstil Miihendisligi Bolimii
Tez Danismani: Dog. Dr. Giildemet BASAL BAYRAKTAR
Eylil 2011, 115 sayfa

Bu tezin amaci, hastane kaynakli enfeksiyonlarin nlenebilmesi i¢in medikal
amaghi  tekstil iirlinlerine uygulanabilecek antimikrobiyal ajan igeren
mikrokapsiiller gelistirmektir. Bu amacla kabuk maddesi olarak jelatin ve arap
zamki kullanilarak, antimikrobiyal 6zelligi olan kekik yagi kompleks koaservasyon
yontemi ile kapsiillenmistir. Daha sonra bu kapsiiller nonwoven kumasa

aktartlmistir.

Yag miktart ve kabuk maddesi konsantrasyonunun kapsiilleme verimi,
parcacitk boyut dagilimi ve mikrokapsiillerin igerdigi yag miktarina etkileri
arastirilmig, elde edilen mikrokapsiillerin ve kumaslarin antibakteriyel aktiviteleri
test edilmistir. Yag miktarindaki artis ile kapsiilleme verimi artmis ancak kapsiil
sekilleri diizensiz olmustur. Ortamdaki kabuk maddesi miktar1 arttikca kapsiil
olugmas1 zorlasmistir. Mikrokapsiiller ve farkli konsantrasyonlarda kapsiil
uygulanan kumaslar E. coli, S. aureus ve C. albicans mikroorganizmalarina kars1
antimikrobiyal aktivite gostermistir.

Anahtar sozciikler: Mikrokapsiilasyon, kompleks koaservasyon, kekik yagi,

jelatin, arap zamki.
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ABSTRACT

PREPARATION OF ANTIBACTERIAL AGENT
LOADED MiCROCAPSULES FOR
MEDICAL TEXTILE APPLICATIONS

KARAGONLU, Senem

MSc in Textile Eng.
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Giildemet BASAL BAYRAKTAR
September 2011, 115 pages

The aim of this thesis is to develop microcapsules loaded with antimicrobial
agent to apply medical textile products in order to prevent hospital infections. For
this purpose thyme oil with antimicrobial activity was encapsulated by complex
coacervation method using gelatin and gum arabic as wall materials. Then, these
capsules applied to the nonwoven fabric.

The effect of various processing parameters, including the amount of oil and
concentration of wall material, on the encapsulation yield, particle size distribution
and capsule loading was investigated and antimicrobial activities of obtained
microcapsules and fabrics. Microencapsulation yield increased with rise of amount
of oil, but shapes of capsules became irregular. When amount of wall material in
media increased, formation of capsules became more difficult. Microcapsules and
fabrics to which different concantrations of microcapsules were applied showed
antimicrobial activity against E. coli, S. aureus ve C. albicans microorganisms.

Keywords: Microencapsulation, complex coacervation, thyme oil, gelatin,
gum arabic.
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1. GIRIS

Hastane enfeksiyonlari; hastanede ortaya c¢ikan enfeksiyonlardir ve ilk bes
0liim nedeni arasinda gosterilmektedir. Arastirmalara gore, hastanede enfeksiyon
gelismeyen hastalarda 6liim oran1 %3 iken hastane enfeksiyonu gelisen hastalarda
%20’ye cikmaktadir. Hastane enfeksiyonu hastanede kalis siiresini on gilinden
otuz bes giine kadar ¢ikarmaktadir. Bu nedenle, hastane kaynakli enfeksiyonlar
oncelikle hasta olmak {iizere, hasta yakinlar1 ve hasta c¢alisanlar1 icin tehdit
olusturmaktadir. Hastane enfeksiyonunu oOnlemek i¢in hijyene azami Onemin
verilmesi gerekmektedir. Bu amacla hastanelerde ¢esitli antimikrobiyal 6zeligi

olan c¢esitli tekstil mamulleri kullanilmaktadir.

Bu tezde, amag olarak hastane enfeksiyonlarinin 6nlenebilmesi i¢cin medikal
tekstillere uygulanabilecek antimikrobiyal ajan iceren mikrokapsiillerin
gelistirilmesi hedeflenmistir. Antimikrobiyal 6zellige sahip kekik yagi jelatin-arap
zamki1 kabuk maddeleri kullanilarak suda ¢oziinmeyen yaglarin kapsiillenmesi i¢in
en uygun yontem olan kompleks koaservasyon yontemine gore kapsiillenmistir.
Mikrokapsiil olusumuna etki eden parametreler tespit edilmis ve optimum
mikrokapsiilleme sartlar1 belirlenmistir. Elde edilen kapsiiller farkli oranlarda
kumaglara aktarilmis ve ideal miktar tespit edilmistir. Ayrica kekik yaginin, elde
edilen mikrokapsiillerin ve kapsiil aplike edilmis kulamaglarin antimikrobiyal

ozellikleri test edilmistir.



2. HASTANE ENFEKSiYONLARI

2.1 Hastane Enfeksiyonu (Nazokomiyal Enfeksiyon) Tanimi

Hastane enfeksiyonu, Latince nosos (hastalik), komeion (tedavi) ve
nosocomeion (hastane) sozciiklerinden tiiretilmistir (T.C. Sayistay Bakanligi,
2007). Hastane infeksiyonu ya da nazokomiyal enfeksiyon olarak da
bilinmektedir.

Hastane enfeksiyonu, kisaca hastanede edinilen enfeksiyon olarak
tanimlanabilir. 11.08.2005 tarihli Resmi Gazete’ de yayimlanan ve yiiriirliige
giren Yatakli Tedavi Kurumlart Enfeksiyon Kontrol Yonetmeligindeki
tanimlamaya gore hastane enfeksiyonu, yatakli tedavi kurumlarinda, saglik
hizmetleri ile iliskili olarak gelisen tiim enfeksiyonlardir. Ayrica literatiirde
hastane enfeksiyonu, herhangi bir nedenle hastaneye yatan bir hastada, hastaneye
basvurdugunda kulucka doneminde olmayan ve hastaneye yattiktan 48-72 saat
gectikten sonra bulasan ve gelisen ya da hastanede bulagmasina ragmen taburcu
olduktan sonra 6-10 giin i¢inde ortaya ¢ikan enfeksiyonlar olarak
tamimlanmaktadir (Kirilmaz, 2009). Bir enfeksiyonun hastane enfeksiyonu olarak
kabul edilebilmesi icin genellikle hastaneye yatistan sonra belirli bir slire gecmesi
gerekmektedir. Bu siire, bakteriyel enfeksiyonlarda 48-72 saat olarak kabul
edilmektedir. Eger hastanede bakteri enfeksiyona neden olursa ve taburcu
olduktan sonra belirtileri ortaya cikarsa da hastane enfeksiyonu olarak kabul
edilmektedir. Fakat hastaneye yatis sirasinda var olan bir enfeksiyon hastaliga
neden olmugsa hastane enfeksiyonu olarak tanimlanmaz. Bu hastalik ‘toplum
kokenli enfeksiyon’ olarak ifade edilir (T.C. Sayistay Bakanligi, 2007).

Hastane enfeksiyonlar yatakli saglik kurumlart i¢in en biiyiik tehlikelerden
biridir (Kirilmaz, 2009). Sadece hastay1 degil hasta yakinlarini, saglik kurumunu
ve saglik personelini de yakindan ilgilendirmektedir. Calismalar devam etse de
hala hastane enfeksiyonlar1 istenmeyen sonuglara neden olabilmektedir. Yapilan
aragtirmalar hastaneye yatan kisilerin %10 kadarinda hastane enfeksiyonu
goriildliglinii ortaya koymustur. Ayrica hastane enfeksiyonu sonucu hasta
kayiplarinin oldugu da yine arastirmalar arasinda yer almistir (T.C. Sayistay
Bakanligi, 2007). Bunlart yaninda hastanede yatig siiresini uzamakta ve

kiictimsenmeyecek diizeyde maddi kayiplara sebep olmaktadir.



2.2 Hastane Enfeksiyonunun Nedenleri

Hastane enfeksiyonlarinin orta ¢ikmasina sebep olan c¢esitli faktorler vardir.

Bu faktorler ana basliklar halinde Sekil 2.1°de gdsterilmistir.

2.2.1 Konak (hasta)

Hastaligin ortaya c¢ikmasinda hastaya ait Ozellikler 6nemlidir. Bunlar;
hastanin yas1 (iki ucta risk yiiksek), hastaneye yatis sebebi olan hastaliginin
siddeti, immunite durumu, beslenme durumu, uygulanan ila¢ ve diger tedaviler,

dogal diren¢ mekanizmasinin saglikli isleyip islemedigidir (Kirilmaz, 2009).

Genetik yap!

Sosyal cevre

Sekil 2.1 Hastane enfeksiyonunun ortaya ¢ikmasina sebep olan temel faktorler
(Kirilmaz’dan, 2009).

2.2.2 Biyolojik cevre

Biyolojik ¢evre olarak ifade edilen, enfeksiyona sebep olan mikroplardir. Bu
mikroplar hastanin kendi florasinda ise endojen kaynak, saglik personeli, kirli
tibbi ara¢ ve geregler ve kirli hastane cevresinde (yani hastane florasinda) ise
eksojen kaynak olarak ifade edilir. Bu kaynaklarin hastane enfeksiyonuna sebep
olmasinda normal flora dengesinin bozulmasi, hastanin yattig1 klinik, hastanede

yatis siiresi, antibiyotik kullanimi, invaziv tibbi ara¢ kullanimi etkilidir (Kirilmaz,
2009).

2.2.3 Fiziki ¢evre

2.2.3.1 Tibbi arac — gerec

Hastaya tam1 ve tedavi sirasinda uygulanan enjektor, sonda, kateter,

endoskopi aletleri gibi tibbi arag ve gerecler mikroplarin hastaya girisini



kolaylastirabilmektedir. Bu nedenle kullanilan ara¢ ve gereclerin steril olmasi
onemlidir (T.C. Sayistay Bakanligi, 2007; Kirilmaz, 2009).

2.2.3.2 El temizligi ve el yikama

El temizligi hastane enfeksiyonlarinin olugsmasinda en énemli faktordiir. El
temizligi i¢in en 6nemli 6nlem el yikama ve eldiven kullanimidir (T.C. Sayistay
Bakanligi, 2007; Kirilmaz, 2009). Hasta, doktor ve saglik personeli igin
hazirlanmis el yikama kilavuzu mevcuttur. Bu kilavuzda el yikama zamanlari

ifade edilmistir. Kilavuz sunlar1 icermektedir (Kirilmaz, 2009):

¢ Hastaneye gelince ve hastaneden ayrilirken

e Herhangi bir hastayla uzun ve yogun bir temas 6ncesi ve sonrasinda

e Hastaya aletli bir girisim yapmadan 6nce

¢ Hasta yaralarina dokunmadan 6nce ve dokunduktan sonra

e Ozellikle yeni dogan bebekler, immiinitesi diisiik hastalar gibi duyarl
hastalarin bakimindan 6nce

e idrar ve disk1 kaplar1, sonda gibi kirli araglara dokunduktan sonra

e Kan, idrar, balgam, diski gibi viicut ¢iktilarina dokunulduktan sonra

e Ellerin kirlenme ihtimalinin oldugu herhangi bir zaman

o Kisisel temizlik i¢in herhangi bir zaman eller yikanmalidir.

2.2.3.3 Hasta cevresindeki ortam ve sartlar

Hastane enfeksiyonu acisindan en onemli ortam sartlar1 su ve havadir.
Klimalar, buhar makineleri, diyaliz sivilari, fizik tedavi tanklar1 gibi su igeren
ortamlar mikrop igerebilmektedir (Kirilmaz, 2009).

2.2.4 Sosyal ¢evre

Saglik personeli, hasta ziyaretgisi gibi kisilerin sosyal davraniglar1 hastane
enfeksiyonu riskini etkilemektedir. Bu kisilerin ellerini yikama aligkanlig
edinmesini ve enfeksiyon riskini azaltacak davraniglarda bulunmalarini saglamak
onemlidir (Kirilmaz, 2009).

Mikroorganizmalar hastanede farkli yollarla yayilabilmektedir. Bunlari

sOyle siniflandirmak miimkiindiir (T.C. Sayistay Bakanligi, 2007):



e Temas yolu ile

¢ Ortak kullanilan malzemeler ile
e Damlacik yolu ile

e Hava veya solunum yolu ile

Hastane enfeksiyonuna sebep olan en Onemli bakteriler E. coli ve
Staphylococcus aureus ’dur (Kirilmaz, 2009). Bu mikroorganizmalarin
toplumdakilerden farki;

e Yasamlarii hastane ortaminda stirdiirebilmeleri,

e Hasta ve personelin mukozalarinda kolonize olmalari,

e Hastadan hastaya bulagma sirasinda c¢esitli yiizeylerde canliliklarini
koruyabilmeleri,

¢ Antibiyotik tedavisine diren¢ gostermeleri olarak sayilabilmektedir.
2.3 Hastane Enfeksiyonu Cesitleri

Hastane enfeksiyonlari, hastanede alinan Onlemlerin niteligine, hasta
servisine, hastanin durumuna ve ortamdaki mikroplarin niteliklerine goére tek tek

olgular halinde ya da kiigiik veya biiyiik salginlar seklinde meydana gelmektedir.
2.3.1 idrar yolu enfeksiyonlari

Hastane enfeksiyonlarinin %40°1n1 olusturmaktadir. En ¢ok goriilen hastane
enfeksiyonudur. Baslica nedenleri kullanilan sonda, kateter gibi araglarin tipi,
konulma sekli, kullanim siiresi, temizligidir. Onlem olarak kullanilan aletlerin

steril olmasina dikkat edilmeli ve kullanim siiresi en aza indirilmelidir (Kirilmaz,
2009).

2.3.2 Cerrahi yara enfeksiyonlari

Hastane enfeksiyonlarmin %22’sini olusturmaktadir. Cerrahide bu amagla
sterilizasyon, paketleme, depolama, 6zel giyim, havalandirma ve egitim gibi
tedbirler alinmaktadir. Hastanin, cerrahi bdlgenin, hastane personelinin ve

ameliyathanenin temizligine dikkat edilmelidir (Kirilmaz, 2009).



2.3.3 Solunum sistemi enfeksiyonlari

Hastane enfeksiyonlarinin %15’in1 olusturmaktadir. Hastane
enfeksiyonlarinin en tehlikelisidir. En onemli sebepleri yashlik, kronik akciger
hastaligi, hastanede uzun siire kalma, gO6giis cerrahisi, genis spektrumlu
antibiyotik kullanimi, yogun bakimda yatmadir. Sterilizasyon, el temizligi ve

havanin temiz olmasina dikkat edilmelidir (Kirilmaz, 2009).
2.3.4 Dolasim sistemi enfeksiyonlari

Genelde mikroplarin kana karigmasi ve enfeksiyona neden olmasiyla ortaya
c¢ikmaktadir. Bu nedenle damara takilan aletlerin steril olmasma dikkat
edilmelidir. Ayrica uygun alet ve yer se¢ilmeli, kullanim siiresi zorunlu olmadik¢a
48-78 saati gegmemelidir (T.C. Sayistay Bakanligi, 2007).

2.4 Hastane Enfeksiyonlarimin Etkileri

Diinya Saglik Orgiitii (WHO)’niin verilerine gore hastanede yatan hastalarin
%10’unda hastane enfeksiyonu gelismektedir. Farkli iilkelerde yapilan
caligmalarda hastane enfeksiyonu gelisen hastalarin oran1 %3,1 — 14,1 olarak tesit
edilmistir (T.C. Sayistay Bakanligi, 2007).

ABD’de hastaneye yatan hastalarin %5 — 7’sinde hastane enfeksiyonu
goriilmektedir. Ulkemizde ise bu oran %35 — 15 arasinda degismektedir. Rakamlar
hastane enfeksiyonun &nemini ortaya koymaktadir. Ozellikle iilkemizde son
yillarda hastane enfeksiyonu nedeniyle bebek Oliimlerinin yasanmasi ve eski bir
bakanin hastane enfeksiyonu sonucu hayatin1 kaybetmesi bu konunun ciddiyetini

ortaya koymus ve herkesin dikkatini ¢ekmistir.

Hastane enfeksiyonu hem hastayr hem de saglik calisanlarini tehdit
etmektedir. Basta hastanede kalis siiresini uzatmakta ve tedavi maliyetlerini

artirmaktadir. Hastaya ait 6zelliklere bagli olarak 6liimle de sonuglanabilmektedir.

Hastane enfeksiyonu sebep oldugu ilave maliyetler agisindan 6nemli bir
sorundur. Hastane enfeksiyonu oOncelikle hastanin hastanede yatig siiresini
uzatmaktadir. Yatis siliresinin uzamasi hastane enfeksiyonun neden oldugu en
yiikksek maliyettir. Bunu antibiyotik tedavisi i¢in yapilan harcamalar takip

etmektedir. Hastane enfeksiyonun neden oldugu diger bir maliyet de ilave



tetkiklerin yapilmasidir. Hastane enfeksiyonu sonucunda ortaya c¢ikan ek
maliyetler iilkenin sosyo-ekonomik 6zelliklerine, hastanenin biiyiikliigline, tedavi
siiresine, servis tiiriine ve benzeri diger etmenlere baglidir. Bunlarin yaninda
hastane enfeksiyonu hasta ve ailesi agisindan da maddi ve manevi zararlara yol

agmaktadir.

CDC (Center of Disease Control and Prevention — Hastaliklar1 Onleme ve
Kontrol Merkezi)’nin bildirisine gore hastane enfeksiyonlarinin maliyeti ABD’de
yilda yaklasik 5 milyar ABD Dolar olmaktadir. Ingiltere’de ise bu maliyet
yaklasik 1 milyar Pound’dur.

Ulkemizde Hacettepe Universitesi'nin yaptigi calismaya gore hastane
enfeksiyonunun hasta basina maliyeti 1.582 ABD Dolar1’dir. Ayrica baska bir
calismada Sivas Cumbhuriyet Universitesi Arastirma Hastanesi ve Hacettepe
Universitesi Hastanesi'nde hastane enfeksiyonun hasta basina maliyetleri
karsilastirilmistir. Sivas Cumhuriyet Universitesi Arastirma Hastanesi’nde hastane
enfeksiyonunun hasta bagina maliyeti 1.304 ABD Dolar1 iken Hacettepe
Universitesi Hastanesi’nde bu maliyet 2.280 ABD Dolar1 olarak tespit edilmistir
(T.C. Sayistay Bakanligi, 2007).

2.5Hastanelerde Kullamlan Tek Kullammhik Antimikrobiyal
Tekstil Uriinleri

Spunlace (su giicii yardimiyla nonwoven kumas iiretimi) ve SMS teknolojisi
ve bikomponent liflerinin kullanimindaki artis sonucunda; kagit materyallerden
gelismis giysilik kumasglara kadar, tek kullanimlik iirlinler son birkag yildir
gelisme gostermektedir (Wilson, 2010).

Amerika’daki tek kullanimlik {riinlerin kullanimi giinlimiizde % 95 iken;
Avrupa’da bu oran hala % 55 civarindadir. Asya’da bu oran toplam da % 15,
Giiney Amerika’da % 10, Rusya’da % 5 ve Afrika’da % 4’ttir (Wilson, 2010).

Giliniimiizde, medikal alanda tek kullanimlik {irtinlerin kullanimindaki artisi
destekleyen anahtar faktorler sunlardir (Wilson, 2010):

¢ Bir¢ok hastane enfeksiyonlar olusmadan 6nce dnlem almak yerine, halen

yara enfeksiyonlarini tedavi etmektedir.



e Hastanelerde antibiyotiklerin yanlhs kullanimi tedaviye karst direng
olusturmaktadir.

e Diinyanin her tarafinda, yeni viriisler ve cok yonlii direng gosteren
bakteriler (MRSA bakterisi gibi) ortaya ¢ikmaktadir.

¢ Hiiklimet saglik bakimina ayrilan biitceyi azaltmaktadir.

e Ozel saglik sigortalarmin iicretleri artmaktadir.

e Hastane enfeksiyonlarini ve Oliim oranlarin1 azaltmaya veya tamamen
ortadan kaldirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

e Niifus istatistikleri de (gittikge artis gOsteren yasli popiilasyonu gibi),

gelecekte tek kullanimlik iirtinlerin kullanimini desteklemektedir.



3. MIKROKAPSULASYON
3.1 Mikrokapsiil ve Mikrokapsiilasyon Tanimi

Mikrokapsiilleme; ¢ok kiigiik bir skalada sivi damlaciklarin ya da kati
pargaciklarin ya da gazlarin devamli bir film veya polimer bir maddeyle
kaplanmasi ya da ¢evrelenmesi islemi olarak tanimlanabilmektedir (Benita, 1996).
Yani; mikron boyutundaki parcaciklari polimer bir kabuk iginde hapsetme
yontemidir (Jyothi et al., 2009). Bu yontemle elde edilen iiriin i¢ yiizeyi ve yapisi
bakimindan farkli olan mikro pargacik, mikrokapsiil veya mikro kiire isimlerini
almaktadir. Parcacik boyutu 1 mikrondan kiiciik ise sirayla nano pargacik, nano
kapsiil ya da nano kiire olarak bilinmektedir. Aslinda, 1 — 1000 mikron ¢apa sahip
parcaciklarin temel ad1 mikro parcaciktir. Mikro pargacik terimi iginde mikro kiire
(6zellikle kiiresel pargaciklar) ve mikrokapsiil (bir 6ze ve 6zii kaplayan bir dig
maddeye sahip mikro parcaciklar) yer almaktadir. 1000 mikrondan daha biiyiik
olanlar ise makro pargacik adin1 almaktadir (Cosco, 2006; Jiyothi et al., 2009).
Kati, siv1 ya da gaz maddeler kapsiillenebilmektedir. Mikrokapsiiller sivi ya da
gaz formundaki maddeyi kat1 olarak daha kolay tagimaya izin vermektedir. Ayrica
tehlikeli  maddelerin  daha  glivenli hale gelmesini  saglamaktadir.
Mikrokapsiillemeyi 6nemli kilan kaplanan maddenin kii¢iik olmasi, istenildigi

zaman kullanilabilmesi ve fazla miktarda iiretime uygun olmasidir (Bansode et al.,
2010).

3.2 Mikrokapsiilasyonun Tarihcesi

Mikrokapsiilasyon ile ilgili ilk ¢aligmalar 19. Yiizyilda tabletlerin draje
haline getirilmesiyle baglamistir. Daha sonra 1924 yilinda Almanya’da balik yagi,
hint yagi, demir sakkarat ve kalsiyum fosfat gibi bazi maddelerin jelatinle
kapsitillenmesini igeren bir patent alinmistir. 1930’lu yillarda ise sprey kurutma
yontemiyle kapsiilleme caligmalar1 yapilmaya baslamistir. 1940’11 yillarda balik
yaglar1 ve vitaminler oksidasyondan korumak i¢in santrifiij kuvveti yontemiyle
kapsiillenmistir (Giilliikk-Demirel, 1993).

Mikrokapsiil calismalarinin bugiinkii anlamda baslamasi National Cash
Register Company kurulusunda gorev alan Green ve Schleicher’in ¢aligmalarina
dayanmaktadir. Bu ¢aligmalar sonucunda 1954 yilinda ilk patentleri almislardir.
Bu patentte Green ve Schleicher’in kompleks koaservasyon yontemiyle iirettikleri

karbonsuz kopya kagidindan bahsedilmektedir. Bu patente gore birbirleri ile
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karsilasinca renk veren iki kimyasal maddeden biri mikrokapsiil haline
getirilmekte ve bu maddeler ayr1 olarak bir ya da daha fazla kagit iizerine
aktarilmaktadir. Mekanik bir etki ile bu kapsiiller parcalaninca kapsiilden agiga
cikan maddeler ile diger renk veren madde karismakta ve renk vermektedirler.
Boylece kopya kagidina gerek duyulmadan yazimin kopyalarn elde
edilebilmektedir (Gtilliikk-Demirel, 1993).

Daha sonra Wurster akiskan yatak kaplama yontemini gelistirmistir. Bu
yontem ile kat1 ve sivilarin kapsiillenmesine izin verilmis ve 6zellikle ila¢ sanayi

i¢in 6nemli bir gelisme olarak gortilmistiir (Gullik-Demirel, 1993).
3.3 Mikrokapsiillerin Morfolojisi

Mikrokapsiiller 6z madde ve kabuk ya da kaplama maddesi olarak
isimlendirilen iki kistmdan olusmaktadir. Oz madde aktif icerik ihtiva ederken
kabuk maddesi 6z maddeyi kapsamakta veya korumaktadir (Jyothi et al., 2009).
Sekil 3.1°de iki kabuk maddesi ve 6z maddesinden olusan mikrokapsiil
gosterilmektedir.

Kabuk

Kabuk maddesi 2
maddesi 1

0z maddesi

Sekil 3.1 Mikrokapsiil gosterimi.
3.3.1 Oz maddeleri

Oz maddesi kaplanmaya uygun gesitli kati, sivi ve gaz maddeler olarak
tanimlanabilmektedir (Bansode et al., 2010). Yani 6z maddesi kapsiillenen
agirliktir (Cosco, 2006). Aktif igerik veya ajan, dolgu, ¢ekirdek veya i¢ faz olarak
da isimlendirilebilmektedir (Cosco, 2006; Leclercq, 2008). Oz maddesi gesitli
niteliklere sahip olabilir. S1v1 6z madde i¢inde dagitilmis veya ¢oziilmiis maddeler

icerebilir. Kat1 6z madde aktif bilesen, stabilizator, yardimct madde, salinim hizi
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yavaslatic1 veya hizlandiric1 olabilmektedir (Bansode et al., 2010). Aktif ilag
igerikleri, proteinler, peptitler, ucucu yaglar, gida maddeleri, pigmentler, boyalar,
monomerler, katalizorler, pestisitler, yapigskanlar, faz degistiren maddeler, yasam
hiicreleri, bitki yaglar1 gibi ¢esitli maddeler 6z maddesi olabilmektedir (Leclercq,
2008; Jyothi et al., 2010). Cok cesitli 6z maddelerinin kullanilabilmesi ve
kapstillemeden sonra 0z maddenin ozelliklerini kaybetmemesi

mikrokapsiilasyonun yaygin olarak kullanilmasini saglamaktadir (Bansode et al.,
2010).

3.3.2 Kabuk maddeleri

Kaplama maddeleri; 6z maddesine baglanarak film olusturma yetenegine
sahip fakat 6z madde ile reaksiyona girmeyen maddelerdir (Cosco, 2006).
Mikrokapsiiller 6z maddesini cesitli kalinliklarda saran bir veya daha fazla
duvardan olusmaktadir. Diger isimleri membran, kabuk ya da duvar maddesidir
(Leclercg, 2008; Cosco, 2006). Kaplama maddelerinin dayaniklilik, esneklik,

gecirmezlik ve mukavemet gibi 6zelliklere sahip olmasi istenmektedir.

Kaplama maddesinin 6zelliklerini su sekilde siralamak miimkiindiir
(Bansode et al., 2010; Cosco, 2006):

e Oz maddeyi dengelemeli

¢ Aktif madde ile tepkimeye girmemeli

e Belirli sartlarda kontrollii salinim saglamali

¢ Film formu alabilmeli, esnek ve tatsiz olmali ve bozulmamali
e Higroskopik olmamali, yiiksek viskoziteye sahip olmamali

e Ekonomik olmali

¢ Sulu oramda veya ¢oziiciide ¢oziilebilir ya da eriyebilir olmali

¢ Esnek, sert ama kolayca kirilabilir olmalidir.

Kaplama maddesi olarak dogal, yar1 dogal ve sentetik polimerler
kullanilabilmektedir (Xing et al., 2004). Bu maddeleri su sekilde siniflandirmak
miimkiindiir (Bansode et al., 2010):

1. Suda c¢oziinebilen regineler: jelatin, arap zamki, nisasta, polivinil
pirolidon, karboksimetil seliiloz, hidroksietil seliilloz, metil seliiloz,
arabinogalaktan, polivinil alkol, poliakrilik asit.
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2. Suda c¢oziinmeyen maddeler: etil seliiloz, polietilen, polimetakrilat,
poliamid (naylon), poli (etilen vinil asetat), seliiloz nitrat, silikon.

3. Vakslar ve yaglar: parafin, balmumu, stearik asit, steril alkol, gliseril
sterat.

4. Enterik recineler: cila, scliiloz asetat fitalat, zein.

Kaplama maddesi secilirken 6z maddenin ne amagla kaplanacagi,
kullanilacak maddenin 6zellikleri ve mikrokapsiillemede hangi ydntemin

kullanilacag1 g6z onilinde bulundurulmalidir.

Mikrokapsiiller dairesel veya diizensiz sekilli olabilirler. Dairesel sekilli
mikrokapsiiller 6zii kaplayan devamli bir duvara sahiptir. Diizensiz sekle sahip
olanlar ise mikrokapsiil i¢inde hapsedilmis daha kiiciik damlaciklardan
olusmaktadir (Benita, 1996).

Mikrokapsiiller morfolojilerine gore 3 temel sinifa ayrilabilmektedir (Cosco,
2006):

1. Tek c¢ekirdekli: Mikrokapsiillerin en bilinen ve kullanilan ¢esididir.
Genelde tek cekirdekli mikrokapsiiller dairesel veya elips sekline
sahiptir.

2. Cok gekirdekli: Mikrokapsiiller bir araya gelerek ¢oklu 6z maddeye sahip
mikrokapsiil yapilar1 olugturmaktadir.

3. Matriks: Matriks parcasi yer fisti1 kiimesine benzemektedir. Oz maddesi
kabuk maddesinin igeriye dogru kivrimlar olusturmasina izin
vermektedir.

Mikrokapsiillerin morfolojik kontrolii 6nemlidir. Morfoloji biiylik oranda

caligilan kapstilleme yontemine baghdir.

Mikrokapsiillerin morfolojilerine goére smiflandirilmast  Sekil 3.2°de

gosterilmektedir.
3.4 Mikrokapsiillemenin Amaci
1940’larda ilk olarak koaservasyonla ortaya c¢ikmis mikrokapsiillerin

kullanim amaglar1 giin gegtikce artmaktadir. Mikrokapsiillerin  kullanilma
sebepleri arasinda sunlar yer almaktadir (Cosco, 2006; Jyithi et al., 2009):
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(a) Tek gekirdekli (b) Cok cekirdekli (c) Matrlks

Sekil 3.2 Mikrokapsiillerin morfolojilerine gore siniflandiriimasi (Cosco’dan, 2006).

1. Oz maddenin dis cevre ile iliskisini kesmek ve 6z maddenin bozulmasini
engellemek

Kapsiil membran1 6z maddeyi sararak onu nem, 151k ve oksijen gibi dis

etkilerden koruyarak bozulmamasini saglamaktadir.
2. Oz maddenin dis gevreye difiizyon hizin1 ve buharlasmasin1 azaltmak

Ozellikle mikrokapsiillenmis aroma ve organik ¢oziiciiler bu amacla
kapsiillenmektedir. Ornegin; tirnakla kazindigi zaman koku yayan reklam

brosiirleri, kagit mendil ve kapstillenmis mentol ilave edilmis sigaralar.
3. Calisabilirligini kuvvetlendirmek

¢ Oz maddenin sekilsiz parca halinde durmasini engellemektedir.

¢ Oz maddenin kolay karismasini saglamaktadir.

¢z maddeye boyut kazandirarak karisim icinde homojen dagilmasini
saglamaktadir.

¢ S1vi1 6z maddelerini katiya doniistiirmektedir.
Ciinkii kabuk maddesi 6z maddeyi kapsiil i¢inde hapsederek uzun siire
saklanmasimni  saglamaktadir.  Sivilar toz  veya  pargacitk  formunda

hazirlanabilmektedir. Bu da s1ivi maddeyi kolay calisilabilir hale getirmektedir.

4. Oz maddenin daha giivenli olarak kullanilmasini saglamak
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Basta bocek o6ldiirticii, zararli ot dldiirticliler ve dezenfektanlar gibi tarimsal
alanda kullanilan toksik maddeler kapsiilenebilmektedir. Boylece, gilivenle
kullanilabilmektedir. Ilave olarak, epoksi regine igin kullanilan bakim ajam

kapstillendigi zaman, zarar verme riski olmadan kullanilabilmektedir.
5. Oz maddenin tat ve kokusunu maskelemek

Istenmeyen tad1 veya kokusu olan ilaglar kapsiillendigi zaman kolaylikla
kullanilabilmektedir.

6. Az miktardaki aktif maddeyle homojen dispersiyon olusturarak seyreltik

olarak kullanimini saglamak

7. Dogru uyariciyla uygun zamanlama saglayarak 6z maddenin salinmasini

kontrol etmek
¢ Oz maddenin ihtiyac oldugu zaman salinmasi

Kabuk maddesi kirilarak, eritilerek ya da ¢oziinerek 6z maddesinin tek
seferde salinmasi saglanabilmektedir. Genelde, basinca duyarli kopya kagitlari,
yapistiricilar ve aroma emdirilmis mikrokapsiillerin ihtiya¢ oldugu zaman

salinmasi istenilmektedir.
e Oz maddenin kademeli salinmasi

Ilaglar, aromatik maddeler ve zirai kimyasallar — giibre gibi — i¢in kademeli
salmim daha uygundur. Zirai kimyasallar i¢in, mikrokapsiilleme 6z maddenin

daha az kullanilmasini ve boylece kaynaklarin korunmasini saglamaktadir.
3.50z Maddenin Salimm Mekanizmalari

Oz maddesinin salmim yaparak etkisini gdsterebilmesi igin farkl

mekanizmalar vardir (Cosco, 2006):

1. Duvarin mekanik etkiyle kirilmasi (fiziksel salinim)
2. Duvarin erimesi (termal salinim)
3. Duvar maddenin ¢oziicii ile ¢ozlinmesi

4. Duvar maddesinden 6z maddenin difiizyonu
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En yaygin salinlnm mekanizmasi ablasyon (duvarin yavasca asinmasi) ve

biyodegrasyon (kabugun yavasga par¢alanmasi) dur.
3.6 Mikrokapsiilleme Yontemleri

Duvar maddesi i¢ine hapsedilmis 6z maddesi tasiyan kiigiik parcaciklarin
hazirlanmas1 1930’larda yapilan sprey kurutma g¢alismalarina dayanmaktadir.
Fakat bu alandaki ilk 6nemli ticari iirlin karbonsuz kopya kagididir. Bu {iriinde
mikrokapsiiller faz ayrismasi olarak isimlendirilen yontem ile iiretilmistir. Bundan
sonra mikrokapsiil iiretmek icin ¢esitli metotlar gelistirilmis ve mikrokapsiil
kullanimi1 6nemli 06l¢lide kuvvetlendirilmistir. Yontemlerden bazilar1 sadece
fiziksel olaya dayanmaktadir. Bazilar1 ise kapsiil duvarimi {iretmek igin
polimerizasyon reaksiyonu kullanmaktadir. Diger yontemler kimyasal ve fiziksel
olaylarin kombinasyonudur. Mikrokapsiil iiretme yontemleri bu ayrima dayanarak
kimyasal ve mekanik ya da fiziksel yontemler olarak ikiye ayrilmaktadir. Fakat
baz1 kaynaklarda A tipi ve B tipi olarak da siniflandirilmaktadir. Ciinkii mekanik
yontemler olarak isimlendirilen yontemler kimyasal reaksiyon icermektedirler ya
da kimyasal olarak adlandirilan yontemler fiziksel bir olaya dayanabilmektedirler.
Bu nedenle, kaynaklarda kimyasal yontemlere A tipi yoOntemler, mekanik
yontemlere de B tipi yontemler adiyla rastlamak miimkiindiir (Leclercq, 2008). A
tipi ya da kimyasal yontemlerle elde edilen kapsiiller, tamamen sivi dolu bir
tankta veya tiip seklinde bir reaktorde iiretilmektedir. B tipi ya da mekanik
yontemle elde edilen kapsiiller, kapsiilleme isleminin bazi adimlarinda gaz
fazindan yararlanmaktadir. Baz1 yontemlerde, kapsiiller ya 6z maddesi istiine
kabuk maddesinin piiskiirtiilmesiyle, gaz fazinin i¢inde sivi damlaciklarinin
puskiirtiilerek katilagtirilmasiyla, sivi bir banyoya piiskiirtiilen damlaciklarin
jellesmesiyle ya da katt — gaz ara yiizeyine polimerizasyon reaksiyonu
uygulanarak elde edilmektedir (Benita, 1996).

Kapsiil elde etmek i¢in hangi yontemin kullanilacagini belirlemek i¢in bazi
parametrelere ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu parametreler 6z ve kabuk maddenin
ozellikleri ve mikrokapsiiliin kullanim amaci ile ilgilidir. Bunlar; 6z maddenin
¢Oziiniirliigl ve fiziksel ozellikleri, 6z maddenin ¢oziiciiler ve kaplama maddesi
ile etkilesimi, istenilen kapsiil ¢ap1, mikrokapsiiliin istenen ylizeye baglanma sekli

ve 6z maddenin salinim mekanizmasidir (Giilliikk-Demirel, 1993).
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3.6.1 Kimyasal yontemler

3.6.1.1 Faz ayrismasi (koaservasyon)

Mikrokapsiilleme yontemlerinin en iyi sonu¢ veren ve en ¢ok kullanilan
yontemidir. Koaservasyon; bir polimer ¢ézeltisinde herhangi bir etki ile polimerin
¢Oziinlirligliniin azalarak, polimerce zengin sivi damlaciklarinin ortamdan ayrilip
ortamla karigmayan ayr1 bir faz olusturmasi anlamina gelmektedir. Bu terimi ilk
olarak 1929 yilinda Kruyt ve Bungenberg de Jong kullanmistir. Kruyt ve
Bungenberg de Jong bu terimi sulu ortamda ¢6ziinen polimerlerden faz ayrigsmasi
olayr i¢in kullanmistir. Terim kiime anlamma gelen Latince ‘acervus’
kelimesinden gelmektedir. Fakat giiniimiizde bu terim organik ¢dziiciide

¢ozlinmiis polimerlerden faz ayrigsmasmi da kapsamaktadir (Gtilliik-Demirel,
1993).

Sekil 4’te koaservasyon islemi sematik olarak gosterilmistir.
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Sekil 3.3 Koaservasyon isleminin sematik olarak gosterilmesi a) Kabuk polimeri
¢ozeltisinde 6z maddesinin dagitilmasi, b) Cozeltiden koaservatin ayrilmasi, ¢)
Koaservatin mikro pargaciklari tarafindan 6z maddesinin kaplanmasi, d) Oz
damlaciklar1 etrafinda devamli bir kabuk olusmasi igin koaservatin birlesmesi
(Erikci’den, 2007).

Faz ayrigsmasi yontemi basit koaservasyon ve kompleks koaservasyon olmak
tizere ikiye ayrilmaktadir. Her iki proses i¢in kapsiil olusumu 6zdestir. Sadece faz
ayrismasinin olus bi¢imi farklilik gostermektedir. Kabuk maddesi olarak sadece
bir tane polimer kullanilan koaservasyon yontemi basit koaservasyondur. Bu
yontemde, faz ayrismasinin gergeklesmesi i¢in anti-¢oziindiiriicii ajan (tuz ve
alkol gibi) eklenmektedir (Ghost, 2006). Bu c¢alismada kullanilan yontem olan
kompleks koaservasyon 4. boliimde ayrintili olarak anlatilmustir.



17

3.6.1.2 Polimer-polimer uyusmazhgi

Teknik olarak kimyasal reaksiyon igermemesine ragmen, kimyasal
kapstilleme yontemi olarak gruplandirilmaktadir. Bu yontem de faz ayrigmasi
olarak isimlendirilebilmektedir. Fakat bu teknoloji ile kompleks koaservasyondan
biraz farkli bir faz ayrismasi ifade edilmektedir. Kompleks koaservasyonda zit
yiikle yliklenmis iki polimer beraber kompleks koaservati olusturmaktadir ve
sonugta polimerlerin ikisi de kapsiil kabugunda yer almaktadir. Bunun aksine,
polimer-polimer uyusmazhiginda ortak bir ¢oziicliide ¢6ziinen kimyasal olarak
farkli iki polimer birbirine zittir ve ¢ozeltide karismazlar. Yani, bu yontem ortak
bir ¢oziiciide ¢oziinen ve birbirine karismayan iki polimerden yararlanmaktadir.
Polimerler birbirine karismayan iki ayr1 siv1 faz olusturmaktadir. ilk faz kapsiil
duvarini olusturan polimerinde i¢inde yer aldig1 fazdir. Digeri ise, bu iki fazin
ayrigsmasina sebep olan karismayan polimerce zengin fazdir. Karigmayan polimer
iki faz formu olusturmak icin sistemde yer almaktadir. Yani bu polimer kiiciik
miktarda kapsiilde bulunsa da sonug¢ olarak olusan kapsiil duvarmin bir pargasi
degildir. Bu kapsiilleme yontemi genellikle bir kimyasal reaksiyon icermez. ilk
adim siklohegzan i¢indeki sicak (80 °C) bir etil seliiloz ¢ozeltisinin i¢inde 6z
maddesini dagitmaktir. Sicak siklohegzanda ¢oziinen ve etil selilloz ile
uyusmayan diisiik molekiil agirlikli polietilen sisteme eklenmektedir. Bunun
sonucunda etil seliilozca zengin faz ve polietilence zengin faz formu olarak faz
ayrismas1 meydana gelmektedir. 80°C’deki siklohegzandan etkilenmeyen kat1 bir
0z maddesi bu iki fazli sistemde dagitilmaktadir. Etil seliiloz, polietilenden daha
polar olana kadar 6z maddenin yiizeyinde absorbe edilir ve bdylece 6z maddesi
pargaciklarint hapsetmek i¢in ince bir kabuk materyali ¢ozeltisi olusmasini
saglamaktadir. Sistem oda sicaklifina sogutuldugu zaman etil selilloz 6z madde
cevresinde kabuk olusturmaktadir. Boylece etil seliiloz ¢ozeltisinin katilagmasi ve
kat1 mikrokapsiillerin olugsmasi saglanmaktadir. Aspirin bu yontemle kapsiillenmis

ticari ilag uygulamasina 6rnektir (Benita, 1996).

Polimer-polimer faz ayrigmasi (Sekil 3.4) genelde organik ¢oziiciiler i¢inde
uygulanmaktadir. Suda ¢Oziinen kati maddelerin kapsiillenmesi igin
kullanilmaktadir. Ticari olarak etil selilloz kabuga sahip olan kapsiillerin bazilari
200 — 800 um arasinda ¢apa ve diizensiz sekle sahiptir. Genellikle ilaglarin tadini

maskelemek veya uzatmali oral ilag salinimi i¢in kullanilmaktadir (Benita, 1996).
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Sekil 3.4 Polimer-polimer uyusmazliginin sematik gosterimi (Benita’dan, 1996).

3.6.1.3 Ara viizey polimerizasyonu (1FP)

Diger bir kimyasal  mikrokapsiilleme  yontemi ara @ yiizey
polimerizasyonudur. Bu yontemi diger kapstilleme tekniklerinden ayiran en temel
0zellik kapsiil duvarinin 6z maddesinin damlacik veya parcaciklarinin yiizeyinde
reaktif monomerlerin polimerizasyonu ile olugmasidir. Bu yontem ile sulu
cozeltiler, suda ¢oziinmeyen sivilar ve katilarin da iginde yer aldig1 6z maddeler
kapsiillenebilmektedir. ~ Ara  ylizey polimerizasyonunun  farkli tiirleri
kullanilmaktadir (Bansoe et al., 2010; Benita, 1996).

Sekil 3.5, ara yiizey polimerizasyonu ile hazirlanan suda ¢oziinmeyen bir
sivt ylklendigi zaman kapsiil duvarinin nasil sekil aldigini1 gostermektedir. Bazi
durumlarda, ¢ok fonksiyonlu bir monomer sivi bir 6z maddesi i¢inde ¢dziiniir ve
bu ¢6zelti sulu bir faza yayilmaktadir. Bu monomer ¢ogu zaman ¢ok fonksiyonlu
isosiyonattir. Fakat cok fonksiyonlu asit kloritleri ya da bu ikisinin bir
kombinasyonu da olabilir. Biitiin durumlarda, sonu¢ olarak elde edilen ¢ozelti
istenen damla biiyiikliigiinde dispers edici bir ajan igeren sulu bir faz icinde
dagitilmaktadir. Bir reaktan (¢ok fonksiyonlu amin) sulu faza eklenmektedir. Bu
reaktan kapsiil duvarint meydana getiren ara ylizeyde hizli bir polimer reaksiyonu
meydana getirmektedir. Ara yiizey polimerizasyonu reaksiyonu bir isosiyonat ve
amin iceriyorsa polilire kapsiil duvart elde edilmektedir. Ara yiizey

polimerizasyonu asit klorit ve amin igeriyorsa poliamid veya naylon kapsiil duvari



19

elde edilmektedir. Isosiyonatin sulu fazda ¢dziinmiis monomer igeren hidroksil ile
reaksiyonu ile poliiiretan kapsiil duvar1 elde edilmektedir (Bansoe et al., 2010;
Benita, 1996).

Sekil 3.5°de ara ylizey polimerizasyonu ile hazirlanmis bir mikrokapsiil

gosterilmektedir.
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Sekil 3.5 Ara ylizey polimerizasyonu ile hazirlanan suda ¢éziinmeyen bir sivi yiiklenmis
kapsiil (Benita’dan, 1996).

Eger 6z maddesi sulu bir ¢cozeltide kapsiillenirse, reaktan eklemeden dnceki
adimlarin siralamasi degismektedir. Oz aktiflestirici (8rnegin suda ¢dziinebilen
amin) suda ¢oziinmektedir. Elde edilen karigim suda karismayan ¢oziicii iginde
istenen tanecik boyutu elde edilene kadar dagitilmaktadir. Polimerizasyon kimyast
stvilart kapsiillemeden farkli olsa da katilar da ara yiizey polimerizasyonu ile
kapsiillenebilmektedir. Genellikle katilarin kapsiillenmesinde serbest radikal
reaksiyonu ile polimerize olan vinil monomerleri kullanilmaktadir. Ilk olarak,
kapsiillenecek kati homojen dagilim saglayan ajan beraberinde sulu ortamda
yayilmaktadir. Sisteme vinil monomer eklenir ve redoks baslatma sistemi ile
serbest radikal polimerizasyonu baglamaktadir. Bu kapsiilleme yonteminin
basaris1 polimerin biitiin s1vi ortamda olugmasina izin vermek yerine kati-siv1 ara
ylizeyinde olugmasina mecbur olmasina dayanmasidir (Bansoe et al., 2010;
Benita, 1996).

Ara yilizey polimerizasyonu biiyilk kapsiillerin elde edilmesi ig¢in
kullanilabilse de bu teknoloji bir substrat {izerine kaplanan ya da piiskiirtiilen
kiigiik kapsiillerin hazirlanmasina odaklanmistir. Ornegin; ¢ogu ticari ara yiizey
polimerizasyonu islemi pestisit ve herbisit yiikli 20 — 30 pm capindaki
kapsiillerin ve karbonsuz kopya boyalar1 yiikli 3-6 pm ¢apinda kapsiillerin
tiretilmesinde kullanilmaktadir. Ara yiizey mikrokapsiilasyon teknolojisi kotii

koku, ilag ve tatlarin kapsiillenmesinde tercih edilmektedir. Bunun diginda pestisit
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ve herbisit gibi bazi zirai ilaclarin kapsiillenmesinde de tercih edilmektedir
(Benita, 1996; Jyothi et al., 2009).

Ara ylizey polimerizasyonu ile elde edilen kapsiiller devamli bir 6z-kabuk
yiizeyine ve dairesel bir geometriye sahiptir (Benita, 1996).

3.6.1.4 In-situ polimerizasyonu

In-situ polimerizasyonu, ara yiizey polimerizasyonuna benzer bir yontemdir.
Ara ylizey polimerizasyonu gibi kapsiil duvari olusumu kapsiilasyon reaktoriine
eklenen monomerlerin polimerizasyonu ile elde edilmektedir. Bununla beraber in-
situ polimerizasyonunda 6z maddesine reaktif ajan (reaktan) ilave edilmez.
Polimerizasyon ara ylizey polimerizasyonundaki gibi devamli faz ve 6z maddesi
arasindaki ara yiizeyin her tarafinda degil devamli faz ve yayilmis olan 6z
maddesi arasindaki ara yilizeyin devamli faz tarafinda meydana gelir. Bu kisma
yerlesen reaktanlarin polimerizasyonu diisiik molekiil agirlikli 6n polimeri
olusturur. Bu 6n polimer kapsiil olusturmak i¢in 6z maddesinin ylizeyi lizerinde
depolanir. Bu teknoloji ilk olarak formaldehit ve iirenin asidik pH’ta reaksiyonu
ile olusan duvar ile ¢esitli suyla karigmayan sivilarin kapsiillenmesinde
uygulanmistir. Benzer kapsiilasyon reaksiyonlar1 sulu ortamda melamin ve
formaldehit arasinda olugmaktadir. Anyonik polimerlerin sulu faza eklenmesi in-
situ kapstilleme prosesinde onemli bir etkiye sahiptir. Bu metodun 6rnekleri; tire-
formaldehit ve melamin-formaldehit kapsiilleme sistemleridir. Suyla karigmayan
cesitli sivilarin kabukla kapsiillenmesi sulu ortamda iire ve formaldehitin asidik

pH degerinde reaksiyonu ile olusmaktadir (Bansoe et al., 2010; Benita, 1996).

In-situ polimerizasyonu, karbonsuz kagit boyalar1 veya parfiim yiiklii kiiglik
kapsiiller ve mineral yagla yiiklii daha biiyiik kapsiiller {iretmek i¢in
kullanilmaktadir. Bu teknoloji kati maddeleri kapsiillemek i¢in de
kullanilmaktadir. Kapsiiller devamli bir 6z-kabuk yilizeyine sahip olmaktadir
(Bansoe et al., 2010; Benita, 1996).

3.6.1.5 Santrifiij kuvveti ve submerged (daldirilmis) diize

Santrifiij kuvveti yontemi 1942°de balik yaglarmin ve vitaminlerin
oksidasyondan korumak i¢in kapsiillenmesiyle gelistirilmistir. Bu yontemde bir
yag ve su emiilsiyonu bir yag banyosu icinde donen bir kaptaki kiiclik delikler

aracilifiyla c¢ekilmektedir. Emiilsiyonun bu sulu kismi jelatin gibi suda ¢6ziinen
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bir polimerce zengindir ve sogutuldugunda jellesmektedir. Yalitildigi zaman
kiiciik yag damlaciklar1 igeren kapsiiller bir kabuk maddesi matriksine dogru
yayilmaktadir. Sonugta elde edilen damlaciklar dagitilmis yag damlaciklar i¢ceren

jellesmis polimer matriks toplar1 seklini almasi icin sogutulmaktadir (Benita,
1996).

Santrifiij kuvveti metoduna benzeyen Daldirilmis Diize yontemi ile yag 6z
maddesi iki akigkan hortum tarafindan jelatin ile ¢ekildigi zaman mikrokapsiiller
iretmektedir. Yag damlaciklar1 hortum iginden c¢ekildigi zaman jelatin iginde
paketlenmektedir. Daha sonra kurutulup toplanmadan 6nce kapsiiller duvarin

jellesmesi i¢in sogutulmaktadir (Benita, 1996).

3.6.2 Mekanik yontemler (Fiziksel yontemler)

1930’larda sprey kurutma ydnteminin uygulanmasiyla mekanik yontemler
kullanilmaya ve gelistirilmeye baslamistir. Yani, sprey kurutma mekanik

yontemlerin en eskisidir (Benita, 1996).

3.6.2.1 Sprey kurutma

Aktif madde eriyik veya polimer ¢ozeltisi i¢inde ¢oziildiigli ya da dagitildig:
ve kuru pargaciklar iginde yakalandigi zaman sprey kurutma yoOntemiyle
mikrokapsiilleme  meydana  gelmektedir. Sprey kurutma  ydntemiyle
kapsiillemenin ilk adimi, 6z maddesini (suyla karismayan bir yag ya da aktif ajan)
kabuk maddesinin konsantre (agirlik¢ca %40-60 kat1) bir ¢ozeltisinde dagitmaktir.
Oz madde genellikle koku, tat veya vitamin gibi suda ¢dziinmeyen bir yag
olmaktadir. Oz maddesi kabuk maddesi ¢dzeltisi i¢inde istenen yag damlacig
boyutuna ulasilana kadar dagitilmaktadir. Kabuk maddesi arap zamki ya da
modifiye olmus nisasta gibi suda ¢oziinen bir polimer olmaktadir. Bu maddeler
sprey kurutma ig¢in tercih edilen yiiksek kabuk maddesi konsantrasyonunda
yiiksek viskoziteye sahip degildir. Bu kabuk maddelerinin hidrolize olmus
nisastayla (maltodekstrinler) veya hidrolize olmus jelatinle karigimi
kullanilmaktadir. Su, ¢ogu sprey kurutma yontemiyle kapsiilleme isleminde tercih
edilen ¢oziiclidiir (Bansoe et al., 2010; Benita, 1996; Jyothi et al., 2009).

Islemde ilk olarak kabuk maddesi ¢dzeltisinde 6z maddesi uygun sekilde
dagitilmaktadir. Kaplama ¢ozeltisi kaplama maddesinin i¢inde ¢oziindiigli fakat

0z maddenin c¢oziinmedigi bir ¢ozeltidir. Elde edilen emiilsiyon sprey
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kurutucunun 1sitilmis bélmesine damlaciklar halinde beslenmektedir. Hava daima
1sitilmis havadir ve kaplama maddesinden ¢oziiciinlin uzaklagsmasini saglayacak
1s1y1 yaymaktadir. Damlaciklar bu bolme igine plskiirtiilebilir ya da bir doner
diske aktarilmaktadir. Her iki durumda da kuru kapsiil elde etmek i¢in 1sitilmig bir
bolmede hizla kurutulmaktadir. Boylece tiriin mikrokapsiil seklini almaktadir.
Kapsiiller toplanacaklar1 sprey kurutucunun bodlmesinin altina diismektedir.
Standart bir sprey kurutucunun ekipmanlar1 bir hava 1sitici, piiskiirteg, ana sprey
odasi, iifleyici veya fan, hortum ve iiriin toplayicidir. Ayrica bu yontem kimyasal
yontemlerle sulu ortamda elde edilmis mikrokapsiilleri kurutmak igin de
kullanilmaktadir (Bansoe et al., 2010; Benita, 1996).

Bu yontemle elde edilen kapsiillerin ¢aplart 10-300 pm arasinda
degismektedir. Kapsiiller diizensiz bir geometriye sahip olma egilimindedirler.
Kiigiik pargaciklardan olusan agregatlar olusturabilmektedirler. Sprey kurutmayla
elde edilmis her bir kapsiil, i¢inde dagitilmis 6z maddesinin kiiclik

parcaciklarindan olugsmaktadir (Benita, 1996).

Sprey kurutma disinda sprey sogutma yontemi de mevcuttur. Sprey kurutma
ve sprey sogutma yoOntemleri, 6z maddenin sivi hale getirilmis kaplama
malzemesi i¢inde dagitilmast ve 6z-kabuk karisiminin bazi ¢evresel sartlar i¢inde
piiskiirtiilmesi veya icine sokulmasi bakimindan benzerdir. iki yontem arasindaki
prensip olarak farklihk kaplamanin katilagsmasinin tamamlanmasidir. Sprey
kurutma isleminde kaplama maddesinin katilagmasi, kaplamanin iginde
¢oziindiigii ¢oziiclinlin hizli buharlagmasindan etkilenmektedir. Sprey katilagma
yonteminde kaplamanin katilagmasi, erimis kaplama maddesini 1s11 olarak
katilagtirarak veya 6z-kabuk madde karisimini ¢oziicli olmayan bir madde icine
sokarak ¢oziinen kaplamay1 katilagtirarak tamamlanmaktadir. Kaplanan iiriinden
¢Oziiclinlin veya ¢Oziici olmayan maddenin uzaklagtirilmas: absorbsiyon,
ekstraksiyon ya da buharlastirma yontemleriyle yapilmaktadir (Bansode et al.,
2010).

3.6.2.2 Akiskan vyatak kaplama

Bu yontem ile sivi i¢inde absorbe olan gecirgen (gozenekli) pargaciklar
veya kat1 pargaciklar kapsiillenebilmektedir. Bununla beraber, bazi1 farkli katilarin
kapsiillenmesinde de yaygin olarak kullanilmaktadir. Akiskan yatak kaplama, bir
yatagl veya kati pargaciklarin siitununu hareketli bir gaz akisinda askida

birakmaya dayanmaktadir. Sivi bir kaplama formiilasyonu ayrilmis parcaciklarin



23

tizerine puskiirtiilmekte ve kaplanmis pargaciklar, kaplama formiilasyonunun ya
¢oziicii buharlastirma ya da sogutma ile kurutulacagi bir bélmeye toplanmaktadir.
Bu kaplama ve kurutma siireci istenen kaplama kalinligi elde edilinceye kadar
devam etmektedir. Bazi degiskenler akiskan yatak kaplama islemini
etkilemektedir (Benita, 1996). Sekil 3.6’da sprey kurutma yontemi sematik olarak

gosterilmektedir.

Ug cesit akiskan yatak vardir: iist sprey, tanjentiyel sprey, alt sprey (Sekil
3.7). Bunlar, kaplama formiilasyonunu uygulamakta kullanilan boru veya
borularin konumlarinda farklilik gostermektedir (Benita, 1996; Jyothi et al.,
2010).

Ust sprey sisteminde kaplama maddesi kati veya gdzenekli pargaciklarin
kaplama alanina tasinirken, kapsiillenecegi akiskan yataktan asagi dogru
puskiirtiilmektedir. Kapsiilleme veriminin fazla olmast ve gruplasmanin
engellenmesi kaplama maddesi ve pargaciklarin akisim1i karsit yaparak
saglanmaktadir. Kaplama maddesinin damlamasi kaplama maddesinin olusumuna
baglidir. Ust sprey kaplayicilar ile diger alt ve tanjentiyel spreylerden daha yiiksek
verim elde edilmektedir (Benita, 1996; Jyothi et al., 2010).

Sicak hava —> =
Piskiirtme borusu - - _ _ _ _ |

Besleme siispansiyon —> | — — - — — — —

Kurutma odasi

Oz parcaciklan = &

Mikrokapsul —

Sekil 3.6 Sprey kurutma yontemiyle mikrokapsiilleme isleminin sematik gosterimi (Jyithi et
al.’dan, 2010).

Alt sprey Prof. Dr. E. Wurster tarafindan gelistirildigi i¢in Wurster
kaplamasi olarak ta bilinmektedir. Bu yontemde silindirik bir boru ve delikli alt
tabakaya sahip kaplama odasi bulunmaktadir. Silindirik boru kaplama maddesini
puiskiirtmek icin kullanilmaktadir. Parcaciklar delikli alt tabakadan yukari dogru

taginirken ve boru kismindan gecerken kaplama maddesi ile kaplanmaktadirlar.
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Kaplama maddesi, ¢oziicliniin buharlastirilmasiyla veya kapsiillenmis pargalarin
sogutulmasiyla parcalara tutunmaktadir. Bu islem istenen kalinlik ve agirlik elde
edilene kadar devam etmektedir. Bu zaman gerektiren bir yontemdir fakat ¢ok

adimli kaplama islemi pargacik kayiplarinin azalmasini saglamaktadir (Jyothi et
al., 2010).

Tanjentiyel sprey, kaplama odasinin altindaki odayla ayn1 ¢apa sahip donen
bir silindirden olugsmaktadir. islem boyunca disk, cemberin kenar1 ve disk arasinda
mesafe yaratmak i¢in yiikselmektedir. Tanjentiyel boru kaplama maddesinin
salinmasi i¢in donen diskin {istliine yerlestirilmistir. Parcaciklar mesafe boyunca

puskiirtme dairesi i¢ine tasinmakta ve kapsiillenmektedir (Jyothi et al., 2010).

11°13

Sekil 3.7 Akiskan yatak kaplayicilarinin sematik Gosterimi a) Ust sprey, b) Alt sprey, c)
Tanjentiyel sprey (Jyothi et al.’dan, 2010).

3.6.2.3 Santrifiij cekme

Oz ve kabuk maddesi, birbirine karismayan iki sivi, ikili akiskan boru
sistemi ile pompalanmaktadir. Bu, borudan ¢iktiktan sonra aniden kendiliginden
dairesel damlaciklar halinde parcalanan sivi ¢ubugu veya devamli olarak iki
akiskan stitunu tiretmektedir. Devamli bir 6z bolgesi igeren her bir damlacik sivi
bir kabuk ile kaplanmaktadir. Bu damlaciklarin siirekli duvarlart kaplama
maddesinin Ozelliklerine ve niteligine bagli olarak ya sogutularak ya da bir
jellesme banyosu ile katilagtirilir. Eger kabuk maddesi sogutuldugunda
kristallesen oldukca diisiik viskoziteye sahip sicak eriyik (6rnegin; vaks veya bir
polimerle sertlesmis vaks) ise, damlaciklar borudan c¢iktiginda kati parcaciklara
dontigmektedir. Vaks gibi sicak eriyik kabuk maddelerinin bir kismiyla
karigsmadig i¢in uygun 6z maddeleri su veya sulu ¢ozeltiler gibi polar sivilardir.
Alternatif olarak, borudan c¢ikan damlaciklar ¢abuk jellesen sulu bir polimer
cOzeltisi olan kabuga sahip olabilmektedir. Bu durumda, damlaciklar jel
boncuklar haline doniistiikleri jellesme banyosuna diismektedir. Uretilen jel

boncuklar kati kabuklu kapsiillere doniistiiriilmek i¢in kurutulmaktadir. Bu tiir
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kapsiil kabuklar1 igin uygun 6z maddeleri suyla karismayan yaglardir (Benita,
1996).

Santrifiij gekme yontemi ile hazirlanan kapsiiller 250 mikron ve daha fazlasi
capa sahip olabilmektedirler (Benita, 1996).

Sekil 3.8°de santrifiij cekme yontemi sematik olarak gosterilmektedir.

0Oz madde

Kabuk Kabuk
maddesi ¥ § ¥ maddesi
=== |$| e HAVA
I E Sivi 6z
é l —— 6z madde — >

Sivi kabuk @

S ©©

Jellesme banyosu

Havada soguyarak
kabuk katilagir

Jellesme banyosuna daldirilarak
kabuk jellesir

Sekil 3.8 Santifiij gekme yontemiyle mikrokapsiilleme iglemi (Benita’dan, 1996).

3.6.2.4 Rotasyon siispansivon ayirma

Rotasyon siispansiyon ayirma yonteminde (Sekil 3.9), sivi bir kabuk
formiilasyonu i¢inde dagitilan 6z madde donen bir diske beslenmektedir. Yatay
veya kase seklinde diskler tercih edilmektedir. Kabuk formiilasyonu filmiyle
kaplanan tek 6z pargaciklari saf kaplama maddesinin damlaciklariyla beraber
donen diskin kenarindan savrulmaktadir. Kabuk formiilasyonu katilastigi zaman,
birbirinden bagimsiz kapsiiller tiretilmektedir. Saf kaplama maddesi damlaciklari
da ayrica katilagabilir fakat bu maddeler kapsiillerden ayr1 bir bdlgede
toplanmaktadir. Bu teknoloji hizli, diisiik maliyetli ve g¢esitli materyallerin
kapsiillenmesi i¢in yiiksek verimli bir metottur. Optimum sonuglar elde etmek i¢in
0z maddesi dairesel bir geometriye sahip olmalidir. Bu geometrinin olusumu i¢in
kapsitillemeden once bir graniilasyon (kiigiik pargaciklara ayirma) adimina ihtiyag
duyulmaktadir. Sicak eriyik kabuk maddelerinin ¢ogu uygulanabilmektedir fakat
eriyik viskozitesi 5000 cP’nin altinda olmasi tercih edilmektedir (Benita, 1996).
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_Swvi kaplama fazi Dairesel 6z madde
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Serbest Kapsiller

kaplama maddesi

Sekil 3.9 Rotasyon siispansiyon ayirma teknigiyle mikrokapsiilleme islemi (Benita’dan,

1996).
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4. KOMPLEKS KOASERVASYON YONTEMI

Bu yontem mikrokapsiilleme yontemlerinin en eskisidir. Ilk olarak
karbonsuz kopya kagidinda kullanilmistir. Suda ¢oziinebilen katyonik ve anyonik
polimerlerin suda birbirlerini etkilemesi yetenegine dayanmaktadir. Bu
etkilesimin sonucu olarak iki faz olugmaktadir. Polimerce zengin faz kompleks
koaservat olarak adlandirilmaktadir. Kompleks koaservasyon yonteminde en ¢ok
kullanilan katyonik polimer jelatindir. Suda ¢6ziinebilen c¢esitli dogal ve sentetik
polimerler jelatinle etkileserek kompleks koaservat formu olusturabilmektedir.
Polimerce daha seyreltik olan c¢ozeltiye denge fazi denilmektedir. Bu iki fazh
sistemde denge faz1 devamli faz olarak, kompleks koaservat ise yayilan faz olarak
davranmaktadir. Suda ¢o6ziinmeyen bir 6z maddesi polimer i¢inde yayilirsa,
yayilan 6z maddenin her bir damlacigi ya da parcacigr polimer maddelerden
olusan ince film tabakasiyla kaplanmaktadir. Sivi film katilastifi zaman
mikrokapstiller olusmaktadir (Bansode et al., 2010; Leclerq, 2008).

Kompleks koaservasyon yontemi bes adimdan olusmaktadir (Bansode et al.,
2010; Leclerg, 2008; Jyothi et al., 2009):

1. Polimer ¢éziinmesi ve hidrasyon: Ik olarak koaservasyonun
olugsmayacagi pH degerinde ve polimerin jellesme sicakligi {izerinde bir sicaklik
degerinde tastyici polimer ¢ozeltisi hazirlanir. Bu ¢ozelti jelatin gibi bir polimer
cozeltisidir. Daha sonra 6z maddesi bu sulu polimer ¢ozeltisi i¢inde dagitilir. Bu
adim jelatin i¢in jelatinin eridigi ve sivi i¢inde ¢oziindiigii 40 — 60 °C arasindaki

sicaklikta gerceklesmektedir.

2. Emiilsiyon: Sulu polimer ¢ozeltisi i¢cinde 6z madde damlaciklar1 bir
emiilsiyon olusturmaktadir. Bu emiilsiyon isleminin basarili olmasi i¢in 6z
maddesi sulu fazda ¢Oziinmez olmalidir. Coziiniirliik fiziksel, kimyasal ve
termodinamik  olarak  engellenmektedir. Emiilsiyon olusumu  mekanik
karigtirmayla saglanir ve damlalarin boyut dagilimi akigskanlar dinamigi ile
yonetilmektedir. Bir polianyon ya da arap zamki gibi negatif yiikle yiiklenen bir
polimer emiilsiyona eklenir. Boylece emiilsiyonun iki polimer tarafindan

dengelenmesi saglanmaktadir.

3. Koaservasyon: Karigtirma devam ederken sivi kompleks koaservat
olusturmak i¢in pH ayarlanmaktadir. Boylece polimerler elektrostatik etkilerle bir

polimer kompleksi olusturmaktadir. Her ne kadar iki polimer de ¢oziinebilse de
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asidik pH ayarlamasiyla sistem kendiliginden iki siv1 faza ayrilmaktadir. Jelatin —
arap zamki polimerleri i¢in kompleks koaservatin olustugu pH degeri 4,0 — 4,5
arasindadir. Ilk faz koaservat olarak adlandirilir ve iki polimerden dolay1 oldukga
yiiksek konsantrasyona sahiptir. Diger faz denge c¢ozeltisidir ve diisiik polimer
konsantrasyonuna sahiptir. Polimerler kii¢iik damlaciklar halindeki 6z maddesinin
yiizeyinde toplanir ve mikrokapsiil formunu almaktadir. Ilk olarak s1vi koaservat

olusmaktadir.

4, Sertlesme: Kapsiil kabugunun katilagsmasin1 saglamak i¢in sistem
once oda sicakligina sogutulmaktadir. Koaservattaki jelatin jellesir ve kat1 bir
kabuk olusturmaktadir. Kabugun dayanimini artirmak ve jel bir ylizey olusturmak
icin sicaklik 5 — 10 °C’ye sogutulmaktadir. Kabugu sertlestirmek i¢in
glutaraldehit veya formaldehit uygulanmaktadir. Glutaraldehit veya formaldehit,
jelatin zincirinde bulunan amino gruplar ile reaksiyona girerek jelatine ¢apraz

baglanmaktadir.

S. Yikama/ayiwrma/kurutma: Bu yontemle iiretilen kapsiiller serbest toz
halinde kurutulabilecegi gibi sivi i¢inde de saklanabilmektedir. Kurutmak i¢in
once kapsiiller yikanarak c¢apraz baglayicti madde yani glutaraldehit ya da
formaldehit uzaklastirllmaktadir. Daha sonra kapsiiller toplanir ve c¢ozeltiden

ayrilir. Son olarak da toplanan kapsiiller kurutulmaktadir.

Sekil 4.1’de kompleks koaservasyon metoduyla kapsiilleme islemi

gosterilmektedir.

Kompleks koaservasyon yontemi bazi suyla karismayan sivilar
kapsiillemede ve karbonsuz kopya kagitlar1 i¢in boyalar, brosiirler icin parfiim
gibi ¢esitli tiriinlerde kullanilmaktadir. Bu teknolojiyle 20 — 800 um ¢ap1 arasinda
kapsiiller iiretilmektedir. Bu yontemle {iretilen kapsiillerde kabuk sabit bir
kalinliga sahip degildir fakat ¢ogu devamli bir 06z/kabuk yiizeyine sahip
olmaktadir. Kompleks koaservasyonla elde edilen mikrokapsiiller genelde neme
duyarlidir (Benita, 1996).

Kompleks koaservasyon, iki polimerin zit yiikle yiiklenmesinden dolay1
aralarinda olusan elektrostatik etkilesim sonucu meydana gelmektedir. Yiiklenme,
kompleks koaservasyonda en onemli faktordiir ve polimerler zit ve esit yiikle
yiiklenmedik¢e koaservasyon olugsmaz. Kompleks koaservasyonun meydana

gelmesini saglayan elektrostatik olmayan etkilesimler hidrojen baglari, hidrofobik
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etkilesimler ve kovalent baglardir. Bu etkilesimlerin hepsi c¢ekicidir. Hidrojen
baglari, polimerlerin birindeki elektronegatif bir atomu diger polimerdeki
elektronegatif bir atoma baglayan hidrojen arasindaki etkilesim ile meydana
gelmektedir. Hidrofobik etkilesimler, entropi tabanlidir ve polimerlerdeki
hidrofobik gruplarin olugmasina olanak tanimaktadir. Jelatin-arap zamki
sisteminde, jelatin ve arap zamki arasindaki kovalent bag yiiksek derecede
spesifik bir etkilesimdir. Bu etkilesim jelatinin amino gruplar1 ve arap zamkinin
karboksil gruplar1 arasinda kovalent amid baglar1 olusmasiyla meydana
gelmektedir. Eger glutaraldehit ya da formaldehit gibi ¢apraz baglayici bir ajan
sisteme eklenirse bu etkilesim kolaylasmaktadir (Rosendalh and Stougaard, 2007).

00 @ e
Protein ¢ozeltisi Protein ¢dzetisi o O
(40-60 °C) icinde 6ziin emilsiyon )
sekli almasi 0Oz madde
(40-60 °C) (siv1)
, | S
00 a®© ©O0 o©
pH ayarlayarak/polianyon
Kabugun Jellesmesi ekleyerek ve suyla seyrelterek
(5-15°C) sivi koaservat sekli almasi
(40 -60 °C)
{
00 @ ©0 o©
Capraz baglama Mikrokapsdiller

Sekil 4.1 Kompleks koaservasyon metoduyla kapsiilleme isleminin sematik gosterimi
(Benita’dan, 1996).

4.1 Elektrostatik Etkilesimi Etkileyen Parametreler

Kompleks koaservasyon temel olarak elektrostatik etkilesimle olugsmaktadir.
Bu nedenle, kompleks koaservasyonda 6nemli bir yeri olan ve en ¢ok kullanilan
polimerler olan jelatin ve arap zamkinin yiiklenmesini etkileyen pH, iyonik
direng, polimerlerin orani ve konsantrasyonu gibi fiziko-kimyasal faktorler
bulunmaktadir. Bunlarin disinda sicaklik ve karistirma hizi gibi mekanik ve
fiziksel parametreler de yiiklenmeyi etkilemektedir (Rosendalh and Stougaard,
2007).
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4.1.1Ph

PH’1in kompleks koaservasyon sistemindeki etkisi 20. yiizyilin baslarinda
kesfedilmistir. Tiebackx (1911), jelatin ve arap zamki igeren bir sistemde eklenen
asidin miktarina ve konsantrasyonuna bagli olan degismeyi gostermistir. PH,
jelatin ve arap zamkindaki ug¢ gruplarin iyonlagsma derecesini belirlemektedir. En
fazla verim, en fazla elektrostatik ¢ekimin saglandigi jelatin ve arap zamkinin zit
ve esit yiikle yiiklendigi elektriksel esitlik pH’inda (EEP — electrical equivalence
pH) elde edilmektedir. EEP ‘de jelatin (+), arap zamki ise (-) yiikle
yiiklenmektedir (Rosendalh and Stougaard, 2007).

4.1.2 iyonik direnc

Iyonik direng, protein/polisakarit komplekslerinin diizeninde 6nemli bir
faktordiir. Iyon sayis1 énemlidir ciinkii iyon, elektrostatik cekimin azalmasiyla
polimerlerin  yiiklerinin notrlesmesine sebep olabilmektedir. Yiiksek tuz
konsantrasyonu koaservasyonu engellemektedir. Diisiik iyonik direncte jelatin ve
arap zamkiin yiik sayisi, kompleks koaservasyonun olugmasi i¢in uygundur.
Bununla beraber eger iyonik diren¢ ¢ok diisiikse kompleks koaservasyon
sinirlanmaktadir. Burgess (1990)’in ifade ettigine gore cok diisiik iyonik
direncteki yiiksek yiik yogunlugundan dolay1 olan bu etki, polimerlerin rastgele
halkalardan ziyade uzatilmig bir sekil almasina sebep olmaktadir. Bu jelatin ve
arap zamki arasinda koaservat degil bolgesel ylik etkilesimiyle kiiclik agregatlar
olusmasina yol agmaktadir (Rosendalh and Stougaard, 2007).

4.1.3 Polimerlerin oram ve konsantrasyonu

Protein - polisakarit orani, kompleks koaservasyonda onemli bir faktordiir
ve gesitli sistemlerde calisilmistir. Her sistem i¢in maksimum koaservat veriminin
elde edildigi bir optimum oran vardir. Junyaprasart ve arkadaslar1 (2001), bu orant
jelatin/arap zamki i¢in 1/1 olarak bulmustur. Ayrica, eger polimerlerden biri fazla
ise o kompleks koaservat prosesine dahil olmamaktadir. Polimerler esit fakat zit
yiiklendigi zaman maksimum verim elde edilmektedir. Eger polimerlerin
konsantrasyonu ¢ok yiiksekse bu termodinamik uyusmazlik nedeniyle koaservat
olusumu yerine sadece faz ayrismasina neden olmaktadir. Bu jelatin ve arap
zamkinin ¢oziicli icin rekabet etmesinden kaynaklanmaktadir. Burgess (1990),
caligmalarinda B tipi jelatin/arap zamki sistemi i¢in %7 nin istiindeki, A tipi

jelatin/arap zamki sistemi i¢in %10’un iizerindeki polimer konsantrasyonunda
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koaservat olusumu gozleyememistir. Bu sonuclar %0,5-15 (w/v) aralifinda
jelatin/arap zamki konsantrasyonu olan sistemlerdeki koaservat diizeni

incelenirken elde edilmistir (Rosendalh and Stougaard, 2007).
4.1.4 Sicakhk

Jelatin/arap zamki kompleks koaservati elde edilirken sicaklik jelatinin
jellesme sicakligr {lizerinde olmalidir. Jellesme sicakligi konsantrasyona bagli
olarak 20-35°C arasindadir fakat koaservatlar genellikle 40-60°C arasindaki
sicaklikta {retilmektedir. Sicaklik degisimi kompleks koaservasyonu farkli
yollarla etkileyebilmektedir. Sicakligin diismesi hidrojen baglarinin diizenini
degistirmektedir. Diger taraftan hidrofobik etkilesimler ve kovalent baglarin
diizeni sicaklik arttikga kolaylasmaktadir. Proteinlerin denaturalize oldugu
sicaklikta koaservat stabilitesinin azalmasi beklenmektedir. Jelatin 82°C {istlindeki
sicaklikta denaturalize olmaktadir (Rosendalh and Stougaard, 2007).

4.1.5 Karistirma hizi

Kapsiillerin olusmasinda etkili olan bir diger faktdr karistirma hizidir.
Karistirma hizinin optimum bir degerde olmasi gerekmektedir. Bu optimum
deger, 6z maddesinin mikrokapsiiliin olusabilmesi icin gerekli olan boyutlarda
damlaciklar halinde dagitildigi hizdir. Ayrica bu karigtirma hizinda kapsiillerin

kirilmamasi ya da zarar gérmemesi de gerekmektedir.
4.2 Konu 1le Tlgili Onceki Calismalar

Green et al. (1957), bugiin ki anlamda mikrokapsiille ilgili ilk ¢alismalari
yapmislardir. Bu ¢aligmalarda kabuk maddesi olarak jelatin ve arap zamkini, 6z
maddesi olarak ise klorin igeren difenil kullanmislardir. Daha sonra bu
calismalarinin patentini almislardir. Calismalarda izledikleri adimlar Sekil 4.2°de

gosterilmektedir.

Daniels et al. (1995), 5 farkli asit kullanarak jelatin ve arap zamki
mikrokapsiillerinin olusumundaki etkilerini incelemislerdir. Oz maddesi olarak
indometasin kullanmislardir. Koaservasyon pH’in1 ayarlamak i¢in HCl, HNOs3,
H,SO,, asetik asit ve sitrik asit kullanmiglardir. Polimer karisiminin elektriksel
esitlik pH degerini (EEP) akiskan akim detektorii (SDC) ile hesaplamiglardir.

H,SO, hari¢ diger biitiin asitler ile maksimum koaservat verimi EEP degerinde
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elde edilmistir. H,SO,4 kullanildigi zaman maksimum koaservat verimi EEP
degerinde daha yiiksek bir pH degerinde elde edilmistir. indometasin igeren
mikrokapstiller koaservasyon pH’1 maksimum koaservat veriminin elde edildigi
pH degerine degil EEP degerine ayarlandigi zaman en yavas salinimi
gostermislerdir. Koaservasyon davranislarindan beklendigi gibi, pH ayarlamak
i¢in farkl asitler kullanildig1 zaman mikrokapsiillerin ¢oziinme 6zellikleri benzer

olmustur.
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Sekil 4.2 1k olarak patenti alinan kompleks koaservasyon ¢alismasi islem adimlar1 (Green
et al.'dan 1957).

Ovez ve Yiiksel (2002), menekse, limon ve seftali parfiimlerini kompleks
koaservasyon yontemine gore kabuk maddesi olarak jelatin ve arap zamki
kullanarak kapsiillemislerdir. Calismalarinda ¢apraz baglayici olarak formaldehit
ve formaldehit/iire kullanmiglardir. Yapilan incelemelerde parfiimlerin
mikrokapsiillerden zamana bagli olarak karbon tetra kloriir ortamina salinan

konsantrasyonlarini dlgmiislerdir. Formaldehit miktar: arttikca mikrokapsiillerden
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salinan parfiim konsantrasyonunun azaldigi, iire ilave edildiginde ise salinimin
daha da azaldigin1 gozlemlemislerdir. Parflimlerden en fazla menekse, en az ise

seftali salinmustir.

Jouzel et al. (2003), 6z maddesi olarak balik yagi ve kabuk maddesi olarak
jelatin ve arap zamkini kullanarak mikrokapsiiller elde etmislerdir. Calismanin
amaci1 optimum kompleks koaservasyon sartlarini tespit etmek ve 100 pgm’nin
altinda capa sahip kiiciik damlaciklar halinde balik yagi igceren mikrokapsiiller
elde etmektir.

Mayya et al. (2003), parafin yagimi kompleks koaservasyon yontemi ile
kapsiillemis ve surfaktan eklemenin verime etkisini gézlemlemislerdir. Sisteme
polielektrolite zit yiikle yiiklenen bir surfaktan eklemisler ve verimin arttigini
saptamiglardir. Surfaktan konsantrasyonunun iyi kalitede mikrokapsiiller ve
optimum verim elde etmek i¢in kritik bir parametre oldugu sonucunu ortaya

koymuslardir.

Xing et al. (2004), kabuk maddesi olarak jelatin ve arap zamkinin yaninda
tanen kullanarak biber c¢ekirdegi yagimi kapsiillemislerdir. Kapsiiller jelatin ve
arap zamki kullanilarak olusturulduktan sonra tanen ile muamele edilmistir.
Karistirma hizi, surfaktan miktar1 ve ¢esidi gibi faktorlerin mikrokapsiillerin
morfolojisi ve boyut dagilimima etkisini incelemislerdir. Ortalama 20-30 pm
boyutunda, en fazla %19,84 6z iceren ve %88,21 kapsiilleme verimine sahip

mikrokapsiiller elde etmislerdir.

Vahapzadeh et al (2004), gida endiistrisinde tat olarak kullanmak amaciyla
portakal yagimi jelatin ve arap zamki kabuk maddeleri kullanarak
kapsiillemislerdir. Kullanilan maddelerin konsantrasyonlarinin %10 (w/v) olarak
sabitlendigi bu ¢alismada, farkli 6z/kabuk oraninin yaninda farkli duvar maddeleri
oran1 kullanmiglardir. Oz/kabuk orani 1:1 ve 1:2 ve jelatin/arap zamki oran1 1:1 ve
1:2 olarak diizenlendiginde par¢aciklarin %70’inden daha fazlasinin ortalama 9,68
mm c¢apa sahip oldugunu saptamiglardir. En yiiksek proses verimi olarak %69 elde

edilmistir.

Yeo et al (2005), 1sitma ile dondurulmus firmlanmig gidalarin ¢ekiciligini
artirmak i¢in lezzetli tatlarin yagini kapsiillemistir. Kapsiilleme igleminde
kompleks koaservasyon yontemini kullanmis ve kabuk maddesi olarak jelatin ve

arap zamkint tercih etmislerdir. Poliiyon konsantrasyonu degisiminin ve



34

homojenlestirici hizinin 1sitma ile parcacik morfolojisi, boyut dagilimi ve yag
salinmasina etkisini incelemislerdir. 100°C ve daha iizerine 1sitilan mikrokapsiiller
(diisiik homojenlestirici hiz1 ile hazirlanmais) biitiin kapsiillenmis yagi salmislardir.
Buna karsilik mikrokapsiiller (yiiksek homojenlestirici karistirma hizi ile

hazirlanmis) daha diisiik oranda salinim gergeklestirmislerdir.

Chang et al. (2006), polistiren eklenmis kafur yagini jelatin ve arap zamki
kabuk maddelerini kullanarak kapsiillemislerdir. Oz/kabuk orani, emiilsiyon
karistirma hizi, ¢capraz baglayici ajanin konsantrasyonu, muamele zamani ve yagin
salinim  Ozellilerini  ¢alismiglardir.  Kafur  yagmin  sabit  salinmasini
kuvvetlendirmek i¢in yagda ¢oziinen polistiren kullanmislardir. Sonug¢ olarak,
optimum oz/kabuk oranim1  %99,6 verim elde ettikleri 0,75 degerinde
sabitlemisglerdir. Homojenlestirici karistirma hizi arttikga ortalama parcacik
boyutunun kiiciildiiglinii tespit etmislerdir. Karistirma hizi1 azaldikca ve
glutaraldehit konsantrasyonu ve uygulama siiresi arttik¢ca, yag salinimi etkisi
artmistir. Eklenen polistiren miktarinin  yag salinimina etkisi oldugunu

saptamislardir.

Dong et al. (2007), nane yagin1 kompleks koaservasyon yontemi ile jelatin
ve arap zamki kabuk maddelerini kullanarak kapsiillemislerdir. Oz/kabuk orani,
duvar maddelerinin konsantrasyonu, pH degeri ve karistirma hizin1 igeren proses
parametrelerinin morfoloji, parcacik boyut dagilimi, verim ve mikrokapsiillerin
icerdigi 6z miktara etkilerini incelmislerdir. Duvar maddesi konsantrasyonu
veya Oz/kabuk orani arttifi zaman, mikrokapsiillerin morfolojisi daireselden
diizensize degismis ve ortalama parcacik boyutu biiylimiistiir. Optimum duvar
materyal konsantrasyonu ve o6z/kabuk maddesi oran1 %1 ve 2:1 olarak tespit
edilmistir. Istenen ortalama pargacik boyutuna sahip dairesel mikrokapsiiller pH
3,7 de ve 400 rpm karistirma hizinda elde edilmistir. Verim yaklasik %90
civarinda olmustur ve proses parametrelerinin verime etkisinin ¢ok az oldugu
tespit edilmistir. Formaldehit yerine capraz baglayici olarak transglutamin
kullanildigi  zaman morfoloji, ortalama parcacitk boyutu, verim ve
mikrokapsiillerin igerdigi 6z miktar1 i¢in yaklasik formaldehit ile ayni1 degerler

elde edilmistir. Ancak parcacik boyut dagilimi daha dar olmustur.

Huang et al. (2007), eczacilikta kullanilmak tizere shikonin bitkisinin
Oziitlinii jelatin arap zamki duvar maddeleri kullanarak koaservasyon metoduna
gore kapsiillemislerdir. Bu calismada farkli olarak kapsiilleme isleminde capraz

baglayict olarak ¢ok kullanilan maddeler olan formaldehit ve glutaraldehit yerine
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gliserol kullanmislardir. Surfaktan konsantrasyonu, jelatin konsantrasyonu ve pH
degeri parametrelerinin mikrokapsiillerin parcacik boyut dagilimina etkilerini
arastirmiglardir. pH 4-6 araliginda optimum surfaktan/yag oraninin 1/10 ve
jelatin/yag oraninin 1/5 oldugunu tespit etmislerdir. Elde edilen verilere gore %6
gliserol kullanilarak elde edilen kapsiillerin formaldehit kullanilarak elde edilen

kapstillerden farkli olmadig1 sonucunu ortaya koymuslardir.

Song et al. (2007), yiizeyi akrilik kopolimer ile modifiye edilmis TiO;
parcaciklarin1 az yalitkan yaglar i¢inde dagitarak jelatin ve arap zamki kabuk
maddeleriyle kompleks koaservasyon yontemini kullanarak kapstillemislerdir.
150-200 pm araliginda c¢apa sahip dairesel mikrokapsiiller elde etmislerdir.
Mikrokapsiillerle kurulan elektroforetik ekran hiicrelerine elektrik alan
uygulandig1r zaman mikrokapsiillerin i¢indeki TiO,’in go¢ etmesinden dolay1 kisa
zamanda renginin degistigini gdzlemlemislerdir. Elektrik alan pozitiften negatife

degistirildiginde hiicrenin rengi beyazdan maviye doniismiistiir.

Onder vd (2008), dokuma kumaslarin termal performansini
kuvvetlendirmek i¢in kompleks koaservasyon yontemiyle faz degistiren maddeleri
kapsiillemislerdir. Calismada n-hekzadekan, n-oktadekan ve n-nonadekan olmak
tizere tekstil uygulamalari i¢in uygun olan {i¢ ¢esit parafin kullanmislardir. Elde
edilen mikrokapsiillerin kaplama yoluyla dokuma kumasa uygulandiklarinda 1s1
tutma veya salma Kkapasiteleri, dayanikliliklar1 ve kullanilabilir termal
performanslar1 incelenmistir. n-hegzadekanin entalpi degerini 144,7, n-
oktadekanin 165,8 ve n-nanodekanin ise 57,5 Jg' olarak bulmuslardir.
Koaservatlar dokuma kumaslarla birlestirildigi zaman termal performanslarinin
hem koaservatin parafin vaks igerigiyle hem de kaplama uygulamasiyla

birlestirilen miktar ile iligkili oldugu sonucuna varmislardir.

Kong et al. (2009), tarim ve orman endiistrisinde zararlilarin enfestasyonunu
kontrol etmek amaciyla ¢evreye dost bir pestisit olan dodekanolu (C;,OH)
kapsiillemislerdir. Yontem olarak kompleks koaservasyon yontemini uygulamis
ve duvar maddesi olarak jelatin ve arap zamkini segmislerdir. Duvar maddelerinin
capraz baglanma yogunlugu ve C1o,OH’in saliniminin kontrol edilebilirligi tizerine
caligmalar yapmuglardir. Farkli konsantrasyonlarda jelatin ile arap zamki ve farkl
capraz baglayicilar ile mikrokapsiiller hazirlamislardir. Capraz baglama ve C1,0H
kapsiillenmesi daha fazla ¢apraz baglayici kullanildigi zaman (hem formaldehit
hem de glutaraldehit kullanildigi durumda) artmistir. Ayni miktarda g¢apraz
baglayict kullanildiginda, formaldehit kullanilan mikrokapsiiller daha diistik
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oranda c¢apraz baglanmistir ve daha fazla miktarda yag kapsiillenmistir.
Glutaraldehit ile hazirlanan mikrokapsiillerin sabit yag salinimina sahip oldugunu

saptamislardir.

Leclercq et al. (2009), sivi ve kati aromalari jelatin ve arap zamki kabuk
maddeleri i¢ine kompleks koaservasyon yontemi ile kapsiillemislerdir. Capraz
baglayici olarak  glutaraldehit kullanmigslar ve kapsiilleri dondurarak
kurutmuslardir. Kapsiillerin yiizeylerini ve sekillerini, boyut dagilimini ve
mikrokapstillerin igerdigi tat miktarini saptamislardir. Koaservasyon yontemi ile
kapstillemenin verimli bir metot oldugu ve hassas maddeleri oksidasyona kars1 iyi

bir koruma yontemi oldugu sonucuna varmislardir.

Liu et al. (2010), kabuk maddesi olarak jelatin ve arap zamki kullanarak
keten tohumu yagii kompleks koaservasyon yontemine gore kapsiillemislerdir.
Calismalarinda bu islemin adimlarim1 optimize etmeyi amaclamiglar ve
homojenlestirici hiz1  (3.000 — 15.000 rpm) ve toplam biyopolimer
konsantrasyonlarinin (%1-2 w/v) verim iizerindeki etkilerini incelemislerdir.
Ayrica kurutulmus mikrokapsiillerin fizikokimyasal 6zelliklerini ve kapsiillerin
saklama siiresince oksidasyona engel olma yetenegini tayin etmislerdir.
Homojenlestiricinin hizi 3.000’den 9.000’e artirildiginda kapsiillerin yiizeyleri
dairesel tek c¢ekirdekliden diizensiz ¢ok cekirdekli sekil almaktadir. Kapsiillerin
boyutu ve kapsiillenmemis yag miktarinin toplam biyopolimer konsantrasyonu
arttiginda arttigini tespit etmislerdir. Sonug olarak, 1:1 6z:kabuk oraninda, %2
(w/v) toplam biyopolimer konsantrasyonu ve 9.000 rpm homojenlestirici hizi ile
ideal mikrokapsiiller elde etmislerdir. Bu kapsiiller %84 verimle {liretilmistir ve 25

giin siiresince oda sartlarinda oksidasyona dayanabilmislerdir.

4.3 Mikrokapsiilleme Calismasinda Kullanilan Maddeler

4.3.1 Jelatin

Jelatin  kollajenin  geri  doniigstiz  olarak  hidrolize  edilmesiyle
olusturulmaktadir. Yar1 seffaf, renksiz kolay kirilir ve neredeyse tatsiz kati bir
maddedir. Genellikle yiyeceklerin dayanikliligini artirmak i¢in yiyecek sanayinde
kullanilmaktadir. Bunun yaninda eczacilik, fotografcilik ve kozmetikte de {iriin
yapiminda kullanilmaktadir (http://en.wikipedia.org/wiki/Gelatin).
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Jelatin; evcil domuz, si8ir ve at gibi hayvanlarin kaynamis kemikleri, bag
dokular1 ve organlarindan elde edilen kollajenin kismi hidrolizi ile iiretilen bir
proteindir. Kollajen liflerin arasindaki dogal molekiiler baglar kolayca yeniden
diizenlenecek sekil alarak kopar. Jelatin 1sitya maruz kaldigi zaman eriyerek sivi
olur ve tekrar sogutuldugu zaman ise katilasir. Su ile beraber yar1 kati koloit jel
seklini alir. Jelatin suda yiiksek viskoziteye sahip bir ¢ozelti olusturur. Bu ¢ozelti
sogutulunca jel seklini alir ve bazi kimyasal 6zellikleri onu olusturan kollajen ile
benzerlik gosterir. Eger jelatin soguk suyla temas ederse, maddenin bir kismi
¢Oziiliir. Jelatinin ¢oziiniirliigii liretim metoduyla tespit edilebilir. Genellikle,
jelatin oldukg¢a konsantre bir asit i¢inde dagilabilir. Bu dispersiyonlar ¢ok az
kimyasal degisimle ya da hi¢ kimyasal degisim olmadan 10 — 15 giin
dayanmaktadir. Bu dispersiyonlar kaplama amacina veya ¢dkelme banyosunda
ekstriizyona yani ¢ikarmaya uygundur. Jelatin ayrica pek ¢ok polar ¢oziiclide
coziinmektedir. Jelatin sadece kiiglik bir sicaklik araliginda jeldir. En yiiksek sinir
jelatin ¢esidine ve konsantrasyonuna bagli olan jelin erime noktast ve en diisiik
simnir ise buzun kristallestigi donma noktasidir. Mekanik o6zellikleri sicaklik
degisimlerine ¢ok hassastir. Jelatin/su karigiminin viskozitesi konsantrasyonla ve
soguk olarak saklandig1 zaman (~ 4 °C) artar
(http://en.wikipedia.org/wiki/Gelatin).

Kollajenden jelatin elde etmenin iki temel c¢esidi vardir. Elde edilme
yontemine gore jelatin A ¢esidi jelatin ve B c¢esidi jelatin olmak lizere ikiye
ayrilmaktadir. A ¢esidi domuz derisinin asidik uygulamasiyla elde edilmektedir. B
cesidi ise s1g1r kemiginin alkali uygulamasiyla elde edilmektedir (Leclercq, 2008).
Bu iki ¢esidin izoelektrik noktalar1 farklidir fakat diger biitiin proteinlerle benzer
yiklenme 0zelligine sahiptirler. Bunun sebebi hem karboksil hem de amino
gruplar1 igermesidir. Asidik ortamda pozitif yiikle yiiklenir. Ciinkii iyonlasabilen
gruplar proton yiiklenerek -COOH ve —NH;" olur. Alkali sartlarda negatif yiikle
yiiklenir. Ciink{i iyonlasabilen gruplar proton yiiklenerek —COO™ ve —NH, olur.
Jelatin A, jelatin B’de olmayan amid gruplarma (-CONH) sahiptir. Bu gruplar
alkali sartlarda —COOH’a hidrolize olur. Sonug olarak; Jelatin A’nin izoelektrik
noktast pH 8,5 civarinda, jelatin B’nin ise pH 5,0 civarindadir (Rosendalh and
Stougaard, 2007).

Jelatin ¢ozeltideki konsantrasyonuna bagli olarak suda tipik bir ¢oziinme
ozelligi gostermektedir. Ornek olarak; koaservat olusturmak icin kullanilan
seyreltik jelatin ¢ozeltisini ele alabiliriz. Jelatin oda sicakliginda veya 35 °C

civarindaki sicaklikta suda ¢oziinmemektedir. Bu sicakligin altindaki sicakliklarda
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jelatin jel formu ve ¢ok kararli bir sekil almaktadir. Bu 6zellik kapsiil iiretimi
sirasinda kullanilmaktadir. Jelatinin kapsiil olusturmak i¢in 6nem tasiyan diger bir
Ozelligi pH’m jelatine etkisidir. Amino asit kisimlarindan dolay: jelatin pH’ tan
etkilenmektedir. Jelatinin IEP islem adimlarina dayanmaktadir. Ek olarak,
makromolekiillerin tagidig yiikler bag ¢esidini ve etkilesimleri etkilemektedir. Bu
Ozellik koaservatin capraz baglama isleminde glutaraldehitin baglanmasi gibi inter
molekiiler baglarin olusmasi igin 6nem tasimaktadir (Leclerg, 2008).

4.3.2 Arap zamki

Arap zamki, akasya agacinin Acacia Senegal (Sekil 4.3(a)) ve Acacia Segal
(Sekil 4.3(b)) tiirlerinden toplanan dogal bir iriindiir. Agaglar Sahra bolgesine
Ozgidir ve dretimin ¢ogunu Sudan, Cad, Nijerya, Mali ve Senegal
olusturmaktadir (http://en.wikipedia.org/wiki/Gum_arabic, 2010). Acacia Seyal
agacindan elde edilen arap zamki, agacin bitki O6ziinden dogal olarak elde
edilmektedir. Acacia Senegal agacindan elde edilen arap zamki, yariklarin elde
edilmesiyle olusmaktadir. Uriiniin yeri, iklim kosullari, sezonu ve iiretimi iiriin
kalitesini ve zamk kompozisyonunu etkilemektedir. Bunun disinda, arap zamki
galaktoz, arabinoz, ramnoz ve glukuronik asit ve glukoproteinler igeren
polisakkaritlerin bir hetero-polimeridir. Polisakkarit oran1 ve gesidi yetistigi yer,
iklim kosulu ve agacin yasina gore degismektedir
(http://en.wikipedia.org/wiki/Gum_arabic, 2010). Gida endiistrisinde emiilsiye
edici ve stabilizatdr olarak yaygin bir sekilde kullanilmaktadir (Rosendalh and
Stougaard, 2007).

Sekil 4.3 a) Acacia senegal ve Db) Acacia segal agaglarindan kesit
(http://en.wikipedia.org/wiki/Gum_arabic’den, 2010).

Arap zamkimin koaservasyon i¢in Onemli olan temel karakteristigi
cozeltideki polimerin (-) yiikle yliklenmesini saglayan polisakkaritlerin ve

glikoproteinin bulunmasidir. Arap zamki suda ¢oziinmekte ve farkli sicakliklarda
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ve diisiik konsantrasyonda diisiik viskoziteye sahip ¢ozelti olusturmaktadir. Arap
zamkinin net (-) yiik tasidigi pH 4-5 arasidir. Emiilsiyon olusturma o&zelligi
hidrofil  polisakkaritlerin ve hidrofobik glikoproteinlerin  karisgtmindan
gelmektedir. Polisakkaritler emiilsiyonu sabit tutarken, polipeptit kismi ise
emiilsiyonu yag-su ara ylzii ile etkilestirmektedir. Koaservasyon adimi boyunca,
emiilsiyon arap zamkinin eklenmesiyle sabitlenir ve sirasiyla jelatinle etkilesir ve

kompleks duvar 6z yiizeyinde sekil alir (Leclercq, 2008).

Arap zamki coklu hidrofil karbonhidrat kisimlarindan olusmaktadir. Bu
kisimlar hidrofobik proteine baglanip glikoproteini olusturmaktadir. Karbonhidrat
kismi1 polisakkarittir ve arap zamkinin yaklasik %98’ini olusturmaktadir. Protein
ile polisakkarit kisimlari arasindaki kovalent bag hidroksipirolin (P) ve serin(S) ile
saglanir (Rosendalh and Stougaard, 2007).

Sekil 4.4’de arap zamki ylizeyinin temsili bir gosterimi yer almaktadir.

_Ara-Aro
GlcA-Rho

10

# +2 +3 +4 +5 +6 +7

ow

Sekil 4.4 Altta harfle kisaltma olarak gosterilen protein kisimlarinin ve proteine kovalent
olarak baglanmis karbonhidrat kisimlarinin (kisaltmalar halinde) gosterildigi arap
zamki ylizeyinin temsili bir modeli (Rousendalh and Stougaard’dan, 2007).

4.3.3 Kekik yag

Medikal uygulamalarda sifali bitkilerin  kullanimi  ¢ok  eskilere
dayanmaktadir. Giiniimiizde, esans yaglar ve onlarin bilesenleri dogal yollarla
elde edilen biyoaktif ajanlar olarak dikkat ¢gekmektedirler. Kekik bitkisi bunlardan
biridir (Barek et al., 2007).

Ulkemizde kekik olarak bilinen Thyme, Labiatae veya Lamiaceae
familyasindan gelmektedir ve Diinya iizerinde Akdeniz Bolgesi’ne (Ispanya,
Italya, Fransa, Yunanistan gibi) 6zgii bir bitki olarak bilinmektedir. Kekik ¢ok
yillik, odunsu ve kiiciik yaprakli bir bitkidir. Bitkinin boyu 15-50 cm arasindadir.
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Agik sar1 renkli olan ugucu kekik yagi, kekik bitkisinin Thymus Vulgaris tiiriinden
su buhar1 distilasyonu yontemi ile elde edilmektedir. Destilasyon (damitma)
yontemi; sabit basing altinda kaynatilan bir s1v1 karisim iizerinde olusan buharinin
sogutucudan gecirilerek yagunlastirildigi islemdir. Su buhar1 destilasyonu ise asir1
1s1t1lmis buharla uygulanan bir yontemdir. Islem esnasinda bitki iizerine su buhari
gonderilir ve boylece kendi kaynama noktasinda bozunmaya ugrayan bitkinin
yaginin disiik sicaklikta bozunmadan damitilarak elde edilmesi saglanir (Hudaib
etal., 2002).

Kekik ugucu yag1 tymol ve kavrakrol maddelerini (sekil 4.5) icermektedir.
Icerdigi bu maddeler sayesinde kekik yag1 antioksidan, antikanserojen,
antidiyabetik Ozelliklere sahiptir. Ayrica yagin igerdigi bu etken maddelerden
dolay1 antibakteriyel ve antifungal etkiye sahip oldugu pek ¢ok caligma da tespit
edilmistir (Hudaib et al., 2002).

CHs3

OH

HsC~ CHs,

Sekil 4.5 Thymol (sagda) ve karvakrol (solda) sekli (Hudaib et al.’dan, 2002).
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5. TEKSTILDE MiKROKAPSULLERIN KULLANILMASI VE
APLIKASYON YONTEMLERI

Tarihsel olarak, karbonsuz kopya kagidi mikrokapsiil ¢alismalarinda
pazarlanabilen ilk iriindiir. Baslangigta smirli sayida kullanim alanina sahip
olmasma ragmen giinlimiizde ¢esitli  mikrokapsiilleme  ydntemlerinin
gelistirilmesiyle tekstilin de iginde bulundugu bir¢ok alanda kullanilmaya

basglamistir.
5.1 Mikrokapsiillerin Tekstilde Kullanimi

Tekstil endiistrisinde mikrokapsiillerin kullanimi1 1990’11 yillarin baslarinda
yerel olarak yayilmaya baglamistir. Fakat basta mikrokapsiillerin tekstil arastirma
ve gelisme sahnesinde ilerlemesi yavas olmustur. Bu donemde o6zellikle Bati
Avrupa, Japonya ve Kuzey Amerika’da mikrokapsiillerin tekstilde kullanilmasi ile
ilgili calismalar iizerinde durulmustur. Gelismis iilkelerin medikal tekstiller,
teknik tekstiller gibi yeni ve eklenmis Ozelliklere sahip tekstillerle ilgilenmesi

diger teknolojilerin tekstilde kullanilmasini saglamistir (Nelson, 2002).

Tekstil endiistrisinde kullanilan mikrokapsiiller koku giderici, cilt
yumusatici, sinek kovucu, boya, vitamin, antimikrobiyal ajan, faz degistiren

madde ve ilag igerebilmektedir.
5.1.1 Faz degistiren materyaller (FDM) iceren mikrokapsiiller

FDM belli bir sicaklikta eriyen ve katilasan, erirken yiiksek 1s1 yayan bir
maddedir. Bu sayede genis dlciide enerji saklama ve yayma yetenegine sahiptir.
FDM’ler i¢in kullanilan tek faz degisimi kati-sivi degisimidir. Sivi-gaz FDM’ler
heniiz 1s1 depolama uygulamasinda kullanilmamaktadir. Ciinkii faz dontisiimleri
yiiksek 1s1ya sahip olmasina ragmen sividan gaza faz degisimi sirasinda hacimdeki
artiy  kullanima elverigsiz yapmaktadir. Ilk olarak, kati-sivi  FDM’ler
konvansiyonel depolama maddeleri olarak gorev yapmaktadir. Eger solar 1s1
absorblarsa sicakligi artmaktadir (Sekil 5.1). FDM’ler faz degistirdigi sicakliga
(erime noktasi) geldigi zaman daha fazla 1sinmadan genis 6lgiide 1s1 absorbe
etmektedirler. FDM etrafindaki ortamin sicakligi diistiigii zaman, depoladig: gizli
1s1y1 yayarak katilagmaktadir. FDM’ler bu nedenle sicakligi degismeden absorbe
eder ve 1s1y1 disar1 vermektedir. Mikrokapsiillenmis FDM (mikroFDM) tasinabilir

bir 151 depolama sistemi saglamaktadir. Bu sebepten 1990’dan beri ilgiyi lizerine
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toplamistir. Mikrokapsiiller 6z olarak vaks icermektedir. Isitma ve sogutma

sirasinda kapsiillerdeki vaks sirayla erir ve katilagsmaktadir (Cosco, 2006).
Sicaklik arttigit zaman FDM 1s1 absorblamaktadir. Sicaklik diigserse 1siy1

disar1 vermektedir. Faz degisimi boyunca sicaklik sabit kalmaktadir. Faz

degisiminde depolanan bu 1s1 gizli 1s1 olarak bilinmektedir (Cosco, 2006).

Is1 depolama

@ey

Cevre sicaklig Faz degistiren madde Sicaklik sabit kalr
artar sivi olur
Is1 salinimi

Cevre sicakhg: Faz degistiren madde Sicaklik sabit kalir
diiger kati olur

Sekil 5.1 FDM ’nin oda sicakliginda tepki fonksiyonu (Cosco’dan, 2006).

Kapsiillenmis faz degistiren materyaller ilk olarak 1980°li yillarda US
Aeronautics ve NASA tarafindan giysinin termal bariyer 6zelliklerini yonetmek
amactyla kullanilmigtir. Astronotlarin uzaydaki gorevleri boyunca karsilagtiklar
olaganiistii sicaklik degisimlerinin etkilerini azaltmak amaciyla faz degistiren
materyaller kapsiillenmigstir. Fakat bu teknoloji uzayla siirli kalmamistir. Daha
sonra gelistirilen calismalarin The Triangle Research and Development Co.
tarafindan Outlast teknolojisi olarak lisans1 alinmistir. Bu teknoloji tekstil
liflerinde ve kumas kaplamalarinda kullanilmistir. FDM kapsiilleri glinlimiizde
her ¢esit materyale uygulanmaktadir. MikroFDM’ler 1s1 diizenleyici liflerin,
kumaglarin  ve kopiiklerin {iretiminde kullanilmigtir. MikroFDM’ler iire-
formaldehit, ¢apraz baglanmis naylon, melamin-formaldehit, jelatin-formaldehit
ve poliliretanin kabuk maddesi olarak kullanilmasiyla sentezlenmektedir ve
genelde 150°C’den daha diisiik sicaklikta kullanilmaktadir (Cosco, 2006).

Sekil 5.2°de kapstillenmis FDM ytiklii lifler ile 1s1 degisimi gosterilmektedir.
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DIS TARAF

" Sicak hava 0 DIS TARAF

Soguk hava

Sicak hava
viicuda doner |

Ik hava / }

viicuda doner

iC TARAF

Viicut 1sisi IC TARAF

Viicut i1sisi

Sekil 5.2 Kapsiillenmis FDM igeren lifler ile 1s1 degisimi a) Sogutma etkisi, b) Isitma etkisi
(Cosco’dan, 2006).

Sekil 5.3°de 1s1 diizenleyen bir lif bilesimi gosterilmektedir.

Lif mikrotermal
maddesi iginde
FDM mikrokapsiilleri

1
FDM tabakasi »V ﬁ ‘ /
. /l
V
v , 4

Sicakhg@i diizenlenen
bolgenin sicakhgini
korumak igin
depolanmisg isi
ihtiyag oldugu zaman
viicuda salinir.

S

~a}— Viicut

Soguk yerleri

azaltmak igin

Is1 mlkrotermal
lifler boyunca

yayihr

Asiri isinmayi azaltmak igin
o viicuttaki fazla 1s1 mikrotermal
lifler icinde absorbe edilir

Sekil 5.3 Is1 diizenleyen lif bilesimi (Cosco’dan, 2006).
5.1.2 Koku iceren mikrokapsiiller

Kokularin tekstil materyaline eklenmesi birka¢ yildir bitim islemi olarak
gerceklestirilmektedir. Bunlar tekstile gilizel, taze bir aroma kazandirmak icin
tasarlanmistir. Fakat kokunun uygulanmasinda kullanilan teknoloji ne olursa
olsun etki kisa omiirlii olmaktadir. Kokularin life ve kumasa uygulanmasi i¢in
caligmalar yapilmis fakat etki birka¢ yikamayla smirli kalmistir. Koku iceren
mikrokapsiiller degisik uygulamalarda kullanilmistir. Bunlardan bazilar1 gocuk
kiyafetleri, ev ve isyerlerinde aromaterapi amacli kullanimi icermektedir (Nelson,
2002).
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RT Dodge of Dayton, Ohio, 1979°dan beri pek ¢ok sanayi dali i¢in
mikrokapstiller gelistirmekte ve lretmektedir. Gegtigimiz yillarda firma tekstil
icin koku yayan mikrokapsiiller iiretmistir. Bu mikrokapsiiller T-shirtlerde ve
bayan ¢oraplarinda kullanim alani bulmustur. Bu mikrokapsiillerin T-shirtlerde 8-
20 kere ve coraplarda ise 10’un iizerinde yikamaya dayanikli oldugu iddia
edilmistir. Mikrokapstilleri iiretmek i¢in in-situ polimerizasyonu ve ara ylizey

polimerizasyonunu yontemlerini kullanmistir (Nelson, 2002).

Celessence International of Hatch End firmasi yillarca mikrokapsiillenmis
giizel kokan bilesikler lizerinde c¢alismis ve iliretmistir. Bu mikrokapsiiller daha
sonra tekstil endiistrisinde kullanilmistir. Kapsiiller 1-20 mikron ¢apina sahiptir.
Kiiciik oldugundan dolay1 iiriiniin kaplanmasinda daha iyidir ve kokunun kalicilig1
daha uzun siireli olmaktadir. Ciinkii kapstillerin fiziksel basingtan dolay1 kirilmasi
daha uzun siirmektedir. Daha biiyiik kapsiiller kirildig1 zaman daha fazla koku
yayar. Firma uygulama agirligina ve sikligina bagl olarak 30 yikamaya dayanikli
kapstiller elde etmistir (Nelson, 2002).

Firmalarin konuya ilgisinin artmasiyla pek ¢ok firma tarafinda koku yayan
mikrokapsiiller kullanilmistir. Kanebo firmasi 6zellikle mikrokapsiillenmis koku
igeren ¢orap, eldiven ve atkilar1 pazara sunmustur. The Matsui Shikiso Chemical
Co of Kyoto firmasi mikrokapsiilleri kullanarak kumaslara aroma bilesikleri
uygulamistir. Kapsiiller 0,1-100 mikron ¢apina sahiptir ve in-Situ polimerizasyonu
ve ara ylizey polimerizasyonu yontemlerine gore elde edilmistir. Mikrokapsiiller

misk, sitrus, amber ve ¢gam gibi 6z maddeleri igermektedir (Nelson, 2002).

Kore’de bazi firmalar dogal cicek, meyve, bitki ve parfiim aromalar1 yayan
yeni kumaglar gelistirmistir. Bu kumaslarda kapsiiller boyamadan sonra kumasa
baglanmaktadir. Kapsiiller aromay1 yavas salmak icin giyen kisinin hareketiyle
kirilmaktadir. Genelde kapsiiller 25 yikamanin {izerinde bir yikama dayanimina
sahiptir ve raf omrii 3-5 yil arasinda degismektedir. Bu teknoloji perdelere,
kanepelere, yastiklara, kagitlara ve bazi oyuncaklara uygulanmistir. Bu {irlinlerin
bazilarinin uyumaya yardimci olacak aromaterapi etkisi gosterdigi iddia
edilmistir. En sik uygulanan aromalar nane, limon, yasemin ve portakaldir. Ayrica
ipek kravatlara da kokulu yaglar iceren mikrokapsiiller uygulanmistir. Giyilmeleri
sirasinda kokuyu yavas salarlar fakat ovalanirlarsa genis bir miktarda koku
yayarlar. Bu kravatlarda kokunun etkisi 1,5 yila kadar devam edebilmektedir.

Ayrica koku yayma oOzelligine ve antibakteriyel ozelliklere sahip eldivenler ve
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coraplar elde edilmistir. Bu iiriinler 25 yikamanin {izerinde bir dayanima sahiptir
(Nelson, 2002).

Ayakkab1 taban ve pengelerinde kotli kokuyu kontrol etmek i¢in lavanta,
adacay1 ve biberiye gibi esans yaglar1 i¢ceren mikrokapsiiller Aero of Celje firmasi

tarafindan tiretilmistir (Nelson, 2002).
5.1.3 Renk degistiren maddeler iceren mikrokapsiiller

Renk degistiren teknoloji uygulamalari {izerinde ¢alismalar yillardir devam
etmektedir. Bu teknoloji saglik ve giivenlik gereksinimlerini karsilamak amaciyla
tekstile uygulanmaya baslamistir. Buna ek olarak t-shirtler ve yiizme
kiyafetlerinde de kullanilmistir (Nelson, 2002). Tekstilde kullanilan renk
degistiren maddeler iki cesittir:

1. Sicakliga tepki olarak renk degistiren termokromik maddeler
2. UV 1s181na tepki olarak renk degistiren fotokromik maddeler

Bu iki tiir renk degistiren madde kapsiillenmis olarak iiretilmektedir.
Mikrokapsiiller bu maddeleri dis ortam sartlarindan korumaktadir. Giiniimiizde,
belirli bir sicaklikta rengi degisen boyalar yapilabilmektedir. Ornegin; insanla
temas halinde meydana gelen 1sidan kaynaklanan renk degisimi gibi (Nelson,
2002).

Fotokromik ve termokromik maddeleri kapsiillemek icin koaservasyon ve
ara yiizey polimerizasyonu yontemleri kullanilmaktadir. Yeterli raf dmriintii ve
tekstillerde siirekliligi saglamak i¢in ara yiizey polimerizasyonu teknigi
benimsenmistir. Termokromik ve fotokromik boyalarin mikrokapsiillenmesi i¢in
kullanilan kabuk maddeleri iire veya melamin-formaldehit sistemidir (Nelson,
2002).

5.1.4 Alev geciktirici maddeler iceren mikrokapsiiller

Alev geciktirici maddeler baz1 tekstil iiriinlerinde uygulanmistir. Fakat alev
geciktirici uygulanan tekstil yiizeylerinin yumusakligr ve ortiiciiliigli olumsuz
yonde etkilenmistir. Baz1 askeri uygulamalarda kullanilan kumaglar gibi bazi
durumlarda bu sorunun iistesinden gelinmistir. Pamuk lifleriyle karistirilmak
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amaciyla tretilen poliester liflerinin egrilmesi sirasinda mikrokapsiillenmis alev

geciktiriciler uygulanmistir (Nelson, 2002).
5.1.5 Lipozom i¢eren mikrokapsiiller

Son yillarda, tekstil materyallerini daha verimli ve g¢evreye duyarli bir
sekilde boyamanin bir yolu olarak lipozomlar 6n plana ¢ikmaktadir. Bu amagla
lipozomlar kapsiillenerek tekstil materyaline uygulanmistir. Kullanilan lipozomlar
maliyet acisindan verimli olmaktadir. Yapilan ¢alismalar sonucunda saf yiin ve
yiin karisimi igeren tekstil materyallerinde miikemmel sonuglar elde edilmistir.
Eger boyama sicaklig1 azaltilabilirse daha az lif zarariyla daha iyi sonuglar da elde
edilebilecektir. Caligmalarda enerji maliyetleri sicakligin diisiik olmasiyla (80°C)
azaltilabilmistir. Ayrica boyama isleminin ¢evreye etkisi kimyasal oksijen
talebiyle (COD) daha da azaltilmistir (Nelson, 2002).

5.1.6 Diger uygulamalar

Fransa’da sargi bezlerine ve spor coraplara uygulamak amaciyla ipek
proteini nemlendiricileri ve gliserol sterat kapsiillenmistir. Boylece tekstil
materyalinin deriye direkt temas ettigi medikal uygulamalarda konforu artirmak

amaclanmistir (Nelson, 2002).

Cesitli hagerelerle miicadele edebilmek icin tekstil materyallerine bocek
ilact ve askarisid uygulanmistir. Hem kullaniciyr asir1 dozda tehlikeli kimyasallara
maruz birakmayan hem de hagereler i¢in Oldiirici etki yapabilecek
mikrokapsiilleme teknolojisi uygulama i¢in kullanilmistir. Sonug olarak, askarisid

.igeren uzun Omiirlii etkiye sahip yatak carsaflari tiretilmistir (Nelson, 2002).
5.2 Mikrokapsiillerin Tekstil Materyaline Aktarilmasi

Mikrokapsiiller tekstil mamiillerine lif ¢ekimi esnasinda ya da bitim islemi

ile aktarilabilmektedir.
5.2.1 Lif ¢ekimi esnasinda aktarma
Bu yontemde kapsiiller polimer ¢ozeltisine ilave edilemektedir. Polimer

eriyigi diizeden kuru ya da yas ¢ekim yontemine gore cekilmekte ve elyaf

tiretilmektedir. Bu yontem kullanilarak aktarilan mikrokapsiillerin lif icerisine
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gomiilmiis durumda olduklar1 i¢in daha uzun Omiirli oldugu tespit edilmistir
(Cimen, 2007).

5.2.2 Bitim islemi ile aktarma

Mikrokapsiillerin tekstil materyaline aktarilmasi i¢in en ¢ok kullanilan
yontemler emdirme, piiskiirtme ve kaplama yontemleridir. Bu yontemler
kullanilarak mikrokapsiiller her tiirlii dokuma, 6rme ve dokusuz ylizeye
aktarilabilmektedir. Bu tekniklerin uygulanmasi esnasinda mikrokapsiil igeren
banyoya kapsiillerin tekstil materyaline baglanmasini saglamak i¢in binder yani
baglayici madde ilave edilebilmektedir. Bu sayede mikrokapsiillerin tekstil
ylizeyine tutunarak sabitlenmesi saglanmakta ve kullanim ve yikama gibi
durumlarda kumastan uzaklasmasi1 engellenebilmektedir. Kapsiiller tekstil
materyaline aktarildiktan sonra gerdirmeli kurutucu ile ya da serbest halde
kurutulabilir (Sirin Deveci, 2009).

5.2.2.1 Puskiirtme teknigi

Mikrokapsiillerin i¢inde bulundugu ¢ozeltinin havanin basinci ile beraber

kumasin tizerine uygulandigi yontemdir (Sirin Deveci, 2009).

5.2.2.2 Kaplama teknigi

Mikrokapsiiller kumasa kaplama yontemi ile aktarilirken iki farkli yol
izlenebilemektedir. Bu metotlardan ilkinde mikrokapsiiller kaplama ¢ozeltisine
ilave edilmekte ve kaplama c¢ozeltisi kumasa aktarildiginda mikrokapsiillerin
aktarimi da saglanmaktadir. kinci metotda ise 6nce kaplama ¢ozeltisi kumas
lizerine uyguanmaktadir. Daha sonra kapsiiller kaplama c¢ozeltisi ile kaplanan

tekstil yiizeyine aktarilmaktadir (Sirin Deveci, 2009).

5.2.2.3 Emdirme teknigi

Bu yontemde tekstil materyali mikrokapsiil ve baglayici iceren banyo
icerisinden gecirilerek ve daha sonra tlizerindeki fazla ¢ozelti sikma silindirleriyle
uzaklastirilarak {izerine mikrokapsiillerin aktarilmasi saglanmaktadir (sekil 5.4).
Yontem uygulanirken 6ncelikle kumasin {izerine ne kadar mikrokapsiil ¢ozeltisi
aktarilacag tespit edilir. Buna gore tekstil materyalinin ¢dzelti i¢inden gegirilme

hiz1 ve sikma silindirlerinin basinct hesaplanir (Cimen, 2007).
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Sekil 5.4 Emdirme teknigi.
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6. MATERYAL VE METOT

Calisma kapsaminda medikal tekstil {irtinlerinde kullanmak amaciyla
antibakteriyel ajan igeren mikrokapsiiller iiretilmis ve tretilen mikrokapsiiller
dokusuz yiizey kumasa aktarilmistir. Elde edilen mikrokapsiillerin verimlilik,
boyut ve icerdigi yag miktarina 6z miktar1 ve kabuk miktar1 parametrelerinin
etkisi incelenmistir. Elde edilen verilerden yola ¢ikarak iiretilen mikrokapsiiller
i¢in optimum iiretim kosullar1 belirlenmistir. Ayrica kullanilan kekik yaginin ve
elde edilen mikrokapsiillerin antimikorbiyal etkileri test edilmistir. Daha sonra
optimum kosullarda elde edilen mikrokapsiiller farkli oranlarda kumasa aktarilmis
ve kumaslarin antimikrobiyal 6zellikleri test edilmistir. Boylece mikrokapsiillerin
antimikrobiyal 6zellige sahip olabilmesi icin gerekli minimum kapsiil miktar

belirlenmistir.

Mikrokapsiillerin elde edilmesi ve mikrokapsiillerin verimlilik, boyut ve
icerdigi yag miktarinin tespiti icin gerekli Ol¢limlerin yapilmasi ve
mikrokapsiillerin kumasa aktarilmasi konularinda Ege Universitesi Tekstil
Miihendisligi laboratuarlarinin ve izmir Yiiksek Teknoloji Enstitiisii Kimya
Miihendisligi Béliimii laboratuarlarinin ve Izmir Yiiksek Teknoloji Enstitiisii
Malzeme  Arastirma Merkezi’'nin  ekipmanlarindan ve  olanaklarindan
faydalanilmigtir. Antimikrobiyal testlerin yapilmast igin ise Ege Universitesi Fen

Fakiiltesi Biyoloji Boliimii laboratuarinin ekipmanlarindan yararlanilmistir.

Antibakteriyel kekik yagi igeren mikrokapsiiller kompleks koaservasyon
kapsiilleme yontemi kullanilarak iiretilmistir. Bu yontemin uygulanabilmesi i¢in
kabuk maddesi olarak suda ¢oziinebilen iki polimere ve 6z madde olarak da suyla
karigmayan bir siviya ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu ¢alismada kabuk maddesi olarak
jelatin ve arap zamki tercih edilmistir. Bu iki polimer kompleks koaservasyon
yonteminde en ¢ok kullanilan kabuk maddeleridir. Oz madde olarak ise
antibakteriyel ve antifungal 6zellipe sahip olan kekik yagi (Thymus Vulgaris L.)
tercih edilmistir. Calisilacak sartlarin ve secilecek parametrelerin belirlenmesi i¢in
literatiirde yer alan daha Once yapilan ¢alismalardan yararlanilarak 6n denemeler
yapilmigtir. On denemeler sonucunda karistirma hizi, polimer orani, toplam hacim
gibi sabit kosullar tespit edilmis ve 6z miktar1 ve kabuk miktar1 parametrelerinin
alt, list ve orta degerleri tespit edilmistir. Mikrokapsiillerin optik mikroskop ve
SEM ile goriintiileri incelenmistir. Verimlilik, mikrokapsiil boyutu ve

mikrokapsiillerin igerdigi yag miktar1 verilerinin degerlendirilmesi SPSS 18.0
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istatistik programi kullanilarak yapilmis ve sonuglar %95 giliven araliginda

degerlendirilmistir.

Mikrokapsiiller tek kullanimlik dokusuz yilizey kumasa emdirme yontemi ile

aktarilmastir.

Kekik yagmin ve kapsiillerin antimikrobiyal 6zelliklerinin test edilmesinde
disk diflizyon yontemi kullanilmistir. Kumasin antimikrobiyal 6zelliklerinin test
edilmesinde literatiirde daha oOnce ¢alisilmis bir yontem modifiye edilerek
kullanmilmistir. Biitiin antimikrobiyal testlerde E. coli, S. aureus ve C. albicans

mikroorganizmalar1 kullanilmastir.
6.1 Materyal

Mikrokapsiillerin kabuk maddesi olarak kullanilan jelatin (from porcine
skin, type A) ve arap zamki (from acacia tree) Sigma-Aldrich firmasindan
alinmigtir. Oz maddesi olarak kullanilan kekik yagi Mecitefendi Bitkisel Uriinler
firmasindan temin edilmistir. pH ayarlamak i¢in kullanilan hidroklorik asit (%37)
ve sodyum hidroksit ile elde edilen kapsiilleri yikamak i¢in tercih edilen 2-
propanol yine Sigma-Aldrich firmasindan temin edilmistir. Mikrokapsiillerin
aktarildigi non-woven kumas (40 g/m?) Kisbu Non-woven Merkezi tarafindan
hediye edilmistir. Antimikrobiyal testlerde kullanillan DMSO ve PBS Fluka

firmasindan temin edilmistir.
6.2 Metot
6.2.1 Kekik yaginmin antimikrobiyal aktivitesinin test edilmesi

Kekik yaginin antimikrobiyal aktivitesi NCCLS (National Committe for
Clinical Laboratory Standarts) standartlarina uygun olarak disk sifiizyon yontemi
ile yapilmistir. Yagin antimikrobiyal aktivitesini test etmek ic¢in antibiyotige
direcli mikroorganizmalar olan E. coli (O157H7) ve S. Aureus (RSKK 95047)
bakterileri ve C. Albicans (DSMZ 5817) organizmasi kullanilmistir. Testler E. coli
ve S. Aureus bakterileri i¢in Mueller-Hilton Agar’da (MHA), C. Albicans igin ise
Sabouraud Dextrose Agar’da (SDA) yapilmistir. Kekik yagi %10, %25 ve %50
DMSO (dimetilsiilfoksit) ‘de ¢oziilmiistiir. Hazirlanan kekik yaglarindan 15 pl
alinarak sterilize edilmis petri kabina koyulmustur. Kontrol amaciyla E. coli ve S.
Aureus bakterileri i¢in gentamycin antibiyotik diski, C. Albicans igin nystatin
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diski petrilere yerlestirilmistir. Disklerin ¢aplar1t 6 mm’dir. Organizmalarin
inkiibasyonunu saglamak icin petriler 24 saat 37 °C’de etiivde bekletilmistir.
Petrilerde olusan inhibisyon zonu dlgiilerek antimikrobiyal aktivite saptanmistir.

Biitiin testler 3 tekrarli olarak yapilmistir.
6.2.2 Mikrokapsiillemenin yapildig1 deney tertibati

Mikrokapsiilleme islemi iki asamadan olusmaktadir. Ilk asama jelatin ve
arap zamki  c¢ozeltilerinin  sicakliklarinin =~ mikrokapsiilleme  isleminin
gerceklesecegi sicaklikta (50 °C) sabitlenmesi ve pH degerlerinin ayarlanmasidir.

Ikinci asama ise mikrokapsiilleme isleminin gerceklestirilmesidir.

Ik adimda jelatin ve arap zamki ¢ozeltileri ayri olarak hazirlanmistir.
Cozelti erlen i¢inde hazirlanmistir. Hazirlanan ¢ozelti 1siticili manyetik karistirict
(Velp® Scientifica Arex Heating Magnetic Stirrer) ile karigtirtlmistir. Sicakligini
sabit tutabilmek i¢in dijital bir termometre kullanmilmistir. Sekil 6.1°de hazirlik

asamasinin diizenegi goriilmektedir.

Dijital termometre

Isiticil manyetik karigtirici Manyetik balik karigtirici

Sicaklik ayar diigmesi Karnigtirma hizi ayar dogmesi

Sekil 6.1 Isiticili manyetik karistirict.

Kompleks koaservasyon yontemi ile mikrokapsiillemenin
gerceklestirilebilmesi i¢in sistem islem boyunca karistirilmalidir. Bu karistirma

islemi i¢in mantolu 1sitic1 ve mekanik karistiricidan olusan diizenek kullanilmistir.
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Bu diizenekte mantolu 1siticiya sahip manyetik karistiric1 (J. P. Selecta® Agiman
Magnetic Stirrer) kullanilmistir. Mantolu 1sitict iizerine {i¢ boyunlu reaksiyon
sisesi yerlestirilmistir. Mantolu 1sitict ile reaksiyon sisesinin sicakliginin istenen
sicaklikta sabit tutulmasi saglanmistir. Boylece reaksiyon sisesi i¢indeki sistemin
sicakligi islem stiresince istenen sicaklikta olmaktadir. Sistemin siirekli ve sabit
hiz ile karistirilmasi islemi mekanik karistirict (Velp® Scientifica Stirrer DLH) ile
saglanmistir.  Kurulan  diizenekte ayni zamanda sistemin  sicakligi
ayarlanabilmektedir. Sicakligi 6lgmek ve sabit tutmak i¢in dijital termometre ve
sicaklik 6l¢iim ¢ubugu kullanilmistir. Dijital termometre ile sistemin sicakligi
sabit tutulabilmektedir. Sisteme yag, arap zamki ¢ozeltisi gibi maddelerin
eklenmesi i¢in damlatma tertibati kullanilmistir. Mikrokapsiilleme diizenegi Sekil

6.2’de gosterilmektedir.

Kanigtirma hizi Dijital termometre

ayar diigmesi

Mekanik kangtirici gubuk

Damlatma tertibati
Sicaklik 6lgiim ¢ubugu

Ug boyunlu reaksiyon sisesi

Mantolu isitici

Kanigtirici ana govdesi

Sekil 6.2 Mikrokapsiilleme diizenegi.

Cozeltilerin ve sistemin pH degerini ayarlamak igin pH’metreden (J. P.
Selecta® pH-meter pH-2003) yararlanilmistir.
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6.2.3 Kekik yaginin kapsiillenmesi

Kekik yagmin kapsiillenmesi i¢in kompleks koaservasyon yontemi
kullanilmistir. Yukarida da bahsedildigi gibi kompleks koaservasyon; sistemdeki
iki polimerin zit ve esit yiikle yiiklenmesi prensibine dayanmaktadir. Yani kabuk
maddesi olarak birden fazla polimer kullanilmaktadir. Oz maddesi kabuk
maddelerini igeren ¢6zeltide dispersiyon olusturmaktadir. Jelatin ve arap zamki
mikrokapsiilleri en ¢ok c¢alisilan mikrokapsiillerdir. Bu mikrokapsiillerin
iiretilmesi kolay ve daha ucuzdur. Ayrica jelatin ve arap zamki insan viicudu i¢in

zararsizdir ve biyolojik parcalanabilir (Ovez ve Yiiksel, 2002).

Ilk olarak pH degeri ve sicaklig1 ayarlanmis jelatin ¢ozeltisi icine kekik yag
ilave edilmistir. Boylece emiilsiyon olusturularak su fazinda yag damlaciklarinin
olugmas1 saglanmistir. Arap zamki c¢ozeltisi de sisteme eklenerek emiilsiyonun
dengelenmesi saglanmistir. Daha sonra karistirma devam ederken sistemin pH’1
koaservatin olusacagi degere ayarlanmis ve koaservasyon islemi baslamistir.
Koaservat bu asamada yag damlaciklar ylizeyine dagilmakta ve yag damlaciklari
etrafina yerlegsmektedir. Sicaklik jelatinin jel hali alacagi degere diisiiriilerek
kabugun katilasmasi saglanmistir. Literatiirde formaldehit glutareldehit gibi
capraz baglayict maddeler mikrokapsiill kabugunun kalinlagmasi icin
kullanilmistir. Fakat bu maddeler toksik etkiye sahip oldugu i¢in bu calismada
tercih edilmemigstir. Son olarak, yikama, ayirma ve kurutma iglemleri yapilmstir.
2-propanol ile yikama yapilarak kapsiillenmeyerek acikta kalan yag sistemden
uzaklastirilmigtir. Kekik yagi 2-propanolde ¢oziildiigli icin yikama igin bu
kimyasal madde kullanilmistir. Daha sonra olusan kapsiiller kurutulmustur (Desai
and Park, 2005).

Onceki calismalar kisminda da bahsedildigi gibi jelatin ve arap zamki
sistemi daha Once genis Ol¢lide g¢alisilmigtir. Bu c¢alismalardan yola ¢ikarak
sistemin sicakligi, pH degeri degerleri belirlenmistir. Sistemin sicakligi 50 °C ve
pH degeri ise 4,0 olarak belirlenmistir. Sistemin sicakligi koaservasyon
isleminden sonra 5-10 °C ‘ye disiiriilmiistiir. Ayrica polimerlerin orant 1/1
(jelatin/arap zamki) olarak tespit edilmistir. Sistem Sekil 6.3’de sematik olarak

gosterilmektedir.
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Jelatin cozeltisi .
(50 “C, ph=7,0)

Keldk yam ]

—

Arap zambks cozeltisi
is0 "C, ph=7.0)

Emiilsiyon
{50 "C)

mmmmmmmmmem==] pH=y.0 ayarlama

Keaservasyon
(52 *C)

[-Tll&jllli -a].unu-‘hjmrma]

Sekil 6.3 Jelatin-arap zamki materyalleri ile kompleks koaservasyon yontemine gore
mikrokapsiil elde etmenin sematik olarak gosterilmesi.

Uygulanan kompleks koaservasyon yonteminde mikrokapsiillerin olusum
adimlar1 Sekil 6.4’de gosterilmektedir.

Arap zamki
Kekik yag gozeltisi pH ayarlama
T Mikro 7= T
emiilsiyon
parcaciklan | N
o o)~ ~4 ol* -
o | > Il = | »
—te—s= I\
Lo Jelatin — L ] Polimerik o

P koaservat
cozeltisi

Mikrokapsiiller

Sekil 6.4 Kompleks koaservasyon yonteminde mikrokapsiillerin olusumu (Bukar et al.’dan,
2008).
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Mikrokapsiilleme islemindeki polimer ¢ozeltilerinin pH ’1 6n denemelerle
tespit edilmistir. Bunun disinda toplam hacim, materyallerin eklenme siiresi ve
islem adimlart sirasinda bekleme siireleri de ayni sekilde on denemelerle

belirlenmistir.

On denemelerin ilkinde %10 konsantrasyona sahip jelatin ve arap zamki
¢oOzeltileri hazirlanmistir. Bu denemenin sonucunda bu konsantrasyon degerinin
cok yiiksek oldugu saptanmistir. Yine ayni denemede 60 ml yag kullanilmis ve
deneme sonucunda yaglarin biiylik miktarinin polimer konsantrasyonu yliksek

olmasina ragmen kapsiillenmedigi gozlemlenmistir.

Denemeler sirasinda oOncelikle koaservasyon adimi 45 dakika olarak
belirlenmis ve bu siirenin sonunda soguk su eklemesine gecilmistir. Fakat bu
siirenin koaservasyon icin yeterli olmadigi goriilmiis ve siire 90 dakikaya

¢ikarilmstir.

Mikrokapsiilleme isleminde yagin daha kiigiik damlaciklar halinde
dagilmasimi saglamak i¢in surfaktan olarak Tween 20 maddesi kullanilmasi
diisiiniilmistlir. Ancak yapilan 6n denemelerde Tween 20 maddesi sisteme
eklendigi zaman mikrokapsiillerin olusmadig1 goriilmiistiir. Bu nedenle deneyler

siiresince Tween 20 kullanilmamastir.

Sonu¢ olarak 6n denemeler sonucunda mikrokapsiilleme islemi ve

parametreler saptanmustir.

6.2.3.1 Jelatin ve arap zamki cozeltilerinin hazirlanmasi

Mikrokapsiilleme isleminden once hazirlik olarak kabuk materyallerinin
cozeltileri hazirlanmistir. Jelatin ve arap zamki ¢ozeltilerinin hazirlanmasi Sekil

6.5 ve Sekil 6.6’da sematik olarak gosterilmistir.

Ayn1 miktarda jelatin ve arap zamki ile esit konsantrasyonlarda ¢ozeltiler
hazirlanmistir. Jelatin ve arap zamki polimerlerinin ¢ozeltilerinin hazirlanmasi
ayni islem basamaklarindan olusmaktadir. Ilk olarak, polimer deiyonize su igine
konulmustur. Manyetik karigtirict ile homojen karisim elde edilmesi saglanmustir.
Bu islem oda sicaklifinda gerceklestirilmistir. 30 dakika siiresince islem devam
etmektedir. Daha sonra, ¢ozeltinin sicakligi yavas bir sekilde 50°C’ye 1sitilmistir.

Sicaklik dijital termometre yardimiyla kontrol edilmistir. Istenen sicakliga



56

ulasildiginda ¢ozeltinin pH’1 1M NaOH ile 7,0’ye ayarlanmistir. Sicaklik sabit
kalacak sekilde 15 dakika siiresince sistem karigsmaya devam etmistir. 50 °C’de
jelatin ve arap zamki c¢ozeltileri su iginde coziinmektedirler. Polimerlerin ilk
olarak zit yiikle yiiklenmeyecekleri bir pH degerinde olmalar1 gerekmektedir. Bu
nedenle polimer ¢ozeltilerinin pH degeri zit yiikle yiiklenmenin olmayacagi 7,0’ ye

ayarlanmistir.

Jelatin + Deiyvonize Su (zo0 ml)
{oda s:ca]ﬁhgl. 30 dk)

_________________ MNaOH ile
pH ayarlama

jelatin cozeltisi
pH=7,0
(50 °C, 15 dk)

Sekil 6.5 Jelatin ¢dzeltisinin hazirlanmasinin sematik gosterimi.

{eda sicaklig, 30 dk)

_________________ MaOH ile
pH ayarlama

arap zamba cozeltisi
pH=7.0
(50 °C,15 dk)

[ Arap ramka + Deiyonize Su (zo0 ml) ]

Sekil 6.6 Arap zamki ¢6zeltisinin hazirlanmasinin sematik gosterimi.

6.2.3.2 Mikrokapsiilleme isleminin yapilmasi

Mikrokapsiilleme islemi kompleks koaservasyon yontemine gore yapilmistir
ve yontemin temel ilkeleri gz onilinde bulundurulmustur. Jelatin-arap zamki ile
kompleks koaservasyon yontemine gore mikrokapsiil olusturma en ¢ok tercih
edilen yontemlerden bir tanesidir. Bu nedenle, literatiirde bu yontemden oldukga
bahsedilmektedir.
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Kompleks koaservasyon yontemi ile kapsiilleme isleminde yags1 maddeler
suda ¢oziinebilen polimerlerle yag-iginde-su ya da su-iginde-yag emiilsiyonu
olusturmaktadir (Sarier ve Onder, 2007). Bu ¢alismada kolay uygulanabilmesi gz

Oniinde tutularak su-i¢ginde-yag emiilsiyonu uygulamasi tercih edilmistir.

Literatiirde bahsedilen ¢alismalar incelenerek ve 6n denemelerden yola

cikilarak mikrokapsiilleme isleminde Sekil 6.7°deki akis semasi izlenmistir.

Jelatin ¢gozeltisi
[ (oH=7.0, 50 °C) Kekik yagi ]
[ Karigtirma ]
(50 °C, 400 rpm, 30 d)
Arap zamki .
cozeltisi
(pH=7.0, 50 °C)

Emiilsiyon
(50 °C, 400 rpm, 15 d)

e ——— 1M HCl ile
pH ayarlama

Koaservasyon
pH=4.0
(50 °C, 400 rpm, 90 d)

Soguk (+4 °C)
deiyonize su
(600 ml)

Sertlegme
(5-10 °C, 2 saat)

( Yikama, ayirma, kurutma ]

Sekil 6.7 Mikrokapsiilleme isleminin sematik olarak gdsterimi

Hazirlik asamasinda jelatin ¢ozeltisi hazirlanmistir. Hazirlik asamasiin
sonunda jelatin ¢ozeltisinin sicakligi 50 °C, pH degeri 7,0 ‘dir. Cozeltilerin
hazirlanmasinin ardindan jelatin ¢6zeltisi 3 boyunlu reaksiyon sisesine alinmistir.

Reaksiyon sisesinde karismaya devam ederken kekik yagi ¢ozeltiye damlalar
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halinde eklenmistir. Mekanik karistirici vasitasiyla yag fazinin su fazi iginde
damlaciklar halinde dagilmasi saglanmistir. Emiilsiyonun karistirma hizi 400
rpm’dir. Sistemde bu karistirma hizinin lizerindeki degerlerde jelatin kopiirdiigi
ve yapist bozuldugu i¢in uygulanabilen en yiiksek karistirma hizi olan 400 rpm
degeri tercih edilmistir. Bu sirada diger taraftan arap zamki ¢ozeltisi hazirlanarak
sicaklig1 50 °C ve pH degeri 7,0 ‘ye ayarlanmistir. Hazirlanan arap zamki ¢ozeltisi
su-i¢inde-yag sistemine eklenmistir. Arap zamki1 da yine yag gibi damlalar halinde
sisteme dahil edilmistir. 15 dakika karistirmanin ardindan emiilsiyonun pH degeri
IM HCl ile 4,0 ‘e ayarlanmistir. Bu pH degeri jelatinin izoelektronik noktasi géz
ontinde bulundurularak belirlenmistir. Ciinkii jelatinin yiiklenmesi izoelektronik
noktasina baglidir. pH 4,0 degerinde jelatin net (+) yiikle, arap zamki ise net (-)
yiikle yliklenmektedir. Bu yiiklenme isleminin tamamlanmasi yani koaservat
olusumunun gerceklesmesi icin 90 dakika siiresince sabit sicaklikta karistirmaya
devam edilmistir. pH degerinin ayarlanmasiyla koloitge zengin faz yag
damlalarinin g¢evresini kaplamis ve bdylece faz ayrismast meydana gelmistir
(Ovez ve Yiiksel, 2002). Koaservasyon igleminin sonunda 1sitict kapatilmustir.
Sistemin sicakliginin oda sicakligina diismesi ve seyrelterek aglomerasyon
olusmasini onlemek i¢in 600 ml soguk deiyonize su eklenmistir. Oda sicakligina
sogutma adimindan sonra sistem tekrar 5-10 °C ‘ye sogutulmustur. Boylece yag
damlaciklarinin etrafini saran jelatin ve arap zamkinin katilasarak yag etrafinda
sabitlenmesi saglanmistir. Su eklemesi bitince sistemin sicakligi sabit tutularak 2
saat boyunca karistirmaya devam edilmistir. Daha sonra karistiric1 kapatilmis ve
olusan mikrokapsiiller buzdolabinda (+4 °C) bir gece bekletilmistir. Yikama,
ayirma ve kurutma islemlerine ertesi giin devam edilmistir. Oncelikle
mikrokapsiiller toplanarak sivisindan ayrilmistir. Toplanan mikrokapsiiller 2-
propanol ile yikanmistir. Yikama islemiyle varsa kapsiillenmeyen yagin
uzaklastirilmas: amacglanmaktadir. Yikanan kapsiiller siiziilerek kurumaya
birakilmigtir. Kuruyan kapsiiller toplanmistir. Boylece kuru mikrokapsiiller elde
edilmistir.

6.2.4 Deney tasarim ve verilerin istatistiksel analizi

Deney kosullarinin kapsiilleme verimi, kapsiil boyutu ve kapsiillerin i¢erdigi
yag oranina etkileri arastirilmistir. Calisilacak parametreler 6n calismalardan ve
literatlirden yola ¢ikarak belirlenmistir. Segilen parametreler igin iist, orta ve alt
deger olmak {izere iic deger belirlenmistir. Secilen parametreler i¢in optimum

degerleri tespit etmek i¢in 32 faktoriyel deney tasarimi uygulanmistir. Deneyler 2
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tekrarl olarak gerceklestirilmistir. Cizelge 6.1°de ¢alisilan parametreler ve secilen

alt, orta ve list degerleri gosterilmektedir.

Cizelge 6.1 Caligilan parametreler ve alt, orta ve iist degerleri

Parametreler Alt deger Orta deger Ust deger
Yag miktar1 (ml) 10 20 30
Kabuk maddesi
konsantrasyonu 2 5 8
(%)

Secilen parametrelerin mikrokapsiilleme islemindeki yeri sekil 6.8’de
gosterilmistir. Deneyler sonucunda elde edilen kapsiilleme verimi, kapsiil boyutu

ve kapsiillerin icerdigi yag miktar1 degerleri SPSS 18.0 istatistiksel veri analizi

programi kullanilarak analiz edilmistir.

Jelatin ¢bzeltisi . )
- [ (pH=7.0, 50 °C) Kekik yad ]

Kabuk maddesi
konsantrasyonu
%2
%35
%8

Yag miktan

10 ml
20 ml
30 ml

Karigtirma
(50 °C, 400 rpm, 30 d)

Arap zamki
gozeltisi

(PH=7.0, 50 °C)

Emiilsiyon
(50 °C, 400 rpm, 15 d)

~

Koaservasyon
pH=4.0
(50 °C, 400 rpm, 90 d)

Soguk (+4 °C)
deiyonize su
600 ml

Sertlegme
(5-10 °C, 2 saat)

[ Yikama, ayirma, kurutma ]

Sekil 6.8 Calisilan parametrelerin akis semasindaki yeri.
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Deney tasarimi ¢izelge 6.2°de gdsterilmistir.

Cizelge 6.2 Deney tasarimu.

Deney Yag miktari IP((abuk maddesi
Numarasi (ml) onsantrasyonu
(%0)
1 10 2
2 20 2
3 30 2
4 10 5
5 20 5
6 30 5
7 10 8
8 20 8
9 30 8
10 10 2
11 20 2
12 30 2
13 10 5
14 20 5
15 30 5
16 10 8
17 20 8
18 30 8

6.2.5 Optik mikroskop ile goriintii analizi

Secilen parametreler ve yapilan deney tasarimi dogrultusunda deneyler
yapilmistir. Bu deneyler sirasinda belirli agsamalardan ornekler alinmis ve alinan
ornekler optik mikroskop ile incelenmistir. Isig1 alttan ve iistten yansitma 6zelligi
olan optik mikroskop (Bresser® LCD Micro) ile alinan 6rnekler incelenmistir. Bu
orneklere 151k alttan yansitilmis ve Orneklerden goriintiiler alinarak
mikrokapsiillerin morfolojisi ve boyutlari incelenmistir. Alinan Ornekler ve
mikrokapsiilleme isleminin hangi asamalarinda alindig1 Cizelge 6.3’de

gosterilmistir.
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Cizelge 6.3 Alinan 6rneklerin kodlar1 ve alindig1 islem adimlari

Ornek Kodu Ornegin Alindig islem Adim
N1 pH 4.0’e ayarlamadan 6nce

N2 Soguk su eklemeden 6nce

N3 Soguk su ekledikten 2 saat sonra
N4 1 gece bekledikten sonra

6.2.6 Mikrokapsiilleme veriminin belirlenmesi

Kekik yagmin kapsiillenmesi isleminin veriminin belirlenmesi ig¢in
literatiirde bahsedilen yontemler incelenmis ve giren {riiniin ¢ikan {irilinle
oranlanmasina dayanan verim Olgme yontemi secilmistir. Bunun i¢in her deney
bitiminde mikrokapsiiller kurutulduktan sonra agirliklar1 (W;) olglilmiistiir. Giren
maddelerin (polimer maddeler + yag maddesi) agirligi (W,) son iiriin olarak elde
edilen mikrokapsiillerin agirligina oranlanarak mikrokapsiilleme verimi (%)

hesaplanmustir.
Mikrokapsiilleme veriminin formiilii asagidaki gibidir:
Mikrokapsiilleme verimi: MV (%) = (W1 / W;) * 100

6.2.7 Ortalama tanecik boyutunun ve tanecik boyutu dagiliminin
belirlenmesi

Tanecik boyutu dagilimmin belirlenmesinde optik mikroskop araciligiyla
aliman goriintlilerden yararlanilmistir. Bunun i¢in islem adimlarindan alinan Nj
kodlu orneklerden yararlanilmistir. Mikrokapsiil boyutlarii tespit etmek igin
Image J programi kullanilmistir. Mikrokapsiil boyutlart bu program ile piksel
olarak ol¢iilmiis bu 6l¢iim uzunlugu daha sonra mikron degerine g¢evrilmis ve
boyut dagilimi bu degerlerden elde edilmistir. Her deney seti igin 50 adet
mikrokapsiil ¢ap1 6l¢iimii yapilmistir. Sonug olarak elde edilen degerler SPSS
18.0 istatistik programi yardimiyla analiz edilmis ve ayni program ile boyut

dagilimi egrileri olusturulmustur.
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6.2.8 Mikrokapsiil yag iceriginin belirlenmesi

Mikrokapsiillerin i¢erdigi yag miktarini tespit etmek icin yiiksek performans
s1v1 kromatografisi (HPLC) cihazi (1100 Agilent Series) kullanilmistir. Oncelikle
mikrokapstllerin 0,75 grami 10 ml 2-propanol igine koyulmus ve santrifiij
(Hettich) ile kapsiiller kirilarak i¢inde hapsolan yagin agiga ¢ikmasi saglanmuistir.
Bunun igin santrifiijiin hiz1 10000 rpm, siiresi ise 15 dakika olarak ayarlanmistir.
Elde edilen 6rnekler HPLC cihazi ile analiz edilmeden once 0,45 um delik ¢apina
sahip membran ile filtre edilmistir. Her deney o6rneginden 20 pl alinarak 6l¢tim
yapilmistir. HPLC cihazinda ¢aligsma sartlari ¢izelge 6.4’de gosterilmektedir.

Cizelge 6.4 HPLC cihazinda caligilan sartlar

Ozellik Deger

Kolon C18 LiChrospher 100
analytical column

Kolon uzunlugu 250 mm

Kolon cap1 4 mm

Mobil faz Asetonitrit-su (50:50; v/v)

Akis hiz1 0,8 ml/dakika

Sicaklik 30 °C

Absorbans 276 nm

Ornek hacmi 20 pl

Analiz yapilirken Zekovi¢ et al.’mm (2000) kekik oziitiiniin icerigindeki
bilesenleri HPLC ile tespit ettigi calisamalar1 referans alinmistir. Kekik yagimin
bilesenlerinden biri olan karvakrol miktar1 tespit edilerek mikrokapsiiller i¢ine
hapsedilmis olan yag miktar1 tespit edilmistir. Once standart karvakrol 2-propanol
icinde coziilerek 10 mg/ml ¢oézelti hazirlanmis ve 276 nm degerinde Olglim
yapilmistir. Sekil 6.9°da karvakrolun kramatogrami goriilmektedir. Daha sonra
deneylerde kullanilan yag 2-propanol ile belirli oranlarda seyreltilerek kalibrasyon

egrisi ¢izilmistir. Sekil 6.10°da olusturulan kalibrasyon egrisi goriilmektedir.
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1

baglangig

Sekil 6.9 Karvakrol’un kramatogramiu.

y =43260x + 63472
2 —
300000 R? = 0,9666

250000 —

200000 //
§ 150000 /
< 100000

50000

0 T T T T T

0 1 2 3 4 5 6
Konsantrasyon (mg/ml)

Sekil 6.10 Kalibrasyon egrisi.

Elde edilen Kkalibrasyon egrisi kullanilarak deney setlerinden yapilan

Ol¢timler mikrokapsiillerin igerdigi yag miktari (%) degerlerine doniistiiriilmiistiir.
6.2.9 Mikrokapsiillerin antimikrobiyal aktivitesinin test edilmesi

Mikrokapsiillerin antimikrobiyal aktivitesini test etmek igin optimum
kosullarda (10 ml yag miktari, %2 kabuk maddeleri konsantrasyonu) elde edilen
mikrokapsiiller  kullanilmigtir. Kekik yagi hapsedilmis mikrokapsiillerin
antimikrobiyal aktivitesi agar well yontemi kullanilarak tespit edilmistir (Stanley
and Walton, 1968-mic. Makale). 10° cfu/ml bakteri ve 10° cfu/ml maya igeren 100
ul stispansiyonlar MHA ve SDA igeren steril petri kaplarina koyulmustur. 6 mm

capa sahip ¢ukurlar agilmis ve bu cukurlara mikrokapsiiller konulmustur. Petri
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kaplar1 4 °C’de 2 saat siiresince ve daha sonra 35 °C’de bakteriler i¢in 24 saat ve
maya i¢in ise 48 saat inkiibatorde saklanmistir. Sonug¢ olarak inkibasyon zonlar

Olclilmiistiir. Biitlin testler 3 tekrarli olarak gerceklestirilmistir.
6.2.10 Mikrokapsiillerin kumasa aktarilmasi

Mikrokapsiilleri kumaslara aktarmak i¢in emdirme yontemine gore calisan
fluard makinesi (Atag FY350) kullanilmistir. Elde edilen antibakteriyel 6zellige
sahip tekstil iirtinlerinin tek kullanimlik olmasi disiiniilmektedir. Bu amacla
optimum Kkosullarda elde edilen mikrokapsiiller non-woven kumasa (40 g/m?)
aktarilmistir. Antibakteriyel 6zelligi saglayabilecek ideal miktar1 tespit etmek i¢in
10, 20, 30 ve 40 g/l olmak iizere 4 farkli miktarda mikrokapsiil igeren banyolar
hazirlanmistir. Mikrokapsiilleri kumaga aktarmak i¢in kumasin banyodan sabit bir
hizla gecirildigi ve sabit bir stkma basinci uygulayan sikma silindir sistemiyle
tizerindeki fazla sivinin alindigi emdirme yontemi tercih edilmistir. Kumaglarin
flotte oranm1 %100 olacak sekilde ayarlanmistir. Istenen flotte oranini saglamak
icin kumasglar kapsiil banyosundan 2 m/d hizla ge¢irilmis ve 2 bar basing
uygulayan sikma silindirlerinden gegirilerek oda kosullarinda kurutulmustur.
Mikrokapsiil banyosuna capraz baglayici eklenmemistir. Bunun sebebi c¢apraz
baglayicilarin yiiksek sicaklikta aktive olmasi ve mikrokapsiillerin ¢apraz
baglayicilarin aktive olacagi yiiksek sicakliga dayanikli olmamasidir. Yine ayni

sebeple oda kosullarinda kurutma yontemi tercih edilmistir.
6.2.11 Kumaslarin SEM ile analiz edilmesi

Kumaglarin mikrokapsiil aplike edildikten sonra {izerinde bulunan
mikrokapsiilleri goriintiilemek ve mikrokapsiillerin kumas ylizeyine tutunup
tutunmadigin1 gézlemlemek amaciyla bu asamada kumaslarin SEM (Taramali

Elektro Mikroskobu) ile goriintiileri alinmustir.
6.2.12 Kumaslarin antimikrobiyal aktivitesinin test edilmesi

Kumaslarin antimikrobiyal aktivitelerini tespit etmek i¢in antibiyotige karsi
direngli mikroorganizmalar, Methicillin direngli S. aureus (RSSK 232), E. coli
(O157:H7) ve C. albicans (DSMZ 5817), kullanilmigtir. Mariscal et al. (2010)
tarafindan uygulanan test metodu modifiye edilerek kullanilmistir. Mikrokapsiil
aplike edilen nonwoven kumaslar 5 cm? yiizey alanma sahip olacak sekilde

kesilmistir. Mikrokapsiil emdirilmeyen kontrol kumas da ayni yiizey alanina sahip
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olacak sekilde kesilmistir. Kumaglara antimikrobiyal aktivite testi yapilmadan
once etilen oksit gaz sterilizatoriinde steril hale getirilmistir. Sterilize edilen
kumaslar petri kaplarina yerlestirildikten sonra her bir kumasmn tizerine
organizmalarin  baglangi¢  siispansiyonlarindan 100  ul  eklenmistir.
Mikroorganizma aktarilan kumaslar 1 ve 3 saat siireyle 37 °C’de etiivde yaklasik
%40-60 nemde bekletilmistir. Daha sonra kumaslar steril pens yardimi ile 10 ml
%0,2 Tween 80 igeren fosfat saline buffer (PBS) iceren test tiiplerine aktarilmis
ve vortex yardimiyla 60 saniye karistirilmistir. Kumaslarda kalan canli organizma
sayisini tespit etmek i¢in kumaslarin igine birakildigi %0,2 Tween 80 iceren PBS
cozeltisinden 100 pl alinmis ve 10" ve 1072 lik seyreltmeler hazirlanmstir.
Hazirlanan seyreltmelerden 100 ul alinarak kat1 besiyeri ortamina birakilmistir.
Petriler 37 °C’de 24 saat siireyle inkiibasyona birakilmistir. Bu siire sonunda
petrilerde canli kalan mikroorganizmalar sayilmistir. Bdylece kumaslarin

antimikrobiyal aktivitesi saptanmaistir.
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7. BULGULAR VE TARTISMA

Kekik yaginin mikrokapsiillenmesi hazirlanan deney tasarimi dogrultusunda
deney plan1 olusturulmustur. Deneyler sonucunda elde edilen mikrokapsiil boyutu,
mikrokapsiilleme verimi ve mikrokapsiillerin igerdigi yag miktar1 degerleri SPSS
18.0 istatistiksel analiz programiyla degerlendirilmistir. Sonug olarak kekik yagin
kapsiilleyerek antimikrobiyal 6zellige sahip mikrokapsiiller olusturmak i¢in en
uygun yag miktar1 ve polimer konsantrasyonu degerleri belirlenmistir.
Mikrokapsiillerin morfolojik 6zelliklerini belirleyebilmek i¢in optik mikroskop ile
goriintiileri incelenmistir. Mikrokapsiillerin igerdigi yag miktarini belirleyebilmek
icin ise HPLC’den yararlanilmistir. Kekik yaginin ve elde edilen mikrokapsiillerin
antimikrobiyal aktiviteleri disk difiizyon yontemi ile tespit edilmistir. Optimum
kosullarda elde edilen mikrokapsiillerden farkli konsantrasyonlarda kapsiil igeren

banyolar hazirlanmis ve nonwoven kumasa aktarilmistir.
7.1 Kekik Yaginin Antimikrobiyal Aktivitesi Ile Ilgili Bulgular

Kekik yaginin E. coli, S. aureus ve C. Albicans’a kars1 antimikrobiyal
aktivitesini arastirmak i¢in disk diflizyon yontemi kullanilmistir. Test bakterileri
icin gentamycin antibiyotigi, C. albicans i¢in nystatin fungisiti, %10 DMSO, %25
DMSO, %50 DMSO kontrol gruplart olusturulmustur. Sonuglar cizelge 7.1°de
gosterilmektedir. %10, %25 ve %50 DMSO’de ¢oziinen kekik yaginin test
organizmalarina kars1 etkili oldugu saptanmistir. Sonuglar degerlendirildiginde
biitin DMSO konsantrasyonlarinda en fazla etkinin C. albicans’a kars1 olmustur.
%10, %25 ve %50 DMSO koyulan disklerde inhibisyon zonu olugsmamistir. Bu da
mikroorganizmalara kars1 gosterilen antimikrobiyl etkinin kekik yagindan
kaynaklandigin1 gostermistir. Kekik yagi gentamycin ve nystatinden daha yiiksek
antimikrobiyal etkiye sahip oldugu saptanmistir. Yapilan antimikrobiyal test

sonucunda elde edilen goriintiiler sekil 7.1°de goriilmektedir.

Sekil 7.1 Kekik yaginin inhibisyon zonu a) E. coli b)S. aureus c) C. Albicans
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Cizelge 7.1 Disk difiizyon sonuglari.

Disk Difiizyon® (mm) Disk Difiizyon (mm) Disk Difiizyon (mm)
%10 %25 %50 Antibiyotik Fungisit DMSO
DMSO | DMSO | DMSO
. . Kekik Kekik Kekik Gentamycine NyStatln % 10 % 25 % 50
Mikroorganizmalar . . . (100U/
Yagi | Ya@t | Yagt | (10,9/disc) gisy | PMSO | DMSO | DMSO
Escherichia coli
O157H7 40 35 35 21 Nt 0 0 0
(RSSK 232)
Methicillin
resistant
Staphylococcus 48 35 35 23 Nt 0 0 0
aureus
( RSKK047)
Candida albicans
60 75 71 Nt 18 0 0 0
(DSMZ 5817)

a Bu degerler ii¢ denemenin sonuglarini igermektedir, disklerin ¢api: 6 mm. Nt: Test edilmeyen.

7.2 Optik Mikroskop ile Elde Edilen Bulgular

Elde edilen mikrokapsiillerin optik mikroskop goriintiileri alinarak

mikrokapsiillerin kabuk ve 6z yapilar1 ve sekilleri hakkinda gozlemler yapilmistir.

-

)

&

Sekil 7.2 Mikrokapsiillerin optik mikroskop goriintiisii (yag miktart: 10 ml, kabuk
konsantrasyonu: %2; 100x).

Sekil 7.2°de yag miktarinin 10 ml, kabuk konsantrasyonunun %2 oldugu
deney setinden elde edilen mikrokapsiillerin optik mikroskop goriintiileri

goriilmektedir.

Sekil 7.2’de, siyah renkle c¢evrili olarak goriilen dairesel yapilar
mikrokapsiillerdir. Distaki siyah halka seklindeki kisim mikrokapsiillerin kabuk
kismi, kabugun g¢evreledigi oratdaki kisim ise 6z kismidir. Elde edilen
mikrokapsiiller tek ve devamli bir 6ze sahiptir ve mikrokapsiiller dairesel

yapidadir.
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7.3 Mikrokapsiilleme Verimi ile lgili Bulgular
Kapsiilleme verimi, deney sonucunda elde edilen kuru mikrokapsiil
miktarinin mikrokapsiilleme i¢in kullanilan madde miktarina oranlanmasiyla

hesaplanmistir. Deneylerden elde edilen degerler Cizelge 7.2°de gosterilmistir.

Cizelge 7.2 Deneyler sonucunda elde edilen mikrokapsiilleme verimi degerleri.

Deney Yag Miktari ﬁab“k Mikrokapsiilleme
Numarast  (ml) onsantrasyont Verimi (%)
(%)

1 10 2 74,14
2 20 2 76,86
3 30 2 83,15
4 10 5 0
5 20 5 86,6
6 30 5 88,17
7 10 8 0
8 20 8 0
9 30 8 0
10 10 2 75,29
11 20 2 75
12 30 2 82,32
13 10 5 0
14 20 5 85,05
15 30 5 88,8
16 10 8 0
17 20 8 0
18 30 8 0

Mikrokapsiilleme verimine yag miktart ve kabuk maddelerinin
konsantrasyonun ayri ayri ve birlikte etkileri incelenmistir. Sonuglar %95 giiven

araliginda elde edilmistir.

Istatistiksel analiz sonucunda yag miktar1 ve kabuk konsantrasyonu

parametrelerinin ayr1 ayr1 ve birlikte mikrokapsiilleme verimine etkileri
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istatistiksel olarak 6nemli bulunmustur. Cizelge 7.2°de goriildiigii gibi %8 kabuk
konsantrasyonunda mikrokapsiil olusmamistir. Ayrica %5 kabuk konsantrasyonu
ve 10 ml yag kullanilarak yapilan deneylerde de mikrokapsiil olusmadigi
gozlemlenmistir. Bu nedenle bu sartlar altinda verimlilik 0’dir. Kabuk maddesi
konsantrasyonunun %2 ve %35 oldugu sartlarda yag miktar arttikca kapsiilleme
verimi de artis gostermistir. Diisiik yag oraninda ortamda kabuk materyalinin
kapstilleyecegi yeterli miktarda yag damlacigr olmadigindan bir kisim kabuk
materyalinin kapsiilleme islemine giremedigi, fakat yag miktar1 arttiginda daha
fazla kabuk materyali kapsiilleme islemine girdigi i¢in verimin arttig1 sonucuna

varilmstir.
7.4 Mikrokapsiil Boyutlari ile ilgili Bulgular

Her deney setinden belli asamalarda (Bkz. Cizelge 6.3) ornekler alinmig ve
optik mikroskop ile alinan 6rneklerden mikrokapsiillerin morfolojisi incelenmistir.
Deney setlerindeki mikrokapsiil boyutlari N4 orneklerinden elde edilen
fotograflardan  6lgiilmiistiir. Olgiimler Image J isimli &lgim programiyla
yapilmistir. Deney setlerinde mikrokapsiillerin ortalama boyut degerini ve boyut
dagilimini tespit etmek icin 50 Olciim yapimustir. Olgiimler SPSS 18.0
programiyla degerlendirilerek ortalama boyut degerleri bulunmus ve boyut
dagilimlari saptanmgtir. Olgiimler sonucunda elde edilen ortalama boyut degerleri

cizelge 7.3°de gosterilmistir.

%8 kabuk maddesi konsantrasyonu kullanilarak yapilan deneyler sonucunda
mikrokapsiil olugsmadigi goriilmiistiir. Bu nedenle bu deney setlerinden boyut
Ol¢timleri yapilamamistir. Ayni durum %35 kabuk konsantrasyonu ve 10 ml yag
kullanilan deney sartlart i¢in de gecerlidir. Ayrica %5 kabuk konsantrasyonu ile
20 ml ve 30 ml yag kullanilan ve %?2 kabuk konsantrasyonu ile 30 ml yag
kullanilan deney setlerinde mikrokapsiiller aglomerasyona ugramistir. Yani bir
araya gelmislerdir. Bu nedenle bu deney setlerinden de boyut O&lglimleri
yapilamamigstir. Sadece %2 kabuk maddesi konsantrasyonu ile 10 ml ve 20 ml yag
miktar1 kullanilan deney sartlarinda mikrokapsiil boyutu 6l¢iilebilmis ve bu iki
deney setinden elde edilen degerler istatistiksel olarak analiz edilebilmistir.
Sonuglar %95 giiven araliginda elde edilmistir. Ayrica mikrokapsiillerin boyut

dagilimlar da yine istatistik programiyla tespit edilmistir.

Istatistiksel analiz sonucunda yag miktarinin mikrokapsiil boyutuna etkisi

istatistiksel olarak oOnemli bulunmustur. Kabuk konsantrasyonu arttikca
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mikrokapsiillerin aglomerasyon egilimi artmakta ve kabuk konsantrasyonu daha
da  fazlalagtiginda  mikrokapsiiller = olusmamaktadir.  Kabuk  maddesi
konsantrasyonu sabit tutulup yag miktar1 arttirlldiginda ise kapsiil boyutlar
artmakta ve kapsiiller bir araya gelme egiliminde olmaktadir. Yag miktar
arttiginda daha biiylik yag damlaciklari olusmakta ve buna bagli olarak daha
bliyiik boyutlarda mikrokapsiiller elde edilmektedir.

Cizelge 7.3 Deneyler sonucunda elde edilen ortalama mikrokapsiil boyutu degerleri.

Deney Ygg Kabuk Olftalama )
Numarasi Miktar: Konsantrasyonu Mikrokapsiil Boyutu
(ml) (%) (D)

1 10 2 25,65

2 20 2 35,91

3 30 2 Boyut 6l¢iilemedi
4 10 5 Kapsiil olugsmadi
5 20 5 Boyut dlciilemedi
6 30 5 Boyut dlciilemedi
7 10 8 Kapsiil olugsmadi
8 20 8 Kapsiil olugsmadi
9 30 8 Kapsiil olusmadi1
10 10 2 25,08

11 20 2 39,28

12 30 2 Boyut dlciilemedi
13 10 5 Kapsiil olusmadi1
14 20 5 Boyut dl¢iilemedi
15 30 5 Boyut dlciilemedi
16 10 8 Kapsiil olugsmadi
17 20 8 Kapsiil olusmadi
18 30 8 Kapsiil olugsmadi

7.5 Mikrokapsiillerin I¢erdigi Yag Miktar ile Ilgili Bulgular

Cizelge 7.4°de her deney seti i¢in elde edilen mikrokapsiillerin yag icerigi

degerleri gosterilmektedir.
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Mikrokapsiiller i¢inde hapsedilen yag miktarina kabuk maddeleri
konsantrasyonu ve kullanilan yag miktar1 parametrelerinin tek basina ve beraber
etkileri incelenmistir. Sonuclar %95 giiven araliginda elde edilmistir. Istatistiksel
olarak yag miktar1 ve kabuk konsantasyonu parametrelerinin etkisi Onemli

bulunmustur.

Cizelge 7.4 Deneyler sonucunda elde edilen mikrokapsiillerin yag icerigi degerleri.

Deney Yz}g Kabuk <o e
numarasi miktari konsantrasyonu Yag icerigi (%)
(ml) (%)
1 10 2 39,35
2 20 2 55,7
3 30 2 63,04
4 10 5 Kapsiil olugsmadi
5 20 5 42,87
6 30 5 34,85
7 10 8 Kapsiil olusmadi
8 20 8 Kapsiil olugsmadi
9 30 8 Kapsiil olugsmadi1
10 10 2 33,41
11 20 2 56,83
12 30 2 65,66
13 10 5 Kapsiil olusmadi1
14 20 5 44,9
15 30 5 54,31
16 10 8 Kapsiil olugsmadi
17 20 8 Kapsiil olusmadi
18 30 8 Kapsiil olusmadi1

Cizelge de goriildiigii gibi yag miktar1 arttik¢a kapsiillerin i¢inde hapsedilen
yag miktar1 artis gosterirken, kabuk maddelerinin konsantrasyonu arttik¢a
kapstillerin i¢ine hapsedilen yag miktar1 azalmaktadir. Bunun sebebi ortamda yagi
hapsedecek daha fazla kabuk maddesinin bulunmasidir.
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7.6 Mikrokapsiillerin Antimikrobiyal Aktivitesi Ile Ilgili Bulgular

Mikrokapsiillerin ~ agar-cukur ~ yontemi  uygulanarak elde edilen
antimikrobiyal aktivite sonuglar cizelgede verilmistir. Deneyler 2 tekrarli olarak
yapildigi i¢in her iki mikrokapsiilleme deneyi sonucunda elde edilen
mikrokapsiillerin antimikrobiyal aktivitesi test edilmistir. Test bakterileri i¢in
gentamycin antibiyotik diski ve C. albicans organizmasi i¢in de nystatin fungisiti
kontrol olarak kullanilmistir. Cizelge 7.5’de de goriildiigii gibi kekik yagi
hapsedilmis mikrokapsiiller biitiin test organizmalarina kars1 antimikrobiyal etki
gostermistir. En fazla etki C. albicans’a karsi gosterilmistir. Bu sonug kekik

yaginin antimikrobiyal aktivitesi test sonuglarini desteklemektedir.

Cizelge 7.5 Mikrokapsiil disk difiizyon sonuglari

Disk Difiizyon® (mm)

Mikroorganizmalar ; ;
9 Kekik yag kapsiil Kekik yag kapsiil Gentamycine Nystatin

deney 1 deney 2 (10ug/disc) (100U/disc)

Escherichia coli

41 45 20 Nt
0157H7(RSSK 232)
Methicillin resistant
Staphylococcus aureus 51 55 23 Nt
( RSKK 95047)
Candida albicans

85 85 Nt 18
(DSMZ 5817)

a Bu degerler ii¢ denemenin sonuglarini igermektedir, disklerin ¢ap1: 6 mm. Nt: Test edilmeyen.

Kekik yagi hapsedilmis mikrokapsiillerin test mikroorganizmalarina karsi

olusturdugu inhibisyon zonlar1 sekil 7.3’de gosterilmektedir.

Sekil 7.3 Mikrokapsiillerin inhibisyon zonlar1 a) E. coli, b) S. aureus, c) C. albicans
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7.7 Kumaslarin SEM Analiz Sonuclari

Mikrokapsiil emdirilen kumaslarin ve kontrol olarak mikrokapsiil
emdirilmeyen kumagin SEM (taramali elektron mikroskobu) ile goriintii analizleri

yapilmistir. SEM gorintiileri sekil 7.4’ de gosterilmistir.

Sekil 7.4 Mikrokapsiil emdirilen kumaglar ve kontrol kumasin SEM goriintiileri a) 10 g/l kapsiil
emdirilen kumas, b) 20 g/1 kapsiil emdirilen kumas, c¢) 30 g/ kapsiil emdirilen kumas, d)
40 g/ kapsiil emdirilen kumas, e) Kontrol kumas

7.8 Kumaslarin Antimikrobiyal Aktivitesi ile lgili Bulgular

10 g/l (MK1), 20 g/l (MK2), 30 g/l (MK3) ve 40 g/l (MK4) mikrokapsiil
aplike edilen kumaglarin ve kontrol olarak hazirlanmis kapsiil uygulanmayan
kumasin (K) E. coli, S. aureus ve C. albicans mikroorganizmalarina karsi
antimikrobiyal aktivitesi test edilmistir. Antimikrobiyal aktivite degerlendirilirken
mikrokapsiil banyosundan gecirilen ve gegirilmeyen kumasta canli kalan
organizma sayist dikkate alinmis ve baslangi¢c mikroorganizma sayis1 (IMK) ile
kiyaslanmistir. Elde edilen sonuclar cizelge 7.6’da gosterilmistir. Mikrokapsiil
aplike edilen kumaslarin hepsi test mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal
aktivite gostermistir. Mikrokapsiil emdirilmeyen kumas ise antimikrobiyal aktivite
gostermemistir. Mikrokapsiil uygulanan kumaglarin antimikrobiyal aktivitesinin
emdirilen mikrokapsiillerden kaynaklandigi sonucuna vartmistir. 10 g/l
konsantrasyona sahip banyo hazirlansa bile kumasin istenen antimikrobiyal

aktiviteye sahip olacag1 goriilmiistiir. Bu nedenle kumasa antimikrobiyal aktivite
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kazandirmak igin gerekli banyodaki optimum kapsiil konsantrasyonunun 10 g/l
oldugu sonucuna varilmstir.

Cizelge 7.6 Kumaslarin antimikrobiyal test sonuglart.

FMK (logsecfu/ml)

IMK

Mikroorganizmalar (1 saat)

(logsecfu/ml)

K %R MK1 MK2 MK3  MK4 %R

E. coli 6,96 6,95 3,22 2< 2< 2< 2< 99,99>
S. aureus 7,04 6,99 10,9 2< 2< 2< 2< 99,99 >
C. albicans 4,95 491 843 2< 2< 2< 2< 99,99>

cfu; colony forming unit, K; Kontrol kumas, MK1; 10gr/It mikrokapsiil igeren ¢ozelti emdirilen kumas, MK2; 20gr/1t
mikrokapsiil igeren ¢ozelti emdirilen kumas; MK3; 30gr/It mikrokapsiil iceren ¢ozelti emdirilen kumas, MK4; 40gr/It
mikrokapsiil iceren ¢ozelti emdirilen kumas, R; azalma yiizdesi, IMK: Baslangi¢c mikroorganizma konsantrasyonu, FMK:
Final mikroorganizma konsantrasyonu.

Sekil 7.5°de kumaglarin canli kalan organizma petri goriintiileri

gosterilmistir.

Sekil 7.5 Kumaglarin canli kalan mikroorganizma goriintiileri a) E. coli, b) S. aureus, c) C.

albicans



75

8. SONUC VE ONERILER

Bu c¢alismada, hastane enfeksiyonlarinin Onlenebilmesi i¢in medikal
tekstillere uygulanabilecek antimikrobiyal ajan iceren mikrokapsiillerin
gelistirilmesi ve tekstil materyaline aktarilmast hedeflenmistir. Bu amagla
antimikrobiyal Ozellige sahip oldugu yapilan test sonucunda tespit edilen kekik
yag1 jelatin-arap zamki sistemiyle kompleks koaservasyon yonteminin temel
ilkeleri kullanilarak basariyla mikrokapsiillenmistir. Mikrokapsiillerin olugma
durumu optik mikroskop goriintileri  kullanilarak tespit edilmis ve
mikrokapstillerin sekillerinin kiiresel oldugu gosterilmistir. Kekik yagmin
mikrokapstillenmesi isleminin parametrelerini optimize etmek i¢in bir deney
tasarim1 hazirlanmis ve yag miktar1 ve kabuk maddelerinin konsantrasyonu
parametrelerinin  kapsiilleme verimi, ortalama mikrokapsiill boyutu ve
mikrokapsiillerin igerdigi yag miktarina etkileri incelenmistir. Genel olarak yag
miktar1 arttikga verimliligin arttigt ve kabuk konsantrasyonu arttikga belli bir
konsantrasyona kadar verimliligin artis gosterdigi ancak daha yiiksek degerlerde
mikrokapsiil olugsmadigi gozlemlenmistir. Ayni zamanda yag miktar1 arttikca
beklendigi gibi kapsiil boyutu artis gdstermis ancak bir araya gelme egilimi de
artmistir. Bunun sonucu olarak da dairesel mikrokapsiiller olusmamistir. Kabuk
konsantrasyonu arttiginda ise yine mikrokapsiillerin bir araya gelme egilimi
artmistir. Yiiksek miktarda yag kullanildiginda kapsiillerin hapsettigi yag miktari
artig gostermistir. Ortamdaki kabuk maddesi arttik¢a ise yagi hapsedecek fazla
miktarda madde bulundugundan kapsiillerin hapsettigi yag miktar1 azalmistir. Bu
sonuglardan yola ¢ikildiginda kapsiilleme verimi diger parametreler ile elde edilen
degerlerden diisiik olsa da mikrokapsiil boyutlari géz 6niinde bulundurularak 10
ml yag ve %2 kabuk konsantrasyonunun optimum sartlar oldugu tespit edilmistir.
Yapilan antimikrobiyal test sonucunda bu sartlarda elde edilen mikrokapsiillerin
E. coli, S. aureus ve C. albicans’a kars1 antimikrobiyal etkinlik gésterdigi tespit

edilmistir.

Optimum kosullarda elde edilen mikrokapsiiller antimikrobiyal etkiye sahip
kumaslar elde etmek i¢in kumasa uygulanmasi gereken kapsiil miktarini tespit
etmek amaciyla 4 farkli kapsiil miktar1 igeren banyo ile non-woven kumasa
aktarilmistir. Yapilan antimikrobiyal aktivite testleri sonucunda 10 g/l kapsiil
iceren banyonun kumaga antimikrobiyal aktivite kazandirmak i¢in yeterli oldugu

gorilmiistiir.
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lleriye yonelik ¢alismalarda elde edilen mikrokapsiillerin salinim

profillerinin ortaya ¢ikarilmasi planlanmaktadir.
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Ek 1

Ek 2

Ek 3
Ek 4

EKLER

Mikrokapsiillerin  verim degerlerinin SPSS 18.0 ile analizinin
sonugclari

Mikrokapsiillerin  boyut degerlerinin SPSS 18.0 ile analizinin
sonugclari

Mikrokapsiillerin boyut dagilimi egrileri

Mikrokapsiillerin i¢erdigi yag miktarlarinin SPSS 18.0 ile analizinin

sonugclari



EK1

Between-Subjects Factors

Value Label N

yagmiktari 1 10 ml 6

2 20 ml 6

3 30 ml 6

kabukkonsantrsyonu 2 2% 6

5 5% 6

8 8% 6

Descriptive Statistics
Dependent Variable:verim
yagmiktari  kabukkonsantrsyonu Mean Std. Deviation

10 ml 2% 74,7135 ,81105 2
5% ,0000 ,00000 2
8% ,0000 ,00000 2
Total 24,9045 38,58359 6
20 mi 2% 75,9300 1,31522 2
5% 85,8255 1,09531 2
8% ,0000 ,00000 2
Total 53,9185 42,00587 6
30 ml 2% 82,7350 ,58690 2
5% 88,4830 44265 2
8% ,0000 ,00000 2
Total 57,0727 44,28419 6
Total 2% 77,7928 3,93667 6
5% 58,1028 45,02505 6
8% ,0000 ,00000 6
Total 45,2986 41,89938 18




Dependent Variable:verim

EK 1 (devam)

Tests of Between-Subjects Effects

Source Type Il Sum of

Squares df Mean Square F Sig.
Corrected Model 29840,355° 8 3730,044 8132,969 ,000
Intercept 36935,264 1 36935,264| 80533,455 ,000
yagmiktari 3773,104 2 1886,552 4113,428 ,000
kabukkonsantrsyonu 19630,721 2 9815,360 21401,360 ,000
yagmiktari * 6436,531 4 1609,133 3508,545 ,000
kabukkonsantrsyonu
Error 4,128 9 ,459
Total 66779,748 18
Corrected Total 29844,483 17

a. R Squared = 1,000 (Adjusted R Squared = 1,000)




EK 2

Between-Subjects Factors

Value Label N
yagmiktari 1 10 ml 100
2 20 ml 100
kabukkonsantrsyonu 2 2% 200

Descriptive Statistics

Dependent Variable:boyut

yagmiktari  kabukkonsantrsyonu Mean Std. Deviation N
10 ml 2% 25,3621 11,88056 100
Total 25,3621 11,88056 100
20 mi 2% 37,5944 13,34182 100
Total 37,5944 13,34182 100
Total 2% 31,4783 14,01317 200
Total 31,4783 14,01317 200
Tests of Between-Subjects Effects
Dependent Variable:boyut
Source Type Il Sum of
Squares df Mean Square F Sig.
Corrected Model 7481,397% 1 7481,397 46,883 ,000
Intercept 198176,359 1 198176,359| 1241,894 ,000
yagmiktari 7481,397 1 7481,397 46,883 ,000
kabukkonsantrsyonu ,000 0
yagmiktari * ,000 0
kabukkonsantrsyonu
Error 31596,030 198 159,576
Total 237253,786 200
Corrected Total 39077,427 199

a. R Squared =,191 (Adjusted R Squared =,187)




EK3

(1. deney sartlar1 ile elde edilen histogram)
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EK 3 (devam)

(2. deney sartlar1 ile elde edilen histogram)
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EK4

Between-Subjects Factors

Value Label N

yagmiktari 1 10 ml 6

2 20 ml 6

3 30 ml 6

kabukkonsantrsyonu 2 2% 6

5 5% 6

8 8% 6

Descriptive Statistics
Dependent Variable:yagicerigi
yagmiktari  kabukkonsantrsyonu Mean Std. Deviation

10 ml 2% 36,3800 4,20021 2
5% ,0000 ,00000 2
8% ,0000 ,00000 2
Total 12,1267 18,88022 6
20 ml 2% 56,2650 ,79903 2
5% 43,8850 1,43543 2
8% ,0000 ,00000 2
Total 33,3833 26,45488 6
30 ml 2% 64,3500 1,85262 2
5% 44,5800 13,76030 2
8% ,0000 ,00000 2
Total 36,3100 30,12932 6
Total 2% 52,3317 13,04183 6
5% 29,4883 23,66675 6
8% ,0000 ,00000 6
Total 27,2733 26,46972 18




Dependent Variable:yagicerigi

EK 4 (devam)

Tests of Between-Subjects Effects

Source Type Il Sum of

Squares df Mean Square F Sig.
Corrected Model 11697,869% 8 1462,234 61,750 ,000
Intercept 13389,025 1 13389,025 565,418 ,000
yagmiktari 2090,490 2 1045,245 44,141 ,000
kabukkonsantrsyonu 8259,966 2 4129,983 174,409 ,000
yagmiktari * 1347,413 4 336,853 14,225 ,001
kabukkonsantrsyonu
Error 213,119 9 23,680
Total 25300,012 18
Corrected Total 11910,987 17

a. R Squared =,982 (Adjusted R Squared = ,966)




